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RESUMO

Estudo morfolégico de 10 preis (Cavid aperea aperea) com infecgdo natural
pelo S. mansoni demonstrou que éstes roedores, a despeito de albergarem grande
niimero de vermes de ambos os sexos, com grande produgfo de ovos, apresentam
apenas lesbes granulomatosas no figado e no intestino, na auséncia de fibrose
portal, de lesbes vasculares evidentes, disseminadas, de hepatite portal, sem -sinais
de hipertensio portal e sem modificagies na estrutura esplénica. Nestes animais
0s ovos raramente atingem o estddio maduro e a esquistossomose, nos mesmos,
reflete de certo modo a atuago de todos os faibres parasitarios, praticamente
com a exclusio de. um elemento: o évo maduro, que assim aparece como tendo
importincia patogenética fundamental. O bloqueio da maturagdo ovular possivel-
mente constitui um mecanismo de resisténcia, natural ou adquirida, dos mais
eficazes.

INTRODUCAO

A infecclo natural da pred (Cavea aperea
aperea) pelo Schistosoma mansoni foi veri-
ficada por MarTiNs & col. 2, em 1955, e
Bargosa & col. %, em 1958.

Recentemente, BARRETO * verificou que
éste roedor, que tem habitos aquiticos e é
muito numeroso em uma regifo de alia
endemicidade da esquistossomose (Caatinga
do Moura, Bahia), alberga geralmente nu-
merosos exemplares machos e fémeas do S.
mansoni, com grande produgdo de ovos,
mas éstes Ultimos raramente atingem o es-
tddio maduro, nfo aparecendo nas fezes.
Situagdo semelhante foi observada na infec-
¢ao experimental de cobaias e coelhos®.

Do ponto de vista da patologia da esquis-
tossomose, as preas com infec¢do natural
pelo S. mansoni oferecem interessante mate-
rial para estudo, pois poderemos investigar
as conseqiiéncias morfologicas de infecgbes
provavelmente prolongadas e repetidas por
vézes, praticamente na auséncia de um ele-
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mento patogenético de fundamental impor-
tancia ~— o 6vo maduro. Sabe-se que &ste
tltimo, embora ndo seja capaz de por si sb
induzir resisténcia no hospedeiro* %, cons-
titui, todavia, reconhecido fator de sensibili-
zacdo °. O seu rico. conteido de material
polissaciride complexo ® *¢, representa pro-
vivelmente importante fator antigénico. O
aparecimento de anticorpos conira o S. man-
soni e seus produtos coincide com o comé-
co da postura **, Mercé das substdncias que
0 seu miracidio elimina através da casca, o
6vo maduro da origem a reagdo periovular
“in vitro” e A necrose periovular nos te-
cidos do hospedeiro. Os métodos imunoqui-
micos tém demonsirado que estas reacdes
dependem de uma interagio antigeno-anti-
corpo®. Outras alteragBes da esquistossomo-
se, como a hiperplasia reticular e a plasmo-
citose do baco® e a hepatite portal? tém
sido referidas como possuindo uma base de
hipersensibilidade, onde os antigenos do 6vo
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maduro poderiam ter importante participa-
gdo. Por outro lado, tem-se dito que o 6vo
imaturo*® ou o 6vo maduro com -mira-
cidio -morto pelo calor ** provoca pouca ou
nenhuma reago nos tecidos dos hospedei-
ros. Assim, assume consideravel interésse a
verificagdo das alteragbes determinadas pelo
S. mansoni e seus produtos em um hospe-
deiro no qual hi rica produ¢do de ovos,
mas em que éstes sdo quase que totalmente
destruidos antes de atingirem o estadio de
miracidio.

Fazemos aqui um estudo morfolégico da
infecgdo natural de preds pelo S. mansoni,
com o inthito de verificar as reacbes em
térno de ovos. nio maduros e as reaghes
gerais suscitadas pelos. virios elementos es-
quistossomoticos, com a quase exclusdo da
participa¢do dos ovos maduros nas lesdes.

