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Editorial

O Jornal Brasileiro de Histéria da Medicina-JBHM é uma publicacdo da
Sociedade Brasileira de Histéria da Medicina e destina-se a veiculagéo de artigos
cientificos voltados para a produgéo de conhecimento no campo da Histéria da
Medicina. O JBHM também tem como objetivo a divulgacao dos principais eventos
e noticias relacionados a Histéria da Medicina, no Brasil e no mundo.

Desde sua primeira edigéo o Jornal Brasileiro de Historia da Medicina, e sua
instituicdo mantenedora, a Sociedade Brasileira de Histéria da Medicina, mantém
seu compromisso com publicagdo de artigos sobre a Histéria da Medicina, em
todos os seus aspectos.

Mostra o que os praticantes da nobre arte de curar fizeram ou ensinaram,
e como seus colegas, bem como os pacientes, receberam e interpretaram seus
esforgos ao longo dos séculos.

Nessa sua nova edigdo, em formato digital, traz a agilidade da internet e
sua consequente popularizagéo em larga escala.

Esta Edicao traz em especial os Anais do 22° Congresso Brasileiro de
Histéria da Medicina, evento que marca com grandeza a Historia da Medicina
no pais.

Parabéns a todos! .
Jose Marcos dos Reis

Secretario Geral da SBHM

“MENSAGEM DO PRESIDENTE DA SBHM”

Com grande prazer vemos a realizagdo de mais um Congresso Brasileiro de
Historia da Medicina, desta vez, de volta ao Rio Grande do Sul.

Acompanhamos o esforgo, dedicagdo e entusiasmo da Comisséo
Organizadora, liderada pela Profa. Maria Helena ltaqui, a quem felicito
efusivamente, para que acontecesse o XXII Congresso Brasileiro de Histéria da

Nicolas Marques Oliveira
2\/‘[/905‘ para pub//cagao Medicina em Caxias do Sul e observando o grande numero de temas livres
everao ser enviados inscritos e de participantes, entre os quais, elevado percentual de jovens,
para: podemos saborear ndo apenas o fruto do éxito de seu trabalho como também
. ) o ) sentir com satisfagdo como as novas e futuras geragbes de médicos estéo
historiadamedicinasbhm@gmail.com  entendendo a importancia de conhecer a histéria da arte de curar para melhor
interpreta-la e compreender seu lado humano, condig¢ao tao vital para o adequado
exercicio da profisséo.

Visitem o Museu Historico

“Prof. Carlos da Silva Lacaz”
Faculdade de Medicina da USP
Av. Dr. Arnaldo, 455 - Cerqueira
César - Sao Paulo/SP - 01246-
903 - Metré Clinicas -
Estacionamento mais préximo
na Av. Dr. Enéas Carvalho de
Aguiar, atras da Faculdade.

Aproveitamos para felicitar os académicos ganhadores do “Prémio Carlos da
Silva Lacaz’, de Monografias sobre Histéria da Medicina, bem como, seus
orientadores e respectivas faculdades.

Neste ano a SBHM instituiu a “Medalha lvolino de Vasconcelos” para estimular
e contemplar aqueles que dedicam parte de seu precioso tempo para organizar
Congressos ou escrever livros sobre Histéria da Medicina contribuindo assim para
a difusdo do conhecimento nesse campo e a preservagdo da memoria da
medicina.

Desejo atodos um 6timo congresso ao tempo em que manifesto a satisfacao
em rever os amigos queridos, em fazer novas amizades e em estar mais uma vez
neste Estado maravilhoso que é o Rio Grande do Sul, pelas tradi¢cdes, belezas
naturais e simpatia tdo patente em nossos irmaos gauchos,.

Lybio Martire Junior
Presidente da SBHM
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A MALETA DO MEDICO

Paulo Tubino?!
Elaine Maria de Oliveira Alves?

RESUMO

A origem da maleta do médico se perde no passado longingquo. Desde os feiticeiros e xamas das civiliza¢des primitivas, que levavam
peles de animais, 0ssos, pedras e objetos rituais em suas bolsas, até os médicos de familia atuais com suas maletas de couro. A
despeito das mudancas ocorridas ao longo do tempo, a maleta continua sendo um simbolo marcante da competéncia e dedicacao do
médico, juntamente com o estetoscopio e o jaleco branco. O atendimento domiciliar foi se modificando com o passar do tempo.
Entretanto, ao longo do tempo, nada era mais reconfortante para o paciente do que ver o médico chegar a sua casa com sua pequena
maleta preta ou marrom.

ABSTRACT

The origin of the doctor's bag is lost in the distant past. Since sorcerers and shamans of primitive civilizations, carrying animal skins,
bones, stones and ritual objects in their sacs, to the present family doctors with their leather bags. Despite the changes over time,
the little bag remains a striking symbol of the doctor's competence and dedication, together with the stethoscope and white coat.
The home care has been changing over time. However, over time, nothing was more reassuring for the patient to see the doctor

arriving home with his or her little black or brown bag.

Palavras-chave: Maleta do medico, Histéria da Medicina, Hipdcrates

Key Words: Black bag, History of Medicine, Hippocrates

Os médicos de familia e os médicos generalistas
usualmente levam consigo uma “bolsa de médico” quando
vdo fazer atendimentos domiciliares.>? Este € um costume
bastante antigo, preconizado por Hip6crates de Cés (c. 460-
370 a.C.) e que ainda hoje pode ser visto, embora raramente.
De fato, a maleta de couro preto ou marrom tem sido
reconhecida como um simbolo da profissdo médica ha, pelo
menos, dois séculos.® Entretanto, sua origem se perde no
passado longinquo. Vem desde os feiticeiros e xamas das
civilizagBes primitivas, que levavam peles de animais, 0ssos,
pedras e objetos rituais em suas bolsas, até os atuais médicos
de familia com suas maletas de couro. No passado, o arsenal
médico era armazenado em uma espécie de cofre (uma caixa
resistente de metal ou madeira, com tampa e fechadura), que
continha as medicacBes e 0s instrumentos que poderiam ser
utilizados. De um modo geral, nas caixas eram levados ervas,
um almofariz, vidros, ventosas, ganchos cirdrgicos, espatulas,
cautério, um perfurador, pingas e facas.*

Textos mesopotdmicos antigos indicam que o
médico (o as) transportava consigo um saco com
instrumentos, ligaduras, ervas e outras medicacoes, além de
um vaso de libagdo e um incensério.>® Na india antiga, os
sébios carregavam uma sacola com ervas curativas e objetos

para a extracdo de flechas e dardos. No Egito, os médicos que
acompanhavam os farads levavam seus medicamentos em
cofres feitos de cedro do Libano ou de papiro. Chineses
utilizavam caixas de bambu; os japoneses, caixas de laca.” No
Templo de Kom Ombo, construido no Egito ha mais de dois
mil anos durante a dinastia ptolomaica, ha um baixo relevo
famoso com a representacdo de duas deusas sentadas em
cadeiras de parto e uma mesa com instrumentos cirlrgicos.
Esta Gltima poderia ser interpretada como um estojo
médico.®® Os gregos possivelmente empregavam caixas de
madeira. O tratado hipocratico Do Decoro destaca que o
médico deve ter uma bolsa ou caixa para transportar o0s
instrumentos de trabalho e estabelece a importancia do
arranjo prévio e adequado do material a ser usado: “Tudo
deve ter arrumacdo, dependendo dos materiais, de modo que
se possa ter 0s instrumentos, 0 equipamento, os metalicos e o
resto (gazes, compressas, faixas, drogas) ja preparados.
Porque a falta destas coisas cria embaragos e causa prejuizos.
Para suas viagens (visitas) deve levar uma bolsa simples e
portatil. O mais apropriado € uma que tenha arrumacao
metddica porque o médico ndo pode ter tudo em mente”.*°
Um dos exemplares mais antigos de maleta médica
foi encontrado em 1854 nas vizinhangas de Reims, na Franga.

! Professor Emérito da Universidade de Brasilia (UnB). Doutor e Livre-Docente pela Universidade de S&o Paulo (USP). Vice-Presidente da Academia Nacional de
Cirurgia Pediatrica. Titular da Associac&o Brasileira de Cirurgia Pediétrica. Emérito do Colégio Brasileiro de Cirurgides. Membro Honorifico da Sociedade Brasileira
de Anatomia. Titular da Sociedade Brasileira de Histéria da Medicina. Fundador e ex-diretor do Museu de Anatomia e Embriologia Bernard Duhamel e do Centro
de Memodria e Histdria da Medicina Lycurgo de Castro Santos Filho, Gama-DF. Professor Convidado da Disciplina Histéria da Medicina, Faculdade de Medicina,
UnB.

2 Professora Associada da UnB. Doutora pela Universidade Federal de S&o Paulo (UNIFESP). Titular da Associacdo Brasileira de Cirurgia Pediatrica. Titular do
Colégio Brasileiro de Cirurgides. Titular da Sociedade Brasileira de Pediatria. Titular da Sociedade Brasileira de Histéria da Medicina. Coordenadora da Disciplina
Histdria da Medicina, Faculdade de Medicina, UnB.
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Eram os restos de uma caixa de madeira do século Il que
continha frascos de ferro para pomadas, cabos de bisturi, uma
pequena broca, agulhas, ganchos, balancas, sondas, espatulas,
pingas, caixa de medicamento, um almofariz e o selo de Gaius
Firmius Severus, provavel oculista romano dessa época.

N&do hd uma data precisa da substituicdo do cofre
pela maleta. Acredita-se que tenha sido uma mudanca gradual
que se imp06s quando o médico passou a utilizar o cavalo para
transporta-lo nas visitas domiciliares. Usado na Europa desde
0 Renascimento e também na América, o cavalo permaneceu
como meio de transporte até o século XIX quando foi
substituido pelo automdvel. Assim a caixa, pesada e
incobmoda, teve de ser trocada por sacolas ou alforjes,
principalmente pelos médicos que trabalhavam em areas
rurais. O alforje, espécie de bolsa dupla fechada nas duas
extremidades e aberta no meio, formando dois
compartimentos separados, era mais apropriado para ser
colocado no arreio ou na sela.? Nessas sacolas eram
transportados medicamentos e instrumentos. Para a sangria
eram empregados trés a seis lancetas, um conjunto de
ventosas e, eventualmente, uma sanguessuga mecanica
(figuras 1A e 1B). Posteriormente foi acrescentado o
instrumental para amputaces, assim como diferentes tipos de
pingas. Ndo faltava o alicate para a extragdo de dentes, até que
a partir do século XVI surgiram os dentistas ambulantes para
competir com os médicos. Dentre os remédios destacavam-
se: Opio em diferentes preparagdes, calomelanos (cloreto de
mercdrio utilizado como purgante, anti-helmintico e
antissifilitico), pé6 de Dover (inventado pelo médico inglés
Thomas Dover, 1660-1742, era composto de Opio e
ipecacuanha e usado como diaforético nas febres e
resfriados), tartaro emético ou ipecacuanha e quinina. Havia
cerca de 40 ou 50 medicamentos disponiveis, principalmente
purgantes, vomitivos e antifebris.*"13

As sacolas se transformaram em maletas de couro no
século XIX, época de notaveis progressos no diagnostico
médico. Pode-se considerar que a introdugdo da “maleta
preta” acompanhou esses avangos, estando relacionada
também o desenvolvimento sustentado da industria do couro,
a invengdo dos automoveis e a constru¢do de caminhos e
estradas melhores. A despeito da reorganizacao e crescente
profissionalizacdo dos hospitais, muito do atendimento
continuava sendo prestado em casa e 0 médico precisava
levar seu material de trabalho até o paciente. Em
consequéncia, a maleta (preta ou marrom) se tornou o
simbolo principal do médico na comunidade; simbolo de sua
presenca, competéncia e dedicacdo. Interessante é o fato de
que por muitos anos, nos pequenos povoados, 0 médico da
cidade era 0 dono de um dos poucos carros existentes. Assim
era mais facil se locomoverem do que os doentes.'*
Paralelamente, em funcdo do desenvolvimento da medicina,
o0 contetido da maleta foi se modificando e passou a incluir
novos medicamentos, como o cloroformio (para os partos e
operagdes de pequeno porte) e 0s antissépticos, como o acido
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carbdlico.’>®  Também foram acrescentados novos
instrumentos:; as seringas hipodérmicas de Francis Rynd
(1801-161) e de Charles Pravaz (1791-1853) que, entre outras
consequéncias, modificaram o modo de administracdo da
morfina que até entdo se fazia por meio de incisdes efetuadas
na pele; o estetoscopio, inventado por René Laennec (1781-
1826) em 1816 (sua obra prima De I'Auscultation Mediate foi
publicada em 1819); o termdmetro clinico, com a
termometria finalmente aceita como um método diagnostico
gracas a pesquisadores como Carl Wunderlich (1815-1877);
0 otoscOpio pneumatico de Emil Siegle (1833-1900); o
oftalmoscépio de Hermann von Helmholtz (1821-1894) e o
esfigmomanémetro de Scipione Riva-Rocci (1863-
1937)_4,7,17—23

Ha diferentes tipos de maletas. Cada uma tem um
apelo diferente e reflete a personalidade e as necessidades de
seu usudrio (figuras 2 e 3). Entre elas esta a antiga e famosa
mala Gladstone. Embora ndo tivesse compartimentos, o que
dificultava a organizacdo, era volumosa e podia conter
instrumentos cirdrgicos e frascos de medicamentos com
facilidade. Por essa razdo foi muito utilizada e se tornou até
mesmo um sindnimo da maleta do médico. O nome Gladstone
foi dado no século XIX por J. G. Beard, um comerciante de
couros da cidade inglesa de Westminster, que manufaturou
uma maleta de couro com uma Unica alga e armacdo interna
de metal que se abria em duas partes iguais. A denominagéo
foi uma homenagem a William Ewart Gladstone (1809-
1898), primeiro-ministro britanico por quatro vezes. A maleta
Gladstone foi considerada ideal para as viagens de trem e é
usada até hoje, havendo uma nova versdo com diversos
compartimentos.142425

Durante o século XX, os hospitais foram se
diferenciando em centros de exceléncia para diagndstico e
tratamento e, desde a segunda metade do século, o
atendimento domiciliar se tornou cada vez menos frequente.
Os cirurgides passaram a fazer suas revisGes pos-operatorias
nos consultorios. Assim a necessidade da maleta foi
decrescendo gradualmente. Vale mencionar que — mesmo nos
dias atuais — nossa equipe de cirurgides pediatras faz os
controles pos-operatérios nas residéncias das criancas
operadas, 0 que da muito conforto e seguranca aos pais e
pequenos pacientes e, por outro lado, exige que levemos
nossas maletas de médico com frequéncia.

