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A pregnenolona ou A,-pregneno-

-3p-0l-20-ona foi preparada sin-
téticamente a partir do estigmasterol,
em 1934, por Butenandt, que pOs ja
entdo em relevo o seu parentesco com
a hormona do corpo luteo. Cerca de
9 anos mais tarde, Ruzicka isolou-a
do testiculo do porco, de onde tem
sido ulteriormente extraida por va-
rios autores em quantidades mini-

mas. Até hoje nfo conseguiu en-
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Apesar da semelhanca da sua es-
trutura com a da progesterona, a
pregnenolona ndo apresenta, como
veremos, qualquer predominio das
suas propriedades progestinicas so-
bre outras propriedades hormonais
comuns a cada um dos restantes
grupos de esterdides.

A utilizagdo terapéutica da preg-
nenolona foi tentada por varios auto-
res em afeccdes enddcrinas (Tyler,
Payne e Kirsch, 1943), nos estados

contrar-se em qualquer produto do
organismo humano.

A sua preparacio industrial faz-se
actualmente a partir de materiais de
origem animal (colesterol) e vegetal
(Dioscorea).

O acetoxi-pregnenolona (artisona)
ou A,-pregneno-38, 21 diol-20-ona 21
monoacetato tem também sido ex-
perimentada no laboratério e na cli-
nica revelando propriedades muito
semelhantes as da pregnenolona.
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de fadiga (Hoagland, 1944), no reu-
matismo (Lansbury, 1946), etc. Os
seus efeitos bioldgicos tém sido estu-
dados em animais de experiéncia por
Butenandt, Miihlbock, Selye e mui-
tos outros investigadores.
Ultimamente, em consequéncia dos
éxitos obtidos com & cortisona por
Hench e colaboradores, a pregnenc-
lona, como vdarios outros esterdides,
foi de novo ensaiada num certo
numero de afec¢les reumdticas, em
especial a artrite reumatdide.



ACCOES BIOLOGICAS

A investigacdo experimental mos-
trou que a pregnenolona exerce
accdes hormonais de tipo androgé-
nico, estrogénico, progestinico e cor-
ticéide. Estas accBes hormonais da
droga sio contudo suficientemente
débeis para que sé se observem em
determinadas condig¢les experimen-
tals e com doses muito elevadas.

Actividade androgénica — No rato
hipofisectomatizado, a pregnenolona

impede a atrofia dos testiculos e

mantém a espermatogénese, do mes-
mo modo que a testosterona. N&o
exerce porém qualquer accido sobre
os testiculos j4 atrofiados, ao con-
trario do que sucede com a tes-
tosterona, segundo Mason. Esta
diferengca de accdo entre os dois
esterdides deve ser apenas uma dife-
renca quantitativa, visto que outros
autores (Gasche e Schuler) negam
também qualquer efeito da testos-
terona sobre o testiculo atréfico.
Contraria, em muito” menor grau
que a testosterona, o efeito inibitério
dos estrogéneos sobre a espermato-
génese.

Actividade estrogénica — Na rata
castrada, aumenta o peso do tutero
e mantém a cornificacio vaginal.

Actividade progestinica — Como a
progesterona, mas em menor grau,
mantém a actividade da «glandula
metrial» (estrutura residual consti-
tuida em consequéncia de um deci-
duoma produzido artificialmente),
aumenta as glandulas prepuciais,
hipertrofia a préstata do animal jo-
vem, estimula o desenvolvimento do
sistema lébulo-alveolar da mama.

Actividade corticdide — Em gran-
des doses, a pregnenolona é capaz de
manter em vida o animal suprarre-
nalectomizado. Parece ndo exercer
efeito aprecidvel sobre o metabolismo
dos hidrocarbonatos. A sua acclo
sobre o metabolismo mineral e pro-

teico estd mal esclarecida, apesar das
investigacdes feitas.

QOutras acgdes hormonais — Foi
descrita também uma acgio lacto-
génea da pregnenolona, semelhante
a da prolactina, e uma accio inibi-
téria sobre a producio do fibroma
uterino na cobaia. A ac¢io da droga
sobre a secrecio hipofisiria ndo estd
esclarecida, nem mesmo pode afir-
mar-se que exista, apesar dos estudos
experimentais feitos nesse sentido.