MATERIAL E METODOS

Foram estudadas 10 preas (6 machos e
4 {émeas) capturadas em Caatinga do Mou-
ra, Bahia.

" Varios déstes animais tiveram as suas
visceras perfundidas pelo Dr. A. C. Barreto,
para recolhimento de vermes, o qual tam-
bém praticou esmagados para o estudo do
oograma. Estes dados sero publicados
oportunamente pelo Dr. Barreto e alguns
déles, que nos foram gentilmente forneci-
dos, sero mencionados no corpo déste tra-
balho. o '

Apés fixacdo pelo formol, os {fragmentos
de figado,- pulmfo, baco, intestinos, pén-
creas e coracio foram incluidos em parafi-
na e as seccbes-.obtidas foram submetidas
‘aos seguintes métodos de coloragio: He-
matoxilina-eosina, - hematoxilina-fosfotingstica
de Mallory, PAS, Weigert-Van Gieson para
fibras elasticas e reticulares e impregnadas
pela prata para reticulina, pelo método de
Gomori.

RESULTADOS

O ntimero de vermes. encontrados nos ani-
mais foi geralmente muito grande. O ani-
mal n.° 8 apresentou 782 vermes de ambos
os sexos, tendo o oograma revelado apenas
10% de ovos viaveis, sendo que somente
2,5% . eram maduros. O n.° 9 apresentou
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663 vermes, com 83,19 de ovos mortos,
16,6% viaveis e 4,7% de ovos maduros.
O animal com infecgdo menos intensa foi o
n.° 10, com 66 vermes, machos e fémeas.

Dos achados macroscopicos chama apenas
a atencfo, difusa e escura pigmentacfio ene-
grecida do figado, tanto mais intensa quanto
mais densa a infec¢io. Apesar de enegre-
cido, o figado ndo mosirava distor¢io da
sua forma habitual, apenas em alguns-casos
se notando aumento de- consisténcia e uma
fina granularidade da superficie externa. Os
sinais de hipertensdo portal, tais como, es-
plenomegalia, varizes esofageanas, ascite ou
congestdo mesentérica, estiveram ausentes.
Microscopicamente, as lesbes variaram nos
diversos Orgaos.

Figado — Considerando-se o namero de
leses em tdrno de ovos nas varias secgbes
histolégicas, 2 casos foram considerados co-
mo apresentando envolvimento hepatico dis-
creto, 6 como moderado e 2 como tendo
envolvimento severo. Os ovos imaturos in-
tegros, caracterizados por contetido baséfilo,
granular, globular ou celular, casca fina e
ondeada ou enrugada foram observados na
auséncia de qualquer reacdo em tdrno
(Fig. 1A). Quando éstes ovos mostravam
evidéncias de desagregag@io, sempre se acom-
panhavam de infiliracio celular. discreta ou

"moderada, com predomindncia de macréfa-

gos e alguns polimorfonucleares eosinéfi-
los (Fig. 1B). A maioria dos granulomas
continha restos de ovos, nfo ‘mais permi-
tindo o reconhecimenio do seu estagio, bem
como cascas. Esles granulomas eram peque-
nos, bem delimitados na periferia, constitui-
dos quase que exclusivamente de ‘macréfa-
gos, a maioria com grande quantidade de
pigmento castanho escuro no citoplasma.
Quando éstes granulomas se formavam nos
espagos porta, no seu interior podia apa-
recer numero variavel de pequenos cana-
liculos biliares ou proliferagio de células
dos ductos. FEstas células parecem prolife-
rar intensamente nesta espécie animal em
resposta a irritacio portal. Varios granulo-
mas se mostravam em vias de cicatrizagio,
com aparecimento de material hialino na
parte ceniral ou com a presenga de lamina-
¢oes colagenas concéntricas na periferia.
Estas lesGes fibrosantes apareciam de redu-
zido tamanho em comparagdo aos outros
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Fig. 1 — A) Ovos Imaturos, bagefilos, de casea fina, Integros, sem reaclo Inflamatérin em torno,
locallzados na submucosa jejunal. HE, 430 .

