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IMUNO-COMPLEXOS NA ESQUISTOSSOMOSE

Ill — Caracterizacio das imunoglobulinas e dos antigenos implicados no 1C

Daniel BOUT, Ferrucio SANTORO, Yves CARLIER e André CAPRON

RESUMO

Imunoglobulinas G, M e E foram caracterizadas nos imuno-complexos (IC) circu~
lantes precipitados pelo polietileno-glicol (P.E.G.) &4 3% dos soros de pacientes infecta-
dos por Schistosoma mansoni. Uma fracido antigénica especifica do parasita (F4) foi
demonstrada. Efetuou-se também a dosagem glbbal dos antigenos presentes nos IC cir-
culantes. Estes resultados preliminares sio discutidos em termos de imuno-patologia.

INTRODUCGCAO

Os depésitos granulosos observados ao ni-
vel renal dos esquistossométicos hepatesplé-
nicos, sfo traduzidos clinicamente pela ins-
talacdo de uma glomerulo-nefrife 1.4,13,16

Se os imuno-complexos (IC) sdo0 o0s res-
ponsaveis direfos por esses depésitos, como
suspeitaram diversos Autores, poderiamos
concluir que eles sdo dotados de um relativo
poder patogénico, ac menos quando deposita-
dos.

Uma etapa anterior ao depédsito de IC, se-
ria sua circulagdo sob forma solavel. Recente-
mente os Autorest1s demonstraram, através
de varios métodos de dosagens, que os IC cir-
culantes aparecem em gquantidade nos esquis-
tossomoéticos portadores de formas benignas
da infeccéo, logo, antes do aparecimento dos
depodsitos glomerulares.

Apesar da especificidade das téenicas uti-
lizadas na deteccao dos IC circulantes em es-
quistossomoticos 14,15, ¢ muito dificil de afir-
mar categoricamente que os IC que foram do-
"sados, eram em efeito, formados por fracoes
antigénicas especificas do S. mansoni e seus
anticorpos correspondentes. Outros comple-
x0s poderiam ser dosados ao mesmo tempo.

Atualmente, nenhum dos métodos propostos
poderia dosar os IC circulantes especificos de
uma tUnica doenca.

N6s nos propomos, no presente trabalho,
a caracterizar alguns dos constituintes imu-
noglobulinicos e antigénicos especificos do
Schistosoma mansoni, dos IC circulantes
precipitados em. P.E.G. dos soros de esquis-
tossométicos.

MATERIAL E METODOS

Antigenos

Extratos antigénicos de S. mansoni fo-
ram preparados segundo os métodos anterior-
mente descritoss. A purificacdo de uma fra-
cdo especifica de S. mansoni (F4) foi obtida
gracas & utilizacdo de técnicas de cromato-
grafia de afinidade empregando imuno-ad-
sorbentes segundo a técnica descrita anterior-
mente no liquido hidaticos.

Soros

Experimentais — Imuno-soros de coe-
lhos foram. preparados segundo as técnicas
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descritas anteriormente 5, por imunizacdo com
os extratos antigénicos de S. mansoni ou.com
a fracdo F4 especifica do verme. Os imuno-
soros anti-imunoglobulinas G, M e .A foram
fornecidos pelo Laboratério HYLAND.

Humanos — Soros de 10 pacientes origi-
nirios do Estado da Bahia portadores de es-
duistossomose créonica. A infeccido por S. man-
soni foi verificada pela presenca de ovos nas

fezes e pelos testes sorolégicos de diagnoéstico -

da esquistossomose.

Utilizaram-se como controles, soros hu-
manos hormais de dois individuos indenes,
sem qualquer infeccio parasitaria.

Métodos

A caracterizacio das imunoglobulinas G,
M. e A foi realizada pelo método de dupla di-
fuséo em gel 12, A dosagem das imunoglobuli-
nas E foi praticada pelas técnicas radio-imu-
noldgicas (Kit Phadebas IgE — test de Phar-
macia) .

Os antigenos presentes no IC precipitado
em P.E.G. a 3% e 10%, foram caracterizados
apo6s dissociacio do complexo em tampéo gli-
cocol HC1 pH 2,8, por dupla difusdo 12 e imu-
no-eletroforese ¢, onde a migracdo foi efe-
tuada em agarose a 1% no tampao Veronal
0,05 M, pH 82 e a diferenca de pofencial foi
de 3V/cm-1.

- Realizou-se um estudo preliminar da
presenga global dos antigenos presehtes no
IC precipitado em P.E.G. a 3% pela disso-
ciacio dos complexos em tampio glicocol HC1
pH 2,8 e pela reassocia¢io em salina tampo-
nada pH 84 em presenca do antigeno bruto
de S. mansoni marcado por iodo 25 numa, do-
.se de 5000 cpm. A marcagem: do antigeno foi
efetuada segundo a técnica descrita por MC

CONAHAY & col. 10,
RESULTADOS
1) Caracterizacio das imunoglobulinas
As 'imuhoglobulinas G e M foram carac-

terizadas nos precipitados em P.E.G. a 3%
dos soros de 10 doentes (Tabela I).
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TABELA I

Classe 'de Ig. no LC.

