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PESQUISAS EPIDEMIOLOGICAS
SOBRE O TYPHO EXANTHEMATICO DE SAO PAULO

POR

J. LEMOS MONTEIRO, F. pa FONSECA & ALCIDES PRADO

Possibilidade da transmissiao experimental do virus por /xodidae

Como consequencia do intercsse ultimamente observado peloc typho exan-
Yematico, appareceram na -iteratura deste anno varios trabalhos referentes a
Possibilidade de infeccio, na ural ou experimental, de carrapatos com virus de
Yarias das modalidades dessa molestia.

Depois dos trabalhos fundamentaes que demonstraram ser a febre das Mon-
"nhas Rochosas transmittida por Ixodideos e de verificagio semelhante feita
Yhre uma infeccio dos ruminantes (heart-water), a primeira demonstragio da
tl"l'vlismis:'-,.ﬁl::« de infeccoes deste grupo por carrapato foi dada, no corrente anno,
Pr Paul Durand e E. Conseil (1), no Ins.ituto Pasteur de Tunis, ficando pro-
"o que o virus da febre botonosa se encontra no Rhipicephalus sanguineus
L‘“‘-- carrapato muito commum, e, que, capturado sobre o cio, triturado e ino-
%ado no homem, reproduz a infecgio. Verificaram ainda estes pesquisadores
e o virus pode permanecer var'as semanas no Rhipicephalus sanguincus.

Ainda este anno verificaram Georges Blanc e ]. Caminopetros (2) que a
Meccio ¢ transmittida hereditariamente pela femea do Rhipicephalus sangui-

a sua prole, sendo infectantes, ndo so os ovos, como as larvas delles oriundas,
Hﬁtaqiu esta da mais alta importancia para a ep’demiologia da infecgio, pois
nhy mostrar a desnecessidade do contacto do carrapato infectante com o doen-
n 2 possibilidade de grande propagagio da infecgio, bem como a possibilidade

Persistencia do virus em determinadas regides, mesmo na ausencia de doentes.
Charles Joyeux e J. Pieri, finalmente (3), acabam de verificar que o
bicephalus sanguineus pode cunservar durante lapso de tempo rela.ivamente
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longo o virus da febre exanthematica mediterranea, ainda se mostrando infectan-
te depois de hibernar durante uma parte do anno.

Nio s6 em relagio 4 forma mediterranea do typho exanthematico possuimos
hoje dados sobre o papel desempenthado pelos carrapatos; tambem os temos sobre
o typho endemico norte-americaro. Hans Zinsser e Ruiz Castaneda (4) con-
seguem infectar experimentalmente carrapatos (Dermacentor nitens, Dermacentor
andersoni e Amblyomma sp.) com o virus e transmittir 2 infecgdo a animaes de
laboratorio, verificando que os carrapatos podem permanecer infectados durante
o lapso de 14 dias.

Experiencias negativas nio tém, certamente, faltado. Mooser e Dummer
(5), trabalhando com o typho dos Estados do Atlantico do Sul, ndo consegui-
ram infectar, fazendo-os sugar cobaias doentes, os seguintes carrapatos: Am-
blyomma americanum, Amblyomma cajennense, Rhipicephalus sanguineus, Orni-
thodoros talaje e Ornithodoros turicuta.

Interessado o Instituto Butantan, na pesquisa da modalidade paulista do
étyphus”™, que nelle vem sendo estudado desde o inicio de 1931 por um dos signa-
tarios do presente trabalho, decidimos emprehender algumas experiencias no
sentido de verificar si os Irodidee tambem sio sensiveis ao virus brasileiro, que
sob muitos aspectos differe do europeu e mesmo do norte-americano.

O presente trabalho representa o relatorio das verificagbes empre-
hendidas.

Technica empregada

Utilizaimos nestas pesquisas Ixodidae pertencentes a sub-famiha drgasmae:
o Ornithodoros rostratus Aragio e o Argas persicus (Oken) e i sub-familia
Ixodidae: o Amblyomma cajennense (Fabr.).

A techn'ca seguida para a inoculagio dos carrapatos constou de lavagem
em soluciio physiologica dos exemplares a utilizar, trituragao destes em gral com
solucio isotonica, filtragdo através de gaze e consecutiva inoculagio na cavidade
peri.oneal de cobaias. As experiencias de picadas foram feitas com numerosas
larvas de Amblyomma cajennense collocadas sobre cobaias cujos pelos do dorso
tinham sido previamente raspados e deixadas para sugar por espago de Z dias,
quando se colheram os exemplares, cheios ou nio, alids encontrados em numero
reduzido. As experiencias de picada com Ornithodoros rostratus foram acom-
panhadas de perto durante todo o tempo, o que é facil, sabido como €& que
este Ixodida suga rapidamente, abandonando o hospedeiro em 1 ou 2 horas,
mais ou menos (figs. 1 e 2). As cobaias que serviram 4 infecgio dos carra-
patos achavam-se sempre em plena phase de reacgio febrl

A verificacio da immunidade. praticada em todas as cobaias, era feita sem-
pre com tesiemunhas normaes, que, sem excepgdes, funccionaram regularmente.
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Praticava-se essa prova depois dc submetter as cobaias em experiencias a rigo-
roso controle, durante pelo menos 20 dias, constando de curva thermica tracada

durante todo o periodo de observagdo e verificagio do apparecimento de reaccio
escrotal e passagem do virus para novo animal, no caso de reaccio fehril

Depois de decorrido o necessario lapso de tempo, eram os animaes em experien-
cias submettidos & prova de immunidade, inoculando-se- hes emulsio de cere-
bro de cobaias seguramente infectadas com o virus, em dose perto de 1000 vezes
Superior 4 necessaria para determinar a infecgdo de cobaias normaes, contro-
lando-se a inoculacio, como ja ficou dito, com varias testemunhas. A observa-
o era entio proseguida nos mesmos moldes ja citados até a morte do animal
ou durante lapso de tempo sempre superior 2 1 més, quando estes sobreviviam.
Morto o animal, era necropsiado, verificando-se as dimensdes do bago e a exis-
tencia de derrames cavitarios, fazendo-se a pesquisa de ricketisias no raspado
do peritoneo e conservando-se material para exame histo-pathologico, bem como

para verificagio parasitologicas e bacteriologicas, sempre que havia suspeita de
infeccio concomitante.

Ao iniciar estas experiencias, fizemos inoculacio de 6 Amblyomma cajen-
nense normaes, capturados sobre cavallos do Instituto, em uma cobaia, para ve-
rificar si a inoculacio deste material provocava, nos animaes inoculados, alguna
reacgio que pudesse perturbar as observagoes. Nio sendo venificada reaccio
alguma, febri! ou outra, durante 25 dias, foi esta testemunha submettida & in-
feccio com material de Silenus rhesus (syn. Macacus rhesus) infectado, rea-

gindo typicamente ao cabo de 6 dias.

Parte experimental

Para maior clareza, dividimos as experiencias que realizimos segundo o ma-

terial utilizade e o fim que se tinha em vista.

1) Experiencias com Ambiyomma cajennense (Fabr.).
a) Receptividade ao virus
b) Poder infectante das fezes.
¢) Transmissio hereditaria do virus.

2) Experiencias com Argas persicus (Oken).

3) Experiencias com Ornithudoros rostratus Aragio.
a) Receptividade ao virus.
b) Transmissio por picada.

c¢) Duragio do poder infectante.
d) Poder infectante do liquido coxal.
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1) Experiencias com Amblyomma cajennense (Fabr.)

Os exemplares de Amblyomma cojenmensc utilizados nas experiencias foram
obtidos de cavallos do Instituto, unde sio frequentes.

a) Receptividade do Amblyomma cajennense.

Foram feitas 3 tentativas de infecgio, inoculando-se 2, 3 e 1 exenplares de
A, cajennense, respectivamente nas cobaias 39, 40 e 97, os quaes tinham sido
alimentados havia 11, 13 e 60 dias na cobaia infectada n.® 19.

Destas apenas reagiu, mostrando-se infectada, a cobaia n.® 40, que apresen-

|....,l=:s!|ﬁ w13[14[15] 16171819 20 21| 22[23 28 [=5[2¢ 2728 1 [2[ 3[4 [ 5]6 [ 7 [8]4].
"'*""“"d. |-' H!l' -.! Illi -; -'l - i -llni - -!I -!1 ..' .r. - -; -*1 -ll -Ii -.l - I.l =R -.l -I! mijm
i 1+ 1 AP NunEEA AN e
e [ HaG . i " “" N ...

ot
1
T | 3

S

{4 e R

2l

N

Graphleo 1

tou reacgio typica do 6.* ao 10.° dia apos a inoculagiao dos carrapatos, como
se verifica pelo graphico n.® 1, tendo-se mostrado, além disso, immune a uma
segunda inoculagio, em dose seguramente infectante do virus, praticada 1 més
apds a primeira. As cobaias 39 e 97 morreram, respectivamente, 5 e 1 dia
apos a inoculagio dos carrapatos, o que prejudicou a observagao.

Ficou assim demonstrado que o Amblyomma cajennense, zlimentado em
cobaia infectante em periodo febril, pode conservar em seu organismo, pelo
espago de 13 dias pelo menos, o germe do typho exanthematico de Sio Paulo-
Que se trata, nio de simples conservagio do virus no organismo do carrapato,
mas de verdadeira infeccio do acariano, demonstra-o a experiencia ¢), bem como
o facto de ser provavelmente insufficiente a dose de sangue ingerida pelo aca-
riano para provocar infecgio na cobaia.

b) Poder infectante das fezes do Amblyomma cajennense.

