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RESUMO 

Os autores utilizam a análise seqüencial para o estudo da eficácia terapêu­
tica do tetracloroetileno e hidroxinaftoato de befênio na ancilostomíase, em dois 
grupos de indivíduos submetidos a dois tratamentos intervalados de uma semana. 

O tetracloroetileno foi eficaz no tratamento da verminose, negativando três 
exames de fezes de contrôle em pelo menos 80% dos indivíduos tratados. 

O hidroxinaftoato de befênio foi ineficaz, pois a proporção de curas para­
sitológicas parece ser 60% ou menos. 

Considerando a eficácia terapêutica, a facilidade de àdministração, a ausência 
de reações colaterais graves e o baixo custo do produto, os autores concluem que 
o tetracloroetileno ainda é o medicamento de eleição no tratamento da ancilos­
tomíase. 

INTRODUÇÃO 

O tetracloroetileno vem sendo utilizado co­
mo tratamento específico para a ancilosto­
míase desde há quase 40 anos. CARR ,& col. 4 

em 1954, demonstraram maior eficácia dêsse 
medicamento, quando administrado em doses 
maiores do que as comumente usadas e quan­
do não seguido da ingestão de purgativo sa­
lino que faz abreviar a sua ação anti-hel­
míntica. Entre nós, CARVALHO & col.5, FI­
GUEIRA,& col.7, FIGUEIRA & COUTINHO 8, com­
provaram a maior eficácia e melhor tolerân­
cia da droga quando o tetracloroetileno era 
empregado nessas condições, tendo êsses úl­
timos autores encontrado uma ação anti-hel­
míntica também para o Ascaris lumbricoides. 

A substituição dêste medicamento por ou­
tro de descoberta mais recente deve estar 
condicionada a uma apreciação sôbre a efi-

cácia terapêutica, a tolerância e o custo da 
nova droga. 

Numerosos trabalhos foram executados e 
publicados, nestes últimos anos, com o intui­
to de se esclarecer a ação anti~helmíntica 
dos sais de befênio. Os esquemas de trata­
mento e os métodos de avaliação de resul­
tados foram os mais diversos e, do mesmo 
modo, os resultados foram controversos. As­
sim, ao lado daqueles que obtiveram resul­
tados muito bons como YouNG & col.17, NA­
GATY & füFAAT 14, AHMAD & RASOOL 1 e lwA­
TA & col.12, temos outros que encontraram 
efeitos menos expressivos como GHYSELS ,& 
SARTIAUX 9 , NINANE ,& POFFE 15, CAMPOS ,& 
col.'3 e FERNANDO 6 • Difícil se torna inter­
pretar êsses dados obtidos em condições tão 
diversas. 
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O importante no estudo dessa droga, nos 
parece ser a comparação da mesma com aque­
la que se propõe substituir. Vários dos tra­
balhos feitos no sentido de comparar as ações 
ancilostomicidas do befênio e do tetracloro­
etileno, não nos permitem conclusões segu­
ras por diversos motivos. Alguns emprega­
ram o tetracloroetileno em doses inferiores 
às indicadas: GooDWIN ,& col.1°, AHMAD & 
RAsooL 1, YouNG & col.18. PAVIOT ,& Nrn­
GUY 16 concluem pela superioridade do tetra­
cloroetileno, mas usaram-no em pacientes que 
já tinham sido tratados pelo befênio sem 
resultado; seus dois grupos não podem pois 
ser comparáveis, assim como não o são os 
dados de HUTTON & SoMMERS 11

, que aca­
baram empregando, de-- um lado, duas doses 
de tetracloroetileno, e de outro, uma dose 
de befênio e uma de tetracloroetileno. Nem 
mesmo o trabalho aparentemente bem con­
duzido de JUNG & McCROAN 1 3, feito em 214 
escolares, permite conclusões seguras, pois 
terminaram com 80 indivíduos no grupo tra­
tado com tetracloroetileno e 95, subdivididos 
em 3 subgrupos, a cada um dos quais ad­
ministraram doses diferentes de befênio. 

Dêsse modo acreditamos que o assunto 
merece um melhor estudo para que conclu­
sões de maior confiança sejam tomadas. E 
foi com o intuito de colaborar para o escla­
recimento do mesmo que nos propusemos 
fazer êste trabalho em que experimentamos 
a eficiência do tetracloroetileno e do hidro­
xinaftoato de befênio no tratamento do pa-

três seguintes decisões: aceitar uma hipótese 
H0 proposta inicialmente, rejeitá-la ou então 
continuar o experimento, tomando-se uma 
nova observação. 

