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T THTRODUCAO

A patogenta da esquistossomose manstnica tem side

estudada experimenialuente ubliieando-se como hospedoeiro de

finitivo, principalmonte, o camunde

MOORE ot alli {1949},

tudaysm a suscooy

5

em pescouisa laboratosial, ao Sehistosoms marn
X 3 ¥ b

ram que oS canundonges oo constitulam nog hospedeiros de

senvolyian vermes  adgle

nitivos mais satisfatdrios, pois de

tos sexualmente maduros, além de eliminarem ovos viidvels do

T d - ot '1 e v - b
parasito nas fezes a partir da 6~ semana, apds a infaccao
por cercirias do trematddeo. 0 guadre patolégico resultante

da infeccao por 8. mansoni, nestes peguenos manmiferos, S0

assemaiha bastante ao observado no homen portador de esquis
tossomese mansonica, evoluindo pars hepatoesplenomegalia  {

STIREWALTY et alii, 1951).

ot i

MOORE & MELENEY (1%52), demonstraram a rap L oa

adaptabllidade de cepas huamanas de . mansoni aocs canmmdon e

gqos aibinog Swiss, salientando ser dosnecessirio a

clart s

cao gradual.

DE WITT & WARREN

{1859, estudando s

da sindrome hepatoe

lenica, em canundongos

rimentalmente por 5. mansoni, levantarvam o hipftese do e

iy

esta patogenia seria provocada pela pmm&ﬁf&gﬁm dos AN
portais intrahepaticos pelos ovos do parasito com subsaguern
te formagao de granulomas. Os autores afastaram, desta fopr-

ma, a importdncia stribuida s toxinas liberadas pelos var-



&
p
H

mes, na ctiologia da sindrome hepat da esqguilstos

somose mansOnica, como defendido por

L9503} e COENNERD {195%%Y, Im 1961 w

mundongoes infectados unissexualmen bigssexualmente, sub-
metidos & dietas alimentares ou tratados com Stibophen, con
Firmow suas pesquisgas de 1959,

ANDRADE et alid {1961}, MACALHAES PILHO &  OOUPT-
NHO-ABATH {1961) e ANDRADE & BARKA (1962), propuseramn e

as reagoes do tecido linforreticular do baco acs  antigenos

de 5. mansoni se somariam A congestdo passiva dog seios ve-

EmER———

nosos esplénicos consaquente & hipertensio porta.
MELENEY et alii {1952), estudando a histopatolo -
glia dos figados de camundongos infectados axperinentalmen-

y

anto em infeccoes unissexuals como 1

te, obaayvaram que b

fase pré-postural d bissexuals por §. mansoni, existia a

sa, assim como A

as de necrose no parvenguima hepltico, &
eticlogia destes infiitrados, segundo estes auvkoren, & devi
do a sensibilidade dos orghos & proteinas estranhas dos vey
mes; enquanto gue as Areas de necrose reprasentariam infare
tos isquémicos causados pela oclusio de uma vénula portal
ou arteriola hepitica,

GOENNERT (1955), realizando observacdes em camun-
dongos portadores de esquistossomose manséniea experimnental,

concluiu que as alteracdes histopatoldgicas nos figados des

. ; . a & ‘ . - .
tes animals surgiam apos a 6= semana de infeccao, sallentan

caoc e pequenas Areas de Fibrose deoorrant




3

parasitos mortos., Posterliormente BRENER (1956}, confirmou os
resultados de MELENDEY et alil (19527, raporvtando o achado de
infiltrados periporvtais 18 aos 21 diag de infecgldo, sendo os
mesmos constituidos por linfdcitos, polimorfonucleares &
cosiniGlilos,

Apesar da existéncla de vhrios trabalhos relaciong
dos ds alteractes histopatoldgicas do figado apds a oviposi-
cao pelo 5. mansoni, 56 a partir do estudo de WARREN et alii

(1967) foi estabelecido o cardter imunolfglco das - reagdes

o

granulomatosas, observadas no figade de pacilentes esquistos-
sombticos ou de camundongos infectados experimentalmente. Bg
tes autores utilizando a metodologia desenvolvida por VO
LICHTENRBERG (1962), gue aonﬁiéte na imﬁ&@%m de ovos de 5
mansoni pela vela caudal e sua retencio nos pequenos VASOS
pulmonares de camundongos normals com subseguente Formacas
de granulomas, verificaram gue animais previamente sensibill

rados intraperitonealmente por ovos do trematddeo desenvol -

viam reagoes granulonatosas mais rapidamente e de forme
extensa. A reacio era altamente especiflea,nfio reagindo orue
zadamente com ovos de Ascardis {(WARREN et alii, 19267} nem com

de oubras @ﬁp@ﬁiﬁﬁ ey Schistosoma (WARREN & DOMINGG, 1970 3.

a0 ora também especifics ao estigio de de-

Essa sensibilizag

senvolvimento do parasito (WARREN & DOMINGD, 1370,

A demonstracae de gue a sensibilizacdo de animalsg
normais podia se fazer transferindo apenas cdlulas linfdides
de animal infectado (WARREN et alii, 19687), além da verifica
cao de que medidas que suprimiam as reagOes de imunidade ce-
lular tals como timectomia neopatal e utilizacdo de soro an-
ti-linfocitario, também suprimem a formagio de Granuiomas

(DOMINGO & WARREN, 1967, 1968}, levaram a conslderar gque as




reagbes granulomatosas cireumijacentes gos ovos de

wnsoni

DIOCEBnSnn o

eram palo menos em parbe, consequenc

persensibilidade revardada,

Poste: rmente fol demonstrads gue o antigeno o

1Gvel do ovo de &. nsont (88A) induz manife yw&ﬁﬂ@v de  hi

persensibilidade celulayr quando injetado em patas de oy
baios previamente sensibilizados pelo SEA ou adsorvido A s
perficie de particulas antigenicamente inertes { BORGS &
WARREMN, 1970}, além de induzir trans formagdo linfceblastica
(COLLEY, 1971) e lib@rﬁgﬁo de MIV {(COLLEY, 1972:; BOROS &
WARREN, 19733,

0 guadro lewcocitario periférico tem sido ampla -
rente estudado em esquistossomose mansénica humana, sando

incontestivel o encontro de eosinofilia am pacientes eagul

s
e

tossomdticos. Excetuando-se os trabalhos sohre  eogsinolfilia

4

.

realizados por COLLEY (1072, 1973, 1974} e MAUMOUD of al

(1975}, hd auvséncia de relatos sobre o guadro  leucocitério

periférico no de v da doenga em camundongos  infectados

experimentalmente,

O estudoe dag alteragoaes dos nivels de  protefnas
séricas totais como tambdm seu perfil elet troforético tem
sido largamente realizado por diversos auwtores, tantoe na eg
quistossomose mansgonica humana como na murina experimental .

FIORTLLO (1954} foi o pioneiro na aplicacio da

técnica de eletrofore

se no estudo da patogenia do 5L anso

em pacientes esqgquistossomdticns. IVANES & STIREWRLY

‘

inicliaram os estudos em camundongos infectados experimental

mente por 5. manso

i, tendo concluido que existiam  modifie
cagoes no perfil eletroforético obtido pela tdeonica do cle~

troforese em popal, nos regioes de gama & heta gichilinas




além de decrescime relativo em coengeguentas £
infeccan,

RE WITT & WARREN {1959), observaram que o porfil
eletroforético dos soros de canundongos infectados experi -

nentalmente por 5 nsonl apresentavam ag regices de GEE

e beta globulinas aumentadas anguants  Jgue pousa o gquase
nenhuma medificacdo na regifio de alfa globulinas e albumi-
na, devendo-se a inversiio da relacdc A/C ao aumento desoome
pensado das globulinas.

KAGAN & GOORCHILD (1961), confirmaram os achados

destos autores aoy

scentando a observagao de que o aumento
das regides de gama e beta globulinas na infecgao murina &
perimental estava correlacionado ao aparacinento de anticoxr
pos CHR,

SADUN & WILLIAMS (1966), obhservaram gue o aumsnto

@ o,
das proteinas séricas

e dava em camundongos oom ine
o ; - . o &
fecgoes intensas por 8. mansoni a partir da 8% gemana phea=

[ N S o

~infecgao assim como, existiam modificacdes nas regid

gama, beta e alfa~2 globulinas, sequndos estes avtores a ine
versao da relagao A/G tormava~gse mais pronunciada com o pra
gresso da doenca, particularmente nos soros dos animals por
tadores de cargs vavasitiria alta.

HILLYER et alii (1967) atravee de imunwel@traﬁmrﬁ
se simples observaram gue GQ soras de camundongos oomn g
quistossomose mansdnica apresentavam avmento em IgGl, Yogh,

TgM e TgG2, sendo que esta GLELmea 18 se encontrava e levads

il v R e - . N
na 6= semana pos-infeccao. Fazom cotes ke g alus

. e L e o
mento de uma alifa-1 cipida na 8% semars de infeccan,

PACE & v

cue am abhe g




I s 5 @
s nLvels O nrvobteinas

coes

infecctes intensas e

%
Py

das por eletroforese

custas do aumento em alfa-~1,

exiatindo também nos soros

cac R/G.
As alteracoes

o

reasulbado

pelo 8. mansonid,

estigios evolutivos

sentam a tentativa Ade adaptacio do t

anbilente, O rasultado

nresentado pela pormanénoda

me adulto,

Os estudos sabre a

sioldgicas exporimentadas

bt . oo, "
feccao primaria pelo 8,

. P b
se rostringideo & campos

- oy : oy e s
o periodo pre~patente da infeccao nao tem

mente explorado,

Apesar de

da utiliz acam e modelo ex

Lim

gra o ue ooorre no homam, o

rio uma doenga endamica deve

contribuicdes cientificas o

cao do pesquisador na sua

hpoltando-ge nestas

iho tem por ohietive

wual primdria de camundonans

lizacan de e

obao s

mansont

em acetato de celanlose,

destosg

provocadas no hospedeiro

ey

do parasito oom o

final ¢

sexualmente ativo,

pelo hosoedoi
mangoni,

isolados

que nem sempre as informacdes

s,

raalldnde

acomnanhar
noy ok,

parasito

v

sorioan

na fase pré-postural de

am camundongos, determing -

¥ it
se faziam Aas

atfa-¥, beta o gana globulinas,

animals inversas da  rela-

contato intimo dos

seun btaecidos,

TETTE-

2

matfden

H

PR

leate proce adaptative & re-

do &, ¢t i de vere
Do noEyr ire definitive,
cindtica modi ficacoes (5 R

rov, resulibantes

tem na maioria das WA

der oslame ”Vﬁ@ﬁﬁ%, gesin Comy

aido convenisnbta

advindas

,5&
B

perimental representam na intee

e

ato importar para o laborat®

roeprosentar n :: Cr novas

apenas

nrincinalmente,

socio-aoonomiog,

CHBTV

Lderactes o presente b

a evolueno da infeccio hisse

a9, mansont através da

P

jﬁ"t’,.\

Logicas, hematoldgicas, histo



=i

satologicas o soroldaleas, de forma integrads, desde a pri-
I $ ( P : ¥

e

meira até a oitava semana de infecoio.
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IT = MATERIAL ¥ METODOS

