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ESTUDO DA IMUNIDADE HUMORAL E CELULAR NA DOENGA HEPATICA
ESQUISTOSSOMOTICA (*)

A. D. COUTINHO (1), M. T. A. ANTUNES (2) e A. L. C. DOMINGUES (2)

RESUMO

Foram estudados 40 pacientes de esquistossomose mansodnica, em sua forma
hépato esplénica, divididos em 02 grupos: Grupo I, fase compensada — 20 casos
e Grupo 1I, fase descompensada — 20 casos. Vinte e dois individuos pertenciam ao
sexo masculino e 18 ao feminino. A idade variou de 11 a 66 anos, predominando
0s grupos etdrios de 11 a 30 anos. Os testes utilizados para pesquisa de imunidade
humoral foram os seguintes: dosagem de Gamaglobulina, dosagem das Imuno-
globulinag G, M e A e contagem de linfécitos B. Os testes utilizados para investi-
gagdo da imunidade celular, foram: contagem de linfécitos T, reacdes intradér-
micas com antigenos conhecidos (PPD, Candidina, Tricofitina e Varidase) e inves-
tigacdo de sensibilizacdo ao dinitroclorobenzeno (DNCB). Como conclusio geral,
verificou-se que esquistossomdticos hépato-esplénicos apresentaram, em sua maio-
ria, hipersensibilidade de tipo humoral, e, a0 mesmo tempo, nitida tendéncia para
depressio de imunidade celular, essa ultima evidente, sobretudo, nos pacientes
em fase de descompensacdo hepidtica. Vdarias possibilidades foram discutidas para
explicacho da patogenia desta imunodepressio.

CDU 616.995.122

INTRODUCAO

Os conhecimentos sobre a imunologia da
esquistossomose mansodnica sio ainda bastantes
incompletos, apesar das incontdveis contribui-
¢bes sobre o assunto nos Ultimos anos. Avan-
cos tém sido assinalados sobretudo no campo
da imunopatologia e no dominio da experimen-
tacdo animal. Os estudos sobre imunologia cli-
nica, tém quase se restringido & pesquisa de
anticorpos 10.11:40.48 oy antigenos especificos 2 e

a dosagens de imunoglobulinas no sangue 2610,
29,3342,

E nosso objetivo, no presente trabalho, in-
vestigar diferentes parametros da imunologia
clinica, tanto humoral como celular, na doencga
hepdtica esquistossomotica (mansoni), particu-
larmente em sua forma hépato-esplénica.

CASUISTICA E METODOS

Todos os pacientes da presente investigacdo
procederam do Hospital das Clinicas da Uni-
versidade Federal de Pernambuco, em Recife e
usualmente pertenciam a baixa classe sécio eco-
ndmica rural.

O diagndstico de esquistossomose foi sus-
peitado através de dados epidemioldgicos e cli-
nicos e comprovado pelo exame parasitoldgico
nas fezes com a técnica de Hoffman e com o
meétodo quantitativo de Kato, modificado por
KATZ & col.¥. Foram estudados 40 pacientes
da forma hépato-esplénica, sendo 20 da fase
compensada (HEC) e 20 da fase descompensa-
da (HED) da hepatopatia esquistossomdtica, de
acordo com os critérios por nés adotados, tendo
por base a gravidade da insuficiéncia hepdtica
parenquimatosa 18,23,

(*) Auxilio recebido do Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico — CNPg
(1) Professor Titular de Clinica Médica da Univ. Federal Pernhambuco
(2) Auxiliar de Ensino do Departamento de Medicina Clinica da Univ. Federal Pernambuco
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Analisando-se o tempo provdvel de duracio
da infecgio esquistossomética, avaliado pelo pe-
riodo decorrente entre a data dos primeiros
contactos com cole¢Bes de dgua possivelmente
poluidas por cercarias de S. mansoni e a data
do atual internamento hospitalar, verificou-se
que no grupo hépato-esplénico compensado, es-
se tempo oscilou em torno de 15 anos e no gru-
po descompensado em torno de 20 anos.