No presente trabalho, para qualquer dos 
medicamentos, resolvemos administrar duas 
doses, com intervalo de uma semana entre 
ambas. Estabelecemos previamente que, pa­
ra que um medicamento qualquer, assim mi­
nistrado, seja considerado como tendo valor 
terapêutico na ancilostomíase, é necessário 
que a proporção de curas seja maior do que 
60%. O mais desejável é que esta propor­
ção atinja 80% ou mais. 

Estabelecemos assim a nossa hipótese H 0 

de trabalho que diz que a proporção de 
curas é igual ou menor do que 60%, contra 
uma hipótese alternativa H 1 que diz ser essa 
proporção maior do que 60%. 

Ho p:::,; 60% 

H1 p > 60% 

Para a resolução do teste seqüencial pre­
cisamos fixar uma proporção para a hipótese 
alternativa H 1 e, pelos motivos expostos an­
teriormente, escolhemos p1 = 80%. Tere­
mos então: 

Ho : p = Po = 60% 

H1 p = P1 = 80% 

rasitismo intestinal por ancilostomídeos. sm 

MATERIAL E MÉTODOS 

Em trabalhos dêste tipo, onde se pretende 
estudar o valor terapêutico de medicamentos 
diferentes sôbre uma mesma moléstia, tor­
na-se bastante útil o uso da análise seqüen­
cial 2

• 
19

, a fim de se decidir sôbre a eficá­
cia dos tratamentos, com um número de ob­
servações menor do que seria necessário se 
fôsse usado o método clássico de se tomar 
um grande número de observações para pos­
terior análise. 

Na análise seqüencial, o tamanho m da 
amostra é uma variável casual e a cada ob­
servação que se examina, toma-se uma das 

m-Sm 

Fig. 1 - Regiões de decisão para o teste seqüen­
cial da razão de probabilidades tendo como hi­

póteses: Ho: p = Po e H 1 : p = p 1• 
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Propusemos uma probabilidade a = 5% 
do êrro tipo I, isto é, de rejeitarmos H0 , 

sendo ela verdadeira e uma probabilidade 
f3 = 1 % do êrro tipo II, isto é, de aceitar­
mos H0 , sendo ela falsa. 

A elaboração do plano seqüencial, neste 
tipo de análise, utiliza as equações seguin­
tes 2, 19: 

log 
1 - /3 

1) Sn, > a + (m - s.,,,) 
log Pi 

Po 

2) S,n :s;; 
log 

/3 
1-a + (m - s,,,) 

log P1 
Po 

Estas duas equações, tomadas como igual­
dades, determinam duas retas paralelas Rrn e 
A,,,, que projetadas em um gráfico, onde es­
tão representados em ordenadas o número 
de sucessos sm e em abscissas o número de 
insucessos m - s,,,., vão delimitar três zonas 
distintas: uma superior para valores iguais 
ou maiores do que R,,, que rejeita H0 , outra 
inferior para valores iguais ou menores do 
que Am que aceita H0 e outra intermediária 
que é de indecisão (Fig. 1). 

À medida que formos tomando cada ob­
servação, projetamos no gráfico, um ponto 
(m - sm; s,,,) respectivo. Enquanto os pon­
tos caírem na zona de indecisão nós prosse­
guimos colhendo novas observações. Quan­
do, porém, uma das retas fôr atingida ou 
ultrapassada, terminará o experimento, acei­
tando-se H0 se fôr Am e rejeitando-se se fôr 
Rrn. 

Calculando as duas equações para o nosso 
trabalho e para os valores propostos ante­
riormente de p0 = 60%, p1 = 80%, a = 5% 
e /3 = 1 %, obtivemos o seguinte: 

3) R 111 = 10,38 + (m - sm) 2,412 

4) À,n = -15,83 + (m - Sin) 2,412 

Uma vez estabelecido o plano seqüencial, 
iniciamos o experimento, no qual tomaram 
parte indivíduos de ambos os sexos, de idade 
acima de 5 anos, membros de famílias resi-

dentes em uma comunidade rural fechada 
(Educandário Coronel Quito Junqueira, Ri­
beirão Prêto, Estado de São Paulo), onde 
colaboram na administração e na execução 
de atividades agrícolas. 

Entraram para o trabalho todos os que 
apresentaram um primeiro exame de fezes 
positivo para ancilostomíase, associada ou 

log 
1- Po 
1-p, 

log P1 
(Rejeita H0 ) 

Po 

log 
1 - Po 
1-p, 

log P1 
(Aceita Ha) 

Po 

não a outras parasitoses intestinais. Êsses 
pacientes foram divididos em dois grupos, 
administrando-se tetracloroetileno para um e 
hidroxinaftoato de befênio para o outro. 

A fim de tornar os dois grupos homogê­
neos, sorteamos os indivíduos aos pares de 
tal modo que o l.ª, 3.0

, 5.0
, etc., recebiam 

o tratamento que lhe coube pelo sorteio e o 
2. 0

, 4.0
, 6.0

, etc., recebiam o tratamento al­
ternativo. 