Com o fim de verificar si o virus nio s6 permaneceria no organismo, mas
si era tambem eliminado com os excreta, foi feita uma experiencia nos moldes
habituaes, aproveitando-se fezes emittidas nos 3 primeiros dias que se seguiram
a infecgio do Ixodida, tendo sido megativos os resultados. O pequeno prazo
decorrido entre a ingestio do sangue e o periodo em que puderam ser colhidas
as fezes, porém, nio auctoriza a conclusio alguma sobre a passagem do virus
pelas fezes. :
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¢) Transmissio hereditaria da infecgfio ds larvas do Amblyomma cajennense.

Para verificar si a prole dos carrapatos submettidos i refeigio infectante
adquire hereditariamente a infecgdo, como succede frequentes vezes em outras
parasitoses, instifuiram-se 5 experiencias, das quaes 3 com inoculagio na ca-
vidade peritoneal de larvas provenientes de exemplar de Ambiyomma infectado
e 2 expondo cobaia normaes as picadas das larvas.

A unica experiencia positiva foi a feita com a cobaia n.° 166, inoculada
com emulsio de 10 larvas provenientes de ovos postos por uma femea de
Amblyomma infectada na cobaia 19, cerca de 2 meses antes, larvas estas que ja
haviam sido alimentadas em cobaia normal. A cobaia 166 niao apresentou reacgio
até 11 dias depois de inoculada, o que nos levou a sacrifical-a, inoculando a emul-
si0 de seu cerebro na cobaia 179, a qual, ao cabo de 5 dias, reagiu typica-

[l epas [t R R .,
. 42w
0. E&ﬂ. Je . i e
s Toam . s L
C Ll = <3
s
5T -!— 1 s +
: } ! s
o = L nw- Gt =
Graphico 2 :

mente, apresentando curva febril durante 4 dias, cahindo em crise e morrendo no
102 dia apés a inoculagio. Mostram os graphicos 2 ¢ 3 o decurso desta ex-
periencia, na qual a cobaia inoculada com as larvas apresentou infecgio inappa-
rente, como soe as vezes acontecer, ¢ a cobaia de passagem 179 teve reacgio
caracteristica.

Das experiencias com larvas de Amblyomma cajennense oriundas de femeas
alimen:adas em cobaias infectadas verificou-se, pois, ser possivel a transmissio
hereditaria do virus, nio tendo, todavia, sido possivel obter infecgio de cobaias
pela picada de grande numero de larvas. Deixaremos, todavia, por prudencia,
resalvada a hypothese de uma contaminagio das larvas por fezes infectadas,
caso haja eliminagio do virus por esses excreta. Por analogia com outras in-
fecgbes €, porém, mais certa a infeccio hereditaria por nos verificada.

2) Experiencias com Argas persicus (Oken).

Com este Argasineo foi feita apenas 1 experiencia, que constou da alimen-

tagio de 2 exemplares em cobaia em periodo febril de infecgio, seguida de
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trituragio dos 2 exemplares, 8 dias apds sua alimentagio e inoculagio em cobaia
normal, que ndo teve reacgio e ndo se mostrou immunizada ao ser feita a
prova de immunidade, apos 40 d:as de observagao.

A experiencia, foi, portanto, negativa.
3) Experiencias com Ormithodoros rostiratus Aragao.

Os exemplares de Ormthodoros rostratus Aragio empregados nestas expe-
riencias provinham do Estado de Matto Grosso, tendo sido verificado nio es-
tarem infectados com espirochetas.

a) Demonstragio da receptividade do Ornithodoros rostratus Aracio.

Nas J experiencias que foram instituidas, fazendo-se alimentar 3 Ornitho-
doros em cobaias em periodo infectante e inoculando-se 8, 13 e 18 dias apés a
alimentacio, respectivamente, nas cobaias 244, 202, 285 e 287, nio foi con:e-
guida infecgdo, ndo apresentando s cobaias reacgio durante os 20 dias de ohser-
vagio, motivo pelo qual foram inoculadas com virus, prova esta que mostrou
nio estarem immunizadas. As 3 experiencias foram, portanto, negativas, o que
nio quer dizer que os Ornithodoros rostrotus nio sejam receptiveis, como 0
mostraram as experiencias b) e c).

b) Infecgio da cobaia pela picada do Ormithodoros rostratus infectado.

Foram feitas neste sentido 9 experiencias, s6 uma das quaes foi positiva,
como se vera abaixo, resultado este plenamente demonstrado, pois nio 36 a
cobaia picada reagiu typicamente, como o seu sangue ¢ cerebro inoculados em
outras cobaias provocaram infecgio caracteristica, tendo, alem disso, sido in-
fectante o liquido coxal do carrapato que a sugara, como se verd em d).

O decurso da experiencia fo. o seguinte: um exemplar de Ornithodoros
rostratus foi alimentado na cobaia 244, em pleno periodo febril; 13 dias depois
foi posto sobre a cobaia normal 275, alimentando-se abundantemente, pois pe-
sava antes da refeicip apenas Ogr.,05 e depois della Ogr.,.25. A cobaia 275 apre-
sentou, 13 dias apds a picada infectante reacgio typica (graphico 4). morrendo
4 dias apés em consequencia de uma sangria feita para passagem do virus.
Foi necropsiada, sendo inoculadas as cobaias 297, 298 e 299, aquella com san-
gue e as duas ultimas com emulsdo de cerebro da n.* 275, tendo todas ellas rea-
gido typicamente, como se vé pelos graphicos 5, 6 e 7.

Alem desta, foram feitas tentativas de infeccio por picada com Ornitho-
doros rostratus que haviam sugado cobaia ou homem doente em numero de dias
variavel: 7, 8 9, 13, 18, 20, 22 e 23 dias utilizando-se para cada experiencia
uma nova cobaia, sendo todas submettidas 4 prova de immunidade. Em todas
estas experiencias foi negativo o resultado observado.

Como se deprchende destas experiencias, a infecgio do Ormithodoros ros-
tratus ¢ possivel apos sua alimentagio em cobaia infectante, porém nio se da
sempre, sendo menor o numero de casos positivos do que o dos negativos.
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: ¢) Duracio do poder infectante do Ornithodoros rostratus.

Com o fim de verificar si o poder infectante é duradouro ou si, ao con-
trario, é passageiro em Ormithoderos rostraius, fcz-se o mesmo exemplar, que
ja infectira a cobaia 275 por picada, 13 dias apés a refeicio infectante, picar,
agora 28 dias depois de se ter infectado, a cobaia 301. Esta ultima cobaia,
porém, observada durante 1 mes, nenhum symptoma apresentou de infecgio;
foi entdo submettida 4 prova de immunidade, inoculando-se-lhe virus represen-
tardo pelo triturado do cerebro da cobaia infectada n® 321, o que determinou
apparecimento de reacgio typica 3 dias depois.

Por esta experiencia se conclue que, ou bem o poder infectante do Ornitho-
doros rostratus pouco dura, pois umn exemplar que, 13 dias depois de infectar-se,
transmittia seguramente a infecgio, 14 nio mais a transmitte 15 dias depois,
ou bem nem todas as picadas de utn exemplar infectado sio capazes de transmit-
tir o virus.
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d) Poder infectante do liquido coxal do Ormithodoros rostratus.

Sabido, como €, que o liquido coxal dos carrapatos € muitas vezes infectan-
te, foi neste sentido instituida uma experiencia, da qual resultou demonstrar-se
a possibilidade da transmissio do virus por este mechanismo. Fol para isto
aproveitado o liquido coxal do mesmo carrapato que ja infectira a cobaia Z75,
liquido este eliminado no momento em que o acariano sugava esta cobaia. O
liquido colhido em pipeta foi diluido em solugip physiologica e inoculado na
cobaia 276, a qual, observada durante 20 dias, nio apresentou reacgio febril.
Submettida, porém, & prova de immunidade, inoculando-se-lhe wvirus da cobaia
infectada 307, mostrou-se immunizada, nio tendo reagido a esita ultima inocula-
Gdo. Isto demonstra que a inoculagio do liquido coxal tinha determinado uma
infeccio benigna, inapparente, seguida de mmmunidade.

RESUMO

Esta 1.* parte das pesquisas epidemiologicas pode ser resumida do seguinte
modo: :

1. O Amblyomma cajennense (Fabr.) alimentado em cobaia infectada com
tvpho exanthematico de Sdo Paulo, é susceptivel de adquirir a infecgio, trans-
mittindo-a & cobaia, quando triturado e inoculado nesse animal 13 dias depois
de infectar-se, nio sendo, porém, constante a infecgio do Ixodideo.

2. Larvas provenientes de ovos postos por uma femea infectada de Am-
blyomma cajenmnense, inoculadas em cobaias, provocaram nestas uma infecgio
inapparente, 0 que ficou demonstrado pela inoculagio do cerebro da primeira
cobaia em uma segunda.

3. A unica tentativa de infecgio de Argas persicus (Oken) foi negativa.

4. E’' possivel, embora nio sempre, conseguir-se infectar experimental-
mente Ornithodoros rostratus Aragido, alimentando-o em cobaia em phase in-
fectante.

5. A picada do Ormithodoros rostratus € infectante para a cobaia 13 dias
apos sua infecgio.

6. Um Ornithodoros rostratus, infectante 13 dias apos sua alimentagio em
cobaia doente, péde nio infectar quando sugar 28 dias depois de contaminado.

7. No liquido coxal de Ornithodorns rostratus infectado existe o virus
com capacidade infectante (immuvnizante) para a cobaia.