Tanto quanto possivel, foram afastados os
casos com associacfio de outras infeccGes (hepa-
tite, doenca de Chagas etc.) assim como foi me-
lhorado o estado nutricional dos pacientes, apos
2 a 4 semanas de dieta hospitalar balanceada e
tratadas as outras parasitoses intestinais por
ventura presentes, antes da investigacfio imuno-
logica. Vinte e dois individuos pertenciam ao
sexo masculino e 18 ao feminino. A distribuicao
etdria pode ser vista no Quadro I: houve pre-
dominancia dos grupos mais jovens na forma
compensada — 14/20 pacientes tinham menos
que 30 anos, o inverso ocorrendo com a forma
descompensada — 12/20 pacientes tinham mais
de 30 anos.

Exames hematoldgicos e testes de funcio
hepatica de rotina foram realizados em todos os
pacientes, incluindo transaminases, bilirrubina,
fosfatase alcalina, eletroforese de proteinas sé-
ricas, tempo de protrombina e teste da B.S.P.

Em relacdo 3 intensidade atual da infeccéo
esquistossomotica, avaliada pela contagem do
numero de ovos por grama de fezes (técnica de
Kato-Katz) foram constatados os dados indi-
cados no Quadro II. A carga parasitdria apre-
séntou-se mais elevada na forma compensada,
com diferenca significativa entre as médias e
com numero bem maior de pacientes (10/19)
no grupo com carga parasitdria muito acentua-
da (> 1.000 ovos p/g de fezes).

QUADRO I

Distribuigdo etdria

Faixa HEC HED Total
etdria n=20 n=20 n=—40
11-19 8 1 9
20-29 6 7 13
30-39 3 ki 10
40-49 1 2 3
> 50 2 3 5

Média das idades 26 36 31

QU ADRO II

Distribuicdo por n. de ovos nas fezes
(Técnica de Kato-Katz)

N.o de HEC HED Total

ovos n=19 n=14 n=33

10-99 1 2 3

100-499 6 10

500-999 4 4 8

> 1.000 10 2 12
Valor médio 1.585 418 1.115 ovos

No tocante ao estudo imunoldgico, foram
os seguintes os métodos utilizados na investiga-
¢do da imunidade humoral:

— Eletroforese das proteinas séricas em
microzone, para avaliacdo sobretudo da gama-
globulina. Valor normal: 0.7 — 1.4 g/dl.

— Dosagem das imunoglobulinas G, M e A
pela imunodifusfo radial simples (técnica de
MANCINI) 4 utilizando placas de Tripartigen
da Hoechst. ‘

Valores normais:

IgG 800 — 1.800 mg/100 ml
IgM 60 — 280 mg/100 ml
IgA 90 — 450 mg/100 ml.

— Determinacdo quantitativa de linfécitos
B pelo método de formacio de rosdceas com
eritrécitos de carneiro, sensibilizados com an-
ticorpo e complemento humano (EAC). Técnica
de MENDES & col.. Valor normal: 200 —
500/mm? (26% = 2,6).

No estudo da imunidade celular, foram em-
pregados os seguintes métodos:

— Determinacfo quantitativa de linféeitos
T pelo método de formacio de rosdceas com
eritrocitos de carneiro. Técnica de MENDES &
col.¥. Valor normal: 900 — 1.500/mm3 (56% =
2,6).

— Reages intradérmicas com antigenos co-
nhecidos: PPD — RT23 do Statens Serum Ins-
titut de Copenhagen, distribuido pela Divisdo
Nacional de Tuberculose; dose — 2 UT (0.04
meg).

Candidina -~ Instituto Adolfo Lutz

Tricofitina — Instituto Adolfo Lutz

Varidase (estreptoquinase e estreptodorna-
se) Lab. Lederle.
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Leitura:

0 — 4 mm néo-reator
5 — 9 mm reator-fraco
= 10 mm reator-forte

— Sensibilizacdio ao Dinitroclorobenzeno a
2% do Lab. Pealtz — Bauer. 2. dose (0,05%) 15
dias depois. Leitura com 48 h: reacfio negativa
a positiva 4+3,

RESULTADOS

O Quadro III apresenta os valores da ga-
maglobulina. Todos os pacientes tiveram eleva-
c8o dessa globulina, sendo que em 71,0% dos
casos foi igual ou acima de 30 g% e em 26,3%
igual ou acima de 4,0 g%. O valor médio foi 3,5
g% e o valor maximo 55 g%. Nenhuma diferen-
ca foi observada entre os dois grupos, compen-
sado e descompensado.