O tetracloroetileno foi dado na dose de 
0,1 ml por kg de pêso, não ultrapassando 
5,0 ml, sem nenhum purgativo e o hidroxi­
naftoato de befênio foi dado na mesma dose 
de 5,0 g para tôdas as idades. Ambos os 
medicamentos foram dados pela manhã em 
jejum e tomados em nossa presença, reco­
mendando-se ingestão de alimentos somente 
após 3 horas. Foram dados para cada m­
divíduo dois tratamentos com intervalo de 
uma semana, para qualquer das drogas. 

O intervalo entre o exame de fezes inicial 
e o primeiro tratamento variou de 6 a 25 
dias, tendo sido na grande maioria dos ca­
sos de 10 a 20 dias. Como contrôle, ini­
ciando-se uma semana após o segundo tra­
tamento, foram realizados três exames de fe­
zes com intervalo entre um e outro de 6 a 
9 dias. O terceiro exame :mnca foi em 
tempo maior do que 25 dias após o segundo 
tratamento. 
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Tanto o exame inicial como os três de con­
trôle foram feitos somente por um de nós 
(F.F.F.), utilizando os métodos de Faust & 
col. e o de sedimentação de Hoffman .& col. 
para cada amostra de fezes. 

Consideramos como sucesso terapêutico a 
negatividade obtida nos três exames de con­
trôle. Não realizamos a contagem de ovos 
nas fezes porque os resultados assim obtidos 
apresentam muita variabilidade, o que torna 
difícil analisá-los para se tirar alguma con­
clusão válida. Por outro lado, sob o ponto 
de vista terapêutico e profilático, o maior 
interêsse está na erradicação da verminose 
do paciente e não apenas na redução da in­
festação. 

RESULTADOS 

Inicialmente, foram sorteados 10 pares de 
indivíduos portadores de ancilostomíase e 
após o terceiro exame de contrôle de cada 
paciente tratado, era projetado o ponto 
(m - sm; s,n) correspondente, no gráfico fei­
to para cada tratamento. 

Verificamos assim que, para os indivíduos 
tratados com o hidroxinaftoato de befênio, 
ao atingirmos a 9.ª observação, já havia sido 
ultrapassada a reta Am, aceitando-se, portan-

:f 

O 1 2 3 ~ 5 6 7 8 , 10 

m-Sm = número de insucessos rerapêu~icos 

Fig. 2 - Desenvolvimento do teste seqüencial no 
grupo de individuas tratados com hidroxinaftoato 
de befênio: H,: p = p, = 60%; H 1 : p = p 1 = 80%; 

a=5%;f3=1%. 

to, a hipótese H0 proposta, ou seja de que a 
proporção de sucessos terapêuticos é igual 
ou menor do que 60% (Fig. 2). Do total 
de 10 pacientes tratados, apenas 1 ( 10%) 
foi curado com aquêle medicamento ( Qua­
dro I). 

QUADRO I 

Resultados de três exames de fezes de contrôle e efeitos colaterais em pacientes de 
ancilostomíase tratados com hidroxinaftoato de befênio. 

No do Idade Resultados dos exames 
Sexo Reações à droga 

caso (anos) lo 
1 

20 
1 

30 

1 F 27 + + + Cefaléia 

2 M 14 + + + Nenhuma 

3 M 16 + + + Cefaléia e vômitos 

4 M 6 - - - Tontura e dores abdominais 

5 M 53 + + + Cefaléia 

6 F 32 + + + Tontura, dores abdominais e vômitos 

7 F 6 + + + Tontura e vômitos 

8 M 30 + + + Dores abdominais e diarréias 

9 M 9 - + + Náuseas e vômitos 

10 M 13 + + + Tontura e vômitos 
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Com relação aos outros 10 pacientes tra­
tados com o tetràcloroetileno, verificamos que 

a projeção gráfica dos pontos (m - s,,,; s,,,) 
permanecia ainda, ao atingirmos a 10.ª ob­
servação, na zona de indecisão, tornando-se, 

portanto, necessário aumentar o número de 

observações (Fig. 3). Do total de 10 indi­
víduos tratados, 8 (80%) foram curados 
com êsse medicamento (Quadro II). 

Prosseguindo o experimento, passamos a 
tratar os restantes indivíduos parasitados 
apenas com o tetracloroetileno, obtendo-se 
mais 17 observações. Continuando a proje­
tar no gráfico os pontos relativos a êstes 
novos resultados, verificamos que o 25. 0 ul­
trapassou a reta Rni, rejeitando-se a hipótese 
H0 proposta e aceitando-se, portanto, a hipó­
tese alternativa H 1 ou seja de que a propor­
ção de curas é pelo menos de 80% ( Fig. 3) . 