8. O periodo de incubagio na infecglio experimental da cobaia pela pi-
cada do Ornithodoros rostratus infectado € mais longo do que o periodo de in-
cubagio geralmente observado apds injecgdio do virus na cavidade peritoneal.

10
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Pesquisa do virus em alguns arthropodos sob condicoes naturaes.

Recentes pesquisas sobre rickettsioses deixaram bem patente que a transmis-
s30 dos agentes desse grupo de infecgbes pode correr por conta de outros ar-
thropodos além do Pediculus vestimenti, piolho das roupas e do Pediculus capi-
tis, piolho de cabega, transmissores da Rickettsia prowaseki Rocha Lima, 1916,
agente do typho classico do Velho Mundo.

Relativamente ao typho exanthematico de S. Paulo, que ha alguns annos
vem sendo observado nesta cidade, com pequena disseminagio, mas com eleva-
dissimo indice lethal, que orga por mais de 70 9%, decidimos emprehender uma
serie de pesquisas tendentes a verificar a infecgio natural de alguns arthropodos
parasitas do homem ou de animaes, Jomesticos ou ndo, assumpto este que consti-
tue uma das numerosas incognitas que obscurecem a epidemiologia do nosso “ty-
phus” e que corresponde exactamente 20s objectivos deste Instituto, votado como
& ao estudo da pathologia humana.

Ao iniciarmos taes verificagdes, nio ignoravamos a serie de difficuldades
com as quaes deveriamos contar, peculiares a este genero de pesquisas ¢ oriundas,
quer da difficil obtencio do material para estudo, quer do grande numero de
animaes sensiveis necessarios 4 experimentacio em larga escala, ou do perigo
que apresenta a pesquisa do transmissor de um agente morbigeno dotado da vi-
rulencia do causador do typho de Sio Paulo. De todas as difficuldades, porém,
a maior, a0 que j& previamos, seria a que reside na dilui¢io dos transmissores
naturalmente infectados em relaciio aos individuos nfio infectados da mesma es-
pecie, diluigio esta que se deduz dever ser muito elevada, dada a relativa rari-
dade dos casos observados € 0 seu espagamen‘o, a menos que se trate de arthro-
podos que s6 raramente entrem em contacto com o homem.

Algumas das difficuldades apontadas foram, alids, contornadas, gragas ao
apparelhamento do Instituto Butantan para este genero de pesquisas e gragas ao
auxilio por nés recebido da Secgio de Molestias Infectuosas do Servigo Sanitario
do Estado, cujo Inspector-chefe, dr, Francisco Salles Gomes e Inspectores, drs.
Sampaio Corréa e Cesar Diogo, bem como o Inspector Geral da capital,
dr. Eloy Lessa, sio credores do nosso agradecimento, extensivo & turma de ca-
' Ptura de ratos chefiada pelo Sr. Jove Gomes e posta & nossa disposigio durante
algum tempo, a qual nos forneceu material precioso para as pesquisas até agora
Fealizadas.

11
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Resumo das pesquisas effectuadas

Tivemos occasidao de pesquisar, nos ultimos meses, pediculideos, pulicideos
e cimicideos colhidos, quer sobre os proprios doentes, ou sobre o leito em que es-
tes se encontravam, quer em suas casas, bem como pediculideos, pulicideos, ixo-
dideos e outros acarianos capturados sobre animaes, domesticos ou nio, exis-
tentes nas habitagoes onde se tinham verificado casos de typho exanthematico ou
em suas vizinhangas, no bairro mais infectado da cidade, limitrophe com a zona
rural.

Os trabalhos mais recentes sobre a transmissio de rickettsioses outras que
nio o typho exanthematico classico do Velho Mundo, accusam varios arthropo-
dos da transmissdo dessas infecgGes: as pulgas dos ratos no caso do typho en-
demico norte-americano e o Rhipicephalus sanguineus, carrapato do cao, no casJ
da febre botonosa de Tunis e da febre exanthematica de Marselha; alem desses,
o acariano Dermanyssidae, Liponyssus bacoti (Hirst, 1913), tem sido incrimina-
do de transmittir o “typhus” dos Estados Unidos e a molestia de Brill do Medi-
terraneo. Esti demonstrado, alem disso, ha mais tempo, que a rickettsiose coO-
nhecida por febre das Montanhas Rochosas é transmittida pelos carrapatos Der-
macentor andersoni e Dermacentor variabilis e que o “tsutsugamushi” japones,
outra infecgio pertencente ao mesmo grupo, tem sua disseminagio asseguradi
pelas larvas do acariano Trombicula akamushs.

Vejamos, em rapido golpe de vista, quaes desses arthropodos occorrem na
zona mais infectada da cidade, isto é, zona suburbana e rural.

Em nossas investigagoes, observimos que justamente no bairro mais infec
tado de Sio Paulo as pulgas de ratos sio de extrema raridade, embora abundem
em outros bairros, apenas tendo sido capturados, na zona de Pinheiros e limitro-
phes, 1 Xenopsylla cheopis e 22 Craneopsylla mincrva em 128 ratos desta zond
pesquisados, ao passo que a colheita de pulgas em ratos da zona mais central da
cidade, onde tem sido muito mais raro o “typhus”, o1 sempre abundante.

S6 raramente foi capturado Rhipicephalus sanguincus sobre cies nas casas
dos doentes e os exemplares pesquisados, bem como outras especies de ixodideos
examinados, nio se achavam infectados.

Entre os acarianos encontramos com grande frequencia parasitando ratos:
Echinolaelags echidninus (Berlese, 1887) e Laelaps nuttalli Hirst, 1915, e s6 mui-
to raramente Liponyssus bacoti (Hirst, 1913).

Ao contrario disso, porém, foi Liponyssus bacoli encontrado com grande
frequencia e abundancia sobre o pred (Cavia aperea), cavideo muito commum
nos arredores de Sio Paulo, tendo sido verificada 6 vezes a sua presenca em 9
preas capturados na zona infectada, chegando a ser observada a existencia de
cerca de 500 exemplares sobre um mesmo pred. Além disso, foi Liponyssus
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bacoti capturado uma vez parasitando uma creanga em casa donde acabava de
sahir doente de typho exanthematico.

Alem das pesquizas com ecto-parasitas capturados na zona suburbana ou
mesmo rural, estio em andamentp outras, com pulicideos capturados sohre ratos
de zona urbana, da rua Florida, onde occorrera um caso de *‘typhus”, tendo sido
identificadas as seguintes especies de pulgas: Xenopsylla cheopis, Xenopsylla
brasiliensis, Ctenopsyllus musculi, Ceratophyllus fasciatus e Ctenocephalides felis.

Durante as pesquisas até agora realizadas foram examinados os seguintes ar-
thropodos, os quaes, depois de triturados em gral com solugio physiologica, eram
injectados na cavidade peritoneal de cobaias:

1.* SErIE (da zona suburbana e rural):

26 Pulexr irritans colhidos em roupas de camas de onde acabavam de sahir
doentes com typho exanthematico; inoculados em 3 cobaias.

97 Ctenocephalides felis capturados sobre ciies e gatos de casas de doentes;
inoculados em 4 cobaias.

16 Crancopsylla minerva capturados sobre ratos; inoculados em 1 cobaia.

6 Pediculus capitis colhidos sobre 2 doentes de tvpho exanthematico na
ultima phase da molestia; inoculados em 1 cobaia.

20 Pedicuius capitis colhidos sobre creancas de casas de doentes; inocula-
dos em 1 cobaia.

10 Linognathus piliferus, piolhos de cio, capturados sobre cies de casa de
doente.

120 Cimex lectularius colhidos, quer no proprio leito dos doentes, quer em
camas de outros habitantes da casa infectada, tendo sido feita a ino-
culagio, nio sO do triturado, como tambem de fezes, submettendo-se,
alem disso, cobaias a picada dos hemipteros, experiencias estas pratica-
das em 7 cobaias.

350 larvas de Boophilus microplus colhidos na vegetacio da zona infectada;
inoculadas em 2 cobaias.

4 Rhipicephalus sanguineus colhidos em cies de um dos doentes; inoculados
em 1 cobaia.

13 Amblyomma ovale de i1gual procedencia; inoculados em 2 cobaias.

100 Liponyssus bacoti capturados sobre 5 predis da zona infectada; inoculados
em 2 cobaias.

600 Echinoluelaps echidninus e Laelaps nuttalli capturados sobre ratos da zona
infectada: inoculados ou obrigados a picar cobaias, utilizando-se 9
cobaias.

13
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4 Liponyssus bursa, capturados sobre gallinhas de casas de doentes de typho
exanthematico; inoculados em 1 cobaia.

2* SERIE (zona urbana):

75 Ctenopsyllus muscwli; inoculados em 4 cobaias.
09 Xenopsylla cheopis; inoculados em 4 cobaias.
Xenopsylla brasiliensis; inoculados em 1 cobaia.
Ceratophyllus fasciatus; inoculado em 1 cobaia.
Ctenocephalides felis; inoculado em 1 cobaia.

As cobaias utilizadas para essas experiencias foram todas submettidas a
observagao rigorosa, tragando-se a curva de temperatura, Hurante um prazo
minimo de 20 a 30 dias, findos os quaes eram submettidas 4 prova de immunida-
de Sempre que havia reaccio febril a cobaia era sangrada no coragiio e o san-
gue inoculado em outra, para passagem do virus, afim de verificar si teria sido
esta a causa da reaccdo.

Para a prova de immunidade inoculava-se, por via peritoneal, virus de pas-
sagem, isolado de doente proveniente da zoma rural, virus ji descripto por um
dos auctores em trabalhos anteriores e representado por emulsio de cerebro de
cobaia infectada, em dose seguramente infectante, havendo sempre testemunhas
das inoculacGes.