QUADRO III

Gama-globulina

v-Globulina HEC HED Total

g% n=20 n—18 n==38
1,5-2,9 7 4 11
3,0-3,9 7 10 17
= 4,0 6 4 10

Valor médio 3,5 3,5 3,5 g%

Os resultados das imunoglobulinas G, Me
A sio ‘mostrados nos Quadros IV, V e VI res-
pectivamente. Todos os pacientes, menos 01
apresentaram aumento de IgG, sendo a maioria
igual ou acima de 3.00 mg%. O valor médio foi
3.260 mg% e o valor maximo 5.440 mg%. Nao
houve diferenca significativa entre os dois gru-
pos, havendo, todavia, tendéncia para maiores
aumentos no Grupo HED,

Em relagfo a IgM, observou-se valores nor-
mals em quase todos os casos, menos 04, onde
estava ligeiramente elevada. Quanto a IgA, tam-
bém esteve normal em quase todos os pacien-

tes, menos 04, quando se mostrou discretamen-
te diminuida.

Em 25 outros esquistossomoticos hépato-es-
plénicos, em que somente foram dosadas as
imunoglobulinas, a IgG apresentou-se elevada
em todos, a IgM teve pequeno aumento em 04
e a IgA teve discreta reduciio em 01.
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QUADRO IV

Imunoglobulina G

IgG HEC HED Total
mg% n=20 n=18 n=38
Normal 1 0 1
1,900-2.999 10 5 15
= 3,000 9 13 22
Valor médio 3,053 3.504 3,260 mg%
QUADRO V
Imunoglobulina M
IgM HEC HED Total
n=20 n-—19 n=—39
Normal 17 18 34
Aumentada 3 1 4
QUADRO VI
Imunoglobulina, A
IgA HEC HED Total
n=20 n=19 n=39
Normal 16 19 35
Diminuida 4 0 4

Os valores dos linfécitos B apresentaram
ampla variagdo (Quadro VII): em 15/37 (40,5%)
estavam dentro dos limites normais, em 13/37
(35,1%) encontravam-se elevados e somente em
9 pacientes (24,3%) apresentaram-se reduzidos.
O valor médio (536/mm?3) esteve pouco acima do
valor mdximo normal (500/mm3). N&o houve
diferenca significativa entre os dois grupos.

QUADRO VII
Linfécitos B

Linfécitos B HEC HED Total (%)
n==19 n=18 n=3"7
1\ 6 7 13 35,1
N 9 6 15 40,5
\L 4 5 9 24,3
Valor médio 510 561 536

Em relacdo aos linfécitos T, as alteracdes
foram bem mais expressivas (Quadro VIII):
32/37 dos pacientes (86,5%) apresentaram va-
lores reduzidos e somente em 5/37 (13,5%), to-
dos do grupo compensado, os resultados foram
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normais. A meédia global foi 566/mms3, bem abai-
x0 do valor minimo normal (900/mm3). A redu-
cio foi ainda mais evidente no grupo descom-
pensado: média 487/mm3, com todos os pacien-
tes apresentando valores abaixo do normal.