1. Animal experimental.

camundonagos de 30 dias e

idade, pre tos, foram ut Laados no presente bra

balho., Pormaram-zse B lotes de animails infectados constitul-

o

dos de 5 machos e 5 Femeas, lotes estes designados pela i

e

gla In, correspondendo n a semana de infeccdo em gue foi =T

N

lizado o sacrificio.
Paralelamente foram utilizados como grupo contro
le, 8 lotes constituidos, cada um, de 10 animals nio infecta

dos { 5 machos e 5 femeas)., Estes grupos foram identificados

pela gigla Cn.

2. Ceycirias de Schistosoma me s sornd .,

dos canundongos foram ubi

& e

lizadas cercarias da linhagen mincira (B de 5,

cedentes de Biom

3. Infeccao expervimental,

experinental dos animais fol ubilizads

a téenica de imersio da cauda em sus pensio cercariana de
&. mansoni, usandorse 100 cercirias por animal., O nimero de
cercirias que penetraram fol calceulado através do método

preconizado por MAGALIARS (1969),




4, Obv

8Ngao e contagem de vermes,

e

A carga poarasitiéria dos animais infectados Doy

S. mansoni foil determinada pela contagem dos vermes obtide

2y

através da perfusiao do sistema portaz ds acordo com YOLLES
(1947) seguida pelo esmaganento do figado entre laminas de

vidro, segundo téonica do STANDEN

vernes obtidos foran separados e contadeos de acordo com O
sexc, sendo aplicado a denominacio de esquistossomulos nBara
0s vermes obtidos nas semanas iniciais de infecgio e nEH

quais nao foi possivel a identificacio do sexo em  virtude

(=}

5. Contagem de granulomas hepdticos,

Com a fivalidade de determinar o ntmero de granue

e

lomas heplticos dos animais infectados foi ubilizada a

nica de PRLLEAGRT

6. Determinacao do veso corporal, neso de bhaoo e poso do £1
V H § ¥ i ! X

Ggado,

O peso corporal dos animais na data do sacrificio

n

foi avaliado utilizando=se balanga semi~analitica enquanto

que as nedidas correspondentes ao baco e o flgado dos mes-
mos animais foram realizadas com o uso de balanga enaliti-

ca. A pesagen do figado foi realizada apbs perfusioc deste

orgao, sendo este procedimento tambdm realizado com o8 Figa

dos dos animais controlies




7. Leuconetbtria.

Nos animals controles e infeotados, Trupnsg sacyie-

ficados foram realizados

EIMAS,
Lizado o sangus abhitids

siados com €ter, abravé

gqulante fol utilizado na propoygac de 1 omg

para 1 ml de sangue, sendo os esfvagacos sanguineos vealize

dos a fresco.
A contagem absoluta de leucéoitos realizou-se &
partir de uma diluicao de 1:20 do sangus em liguide de Turk,
- o
efetuada com auxilio de pipeta automit -ica, expressando o nu
. 3 o . . .
mero de leucOcitos por mm” de sangue o produto da  contagem
de globulos brancos am oito guadrados de 0,1 mm” da camara
de Newbauer por 25 {1,725 w 20),

]

08 lewcdoitos econtadosn diferencls

Imente em safros

ga¢o sanguineo corado pelo método de MAY-CRUNWALD-GTEMOA ;o
ram classificados em gquatro grupos: eoaindfilos, neubrdfi -
los, linfdciteos e mondeoitos. O nfimers absnlotoe de cada T

destes tipos celul:

foi obtido a partir da relacio entre

200 c&iul

& percentagenm anconcrada na olassif

P
por mm” de san

esfregaco examinado & o niimers de

gue da mesma amoskra,
8. Exame histopatoldgico.
0 figado & o baco dos animals controles e infecta

dos foram examinados histologicamente. Para a realizacio

dos exames foram utilizados cog 25 de 5 micra destes Organs




: k 2 o = s iy s B2 e et g oy £ g g
incluidos em pars 18, apos flxagao en formol cofleio, CInaE
no caso do baco alcancaram todo o orgdo na sua extensice lon

g

do figado foram o

gitudinal., Os oo atuados apds a periy

paractes uhilize

na e Tricrdmico de MABSON para

9. Sore de camundongo.

Apbs a sangria pelo plexo retrorbital para pealle
zacdo dos leucogramas, oS animais sofreram sangria branca
pelo plexo vascular braguial. 0 sangue assim colhide el
deixado coagular & temperatura ambiente e o soro obtide foi

reunido em um "poel® de soros dos lotes. Estes soros  foram

centrifugados durante 15 minutos a 270 o a 09C, sendo I

teriormente congelado a =209C atd o hova de sua utiliza

10. Dosagem de proteinas,

As protelnss totais dos soros rapresentativos dag
diversas semanas de infecglo, oriundos dos animais conbtro -

les ¢ infectados, foram determinadas pela ym%g&m com o i

reto, segundo a ilea de WETCHSRLBAUN modificada DO
DITTEMBRANDT {in OLIVEIRA LIMA e DIAS DA SELVA, 19708), Pars
a realizagao das dosagens de proteinas utilizou-se uma cupe
va padrao tragada a partir de uma solugdo de BEA (soroalbge

mina bovina) previamente dosada pelo DYGoesan de

microkijeldahl ( HABAY & MAYER, 1968y,




11, Boyo imune de coelho anti-soroe normal de camundongo,

ey w

Com & finslids

-pnroteinas sé&ricns de camundonan, um ooelho albine de cerea
i Fil

oral fol dnmunizado por melo de injecdos

£

de 3 Wos de poso

intramusculares de 10 mag de

»,
Fiv
9]
i3
ey
o
=
i)
&
o
<

¢
i

mundongo, emulisionadas em igual veluwme de adjuvanie complos

to de Freund, Decoryidos 30 dias, egste animal fol

novamente por via subontanes oom o antigeno nags mesmas cone

I . 8 . o , x o
dicoes da 1= imumnizacao. Vinte o um dias apog a segunda do-

prnet

ge immizante, o sore obtido deste animal apregentou A1

Ouchterlony titulo de 1:32 frente a 500 gamas do antigeno,

Nesta ocasiao o o no dmunizado sofreu sangria branca.

12. Determinacac dos nivels de albumina sérica.

Os niveis de albumina dos soros nos camundongos in

fectados por 5. mar dos soros nos andmals conbro -

les, fovam determinados em triplicata através de

troforese gquantitativa

ERE {in

gundo W

A e s
Lhal-glicina/Mris

(Pt B, 6, forga tonitcoa D021 dooum "nool® de soros de i

B

mais controles ¢ infectados, folf

agarose a 1% no

refaerids tampao, contendo soro imune de oo

s hho anti-soro de
carmundongo no titulo de 1:35,

A corrida eletroforética fol vealizadas uvsando-se
uma diferenga de potencial de 6 volts/om durante 3 horas.

Apds revelagao da

placa onde se processou a corrida elatro-




forética, os picos correspondentes & albumina tiveram suas
alturas determinadas em milimetros. Como revelador Fol ubie

lizado Coomassie Biue o 0,1% em etanol-icido acético.

13, Imunoeletroloroas ororada,

Os sworos Jde camundonan corregpondent

pos-infeccao, assim como aoug respectivos controles, forsm
analisados, quanto ao perfil eletroforético, através da téc
nica de imunceletroforese crurada.

Em todoes on procedimentos foram utilizados 1 mi~
crolitro de soro de camandongo e o soro imune de coelho an-
ti-soro de camundongo no titulo de 1.35 em agarcse a 1%  emn
tampac barbital-glicina/Tris (pH 8.6, forca ionica 0.02 1.
A utilizagao dos soros dos animais infectados e controles

e

de wna mesma semana pﬁﬁminfﬁwqﬁw om unia unica plaos wigoy
eliminar as possiveis variacdes decorrentes do procedinento
técnico usado para a reacio de imunoprecipitacao.

As corrvidas cletroforéticas se veallemaram em pagrd
meira dimensdo soh uma diferencs de potencial de 8 volts/cm
por 1 hora enguanto gue em sequnda dimensio a diferenga de

potencial utilizada foi de € wolts/om durante 3 horas, Como

solugno corante reveladora das linhas de precipitacas

utilizado Coomassie Blue na concentragan da 0,1% em etanol-

-acido acético,

14, An&lise estatistioa,

A andlise estatistica realizada no pregente traba

1ho consistiu Aes




sequintes

- Ajuste por minimos guadrados

- Anflise

ade

w- Peato b

Mos calounlosn estatistions Foram congidersdos ta

valors

£

2z

s

de residuos apds o ajuste para julgar

nacae no mode Lo

o Btudant,

representat ivoa

nao sionificative
valor significativoe ao nivel de 5%
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caraga payasitaria,

1. D

rminacao

s

O controle da viabilidads de peretragao das cevca

nbilizadas na infecgdo experimental, ase

rias doe 5.

ados por periu

sim como as modd A0R VeRmes ool nas

s—infecoan, sio apresentados na taba -

divoersas

la 1.

da referida tabels observa~se gque as  mé-

dias das as oue penetraram nao diferirvam significativa

mente quando comparados os lotes dos animals sacrificados

-

nas diferentes senanas,., A carga parasitiria representada pe

lo ntmero de verr totals recuperad apresentou valores

médios varihveis, tendo sldo obseorvado gue s6 a partir da

d= semana de in Ao foi possivel a disceriminagac  sexual,

concomitante em altruns casos do estaglio

mle do tremabddeo, o one rovelow wn assinero

TABELA

Neterminaydn da cargn porasilarias,

N A R M média B médio de MY Ne médio de e miEdin de

poa-infeogdo

machos animal

waguistoszonulos esqul st ossomos aaquistossomos . mensoni  por

L, A 1,20 1,20
iy By, G 5,80 4,00 B A0 16,20

£, 40 - R . 12,75 149,63
0 BE LA - 19,040 19,60 LD

BERRE - 12,00 16,00 0,20

w,Ri 16,67 N, 09

Hote: 2 valores apro:
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2. Determinacgac da relacio granuloma/vermes totais (NG/NV) .