_— =

Resultados :

Pelas experiencias realizadas, tomando, como criterio de verificagdo positi-
va, reacgdo febril de mais de um grio centigrado acima da media individual da
cobaia ou a immunidade apresentada contra a infecgio por dose de virus cerca
de 1000 vezes superior & dose minima infectante, verificamos que nenhuma das
cobaias inoculadas, com pediculideos, pulicideos, cimicideos, ixodideos ou aca-
rianos, se apresentou infectada, pois nem uma s6 das 37 cobaias utilizadas apre-
sentou reaccio febril typica e todas as ja submettidas a prova de immunidade
reagiram fortemente, demonstrando nfo terem ficado immumzadas apos a ino-
culagio com aquelles arthropodos.

Discussao

Maxcy, em 1929 (6), estudando o “typhus” do sul dos Estados Unidos,
julga que o virus nio é transmittido pelo Pediculus humanus, acreditando, basea-
do em consideragdes de ordem epidemiologica, que a transmissio deve correr por
conta de arachnideos (carrapatos ou outros acarianos), aventando a hypothese de
serem roedores os depositarios do virus.
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Mooser e Dummer, em 1930 (5), estabeleceram a possibilidade da infecgao
experimental do piolho do homem com o virus do typho dos estados do Atlantico
Sul (America do Norte).

Castaneda e Zinsser, em 1930 (7), infectaram experimentalmente perceve-
jos (por via rectal, pelo methodo de Weigl), os quaes, injectados em cobaias,
a estas conferiam infecgfes typicas. Os resultados de tentativas de infecgio de
cobaias pela picada ou pelas fezes dos percevejos foram, eatretanto, negativas.
Conseguiram ainda os mesmos pesquisadores infectar piolhos utilizando a mes-
ma technica, verificando que os pediculideos inoculados em cobaias determina-
vam infecgao.

Durand e Conseil (8), em 1931, provaram ser o Rhipicephalus sanguinecus,
carrapato do cdo, o responsavel pela transmissio da febre marsethesa ou botonosa
de Tunis.

Em 1931, Dyer e Badger (9) deram, pela primeira vez, a prova de que exis-
te, naturalmente infectado, um outro insecto que nio o Pediculus humanus, capaz
de transmittir o “typhus” do Novo Mundo. Conseguiram estes pesquisadores
capturar, em Baltimore, pulgas do rato, que trituradas e inoculadas em cobaias
conferiram a estas infecgio typica, apresentando-se as cobaias, restabelecidas da
infeccio, immunes a nova infec¢do provocada pela raga norte-americana do vi-
rus. A verificacio de Dyer e Badger constitue uma contribui¢io da mais alta
relevancia para a elucidagio dos problemas epidemiologicos relacionados com a
forma norte-americana do typho exanthematico, representando uma prova deci-
siva de sua distincgdo do typho classico da Europa.

Complemento de grande valor da verificagio de Dyer e Badger ¢ a prova
que acabam de dar Mooser, Castaneda e Zinsser (10), de que a propagagio do
“typhus” americano do norte entre os ratos, seus depositarios naturaes, € devida
ao piolho Polyplaxr spinulosa, parasita do rato dos esgotos, ficando desse modo
fechado o cyclo da modalidade norte-americana da infecgio, o que nio quer, to-
davia, dizer que nio venha a ser demonstrada a possibilidade da existencia de
Gutros vectores.

Esta, além disso, bem estabelecido por pesquisas mais antigas que a rickett-
siose conhecida por febre das Montanhas Rochosas é transmittida pelo Derma-
centor andersoni e pelo Dermacentor modestus, encontrados naturalmente infe-
ctados, respectivamente, por Ricketts e por Maver. Sabe-se tambem, ha muito,
serem Trombicula akamushi e Trombicula deliensis, respectivamente, os trans-
missores do “tsutsugamushi’ japonés e do “pseudo-typhus” das Indias Hollan-
desas.

Em relacio ao typho de S. Paulo, assignalimos no capitulo anterior, que,
experimentalmente, é possivel a transmissio do virus por intermedio do Am-
blyomma cajennense e Ornithodoros rostratus.
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Em condigGes naturaes, porém, nio pudemos, até agora, chegar a uma
conclusio definitiva em relagiio a existencia do virus em uma grande serie de
arthropodos examinados.

Estes resultados, entretanto, permittem concluir que, para a transmissio na-
tural do typho exanthematico de S. Paulo, é muito pequena a probabilidade de
ser este papel desempenhado por Pediculus capitis, Pulex irritans ou Cimex le-
ctularius, que sdo os ectoparasitas que apresentam relagies mais immeditas com
o homem, entre nos. Estes insectos foram capturados em flagrante parasitismo
dos doentes, quer sobre elles proprios, quer nos seus leitos, ou sobre pessoas ou
leitos de casas onde acabavam de ser assignalados novos casos, havendo, portan-
to, toda a probabilidade de que se achassem infectados, caso fossem susceptiveis
a infecgdo, o que nio se verificou.

Necessario, porem, se faz resalvar a hypothese de exigirem elles um prazo
de incubagdo maior, para transm’ttirem a infec¢ido, do que o que lhes foi con-
cedido. Os exemplares examinados foram em regra colhidos, em media, cerca
de uma semana apos o inicio da infecgio dos doentes, sendo inoculados no mes-
mo dia ou no dia seguinte ao da captura. Sabendo-se que em condigGes natu-
raes esses parasitas se alimentam com frequencia, a probabilidade é de que o vi-
rus ja tivesse tido tempo de soffrer multiplicagdo sufficiente para que o insectd
se tornasse infectante, caso fosse receptivel.

E’ sabido, como o assignalou Rocha Lima (11), que os piolhos alimentados
em doentes de typho exanthermatico europeu exigem prazo de 4 a 5 dias para s€
tornar infectantes, falhando, porém, is vezes essa regra e so vindo a apresentar
infecgio demonstravel depois de 8 dias. Na3o é impossivel que, no caso do
typho de S. Paulo, o prazo habitual de incubagio seja mas longo do que o exi-
gido para o “typhus” do Velho Mundo, nisso residindo a razio de ndo ter sido
obtida a infecgiio, quer com os pioithos, quer com as pulgas e os percevejos exa-
minados.

Nio é, alem disso, conhecido o grio de receptividade que porventura pos
sam apresentar no caso do typho de S. Paulo, nio sendo impossivel, embora seja
menos provavel, que s6 um numero muito pequeno de exemplares se torne in-
fectante, o que se verifica em menor escala, alids, com o typho exanthematico
classico, em que nem todos cs piolhos se infectam ao sugar o doente em phase
infectante. Nesse caso s0 o exame de um numero muito ma‘or de exemplares
capturados sobre doentes poderia conduzir a resultado definitivo.

Sdo estas, porém, meras hypotheses, que aventamos apenas para deixa?
bem patente niio considerarmos definitivos os resultados a que até agora che-

gamos.

Fomos levados, no decurso das pesquisas, a algumas conclusdes de interes
se, baseados no estudo da fauna de ectoparasitas dos roedores examinados.
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Notavel contraste foi observado relativamente ao indice pulicideano dos

Tatos capturados nas zonas suburbanas ou mesmo rural e na zona propriamente

urbana da cidade. Nos ratos daquellas zonas (suburbana e rural) foi inteira-

Mmente excepcional o encontro de publicideos (1 Xenopsvila cheopis e 22 Cra-

Meopsylla minerva em 128 ratos), os quaes, entretanto, parasitam abundante-
mente os ratos da zona urbana (*).

Occorrendo o maior numero de casos de “typhus” justamente nas zonas su-
burbana e rural, onde se reveste de particular gravidade, zonas estas nas quaes
Quasi ndo sio encontradas pulgas parasitando ratos, somos forcados a concluir
Que € pequena a probabilidade de serem as pulgas dos ratos os transmissores ha-
bituaes do “typhus” observado nessas zonas. Existindo, entretanto, as pulgas
€m abundancia nos ratos da zona urbana, onde o typho tambem occorre, si bem
que mais raramente e talvez sob forma mais henigna, torua-se acceitavel a hypo-
these de representarem o pape! de transmissores da infeccio na zona urbana.

Por outro lado. segundo tivemos opportunidade de verificar (12), existe
Nas zonas suburbana e rural de S. Paulo um pequeno cavideo, o prei, Cavia
@perea, frequente e intensamente parasitado por Liponyssus bacoti, acariano pa-
fasita tambem do rato e do homem. Este acariano vem sendo incriminado com
Insistencia de transmittir ao homem o typho norte-americano, tendo ficado pro-
Vado, em novembro do anno findo, por Dove e Shelmire (13), que, experimen-
talmente, elle pode ser infectado ao alimentar-se sobre um animal doente, trans-
mittindo entdo a infecgio pela picada.

Diante desses dados é perietamente licito perguntar si em Sdo Paulo nio
Serd o typho da zona urbana, onde abundam as pulgas dos ratos, transmittido ao
homem por estes syphonopteros, tal como succede na America do Norte, segun-
do o provaram Dyer e Badger (9) e si o typho das zonas suburbana e rural,
onde as pulgas de ratos sio extremamente raras, nio teri como transmissor o
f—fpany.rsu; bacoti (como o querem Dove e Shelmire) ou algum outro acariano,
€omo, p. ex., as larvas de carrapatos, que verificimos serem sensiveis ao “ty-
Phus” experimental.