QUADRO VIII

Linfécitos T

Linfécitos T HEC HED Total (%)
n-=19 n=18 n=37
1\ 0 0 0 0
N 5 0 5 13,5
\L 14 18 32 86,5
Valor médio 622 487 556

A reatividade cuténea tardia a antigenos
conhecidos é mostrada nos Quadros IX e X em
hépato-esplénicos compensados e descompensa-
dos respectivamente. Observou-se forte tendén-
cia, particularmente no grupo descompensado,
para a presenca de individuos nfo reatores
(50% no Grupo HEC e 62,5% no grupo HED)
ou com reagles fracas (32,5 e 29,1% respectiva-
mente) para o conjunto das 4 reagbes. O com-
portamento de cada uma das referidas reacdes,
com algumas variacOes, foi mais ou menos equi-
valente ao comportamento global. Assim, toman-
do-se por base o PPD, 0 mais conhecido desses
testes, verificou-se os seguintes resultados: rea-
¢d0 negativa em 12/20 (60,0%) e reacgio fraca
em 4/20 (20,0%) na forma compensada e reacio
negativa em 13/18 (722%) e reacdo fraca em
3/18 (16,6%) na forma descompensada.

Finalmente, no Quadro XI sfo apresentados
os dados de sensibilizagio ativa com o Dinitro-
clorobenzeno (DNCB). Mais uma vez, os resul-
tados s&o indicativos de baixa reatividade, par-

QUADRO IX

Reatividade cutinea tardia a antigenos conhecidos
esquistossomose HEC

Antigeno N.o Reator Reator  N&o (%)
reagles forte fraco reator
PPD 20 4 4 12 60,0
Candidina, 20 5 9 6 30,0
Tricofitina 20 3 3 14 70,0
Varidase 20 2 10 8 40,0
N, 80 14 26 40 50,0
Total
% 100 17,5 32,5 50

QUADRO X

Reatividade cutanea tardia a antigenos conhecidos
esquistossomose HED

Antigeno N.o Reator Reator Néo (%)
reacdes forte fraco reator
PPD 18 2 3 13 2,2
Candidina 18 0 7 11 61,1
Tricofitina 18 0 6 12 66,6
Varidase 18 4 5 9 50,0
N.o 2 6 21 45 62,5
Total
% 99,9 8,3 29,1 62,5

ticularmente no grupo descompensado, tendo-se
obtido sensibilizacdo em geral fraca, em 27/38
individuos de ambos os grupos ou seja 71,0%.
Em 32/38 do total de pacientes (84,2%) os re-
sultados foram negativos ou fracamente positi-
vos (1 +), enquanto no grupo compensado esse
valor foi 73,6% e no descompensado 94,7%.

QUADRO XI

Sensibilizacdo ao dinitroclorobenzeno

DNCB HEC HED Total

n=19 n=19 n=38
++ 1 0 !
+4+ 4 1 5

-+ 10 | 11 ] 21 |

> 73,6% > 94,7% > 84,29
Negativo 4 ) 7 11 |
DISCUSSAO

A presenca quase constante de hipergama-
globulinemia, mais ou menos acentuada, na
hepatopatia esquistossomotica estd aqui mais
uma, vez confirmada, constituindo-se esta hepa-
topatia como das mais representativas do gru-
po das hipergamaglobulinemias secunddrias ou
gamopatias policlonais . Desde hd rmuito 15,16,17,
vimos chamando a atencfo para esta relevante
hipergamaglobulinemia que apresenta com fre-
qiiéncia, desdobramento em 2 ou mais fracbes
e que regride com o tratamento especifico. Es-
sa hiperglobulinemia da hepatopatia esquistos-
somotica, todavia, ndo € habitualmente mencio-
nada na literatura estrangeira que trata das ga-
mopatias em doencas hepdticas 28,66,

E provavel que, em sua origem, interfiram,
fatores (antigenos) especificos do parasita e do
ovo e fatores inespecificos relacionados com
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antigenos, bacterianos ou outros, de origem
comumente intestinal, conforme tem sido ad-
mitido para outras hepatopatias ¢, E geralmen-
te aceito que esses antigenos inespecificos esti-
mulam o sistema imunoldgico extra-hepatico,
por motivo do bloqueio das células de Kuppfer
resultante da sobrecarga de antigenos especi-
ficos e, a0 mesmo tempo, por razdo das anasto-
moses porto-sistémicas desenvolvidas na hiper-
tensdo portal. Essa origem inespecifica da hi-
bergamaglobulinemia em hepatopatias, tem si-
do estudada seja experimentalmente’0, seja
através da pesquisa, em pacientes com cirrose
ou hepatite cronica, de anticorpos antibacteria-
nos 83,65 e anti-alimentares 65, Na esquistossomo-
se, ela foi investigada apenas no macaco Rhe-
sus ¥,