Para a maioria dos médicos, a maleta deve combinar
equipamentos para o diagnostico e o tratamento inicial nos
atendimentos domiciliares, juntamente com alguns itens para
um eventual tratamento de urgéncia. A época, o local da
pratica e a acessibilidade do hospital mais proximo vém
determinando, ao longo do tempo, o equipamento adicional
que serd levado pelo médico. Por exemplo, no inicio do
século XX a prevencdo da variola era uma prioridade e 0
médico carregava em sua maleta os instrumentos necessarios
para a vacinagdo.’*?26 Uma enquete realizada nos Estados
Unidos da América, na segunda metade do século XX,

Jornal Brasileiro de Historia da Medicina



revelou qual era o contetido usual da maleta preta do médico:
estetoscépio, esfigmomandmetro, termémetro, abaixadores
linguais, otoscopio, oftalmoscépio, martelo para pesquisar
reflexos, luvas de borracha, seringas e agulhas estéreis,
instrumentos para pequena cirurgia, material para curativos,
esparadrapo, aplicadores e bolas de algoddo e torniquete.*
Médicos generalistas, que responderam a uma pesquisa feita
na Bélgica no inicio do século XXI, também levavam
estetoscopio, esfigmomandmetro e seringas estéreis. Mais de
90% tinham um torniquete, luvas estéreis, um desinfetante,
abaixadores de lingua, um martelo de reflexos, frascos para
amostras de sangue, tesouras, bandagens e compressas
estéreis, mas medidores de glicemia estavam presentes na
maleta de apenas 57% dos entrevistados. Mais da metade dos
médicos dispunha da maioria das drogas essenciais em um
atendimento domiciliar (antiespasmddicos, antiflogisticos,
diazepam, hidrocortisona, diuréticos, adrenalina,
metoclopramida, morfina, atropina, antianginosos, acido
acetilsalicilico, haloperidol, betamiméticos, glicose, anti-
histaminicos, glucagon) e a maioria dessas drogas era usada
regularmente. Somente 25% dos pesquisados levavam em
suas maletas prontudrios para preencher. Esses relatos

ISSN 1516-0386

frequentemente sdo deixados na casa do paciente para servir
de orientagdo em outros possiveis atendimentos.?” Em outros
trabalhos também sdo citados o bloco para receitas e uma
lanterna de bolso.2282°

As visitas domiciliares tornaram-se cada vez mais
raras com o passar do tempo, mas sua pratica parece estar
renascendo gracas a valorizagdo da medicina da familia. A
nosso ver, um tipo de atendimento que exalta a relacdo
médico-paciente. Nas escolas médicas, observamos que as
disciplinas voltadas a este tipo de atendimento sdo muito
apreciadas pelos estudantes. Talvez se possa reencontrar o
tempo em que a chegada do médico na casa do paciente era
também, pela sua simples presenca, o inicio do tratamento.

De qualquer modo, a maleta do médico é um
simbolo da medicina. Artistas representaram e ainda
representam os medicos com suas maletas em numerosas
pinturas e gravuras.*® Sua imagem evoca nosso Compromisso
com os pacientes e com a comunidade e inclui a capacidade
de romper barreiras geograficas. O cofre, a sacola e a
simbdlica maleta preta ou marrom do médico trazem em sua
evolugdo uma parte importante da Histéria da Medicina.

Figura 1 A e B — Tipo de sanguessuga mecéanica: ventosas com aparelho de succdo e escarificador (circa 1825), modificado pelo
fabricante franco-suico de instrumentos cirdrgicos Joseph-Frédéric-Benoit Charriere (1803-1876) em 1844 (acervo dos autores).
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Figura 2 — Maleta de Sigmund Freud (185-1939), observar as iniciais SF gravadas. Museu Sigmund Freud, Viena, Austria
(fotografia dos autores).
4

MALLETTE MEDICALE

ANNEE 1918/19

Figura 3 — Maleta do inicio do século XX. Museu de Historia da Medicina de Hautefort, Franca (fotografia dos autores).
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A URINA NA HISTORIA DA MEDICINA

Paulo Tubino !
Elaine Maria de Oliveira Alves?

RESUMO

A urina, 0 mais acessivel dos fluidos corporais, sempre despertou interesse e atraiu a atengéo das pessoas. Para 0s
médicos, durante séculos, foi a Unica janela que existia para 0 corpo e por esta razdo foi usada como principal
recurso diagnostico. A uroscopia se tornou um importante simbolo da medicina por milhares de anos e foi a origem
da medicina laboratorial ao se transformar na urinanalise. Ao longo da histéria, a urina apresentou uma
impressionante variedade de usos médicos e praticos. Dos antigos romanos que coletavam a urina em mictérios
publicos e a utilizavam para a lavagem das roupas ao uso terapéutico nas mais diversas condi¢des, das picadas de
animais peconhentos e branqueamento dos dentes ao tratamento da gota e a producdo de medicamentos para
combater os sintomas da menopausa. E uma histéria que merece ser conhecida.

Palavras-chave: Urindlise; Urina; Uroscopia.

ABSTRACT

Urine, the most accessible of body fluids, always aroused interest and attracted people's attention.For doctors, over
the centuries, was the only window to the body and for this reason has been used as a primary diagnostic tool. The
uroscopy became an important symbol of medicine for thousands of years and was the origin of laboratory medicine
to becoming the urinalysis. Throughout history, the urine showed an impressive variety of medical and practical
uses. The ancient Romans who collected the urine in public urinals and used for washing clothes to therapeutic use
in various conditions, the venomous animal bites and teeth whitening to treat gout and production of drugs to combat
the symptoms of menopause . It is a story that deserves to be known.

Key Words: Urinalysis; Urine; Uroscopy.

“To empty a full bladder is one of the greatest human delights”.
Henry Miller (1891-1980)

Introducéo medicina, usado h& mais de 6.000 anos por

Pode-se considerar que a urina atrai a
atencdo do médico desde os primeiros curandeiros de
cerca de 10.000 anos atrds, na ldade da Pedra.
Certamente houve um homem pré-historico que
percebeu mudancas nas caracteristicas de sua urina,
associadas a algum desconforto ou mal-estar, e
procurou a ajuda do feiticeiro ou xama. A urina é um
produto bioldgico facilmente acessivel e seu exame

numerosas civilizagfes [1]. Desde a Antiguidade
mais remota se acreditava que o exame da urina,
inicialmente feito a olho nu, poderia informar o que
estava acontecendo dentro do corpo. Textos egipcios
e da antiga Mesopotamia mencionam e descrevem o
aspecto da urina, a cor, o volume e até o sabor. A
inspecdo da urina foi registrada nas tabuletas de argila
dos médicos sumérios e babildnicos e sabe-se que

foi o primeiro teste laboratorial realizado na conheciam as mudancas fisicas que podiam ocorrer,
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por exemplo: sinatu pizu (urina branca ou pura),
sinatu zalmi (urina negra ou escura), urpati sinatu
(nuvens da urina), tidu as sinatu (lodo ou sedimento
da urina) e sinatu bursi (urina vermelha brilhante,
claramente indicando hematdria) [2,3]. O exame
fisico da urina também era empregado para o
diagnostico na antiga medicina hindu, juntamente
com o aspecto dos olhos, pele, voz e pulso do
paciente. Nos textos sanscriticos a palavra meha
significa urina e as condicGes patoldgicas da urina sdo
caracterizadas como prameha e classificadas em 20
grupos diferentes derivados da flegma, da bile ou do
vento. Entre outros, o termo udakameha identifica a
urina semelhante a agua e o termo madhumeha se
refere & urina semelhante ao mel, provavelmente a
urina do diabetes mellitus. H& evidéncias de que
Caraka e Sushruta (século VI a.C.?), os mais famosos
médicos indianos da Antiguidade, reconheciam o
sabor doce da urina de um diabético, tendo relatado
gue a mesma atraia grandes formigas pretas que
formavam filas e que, portanto, esses insetos podiam
ser usados como meio diagndstico [2]. Urina
vermelha (hematuria) € citada nos papiros egipcios de
Kahun (c. 1900 a.C.) e de Ebers (c. 1550 a.C.). Os
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antigos egipcios também estavam cientes da relagédo
entre as atividades agricolas nas areas irrigadas pelo
rio Nilo e o aparecimento de sangue na urina [4]. Em
1852, o Schistosoma haematobium foi descoberto por
Theodore Bilharz (1825-1862) [5]. As lesfes
caracteristicas da  esquistossomose  por S.
haematobium foram encontradas em muitas mdmias
egipcias; as cheias periddicas do Nilo fertilizavam a
terra, mas levavam os caramujos portadores dos
esquistossomos. Em 1911, Alexander Ferguson
descreveu a conexdo entre a esquistossomose (ou
bilharziose) e o carcinoma da bexiga [6]. Na época de
Hipdcrates (c. 400 a.C.), a teoria humoral
preconizava que o equilibrio dos liquidos (ou
humores) do corpo era importante para a manutencéo
da saude. Os fluidos internos mais importantes eram
0 sangue, a flegma, a bile amarela e a bile negra.
Entre os fluidos externos, a urina foi o mais descrito
juntamente com a saliva, fezes e esperma [7]. Ao
longo da histéria, em termos médicos, a urina vem
sendo usada como a exteriorizagdo (sinal clinico) de
desequilibrios da satde. A uroscopia (figura 1) foi o
primeiro método utilizado para observar a mudanca
de cor e a presenca de sedimentos urinarios [8].
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Figura 1 — Vitral de A. F. Frias, em vidro e chumbo, representando S&o Cosme e Sdo Dami#o. A esquerda, S&o Cosme

segura o frasco de urina (matula) utilizado para a uroscopia. Academia Nacional de Medicina, Rio de Janeiro-RJ

(fotografia dos autores).
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Representacdes da Urina

Desde os escritos mais antigos havia sinais
para representar a urina. De inicio, as representacdes
vinham acompanhadas de sinais que significavam
falo e agua. A palavra urina, como usada atualmente,
deriva do grego odpov (ouron). A palavra chegou a
Roma Antiga como ur-i-na, que originalmente
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significava “cheio de agua, pantano ou chuva fina” e
deu origem ao verbo urinari, que significava
mergulhar ou nadar sob a agua (figura 2) [9]. Em
traducdo livre, encontra-se 0 seguinte texto em carta
enviada ao editor do New England Journal of
Medicine em 1987 [10]:

Figura 2 — Urinatur era um mergulhador e ndo um homem urinando. Afresco grego da Tomba del Tuffatore (Tumba
do Mergulhador), c. 480-470 a.C., Magna Grécia. Museo Archeologico Nazionale di Paestum, Italia (fotografia de
Heinz-Josef Liicking, reproduzida sob a Creative Commons Attribution-Share Alike 3.0 Germany).

“URINATORS, ATENQAO

Este poderia ser o titulo se 0 mergulho fosse
popular hd um século. Palavras se tornam populares
ou impopulares dependendo da fantasia e a palavra
que significa mergulhador hoje esta fora de moda,
mas olhando os livros, aqui encontramos:

1. URINATOR - um mergulhador;
URINATRIX — uma mergulhadora
mulher. Do latim urinor, mergulhar
(deve ser diferenciado de urina ou
urinar; do latim, urina).

2. URINATOR (do latim, mergulhar sob a
agua) — qualquer um que mergulhar e
permanecer sob a agua com qualquer
objetivo: mergulhar.

3. URINA, ae. F.; urina.

URINATOR, oris. M. (urinor), um
mergulhador

URINO, are e URINOR, -ari,
dependente de mergulho. O pelicano
marrom das llhas Galapagos tem o
nome cientifico Pelecanus occidentalis

urinator, um rétulo que imediatamente
diz ao cientista que este passaro é um
passaro do mergulho.

Porque esta palavra é agora obsoleta em
nossa linguagem, nenhum grupo de mergulho quer
ser chamado 0s URINATORS.”

(William C. Van Arsdel, 111, Washington
DC)

De fato a palavra urinator, com o sentido de
mergulhador, tornou-se ultrapassada e os préprios
mergulhadores ndo a consideram mais. Entretanto
sabe-se que os que fazem mergulhos em termos
profissionais, em aguas geladas, tém o reflexo de
urinar espontaneamente sob a agua. E a diurese do
mergulhador [9,10]. Gradualmente os significados
originais deram origem a defini¢do atual, seguindo a
palavra grega ouron e a romana urina: fluido
produzido pelos rins, coletado na bexiga de onde é
eliminado. As palavras urologia, urolégico e
urologista ndo sdo etimologicamente corretas.
Literalmente, urologia significa estudo da urina e
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ndo (o0 que se pensa) estudo do trato urinario.
Somente sdo corretos os termos: uroscopia — olhar a
urina; urinoma — colecdo de urina; urinalise — analise
da urina; urinol (em inglés, urinal) — recipiente para
receber a urina; urinar — passar ou eliminar a urina;
urinario — referente a urina.