By Granuloma em torno de évo imaturc, em desintegracio. A casca do ovo & fing e
ondulada, O granuloma é guase exclusivamente constituido de macrifagos, pigmen-
tados ou nbo, H.E, 430 %,

C) Necrose perlovular (fendmeno de Hoeppll) em lérno de dve maduro, em  desinte-
gracha. HE. 150 .

Dy Espaco porta exlbindo edema, disereta proliferaciio de ductos billares ¢ presenca de
macrifagos carregados de plgmento.  HUE, 430 x,

Ey Verme morto, com reacdio granulomatosa bem delimitada ao seu redor, no interlor
de um ramo da veia porta. H.E. 120 x.
F) Granulomas em torno de ovos do  Schistosoma  mawsoni na submucosa jojunal,

H.E. 120 %,
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granulomas. Os maiores granulomas foram
encontrados em térno a ovos maduros, inte-
gros ou em desintegragio. A composicdo
celular era a mesma-des descritos anterior-
mente, com o acréscimo da presenca, por
vézes, de muitos polimorfonucleares, a maio-
ria eosinbfilos. A necrose periovular sé
foi encontrada em tdrno de &vo maduro
(Fig. 1C). Na auséncia de granulomas, os
espacos porta mostravam apenas ligeiro grau
de edema, discreta proliferagio da ductulos
biliares e a presenca de alguns macréfagos
carregados de pigmento (Fig. 1D). Em ne-
nhum caso se pdde observar infiliracdo in-
flamatéria difusa, se estendendo ao parén-
quima. Também nfo foram observadas al-
teragGes de fleboesclerose, trombose vascular
ou aspectos angiomatosos. Em um caso se
observou um verme adulto em desintegracio,
com reagdo inflamatéria em térno, mas esta
era bem delimitada, relativamente pequena
e da mesma constituicio citolégica que os
granulomas em térno de ovos maduros, com
excecdo da necrose periférica (Fig. 1E). Em
ramos portais foram encontrados exemplares
adultos do S. mansoni acasalados, sem rea-
¢o, Excetuados os granulomas, as altera-
¢oes no parénquima hepatico foram discre-
tas. Nas secgbes impregnadas para reticuli-
na, podiam-se notar algumas finas faixas
de colapso, com aproximacio das fibrilas
reticulares. Todavia, ndo foi observado uma
nitida fibrose septal. Nenhum caso apresen-
tou fibrose intraparenquimal, nem 4reas de
regeneracio nodular das células hepaticas,
nem qualquer tipo de necrose. As células
de Kupffer apareciam numerosas, com cito-
plasma amplo, repleto de pigmento castanho
escuro, o qual era PAS negativo.

Intestinos — Os tipos de ovos e as leses
histolégicas suscitadas pelos mesmos ndo
difereriam daquelas observadas no figado.
Estas lesées se localizavam predominante-
mente na submucosa, na sua porgio mais
préxima a “muscularis mucosae” (Fig. 1F)
e por vézes na muscular e na serosa, sendo
excepcional na mucosa. A presenga de ovos
sempre foi mais acentuada no intestino del-
gado que no célon. Com excegio dos gra-
nulomas bem delimitados, nenhuma outra
les@io esteve presente nas paredes intestinais,
nfo havendo reacdo inflamatéria difusa ou
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fibrose focal ou difusa nas varias camadas
dos intestinos.

Baco — A estrutura esplénica observada
nos animais infetados nao diferiu daquela
observada por nés em duas oulras preds nfo
infetadas.

Outros 6rgdos — Em nenhum caso, nas
secgdes dos pulmdes, foram enconiradas. le-
soes esquistossométicas ou de outra qual-
quer natureza. As secgbes de péancreas e
coracio tomadas de alguns animais infeta-
dos também nfo exibiram alteragGes evi-
dentes.