Em nossa experiéncia clinica, temos verifi-
cado que a hipergamaglobulinemia, na hepato-
patia esquistossomotica, apresenta-se mais ele-
vada nos casos de associagio com outras para-
sitoses e infeccbes, a exemplo da salmonelose
crbnica e hepatite a virus, quase ndo se modi-
fica com a esplenectomia simples e se reduz
progressivamente, até valores normais, com o
tratamento especifico da parasitose 92223, Pelo
que, apesar de admitirmos a influéncia secun-
ddria de outros fatores, principalmente bacteria-
nos, acreditamos que esta hipergamaglobuline-
mia estd fundamentalmente relacionada aos es-
timulos antigénicos parasitdrios e ovulares do
S. mansoni. Todavia, o estado de subnutricao
acentuada pode, por vezes, reduzir o grau dessa
resposta hiperglobulinémica, desde que temos
observado, em alguns dos nossos pacientes hé-
bato-esplénicos que uma dieta balanceada hos-
pitalar, faz aumentar, nio s6é a albumina baixa
do plasma, como também o valor ja elevado
da hipergamaglobulinemia.

Em relagio as imunoglobulinas, os nossos
achados, em 64 casos cronicos de forma HE,
confirmam os de varios outros Autores 610,29.33,
no sentido de aumento quase constante da IgG,
em niveis por vezes bem elevados, o que distin-
gue essa forma clinica das outras formas cro-
nicas menos avancadas da doenca 103357, Tam-
bém temos verificado a reducgfio progressiva da
IgG sob o efeito da terapéutica especifica da
parasitose, confirmando a experiéncia de outros
Autores, seja por tratamento medicamentoso 3,
seja por filtragdo portal de vermes0.2, A es-
plenectomia simples néo altera significativamen.
te os niveis de IgG 1, nem da gamaglobulina %,
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No tocante a IgM, nossos achados sdo pou-
co significativos, verificando-se pequeno aumen-
to em apenas 8/64 casos (12,5%). & possivel que
a diferenca desses nossos dados com os de ou-
tros Autores 4233 que constataram maiores e
mais freglientes elevacGes da IgM, devase a
que 0s pacientes que procuram o nosso hospital
serem geralmente de evolucdo mais cronica,

Quanto a IgA, a reducfio discreta em ape-
nas 5/64 casos (7,8%) e sua normalidade na
grande maioria dos pacientes tem sido a ob-
servacio habitual nesta forma clinica.

A contagem de linfécitos B, por outro la-
do, apresentou ampla variacdo, com tendéncia
para valores mais altos; a média geral (536/
mm3) estava acima do valor mdximo normal.
Em mais de 1/3 dos pacientes, os niveis esta-
vam nitidamente elevados e em 40% dentro dos
valores normais.

Esses achados dos LB, conjuntamente com
a elevacio habitual da gama-globulina e da IgG,
indicam gque na esquistossomose mansOnica hé-
pato esplénica existe, geralmente, um estado de
hipersensibilidade de tipo humoral. Na nossa
presente experiéncia, essa hipersensibilidade
mostrou-se equivalente nas duas formas, clini-
cas, compensada e descompensada, da hepato-
patia esquistossomdética. Esse estado de exal-
tacdo imunoldgica humoral na esquistossomose,
particularmente na fase hépato-esplénica, cons-
titui inequivoca manifestacio de um forte es-
timulo antigénico crdnico, oriundo provavelmen-
te dos ovos vivos, e, eventualmente, dos para-
sitos mortos. A intensidade dessa manifestacio
humoral estd na dependéncia do bindémio: car-
ga parasitdria (mais duracfo da infeccdo) e ca-
pacidade reativa do hospedeiro 35,