A Uroscopia

A uroscopia tem uma longa historia. Os
antigos textos da Babilonia, Egito, india e Grécia
mostram que a inspecdo da urina ja era feita. Foi
mencionada nos textos hipocraticos, com descricdes
das alteracBes na urina encontradas em diferentes
doencas. Galeno (c. 129-210) ainda considerava o
exame do pulso mais significativo do que a uroscopia,
mas esta relacdo se inverteu na Idade Média,
principalmente pela influéncia dos textos médicos
arabes. O exame a olho nu (macroscopico) da urina
permaneceu  um importante  procedimento
diagndstico até o século XVIII, mesmo na medicina
erudita [11]. A uroscopia era feita por meio da
visualizacdo da urina contra a luz — dentro de frascos
de vidro especificos, as matulas (figura 3) — que era
completada pela avaliagdo do cheiro e sabor da urina.
Nos tempos de Hipdcrates esses métodos ndo eram
direcionados apenas para o diagnéstico das
enfermidades, mas também para o curso da doenga.
O prognostico era baseado na cor da urina e no tipo
do sedimento encontrado. O sedimento urinario era
classificado de acordo com a cor, a aparéncia (a

!
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consisténcia) e a quantidade. As condensacles que
apareciam nas matulas eram classificadas conforme a
posicdo que ocupavam; havia prognosticos diferentes
para 0s sedimentos que se concentravam na
superficie, no meio ou no fundo dos frascos [12]. A
urina de coloracdo escura com presenca de muito
sedimento no fundo do recipiente era considerada de
mau prognostico. Se havia bolhas na urina era sinal
de que a doenga teria longa duracdo. Urina espumosa
associada a perda da consciéncia e diminuicdo da
visdo sugeria a possibilidade do paciente ter
convulsdes (provavelmente se tratava de uremia).
Hematdria era indicativa de inflamagéo dos rins ou da
bexiga. A hematdria sem dor, em geral, ndo era
considerada relevante; mas o prognaéstico era ruim se
acompanhada de elevagdo da temperatura cuténea,
dor e pus. A urina com sedimento arenoso era
indicativa de calculo no sistema urinario. Entre os
aforismos de Hipocrates ha, pelo menos, 36
relevantes a nefrologia e relacionados ao exame da
urina. Como exemplos, podem ser citados o0s
seguintes: “A urina que ¢ fluida na superficie e exibe
sedimento bilioso indica que a doenca ¢ aguda”
(Aforismos, Se¢ao VII, n.° 32); “Quando a urina nao
¢ homogénea, ha um distarbio importante no corpo”
(Aforismos, Se¢do VII, n.° 33); “Bolhas na superficie
da urina, indicam que h& uma afeccéo dos rins e que
a doenga sera longa” (Aforismos, Segdo VII, n.° 34)
[13,14].

‘IRIEUTI() BIUIIU0D 3UNJ snqmb UT WnI020] Fnwiog

"/—'— | yoe
/ i R %
,’ - ?
B v B
7.1 £ 3
6 mm— o
s Lt 'E' ?3
4 ‘--—— ] 3 :
3 T & "
e 58 s
Rt kg
Fundus matulg.

Figura 3 — Matula. Inicialmente cilindricos, os vidros para 0 exame da urina passaram a ter uma dilatacdo na parte inferior
para simular o formato da bexiga e aumentar a area de inspegdo. O gargalo se tornou gradualmente mais estreito e
alongado para ser segurado com mais facilidade enquanto o frasco era colocado contra a luz. Reproducdo da copia da
edicdo de 1670 do livro De Urinis Libri VII, de Johannes Zacharias Actuarius, Biblioteca Nacional da Austria.



Foi atribuido a Galeno o primeiro tratado
sobre a urina, no qual sdo descritas varias doencas do
sistema urinario. Galeno classificou os diferentes
graus de dificuldade para a eliminagdo da urina; criou
os termos distria (micgdo dificil e dolorosa) e
estranguria (micgdo lenta e dolorosa, gota a gota, com
tenesmo vesical causado por espasmos da bexiga e do
trigono). Observou a relagdo entre alguns tipos de
célculos urinarios e doencas articulares (gota).
Muitos de seus diagnosticos eram baseados em
sintomas (subjetivos) e na analise visual do
sedimento presente na urina. A uroscopia greco-
romana, depois da queda do Império Romano
Ocidental (476 d.C.), emigrou para Constantinopla e
despertou grande interesse na medicina bizantina.
Com o passar do tempo a uroscopia assumiu a
primazia sobre todos o0s outros métodos de
investigacao. Theophilus Protospatharius (século VII
d.C.), que foi médico de Heréclio (imperador
bizantino de 610 a 641), escreveu um importante
texto sobre urologia chamado De Urinis, no qual
preconizou  aplicagbes  mais  praticas  dos
ensinamentos de Hipocrates e Galeno. Theophilus
definiu a urina como um filtrado do sangue e
descreveu como era produzida; estabeleceu que seu
odor era um critério que sempre deveria ser
adicionado a uroscopia e enfatizou que suas
propriedades se relacionavam com a presenca do ar,
havendo mudanca de cor com o tempo [12,15,16].
Em casos de porfiria, por exemplo, a urina torna-se
de tonalidade marrom apds o contato com o ar [17].
O De Urinis de Theophilus foi o texto adotado pela
Escola Médica de Salerno e pelas Universidades de
Montpellier, Paris e Bolonha por sua maneira
objetiva de usar a uroscopia, relacionada as
aplicagdes praticas. Assim, foi uma obra fundamental
para 0s novos conceitos de diagnostico clinico
baseado na combinacao dos sintomas com os achados
laboratoriais [11-13].
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A uroscopia ganhou complexidade na Idade
Média e uma das principais razfes para sua
importancia foi a impressdo e a publicacdo do
primeiro compéndio médico com ilustracdes,
intitulado  Fasciculus medicinae, editado por
Johannes de Ketham em 1491. O Fasciculus contém
uma serie de textos curtos em latim, dos quais o
primeiro aborda a urina e a uroscopia. Os textos séo
acompanhados por seis ilustragcdes e uma delas é uma
carta de uroscopia, ou seja, um grande circulo
rodeado por 21 frascos com urina (as matulas). A
roda mostra como a cor e a consisténcia da urina
seriam associadas a um diagnéstico. Como se
pensava que a doenga resultava do desequilibrio dos
humores, este se refletiria na cor da urina. As cartas
de uroscopia apresentavam 20 ou mais tipos de urina,
as vezes subdivididos pelas cores e pelo tipo de
sedimento. Cada frasco se relacionava a uma doenca
em particular (figura 4) [18,19]. As méatulas tinham
de ter um formato especial e eram feitas de vidro de
determinada qualidade. Cada regido do frasco
correspondia a uma parte do corpo; eram quatro
regides, delimitadas de cima para baixo no recipiente,
que se correlacionavam respectivamente com a
cabeca, 0 torax, o abdome e o sistema urogenital [20].
A uroscopia continuava sendo o principal método
diagndstico  porque  propiciava o  melhor
entendimento do “balango humoral” do paciente. Era
aceita, sobretudo, por ser indolor e discreta,
especialmente em relacdo as mulheres. Além disso,
também podia feita por meio de consultas epistolares,
uma pratica que foi bastante difundida na época,
principalmente entre as classes mais altas [11].
Assim, na ldade Média, a matula se tornou um
verdadeiro simbolo da arte médica. A importancia da
uroscopia também pode ser inferida pelas muitas
obras de arte (esculturas, pinturas, gravuras) em que
0 médico é mostrado com o frasco de urina na mao,
inclusive nas representacdes dos santos médicos Sdo
Cosme e Sdo Damido (figura 1) [7].
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Figura 4 — Carta de uroscopia (detalhe), xilogravura col
1493 (cortesia da National Library of Medicine, EUA).

A uroscopia comegou a perder importancia
por causa de seu uso por charlatdes e, posteriormente,
com o aparecimento do microscopio. Entretanto,
trabalhos atuais lembram que os coletores de urina
dos pacientes internados, sobretudo em Unidades de
Tratamento Intensivo, poderiam funcionar como as
antigas matulas. As coloragdes da urina podem ser
sinais de alarme em varias situagBes como, por
exemplo: urina amarela no diabetes e no
hipotireoidismo, nas infecgdes por Serratia
marcescens; urina leitosa na lipiddria, quildria,
infecgBes do trato urinario com neutrofilia; urina
verde-azulada na infecgdo urinaria por Pseudomonas;
urina laranja no uso de fenazopiridina e de vitaminas
B e C; urina vermelha na hematdria macroscoépica,
hemoglobindria, mioglobindria, no uso de
metronidazol; urina marrom na hemoglobindria
macica, na colestase com ictericia etc. [21,22].

A Urinanalise

orida a mao, Fasciculus Medicinae de Johannes de Ketham,

Foi Herman Boerhaave (1668-1738),
famoso médico, botdnico e humanista holandés,
quem descreveu o residuo cristalino da urina
evaporada, que achava ser composto pelo “sal do
mar” ingerido com os alimentos. Chamou-0 de sal
nativus uring (sal nativo da urina), certamente a ureia
[23]. A partir dai, os varios componentes da urina
foram sendo reconhecidos. Mas, provavelmente, a
andlise da ureia contribuiu para o aparecimento da
nefrologia. Em 1817, William Prout (1785-1850),
descreveu as propriedades, o aspecto e as reacdes
quimicas da ureia e fez referéncia & sua presenca no
sangue. A observagdo de que o nivel da ureia variava
em diversas doengas levou Pierre Piorry (1794-1879)
a introduzir o termo uremia em 1874. Thomas
Graham (1805-1869), ao observar a livre difusdo da
ureia em material coloide, introduziu o conceito de
didlise, abrindo o caminho para o rim artificial e para
a hemodidlise, sempre com base na depuracdo
(clearance) da ureia [23-27].
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O exame microscopico do sedimento
urinario esta relacionado, principalmente, a invencéo
dos microscépios compostos no século XVII pelos
fabricantes de lentes holandeses Zacharias Jansen
(c.1585-1632) e seu pai Hans. Em 1630, o astrénomo
e naturalista francés Nicolas Fabricius de Peiresc
(1580-1637), na primeira descricdo microscépica do
sedimento urinario, relatou cristais na urina como
“uma pilha de tijolos romboidais”, provavelmente
referindo-se a cristais de &cido Urico ou oxalato. O
médico italiano Domenico Cotugno (1736-1820/2)
descreveu e nomeou albuminlria em 1770. Na
primeira metade do século XIX houve progressos
significativos no exame da urina. Na década de 1830,
a urinalise foi introduzida na prética clinica regular
por dois nefrologistas do Hépital de la Charité em
Paris: Pierre Francois Olive Rayer (1793-1867) e
Eugéne Napoléon Vigla (1813-1872). Eles
detalharam como lidar com a amostra de urina, como
usar o microscopio e a importancia de vincular a
microscopia as investigacfes quimicas; descreveram
também uma longa lista de cristais, células escamosas
e globulares, muco, pus, sangue (observaram que
urina clara, aparentemente normal, poderia conter um
nimero excessivo de hemacias), lipidios, esperma,
leite (adicionado a urina por fraude) e leveduras. O
exame microscopico da urina se tornou uma préatica
padrdo em todo o mundo durante a segunda metade
do século XIX. O estudo do sedimento urinario
atingiu o apogeu com os trabalhos do médico e
cientista escocés Thomas Addis (1881-1949). A
partir de 1920, Addis pesquisou a urina de
incontaveis pacientes com todas as variedades de
doengas renais por mais de duas décadas [3,28-30].
Novas técnicas comegaram a ser aplicadas desde
1960 e atualmente € possivel detectar marcadores
inflamatdrios e antigenos urinarios que permitem o
diagndstico das infec¢fes mais comuns. A citometria
de fluxo é uma ferramenta diagndstica promissora
gue agiliza a andlise da urina e possibilita uma
padronizacdo melhor da rotina [31,32]. Outras
técnicas, como a cromatografia gasosa e a
espectrometria de massa para detectar componentes
organicos volateis na urina humana, tém sido
descritas embora ainda ndo implementadas na préatica
clinica [32].