Succederia nesta hypothese com o typho exanthematico de S. Paulo o
Mesmo que ji estd verificado para o typho tropical dos Estados Malaios, onde
Occorre uma forma urbana e uma rural da infeccio.

Tal hypothese, porem, somente podera ser defendida apés um estudo so-
Tologico das duas possiveis formas da infecgio, bem como apds verificacoes
acuradas do comportamento experimental dos respectivos virus.

o S

(*) As designacbes de urbana, sub-urbana e rural por nbs empregadas nio devem
S¢r interpretadas como correspondentes ds divisdes admin’strativas da cidade e do Estado,
Significando apenas o grao de densidade de hahtacbes e o aspecto da zona em questio,
factores de importancia no estudo que emprehendemos.
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RESUMO

1. Tendo inoculado, em cobaias, exemplares de Pediculus capitis, Pulex
srritans e Cimex lectularius, colhidos sobre doentes ou pessoas da casa e nas
camas dos mesmos, acreditam os auctores ser muito pouco provavel que estes
hematophagos desempenhem o papel de transmissores habituaes do typho exan-
thematico de S. Paulo.

2. Foram negativas as experiencias tendentes a demonstrar a presenga
do virus, em condigdes naturaes, nos seguintes arthropodos, capturados em li-
berdade ou em parasitismo em ratos, cdes, gatos e gallinaceos das zonas in-
fectadas:

Pulicideos: Xenopsylla cheopis, Xenopsylla brasiliensis, Ctenopsyllus mus-
culi, Ceratophyllus fasciatus e Craneopsylla minerva, capturados sobre rato €
Ctenocephalides felis capturados sobre cdo, gato e rato.

Pediculideos: Linognathus piliferus, piolho do cio.

Ixodideos: .Amblyomma ovale e Rhipicephalus sanguineus, carrapatos do
cdo e Boophilus microplus, carrapato do boi, este em phase de larva e captu-
rado quando em liberdade.

Acarianos Dermanyssidae: Echinolaelaps echidninus, Laelaps nuttalli e Li-
ponyssus bacots capturados sobre ratos e o ultimo tambem sobre preias; Lipo-
nyssus bursa capturado sobre gallinaceos.

3. O estudo da fauna de ectoparasitas das zonas da cidade onde occorre
a infecgdo, a suburbana ou rural e a urbana, alliado a razoes de ordem epide-
miologica e de comportamento experimental do virus, parece indicar que o trans-
missor habitual do virus deve ser a pulga dos ratos na zona urbana e um acana-
no, Dermanyssidae (Lsponyssus bacoti) ou Ixodidae, na zona suburbana ou ru-
ral, facto que, sendo verdadeiro, coincidira com uma possivel diversidade do vi-
rus nas duas zonas, tornando-se necessarias oputras pesquisas para que se confir-
me a hypothese.

111

Os ratos como possiveis depositarios do virus.

A existencia de outros depositarios de “virus”, alem do proprio homem, na
natureza € facto hoje acceito em relagio a varias “rickettsioses”. Para a febre
maculosa das Montanhas Rochosas sdo incriminados varios roedores silvestres,
principalmente coelhos selvagens; no caso do “tsutsugamushi”, do Japdo, o roe-
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dor Microtus montebelloi e outros; quanto ao typho endemico da America do
Norte (Estados Unidos e Mexico) os estudos recentes (1931) de Mooser, Cas-
taneta e Zmsser (14), no Mexico, provaram ser os ratos depositarios do virus,
gragas a inoculagio de emulsio de cerebro destes animaes em cobaias e confir-
mando, deste modo, as verificagbes de Dyer e Badger (15) quanto i fonte natu-
ral de infecgdo das pulgas, incriminadas por estes como transmissores do virus
ao homem.

A transmissibilidade por intermedio das pulgas dos ratos foi confirmada
por Mooser, Zinsser e Castaneda, nos Estados Unidos e, logo depois, por
Kemp (16).

A infecg3o de rato a rato € entretida nio s6 por meio das pulgas, mas prin-
cipalmente, segundo Mooser, Castaneda e Zinsser (10), por meio do piolho do
rato, o Polyplax spinulosa.

Estudando o typho exanthematico de S. Paulo sob varios dos seus aspe-
ctos, ndo podiamos deixar de emprehender a pesquisa de possiveis depositarivs
naturaes do seu virus. Nossos estudos neste sentido foram iniciados antes de
termos tomado conhecimento dos recentes trabalhos dos auctores americanos, e
se justificavam em virtude do aspectp epidemiologico da propria infecgio.

Nos capitulos anteriores foram relatados os resultados da transmissio expe-
rimental do virus por meio de Ixodideos e os das pesquisas feitas para a verifica-
¢io de infeccio natural em arthropodos diversos: Pulicideos, Pediculideos, Cimi-
cideos, Ixodideos e outros acarianos.

Mostraremos, agora, os resultados obtidos para a verificagio da possibilida-
de de serem os ratos depositarios naturaes do virus do typho de S. Paulo.

Technica empregada

Ratos capturados na zona infectada da cidade e enviados vivos ao Instituto
pela Seccio de Prophylaxia de Molestias Infectuosas do Servico Sanitario do
Estado eram immediatamente examinados. Com os cuidados technicos neces-
sarios, eram colhidos 0s ectoparasitas porventura existentes, separados de accor-
do com a especie, para estudo estatistico da frequencia com que eram verificados,
sacrificando-se e necropsiando-se em seguida os hospedeiros. Durante a necro-
psia era colhido material, inclusive de hematozoarios e Leptospiras, visando o
conhecimento dos parasitas dos ratos da zona correspondente. Nos exemplares
que apresentavam alguma lesiio evidente macroscopica, eram colhidos fragmen-
tos de organs diversos para estudo histo-pathologico. O cerebro de todos os
ratos era retirado asepticamente e collocado em placas de Petri esterilizadas.
Em seguida era feita emulsio, em agua physiologica, do cerebro, sendo esta im-
meditamente inoculada em cobaia por via peritoneal. Para economia de ani-
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Pesquisas

epidemiologicas sobre o typho exanthematico

o dee | 0 58 Resultado da
cobala Data
ratos Ineculagho
inocolads
1el 362 8-1X-31 Nido apresentou
reacclio febril.
3 303 B-1X-31 Incubacdo de 2
dias: reaccllo fe-
hril durante 2
dins (40*0; 40*0).
Amanhecea mor-
ta a 13-1X-31,
1 M9 0-1X-31 Nio apresentou

reacgdo.

. PROVA DE IMMUNIDADE

7-X-11

Virna Inoculado

Em. cer, cob. 429

Em, cer. cob. 426

Resultado

Incubacfio de 4 dins;
rencofio febrll duran-
te 4 diax; morte na
manhfA de 7-X-11.
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reacciho febrll por 6
dlas. Amanhecen mor-
ta n 17-X-31.

I

OBSERVACOES

Epimys norvegicuos

Mus sp.. A cobala 30631 [ol san-
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retirando-se Oce. 6 de sangue,
iue foram Inoculados na cob,
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10°%) reslstindo & Infecclio. A
prova de lmmunldade da cob.
350 npfle poude ser ecoimplela,
mas o wnlmal morreu 5 dians
apds n Inoculagdo do virus., O
cerchro da cob, 301 Inoculado
na cob. 332 nlo provocrou reacs
clo, A prova de Immun.dade
felta a 7-X-31 na cob. 382 de-
monstron ndo estar esta Im-
munizada, tendo apresentado
renccefio Tebril de 12 a 18-X-31,
morrendo de 10 para 20-X-31.

Eplmys norveglcua

Resultada

da pesquisa

Negallvo

Negatlvo

Negatlvo



Bed

1o 11,
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e 18

17

18
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372

370

357

J51

f-1X-31

10-1X-31

11-IX-31

11-1X-31

11-1X-11

12-1X-31

15-1X-31

f
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reacgdo.

Incubacio de 5
dins; reaecllo fe-
bril ligelrn (30°G;
39*7: 39°3) por J
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mortn a Z0-1X-31.
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reaccllo lebr.l,
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reacgido febril,

Nido apresenton
reacciio febr:l,

Nido apresentou
reacgdo febril,

NAo apresentou
reacclio febrll,
Amanheceu moria
a I12-1X-31.

7-X-3

-X-31

1-X-31

i-X-31

i-X-31

|

Em. cer. cob, 420

Em. cer. cob, 420
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Em. cer. cobh, 420

Em. cer. cob, 420

Incubacfio de 4 dlas;
reancciio Tebrll de 3
dias: morte de 14
parn 15-X-31.

Incubacfio de 2 dlas;
reacgiin febril por 3
dins; amanheceu mor-
a 15-X-31

Immunizada. Nin
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febril até 22.XI1-31.

Incubacio de 3 dlas:
reac¢do febrll por ©
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tn a 20-X-31.
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reacgdo lebril por 4
dias; sobrevivencla.

——

Epimys norvegleus

Epimys norveglcus

O cer. da cob. 372 fol Inocul
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(3955 19°3). Fella a prova de
Immunidade a 22-X-31, apve-
sentou llgelra reaccllo, com ma-
Ximo de 397, morrendo na ma-
nhi de 30-X1-31,

Epimys norvegicus.

Eplmys noervegicua

sp.?

Mus sp.

Epimys norvegicus
Causa mortis: toxonlnsmose ve-
rificada por necropsin.
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Negatlvo

Negatlvo
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Negatlvo
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A0 22-1X-31 Nio apresentou
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{peritonlte).
12 28-1X-31 NiAo apresentou
renccilo febril
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38°8; 4000; 39+7).