Outras acgfes farmacoldgicas —
Nio pode falar-se com propriedade
de accdes fisiolégicas da pregneno-
lona, uma vez que se ignora mesmo
se este esterdide existe como tal na
economia. As accdes hormonais atrds
referidas sdo fisiolégicas no sentido
de semelhantes &s acg¢Bes normal-
mente exercidas por produtos fisio-
l6gicos. Alids, mesmo no que res-
peita a produtos fisiolégicos, é dificil
demarcar os limites entre a sua ac¢do
fisiolégica e a sua accdo farmaco-
légica e muito menos, como querem
alguns autores, em relagio aos este-
réides e de um modo geral as hor-
monas, demarcar os limites entre a
sua accdo hormonal e nfio hormonal.
A regulagio do equilibrio hidro-
-salino, por exemplo, ndo pode dei-
xar de considerar-se como accdo
hormonal dos mineralo-corticoides;
nio se compreende por que a mesma
regulacdo haja de considerar-se uma
accio ndo hormonal dos outras este-
roides.

A acgdo anticonvuisivante da preg-
nenolona, comparada com a dos res-
tantes esteréides biologicamente acti-
vos, é insignificante, praticamente
nula.

A sua acgdo anestésica é também
minima, comparada & dos outros
esterdides.

Alguns autores (Selye e colab.),
assinalam uma acgZo renotrdfica da
pregnenolona semelhante & da testos-
terona, em determinadas condigdes



experimentais; porém, outros auto-
res (Kockakian), em outras condi-
coes experimentais, referem uma
accdo oposta.

De importincia farmacolégica ca-
pital parece ser a acgdo sobre a per-
meabilidade das membranas exer-
cida pela pregnenolona.

Tiste ~asteréide, do mesmo modo
que a cortisona e outros glicocorti-
céides mas em maior grau, diminui
a permeabilidade das membranas
sinoviais, do cristalino e da bexiga;
a desoxicorticosterona e a hialuroni-
dase aumentam a permeabilidade
das mesmas membranas. Os efei-
tos antagdénicos destes dois grupos
de substincias foram verificados
experimentalmente, estabelecendo-se
«grosso modo» uma relacio quanti-
tativa entre eles mediante a qual
pode obter-se um efeito hiper ou
hipopermeabilizante, fazendo actuar
simultdneamente ou sucessivamente
substancias de um e de outro grupo.

TOXICIDADE. ACGOES SEGCUN-
DARIAS

A pregnenolona nfo mostrou qual-
quer accio téxica, mesmo em altas
doses, quer nos animais de labora-
torio quer na clinica. O caso, alids
unico, de erupcdo cutdnea eritema-
tosa, referido por Tyler, Payne e
Kirsch, parece ser de natureza alér-
gica. Reacgles urticariformes com
edemas das méaos e dos ldbios foram
também referidas em dois doentes
alérgicos por Cohen. Nio sio de
temer quaisquer alteragdes endocri-

nas funcionais induzidas pela droga, .

dado que a sua actividade hormo-
nal, alids muito débil, s6 foi posta
em evidéncia em condicles expe-
rimentais particulares. Funcgdes en-
décrinas tdo ldbeis como as da
regulacdo do ciclo menstrual nfo
sofreram a minima alteragio em

nenhuma das mulheres tratadas com
pregnenolona, mesmo nas mais ele-
vadas doses. Politiria, sensacdo de
distencdo dos seios e eructacdes fo-
ram referidas em raros doentes. Com
doses superiores a 600 mg. didrios,
a droga produziu cefaleias em dois
doentes, entre todos os referidos na
literatura que consultdmos. Em in-
jecclo intramuscular pode produzir
reacciio local, que consiste em tume-
facgio, endurecimento, rubor e dor
na regifo injectada. Foram referidos
também alguns casos de abcesso da
nédega, que naturalmente, em parte,
podem ter resultado de defeituosos
cuidados de assépsia. No entanto,
alguns abcessos estéreis resultaram,
sem duvida, da persisténcia de cris-
tais de pregnenolona, dificilmente
ahsorviveis, no local da injecc¢do.
Nos poucos casos de artrite reuma-
téide (4) em que nés proprios esta-
mos ensaiando a droga, verificAmos
sistematicamente uma exacerbacgéo
transitéria das dores articulares nos
primeiros dias de tratamento.