A urinoterapia

A urinoterapia, também chamada uroterapia,
consiste no uso externo e interno da urina humana
com finalidades cosméticas e terapéuticas. A origem
da urinoterapia é atribuida a cultura indiana; o
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Shivambu Kalpa Vidhi, que é parte de um texto
sagrado hindu de 5000 anos chamado Damar Tantra,
apresentou — possivelmente pela primeira vez — a
abordagem diagnostica e terapéutica da urina. No
Hatha Yoga Pradipika, classico manual sobre hata-
ioga escrito em sanscrito no século XV, assim como
na medicina ayurvédica, a urinoterapia é chamada
amaroli. Nesses textos, a urinoterapia € apresentada
como uma importante pratica espiritual. E
mencionada nos Compéndios de Sushruta (Sushruta
samhita) e de Charaka (Charaka samhita) e nas
antigas tradicdes do Tibete e do vale do rio Hunza na
india. Seus adeptos consideram que a pratica da
ingestdo da wurina é preconizada no Velho
Testamento: Provérbios 5:15 (“Beba das aguas da sua
cisterna, das aguas que brotam do seu proprio poco.”)
e Isaias 36:16 (“...Entdo cada um de vocés comerd de
sua prépria videira e de sua prdpria figueira, e bebera
agua de sua propria cisterna.”). Para os antigos
egipcios, a urina era um veiculo para as misturas de
drogas, também utilizada nas doengas oculares e para
desinfetar feridas, tratar cortes e queimaduras. Da
mesma forma, a urina humana era a cura para muitas
doengas na antiga medicina chinesa. Os médicos
astecas a usavam na limpeza de ferimentos e para o
tratamento de problemas digestivos. Ha relatos ainda
de seu uso — como medicamento, cosmético e em
cerimdnias religiosas — pelos ciganos, esquimoés e
aborigenes da Australia e da Nova Zelandia [7,32-
35]. O historiador grego Diodoro da Sicilia (século |
a.C.), em sua obra Bibliotheca historica, relatou que
os celtiberos (povo que viveu na antiga Espanha,
resultante da fusdo de celtas com iberos) usavam
urina para tomar banho e escovar 0s dentes com o
objetivo de manter a salde do corpo, 0 que
considerou repugnante [36]. Em seu famoso tratado
De Naturalis Historiae, Livro XXVIII, o naturalista
romano Plinio, o Velho (23-79) descreve a utilizacdo
de urina humana e animal em vérias situagdes como,
por exemplo, o0 uso da urina de criangas pré-puberais
contra o veneno das viboras [37]. Desde o tempo dos
romanos eram feitos bochechos com urina para
branquear os dentes [7]. Na lIdade Média, era
recomendado beber urina para o tratamento da peste
bubénica e outras doengas [38,39]. Na Franca do
século XVIII, durante o reinado do rei Luis XV
(1710-1774), usava-se a Eau de mille-fleurs (“Agua
de mil flores™) para o tratamento de doengas como
asma, hidropisia, reumatismo, gota, dor ciética e
também para amaciar a pele. Apesar do nome,
tratava-se de urina de vaca ou agua destilada obtida
do esterco de vaca [40]. A urina também ¢é citada
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como remédio para a dor de ouvido, além dos relatos
de pessoas que bebem a prépria urina em casos
extremos, para evitar a desidratacdo: prisioneiros de
guerra, ndufragos, pessoas perdidas no deserto ou
soterradas apds terremotos [7]. A ldégica da
urinoterapia se baseia no fato de que seus defensores
ndo a consideram um produto de residuos descartados
e restos do organismo, mas sim um destilado
selecionado a partir do sangue contendo substancias
Uteis para o cuidado do corpo (nutrientes, enzimas,
minerais, antioxidantes, anticorpos, substancias
bioativas etc.) e que todas seriam boas para a salde
[35,41]. Sao conhecidas algumas figuras publicas
adeptas da urinoterapia: Morarji Desai (1896-1995),
ex-primeiro ministro da india, que atribuia sua
longevidade ao fato de beber a prépria urina; Sarah
Miles (atriz  britdnica); Madonna  (cantora
estadunidense); Lioto Machida (lutador de artes
marciais brasileiro). As alegadas indicacBes para o
uso terapéutico da urina sdo tdo numerosas que se
torna dificil citar todas. Aparentemente, a urina é uma
panaceia que tudo cura. Entretanto, além de ndo haver
evidéncias cientificas comprovadoras, ja foi
demonstrado que bactérias antibidtico-resistentes
podem ser introduzidas no organismo por meio da
ingestdo de urina humana e de vaca [42,43]. Seu uso
topico em afeccdes dermatolégicas também pode ser
nocivo. Embora, em condi¢fes normais, a urina seja
inicialmente estéril, fora do corpo por um longo
periodo de tempo se torna um meio de cultura para
bactérias. Assim sua aplicagdo em locais onde a
barreira cuténea estiver comprometida, como nas
condi¢Bes inflamatorias (acne, dermatite atdpica),
pode ocasionar tanto infecgBes topicas quanto
sistémicas [44].

Alguns Outros Usos da Urina

A urina era utilizada na antiga indUstria do
couro. O couro embebido em urina torna-se mais
macio. A urina é rica em ureia que, depois de
armazenada por longo periodo, se decompfe em
ambnia; o pH elevado da aménia decompde o
material orgénico. Era, portanto, a substancia ideal
para 0s antigos amolecerem 0 couro nos curtumes
[45]. Na atualidade ainda sdo encontrados curtumes a
moda antiga, verdadeiras atracdes turisticas, em
cidades como Fez e Marrakech no Marrocos. Outro
uso é na limpeza. Os produtos de limpeza da casa e
das roupas contém amonia; manchas de gordura sdo
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neutralizadas pela aménia. Na Roma antiga havia
vasos nas ruas para coletar a urina dos transeuntes. Os
vasos cheios eram levados para as lavanderias
(chamadas, na época, de fullonicas ou corporazione
dei fullones). Nas lavanderias, a urina era colocada
com agua e os fullones (homens que lavavam os
tecidos, fullo no singular) entravam nas bacias
pisando ritmicamente as roupas (saltus fullonicus).
As roupas depois eram postas para secar,
impregnadas com enxofre; o odor s6 passava com 0
tempo. Sabe-se hoje que o odor significa que as
bactérias convertem a ureia em ambnia, 0 que
acontece também na bexiga e é um sinal de infeccdo
urinaria (pH elevado). Era um negécio muito
rentivel, de modo que os imperadores Nero (37-68) e
depois Vespasiano (9-79) decidiram cobrar um
imposto sobre a urina humana [7]. A urina de animais
também teve varios usos no passado: a de vaca era
usada com finalidade antisséptica em locdo pos-
barba; a de éguas gravidas foi usada para a terapia de
reposicdo hormonal em mulheres. Trata-se do
Premarin ®, um complexo de estrogénios equinos
conjugados, cujo nome indica sua origem — a urina de
éguas prenhes, da qual os estrogénios foram isolados.
A composicdo completa da droga permanece
reservada, mas sabe-se que é uma mistura de dez
estrogénios. O nome tem razdo de ser: Pregnant
Mare’s Urine [7,46]. Antes do desenvolvimento da
inddstria quimica, outro uso da urina foi a fabricagdo
da polvora. A urina, uma fonte de nitrogénio, era
usada para umedecer a palha ou outros materiais
organicos, que eram mantidos Umidos e deixados
apodrecer durante varios meses ou até mais de um
ano. Os sais resultantes eram lavados com agua, que
era evaporada para permitir a recolha dos cristais de
salitre em bruto, geralmente refinados antes de serem
utilizados na fabricacdo da polvora. Desde a
Antiguidade, a urina foi usada para a produgdo de
corantes. Em diferentes culturas era uma forma de
agua sagrada contra os espiritos malignos. Na
Inglaterra, durante a Idade Média, era adicionada as
bebidas e comidas para melhorar o sabor [7].
Diversos outros usos ainda poderiam  ser
acrescentados, como o fato dos antigos egipcios
molharem sementes com a urina de mulheres como
um teste de gravidez: se as sementes brotassem,
indicando a suposta presenca de fatores de
crescimento na urina, o teste era considerado
positivo.
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RESUMO

O objetivo desta pesquisa intitulada “Epopéia dos farmacos oncoldgicos” foi buscar na literatura especializada atribuig@es relativas a quimioterapia
antineoplasica e seus efeitos colaterais, das principais toxicidades dos agentes antineoplésicos, com vistas a fornecer subsidios aos profissionais
médicos que atuam na assisténcia a pacientes submetidos a este tratamento. O método deste estudo se deu pela anélise baseada em pesquisas
bibliogréficas, com a utilizacdo de periddicos, teses e dissertagdes referentes ao tema, com o objetivo de encontrar na literatura nacional e
internacional informacdes atualizadas sobre quimioterapia antineoplasica e seus efeitos colaterais. Foi utilizada para a busca de resultados a com
consulta a diversas bases de dados on-line Pub-Med, Scielo e Lilacs, Medline. O levantamento bibliogréfico a partir das referidas fontes foi feito
sobre o0 ano de 2017. No resultado, analisou-se o referencial teérico, com a atengéo oncoldgica no Brasil, a terapia oncologica e a quimioterapia.
Teve a apresentagdo dos antineoplasicos mais relevantes na histéria da medicina, dentre os quais se destaca os alquilantes, antimetabdlitos,
antibiéticos, inibidores mitéticos, platinas e outros agentes. Concomitante com um panorama do futuro dos farmacos oncolégicos, dentre os quais
se destaca a imunoterapia (anticorpos monoclonais), os radiofarmacos, os inibidores da tirosina quinase (TKI) e drogas lipossomais. Na concluséo,
observou-se que descrever a historia e o papel dos farmacos oncoldgicos no tratamento do cancer, proporcionou uma compreensao da necessidade
da atuacdo nessa area, agindo na prevengdo e minimizagdo dos eventos adversos da quimioterapia, de forma simples e humanizada na relagéo
médico-paciente. E com a conscientizagdo de que os estudos a respeito dos medicamentos séo imprescindiveis para a detecgéo, analise e solucéo
dos problemas advindos do tratamento e controle do cancer e também fundamental para o apoio de outras iniciativas em prol da luta contra a doenca
no pais, tornando relevante a atuacdo do campo da oncologia.

Palavras chaves: Atengao farmacolégica, Antineopléasicos, Cancer, Farmacos Oncoldgicos.

ABSTRACT

O objetivo desta pesquisa intitulado "Epopéia dos farmacos oncoldgicos" foi encontrado na literatura especializada em quimioterapia e seus efeitos
colaterais, as principais substancias toxicas dos agentes antineoplasicos, com perspectivas de um subsidio direto aos profissionais da saide que
atuam na assisténcia a pacientes submetidos a este Tratamento. O método deste estudo é revisado em pesquisas bibliograficas, com uma utilizacéo
de periddicos, teses e dissertagdes referentes ao tema, com o objetivo de encontrar na literatura nacional e internacional informagdes atualizadas
sobre quimioterapia antineoplasica e seus efeitos colaterais. Foi usado para busca de resultados com consulta de diversas bases de dados on-line
Pub-Med, Scielo e Lilacs, Medline. O levantamento bibliografico a partir das fontes fontes sobre o ano de 2017. No resultado, analisou-se o
referencial tedrico, com uma atengéo oncolé6gica no Brasil, uma terapia oncolégica e uma quimioterapia. Teve a Apresentacao de antineoplasicos
mais relevantes na histéria da medicina, dentre os quais se destaca os alquilantes, antimetabdlitos, antibidticos, inibidores mitéticos, platinas e outros
agentes. Concomitante com um panorama do futuro dos farmacos oncolégicos, dentre os quais se destaca a imunoterapia (anticorpos monoclonais),
os radiofarmacos, os inibidores da tirosina quinase (TKI) e drogas lipossomais. Na conclusdo, observou-se que descrever a histéria eo papel dos
farmacos oncoldgicos no tratamento do cancer, proporcionando uma compreenséao da necessidade da atualizacdo, area de prevengao e minimizagao
dos eventos adversos da quimioterapia, de forma simples e humanizada na relacdo médico-paciente. E com uma conscientizagéo de ensaios para
analise de medicamentos e impressdes para analise, andlise e solucdo dos problemas, advogados de tratamento e controle de cancer e também
fundamentais para o apoio de outras iniciativas em prol da luta contra a doenca no pais, tornando Relevante a atuagdo do campo da oncologia.
Key-words: Anticancer, Cancer, Pharmacological oncology drugs.
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INTRODUCAO

A histéria da quimioterapia moderna comeca
ironicamente em um dos eventos mais polémicos da
Segunda Guerra Mundial. No dia 2 de dezembro de
1943 diversos navios aliados esperavam para
descarregar no porto de Bari, no sul da Italia e dentre
eles, o navio americano US Liberty Ship John Harvey.
O qual secretamente, 0 mesmo carregado com
toneladas do agente mostarda, para ser usado como
arma quimica na campanha aliada na Italia. Neste dia,
um ataque surpresa da forga aérea alema afundou 28
navios ancorados no porto, dentre eles o John Harvey,
no evento conhecido como “pequeno Pearl Harbor”. A
fumaca tdxica liberada pelo navio em chamas expds
centenas de militares e moradores de Bari ao toxico
agente mostarda.

O agente mostarda ¢ uma devastadora arma
guimica que age provocando lesdes de pele, olhos,
cegueira, edema pulmonar, entre outros, podendo levar
a morte. Na convencéo de armas quimicas em 1997,
seu uso foi banido em todo o planeta. Ap6s o ataque,
dois  farmacologistas  norte-americanos  foram
chamados para investigar os efeitos do agente
mostarda em humanos, Louis S. Goodman e Alfred
Gilman. Dentre as catastroficas agressdes ao
organismo, 0s pesquisadores identificaram uma
dramatica reducdo na quantidade de células brancas
sanguineas.

A introducdo da mostarda nitrogenada pode
ser considerada como o inicio da era moderna da
quimioterapia.®

Estes pesquisadores desenvolveram
derivados do agente mostarda com o objetivo de tratar
linfomas e leucemias, canceres derivados das células

brancas sanguineas. Suas descobertas salvaram
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milhares de vidas e abriram portas para o
desenvolvimento de toda uma nova classe de
medicamentos para o0 tratamento de céancer. A
medicina transformou uma molécula quimica feita
para destruir e matar em algo capaz de curar.?

Em 1942, farmacologistas em parceria com o cirurgido
toracico Gustav Linskog, desenvolveram e aplicaram a
primeira droga para tratamento de céncer, a
“Mecloretamina” - droga utilizada para casos de
linfoma de Hodkin e leucemia.

Nas décadas de 60 e 70 inicia-se a era da
guimioterapia cientifica, com o conhecimento da
cinética celular e da acdo farmacolégica das drogas.®
Nesta época € introduzida a poliquimioterapia. S&o
drogas que atuam a nivel celular interferindo no seu
processo de crescimento e divisdo. A maioria dos
agentes antineoplasicos ndo possui especificidade, ou
seja, ndo destroi seletiva e exclusivamente, as células
tumorais. S&o, por isso, téxicos para os tecidos
higidos.

Uma descoberta feita pelos médicos e
pesquisadores James Holland, Emil Freireich e Emil
Frei em 1965 mudaria os rumos do tratamento
quimioterapico. Ao assimilar a mesma estratégia de
tratamento utilizada para o tratamento de tuberculose
com antibidticos (em que cada droga associada deve
combater um agente especifico da doenga), foi criado
um método para dificultar a metastase e a recorréncia
dos tumores. Os primeiros estudos conduzidos dessa
forma ocorreram em centros americanos como o St.
Jude Children”s Research Hospital e o National Cancer
Institute e abriram caminhos para novos métodos,
como a terapia de anticorpos monoclonais (simulagéo
do sistema imune do paciente e atacar células tumorais

especificas), terapia adjuvante (terapia ap0s a cirurgia),
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neo-adjuvatnte (terapia realizada antes da cirurgia) e
outras.*®

Posteriormente, pode-se observar um rapido
desenvolvimento da quimioterapia anti-tumoral, com a
descoberta de novas drogas. Atualmente, as pesquisas
continuam, no intuito de desenvolver novos agentes,
contudo a énfase maior reside na descoberta de
substancias analogas as ja conhecidas, com efeitos
toxicos menos agressivos, sobretudo ao coragéo,
pulmdes, rins e sistema nervoso.® O tratamento com
citostaticos, tem como finalidades: conseguir a
regressdo do tumor ou de metastases. Fornecendo ao
doente a cura, ou o controle da doenca e melhorar a
qualidade de vida do doente. Atualmente, as
investigacBes continuam, no sentido de descobrir
drogas menos téxicas e mais ativas, com um melhor
indice terapéutico.