Granulomas hepaticos foram detoctados inicialmente

]

8 g e o ‘ ‘ oA
na 6= semana de infecgao. O nlmero de granulomas na &85 SRma
P : S ek o b T I - ST - T
na Lol signiricativomente malor do que nas 6% ¢ 75 senancas

entretanto, ndc houve diferenc

A comparandoesa

estas duas Oltimas entre si ftabela TT).

As andlises estatisticas efetuadas sobre a ralagso

NG/NV em fungao das semanas de infeccho sio apresentadas na
figqura 1 e tabelag ITI e IV. Graficamente o nimero de grany
lomas produzido nan 62 E semanas podem ser representados
por duas parabolas, revelando que existe uma relacio inver-
sa entre NG e NV naste perfodo., Apesar de ter sido ohsarva-
do que a relagio NG/NV na 8% senmana se faz representar por
uma reta, sugerindo gue a tendéneois de aque um malor nimero
de vermes produza um menor nimero de granulomas desapareca

com o tempo de infecgao, provavelmente este fato &

semanas de inf

Em wirtu do dado bastante atipico apresentado na

"

a . , .
6= semana que influenciou a curvatura da parabola correspon
dente, repetiu-se n anflise anterior excluindo~gse este dado.
0s resultados sao apresentados na Tigura 2 e tabelas V, Vi,

e VI, sendo que ss conclusdes obtidas desta nowva anfilise

coincidiram com as conclusdes da andlise anterior.
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Andlise da varitdncia pava o

THATELA T

racdola ajustado.

o 5 53 O ¥
Feorda Lo 7 AR.822.678 S dLTLH2% 13,030
Semana 2 1.SE7, 306 T58,.653 1,93
NV linear K Q.302, 396 3,100,799 7L.90""
NV quadritico 2 2 40,9587 1.23%.479 3,15
{semanas & e 7
residuo k3 ) §.246.612 392.6%6
Total 28 44,0849, 290
5 = 0,5129
oV = 28,55%

TABEYS 17X

Taste para semana ignorandoe WY,

s Gl 50 m i3
Somana 2 17.986,389 5,993,185 2Eua0"
(Lgunorando NV)

6% & 12 vs. 8% 1 17.638.297 17,838,297 17,7800
a a . - -
6% v, 7= 1 148,092 148,097 0,15
Residuc 21 q,246,612 132,690

Hiveis de significinoia dos testes £ de Student para os ter

. o 3 .
mos lineares o cuadriiticos dag &, 7% e 82

TABRLA TV

HEEManan,
B a &
Semanas fia F= B
Linear G, 078 .01 002
Quadratics 673 837
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Figura 2: relacao
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NG/NV nas SBOMANaSs

excluindo-ze o dado atiplco da



TARTLA W

Andlise da varlinoels sars o modeleo ajustado ewcluindo um da

do atipleo.

o 1 540 G o
Morde Lo 7 34, RN, 255 d,812.379 11,83°°
Semana 2 TORER, BN G844, 206 1,668
WY Linear 3 A.93%.4%4 BT RNG [P
NV ¢uadritico 2 1,347,493 673,747 1,64
{gemanas 6 & 7}
residuo 20 H,231.9243 411,597
Total 27 42,617,918

2
RT = 0, BNER
TV ow 28,678
TABFLA VI
Teste para semana lonorandas NV.

oV 539 ] 4 g

Senana 2 Tr. 149,338 BLB74, 660 20,837

{imnorando NV)

reaidug 20

43

E
&

cBay

Hivetn do slgnl fioinctia dan tantes £ dn

PABFRLA OTT

Sipdont para ng tes

mog lneares e quadrdticos dasg 62, 7% ¢ 8% senanas
Samanag al 78 GE
Linear f1e342 0,011 1,002
uadritico M,an3 D,176 -
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3. Determinacan do canho de peso corporal (DRC)

Os dols drupos de animais aumenbaram em peso Cop-
poral nas semanss (e se sequiram 4 infeccho existinda  po-
rém diferenga no comportamenta evolntive apresentadce pelos
camindongos infectados auando comparado ao ohservado e
controies (flaura 3, tabelas YITT o 1X),

Aparenterente a diminuicao do pesc corporal dos
aninais portadores da infeccao por S.omansoni ocorre aphs
a oviponsicao do parasito (fioura 1), coincidinde com a  obe
servacao de nranulomas heplticos. Fste resultado Buors gues
o comprometimento do figado nesta fase da infeccdo altera-
ria as fungfes relacionadas com o processamento e distribui

cao de nutrientes realizadas neste orgio, originandc uma al

teracac no metabolismo dos camundonagns infectados.
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FPigura 3: ganho de peso corporal dos camundongos controles

e infectados nas semanas que se seguiram & infecc3o.



TRUTA VTR

Anfilise da vavifncla do aiuste do modelo T

T3 O 50y (i 1
Modaelo § L5 TGRS, AE 174,06 G,06"°
Tratamento 1 1,81 n,i0
Sehana 7 FEAM A2 18,25
Tratamentoksemans 7 3%, 08 3,20
resfduc 138 2419,12 17,53
Total 153 5045, 08

4
R™ = 00,5205
CY o= A8, ,86%
TABELA EX
Andlise da varidncla do ajuste do modelo LI

oy (18 80 [0 B
Modelo IX 4 206,985 54,24 11,050°
Pyatamento i 4,36 4,36
gsemana "iinear” 2 180L,16 agh, 58 LA A
semana "quadrati~ 1 1645 A5 1A%, BE 9,467
ca® {infectados)

Falta de ajuste 11 445,93 40,81 2,330
Resfduo 138 2419,12 17,53

Total 153 045,00

2

R™ = 03,4315

oy w 40,028
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4. Peso do haco em funcio das semanas de infeccan (PR)

A evolucan do peso do baco nos camundongos infecw

tados por 8. m

i fol gianificativamente diferente uan-

do comparada com a dogs animails controles,

i
s

Atraves de andlises estatfatieos

e

s verificou-se gue
a evolucao do peso deste OYaan nos animats rortadores da in
fecgdo pelo 8. manzoni ajustava-se satisfatoriamente 5 uma
parébola, revelando um aumento de peso com a evolugao da

doenga (figura 4, tabelas Xy I o ¥IT). Apesar dos animais

utilizados no presente trabalho encontrarem—se ainda em ple

no desenvolvimento, conforme demonstrado nas anflises de oy &
nho de peso corporal, a evolucio do peso do baco rnos camun-
dongos controles se fez vepresentar graficamente por uma re

ta neste periodo, nio significetivamente diferente da hori-

wortal.

& METIAS 005 CONTROLES
s METHIAS [0S INFEC TADOS

457

@ guf A
< P | "
g Py = 02122 ~ 00445 SEM + 10090 45E R} 2
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% ///
= o3t P
-~ o
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F*k} w I344 + G045 SEM

PESO DO BACD
=

k=]
[
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1 2 3 T
SEMANAS POS- INFECGAD

Figura 4: peso do baco dos camundongos controles e infectae

dos nas semanas péas-infeccio,




TARATLA X

mnfBlisge da varidnela de atuste do modelo I,

oV GL B0 i ¥
Modelo T 1% 1,.0190 0, NETH LTd 10"
Tratangnto 1 0,A745 Q8745 LY
SEmANA 7 0,4747 n, 0678 14,1%°°
TratamentoXsemnana 7 B,2723 N, 03R8 B,13
tosldua 138 0, 6606 0, 0048
Total 153 1,696

B w 0,6067

oV o= 35,22%

24



Anilise da

TANELA XY

varidncia da ajuste do modelo IT,

[st) Gl 50 RiLd ¥
Modolo 1Y 4 ,9226 0,2307 48,08
Pratameio 1 f, 000 0, 2R 4,583
Semana " linear”® 2 ,04454 0228 4,05

ca finfe

Semans “nuadchtde  §

8}

6,126

0, 0768

26,42°°

Falta do ajuste i3 0064 0, 0068 1,83
rasiduo 138 0, 6ENE G, 0048

Yatal 153 1RTG

/o= 00,5493

O = 36,208%

CTRBELE HET

Hiveis doe significlncia dos testes t de Student para o8 fer

mos lincar e quadrdtico dos camundongos infsctados & conbre

los,

Infevtados

Coptroles

Tinoar

Madriticn

1,008

f,a00
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5. Percentagen Jdo peso do flgado em relaclo ao peso corpo-

A paercentagen do peso do figado em relacao ao pe-
so corporal nas semanas pos=infeccao, fol analisada median-
te o ajuste de um modelo estatistico consistindo de duas re

tas quebradas pa

@ o5 animails controles e infectados respec

tivamente, cujos resultados sao apresentados na figura 5 @

tabelas XIII e XIV, Concluiu~se apds estas andlises que os

camundonagos infectados por 8,

woni, anregentavam uma evo

~ o e : e e 2 2
lugao significativamente diferente desta relacdo apds a 5%

semana de infeccao comparando-se com o comportamento ohsoer-
vadn nos animais controles. Paralelamente 4 estas observa -
coes, fol verificado cus o figado destes animais infectados
apresentavam reacoos granulonatosas clroumiacentes ans oves
do trematodeo aloiados nos seus tecidos, contribuindo dests

forma para o aunmento deste orgao.