RESULTADOS CLINIGOS

Na artrite reumatéide — Desde que
Lansbury aconselhou o uso da preg-
nenolona (1946) no tratamento da
artrite reumatdide e publicou os pri-
meiros trés casos com resultados
favordveis (1947), varios clinicos en-
saiaram a droga. Porém, a maior
parte dos trabalhos sistematizados
sobre este assunto sfio posteriores a
Abril de 1949, data da comunicagio
de Hench acerca dos efeitos da cor-
tisona, que marca o inicio das ten-
tativas terapéuticas em larga escala
com esterdides de acgfio hormonal.

A impressio geral que se colhe
passando em revista a ja& numerosa
literatura acerca da acciio terapéutica
da pregnenolona e acetoxi-pregneno-
lona sobhre a artrite reumatdide é a
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de que a droga exerce efeitos benéfi-
cos numa percentagem aprecidvel de
casos. O grau de melhoria é muito
varidvel de doente para doente, indo
desde a remissio completa dos sin-
tomas e desaparecimento da maior
parte das alteractes objectivas, fun-
cionais e organicas das articulagdes,
até um ligeiro alivio das dores que
dificilmente se distingue dos efeitos
sugestivos que se obtém nestes doen-
tes crénicos com qualquer medicagdo
nova. Nestas condigdes, para se fazer
um juizo de valor da droga n#o resta
sendo o critério estatistico. Por isso,
apontamos a seguir os resultados
consignados nos trabalhos cque nos
pareceram mais importantes e fide-
dignos, quer pela abundincia de
casuistica quer pelo rigor de obser-
vagdo e critica que revelam.

De todos os trabalhos clinicos de
que tomdmos conhecimento, so trés
apresentam resultados inteiramente
negativos: o de Copeman, Bishop,

Savage e Dodds (8 casos); o de Poley.

e Mason (1 caso) e o de Margolis e
Caplan (b casos, tratados com arti-
sona). O de Guest, Kamerer, Cecil
e Berson, embora francamente desfa-
vordvel (17 insucessos em 19 casos),
aponta dois casos de espondilite reu-
matéide nitidamente melhorados. O
de Stock e McClure, apesar de estes
autores concluirem que n#o lhes pa-
rece que a pregnenolona venha a ser
largamente aplicdvel no tratamento
da artrite reumatéide, pelo menos
nas doses por eles empregadas (300
mgrs. didrios inicialmente, seguidos
de 200 mgs. didrios, por via intra-
muscular, durante cerca de frés
semanas), regista trés casos favora-
velmente influenciados, em 10 tra-
tados. Num destes casos, pelo menos,
as melhoras observadas nfo podem
deixar de ser atribuidas ao trata-
mento, mesmo dentro do -critério
rigorosamente critico dos Autores.

Também é inteiramente negativo
o trabalho experimental de Coutu
com artisona.

Nos restantes trabalhos, a média
de casos melhorados, em maior ou
menor grau, vai acima de 50% dos
tratados:

Davis (1949) — De 17 casos trata-
dos, cinco obtiveram melhoras acen-
tuadas; nove, melhoras moderadas
e trés ficaram no mesmo estado.

Cohen, Goldman, Dubbs e Mec
Bride (1949-1950) — De 20 casos, me-
lhoras acentuadas em 12, alguns dos
quais com remissdes espectaculares;
ligeiras melhoras em trés.

Warter (1949) — De vinte e um
casos, melhoras acentuadas em oito,
moderadas em quatro e ligeiras em
outros quatro. Os restantes cinco
casos nio obtiveram qualquer bene-
ficio do tratamento.