\

DE IMMUNIDADE

PFROVA
Data Virus Inoculade
22-X-11 Em. cer. cob_ 451

23-X-11

22-X-31

22-X-31

22-X-11

22-X-31

22-X-31

e 450,

Em. cer. cob, 451
e 455,

Em. cer. cob, 454

e 455,

Em. ecer. cob, 451
e 453.

Em. cer. cob, 454
& 4535,

Em, cer. cob, 454

¢ A55.

Em. eer. cob, 454

e 455,

Resuliado

Incubacliio de 3 dlas;
reacclio febril duran-
te 3 dlas. Amanheceu
morta a 30-X-31,

Ineubaciio de 3 dias;
reaccllo febril de 7
dias; morta a 2-XI1-31,

Incubaciio de 4 dins;
reacglio febrll de 4
dlas; morta a 30-X-31,

Incubacfio de 3 dias;
reaccglio febrll de 4
dins; morta a 31-X-I1.

Incubacgfio de 3 dins;
reacclio febril de 6
dlns; amanheceu
morta a 2-XI1-31.

Morta de 20 para
27-X-31.

Morin de 22 parn
23-X-31.

Causn

Caunsa mortis:

OBSERVACOES

e e T e rm—— =

Mus sp.

Mus sp.

Musa sp.

Epimys norveglcua

Mus sp.

Mus sp.
maorlin:

Epimys norvegicus

peritonite.

peritonite.

Heaultadas
da pesquisa

Negatllvo

Negatlvo

Negotlvo

Negntlvo

Negativo

Negativo



a2, 33,
Hels

7(*)

M, 39

e A0

iledd

e i

i5, 46
e 47

15, 19,
M, 51,
a2 e B3

1

115

427

421

122

420

121

425

29-1X-31

29-1X-31

Jo-1X-11

2-X-11

2-X-31

2-X-31

2-X-31

-X-1

Morta a 5-X-31

Nilo apresentou
reacciio febril.
Morta a 18-X-31

NiAdo apresentou
reacclio Tebril,

NAio apresentou
reac¢llo febrll,

Nido apresenton
reac¢lio febril.
Morta de 14 parn
15-X-31.

NiAo apresenton
reacgiio febrll,

Nido apresentou
reaccio febrll.
Morta de 14 para
3=-X-31.

NAo apresenlou
reacgiio febrll.
Hnrtﬂ i 15'x‘3li

22-X-11

22-X-31

22-X-11

Em, cer. cob, 454

e 4335,

Em. eer. cob, 454
" [:L'lr

Em. cer. enly. 420
e 455,

Incubagio de 3 dias;
reacciio febril de 5
dias; amanhecey
mortn a 1-XI1-31.

Incubaclio de 4 dias;
reac¢lio febril de 2
dlas; morin a 20-X-31.

Morta de 22 para
23-X-11.,

Mus sp.

Mua sp.

Epimys nervegicus da zona niio
Infectada.

Eplmys norveglcus

Mus sp,
Yeja observaclio cob. 425,

Epimys norveglcus

Mus sp.
Vela observacfio coh, 425,

Mus s,
A emulsiio do cer. das cobalas
422, 42 e 425, Inocul. o 15-X-11
na cob. 450, nllo provocou reac-
o febril, nio se tendo
cob, mostrado
ser Inoculada

esln
immunlzada ao
n O-XI-11 ecom
virus, tendo, apoOs Ineubagio
de 6 dias apresentado reacedio

febril por 4 dias, morrendo a
In"xl'll]-l-l

Negatlvo

Negatlvo

Negatlvo

Negullvo

Negallvo

Negatlvo



N.* doa
ratoa

G4 a Gl

67, 03
e 09

Wadd

N.e® da
cobaia
inoculada

420

3

439

410

Data

t-X-31

6-X-31

7-X-31

8-X-31

8-X-31

Resuliado da
inocelagio

Apdhs 7 dias apre-
ientou reaccilo por
d dins (40°0; 40°0°
daed)

Nlo apreseninu
reacgfio febrll.

NlAo apresentoa
reacclio febrll,
Morta a 21-X-31.

NfAo apresentou
reacciio lebril.
Morta de 21 para
23-X-31.

Nilo apresenlou
reacglio febril.

FROVA DE IMMUNIDADE

Yirus Ineculado

22-X-31

28-X-31

Em. cer. cob, 454

& 4535,

Em. cer. cob, 454
e 4535,

Em. cer. cob. 454

Resultado

ApOs 2 dias de In-
cubacio apresentou
2 de reaccllo (3948,
10°0), Amanheceu
morta a 29-X-31.

Apds 4 dlas de In-
cubacfio teve 0 dins
de rescclio febril,
morrendo de 2 para
3-XI1-31.

Morta a 3-XI-31.

OBSERVACOES

Epimys norvegicus

Epimys norvegicus

| Mus sp. ¢ 2 Eplmys norvegi-
cus, O cer. da 43 fol Inocula-
do na 450 a 21-X-31. Nio apre-
sentando reac. febrll ol a 450
inocul. com virus, reagindo fe-
brilmente durante 6 dlas apos

1 dias de Ineubacfio. Morte a
8-X11-31.

Epimys norvegicus jovens. A
emulsio do ecer. cob. 439 Ino-
culada na ecob, 403 a 22.X-31,
provocou nesta apos 4 dlus de
Incubagdo reac. febrll pouco
typlea (30°5; 40°0; 39=0; 3073;
Jie8). Amuanhecen morin  n
1-X1-31.

Epilmys norveglcus

Resultado
da pesguisa

Duvldoso

Negativo

Negatlvo

Duvldoso

Negatlvo



81, B2,
8l edl

85 e R}

80, 91
92203

4, 93,
ol e 97

98, 99
e 100

101, 102
e 103

i

445

450

161

402

409

72

10-X-31

12-X-31

19-X-31

21-X-31

21-X-31

22-X-31

20-X-31

Nilio apresentou
reaccdio lebrll.
Morta de 19 para
20-X-31.

Nfio apresenton
reacciio lebril.
Morta de 17 para
18-X-31.

Niio apresenlon
reacgllo [ebril.

Niio apresenicu
reaccdo lebrll.

Nio apreweniou
reacclio [ebril.
Morta de 12 para
13-X1-31.

Nido apresenlou
reaccio febrll,

Niho apresentera
reacclio Tebrll.

13-X1-31

13-X1-31

13-X1-11

13-X1-11

Em. cer, cob,

Em. cer. cob.

Em. cer. cobh.

Em. eer. cob.

400

409

499

499

ApOs 3 dias de In-
cubacfio apresentou
reacciio por 3 dlas,
morrendo de 20 para
21-X1-31.

Apds 3 dias de In-
cubacho leve reaccio
febril por 3 dlas,
morrendo a 24-XI1-31,

Nl apresentou re-
acciio febrll. Yiva a
23-X11-31.

ApOs 3 dlss de In-
cubaclio reagiu com
febre de 17 a 23-XI1-
J1, morrendo a 30-
XI1-31,

Epimys norvegicus

O cer. da 444 fol Inoculado a

20-X-31 na cob. 438, que a 13-

XI-31 fol
de Immunidade,
febre apOs 3 dias de

Morreu a 23-XI-31.
Epimys rattus

Mus ap.

Epimys norvegicus

Epimys norveglcus

Epimys norvegleus
A cobala mostrou-se
zada.

Epimys norvegicus

submettida 4
reagindo ecom

prova

Ineuba-

¢lo, durando a reac¢do 5 dias,

Immuni-

Negallivo

Negotivo

Negatlvo

Negatlvo

Negatlvo

Posltivo

Negatlvo



N.* dos
rataa

L i, 105
e 104

107, 108
e 1040

110 e
111

112 &
113

114 ®
115

116 &
117

118, 112

é 120

N.* da
cobaia
ineculada

173

474

476

153

153

A87

27-A-31

28-X-31

w-X-Nn

J1-X-31

J-X1-31

i-Al-d1

5-X1-31

Resultade da
inoculagio

NAo apresenton
reacciio febril.
Morta a 13-XI1-31.

NhAo apresenlon
reacclio febril.

Nido apresenton
reacciio febril.

Nio apresenton
reaccio febril.
Morta a B8-XI-31.

Nido apresenton
reacgdo febril.

Niao apreseniou
reacgldio febril.

Nao apreseniou
reacciio febril.
Moria de 12 parn

| 13-X1181.

PROVA DE IMMUNIDADE

— e e - TR

24-X1-31

24-X1-31

21-X1-31

24-X1-31

N R e e e

Virus ineculade

Em, ecer. cob. H08

Em,6 cer. cob. 508

Em, cer, cob. LH08

Em_ cer. col. 508

Resultado

Apds 5 dias de In-
cubaciio teve reaccilo

febril de 3 dlas,
amunhecends morta
a 7-XI1I-31.

ApGs 3 dlas de In-
cubacho teve reaccho
febril de 4 dias,
morrendo de 2 para
J-XI11-31.

Apds 2 dias de Incu-
baclio apresantou re-

acglio febril por §
dlas, maorrenido I
3-XI11-31.

ApOs 3 dias de In-
cubaciio teve 4 dias
ile  remcciin febril,
morrendo a 3-XI1I-31.

OBSERVACOES

Epimys norvegicus

Epimys nerveglcus

Mus sp.

Mus sp. ¢ Epimys
gicus.

Causa mertis: perltonlte.

Epimys norveglcus

Mus musculus

Mus sp. ¢

ipimys norvegicus
Causa mortis: Toxoplasmose

narve-

Resultade
da pesquisa

Negallvo

Negativo

Negatlvo

Negantlvo

Negatlvo



121 e
1212

123 e
124

I!ﬁ,liﬁ,
127 &
128

119,
1.0 e
L (%)

108

501

507

G-X1-31

a-XI1-01

14-X1-31

28-X1-31

Nfdo apresentou
reacclio febril,
Morta de 16 para
17-X11-31,

Niio apresenloun
reaccfio febrll.