A partir de entdo, o cancer passou a configura-
se em extensdo de mortalidade como um grande
problema de salide publica mundial. O cancer é a
segunda causa de morte no mundo. Estimativa do
Instituto Nacional do Céncer (Inca) aponta a
ocorréncia de cerca de 600 mil casos novos de cancer
no Brasil em 2016 e 2017, dos quais cerca de 180 mil
serdo de pele ndo-melanoma. Os canceres de préstata
(61 mil) em homens e mama (58 mil) em mulheres
também serdo os mais frequentes.

Com os avangcos em oncologia, 0s
profissionais de salde despertaram para o fato de que
cuidar de um portador de um céncer requer uma
abordagem interdisciplinar, com assisténcia integral,
de forma a compreender o paciente em multiplos
dominios, tendo como objetivo a preservagdo da sua
qualidade de vida.

Os estudos realizados por diversos autores

evidenciaram a importancia da atengdo farmacoldgica
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no setor oncologico, na prevencdo de erros de
medicacdo pela revisdo das prescricdes médicas,
contorno dos resultados negativos associados aos
medicamentos, o que refletiu na economia dos gastos
hospitalares, caracterizando um processo positivo de
farmacoeconomia, em que seu sucesso leva a melhora
da qualidade de vida para o paciente.

Assim, com a finalidade de conhecer mais a
fundo a quimioterapia antineoplasica, bem como seus
efeitos colaterais, com vistas a propor uma assisténcia
gue responda adequadamente as necessidades das
pacientes  submetidas a  este  tratamento,
desenvolvemos um estudo bibliografico sobre a
temaética, a partir do qual elaboramos uma sintese que

apresentamos na forma de revisao de literatura.

MATERIAIS E METODOS

Este estudo se deu pela analise baseada em
pesquisas bibliogréficas, com a utilizacdo de
periodicos, teses e dissertacdes referentes ao tema,
Com o objetivo de encontrar na literatura nacional e
internacional  informacBes  atualizadas  sobre

quimioterapia antineoplésica e seus efeitos colaterais.

Desenvolvemos uma sintese sistematizada do
material compilado.

Foi utilizada para a busca de resultados a com
consulta a diversas bases de dados on-line Pub-Med,
Scielo e Lilacs, Medline. O levantamento bibliografico
a partir das referidas fontes foi feito sobre o ano de
2017.

RESULTADOS
Referencial tedrico

Contribuicio de Janus na medicina
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Jano (em latim: Janus) foi
um deus romano das mudancgas e transi¢fes. Janus é
descrito como a forca primordial que deu forma ao
universo onde era chamado de Caos. Apés moldar o
universo, toma a forma de um deus com duas cabecas
em que suas faces olham ambas para dire¢des opostas.
Sua existéncia é dividida em duas etapas: a primeira
como uma massa disforma denominada Caos, ou seja,
confusdo por tudo ser uma Unica coisa; e a segunda,
gue é quando o deus toma uma forma apés organizar e
ordenar cada coisa no universo. Janus é, por
consequéncia, o principio de tudo, e tudo se move
sobre sua vontade, desde eventos naturais até a acéo
dos deuses. Era chamado nos tempos antigos de
Janitor, um epiteto que o classifica como o porteiro,
pois conforme sua vontade as portas que guardam a paz
ou a guerra seriam abertas ou fechadas.

O “composto Janus”, em homenagem ao deus
da mitologia romana que tinha duas faces: tanto pode
ser mutagénico, em certas concentracfes, quando ter
um efeito protetor, em geral também nas doses mais
reduzidas.”

Atencao oncologica no Brasil

As primeiras iniciativas para o controle do
cancer no Brasil remontam ao inicio do século 20,
orientadas quase que exclusivamente para o0
diagndstico e tratamento. Pouca énfase era dada a
prevencdo, pela escassez de conhecimento sobre a
etiologia da doenga.?

Em 1920 foi criado o Departamento Nacional
de Saude Publica (DNSP), visando a ampliagdo do
campo de acdo assistencial, abrangendo a salde
infantil, industrial e ocupacional. Com isso, coube a
Unido promover e regular os servigos de sadde no
territério nacional. Em 1923, este Orgdo passou a

chamar-se Departamento Nacional de Salide (DNS).
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Com a criacdo do Servico Nacional de Cancer
(SNC) em 1941, a tematica do cancer como questao de
salide publica comecou a ser abordada pelo Estado a
partir da década de 30.2

Somente em 1983 foi implantado o Primeiro
Registro Hospitalar de Cancer do Brasil, no Instituto
Nacional de Cancer (INCA), de acordo com as normas
padronizadas e preconizadas pela Organizacdo Pan
Americana de Salde (OPAS), com apoio da Agéncia
Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC).®
No seéculo XX, com o aumento da eficiéncia da
prevencdo de doengas e atendimento méedico, a
expectativa de vida, menor que 40 anos até a década de
1940, ultrapassou os 55 anos (década de 1990).2
Todavia, com o crescimento dos custos com
equipamentos, materiais e medicamentos, surgiu a
impossibilidade do acesso universal aos recursos e
tecnologia moderna disponiveis.®

Apds 1940, ocorreu a introducdo maciga de
novos farmacos, que trouxeram a populacdo
possibilidade de cura para enfermidades até entdo
fatais, sobretudo no campo de doencas infecciosas.

Os avangos nas pesquisas de novos farmacos,
em conjunto com sua promogao comercial, criaram
uma expectativa na sociedade em relacéo ao poder dos
medicamentos. O medicamento tem, intrinsecamente,
um valor simbélico do desejo e da capacidade de
modificar o curso “natural” da doenga que esta sendo
tratada.

O fato de prescrevé-lo passou a ser o resultado
final de um processo de diagndstico e decisdo, em que
os farmacos sdo o resumo da atitude e das esperancas
do médico em relacdo ao curso de uma doenga.?
Sobretudo, a prescricdo € um compromisso entre as
estruturas sanitarias e seus usuarios. O fato de o

medicamento ter se tornado uma ferramenta tdo
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familiar aos médicos aumenta o risco de sua utilizagao
irracional X

Desse conhecimento sobre o efeito das
informacdes sobre o medicamento na hora da
prescricdo, nasce a preocupacdo com sua quantidade e
gualidade. Um fato que se torna comum é a
necessidade de informacdo, sobre o tratamento e
medicamentos, por parte dos pacientes e familiares.

Tal informagdo deve provir de fontes
fidedignas e atualizadas, o que, muitas vezes, nao é
possivel, dependendo-se apenas dos buléarios e da
propaganda. Sendo assim, sdo necessarios estudos de
utilizagdo dos medicamentos para detectar reagdes
adversas, ineficicia do tratamento, efeitos colaterais,
bem como a mé& utilizacdo dos mesmos, o0 que
possibilitaria a realizagdo de intervencdes. Diante
desse contexto, surgiram os Centros de Informagdo de
Medicamentos (CIMSs), que tém como meta principal a
promogéo do uso racional de medicamentos.

Em 1954, o Brasil foi sede do VI Congresso
Internacional de Céancer, em Sdo Paulo, organizado
pela Unido Internacional Contra o Céncer (UICC), o
qual destacou o céncer como problema de salde
publica e o conceito de seu controle. Em 1957, foi
inaugurado o hospital-instituto  (atual Instituto
Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva
(INCA)), no Rio de Janeiro. Posteriormente, houve a
unificagdo das acBes de controle do céncer o que
resultou, em 1967, na implementacdo da Campanha
Nacional de Combate ao Cancer.1?

Na década de 80, foi criado o Programa de
Oncologia (ProOnco), com o objetivo de retomar o
controle da doenca. A partir da década de 90, com a
estruturacdo do Sistema Unico de Sadde (SUS), o
INCA teve o papel de coordenador das politicas de

controle do cancer no pais. Em 1998, surgiu o
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Programa Nacional de Controle do Cancer do Colo do
Utero (Viva Mulher) e, em 2000, as primeiras
iniciativas para o controle do cancer de mama,
firmadas com as diretrizes técnicas nesta area.'?13

As acdes nacionais de controle do cancer
anteriormente existentes no Brasil deram origem, no
final de 2005, ao langamento da Portaria 2439/GM que
estabeleceu a Politica Nacional de Atencdo Oncolégica
(PNAO), abordando a questdo do cancer de forma
integrada, estabelecendo orientacbes para o controle
do cancer no Brasil, desde a promog¢do da sadde até os
cuidados paliativos.'3

O Ministério da Salde, 2005, através da
portaria n® 2439 propds a organizacdo da Rede de
Atencdo Oncoldgica nos Estados, visando maior
efetividade e afetividade no controle do céncer. A
abordagem da proposta encontra-se na elaboragdo do
conjunto de agles necessarias para a atencao integral
ao cancer: ‘“Promogdo, Prevencdo, Diagnostico,
Tratamento, Reabilitacdo e Cuidados Paliativos, a ser
implementada em todos os estados do pais,
estabelecendo pardmetros de avaliagdo, controle e
regulagdo dos servigos prestados como também
educacdo continua dos profissionais, melhoria dos
sistemas de informagdo, analise da tecnologia utilizado
e incentivo a pesquisa.

Com a publicacdo da Politica Nacional de
Atencdo Oncoldgica (PNAO), em 2005, o Ministério
da Saude ressaltou a qualificagdo, a especializacdo e a
educacdo continuada dos profissionais de salde como
componentes essenciais para o controle do cancer, com
a participacdo do INCA atuando na formacdo e
qualificagdo dos recursos humanos em uma estratégia
de promogao deste objetivo em nivel nacional 1516

O Pacto pela Saude, 2006, propds diferentes

mecanismos para a continuacdo do processo de
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implantagdo do Sistema Unico de Satde (SUS),
destacando o Pacto pela Vida e o Pacto de Gestao,
reforcando a ideia do combate ao céncer como
prioridade no pais, evidenciando a importancia de

acBes educacionais voltadas para tal fim.*>7

A terapia oncolégica

O céncer se caracteriza pelo crescimento
desordenadamente maligno de células que invadem os
tecidos e 6rgdos. E que eventualmente ao se espalhar
para outras areas do corpo, caracteriza-se como uma
metéastase. E uma doenga de carater multifatorial em
que os tumores malignos sdo caracterizados pela sua
rapida divisdo, agressividade e falta de controle. Os
tumores benignos, em contrapartida, se estabelecem
localmente, uma massa celular com multiplicacéo
lenta e sem grandes diferencas genéticas de seu tecido
original, ndo constituindo em grande perigo ao
portador.*®

A classificagdo dos canceres segue
determinantes como o seu local de desenvolvimento.
Suas causas sdo diversas, podendo ser originadas de
fatores intrinsecos ou extrinsecos ao organismo. E
interessante reavivar a origem da palavra cancer, a qual
vem do latim “cancer”, que significa caranguejo. Um
nome se deve a semelhangca entre as pernas do
crustaceo e os vasos do tumor, que se infiltram nos
tecidos sadios do corpo.

Céncer é o termo considerado genérico, que
descreve uma colecdo de doencas diferentes,
caracterizadas por uma rapida e anormal divisdo
celular do tecido e pela migracdo de células
cancerigenas para partes do corpo distantes da origem.
Com arépida divisao celular, estabelece-se um excesso
de tecido, conhecido como tumor. Os tumores podem

causar a destruicdo dos tecidos proximos a eles, com a
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habilidade de se espalhar pelo corpo e formar outros
tumores, pois milhdes de células malignas séo
liberadas pelo tumor na corrente sanguinea.

O cancer é a segunda maior causa de mortes

no mundo ocidental depois das doencas
cardiovasculares, sendo atualmente a segunda maior
causa de morte por doencga no Brasil.
No que condiz ao seu diagnostico, a anamnese e 0
exame fisico sdo o0s principais passos para 0
diagndstico clinico, indicando a necessidade de
possiveis exames complementares, que sdo uteis para
avaliar o tumor primério, as fungbes organicas,
ocorréncia simultdnea de outras doencas e o0
estadiamento da doenca.*®

O diagnostico definitivo ocorre pelo estudo
anatomopatolégico com autdpsias, bidpsias e
citologia, assim como o auxilio de exames
laboratoriais, de registros graficos, endoscopicos e
radiolégicos, inclusive os ultrassonograficos e de
medicina nuclear. A respeito do tratamento do cancer,
este dependerdA de inUmeros fatores, como
estadiamento do tumor, idade do paciente, localizagdo
do tumor, e tipo de células cancerosas.

De acordo com a individualidade de cada
paciente, ha a associacdo de variados tipo de
tratamento para o combate do céancer, distribuindo-se
em modalidades como: cirurgia, radioterapia,
guimioterapia com agentes citotdxicos, bioterapia,
agentes enddcrinos e transplante de medula 6ssea. A
cirurgia e a radioterapia sdo mais usadas para tumores
localizados sélidos, com a radioterapia empregada em
cerca de 60 % dos tratamentos oncoldgicos® e a
guimioterapia com agentes citotoxicos para tumores
ndo localizados, sendo, porém, esta terapia prejudicial

as células normais em divisdo.
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Os quimioterapicos podem ser utilizados
isoladamente, sendo caracterizada a
monoquimioterapia ou em associacdo com outros,
caracterizando a poliquimioterapia. As células afetadas
pelo cancer sdo diferentes das células normais no
corpo, pois se dividem (na maioria dos casos) muito
mais rapidamente do que deveriam. Isto é importante
saber por que varios medicamentos utilizados para
combater o cancer (antineoplasticos ou medicamentos
anticancer) atacam as células malignas durante a fase
ativa da diviséo celular.