Ishmael, Hellbaum, Kuhn e Duffy
(1949) — 123 doentes tratados com a
pregnenolona sé, ou combinada com
estrogéneos e androgéneos. «Cerca de
metade dos doentes tratados com
pregnenolona responderam de uma
maneira completamente satisfatéria».

Robles Gil e Gomez Mont (1949)
— De 30 doentes, 22 obtiveram me-
lhoras.

Davison, Koets, Snow e Gabrielson
(1950) — 30 casos, dos quais 14 de
artrite reumatdéide. S6 a primeira
série de 12 casos é descrita em por-
menor. Destes, 7 sio de artrite reu-
matoide, em todos os quais se obser-
varam melhoras subjectivas ou objec-
tivas, em grau varidvel,

Freeman, Pincus, Johnson, Bach-
rach, McCabe e Mac Gilping (1950)
— De 30 doentes, 15 melhoraram
notavelmente, 11 moderadamente e
s6 4 ndo obtiveram qualquer alivio.

Ballabio e Sala (1950) — De 4
doentes, tratados com Artisona, 1
obteve boa remissiio, 2, remissdo dis-
creta e 1 nio melhorou.
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Strazza (1950) — Em 22 doentes
tratados, 16 obtiveram excelentes
resultados e 4 melhoraram notavel-
mente.

Mc Gavack (1950) — 609, de bons
resultados. Ni#o encontrdmos refe-
rénecia ao numero de casos.

Freeman, Pincus, Bachrach, Johi-
son, McCabe e Mac Gilping (1950)
— Em 64 doentes, 24 obtiveram no-
taveis melhoras, 26 melhoraram li-
geiramente e 14 ndo obtiveram qual-
quer resultado.

Mais recentemente (Margo, 1951),
Dordick, Alexander e Kissin apre-
seritam resultados menos alentado-
res. De 25 dos seus doentes, s6 2
obtiveramn melhoras nitidas, 4 me-
lhoras discutiveis e os restantes 19
nido colheram qualquer beneficio do
tratamento.

Os resultados, mesmo a parte os
dados numdéricos, sio bastante dife-
rentes nas diversas séries referidas
e, dentro de cada uma delas, de
doente para doente. Enquanto em
alguns casos as melhoras se limitam
a um maior ou menor alivio das
dores articulares, em outros os fe-
némenos dolorosos chegam a desa-
parecer por completo, melhora o
apetite e o estado de nutrigdo, os
doentes sentem um bem estar que
h4 muito desconheciam, os sinais
inflamatérios desaparecem cu ate-
nuam-se e as articulagdes readqui-
rem, em maior ou menor grau, a
sua capacidade funcional. Os autores
que se referem ao efeito da droga
sobre a série vermelha assinalam
normalizagdo de hemoglobina nos
casos em que havia anemia.

Também sio divergentes os resul-
tados quante & duragio da remissdc
depois de suspenso o tratamento.
Em alguns casos a recaida é quase
imediata, como sucede com a corti-
sona; em outros chegam mesmo a
surgir recaidas no decurso do tra-
tamento; em alguns, contudo, a re-

missio mantém-se por semanas ou
meses.

Enquanto alguns autores (Davis,
Guest e colab., etc.) ndo notaram
qualquer efeito da droga sobre a
velocidade de sedimentagdo, outros
(Davison e colab.) referem que ndo
ha relacio regular entre o efeito
terapéutico e a velocidade de sedi-
mentagdo, baixando esta, quando
baixa, muito depois da remissio cli-
nica, e outros ainda (Freeman, Pin-
cus e colab.) notaram que a velo-
cidade de sedimentacio se normaliza
numa alta percentagem nos casos
que respondem bem ao fratamento
e tende a manter-se alta nos casos
refractarios.

Nio se notaram alteracdes da ten-
sio arterial durante o tratamento.
O nivel de glicemia também néo foi
afectado pela pregnenolona mesmo
nos doentes diabéticos. De uma ma-
neira geral, ndo se notou efeito da
droga sobre o nivel de eosinéfilos
no sangue. Freeman e Pincus, no
entanto, referem diminui¢io dos
eosinéfilos numa percentagem apre-
cidvel dos casos que respondem bem
ao tratamento.