Ig nos precipitados em PE G 3%

Neo de casos 10
IgG 8
IgM 5
IgA ) 0

Notaremos a presenca de IgG em 8 ca-
508, a presenca de IgM em 5 casos, € a ausén-

- cia de IgA.

A dosagem radio-imunolégica das . IgE,
realizada de maneira comparativa nos preci-
pitados em P.E.G. a 3% e nos soros totais
de 4 pacientes, revelou quantidade apreciavel
de IgE nos IC (Tabela II).

TABELA IT

Dgsagem radio-imunolégica das IgE no soro e nos I.C.

Taxa de IgE (UI/mil)

Doentes Soro total Soro.precipitado
em P.E.G. 3%
1 65 . 15
2 902 36
3 5058 36
4 6816 43

'2) Caracterizacdo dos antigenos

O método de dissociagio dos IC em pH
acido e reassociagéo a pH neuiro foi realiza-
do em 4 esquistossomoéticos e 2 controles (Ta-
bela III).

TABELA III
" Evidenciacio de Ag. parasitdrio nos I.C.

‘ Dissociacdio e Reassociagio em presenca do Ag.
S. mansoni -I'*% (5000 cpm)

Doentes 1 1392

960
826
714

396
567

Controles

o= AW N
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Neste estudo preliminar, podemos obser-
var gque a radicatividade obtida nos precipi-
tados em P.E.G. apds reassociacio do IC em
presenca do antigeno marcado fol superlor
nos so0ros dos doentes do gue nos dos econtro-
les,

A utilizacio de métodos de dupla difu-
sio e Imunoeletroforese (IEF) permitiu carac-
terizar, apos dissocincio a pH 2.8 dos IC pre-
cipifados em P.E.G. a 10%, a existéncia de
antigenos especificos do verme. Um imuno-
soro dirigido contra o extrato total de 8. man-
somi nao produz nenhum arco de precipitacio
guando testado em IEF contra a precipitado
dissociado em pH dcldo. Por outro lado, a uti-
lizacAo particular de um hiperimuno-soro
preparado contra a fracio antigénics N2 4
do 5. mansonl ezpecifica do género Schistoso-
ma, permitiu revelar a presenca deste antige-
no ao nivel doz IC (Fig, 11,

‘ anti F4
soro UW§ |
F'.'IT'EII1 J |

PEG 10%
5 anti Sm.
Fig. 1 Cargeterizacic vm I.EF, do Az, nv 4 de

=, munsoni no LG,

DISCUSSAD

FPoucos 540 os frabalhoz relacionados com
a caracterizacio dos componentes doz IC. Ao
que nos consta, existem os trabalhoz de DI-
XON & colf gque tratam da caracterizacio dos
IC em doencas experimentais, e em patologia
humana, a publicacio sobre o Lupus Eritema-
tosus Disseminado atraveés da evidenciacio do
DNA ac nivel do ICY, Nesta pesquisa de-
mostramos pela primeira veg a presenca de
antigenos especificos do parasita em um IC
circulante, Esfa evidenciacio efetuada por di-
ferentes métodos, permitin a apreclacio glo-
bal, assim como a apreciacio ezpecifica de
antigenos presentes nos IC.

A nao-revelacio da fracio n.” 4 do verme
pelo Imunossoro anti-8, mansoni total (Fig.
1} pode ser devida a problema de concentra-

¢io de anticorpos. A quantidade de antleor-
pos anti-F4 em um hiperimunossore diriglds
contra a F4 é bem maior gue em um Imunos-
zorg anti-8, mansoni total.

Embora ainda nio seja possivel afirmar
de maneira categirica a participacic de IC
com antigenos parasitarios na patogenia das
nefropatins tropicals e outras doencas, seria
interessante observar, aue a presenca de an-
tigenos circulantes nas urinas de pacientes
esquistossomoiicoz, fol demonstrads recente-
mente pelos Autores .

Por outro ladoe, & Importante notar a par-
ticipacio afirmativa das IgE em relacio as
IeG ¢ IgM detectadas nos IC. A presenca de
IgE, a gual sabemos ter fungio de anticorpo
anti-parasita ¥ deve desempenhar papel im-
portante na patogenia da doenca, & julgar
pelos estudos realizadoz por DIXQNS @ BEN-
VENISTE®.

Em econclusio, resta-nos dizer gque apesar
do pouco material que utilizamos neste traba-
lho, foi-nos possivel caracterizar algumas
imunoglobulings e uma fracio antigénica es-
pecifica do Schistosoma,

Serd Interessante parn o futuro, po-
der dosar as diferentes classes de imunoglo-
bulinas em relaciio as diverzas formas clinicas
da esguistossomeose.  Esperamos poder fager
brevemente uma andlise mais completa sobre
o assunto, visando inclusive a evidenelacio de
outras fracies especificas do verme ao nivel
dos IC circulantes,

STUMMARY

Immune complexes in schistosomiasis. 11T —
Characterization of the immuneglobulins and
antigens involved in the immune complexes

IgG and M were characterized by immu-
noprecipitation and IgE were guantified in
the immune complexes (IC) obtalned by 3%
P.E.GG. precipitation of sera of patlents in-
fected by Schistosoma mansoni,

Bpecific schistosome antizen was identi-
fied within these IC.

These preliminary results are discussed
in terms of immune pathology,
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