INFEETA DS
) SEME S RF 28979984590 S w4
; -
Eﬁ- ) SEM 2 50 RF D466+ 14807 SEM
100

x 160

18,00

900

CONTROLES
SEME 5 RFu 696500 RE0N SE M
SEM D 5{95%“»43‘3%54- 3500 SEM

Ton

o et e MEDIAS IS CONTROLES ®
B0} o ® METHAS DOS IMFECTATIS -

500

: 5 | . §
SEMANAT PUS-IFECCAD

ng s B % [ WP o ETE. Y S gy g
Figura 5: percentacem do peso do flgads em relacho ao RGO
corporal dos camundongos controles e infectados

NaE semanso ceS-infecoio,




PAERLA XTILT

snflise de varifnela T.

v Gl B0 O ¥
Tratamento i R,3a5% B RN az,18"
Semanas ? 18,3498 2. 3A87 28,850
TratamentoXsomang 7 1,760 1,1089 16, p57
TratamentoXpyimel~ 4 f,2418 0,06110 0,00 HS
raz 5 semanas
Ragho 3 7,B1RS 2.5002 P
realdoo 139 0,1022

Mota: oz btest

das wfdias i

foram feltos ao nivel 13,

4

Uson-se o mitodo

ponderadas paras vealizar o ajusie e,

comparcia-se a P calewlads com s P ode Usbela can 7
¥

grass oo Llboriade no denominadcr por ser sa varlhioe

cing heterovdne

@

TATHILDA XTIV

Andlise da varifincia 171,

ealduo

131

cv &L a0 L4 ¥
Semana/trataments 14 24,1132
#ode lo 4 18,3847 4,5962 44,977
Regressio comun 2 10,8210 5,4135 952,3%"
i ferenca entre 2 TLE0LT A,7809 T 00
regressac
Falta do ajuste in B, TETE n,5728 5,60 NS

n,1002

Notar og tesies

das ndding

foram feltos ao nival 1%,

i ponderadan pars resdl

comparcu~an & F ooalewldada ¢om oa P

Ugeni- g o método
faar o afuste ey

g tabeta oo ?

graua o blberdade no deasminador por ser as varildne

clas hoteroadacan,




6. TLeucometria

0 quadro levcocitiirio dos camundongos infectados

por S, mansoni avrasentou alteracHes no comportamento evoe

..\
e

lutive dos leucdcitos totais (NCY, neutrdfilos (W) e 1infd

e

citos (LY, enguanto oue eosindGfilos (B e mondcitos (M) e-

voluidram de forma somelhante nes arnas Jde

infecedo {(tabela Suy,

Graficarmente o comportamento evolutive dos LeucH
citos totails o neutrdfilos dos animais infectados ajusious
-se satisfatoriamente 4 uma pardbola {figuras 6 e §, tabe-
la XMVITY, o mesmo nao acontecendo para os animais CORLLEo-
les, nos quals fol verificada uma excessiva variachio Tl s
médias destas duas varifveis e que resultou na nAo repre -
sentacac grafica (figuras 6 e 8, tabela XTI},

Muanto & evolucio, os eosindfilos e mondeitos a-
presentaram o mesmo comportamento evolutivo, tendo gldo
mantidas separadas as repregentacdes grificas avenas com a
finalidade de se dermonstrar as tend@neias (figuras 7 e 10,
tahala XVI),

Apesar de nao ter sido possivel ajuﬁtaf eastanige

¢

ticamente o comportamento evolutivo dns linfoitos S

L

bos os grupos de animais, foi verifilesdo aue aestag cdélulas

st

tendem a aumentar com a evolugan da infercin (tabela ¥VI

¥
figura 9).

As medias dos leucogramas realizados nas nito se
manas de infecoao e que corresponden s representadas GrEe-

ficamente sio apresentadas na tabela XVIT,




Anilise de varidncia do ajnste do

peycden Loy

TARELA KV

I para WG e cada tipn de louedolie.

€ 6L 50 % F s £ r 50 " ¥ 50 k ¥ 50 & i

x ia® % 1o € 1of x 10" % 16"
Modelo I 15 apd4,nn 5,65 3,70 5,517 91,10 4,2 553,00 €,03°° 4,35 3,157
Tratamento 1 15,30 1,32 6,03 0,60 4,90 3,48 32,80 5,36 0,32 %,44
Semana 7 714,00 B, IR 3,53 G,59°° 51,70 5,267 415,00 9,71°° 293 455"
Trat. % sem. 7 768,00 3,30°° t, 4556 1,79 33,490 3,40°° 114,00 2,66"" 1,20 1,86
Residuo 137 1590,00 6,13 193,00 R38,00 12,66 1,86
Takal 1572 2574, 00 8,08 280,60 1391, 600 14,95




TABELA XVI

Endlise de variincia do ajuste do wodelo IT para HC e cads tipo do leuctolito.

e N L ul

v Gl Sy 13 e B S50 e G4 ol ¥ &l ) ¥
Mod. 1T 4 673,00 14,4977 4 3,16 17,657 5 45,30 6,447 J 0 MR.00 0 19,01 [ I A T N 7
Tratam. 1 9,66 0,83 1 0,13 1 798 5,687 1 &, 57 G,47 1008 0,58
Sonmana 2 266,00 31,85%7° PR 6,587 A B T - L A 200 322,000 28,3177 @ 1,2% 0 70100
"lLinear™
Sernar L 54,50 4,107 Loo0,25 5,.48° 2 21,10 74477 - -~ - L0, 4,007
"guaddrat."
Palta de 1L 311,80 2,447 1l 1,54 110 10 4,58 3,267 12 204,00 2,78°7 11 1,54 1,52
ajuste
Reaaiduo 137 1594,00 137 6,13 137 193,00 ’ 137 838,00 13% 1Z,60

@
Hota: 50 X la°



TARELS HVIT

Médias dos lsucogramas nas semanoas pos-infeccao {edlalas por wm” de gangue)

SEmanasg reuebeitos Hnsfitos Heutrdftlos Linfbaitos Mondoitos
12 5,935,060 7,1006,00 TAILHL TR 40 Lo68%, 40 2.370,1% 2,300 4.339,38 313,49 318,20
2% FL005,00 6,483, 30 F7L.e% 134,89 Y SR IR Y G.A04, 80 4,815,861 470,70 458,17
BE L 655,00 8,060,007 o6 26 238,50 LW, 9% 101N7.8% 8,546,400 6,314,457 351,459 369,20
42 7,570,00 7,365,100 196,15 272,25 &4, 55 975,45 6,285,300 5.803,15 A%, 20 310,60
5§ 10,577,710 TA3T N0 AT0,.50 0 136,20 2,874,544 1,888,000 6,778,086 5.031,38 654,22 ERcl
62 13.63%,00  9,075,00° 273,83 328,28 261,94 2.170,40 9,.867,22  6.133,75°° B83,8% 442,60
7 9,735,006 14.135,00 409,15 525,35 1.34,90 2.955,0577  7.740,4%  10.004,25 470,50 650,35
g2 TL.B&O, 00 12.361,00 471,20 690,67 1.250,95 3.065,56°7 9,285,30  7,866,67 02,55 T RE
Nota: os valores correspondentes asos anlmals Infectados estao sitoados & direita das colunas.
10001
; F o7 HIHAESE M TRE BRG L
12536 B
@
£0000 o
»
& Seon )
] » MEDIAS D05 CONTROLES
SMETIAS DO INFECTADNS
25008
; ; ot : ; .
SEMANAS POS-INFECCAG
igura b numers ahsoluto de leucdeoltos btotals por mm e
sandgue nos animals controles e infeotados nas

semanas phs-infeccio.
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7. listopatologia do baco,

conn oortes do baco

animais infectados nor §, e dase préepostural 1
infes “(?«xta ¢ Yevelarom hiperplasin praneg i

. , e _ .
dade varifvel na 1% semana  de ir nrovave Lmente

tindo a reatividade do tecido linforreticular dombo

] 2 e 4 o e on e P e e g g e e T ¥ i
A0 Primalyro contacts com of antioencs Jdo trematddeo. Tanbim

o ah
nesta semana foram observados casos espord

Jloos de  congege
tan leve e moderada da polpa vermelha.
¥ N

. . . L8 ¥
O periodo compreendido entre as 29 e 52 gemanas oa

racterxizou-ge predominantemente pela auséncia de Aghes
histopatoldgicas, ocorrendo porém casos esporddicos de hi-

perplasia ou hipoplasia da polpa branca, ou de hiperamlia da

nolna vermelhs, de graus de intensidade varifivels {

1L, 12 e 137,
R . & TR
A partiv da 6= semanas aDOCa am oue o AR Tt Rl T
T el

G M Hemana ole gLy

estd plenamente shelacida, ate

quadro histopatoldaion se fer renvesentar falela hipernlasia

intenga da polpa branca, conogosh erads ou intensa da

polna vormelha o Ao Forma menos hipertrofia e

polpa hranca {fioura 14). Fstes achadnso provave lnente

associados ao tirnlo anticgfnico nrovocada pelos ovos dao

5. mansoni e ao hlooueio do fluxe sanguineo portal no flga-
do, contribuindo para a hipernlasia do tecido Linforretiou-
lar e congestao do acao respectivamente,

‘ . id ) ‘
Na 3~ maemana ﬁﬁkm”NfW?”ﬁﬁ foram ohservados dalg

hagos apresentands reactes granuiomatos, clreundando  ovos

rlee 8

ansoni, obsar

rando~se entre as células presentes ne

£

gu‘?



o
i

tas reacoes, T rgtos @ células gigantes, O triorfmico
de Masson revelon fibrose intensa em um destes bacos @rL

gquanto gue leve no outro {(figuras 15, 16 173,



I.

Figura

A

12

1 - e . R ) ,
di L= smemana pHs~infeccan - hiperplasnia

»Eia de polvna branca .8, , X512).,

S8 e = : . —_
haco da Z=- semana pds-infecgdo - estase sangu

dos seios esplénicos; plomento de hemosider:

alo

mogacariGeitos ( HLUE,, X 512},

e
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Figura 11

Filgura 1%




w Folleoulo de

Lol atrafico com aparente hiperplasia de

15 " - ¢y cr o
rlooditon LR, , X 512Y,

- congestas a-

verime 1, Dumerosos megaca

Ae trabecoula conduntiva {H

B, & D1d).