Para a impressionante variabili-
dade de resultados que se nota ao
rever os trabalhos dos diferentes
autores, ndo se encontrou ainda ex-
plicagdo cabal. & certo que alguns
insucessos podem atribuir-se a insu-
ficiéncia da dose, mas muitos dos
casos refractirios receberam doses
superiores as de outros que respon-
deram bem.

Freeman, Pincus e colab. preten-
dem ter encontrado na sua série de
casos uma certa relagdo entre a efi-
cécia ferapéutica da droga, por um
lado, e o grau de evolygdo da doenga,
o grau de incapacidade funcional e a
idade dos doentes, por outro lado.
Haveria tanto mais probabilidades
de cura ou remissio quanto menos
avangada estivesse a doenca, quanto
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menor fosse o grau de incapacidade
e quanto mais jovens fossem 08
doentes. O tempo de duragio da
doenca nio lhes parece influenciar
de maneira aprecidvel os resultados.

Julgamos que a casuistica destes
autores nio é suficientemente nume-
rosa para que se possam tirar com
seguranca semelhantes conclusdes.

Quanto a duragio dos resultados
depois de terminado o tratamento
parece poder depreender-se da expe-
riéncia clinica, de uma maneira ge-
ral, que as remissoes sido tanto mais
duradoiras quanto mais prolongada
tiver sido a administracio da droga.

Em outras formas de reumatismo
cronico

O primeiro trabalho de Davison
e Koets (1949) incidiu sobre 5 casos
de espondilartrite anquilosante, nos
quais observaram efeitos benéficos
do ftratamento pela pregnenolona.

Subsequentemente varios dos auto-
res citados tém obtido uma percen-
tagem apreciavel de bons resultados
em casos de espondilartrite.

Do mesmo modo se tem obtido
uma boa percentagem de resultados
favoradveis em artrites crénicas ndo
identificdveis com a artrite reuma-
téide.

Longhi (1951) assinala 809% de
remissfes duradoiras em 25 casos de
artrose deformante.

No reumatismo articular agudo

Bastonie, Franken e Callebaut re-
ferem muito bons resultados em dois
casos de reumatismo articular agu-
do. Seifter, Warter e Fitch obtive-
ram remissdes prontas em surtos
agudos sobrevindos em 7 doentes de
reumatismo crénico. Kearns tratou
com éxito, em 5 doentes, um sin-
droma reumdtico relacionado com
prostatite.

Aumento da capacidade de trabalho
e a resisténcia a fadiga

Hoagland e Pincus e Hoagland
verificaram que a pregnenolona
administrada a trabalhadores e a
desportistas lhes aunentava a capa-
cidade de trabalho e a resisténcia a
fadiga. Estas conclusdes ndo foram
confirmadas por Forbes, Graham-
-Bryce e Bullen, que retomaram os
trabalhos de Pincus e Hoagland.

Hadorn afirma que a pregnenolona
reduz a adinamia dos Addisonianos.

Perturbagdes ca espermatogénese

Fundamentados nos trabalhos ex-
perimentais atrds citados, sobre a
accdo espermatogenética da pregne-
nolona, Tyler, Payne e Kirsch expe-
rimentaram a droga no tratamento
da esterilidade masculina. Embora
tivessem observado efeitos favora-
veis sobre a oligospérmia, a insu-
ficiencia de motilidade e a per-
centagem de formas patoldgicas
dos espermatozdides, ndo consideram
esses efeitos de grande utilidade cli-
nica.

Virilismo — Koets verificou dimi-
nuicdo da excrecdo de 17-cestoste-
rois por efeito do tratamento com
pregnenolona em casos de virilismo
na mulher.

Nio encontramos referéncia aos
resultados deste autor quanto a evo-
lucdo do sindroma clinico sob o
tratamento.