Na maioria dos canceres, ha uma reproducéo
incontrolada e indesejada de células (leucdcitos ou
eritrécitos, no caso da leucemia). Felizmente, ha
fatores os quais podemos controlar e evitar, como
substancias chamadas de carcinogénios (agentes
formadores de cancer) que podem aumentar o risco de
desenvolver um cancer. Alguns carcinogénios comuns
sdo: arsénico, amianto, niquel, benzeno, formaldeido.
Os que estdo associados ao estilo de vida: alcool e
tabaco. Os trés principais tipos de tratamento do cancer

sdo a radioterapia, a cirurgia e a quimioterapia.

Quimioterapia

O termo quimioterapia refere-se ao
tratamento de algumas doengas por substancias
guimicas que afetam o funcionamento celular. Quando
aplicada ao cancer, a quimioterapia é chamada de
quimioterapia antineoplasica. Os agentes quimicos
para o tratamento de céancer sdo chamados de
antineopléasicos, que consistem em medicamentos
utilizados para destruir tumores ou células malignas,
com a finalidade de evitar ou inibir o crescimento e a
disseminacdo de tumores. Portanto, fica evidente que

0s antineoplasticos possuem efeitos colaterais sobre
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todas as células do organismo que apresentam
crescimento acelerado.

Os efeitos benéficos potenciais dos farmacos,
em geral, sdo conhecidos durante sua pesquisa e
comercializacdo. Segundo Paracelsus (1493-1541),
“todas as substancias sdo venenos, ndo ha uma que nao
seja veneno. A posologia correta diferencia o veneno
do remédio”.*®

Com a evolugdo da farmacologia clinica, em
1988, a Organizacdo Mundial de Saude publicou uma
visdo do uso de medicamentos dividindo o planeta em
dois blocos, de acordo com as caracteristicas do
atendimento a populagdo: paises desenvolvidos e
paises em desenvolvimento.® Nos paises em
desenvolvimento, havia pouca ou nenhuma
organizacdo quanto ao uso de medicamentos e a
politicas que garantissem a disponibilidade dos
mesmos. 8

Um terco da populagdo mundial ndo tem
acesso aos medicamentos dito essenciais, enquanto a
populacgdo dos paises ricos consome cerca de 80% dos
medicamentos produzidos no mundo.® O Brasil e
outros paises em desenvolvimento, a partir da década
de 1970, preocupados com a falta de medicamentos
para a populacdo de menor poder aquisitivo, tentaram
desenvolver  programas  governamentais  que
garantissem a disponibilidade ao menos dos
medicamentos mais importantes. No Brasil, em 1970,
foi instituida a Central de Medicamentos (CEME).

Os esforcos para garantir os medicamentos
essenciais a populagdo geraram o surgimento da
RENAME (Relacdo Nacional de Medicamentos
Essenciais) e dos formularios ou guias terapéuticos -
gue padronizam os medicamentos utilizados nos
hospitais, diminuindo custos e possibilitando melhor

atendimento.®
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Entre os anos 1950 e 1960 ocorreu a chamada
“explosdo farmacoldgica” devido aos
desenvolvimentos ~ fundamentais em  ciéncias
bioldgicas, o que possibilitou “melhor compreensdo
dos  mecanismos  moleculares, celulares e
homeostaticos relacionados com a satide e a doenca,”°
concomitante com e as conquistas tecnolégicas e
econdmicas apds a Segunda Guerra Mundial.

O medicamento, como uma arma terapéutica,
apresenta-se em duas situaces: por um lado, seu
emprego inadequado pode provocar doencas
iatrogénicas, e por outro, enquanto 0s paises
desenvolvidos investem na descoberta de novas
substancias com melhores caracteristicas intrinsecas
para o combate de problemas ja resolvidos, os paises
em desenvolvimento ainda apresentam problemas de
salide que emergem das péssimas condic¢des de vida da
populacdo, diminuindo a efetividade dos tratamentos
medicamentosos j4 existentes”.!8

Esse quadro de doencas advindo das mas
condi¢Bes de vida, nos paises mais pobres, desvia as
acles de salde produzindo uma medicina mais
curativa que preventiva, intensificando a utilizacéo de
medicamentos. O medicamento é produto de
tecnologia cara e por vez inacessivel.

Paises pobres encontram-se dependentes da
importacdo de farmacos ou matérias-primas para sua
fabricacdo. No Terceiro Mundo, a maior fatia do
mercado farmacéutico estd em maos de empresas
privadas,”®* o que encarece os medicamentos.
Considerando-se que o consumo de medicamentos
representa parte substancial dos gastos com salde
torna-se evidente a importancia de sua utilizacdo

racional 1518-21
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Antineoplasicos

Os agentes antineoplasicos mais prescritos na

terapia oncolégica abrange os agentes: alquilantes,
antimetabolitos, antibidticos, inibidores mitéticos.
Um dos primeiros antineoplasicos utilizados foi o
Mecloroetamina, um agente alquilante, utilizado como
arma quimica na primeira guerra mundial. Os
cientistas observaram que os principais danos causados
por esta droga nos soldados afetados foram sobre as
células de rapido crescimento, tal como tecido
intestinal e tecido linfatico.

Esta descoberta levou os cientistas a
utilizarem o Mecloroetamina no tratamento do cancer
e, hoje, no minimo 10 cénceres podem ser tratados com
este antineoplésico, tal como linfoma Hodgkin e o
linfosarcoma.

Os alquilantes afetam as células em todas as
fases do ciclo celular classificando como farmacos
ndo-ciclo-especifico.?? Sdo utilizados em combinagéo
com outros agentes fase-especificos do ciclo celular
para que produzam efeito clinico desejavel.?®

Os principais farmacos empregados dessa
categoria  incluem: Mostardas  nitrogenadas
(Clorometina, clorambucil e melfalano, Melfalano,
ciclofosfamida), Etilenimidas (aziridinas), Esteres
sulfonatos, bussulfano. Apesar de sua toxidade, os
alquilantes, estes constituem a base de qualquer
tratamento quimioterapico.

Eles sdo extremamente reativos e ligam-se
facilmente a grupos fosfatos, aminos, hidroxilas e
imidazdlicos, encontrados nos &cidos nucléicos. Estes
agentes afetam tanto as células cancerigenas como as
sadias, impedindo a duplicagdo do DNA e causando
citotoxicidade. Atualmente a quimioterapia do cancer

utiliza-se tanto de compostos orgéanicos (taxol e
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vimblastina) quanto de complexos metalicos
(cisplatina e carboplatina) nos tratamentos
quimioterapicos.

H& ainda os antimetabolitos que inibem a
biossintese dos componentes essenciais do DNA e do
RNA celular. Impedindo a multiplicacdo e funcéo
basica da célula cancerigena. A inibigdo da biossintese
pode ocorrer; com as purinas, como é a acdo dos
quimioterapicos  anadlogos das  purinas  6-
mercaptopurina e 6-tioguanina; na producdo de acido
timidilico pelos analogos do acido félico 5-fluoruracil,
metotrexato, com este sendo o  4cido
tetraidrofélicoformilado que fornece os C2 e C8 do
anel das purinas (adenina, guanina) e o C metilico da
timina; e com as outras etapas da sintese de &cidos
nucléicos pelos andlogos das pirimidinas, 5-
fluorouracila, azauridina, citarabina (Ara-C).

Onde o0 mecanismo de ac¢do das pirimidinas
consta em antimetabdlitos que sao ciclo especificos na
fase S do ciclo celular. A citarabina (Ara-C) também
inibe a DNA polimerase. Também é usada como
antiviral.

A indicacdo e o esquema de administracdo
desses agentes sdo, portanto, dependentes da cinética
celular de cada tipo de tumor.?

Com uma variada gama de estruturas
guimicas, a atuacdo dos antibiéticos é pautada como
ciclo-ndo-especifico. Com variagbes estruturais,
possuem em comum anéis insaturados que permitem a
incorporagdo de elétrons e a consequente producéo de
radicais livres reativos, interagindo com o DNA
inibindo a sua sintese ou a de proteinas.

Quando outro grupo funcional é acrescido, ha
novos mecanismos de acdo, como alquilacdo

(mitomicina C) demonstrado e pode ocorrer também, a
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inibicdlo da funcdo do DNA por intercalagdo
(doxorrubicina e dactinomicina).

A respeito dos inibidores mitéticos, estes
possuem sua acdo sobre a proteina tubulina
responsavel pela migracdo dos cromossomos na
metafase da mitose, ocorrendo a cessagdo da divisdo
celular. Esta funcéo pode ““sincronizar”” as células em
divisdo quando os inibidores mitdticos sdo combinados
com agentes especificos da fase S do ciclo.

Com seu modo de acdo especifico, sdo
associados a outros agentes para maior efetividade da
guimioterapia. Neste grupo de farmacos estdo
incluidos os alcal6ides da vinca rosea (vincristina,
vimblastina),”®> que sdo agentes antimitéticos,
promovendo a dissolucdo dos microtubulos nas células
em diviséo (Fase M do ciclo celular).

Outros agentes representados com éxito por
alguns farmacos, ndo pertencem a classes
farmacolégicas determinadas, tais como:
procarbazina, agindo como agente alquilante do DNA,
a hexametilmelamina, usada em cancer de ovério , a
cisplatina e carboplatina, agentes metalantes
bifuncionais e potentes inibidores da DNA polimerase,
hidroxiuréia que inibe a enzima
ribonucleosideoredutase, envolvida na formagdo dos
desoxirribonucleotideos (DNA), mitotano usado para
tumores do cértex da adrenal, taxol, isolado de &rvores
do género Taxus (T. brevifolia), usado para cancer no
ovario, mama metastatico, melanoma metastético e
pulmao, tamoxifeno antiestrogénio, usado para cancer
de mama pds menopausa.

O sucesso na clinica da Cisplatina,
inicialmente em pacientes terminais e, posteriormente,
em tumores localizados, como nos casos de cancer
testicular e ovariano, bem como o desenvolvimento de

procedimentos clinicos que diminuem a toxicidade
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renal, reverteu a resisténcia inicial e renovou o
interesse na quimica deste composto e outros
estreitamente  relacionados.’*  Consolidou-se o
tratamento adjuvante nas fases iniciais da doenca.

Com a cisplatina, pela primeira vez consegue-se,
exclusivamente pela quimioterapia, a cura de pacientes
com doenga metastatica — no caso, com cancer de
testiculo. Abre-se uma possibilidade diferente, que até
entdo, além da cirurgia, s6 existia a curieterapia como
tratamento — a irradiagdo dos tumores por meio de

agulhas de platina carregadas de radium.?*

Panorama futuro dos farmacos oncolégicos

Estd em estudo o desenvolvimento de
nanoparticulas, que sdo modificadas para carregar o
medicamento apenas para as células cancerosas,
permitindo assim um tratamento mais especifico para
estas células de forma a ndo atacar partes saudaveis do
corpo.??2 As nanoparticulas carregam é&cido fdlico,
umas vitaminas consumidas por células cancerosas, e
assim se tornam ‘“atraentes” para elas. Um pigmento
fluorescente e Oxido de ferro magnetizado também
fazem parte das nanoparticulas, o que permite que
médicos acompanhem em imagens épticas ou em
imagens de ressonancia magnética a evolucdo do
tratamento no tumor.

O desenvolvimento dessas nanoparticulas
também pode ser utilizado para a identificacdo de
cancer. Se o corpo ndo tem tumores, as nanoparticulas
ndo se ligam ao tecido doente e, portanto, sdo
eliminadas pelo figado. E em se tratando de complexos
metélicos, atualmente o agente alquilante mais
utilizado é a cisplatina, o Unico antineoplasico que
contém um metal pesado. Os cloretos ligados ao metal
podem ser facilmente substituidos por grupos aminos.

A cisplatina reage com os aminoacidos guanina para
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formar pontes através da dupla hélice do DNA,
impedindo a duplicacdo do mesmo, que por sua vez é
essencial para a divisdo da célula.

Hé a relevancia de quatro grupos de droga em
teste para o tratamento do céncer: imunoterapia
(anticorpos monoclonais), os radiofarmacos, o0s
inibidores da tirosina quinase (TKI) e os lipossomas.
O mais discutido atualmente sdo os inibidores da
tirosina quinase (TKI), em que o envolvimento de
proteinas quinases no desenvolvimento e manutencéo
de tumores malignos humanos pode ocorrer por varios
mecanismos. Sua funcdo tem papel essencial no
processo de apoptose, proliferacdo  celular,
metabolismo do glicogénio, neurotransmissdo e
oncogénese, e a desregulacdo ou superexpressdo de
proteinas quinases estd associada a doengcas como
asma, céncer, desordens cardiovasculares, diabetes,
doencas do sistema nervoso central, entre outras.

Atualmente os lipossomas ocupam uma
posicdo de destaque no tratamento de cancer.
Encontram ainda largo emprego como transportadores
de  imunobioldgicos e de  medicamentos
antimicrobianos. Dentre os principais hanocarreadores
utilizados na terapia do cancer, as nanoparticulas de
lipossomas representam uma das classes mais
avancadas dos sistemas de liberacéo controlada, sendo
gue ja existem varias nanoparticulas lipossomais no
mercado e outras ainda em estudos clinicos.?®

Os radiofarmacos sdo utilizados nos
diagndsticos auxiliando na obtencdo de imagens a
partir da deteccdo da radiacdo proveniente do paciente.
O procedimento, ndo invasivo, possibilita avaliacGes
anatdbmicas, morfologicas e funcionais. JA 0 uso
invasivo tem sido um importante aliado no tratamento
de patologias como o cancer, visto que o radiofarmaco

é depositado no drgéo ou tecido alvo, absorvido apenas
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pelas células cancerigenas, liberando radiagdo para
elimind-las. Outra funcdo é o uso como terapia
paliativa de dor em caso de metastase.?®

Os radiofarmacos sdo substancias marcadas
com elementos radioativos, denominados de
radioisdtopos ou radionuclideos, e sdo largamente
utilizados na medicina nuclear e na oncologia, com
finalidade diagndstica e/ou terapéutica. Sendo eficaz
no tratamento de céncer e outras doencas graves e
trazendo uma condicdo de vida melhor aos pacientes,
reduzindo significativamente os focos tumorais e
diminui a recorréncia e mortalidade por esse tipo de
cancer.?’