Figura 13

Figura 14




Figura 1b: baco da

- granvloma oom £l

sy acenbun

para a pariferias

ive hipocelularidade e necrozse regente de

contral {(Tricovfmico de Magson, ¥ 208)

L&Y

s - S8 w o . ,
Figura Lb: bhago A5 gemana pos-infeccao ~ a foto anterior

i,

aumento, mostrande numercosas oflulas a-

s, um giganto-celular e restos de case

Tricromico de Masson ,




Figura 15

Pigura 16




Figura 17:

baco da - semana pos-infecnio ~ granuloma com

ovo anbrionado central, notando-se numa das Je

reas adijncentes, infiltrado nredominantemente

cosindfilico, numerosos giganto-coelulares an

lado de numerosas células enitelioides. Nota -

=G@ no angulo superior 2 vior direiro &
presenca de infiltrados Linfohistioplasmociti-

rios (H,7., X 5123,



Figura 17







&, Histopatologia do Figado

As anilises histopatoldgicas do figado dos animais

infectados na fase pré-postural da infeccio por §.

revelaram hiperemia e ectasia dos ramos portais, controlobu

lares e sinuscides, de graus de intensidade variaveis, SREE

. . . il & ‘
to a ectasia se fer mais frequente nas 3% e 45 gemanas {F
guras 18 a 25).

v . _— . . !
A hiperplasia do 8RE foi observada desde a 19 Senma

A

. e ] e . o &L
na de infeccao, sendo pordm padg fraguente nas 315 @ 4%

BEa

nag onde predominaram as formas meders e intensa (figuras
18, 19, 20, 22, 2%), Infiltrados muttifocals, ndo raro  ale
gquns de localizacao pervivasoular, apresentando freouencia e
composigac celular varifiveis foram observados negte rariodo,
notando-se porén que o tipo linfohisticecsindfilice se fez
presente em cerca de 50% dos orqgics examinados nas 39 e 42

semanas (figuras 19, 20, 22, 24 o 248),

Paralelamente A estes achados foram observadss ale-
teracoes morfoldagicas ao nfvel de hepatocitos, principalimen
te na 1% semana de infecgao, tais como diversificacao né ta
manho do nlcleo, picnose nuclear = vaaumlixﬁqﬁm Gitmplaﬁmﬁm_
tica (figuras 18, 19, 20, 21, 27 o 26Y, além de necrose hee
patocitaria em alauns Flaados, om alouns casos focal e Bkl
outros difusa, apresentando maior frequéncia na 14 HEMAna
de infecgao (figquras 22, 23, 24 o 26}.

O guadro histonatoldgico na 52 gemana apresenton a
praosenca de infiltrados Linfohistioonsinéfilicos en Corca
da metade dos orgaos examinados, hiperplasia intensa do SRE

e casos esporadicos de necrose hepatocitivia {(Eicgura 27 3 .,
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Em apenas un flogado examinado fol observado a presenca de ovo
de S. mansoni com infiltrade linfohisticeitaric adjacente (£f1
qura 28).

A histonatologia do figado a partir da 65 semana de
infeccao se fer vepresentar por hiperplasia intensa do SRE,
presanga de numercsos Jgranulomas e menos [requentemente, ecta
sia moderada ou intensa deos ramos portais, centrolobulares @
sinuanides,

As rencHes granulomatosas consistiram de infiltrados
linfohisticeonsindfilicos, linfohistioplasmocitirics ou lLinfoe
histiocitarios, ohsorvando~-se o comparecimento simultineo des
tes tres tipos nos orgios examinados, predominande ds VERen
um deles {figuras 29, 30, 31 e 32). Aléwm das cflulas descri -
tas nos infiltradog acima referidos, foi observado nas x&a@&ag
gqranulomatosas c@lualas epiteliais, com frequéncia e intensida
de variaveis:; células gigantes, de forma mais pronunciada ne
22 semana de infeccao, assim como hiperplasia moderada a in =
tensa de fibroblastos na guase totalidade dos casos { figuras
10, 31, 37, 3% e 4%,

A maioria dos cortes dos figades apresentou areas de

B

i

s
o]

i

necrose focal de intensidads varliveis enquanto que & o

totalidade apresenton fihrose, prodominands as formas modera-

Aa e dintensa {(FDlouras 30, 31, 379, 37 & 343,




- e LA o o - ) .
Figura 18: figado da 15 semanns pog-infeccan « hiperplasia do
SRE: mitoses hepatocitirias: hiperemia dos ranos

a0 citoplasmatica de hepatdoi-

portals; vacuolizag

tog e leve desarrvanio trabecular {(H.E., X 5127,

Piagura 19: fiagado da

Dyedoni:

aode alouns eosinofilos e

Lando-no poremn i

novtratiion; hinernlaasia de intensidsds

nAionase nuoloar

.
em alouns hepatocitos: e

a0 de aloguns sinusoides [ .E, .




Figura 18

Figura 19




Mioars 20

Piouyva

21

- W 13 i N P .
o 3o coac - infiiltrados

mut bl fooais

risidade de Area pa

Linfohistioneubrofi

arens sinugoldes: nips

Alauns henatoHoitos o

t TR L rafhe et py o ooy e
An 12 semana pos-infeccan - ectasia inter

cant lares sinusoides com desarranio b

1

; i . ‘ -
cular, hipercromatlono nnciear de alogung hevabos

e e o rodneiaey G o] aloumas Jdostasn



Figura 20




Fioguora 22

Figura

gemang sl

nusoides: hiperplasia do SRE; necros-

Grragiloa no oer

tro da Toro: infilirsd

ohistiocitirio no angulo esguerdo

de ne

rose Incipiente hepatocitaria no

(h., B., ¥ 512).

CEONa nnialting,

s mlguns hepatoc

v, cariorrexis o o

sy na g

Forto ob

rva-se dlscretas Areas hemorra-

gicas ao lado de alguns hepatdcitos e inten

@

tasla e hiperemia de capilares sinusoides (angu-

Lo suparior esguerdn) {(H.E., X 512,
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P
Tiqura 24

I
igura 22




i <

tinfehistiososindfilicos ;s

seitos com multivacuol tzacao cltoolas

oF @m aloumas reoices (.8, s BT,

: .. . & e e oo e Y ex e b
Figade dn A= coac - hiperplasia
i dey BRE: hinerewmia o ectasia dos  vasob




Figura 24

Fiqura 25




Filoura

. A, & " . e
cacies da 4 memana nos@-intao

2 o~ Focos, inciplen

tes Jde necrose; echtasia intensa dos capilares sinu
soides o ramos portaiss; infiltrados linfohistioeo~

sindTfilicos de localizagio lobulay, perivascular e

ma

27

incipiente comprometendo a guase tob

it g §
i

da smatdoitos: ausencia de sinuscoldes em gran
de prasenca de uma veis controlobular ectasi

cn oo Ares de necrose adiacente recente {0 HoB.



Figura 25
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Pigura 28: - pragenca de

mnado eom lewve infiltrado Linfohistio

acante {H.0., ¥ 5L2}.

4 . e ;
Piqua 2 e B gomana nos-infecgao -~ presenga de

Wa veacho celular linfo -

WO Con ok

oy erabd

histioensindfilica; mederada hiperplasia o

sRE (L., ¥ B2,



Laura 29

¥

Figura 24




Ficura

Lot

1

by 6 &

dpo corpo estranho; hiperplasia de fibro

TYesencs e

itelioides;

nraedoninanbam

linfohistiopitirio:

siao descrita e pe-

{ Tricrimioo
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Filiaura 30

"Figura 31




w - I3} wr N o . i R
gads o T semana poge-inlocgao - aresg o6

de hepatacitos com citonlas

yitelicoldes e

sloan

capiiavos sinvnolides com aocentuada hie

Aoy { Tricrfmlico de Masson, ¥ 5123,

- . -

multivacuolisz

Lo

Inbonaidacds var s i EOTrng

tambin a presenca Jde Araa clrounscritas de

necross racente e preseanca de alooung giganto-oee

{ rricrdmico Jde Masson, X BL2).,
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Figura 32

Figura 33




HE=S s PE

coio = fibrose ine

» - 5 - sl
Lensa variando de dia Area para ae

rea, presenga de o8 no angulo infe-

vior direito, reacic granulomatosa difusa  com

contral de granuloms, infiltrado linfo-

hisg io de localizacio central e perifé-

vica, v 2, abguns dos guals oalole

ficados (Tricrdomico de Maznson, X 512).
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9. Determinagao dos niveis de proteinas séricas totais

0s niveis de protelnas séricas totais nas semanas
pésmihfecgao nao diferiram significativamente quando compara
dos os resultados das dosagens efetuadas semanalmente com o
'Ppool“ dos soros dos animais infectados e controles ( tabela
XVIIT). A andlise estatistica realizada através do  método
nao-paramétrico de WILCOXON apresentou o valor de T iqual a
59 (valor correspondente 3 somatdOria dos "ranks" das dosa -
gens semanais dos animais controles), sendo portanto nio sig
nificativo ao nivel de 5%.

A relacac entre os niveis de proteinas séricas to
tais dos animais infectados e coﬁtroles, nas oito semanas
que se seguiram a infeccao, apresentou valores compreendidos
entre 0,9 e 1,15 (figura 35 e tabela XVIII), sugerindo que
o auménto na concentracao de alguns componentes séricos, re-
sultante da infeccdo pelo S. ﬁansoni, & compensado fisiologi-
camente, nao refletindo na concentracio protefca sérica to-

tal.

TARELA XVIII

Dosagem de protefnas séricas totais (mg/ml).

Semanas Em animais Em animais “Relagdo I/C
_pls-infecgdo infectados sontroles
18 55 48 , 1.15
-] 6N 58 1,03
32 56 . | 60 0.93
42 58 53 ©1.09
58 £1 55 1.11
62 62 50 - 1.03
7® 50 : 52 0.96
] 73 : 66 _ 1.11
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10. Determinacaoc dos niveis de albumina sérica.

Os niveis de albumina sérica, determinados por imu
noeletroforese quantitativa no "pool" semanal dos soros dos
camundongos controles e infectados nao diferiram significati
vamente quando analisadas as oito semanas pelo m&todo nao-pa
ramétrico de WILCOXON, apresentando um valor de T igual a
50,5.