MECANISMO DE AGGAO

Dada a verificagio de Hoagland e
a de Hoagland e Pincus de que a
pregnenolona diminuia a excre¢do
urindria de 17-cestosterois, aumen-
tada nos estados de fadiga e de
«stress», Davison e Koets experi-
mentaram a droga na espondilar-
trite anquilosante, na qual também



tinham observado um aumento da
excrecio dos mesmos 17-cestosterois.
Também nesta afeccio baixaram os
17-cestosterois na urina por acc¢io da
pregnenolona. Foi sugerido que a
droga actuaria «poupando» a activi-
dade da suprarrenal, que tende a ser
exagerada nestas situagdes. Esta ex-
plicagdo parece-nos meramente ver-
balista e, de qualquer maneira, ndo
¢ valida para os casos de artrite
reumatéide, nos quais nfdo hd alte-
racOes aprecidveis dos 17-cestosterois
urindrios. Por outro lado, Freeman,
Pincus e colab. verificaram que, du-
rante o tratamento com a pregne-
nolona, os -17-cestosterois urinarios,
longe de diminuirem, aumentavam
de uma maneira geral nos seus
doentes de artrite reumatoide.

Nio parece sustentivel a hipdtese
de que a pregnenolona se trans-
forme no organismo em produtos
semelhantes & cortisona, ja que os
seus efeitos terapéuticos e secunda-
rios sdo muito diferentes dos desta
hormona. Alids nada ou pouco se
conhece sobre o metabolismo da
pregnenolona. No entanto, o facto
de a pregnenolona ser incapaz de
impedir, quando injectada directa-
mente no testiculo, a ac¢io hipo-
trofica do estradiol sobre o tecido
espermatogénico, ao passo que a
impede ou retarda quando adminis-
trada «per os» ou injectada por via
intramuscular, parece indicar que
a accio protectora sobre a funcio
espermatogénica, pelo menos, nfio é
exercida pela prépria pregnenolona
mas por substancias formadas a par-
tir dela no metabolismo orgénico.

Outra explicacio sugerida foi a de
que a pregnenolona ou 0s seus me-
tabolitos actuariam por competi¢io
com produtos semelhantes & deso-
xicorticosterona, a cujo excesso se
atribui papel patogénico tanto nos
estados de fadiga e «stress» como
nas afecgdes reumaéticas.

A explicagio malis plausivel para
o efeito anti-reumadatico da pregne-
nolona é certamente a que se baseia
na sua acc¢io sobre a permeabilidade
das membranas. Efectivamente, nas
afecgfes reumdticas estd aumentada
a permeabilidade das sinoviais arti-
culares. Estd demonstrado que a
pregnenolona (como os glicocorti-
cdides) diminui a permeabilidade
normal das sinoviais e a permeabi-
lidade das mesmas membranas de-
pois de ter sido aumentada pela
hialuronidase ou pela desoxicorti-
costerona. Quer os fendmenos infla-
matérios reumdticos sejam devidos
a esta hormona ou aquele enzima,
a pregnenolona poderia actuar pelo
seu reconhecido efeito antagdnico a
qualquer destes produtos.

MODO DE ADMINISTRAGAO
E POSOLOGIA

Os primeiros ensaios terapéuticos
foram feitos com suspensdes aquo-
sas de cristais de pregnenolona ou
solutos oleosos de pregnenolona ou
acetato de pregnenolona por via
intramuscular.

O uso de suspensdes de cristais
tem sido abandonado quer pelas
dificuldades técnicas da injecg¢do,
quer por a droga ser menos activa,
segundo alguns autores, sob esta
forma do que em soluto oleoso, quer
ainda por os cristais serem de dificil
absor¢io e provocarem, pela sua
prolongada persisténcia no sitio da

" injec¢do, irritagdo local que pode ir

até & formacdo de abcessos assép-
ticos. Como a pregnenolona é inso-
lavel em meios aquosos, ndo é de
admirar que a sua absor¢do nos
tecidos seja realmente lenta e difi-
cil, sobretudo quando injectada sob
a forma de cristais.

Verificado que a pregnenolona se
absorve por via digestiva e que é
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activa por esta via, tem sido aban-
donada progressivamente a via intra-
muscular, mesmo sob a forma de
solutos oleosos. Os inconvenientes da
pregnenolona por esta ultima via
foram atrds apontados a propdsito
das suas acgOes secunddrias.