QUADRO II 

Resultados de três exames de fezes de contrôle e efeitos colaterais em pacientes de 
ancilostomíase tratados com tetracloroetileno. 

No do Idade Resultados dos exames 
Sexo Reações à droga 

caso (anos) 19 j 2Q 
1 

30 

1 M 13 - - - Nenhuma 

2 M 43 - - - Nenhuma 

3 F 32 - - - Tonturas, náuseas e vômitos 

4 M 7 - - - Nenhuma 

5 F 10 - - - Nenhuma 

6 M 7 + + + Nenhuma 

7 F 15 - - - Tonturas, náuseas e vômitos 

8 F 6 + + + Nenhuma 

9 F 48 - - - Tontura, cefaléia e náuseas 

10 F 13 - - - Tontura e vômitos 

11 M 31 - - - Tontura 

12 F 29 - - - Tontura e vômitos 

13 M 10 + + + Nenhuma 

14 M 7 - - - Nenhuma 

15 F 4 + + + Nenhuma 

16 M 61 - - - Nenhuma 

17 F 54 - - - Nenhuma 

18 F 15 - - - Tontura e vômitos 

19 M 13 - - - Tontura 

20 M 10 - - - Nenhuma 

21 F 30 - - - Tontura 

22 M 5 - - - Tontura 

23 M 40 - - - Tontura 

24 F 30 - - - Tontura 

25 M 11 - - - Tontura 

26 F 9 - - - Nenhuma 

27 M 5 - - - Nenhuma 
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m..Sm = núme-ro d~ insucessos t-erapêuticos 

Fig. 3 - Desenvolvimento do teste seqüencial no 
grupo de indivíduos tratados com tetracloroetileno: 

H,:p = p, = 60%; H 1 :p = p 1 = 80%; 
a = 5%; /3 = 1%. 

Quanto aos efeitos colaterais, dos indiví­
duos tratados com o hidroxinaftoato de be­
fênio, apenas um ( 10%) não teve nenhuma 
reação à droga (Quadro I). Daqueles tra:: 
tados com o tetracloroetileno, 13 ( 48%) não 
apresentaram nenhuma reação à droga. É 
interessante assinalar-se a ausência de efei­
tos colaterais na maioria das crianças que 
tomaram tetracloroetileno ( Quadro II) . 

Não se observou, com qualquer dos me­
dicamentos, nenhum efeito colateral grave. 
Os principais sintomas estão assinalados nos 
Quadros I e II e foram observados somente 
no dia da tomada dos medicamentos. 

DISCUSSÃO 

O tetracloroetileno mostrou-se ser um me­
dicamento eficaz no tratamento da ancilos­
tomíase. De acôrdo com o critério por nós 
adotado, conclui-se que êle deve curar a 
verminose em pelo menos 80% dos pacien­
tes, quando êles são submetidos a dois tra­
tamentos intervalados de uma semana. 

Segundo o mesmo critério, o hidroxinaf­
toato de befênio não foi eficaz na terapêu-
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tica da verminose. Quando os pacientes são 
submetidos a dois tratamentos intervalados 
de uma semana; a proporção de curas deve 
ser 60% ou menos. 

Quanto aos efeitos colaterais, as crianças 
parecem tolerar melhor do que os adultos, 
quando se utiliza o tetracloroetileno. Não 
foram observados efeitos colaterais graves com 
ambos os medicamentos. 

Considerando-se a eficácia terapêutica, a 
facilidade de administração, a ausência de 
reações colaterais graves e o baixo custo do 
produto, achamos que o tetracloroetileno ain­
da é o medicamento de eleição no tratamen­
to da ancilostomíase. 

SUMMARY 

Therapeutic value of tetrachloroethylene and 
bephenium hydroxynaphtoate in ancylosto­

miasis. 

The authors have studied the effectiveness 
of two treatments administered at one week 
interval with tetrachloroethylene or bephe­
nium hydroxynaphtoate in the treatment of 
ancylostomiasis. A sequential analysis test 
has been designed with a proposed hypo­
thesis H0 that the therapeutic success pro­
portion is 60 per cent or less, against an 
alternative hypothesis H 1 that this proportion 
is 80 per cent or more. It has been es­
tablished a probability a = 5% for the type 
I error and a probability f3 = 1 % for the 
type II error. 

Negative results of three stool examinations 
was considered as a therapeutic success. 

Tetrachloroethylene was successful in the 
treatment of the helminthiasis since the pro­
portion of therapeutic success was 80 per 
cent or more. Bephenium hydroxynaphtoate 
is less effective as the proportion of success 
was showed to be 60 per cent or less. 

Regarding the therapeutic effectiveness of 
the drug, its easy administration, the absence 
of serious side effects and the low cost of 
the drug, the authors concluded that tetra­
chloroethylene is still the drug of choice in 
the treatment of ancylostomiasis. 
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