A relacao entre o nivel de albumina sérica dos a-
nimais infectados e o apresentado pelos animais controles,em
cada semana isoladamente, apresentou-se diminuida.nés SQ, 62
e 72 semanas, revelando um decréscimo na concentracao desta
proteina nos soros dos animais portadores da infecgdo -por
S. mansoni neste periodo (figura 36 e tabela XIX), retornan-
do d niveis normais na 82 semana de infecgdo., Aparentemente
a hipoalbuminemia observada nestas semanas de infecgio esti
associada com a oviposicao do parasito, sendo porém superada
fisiologicamente pelo hospedeiro d medida que a infeccao evo

lui.

TABELM XIX

Niveis de albumina sérica determinados por "Rocket Immuno-

electrophoresis® (altura em mm),

Semanas ‘ Em animaie Em animais Relagao I/C

" pés-infecgio infectados controles
12 18 19 0.95
22 21 20 1.05
a2 19 20 n.95
42 22 20 ‘ 1.30
52 16 21 ' 0.76
g2

17 24 0.71
7= 15 21 0.71

8= 20 22 .91
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11. aAndlise do perfil eletroforédtico.

eletroforéeticos dos soros dos camundons-

gqos infectados, determinados por imunoeletroforese cruzada,
cguando comparados ans dos animails controles apresentaram al
teractes na ﬁwnﬁﬁn%raﬁﬁﬁ de alouns componsntes séricos 31
funcan do tempo de infeccio, |

As alteracoes mals ovidentes correram pey conta

de ~uatro comonentog, sendo ogue dots destes possulam mobi-

lidade eletroforética na reogino de gama-alobulinas enoguanto

aue os outros dois siaravam na yooalao de beta-globulinas

Com a finalidade Jde facilitar a visnalizacao das alteracdes,

estes componantes foram arbitrariamente desionados oomnm o5

numeras 1, 2, 3 e 4, en ordem orascente de migracio no sen~

tido anddice do compo elétrico on gus se realizou a corrida
eletroforética am primeira dimensio,
Na fase pré-postural da infecclo por S.mansoni os

componantes 1 o 2 asresentaram-se nasg mesmas condicdes  que

| Z: a
os gseus corressondentes nos soros controles nas 1=, 2= @ 3%

sarmanas, notando-so porém uma diminulcao na concentrags

8]

dos moesmos na e scomana de infecoao (Fiaquras 36 o 30 N jie!

aue se relaciona aos componentes Y e 4, cstiveram aparento-
a &3
£l

mentae aumentados nas - e 2= gemanas, retornando o nivels

Ay

ls ands esto poriodo, com ouvcessio do componantae 4 oue
ragistrow um nove aaronto nn 3% semana e inFoec o (Fiauras

TR oA ey,

Mem do avarente desdobramento do componente 4,

&

ohservaden tanto o infeatados como nos controles po A B mee

mana registrov upn dininnicao no componente oda reaifo de

gana-~aglobulinas o do Forma menos evidente, modificactes em




alguns componentes da regiao de alfa-globulinas (Figura 40),

Caracterizada a oviposicio e o subsequente apareci
mento de granulomas hepaticos, fol verificado um aumento pro

gressivo dos componentes 1 e 2 da resiio de gama e dos oompo

nentes 3 e 4 da reaizio de beta-oleobulinas (figuras 41, 472 e

43y, Com relacao 3 reqiaoc de alfa-clobulinas alauns componen

tes estiveram aparentornente aamentados nas 62 e 7% HEaIas
de infeccdo (flguras 4l e A7),

Pogsivelrante os componentaes designados arbitraria
monte com 08 nimeros 1, 2, 3 e 4 corresponden a imunoglobull
nas nao apenas pela mobilidade eletroforética como tambam e
las modificagdes apresentadas durante a infecgdo. Consideran
do tal suposicho comm verdadeira existiriam dois estimulos an
tig@nicos ao nivel humoral durante a infeccio, o primeiro i=-
mediatamente apds a infeccao do hospedeiro pelo 8. mansoni e
que aparentementa so Iecaliza em inuneoglobulinas com mobili-
dade na regizo de beta enguanto gue o segundo estirmulo, apa-
rentenente mals efotivo, seria originade pela presanca s
ovos do parasito o cnvolveria além das imunoglobulinas COMm

nobilidadae na reaiso heta, duas ontras com mobilidade em ga-
mabilidade na reaiao beta, dua tbras com mobilidade em ga

ma.
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TV - DIYECUES

A instalacao da infecq

déneia de Fatores intrinsicos do

. w

pela resisténcia natural, assim

proprio parasito, constituen

e

o

oo de

|

A

ao parasitlria estd na depen

hospedeiro, representadoes

fatores inerentes ao

sens mecanisnos

wrotetores

espacificos as reacoes do hospedeiro.

Seagqundo HEGHER {(TH pPES

focctes parasitariass podem ser subdivididas

emn neriodns pavasitologions e o1

narasito e am hinaenadediro reapoch

an hoeimintoses sao ob

. oy P . o
sitologicos Alatintoa: o poriodo

com a penetyacao do parasito no

demonstra (“‘;‘;() Aeoovan O oubhros o

do helminteo, e o neriodo patente

-0 & facilmente evideonciada.

Paralelamente A estes
hosvedeliro apresenta alteracoes
sidade variadas, quo estao é&ﬂﬁm
glios evolutivos do parasito no

No presente trabalho p
sobre a

evolucae da infecgao his

[
RIS

qOs POr

diferentes niveis, no neriodo de

Utilizando-se animais adultos jovens e
recem~emerglidas foil possivel veri

carias penetradas e uma positividade al

SOUA

neriodos parasitoldgicos,

Sl

mansoni, realizando-~se observacoes semansis

& OMBARTING, 1977}, as in=-

na sua  evolugao

Tnicos, gue correspondem  ac

tuamantea,
o e g ol g e S S .,W’.,q.. w g oy Y
SeUrVANGs CGOLS pRperiofos nard

nré-patente, que se  inicia

moanedeliro ¢ bormina oo &

5

do cicleo bioldgico

shAacio

po THDOOOTRAS 1 a nrasoenca Ao DEara
&

fistoldgicas de tipo o inten

iadas @ migragio e aons esta-
interior,

rocurou-se obter informactes
sexual primaria de canundon-
em

k2

oito semanas de infeccdo,
coercarias
ificar altos Indices de cev-—

hsoluta de infeccdo



ahservacdes com as anteriormente realiza

coincidinde ot

das por WARRLN (10967a)y SMITHERS 2 TERRY {L969Y s MAOATHARS
OCARVALHO {19697 o LEMOS NETO (19753,

A warlabllidade observada na carga parasitiria ,
nods provave inonte ostar relacionada & diferencas na cong-

'+

ras, animais "outbred”, oono

tituican genétics Trevss e e §

tamban node re oy ponulactn s nanni o aorn difae

rentas capacidades defansivan So o ol v,
!

do hospe

Os in

do asoul atosion

OO

feriram dos obbtidos nor oubtros anbtoroas (MOOTE & MELERRY B

Laaa, CIREVUALY ot alidl, L1951 e WARREN & PRTRRS, 1967). A

predominidneia de esoulistossomos machos wverificada youm acha

do comum em infeccdes bhissexusis de camundongos PO

5. Rh»ﬂﬂl, node provavalmente reflet

rouma malor concen -
tracao de cercArias deste soxo no "nool® infectante utili-

zado,

s

A oocorvéncia de esquistossomulos e vermes sovual

A ,
mente diforenciasdos na 4= senana de infeccao refletiy 1A

assincronismo na mabtanracao do 9.

avidenciands wuma

modiflicacan na flsiclogia de alauns parssitos durante ¢
sen desenvolvimento, Observagoes semalhantes foram realisza
das por BRENDT (1950 o mais reoontaementae oy BARTONA i

alid 11978y

=

Granvlioman honaticos =8 foram detectadons na 0o

Aoy L

a0y, Coincidindo oom a8 OheaTrvacon:

MOS MFPO (1975), a rolac

CTYE L OnA 5 haba“:@m s5/vernes foe
tais, em funcao do tomne de infeceao, demonstrou que estasg
varifveis sio invarasamente proporcionals, ou seja, maior o

ntme e

O de esquistossomos, menor o nmers de granulomas he-



AL Loy nrodursiden, Aooaary dosta rolooao na f- gomana e

infecrdo astar roorogsentada por o ann reta, fsko pogsivel

te so deve an of somatorio dos granulomas hepaticos

das 52 o 7ﬁ semanan, Aparentoemonte oxiste um controle  go-
bre o nlimero de arannlomas hepdticos produzidos neste  pe-
riodo, porém até o momento ndoc cxistem dados se o mesmo &
feito ao nivel da resposta inune do hospedeiro aos ovos

de o, mansoni ou se & um controle do parasiteo sobre a  sua

oviposicao.
As analises de peso corporal, peso do baco e da
vercentagem do peso do flgado em relacdo ao peso corporal,

indicaram uam comvorbamento comum acs dois grupos de aryd e

85 com o advento da ovie

mala ate a 5

nosican e subseauente formacan de aranulomas hepiticos fi-

cou evidenciads a eaplenomecalin, hevatomeogalia, como Care

hém a diminuicio no rranho de peso onvoporal.,
5

GROVE g WARPRI (1976), trabalhando com "hamsters

submetidos & infeccao por S. verificaram que a di

minnicﬁﬂ no agannto de peso corporal nestes animais se fazia
o I {‘a oy gy £ o gy o vy 1 wy & g . 3 £
apons a 6= semana o infeccao, sendo mals rapida em infec -
¢oes nals intensas,
Histovatologicamente o hago e o flgade dos  ani=~

mats infectados anresentaram alteractes gue estiveram asso

ciadas com o esthgio ovolutivo do §, manszoni.

Ho hago as alteracoes histopatolfoicas aparcce -
ram cm duas fases distintas da infeoccdo. Na fase pré-postu
ral da infeccho, »a rearividade do tecido linforreticulares

. 81 L - - .
teve nresente anernas na e somana de infooeac, refletindo

" o e .+ 2 . e Y 3 ) ; >
o eastimilo anticonico inicial vrooovcionado pelo prineiro



contato do hospedeiro com o 8, 1. Subsequente a ovi-

posican do parasito o paralelamente & observacao de granu-
1,

lomas heniaticos, Toram verificadas profundas a]iwraflﬁw i
1 é !