Novas modalidades terapéuticas tém como
objetivo dirigir o tratamento mais especificamente as
células doentes, poupando as normais. Este tipo de
estratégia é chamado de terapia dirigida ao alvo, ou
simplesmente terapia alvo.

Entre os medicamentos com este perfil estdo
0s anticorpos monoclonais, que sdo uma forma de
imunoterapia. Em muitos doentes, 0s anticorpos
monoclonais aumentam a eficacia de outros
tratamentos (geralmente a quimioterapia). Nessa
terapia, sdo fornecidos ao organismo anticorpos
produzidos em laboratério para tentar combater o
desenvolvimento do tumor. A imunoterapia para o
tratamento do cancer é, atualmente, uma terapia
promissora, tendo em vista a sua seletividade, o seu

potencial curativo e a sua baixa toxicidade.?

DISCUSSAO/CONCLUSAO
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Descrever a histéria e o papel dos farmacos
oncolégicos no tratamento do cancer por meio deste
trabalho, proporcionou a compreensao da necessidade
da atuacdo nessa éarea, agindo na prevencdo e
minimizacdo dos eventos adversos da quimioterapia,
de forma simples e humanizada na relacdo médico-
paciente.

Ao finaliza-lo, houve melhor compreenséao da
realidade do céncer no Brasil, conhecendo seus
desafios ao longo da histéria evolutiva. A construcdo e
implementacdo da atencdo oncoldgica consolidada
demandard tempo, devido as grandes dificuldades
encontradas no sistema de sadude atual, mas estas
deverdo acontecer com a elaboracdo de condutas e
praticas ativas, com a demonstracio de sua
importancia e efetividade na melhora. Com a
conscientizacdo de que os estudos a respeito dos
medicamentos sdo imprescindiveis para a deteccdo,
andlise e solugéo dos problemas advindos da utilizagdo
inadequada dos medicamentos, reforca-se a tendéncia
de que cresga 0 nimero desses estudos.

Com recursos de informatizagcdo e um banco
de dados com informacdes sobre os critérios do uso
adequado dos medicamentos, é possivel realizar
estudos prospectivos. Considerando-se a abrangéncia e
importancia da tematica em estudo, procuramos trazer
a esta sintese as descri¢des e definicbes daqueles
autores que mais consistentemente tém estudado a
respeito. Com este estudo, esperamos contribuir com
os profissionais da area, aprofundando e dando

consisténcia a pratica médica em oncologia clinica.

Ao Prof. Dr. Lybio José Martire Junior, pelo apoio e incentivo constante na elaborago deste trabalho e demonstragio

de amor e respeito pela profissdo médica.

““Isso de ser exatamente 0 que se é ainda vai nos levar além™
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“A verdadeira viagem de descobrimento ndo consiste em procurar novas paisagens, mas em ter novos olhos”.
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COLUNAS DA PESTE: RECORDAC}AO DE UM PASSADO ASSUSTADOR!
Elaine Maria de Oliveira Alves?
Paulo Tubino®

RESUMO

As epidemias de peste bubdnica marcaram a vida do ser humano ao longo do tempo e trouxeram grandes implicacdes
sociais e historicas. Talvez poucos se deem conta de que a doenga continua presente e fazendo vitimas fatais em
pleno século XXI. A peste e suas vitimas foram imortalizadas por monumentos e pela preservacao de lugares e
objetos associados com as epidemias histéricas. Durante os surtos, eram feitas promessas que seriam cumpridas
com a construcdo de igrejas, cruzes ou altas colunas comemorativas: as colunas da peste erguidas ao ar livre,
espalhadas pelo antigo Santo Império Romano. Datando principalmente dos séculos XVII e XVIII, resultado da
espiritualidade da Reforma Cato6lica e da estética barroca, as colunas tém estatuas de santos protetores contra a peste,
a Virgem e 0 Menino, anjos voando e invocam a superacdo da morte. Esses memoriais representam o desejo da
comunidade em honrar seus inimeros mortos, em geral sepultados em valas comuns e em locais desconhecidos.
Palavras-chave: Peste/historia; Religido e Medicina: Santos da Peste; Epidemias.

ABSTRACT

The bubonic plague epidemics marked the life of the human being over time and brought great social and historical
implications. Perhaps few will realize that the disease is still present and causing casualties in the 21%t century.
Plague and their victims were immortalized by monuments and the preservation of places and objects associated
with historical epidemics. During outbreaks, promises were made that would be fulfilled with the construction of
churches, crosses or high commemorative columns: the columns of the plague erected outdoors, around the old
Holy Roman Empire. Dating mainly from the 17" and 18" centuries, a result of the spirituality of the Catholic
Reformation and the baroque aesthetic, the columns are statues of patron saints against the plague, the Virgin and
Child, flying angels and call upon the overcoming of death. These memorials represent the community's desire to
honor its many dead, usually buried in mass graves and in unknown locations.

Key Words: Plague/history; Religion and Medicine; Plague Saints; Epidemics.

Introducéo

A partir da descoberta da penicilina em 1928
por Alexander Fleming (1881-1955) e de sua
comercializagdo em 1942, gracas ao trabalho de
Howard Florey (1898-1968) e Ernst Chan (1906-
1979), a vitéria contra as doengas transmissiveis
parecia ser uma questdo de tempo [1,2]. Entretanto,
em pleno século XXI, cerca de 15 milhGes de mortes
(mais de 25% do total) ainda sdo causadas por
doencas infecciosas em todo o mundo [3]. As doencas
provocadas por bactérias e virus tém sido uma
ameaca sempre presente para a humanidade desde as
pestes biblicas e a “Peste de Atenas”, na Antiguidade,
até a ‘“Peste Negra” na Idade Média, a “Gripe

Espanhola” em 1918 e mais recentemente a pandemia
de sindrome de imunodeficiéncia adquirida
(SIDA/AIDS), as epidemias pelo virus Ebola, a
sindrome respiratéria aguda grave (SARS) e outras.
O fato € que as doengas infecciosas continuam a
surgir e ressurgir [4-6]. Epidemia pode ser definida
como um surto de doenca contagiosa que ataca
numerosas pessoas a0 mesmo tempo e que pode se
transformar em pandemia se atingir toda uma regido
[7]. Ao longo do tempo muitas pandemias mataram
milhGes de pessoas. Dentre elas destacam-se as
pandemias provocadas pela peste bubdnica que, em
conjunto, ceifaram mais de cem milhdes de vidas.

! Palestra apresentada no XX Congresso Brasileiro de Histéria da Medicina, Teresina-Pl, 4 a 7 de novembro de
2015.
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A Peste Bubbnica

N&o ha divida de que a peste existe desde a
Antiguidade e sua descri¢cdo mais antiga, ao que tudo
indica, é a da epidemia que ocorreu entre os filisteus
por volta de 1320 a.C. A peste teria sido mencionada
pela primeira vez no Antigo Testamento, no Livro de
Samuel, e foi descrita como “a grande morte” e a
“grande pestiléncia”. Foram relatados “furunculos”
nas vitimas e notada uma associagdo com
camundongos. Desde a praga dos filisteus houve
muitas descricdes de pestes e, certamente, nem todas
eram peste bubbnica. A primeira das pandemias
comprovadamente de peste bub6nica foi a chamada
“Peste de Justiniano”, que grassou no Império
Bizantino, em partes da Europa, Asia e Africa. Houve
Vvarios surtos entre 0s anos 540 e 548, entre 558 e 561
e em 594, com cerca de 25 milhGes de mortes,
aproximadamente 40% da populacdo. A segunda foi
a “Peste Negra”, surgida no deserto de Gobi na
Mongoélia e que viajou pela Rota da Seda, atingindo
Crimeia por volta de 1343. A partir dai foi levada
pelas pulgas dos ratos-pretos (Rattus rattus) que eram
passageiros regulares dos navios mercantes e se
espalhou por todo o Mediterraneo e a Europa. Estima-
se que a Peste Negra causou de 25 a 75 milhdes de
mortes, 30% a 60% de toda populacéo europeia, com
grandes implicagdes sociais e historicas. A terceira
pandemia, a “Peste da China”, teve inicio na
provincia chinesa de Yunnan em 1855. De 14 se
espalhou pela Asia, Africa, Américas e Oceania,
estando ativa até 1959 e ocasionando cerca de 12
milhdes de mortes [8-11]. Quando a doenga chegou a
Hong Kong em 1894, o governo francés e o Instituto
Pasteur enviaram o médico franco-suigo Alexandre
Yersin (1863-1943) para estudad-la. Nesse mesmo
ano, Yersin descreveu o bacilo que nomeou
Pasteurella pestis em homenagem a Louis Pasteur
(1822-1895) e que foi rebatizado Yersinia pestis nos
anos 1970 [12,13]. Na verdade, houve varios surtos
menores de peste do século XV ao século XXI. A
doenga é endémica em Madagascar, na Republica
Democratica do Congo e no Peru e,
surpreendentemente, ainda ocorre e mata pessoas nos
Estados Unidos da Ameérica, onde até outubro de
2015 foram relatados 15 casos de peste humana,
quatro fatais [14,15]. A Yersinia pestis continua
sendo a grande protagonista das pandemias, tendo
estado presente em numerosas ocasides e em todo o
mundo. Como disse o escritor britdnico James Fenton
em 1994, a prop6sito de um surto de peste pulmonar
na India: “... plague is not one of many epidemic
diseases, but the disease of all diseases, the disease
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that could destroy a city, its rituals, its morality —
every measure by which it reckoned its own worth”
[16]. A evolucdo da doenca € rapida, mas a
antibioticoterapia € eficaz desde que iniciada a
tempo. Porém, no passado os recursos eram limitados
e pouco efetivos, incluindo as procissdes de
flagelantes e a condenacdo a morte na fogueira ou na
forca dos judeus, hereges e leprosos acusados de
propagar a doenca. Os médicos prescreviam a
inalacdo de vapores aromaticos, o uso de centenas de
antidotos para o veneno da peste (a maioria deles
concebido para elimind-lo: purgativos, laxativos,
eméticos), do bezoar, de secre¢bes animais (sangue
de vibora e baba de sapo eram bastante cotados), da
teriaga (talvez o dpio, um de seus constituintes mais
importantes, aliviasse a diarreia e as dores) e das
sangrias. A partir do século XVI comecaram a ser
preconizadas medidas de isolamento: quarentena de
doentes e navios, desinfeccdo e fumigacdo das casas,
desinfecgéo das cartas e das moedas, internagdo dos
doentes em lazaretos fora da cidade, incineracdo dos
mortos. No final do século XVIII, os médicos ja ndo
aceitavam mais abrir ou cauterizar os bubdes; a
sangria e a aplicacdo de sanguessugas continuavam
procedimentos aceitaveis, com alguma restricdo se o
paciente estivesse muito fraco; eméticos e laxantes
ainda eram amplamente usados, embora houvesse
defensores de métodos menos drésticos [17]. E
sempre se podia rezar & Virgem Maria e aos santos,
sobretudo S&o Sebastido e Sdo Roque [10,11].

Os Santos Protetores

Durante a Peste Negra, todos concordavam
que Deus havia enviado a epidemia e somente Ele
poderia encerrd-la. As pessoas, naturalmente,
recorriam a Jesus Cristo e pediam a intercessdo de sua
mée, considerada mais poderosa que todos 0s santos.
Assim muitas cidades se dedicaram a Virgem Maria,
tornando-a sua padroeira € a0 mesmo tempo uma
santa protetora contra a peste; as igrejas locais e 0s
icones de Nossa Senhora eram o centro dos rituais e
pedidos de ajuda nos tempos de epidemia. Dentre 0s
santos, os principais eram S&o Sebastido e Séo
Roque. A respeito da vida de S&o Sebastido (c. 256-
288) pouco se pode provar. Teria nascido em
Narbona (atualmente na Franca), mas crescido e
estudado em Mildo (na Italia). Seguiu a carreira
militar e, em Roma, chegou a ser capitdo da guarda
imperial e um dos oficiais favoritos do imperador
Diocleciano (244-311). Entretanto era cristdo e
secretamente exercitava seu apostolado. Acabou
descoberto e denunciado ao imperador, que se sentiu
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traido e o condenou a morte por flechadas. Entregue
aos arqueiros da Mauritania foi desnudado, atado em
um poste e atingido por numerosas flechas, que
cobriram seu corpo, sendo considerado morto. Mas
ndo morreu e apos se recuperar dos ferimentos sob o0s
cuidados de uma nobre romana cristd chamada Irene
(Santa Irene de Roma), viliva de Séo Castulo, voltou
a presenca do imperador e proclamou sua fé. Recebeu
nova sentenca de morte, dessa vez por flagelacéo, que
foi cumprida sem erros. O corpo foi lancado no
esgoto comum, mas os cristdos o recolheram e o
enterraram na Via Apia, na catacumba que tem o
nome de S&o Sebastido. Desde o ano 680, quando o
fim de uma grave epidemia de peste foi atribuido a
sua intercessdo, é o santo protetor contra as epidemias
[18,19]. E interessante observar que o mais antigo
simbolo de pestiléncia é a flecha, que “ndo ¢
simplesmente uma arma, mas tradicionalmente a
transportadora da doenga, especialmente a peste”
[20]. Por sua vez, Roque de Montpellier (c. 1295-
1327) é um dos santos mais ilustres do século XIV,
honrado especialmente na Franga e na Itlia, protetor
contra a peste e padroeiro dos invalidos e dos
cirurgides. S0 Roque, que foi canonizado pela
devocdo popular, é apresentado como um homem
alto, vestido com trajes de peregrino e apoiado em um
cajado. Um dos joelhos est4 a mostra, sendo visivel
uma ferida que representa um bubdo da peste. Em
geral estd acompanhado por um cdo que traz um péo
na boca. A verdadeira historia de sua vida ndo é
conhecida, mas acredita-se que ele teria nascido em
uma familia nobre e rica de Montpellier (Franca). Ao
fazer uma peregrinacdo de devogdo a Roma, viajou
extensivamente pela Italia durante uma violenta
epidemia de peste e dedicou-se a tratar os doentes.
Quando ele préprio foi contagiado refugiou-se em
uma floresta vizinha, para ndo transmitir a doenca
para outras pessoas. Sobreviveu gragas as suas
oraces e ao cdo, que lhe levava um péo todos os dias
e lambia suas feridas [21]. Vérios outros santos sdo
também considerados protetores da peste, alguns
venerados apenas localmente. Como exemplos
podem ser citados: Sdo Cosme e Sdo Damido (século
1), Santa Rosalia (1130-1166) em Palermo, S&o
Nicolau Tolentino (1245-1305) na Toscana, S&o
Bernardino de Siena (1390-1444), Séo Francisco
Xavier (1506-1552), Sdo Carlos Borromeo (1538-
1584) [22-24].
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Memoriais da Peste