Apds 4 dlas apre-
senfou reacclo [e-
hril por 3 dlas
(40*0; J09°5; 40*0),
morrendo a 2J-
XI-31.

NAo uapresentou
reacglio febril.

2-X11-11

18-X11-31

Em. cer. cob, 521

Em. cer. cob. 530

Apds 4 dias de Inecu-
ba¢do, elevacfio ther-
mlea por 7 dlas, ten-
do sobrevivido.

Apds 4 dlas de Ineu-
baclio teve reaeclio
por 4 dlas ¢ morte
na nolle de 23 para
20-X11-31.

Epimys norvegicus ¢
Epimys ratios

Epimys norvegicus

Epimys norveglcus

) sangue da ecob. 507 fol Ino-
culado a 21-XI1-31 na cob. 510,
iue nio leve reac, febrll, mor-
rendo a 4-XII-31, apres. toxo-
plasmose. O eer. da cob., 507
fol Inocul. a 23-X1-31 na cob.
a0, que apres. reae. febril du-
rante 3 dias (30°0; 305; 40%0),
sendo  saeriflcada o 2-XI1-31,
sendo tambem encontrada to-
xoplasmose, Inoculando-se o cer.
na cob, 633, que morreu a 4-
All-31 com paralys. dos mem-
Liros,

sp.?

Negativo

Negativo

Duvldosa

Negatlvo



N.* dos N.e da Resuliado da o, Lo IHHFHID*DE Resultado
cobala Data OBSERVACOES
el | { g R inoculagio Data Virus inoculado Resultado ds pesqulsa
132 ¢ 529 20-XI1-31 Apds B dlas de 4-1-32 |Em, cer. cob. 561 | Apresentou  reaccio Epimys norveglcus Poslilvoe
133 (*) Incubagio teve li- typlea, nio se mos- |A cob. 520 fol sangrada a 12- | parn o virus
gelra r accio fe- trando, pols, Immu- | XI1I-31, sendo Inocul. com o murino
hril (39+3) por & nlzada em relacdn | sangue a cob. 544, que apres.
dlas. a0 virus do typho |apds 13 dias, reac. febrll du-
exanth. de 5. Paulo | rante 5 dias. Fol felta pussa-
(virns rural). gem deste virus (virus murinoe
A) para n cob. 539 que leve,
apOs 5 dias, reae. febrll du-
rante 5 dlas, sendo sacrificada
¢ lellns novas passagens.
1M e 530 1-X11-31 Nido apresentou | 20-XI11-31 Em. cer. cob, 530 | Morreu na nolte de Epimys rattus ¢ Negatlve
135 (*) reacclio fehrll, 4 para 5-1-32. Eplmys norvegleus
136 @ 535 =-XI1-31 - £ L Epimys norvegicus
137 (*) Mortau na nolle de 11 para
12-A11-31. Perltonlte.
138 @ 539 11-X11-31 | Reacclio Febrl]l du- . Epimys norvegleus ¢ Positivo
139 (*) rante B8 dlas aphs Epimys rattus para o virus
Incubagido dJde 12 Em 28-XII-31 [fol sangrada e muring
dlas. Inocul. a cob. 538, sendo con-
seguldn, apds esta, novas pas-
sagens do virus murino (B),
154 a 552 21-X11-31 Nido apresenton — 4 Epimys norvegicus ¢ Negativo
161 (*) reacciio febril. Epimys rattus
Morta accldentulmente em 18-
1-32,
(*) MNalos provenientes da zona urbana da cidade.
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1

maes reactivos, era geralmente inoculada a emulsio de cerebro de varios ratos
em cada cobaia, dividindo-se em regra o material de accordo com a especie do
ratp e sua proveniencia. As cobaias eram submettidas a observacdo, sendo sua
temperatura registada diariamente e sempre i mesma hora. Decorridos, em
media, 20 a 30 dias, eram submettidas 4 prova de immunidade, com a inocula-
3o de virus de passagem, seguramente activo e sempre com testemunhas, re-
presentando a dose inoculada mais de 1000 D. M. 1. (doses minimas infectantes).

A existencia da immunidade nesta prova com a testemunha positiva era
considerada indicio da infecgio, embora benigna e muitas vezes sem reaccio fe-
bril, determinada pela inoculagio dos cerebros dos ratos. As que apresentavam
reacgdo febril eram sangradas para passagem do virus porventura existente.

Resultados das inoculacdes experimentaes e discussiao

Fizemos até agora inoculagio de cerebros de 128 ratos capturados na zona
suburbana ot rural (em casas de onde haviam sahido casos confirmados, ou em
suas proximidades) e 24 ratos provenientes da zona urbana da cidade. O qua-
dro annexo resume as experiencias,

Da 1.* serie (zona suburbana ou rural) apenas podemos concluir pela exis-
tencia do virus em 2 grupos; o grupo constituido pelos Epimys norvegicus 8 e
9, capturados ao mesmo tempo em uma mesma casa da zona infectada, na rua
do Futuro, em Villa Magdalena, os quaes, foram sacrificados sendo a emulsio
dos cerebros de ambos inoculada na cobaia 377, a qual nio apresentou reacgio
tebril, mas se mostrou immunizada ao ser reinoculada, 26 dias depois, com dose
elevada do wvirus, infectante para muitas testemunhas.

O segundo grupo € o constituido pelos Epimys norvegicus 98, 99 e 100,
dos quaes os dois primeiros provinham da Estrada do Cotia e o ultimo da rua
Oscar Freire. A emulsdo do cerebro desses ratos, inoculada na cobaia 469, nio
determinou infecgdo apparente, mas a cobaia mostrou-se, do mesmo modo que
a 377, perfeitamente immune a uma nova inoculagio de dose massica do virus
feita 21 dias depois.

E’ sabido que a immunidade nas infecgbes do grupo do “typhus”, desde
que nio seja obtida com as “rickettsias”, que possuem propriedades antigenicas,
S0 se estabelece como consequencia de uma infecgio, mesmo benigna.

Isto provavelmente aconteceu com os resultados positivos assignalados, nos
Guaes o “virus” inoculado com o cerebro dos ratos provocou uma infecgio be-
nigna, com ligeira reacgao febril is vezes, sem reaccio outras, porém sufficiente
para determinar a immunidade da cobaia em relagio a dose seguramente infe-
Ctante do virus de passagem.

29
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Mesmo nesta hypothese, verifica-se que a porcentagem de ratos possiveis
portadores do virus e provenientes da zona suburbana e rural é pequena, ape-
nas 1,5 %.

Um dos resultados, considerado duvidoso, com cerebro dos ratos 123 a
128, somente ndo € dado como positivo em virtude de termos verificado conco-
mitante infecdo da cobaia com toxoplasma, apezar de termos obtido passagem
da infecgio para um segundo animal, sendo que na terceira passagem a morte
da innculada teve logar prematuramente, apresentando o animal phenomenos
de paralysia.

Nos casos de resultado considerado positivo, pode ser objectado que a
cobaia, depois de inoculada com o virus para prova de immunidade, tenha
tido uma infecgio inapparente, e que se deveria ter feitp inoculagio do seu sangue
em outras cobaias para provar a ausencia do virus. Reconhecemos a validade
da objecgao, embora a raridade destas formas e a dose elevada do virus ino-
culada torne pouco provavel a hypothese invocada, pois outras cobaias e a tes-
temunha inoculadas no mesmo dia, como se vé no quadro, apresentaram infecgio
caracteristica.

Por estes resultados seria licito considerar o rato como possivel depositario
do virus, sendo muito provavel que outros existam entre os roedores silvestres,
talvez mesmo desempenhando entre nds papel mais importante na propagagio
da infecgio na zona rural ou suburbana da capital. Este modo de ver encontra
justificativa no facto de os ratos colhidos nessa zona da cidade, foco da in-
fecgdo, serem muito pobres em pulgas, apontadas como transmissoras do typho
endemico, quasi tambem ndo sendo parasitadas pelo acariano Liponyssus bacoti
(Hirst), responsabilizado tambem pela sua transmissio, porém, somente pelo
Echinolaelaps echidninus e Laclaps nuttalls, ainda nio incriminado em qualquer
parte do mundo.

Por outro lado, verificamos que o Liponyssus bacoti é extraordinariamente
frequente nas preas, Cavia aperea, que sio facilmente encontradas nesta prin-
cipal zona infectada.

Somente novos estudos, ja iniciados, mostrario si estes outros roedores
podem tambem desempenhar o papel de depositarios do virus ¢ a importancia
que poderd ter o Liponyssus bacoti assim como outros acarianos, como trans-
missores do typho de Sdo Paulo.

Os resultados da 2.* serie de experiencias apresentam tambem interesse nio
pequeno, tendo sido feitas com ratos provenientes da zona urbana da cidade
(Rua Florida), capturados em uma casa, donde sahira um caso da infeccio e
num moinho de trigo e deposito de cereaes da vizinhanga. O caso clinico fof
confirmado e se manifestou de forma benigna.

Os ratos desta proveniencia eram extremamente parasitados por pulgas.
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A pesquisa do virus no cerebro foi feita somente em 24 destes roedores (*).

Neste numero, reduzido relativamente ao da primeira serie, ja obtivemos,
pelo menos, um resultado de certa significagio.