& lne

St

histopatologia deste orgdo, consistinde de hiperplasi

tensa do tecido Linforveticular o congestan moderads on in

tensa Qo8 selios

vennang eaplanicas, Nstes aultados con -
cordamn com a 1481a do que tanto o hipercelularidade 4o te~
cido linforreticular provocada polos antigenos do ovo e
tremathdeo, como a congestdo passiva do baco, participam
na instalacao da csplenomegalia (SMITHRERS & TERRY, 1969
Wi, 1975 e ANDRADI, La77%,

Diferenteomente do gue ocorreu com 0 bago, a  in-

f&ﬁdgm nalo 8

oridginon alteracoes histopatoldsi -

El

cas no flgado, tante no periodeo oré-postural como tarhém
apbs a oviposicio,

Tnicialmente estas altoracoes consistiram de hi-
pernlasia do 5kF, infiltracoes colulares ¢ dreas de necro-

se, colncidinds oon ohservacoes nrivias do oubros  anhores

tals como MEILFNEY ot alii (195723, ¢

e JdNT

g OVON LTORTY

CHOGRT . Tals alboracons swyeram a nariie-

irunoldaics cuda etiologia posgi -
velmente pode estar associada d& presenca de antigenc (s) da
fase de esquistossomulo do tromatddeo, ndo se refletindo o
reconhacimento pelo hospedeiro am producao de anbicorpos
circulantes casveciiicos,

MAGALHATS=FILHO et aliil (196%), verificaranm NnoT
téenicas de imunofluorescéneia aque antigenos de #. mansoni
encontravam-se presentes no endotélio dos vasos portals e

nos noutrdofilos das infiltracoes celulares do espaco porta

de camundongos infectados na fase prié-patente da infeccaa,



Por outre lado, anticorpos para csauistossomilos, detectaw
dos por imunofluoreseéneia, so sao observados em torno  de
4 semanas ou mais de infeccio (AMBROISE~THOMAS & ANDREWS ,
1976 o SMITHERS et alii, 1877,

BASTOS {1979, estudandn a oindtlica da pr&ﬁuq%@
de anticorpos em camundongos infoctades por 8. mansonl, o
maesmos animals utilizados no nresente btrabalho, varificou
que apesar de existir imediatamente apls a infecclo unm au-
mento em TgM o igh, este nao se oesteriorizavea por nrodi -
Ae de anticornos, independente do estfolo evolutive A
trematodeo testado. Sequndo este autor, anticorpos para an

tigenos de 8. nestas animals apareciam iniolalmen-

te de forma discreta, detectados por imunofluorescéncia,na

fong

=1 . . -
4= semana de infeccio.
Aparentenente estas reacdes celulares no flgado
nao se devem a antigenos de superficlie do escuistossomulo,

vois além de nio serem evidenciados neste perfodo anticore

pos para a superiicie deste estigio do parasito, o© TSI
s& & imunogénico na sua fase inicial de desenvolvirmento P

ay

deixando de ger reconhecido como estranho a medida gue ade

quire antigenos do hosnedeliro (8MT

THERS et alil, 1977,
A possibhilidade de mque produbos excoretados ou 8
cretados pelo esauistossomulo, ou antao de que produtos re

sultantes da dest X’Y?K”&(W dng mes

selam capazes de Dnromo-

ver uma reacao de inunidade celular deve ser eonsiderada .
Favorece esta possibilidade as observacdes de MURREL et

alii (1974) de cue linfécitos do sangue neriférico de  ra-
tos infectados por 8, mansoni produziam MIF {(fator inibi -

dor da migracao de macrofagos) cquando em contacto com anti



£5

qenos do parasito,obtidos através de cultura de esquistose

sOMOs, mesmne antes ue a infeoo nestes animals aloancag-

s a maturidade sewual,
. W

Apds o oviposicao a histornatolooaia de Floaado yee

v

velon a presencas Jdo numerosos aranolomas asahm oome
ses da graus de intonsidade variados, O vapel do  antigeno
solivel liberado dos oveos maduros de o) mansoni na etiolos

gia do granvioma jA estd atualmente plenamente estabeleoi-

do, assim como o carater de hipersensibilidade rotardads

da reacao qranulomatosa (VN LICIPPENRBERG 1962 WARRLEH et

alii, 1967; SWAPREN, 1970, 1077, 1976, 1977: DOMTIRGO &
WATRREHN, 1967 DORNG g WARREFN, 1970, 1973 DPELLEY et alii,
1976 ; UAMBURGER of alii, 1976; OBERLIN % WETSS, 1977) .

Mo nresente trabalhe o1 peossivel veriflcear (e

uma semana apds tor se indelada a oviposicio do 8,

. -
0 hoapededre & conas de montar o

"
vy vannnshts A NTesencs

de nnﬁf@ﬁﬂOﬂ ney vty o brapatd tanto a reacas de imund
dade colular, reorosentada neios aranulomas P OO A mine

humoral, evidenciada nelag orefandae alboractes da noerfil

o s e .
eletroforétiog ao nivel dAas v

Has, (ue Doy sua vez corresnondor aos o

a2 Tar conforme

rificado poy BAGTNS (1970

As wvariacoes na comnosicao celular das reacoes
granulomatesas desoritas no presonteo frabalho provave nsin-
te cstao relncionadas com diferontes eatacios destas reaw
coes imunes, Obscervactes senelhantes & estas foram realiza-
das por SMITH (1977} ao nivel de nicroscopia eletrdnica.

Apesar da utilirzacao de animais  heterogendticos

no presente trabalho, o que noderia influencliar os rasulba




56

dos dos leucogramas realirzados durante a infecg%m {PULSEL
et alii, 1951), pdde ser verificado que o S. mansoni  ine
duz alteragtes no comportamento evolutive dos  leucbeitos
totais, neutrdfilos e linfdcitos nas oito semanas ini-
ciais de infecgao, Nosindfilos o mondeitos  apresentaram
0 mesmo comportanento neste neriodo

Tam sids verifilcads através de trahalhos ante -

it

riores (COLLEY, 1977, 1977%; MAIMOUD ot alii, 1975 e
PELIEY et alii, 1976) que o Linfdcito T, quande sensibili
zado com o anticeno soliivel do ove do S.omansoni, & eapaz
de promovey a culinicotaxia de cosinofilos através da Linfo

o
“!

cina AP {ecsinopnilic stimulation promotor)., Por oubro
lado, a participacas dos eosindfilos na destruicio de
ovns G S.omansoni tem sido evidenclada por JAMBS &
COLLEY (1976}, tends verificade estes auntores que o evens
to ara dependente oo antigenicidade do ove e da espeoiii-
cidade da célula efetora,

sequndo COLLEY (1972}, a eosinofilia periféricoa

em camundongos infectados experimentalmente por S, MAnSo-

» wl - " - o -
ni g da de forma consistoente anfs 8 gsomanas de infe SIS z\v

O due provavelments CoONcoOrran vara a nac ohservacas deste

achado no presentoe frabalho.,

nimlotisions nentrafiloy Desciem

]

derivar de osensihilizados aom hambén mrevelgrm

resultar de orodotoa da ativacin Ao aic

e oD emern v R

Nofuncac dos noutrSTilns & ossoncialpente dependente $1s!

um nracesso imme, tanto celonlar como humoral, ndo atiane

Ao como uma entidade ecelular indenendente,

g e v ) . W 5 _'”,., o . . . .
Pwistom evidénetias (SOCAIDARES-RETNAL & BERANTH,
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1976) que em camundonagos infectadng por S8, mansond, T

veriodo de 8 seman: de infecoao, T aM e TagGl san Berrnag -

tradas nos granuloras oon consequenta ativacan de O3, Le-

50 ea reanals o

SOCiadas oo lmanooorn loven toem sido verifi

cadas em camundonans in foctados com 20 5 1an carcarias do

¥ T

apt o - . " . N
ne neriodo de 2 oa 3 meses de infee A (v

1975Y, como tambdm g narticipacan de o imone

rorp lexos A
lestes renais de nacienteos esaunistossomndticog tem sicte
fortemante sugerida (ANDRANE, 1977}, Se a neuntrofiiia oh-
servada nag duas Gltimas semanas & decorrente de aloum
destes processos nio & possTvel afirmar, porém & uma pos-
sibilidade a ser considerada.

A bend

wwia anresentada pelos linfdcoitos etk

animals infectados a aurentarem com a o e

feccao pode vrovavelmente refletir um estinulo na linfooi

topoese do hospedeiro ao nfvel da medola aasea,

. . . ;
Noconcentracao das proteinas Leas totals nos

camundongos infeotadas nao anresentou variacoes sionifica
tivas, sugerindoe ogae ne alteractos ohservadas em aloung

componentes adrioons atravis da immae letroforess crurada

3

Assimcomo o decrancing do nfvel de albumina nas R f o

e semanas da infoccac, aprosentam—se compensadarns Tl
siclogicamente. Mvarentemente este resultade fol um  cope
sedquencia da ecaros varasitdria arresentada pelos camindon
gos, pois tem sido shaorvade que O aumento na concentrs -

¢Ac das proteinas

soricas totals se di mads rapidamente

nas infeccoes intonaar

(SADUMN & WILLIAMSE, 1966 e PROD &

BTGES, 1972) .