Em relagdo & hipersensibilidade de tipo ce-
lular, temos constatado, na presente investiga-
¢do com a forma hépato-esplénica, uma nitida
tendéncia para depressio dessa imunidade, par-
ticularmente nos pacientes em fase de descom-
pensacéo hepatica. Todos os elementos pesqui-
sados (contagem de linfécitos T no sangue pe-
riférico, reatividade cuténea tardia com anti-
genos conhecidos e sensibilizacio ao DNCB)
apontam nessa direcdo com nimeros bem ex-
pressivos. Assim, os linfécitos T apresentaram-
se com cifras reduzidas em 32/37 (86,5%) dos
pacientes examinados, com valor médio de 556/
mm?, bem abaixo dos valores normais (900 —
1500/mm?3). As reacbes cutineas tardias com
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antigenos conhecidos (PPD, candidina, tricofiti-
na e varidase) foram predominantemente nega-
tivas ou fracamente positivas. No caso de PPD,
0s pacientes esquistossométicos apresentaram-
se ndo-reatores ou reatores fracos em 84,2%
(80% na fase compensada e 88,8% na fase des-
compensada) e reatores fortes em 157% (HEC
— 20% e HED — 11,1%). Em amplo estudo em
varias capitais brasileiras!, incluindo Recife,
foi constatado, no grupo etdrio de 10 a 14 anos
(11.937 escolares) um indice de positividade pa-
ra reatores fortes de 22,1%, enquanto os nio-
reatores e os reatores fracos perfizeram 779%.
N&o conhecemos dados para adultos no Brasil.
Por sua vez, s6 se obteve sensibilizacio com o
DNCB em 71% dos casos, predominando de
muito as reacbes fracas. Nos individuos com
imunidade celular normal, essa sensibilizacio é
em torno de 95% 313462,

Quando esta pesquisa j4 estava concluida,
tivemos a oportunidade de ler dois trabalhos
que também investigaram a imunidade celular
na esquistossomose mansdnica, o de EKLA-
DIOS & col,? no Egito e 0 de ANTUNES &
col. no Brasil4. No primeiro, foi constatada, em
31 pacientes hépato-esplénicos, depressio da
imunidade celular, representada por baixa no
sangue periférico dos linfécitos T totais e dos
linfécitos T ativos e por deplecio dos linfdci-
tos T em 8/10 bacos examinados apds esplenec-
tomia. Em 8 desses casos, seguidos 4 semanas
depois da esplenectomia, foi verificado aumen-
to das populacGes de linfécitos T no sangue, em
comparagdo com os dados pré operatorios. O
segundo trabalho refere-se ao estudo da imu-
nidade humoral e celular em 13 esquistossomé-
ticos complicados de salmonelose septicémica
prolongada, tendo-se observado hipofuncio da
imunidade celular, representada por baixa de
linfécitos T no sangue periférico e diminuicio
ou auséncia de resposta ao DNCB.

Outras referéncias & baixa da imunidade
celular, fomos encontrar na bilharziose hemato-
bia complicada de céncer vesical?, na esquis-
tossomose mansOnica experimental 551,532 e mes-
mo nha esquistossomose intestinal humana % on-
de foi observada significativa baixa de linféci-
tos T, sobretudo de linfdcitos T ativos.

Vidrias possibilidades podem ser sugeridas
para interpretar essa imuno-deficiéncia secun-
ddria, verificada, por nés e por outros pesqui-
sadores, na esquistossomose mansonica. Sem
duvida, ela depende da propria infeccio esquis-

tossomdtica crénica, em situagfo andloga a de
outras doencas infecciosas cronicas, como le-
pra lepromatosa, maldria, calazar e outras 5 ¢,