Os cerebros dos ratos (Epimys morvegicus) 132 e 133 inoculados na
cobaia 529, determinaram reacgio febril acima do normal depois de um periodo
de incubacio de 8 dias. A evolugao da reacgio nio foi, porém, muito seme-
lhante 4 provocada pelos virus que estudamos (isolados de doentes da zona su-
burbana ou rural); a temperatura, embora acima da media normal, mostrou
0 maximo de 39°8 e apresentou remissées durante certos dias (graphico 8).
A existencia deste outro typo de virus, determinando na cobaia uma infeccio
com evolugdo mais lenta e mais benigna, ficou bem demontsrada pelas passa-
gens ja feitas, em numero de 4 até agora. A cobaia 529, no 12° dia apos a
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Graphlco 8

inoculagio dos cerebros de ratos, com a temperatura de 39°4, foi sangrada
no coracio e 4 cc. de sangue foram inoculados na cobaia 544. Esta ultima
(graphico 9), apds incubagao de 13 d:as, apresentou reacgio febril durante varios
dias, attingindo em alguns a temperatura 40°1. No 3.° dia de reacgio febril

———

(*) Por um lapso foi dado anteriormente este numero, o que agora corrigimos, recti-
ficando-o para 20. Esse menor numero dos exemplares pesquisados mais salienta a pro-
por¢ic de resultados positivos com estes roedores da zona urbana.
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foi sangrada, sendo inoculada com seu sangue (4 cc.) a cobaia 559. Esta apre-
sentou, no 6.° dia da inoculacio, 39°9; no 7.° 39°; no 8° 41°; no 9.°, 395
e no 10.°, 41.°, graphico 10. Neste dia foi sacrificada, notando-se na necropsia
a existencia de esplenomegalio caracteristica, sendo inoculadas, para 4.* passagem
do virus, a cobaia 573, com 4 cc. de sangue e a cobaia 574, com emulsio de
cerebro. Estas duas estio, ao ser escripta esta nota, no 4.° dia de inoculacao.

A primitiva cobaia, 529, foi reinoculada com o virus de passagem segura-
mente activo e proveniente do doente da zona suburbana ou rural, depois de 35
dias da inoculagio com os cerebros dos ratos. Nio apresentou reacgio febril
caracteristica (apenas um dia teve 40°), porém morreu na noite do 6.° para
o 72 dia. A pesquisa de rickettsia no peritoneo foi positiva.

Tambem a cobaia da 2.* passagem foi reinoculada com o mesmo virus de-
corridos 23 dias. Apresentou reacgao no 3.° e 4.° dias (40 e 39°7), con-
tinuando wviva.

A pesquisa de rickettsia no peritoneo na cobaia da 3.* passagem (virus
urbano) e que foi sacrificada, deu resultado negativo.

As pesquisas com este novo virus, proveniente de ratos capturados na zona
urbana da cidade, estio sendo continuadas. Do que ji foi verificado e resu-
mido acima, pode-se pensar que, immunologicamente, o virus da zona urbana
seja tambem differente do virus oriundo de doentes da zona suburbana ou rural
De outro grupo de ratos (ns. 138 e 139) foi isolado novo virus murino, apre-
sentando o mesmo comportamento (*).

Estes resultados experimentaes, embora sob certo ponto de vista nio possam
ser considerados definitivos, trazem algum apoio a hypothese, ji emittida por
um de noés (17), da possibilidade de o typho exanthematico de S. Paulo se
manifestar sob duas formas, talvez distinctas pelo seu aspecto clinico, immuno-
logico, pathogenico e epidemiologico, como acontece com o typho tropical dos
Estados Malaios. Neste, as duas formas (urbana e rural) foram definidas,
primeiramente, em virtude dos resultados da reacgio de Weil-Felix praticada
com os typos de Protens X19 ¢ XK (Kingsbury) e, depois, pelo estudo expe-
rimental dos virus.

Estes estudos devem ser continuados entre nos e emprehendidos novos,
afim de serem bem estabelecidas as relages entre estas duas possiveis formas
da infeccio; si representam apenas uma variagao de virulencia do mesmg virus
ou si sio devidas a virus differentes, sendo diversas as infecgoes, embora per-
tencentes ao mesmo grupo.

RESUMO

1. Baseados em provas de immunidade e no resultado de pesquicas an-
teriormente feitas e ja assignaladas, somos levados a acreditar na possibilidade

(*) O estudo deste virus consta de outro trabalho onde foram feitas as conside-
ragbes e conclusbes que comporsta.
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de serem os ratos, talvez, depositarios do virus do typho exanthematico de Sao
Paulo.

2. Em relagio a infecgdo manifestada na zonma suburbana ou rural da
capital, embora admittido o papel dos ratos, outros possiveis depositarios do
virus devem ser pesquisados entre roedores silvestres, conforme indicagio dos
resultados do estudo da fauna de ectoparasitas nelles encontrada.

3. Quanto a infecgio :nanifestada na zonma urbana, o papel do rato como
depositario do virus, parece-nos ter sido o melhor demonstrado, embora ainda
nio definitivamente.

4. A hypothese de uma diversidade de infecgdes, de accordo com o meio
suburbano ou rural e urbano, justifica-se pelo comportamento dos respectivos
virus, sendo o que foi isolado de ratos da zona urbana, ja na 4.* geragio, muito
menos pathogenico para a cobaia do que o ja estudado e 1solado de doentes pro-
venientes da zona suburbana ou rural

5. Somente os resultados de estudos clinicos e immunologicos (reacgoes
sorologicas com os differentes typos de Proteus X), assim como a continuagao
das pesquisas experimentaes e epidemiologicas, confirmario de modo definitivo
a hypothese suggerida na conclusio anterior.

ABSTRACT

In the course of three new series of experiments undertaken with a view
to finding out not only if certain species of Ixodid might carry the Sio Paulo
typhus under experimental conditions (series 1) and 1f some Arthropoda were
naturally infected with its virus (series II), but also if rats might play the
role of host to the virus (series III), new facts have come to light which
may be summarized as follows:

Series I

1. Amblyomma cajennense (Fabr.) fed on a guinea-pig infected with the
Sao Paulo typhus is capable of transmitting this infection to another guinea-pig,
provided that it be crushed thirteen days after its feeding and be inoculated
into this animal: the infection of this Ixodid, however, is not constant.

2. Larvae, hatched from eggs laid by an infected female of Amblyomma
cajennense, upon inoculation into guinea-pigs, cause these to develop an inapparent
infection as shown by the inoculation of the brain of these pigs into normal ones.

3. The only attempt to infect Aroas persicus (Oken) was negative.

4. Ovrnithodoros rostratus Aragio may occasionally become infected by
experimentally feeding on a guinea-pig at the infecting stage.

5. The sting of Ornithodoros rostratus thirteen days following its infection
is infecting for the guinea-pig.
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6. The sting of the same specimen of Ornithodoros rostratus, however,
may not be infecting twenty-eight days following its contaminating feeding.

7. In the coxal liquid of an infected Ornithodoros rostratus is found the
virus with infecting (immunizing) power for the guinea-pig.

8. The period of incubation in the guinea-pig’s experimental infection by
sting of an infected Ornithodoros rostratus is longer than that generally following
intra-peritoneal inoculation of the virus into a guinea-pig.

SERIES ]I

1. It is very unlikely for Pediculus capitis, Pulex irritans and Cimex
lectularius to play the role of natural carriers of the virus of the Sio Paulo
typhus, to judge from experiments made with the inoculation, into guinea-pigs,
of specimens taken from patients, their beds or members of their family,

2. This conclusion holds good also for the following Arthropoda as
captured in freedom or on rats, dogs, cats and chicken at infected places:

 Pulicidae: Xenopsylla cheopis, Xenopsylla brasiliensis, Ctenopsylius mus-
culi, Ceratophyllus fasciatus and Craneopsylla minerva, as captured from rats
and Ctenocephalides felis from dogs, cats and rats.

Pediculidae: Linognathus piliferus, dog’s louse.

Ixodidae: Amblyomma ovale and Rhipicephalus sangumens, dog’'s ticks, and
Boophilus microplus, ox’ tick, the latter at larval stage and captured in freedom.

Parasitidae and Dermanyssidae : Echinolaclaps echidninus, Laelaps nuitalli and
Liponyssus bacoti, as captured on rats, the last species also on “predas” (Cavia
aperea); Liponyssus bursa, as captured on chicken.

3. In the light of the fauna of ectoparasites found in the city districts,
either rura!l or urban, where the infection has been reported, it appears that the
ordinary carrier of the virus must be the rat’s fleas in the urban districs, whilst
this role must be played by some mite, either Dermanyssid (Liponyssus bacoti)
or Ixodid, in the rural section. This hypothesis seems to be justified both by
the epidemiology of the Sio Paulp typhus and the experimental behaviour of
its virus; anyway, it coincides with the apparent specificity of the virus found
in either section, thus rendering necessary the undertaking of new experiments
in this regard.

Series 111

1. Rats seem to be the hosts of the virus of the Sio Paulo typhus to
judge both from immunological cross-reactions and from the result of experi-
ments previously reported on.

2. The ectoparasitic fauna found on some wild rodents seems to indicate
that these may play the role of host to the virus in the rural section of this city.
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3. However, house rats chiefly seem to play this role in the urban section

according to experiments made although not very conclusive yet.

4. The behaviour of the virus isolated either in the rural or in the urban

districts is different, the latter having become, in its fourth generation, much
less pathogenic for the guinea-pig than the former.

5. The confirmation of the diversity of the type of typhus infection

found in the urban districts from that reported from the rural section depends
on further clinical and epidemiological study supplemented with a more complete
experimentation.
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