A peste e suas vitimas foram imortalizadas,
principalmente, pela criacdo de monumentos pelos
sobreviventes e pela preservacdo dos lugares e
objetos associados com as epidemias. Durante 0s
surtos, muitos — especialmente os catdlicos — faziam
promessas a Deus ou aos santos. Comunidades e
governantes também faziam promessas que seriam
cumpridas com a construgdo de igrejas (figura 1),
capelas (figura 2), retabulos, pinturas, placas, cruzes
ou altas colunas comemorativas. Obras religiosas
similares  podiam  ser  encomendadas  por
sobreviventes agradecidos que ndo tinham feito votos
e somente as circunstancias de sua criagdo
permitiriam distinguir ex-votos de outras ofertas
artisticas. Assim foram construidos, por quase toda a
Europa, monumentos para as vitimas da peste. Os
memoriais mais simples consistem de placas de
parede ou mesmo inscricbes constatando o ano
horrivel; os mais espetaculares sdo as colunas da
peste (Pestsdulen), espalhadas ao ar livre pelo antigo
Santo Império Romano. Datando em grande parte dos
séculos  XVII e XVIII, consequéncia da
espiritualidade da Reforma Catdlica e do estilo
estético barroco, essas colunas exibem a Santissima
Trindade, a Virgem Maria e 0 Menino, os santos
protetores da peste, anjos voando, e representam a
superacdo da morte [24,25]. As colunas (ou pilares)
sdo particularmente comuns na Europa Central e
podem ser encontradas em muitas cidades da
Alemanha, Hungria, Republica Tcheca, Eslovaquia e
Austria, entre outros paises. As colunas eram
erguidas por precaucdo, para que a peste ndo
chegasse; durante as epidemias, para reduzir 0s
danos; em agradecimento, porque a doenca ndo havia
chegado & cidade ou pelo fim da epidemia e pela
sobrevivéncia. Na maioria das vezes 0 monumento
era 0 cumprimento de uma promessa feita durante um
grave surto de peste, frequentemente associado a um
santo, a Virgem Maria ou a Santissima Trindade.
Pode ser dificil distinguir entre Colunas da Peste,
Colunas Marianas e Colunas da Santissima
Trindade. Uma coluna mariana, embora relacionada
a devocdo mariana, pode ser também uma coluna da
peste e 0 mesmo pode ocorrer com as colunas da
Santissima Trindade. A prova de que realmente se
trata de uma coluna da peste é a representacdo dos
varios santos protetores contra a doenca [24,25].
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Figura 1 — Basilica de Santa Maria da Salde (Santa Maria della Salute), ao centro, construida em agradecimento a
Virgem pelo término da peste que dizimou Veneza entre 1630 e 1631. Juntamente com as igrejas do Redentor, de
S&o Roque, Sdo Sebastido e Sdo JO, € uma das cinco igrejas votivas construidas na cidade desde o inicio da peste
(fotografia dos autores).

fr*% ""» i
Figura 2 — A Cappella della Piazza foi construida em 1352, na fachada da grande torre (Torre del Mangia) do
Palazzo Pubblico de Siena (Toscana, Italia), em agradecimento a Virgem Maria pela libertagdo da cidade da peste
de 1348 (fotografias dos autores).

Colunas com a estdtua da Virgem Maria 1563). A Coluna da Paz (Colonna della Pace) é uma
remontam ao século X, mas tornaram-se comuns coluna mariana localizada na Piazza Santa Maria
especialmente apds o Concilio de Trento (1545 a Maggiore em frente a Basilica de Santa Maria Maior,
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em Roma (figura 3); foi erigida em 1614, por ordem
do papa Paulo V, pelo arquiteto Carlo Maderno
(1556-1629). Embora néo fosse uma coluna da peste
serviu de modelo para outras colunas erguidas com
essa finalidade em varios outros paises. A coluna que

ISSN 1516-0386

sustenta a estatua da Virgem com o Menino Jesus é o
altimo remanescente da Basilica de Maxéncio e
Constantino (c. 306-313) que havia no Férum
Romano [26].

Figura 3 - Roma, La piazza e la Basilica di Santa Maria Maggiore (1744). Oleo sobre tela de Giovanni Paolo Panini

(1692-1765). Obra em dominio publico.

Em Budapeste, na Hungria, ha a Coluna da
Santissima  Trindade (Szenthdromsag oszlop),
construida pelos arquitetos Philip Ungleich e Anton
Horger em 1713, na Praga da Trindade. E um obelisco
hexagonal com 14 metros de altura, feito de pedra
calcéria. No alto da coluna ha um grupo de esculturas
mostrando Deus Pai (um homem velho segurando o
mundo e fazendo um gesto de bénc¢éo), o Filho (Jesus,
segurando uma cruz) e o Espirito Santo (uma pomba
no centro do sol radiante). Sentam-se em nuvens e
estdo rodeados por pequenos anjos. H& varios anjos
na secdo superior com trés estatuas nas faces da

coluna: Virgem Maria coroada por anjos, Sdo Jodo
Batista e S8o Francisco Xavier. A secdo média é
cercada por seis estatuas nos cantos da coluna
chanfrada: S8o Sebastido, S&o Roque, S8o Jodo
Nepomuceno, Séo Cristovao, Santo Agostinho e Séo
José (figura 4). O monumento foi construido entre
1710 e 1714 em comemoragdo a dois surtos de peste
que ocorreram em 1691 e 1709. A coluna foi
bombardeada durante a Il Guerra Mundial e
restaurada em 1967 [27,28].
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Figura 4 — Coluna da Peste na Praca da Trindade, proxima a Catedral de Sdo Matias em Budapeste, Hungria
(fotografia dos autores). A direita, detalhe da Santissima Trindade e da Virgem Maria coroada por anjos.

Na Eslovaquia, na periferia oeste da zona
histérica de Bratislava, hd uma Coluna da Peste
(Morovy stlp) que foi construida na Praca da Pesca
por dois escultores do século XVIII: Josef Sartory e
um escultor desconhecido. O monumento foi erigido
em 1713, gracas a uma coleta publica, para
comemorar o fim da peste que afetou a cidade no final
de 1712. De acordo com documentos da época, 3860
pessoas morreram e 1561 foram infectadas. O cardeal
Cristiano  Augusto da Saxbnia (1666-1725),
arcebispo de Esztergom e Primaz da Hungria, teve
grande mérito na luta contra a peste e seu nome esta
imortalizado na base do monumento. A coluna é
encimada por Deus Pai (representado por um homem

velho apoiado em um globo), pelo Filho (que esmaga
o diabo com a cruz) e por um sol radiante com o
Espirito Santo (sob a forma de pomba) no centro. A
base é triangular com estatuas dos santos protetores
contra a peste em cada um dos cantos: Sdo Roque,
Sdo Carlos Borromeo e Santo André (protetor dos
pescadores). Ladeando a coluna ha duas estatuas em
pedestais separados, adicionadas no final do século
XVIII, representando Santa Maria Imaculada e Santo
Estevao (figura 5). Nas trés faces do pedestal ha
relevos de 1760 que mostram os ultimos ritos e Santa
Rosalia [29].
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Figura 5 — Coluna da Peste na Praca da Pesca, proxima a Catedral de Santo Estevdo, em Bratislava, Eslovaquia

(fotografia dos autores).

Em Praga, Republica Tcheca, h pelo menos
trés colunas da peste. Uma delas é a Coluna da Peste
da Virgem Maria (Morovy Sloup Panny Marie) que
se localiza na Praca do Castelo de Praga. Foi
construida pela Camara Municipal de Hrad¢any (que
era uma cidade independente até 1784 e atualmente
faz parte de Praga, correspondendo ao Distrito do
Castelo), em agradecimento pelo término da
epidemia de peste que atingiu a cidade em 1713-
1714. A construcdo foi iniciada em 1726, mas por

falta de recursos s6 foi consagrada dez anos depois.
A coluna foi feita por um artifice em cantaria
chamado J. O. Manes e as estatuas dos santos e da
Virgem Maria pelo escultor Ferdinand Brokoff
(1688-1731), mais conhecido por ter sido responsavel
por vérias estatuas que ornamentam a famosa Ponte
Carlos (Karliiv most). Apds a morte de Brokoff a
coluna foi terminada por seu pupilo Ignaz Franz
Weiss (figura 6).
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Figura 6 — Coluna da Peste da Virgem Maria na Praca do Castelo, préxima ao Castelo de Praga, na Republica Tcheca

(fotografias dos autores).

A estatua da Imaculada Conceicdo da
Virgem Maria fica isolada na parte superior. Ao redor
da base hd nove estatuas de santos. Superiormente
estdo os santos patronos da catedral: S8o Venceslau
(patrono da Republica Tcheca), Sdo Vito e Sao
Adalberto. Inferiormente ha seis santos: Sdo Jodo
Nepomuceno, Santa Elisabeth da Hungria, S&o
Pedro, S8o Floriano, S&o Paulo, S0 Carlos
Borromeo [30].

A mais famosa das colunas da peste fica na
Austria, na célebre rua Graben, no Centro Historico
(Innere Stadt) de Viena. E um ex-voto dedicado &
Santissima Trindade e aos Nove Coros de Anjos pelo

imperador Leopoldo | (1640-1705), em homenagem
as vitimas da devastadora epidemia de peste de 1679,
quando morreram milhares de pessoas. Esta
Pestsaule foi planejada no mesmo ano da epidemia,
mas sO foi terminada em 1694 (figura 7). Com o
passar do tempo a coluna se tornou sindnimo da arte
barroca austriaca, embora na sua concepcdo tenha
sido um dos mais inovadores e ambiciosos conjuntos
esculturais da Europa na era p6s-Bernini (Gian
Lorenzo Bernini, 1598-1680, famoso escultor e
arquiteto italiano) [31].
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Figura 7 — Coluna da Peste dedicada & Santissima Trindade na Graben, Centro Historico de Viena, Austria. A
direita, observar o prognatismo do imperador Leopoldo | e a representacdo da peste derrubada pela Fé (fotografias

dos autores).

Em vista do tempo de construgdo, 15 anos,
houve varias fases e o projeto mudou de uma coluna
memorial conservadora para uma cena teatral. A
primeira fase comecou em 1679, quando a doenca
atingiu Viena. O imperador Leopoldo I, embora tenha
saido da cidade por causa da peste, prometeu um
monumento votivo para apaziguar a ira de Deus.
Assim foi construida uma coluna temporéaria de
madeira pelo escultor austriaco Johann Frihwirth
(1640-1701), mostrando a Santissima Trindade em
uma coluna corintia, juntamente com nove anjos que
representavam os Nove Coros dos Anjos. A segunda
fase se iniciou em 1682, quando o imperador renovou
sua promessa solene, na catedral de Viena, de erguer
uma coluna de marmore mais preciosa. O escultor e
pintor alemdo Matthias Rauchmiller (1645-1686) foi
contratado em 1683, mas morreu inesperadamente e
deixou poucas figuras de anjos concluidas. Em 1687,
comegou o terceiro e Gltimo estagio da construcdo. O
escultor e arquiteto austriaco Johann Bernhard
Fischer von Erlach (1656-1723), que havia sido
pupilo de Bernini, ficou responsavel pelos trabalhos
e desenhou as esculturas que estéo na base da coluna.
Com Fischer trabalharam o italiano Lodovico

Burnacini (1636-1707), um famoso arquiteto e
cendgrafo teatral da época, e outro escultor austriaco,
Paul Strudel (1648-1708). Burnacini foi o criador da
piramide de nuvens e foi quem concebeu a estatua do
imperador Leopoldo de joelhos, rezando. Na estatua
destaca-se a mandibula prognata do imperador. Os
Habsburgos, uma das familias reais mais importantes
da Europa, sdo um dos poucos exemplos de heranca
mendeliana de caracteristicas faciais: a mandibula
prognata também conhecida como mandibula de
Habsburgo ou mandibula de Austria [32]. No
monumento terminado, a pirdmide de nuvens tem 18
metros de altura e é encimada pela escultura em cobre
dourado da Santissima Trindade: Deus Pai como um
homem velho, abengoando com a maéo direita e
apoiando a esquerda no globo; o Filho segurando a
cruz; o Espirito Santo como uma pomba sob um sol
radiante. O Pai e o Filho sentam-se em uma nuvem
cercada por anjos e querubins. Na pirdmide de nuvens
ha& nove grandes anjos, alguns sentados e outros de
pé, com o0s seguintes atributos: trombeta, livro,
alatde, lanca, espada e escudo, bastdo, tocha, coroa
ducal, coroa imperial e cetro (o0 anjo que fica acima
do imperador). Abaixo do imperador a Fé derruba a
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