Experimentalmente foi notada correlacéo
entre a intensidade da infeccfio bilharziana e a
presenca de imunodepressdo 5. No entanto, fa-
ce a nossa presente observaclo, em pacientes
hépato-esplénicos, esse fator-grau de infeccéo,
n&o parece ser o tinico responsdvel, pois o gru-
po hépato-esplénico descompensado que apre-
sentou as mais acentuadas alteracbes da imuni-
dade celular foi o que mostrou menor carga
barasitdria atual, avaliada pelo nimero de ovos
eliminados nas fezes. H4 a considerar, todavia,
que essa correlacdo (carga parasitiaria = ntime-
ro de ovos por grama de fezes) ndo é habitual-
mente verdadeira no grupo etdrio predominan-
te em nossos pacientes descompensados (> 30
anos). Esse grupo etdrio menos jovem, em com-
paracdo com o da fase compensada e o conse-
qliente tempo maior de infeccfio no grupo des-
compensado (em torno de 20 anos) traz a to-
na outro possivel fator patogénico da imunode-
presséo, ao lado da carga parasitdria que seria
a duracéo da infecgdo, responsdvel pela maior
ou menor permanéncia de sobrecarga do sis-
tema imunoldgico. Esse fator tempo ou croni-
cidade da infeccio, tem sido relacionado, por
alguns pesquisadores .68 3z uma espontanea
modulacio da hipersensibilidade celular, obser-
vada em camundongos e representada por re-
ducdo do volume dos granulomas.

Quanto a interpretacio da natureza do es-
timulo imunosupressor, nesta parasitose, é ma-
téria bastante controversa. H4 evidencias de
que essa estimulacio esteja relacionada a anti-
geno soluvel de ovos 14, como também existem
indicios de que os componentes do tegumento
do verme adulto possam estar envolvidos no
desenvolvimento do estado imunosupressivo 2.
Mais especulativa ainda é a interpretacio de
quais as células imunoldgicas estariam em jogo
e qual o mecanismo intimo dessa imunodepres-
sf0. Poderia haver, inicialmente, uma ativacgio
das células B policlonais, levando, de um lado,
a0 aumento da imunoglobulina G e, do outro, a
uma exaustacéo clonal com conseqiiente imuno-
depressfo, conforme propde Terry para a Tri-
panosomiase ¢, Como também poderia ocorrer
uma alteracdo das células T efetoras, com
conseqiiente estimulo das células B e aumento
da imunoglobulina G e, ao mesmo tempo, ativa-
cto das células T supressoras acompanhada de
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imunodepressdo. Ou ainda, outros possiveis me-
canismos a especular, envolvendo macréfagos,
complemento etc.

Por sua vez, EKLADIOS & col.% atribuem
a0 baco hiperplasiado na forma hépato-esplé-
nica, papel significativo nessa imunodepressio,
em virtude da melhora da mesma, em poucos
casos, apos esplenectomia. H4 necessidade de
uma mais ampla e prolongada investigagio,
pré e pds-esplenectomia, neste grupo de pacien-
tes, para melhor avaliacdo do problema.

Por outro lado, é provavel que a intensi-
dade das alteragOes hepaticas cronicas encon-
tradas nessa forma hépato-esplénica, tenha al-
gum papel na imunodeficiéncia, desde que re-
ducdo equivalente da imunidade celular tem
sido assinalada em outras hepatopatias croni-
cas, como cirrose biliar primaria 3 e cirrose al-
collica$?, A nitida predominincia, encontrada
por nos, de todas as alteracbes imunoldgicas de
tipo celular (baixa de linfécitos T no sangue
periférico, negatividade dos testes cutineos tar-
dios e auséncia de sensibilizacdo ao dinitroclo-
robenzeno) na fase descompensada da hepato-
patia esquistossomdtica, em comparacio com
a fase compensada, parece fortalecer a hipdtese
de algumea influéncia inespecifica das alteracOes
hepdticas nesta imunodeficiéncia. Ndo se pode
finalmente afastar a possivel interferéncia do
precario estado geral e nutricional desses pa-
cientes descompensados, desde que hd referén-
cias, na literatura, sobre depressio da imunida-
de celular, em criancas desnutridas 303761 e sua
melhora apds submeter-se a dieta equilibra-
da 30,37,

Como se pode ver, multiplos ndo os fato-
res que parecem interferir nesta imunodepres-
s80, ndo sendo possivel, no momento, avaliar
corretamente o papel de cada um deles. Tam-
bém ndo é possivel, com os dados atuais, defi-
nir se esta resposta imunoldgica deficiente tem
alguma influéncia etiopatogénica no desenvol-
vimento da propria hepatopatia esquistossomo-
tica ou apenas € dela resultante.