A via de escolha parece ser a di-
gestiva (Freeman, Pincus, e colab.).

As doses apropriadas para o trata-
mento das afecgfes reumaéticas ainda
ndo estio perfeitamente estabelecidas
o devem ser adaptadas a cada caso
individual.

Nos tratamentos por via inftra-
muscular usaram-se doses de 50 a
300 mgs., de inicio diariamente,
depois em dias alternados ou mesmo
duas vezes por semana, durante 3
a 8 semanas ou mais.

Nos tratamentos por via oral, as
doses iniciais usadas sdo de 300 a
600 mgs. didrios, parecendo que a
dose diaria de 500 mgs. é a que se
adapta melhor & maioria dos doen-
tes. A dose de manutencgio, depois
de conseguida a remissdo, é um
pouco menor (200 a 500 mgs.) e
muito varidvel segundo os casos indi-
viduais.

Alguns autores preferem reforcar
nos primeiros dias o tratamento,
associando a via inframuscular &
via oral.

Nos casos croénicos, o tratamento
parece dever manter-se indefinida-
mente, de um modo intermitente,
visto que as remissdes, mais ou me-
nos prolongadas, sio sempre tempo-
rarias.

A duracdo de cada periodo de tra-
tamento parece dever ser de algu-
mas semanas. N&o s8o de esperar
remissdes duradoiras com periodos
de tratamento inferiores a 8 semanas,
segundo Freeman, Pincus e colab.

Os intervalos de periodo a periodo
serdo naturalmente regulados pela
duragdo das remissges.

CONCLUSOES

N&do merece interesse o uso da
pregnenolona no tratamento da este-
rilidade masculina, Os resultados
obtidos sio muito duvidosos e de
qualquer maneira muito inferiores
aos que proporciona o tratamento
pela testosterona ou pelas gonado-
trofinas.

Também n&o sdo ainda seguros os
efeitos sobre a resisténcia a fadiga
e ao ustressy e sobre a capacidade
de trabalho, referidos inicialmente
por Hoagland e Pincus. Este assunto
continua em estudo e ndo pode por
agora fazer-se um juizo sequer apro-
ximado das possibilidades da droga
neste campo.

Quando ao tratamento das afecgdes
reumaticas, a experiéncia clinica,
j& abundante, particularmente em
relacdo a artrite reumatdide, mostra
que a pregnenolona pode ser de real
utilidade. E indiscutivel que a droga
produziu franca remissdo em varios
casos de reumatismo crénico, contra
o qual ndo dispomos ainda sendo de
muito escassos recursos.

B certo que os efeitos benéficos da
pregnenolona sobre as afecgdes reu-
maticas sio menos constantes e me-
nos acentuados do que os da corti-
sona. Mas aquela droga tem sobre
esta a enorme vantagem de nio de-
senvolver acgdes secunddrias de con-
siderar, o que permite utilizd-la sem
receios em diabéticos, em hiperten-
sos, em cardiacos, em renais, etc.

Também nio altera, como vimos,
as funcdes genésicas, que sio pro-
fundamente afectadas pelo uso pro-
longado da cortisona.

De uma maneira geral, pode con-
cluir-se da literatura que revimos
que as remissdes obtidas pela preg-
nenolona sido mais duradoiras que
as obtidas pela cortisona.

Em relagio a esta ultima, repre-
sentam ainda vantagens da pregne-
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nolona 0 seu menor custo e a sua

maior abundancia.

E claro que estas vantagens ndo
bastam para dar & pregnenolona um
lugar proeminente entre os meios
terapéuticos como o que a cortisona
conquistou, mas estabelecem sem
duvida indicagOes bastante precisas

para que nfio possam ignora-las 0s
médicos incumbidos da espinhosa
tarefa de tratar os doentes de reu-
matismo crénico, e justificam o seu
emprego pelo menos naqueles casos
em que sabemos serem inoperantes
ou inaplicdveis os outros recursos de
que actualmente dispomos.
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