Aoqueda fransitdria no nfvel de albumina sérica

e

Weotkados digeordam dos rasaltados obt e




AL (L9957 o DB OWITT & WARREN (10581

Pow

dos por PUYANS ¢ amrong
KAGAN & GOODONTID (1ag LY & SrDON 2 WUTLITAMG {(1966) werifi T
ram que o decresciro na albumina sérica de camundonagns  oom
esquistossomose mansdnica ocorria simultaneamente ac ayge
mento das globulinas, tornande-se mais pronunclado com a e-
volugao da infeccho,

Os niveis de albumina serice nos trabalhos acimeg
citados foram obtidng de forma indlreta, relacionando-se os
resultados obtidos por eletroforcse com as dosagens de pro-
tefnas séricas totais, nao oferecendo vortanto a sensibilie
dade anresentada vpeln irmunoveletroforese guantitativa CRUFO

principio reside ruma reacas ant {aeno-ant Learpo.,

sentados concordam com #

idéia defendida nor SMTTHRRS A
albuminemia esonintossomdtics & transitdria, corresnpondendo

ao anmanto temnoririo ne catabolis

o odesta proteina nas com
pensado pelo anabolismo, Por cutre lade parace improvivel

que as lesdes teoidusis ehservadas no f

]
iy
a
-

io sejam respons

&
desde a 1< zemana

vels palo decrescime desta nrote
de infeccao 48 sio evidenciadas fress de necrose neste or-
qAO, COMmO tambénm franulomas hepiticos continuam a  ocorrer
apds esta proteing ter retornado a niveis normais,

As andiiscsdo perfil eletroforetico revelaran que
as alteracoes an nivel das proteinas séricas, decorrentes

da infoecas de carmndonagos por 00 cercarias de

+

¥
loca LT g DLy 3 mente nas g Caroes e ama & hed 2308 L

hulinag além de 1A mancionade Aoy

e sl

Burd sen, Prossvave Lmente o H5ogomnonentog

ros 3, 3, 3 a4

bmunoalabul dnng mels




portmentadas ooy ostos commonnnioes “Poon ecuivalon

v

ohacrvadas por

SENSLLAT0) po soo estudo guantitativo das
Irmmnoagiobhulinas ernvadvidas s resoosta bmime de camaruion -

qos ao 5,

Avaventorante na Fage ovo-nosbtural da info 0,

cor exoecao e mentos modorad

inicials dos componan -

tes 3 @ 4 da reqiin de heta-alobulinas, as modi flicacdes £i

sioldgicas do hospedeiro nlo se extariorizam no periil ele

troforético, hs f?ntwa¢6eﬂ nhservadas nos componentes séri

cos com mobilidade cletroforética em gama e haeta-globuli -
nas nos camundongos controles dificultam as possiveis aEs0
clagoes que poderiam ser feltas com a evolucho da infeccio,
A diminuicac na concentracio dos componentes da reqgian  de
. LA a e S
gara-rlobulinas nas 3% o 4« gemanas de infeccao provaval -

mente nao reflete un estado de imonodepressan e aim de o

lerdncia ao parasito em um nivel humoral, dque & CTUE T A
de forma efetiva com o advento da oviposiofn,

Ds aumentas progressivos nog componentes de fyema

. N e A . o U 2 L
e hata-alobulinas nag 6, Th o fl BEWMAVAS, nrovavelmanto

a0 o resultade da Formacas de antio

208, nao sd dirioie

dos contra os anticenos do ovo de S, mansoni como também
para outros estdaios do parasito, o mie tem gide confirma-
do por HILLYER & FREICK (L967), SHER ot alii (L977Y o mals
recentemente por BASRTOS (1a79),

Aparentemeonte nos soros controles apenas o compo
nente 1 da regifio de gama-globulinas apresentou  moderada
variacao neste perfndo. Possivelmente = variacao observada

neste componente reprogsenta modi ficacoes Fistoldaicas slesa

mals

aue 880 operadas nos niveis de Imunoglobulinas de oa-




muandonans conformn rificado pory HALADAWTIONRTON &t aldd

P

{1e7sy,

Ag alteracons observadas em oloaung componer

o
oo 03

- ) a )
alfa~globulinas nas S~, 6= e 7~  gemanas

3

ricos da regiao de
de infaccao coinaidiram com as ohservacoes de outros  auto-
res bals como RAGRTD & GOODCHTLD (1961), SADUN & WILLIAMS
{19661, HILLYER & PRICK (L967) o LEWERT (1670). A metodolos
gia utilizada pas andlises do perfil eletroforético no pre-
sente trabalho ndc permite determinar se estas variacoes se
"
3

wval de alfa-1 on alfa-? globulinas., Anaren

PrOCEsSaaram ao n

taemente outros fatores, além dos danos teciduals provooados

palos ovos do o L, devam ostar envaolvidos na etiolo-

aila destas alteracoes, Fortals

coon de PACGE & 100CEE (10771 Ao oo o anmento

T camnndomonsg siiovres do Caron

alta, antecede & ovivosicao do 8, wmannoni.

coldenciaran A

. . o C . ~
de doias pericodos durante s infoccan do 5,

varantaenente os estingios evolutivos de parasito atuam de

ot

forma diferente sobre a fisiologia do sistema imbne do hose-
padeiro, resultando desta relacho o estado de tolerfneia oh-
servado na fase pré-postural da infeccan e a hip@xyﬁativiﬁg
de da fase pds-postural.

Mailores informacdes sobre a patogenia do S.manso-

[ S —

ni roderao surgir do estude sobhre oo mecanismos  envolvidos

no astabelecimento destas duas fasmesg o sistema inmune Ao

hosredod ro,




e BRSO P OOweriafino

Aoevolucio da infoecndo experimental de camundorn-

mANnHeNnY procs «

- T bl " - "
oy L0 cercarias de 8

[T | S e ¥ - g B S S gy g
analisads sob as G

dentes de Biomphal

gquintes parénetros: determinacio do nin de vermnes, oon-

tagem de granvlionas hepdticos, detevminacac do qganho Se pe

50 cormoral, do peso do 1, perceentagem do peso do floga-

L, leucograna, histopatologia

do em relagdo ao peso corpora

do baco e do figadeo, niveis de proteinas sdricas totad
alburmina, imunoclotroforase orurada,

O animals foram sagrificados em intervalos sema
nais durante o rperindo de oito semanas a partir da data de
infeccao, tendo sido obtidos os souyuintes regultados: a

i

e ! an n
carga parasitaria rnag G-, 7= & T4 gem

5, determinada fe-
5

lo niimero de vermes recunerados por perfusas do sistemna

porta, apresentou valores médics am torno de 25% dn carga

infectante do corcivias, A rolachao granulomafvermas tobats

~ . . C e ) N S8 LA
naa fol signdfilecativamentes d4ifoy oonas A, Te

Y]

%

- o y . e T e p ‘
WIS DOYem, o numero de granuglomas hondbions na 8.

. ) s . . n . L
Fol sionificabivearente mator do ane o dotebados nas fie @

ac, Poil obsesvada

& ‘ w
= gemanan nos

a tendéncia a que
da do ganho de neso corporal noo CAMundongos infectados
aquando comparados aos animals controles,

0 baco o o flgade dos animais infectados AVTos:

taram=5e oonst o tamante aumentados nas trés dltimas sema

nas de infeccido anande analisados em poso absoluto o e

percentagem Jdo peso corporal vespectivamente, Comparados og




animais infectadon ¢ controles foi verificado que os lewco=

gqramas revelaram Jdiferencas significativas na evaiugﬁm e
leuctcitos totais, noutrdfilos e linfdeitos, Og monocltos @
eosindfilos nao diferiram significativamente @uantﬁ a evolu
cao no periodo ohanrvado, existindo pordm uma tenddneia  ao
aumento de eosindfilos em termos absolutos nas semanfs Fie
nais,

A andlise histoldoica o baco permitia oheervar
na fase pré-postural, hiperplasia da polpa branca de inten-
sidade varifivel na 1% semana de infeccao acompanhada de ca-
sos esporadicos de concestBo leve o moderada da polna verng
lha. Apds a oviposicio, o quadro histolbaico esplénico s5e
fez representar por hiperplasia intensa da polpa branca,con
gestao moderada ou intensa da polpa vermeiha e menos Tra—-
quente hipertvofia Jda nolpa branca,

0s cortes do flgade revelaram na fase pré-nostuy =
ral hiperplasia do 8RB, hipervemia ¢ sctasia vascular, necro

se hepatocitiaria, nrosenca de infiltrados multifocals, nac

rara alauns de localizacao perivascoular, Vetabelecida a ovi

opr

wwes granuiomatosas oliroun -

posicin, foram encontradas e

dando ovos de . mansoni com a ore de eosindbfilos, fi-

broblastos, célolas epiteliais o outros,

o - i o o « By =
Os niwela de orotelnas totais e de albumi

na nao diferivam

sinmnificativamento ando analisado e}

"nool" dié soros ~rada lote. Fol ohservada diminuicio no

4 . . - £ &3 oy &
nivel de albuming no grups infocbado nas 55 , 6= o 72 semas

nas, A imunceletroforese oruzada rovelon modificactes nas
reqifies de gama, hela e om menor drau na regiaoc de alfa aglo

y

bulinas, dependendo da semana de infeccio.



5 -

ORI

Os resultados obtidos indicaram gues

Camundongos 8

5 o de 10 dias de idade =230 altamente aus

cetiveils 8 infeecdo pelo 8. mansond

arresentando  altos

indices de cercirias penetradas o positividade (ahsoly-

ta) de infeorin além de denonvalveren haevatossplenomnags

iim,

?Gpulaqaﬂﬁ de 9, mansoni com monor cavacidade defensiva

-

as reacgoes do hospedeiroe estio presentes durante a  ine

feccdo.,

A tolerancia induzida pelo S, mangoni na fase pré-postu

ral da infaccao em camandonaos & seletiva, ge nrocessan

Ao apenas ao nivel humoral através do nao reconhecimens

rd

to dos antigenos de superficie do parasito,

Existe um aparente controle sobre a producao de aranvlo
A g

-, s - I3 . o
mas hepaticos nas G-, 7= ¢ 9% somanas de infeccho ae

tanto pode estar relaclonado com o sistema imune do hos

vedelro cono tambén 4 prdoria bioleogia do parasibo

W

A presenca do oantigenos do oove de 8, mansoni no haospe -
deiro orviaina intensas rospostas de imnunidade eelular e

humoral, interromnendo um oatade de aparente tolerineia

ans antigenos doe sunerficeic do narasito,

As alteracoes no quadro leucocitirio perifaricn, no pa-

PO B PR e E . ‘
riodo de % semanas da infoccio peio 8, mansoni, se proe



74

0

cesgam  ac nived dos loueooibng totals, neutrafilos &

TinfHeitos dos camundonoos.

7 - Maiores informactes se fazem necessirias sobre a  indua-
cac de tolerancia no hospedeiro na fasze pré-postural da
infeccao, conmo tambén deve ser melhor esclarecida a ci-
nética da resposta imune humoral, nrocurando-se rmlagﬁo

entre especi i

~dade e capacidade protetora,
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