De qualquer forma, € provavel que esse de-
feito imunolégico tenha alguma participagio
na evolucdo desfavoravel de vdrios pacientes
hépato-esplénicos, os dquais mais facilmente
apresentam complicacbes de infeccbes bacte-
rianas ou virais cronicas. Isso tem sido cons-
tatado em vdrias oportunidades, quer em ob-
servagdo no homem, quer em experimentacio
animal. S&o exemplos dessas infeccbes cronicas
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associadas a esquistossomose, sobretudo em
sua forma hépato-esplénica, as seguintes situa-
cbes: a) salmonelose septicémica prolongada,
verificada inicialmente, no Brasil, por TEIXEI-
RA 6 e investigada amplamente por intmeros
pesquisadores nacionais 20,5338 ¢ estrangeiros 3.6,
No caso particular das infeccbes crénicas por
salmonelas, além de provéavel defeito imunolé-
gico no individuo infectado por S. mansoni, po-
de ocorrer proliferacio dessas bactérias no te-
gumento ¥ ou no tubo intestinal do Schistoso-
ma %, levando a manutencio da infeccdo bac-
teriana e a dificuldades de seu tratamento; b)
hepatite viral cronica, inicialmente constatada,
por GUIMARAES 3% a maior freqiiéncia do vi-
rus HB no esquistossomdético hépato-esplénico
e posteriormente estudada a interrelacio das
duas doencas por varios pesquisadores no Bra-
si121.4 e no estrangeiro?; c¢) infeccdo por Try-
panosoma cruzi, pesquisada, no rato albino,
por KLOETZEL & col.¥ e a espera de um es-
tudo clinico nacional de possivel interagéo en-
tre esquistossomose e doenca de Chagas; d)
infeccdo por Leishmania mexicana, cuja maior
suscetibilidade, em camundongos infectados
com S. mansoni, foi constatada por COELHO &
col.13; e) a verificacgo por KNIGHT & WAR-
REN# de que camundongos infectados por S.
mansoni se mostraram mais suscetiveis a inva-
sdo tecidual por Entamoeba histolytica.

Todas essas observacOes e investigacoes,
no homem e no animal, parecem testemunhar
este defeito imunoldgico, ao mostrarem que,
em vdrios individuos com esquistossomose crd-
nica e severa, hd propensdo para maior fre-
qgiiéncia de infeccOes associadas, para um pro-
longamento da permanéncia do agente infectan-
te secunddrio no sangue circulante ou nos te-
cidos e para maior progressido e gravidade, se-
ja da doenca infecciosa associada, seja da pro-
pria doenca esquistossomotica B3,

Novas pesquisas estdo em desenvolvimento
em nosso servico e no grupo cirdrgico, no sen-
tido de estudar as modificacdes imunoldgicas
em pacientes esquistossomoticos com diferen-
tes formas clinicas da  doenca, assim como
antes e apls a terapéutica “especifica, seja de
natureza medicamentosa, seja cirurgica por fil-
tracdo de vermes.

SUMMARY

Study of humoral and ceilular immunity in
schistosomotic liver disease
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40 Patients with hepatosplenic schistosomia-
sis mansoni were studied. They were divided
into two groups: Group I — 20 patients in the
compensated phase and Group II — 20 patients
in the decompensated phase of chronic schisto-
somotic liver disease. Their ages varied from
11 to 66 with the age group 11 to 30 predomina-
ting. The tests employed to investigate the hu-
moral immunity were: gammaglobulin dosage,
immunoglobulins G, M and A and quantitative
determination of B lymphocytes. The tests for
study of cellular immunity were T lymphocytes
counts, intradermic reactions with PPD, Candi-
dinie, Tricophytine and Varidase and sensibiliza-
tiony to dinitrochlorobenzene (DNCB). As a ge-
neral conclusion, we can say that in hepatosple-
nic schistosomiasis patients, humoral hypersen-
sibility usually occurs, together with a depres-
sion of cellular immunity.
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