DISCUSSAO

Os ovos do S. mansoni so imaturos quan-
do postos e amadurecem nos tecidos do hos-
pedeiro. Na camundongo, a fase de matu-
racio leva 6 dias e os ovos maduros po-
dem permanecer viaveis mnos tecidos pelo
menos de 11 a 12 dias®*. Na pred, algo
interfere com éste processo de maturagio de
uma maneira nitida. A ndo ser por éste
fato, o roedor poderia ser considerado um
bom hospedeiro para o S. mansoni. Por
outro lado, os tecidos da pred respondem
com reagdo granulomatosa aos ovos, aos
vermes mortos e ha formagio de necrose
peri-ovular, o chamado fenémeno de Hoep-
pli®, em tdrno dé ovos madures, o que
se admite seja manifestacdo de hipersensi-
bilidade. Mas, a despeito destas reagoes,
ndo hi distorgdo da arquitetura hepatica,
nem lesbes fibroticas -ou inflamatérias em
despropor¢do com o ndmero  de elementos
parasitarios, nem lesGes vasculares, nem evi-
déncias de hipertesio  portal. Nestas cir-
cunstancias, podemos deduzir ser o dvo ma-
duro um elemento patogenético da maior im-
portdncia na esquistossomose. Nao sb as
lesbes em tdrno déle sdo mais intensas, como
também devemos considerar o seu impor-
tante papel em induzir reagbes de hipersen-

.sibilidade, seja de tipo imediato ou retar-

dado. Neste particular assume importincia
a auséncia das alteragbes esplénicas que
refletem estimulagio antigénica do sistema
linforeticular * e das alteragbes de hepatite
cronica portal. Esta dltima tem sido con-
siderada como manifestagio de reagbes de
hipersensibilidade de tipo retardado na es-
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quistossomose * e talvez seja o {fator que
melhor explique a fibrose portal sistemati-
zada que aparece no homem® e no camun-
dongo' com infecgdo  prolongada® A "sua
auséncia, na esquistossomose da prea, sugere
que sejam necessirios os ovos maduros, em
razodvel concentragdo, para o aparecimento
da hepatite portal. O papel dos vermes
adultos, dos ovos imaturos, e também dos
pigmentos, por outro lado, aparece como de
importdncia inteiramente secundaria.

O fator ou fatéres que levam ao blogueio
na maturagio ovular na pred sio completa-
mente desconhecidos, mas merecem ser estu-
dados. Tal bloqueio resulta numa conside-
rdvel protecdo do hospedeiro e talvez seja
um fundamental mecanismo de resisténcia
a esquistossomose. PrATA*® verificou que
‘no homem menos de 18% dos ovos atinge
a fase de miracidio, havendo no organismo
consideravel destruigdo dos imaturos. O es-
tudo do oograma em animais tornados resis-
tentes e em contrdles podera elucidar a ques-
tdo do papel do bloqueio da maturagfo
ovular como mecanismo de resisténcia. A
maturacio ovular parece também necessaria
para a passagem dos ovos para a luz intes-
tinal. Os exames de fezes realizados por
A, C. Barreto nos animais do presente es-
tudo resultaram negativos para ovos do S.
mansoni. Ao exame histologico, os ovos fo-
ram vistos retidos nas camadas intestinais
mais profundas, especialmente na submu-
cosa. Que tal se deva a peculiaridades de
vascularizacdo na espécie animal ou ao ca-
libre dos vasos, & altamente improvavel.
Muito embora as relaces entre maturacgdo
ovular e extrusio na.luz intestinal ainda
necessitem ser melhor conhecidas, o apareci-
mento de miracidio com a sua secregio
histolitica parece ser elemento fundamental.
Por {im, devemos salientar que as caracte-
risticas da esquistossomose da pred ndo de-
vem ser imputadas a uma cépa especial do
S. mansoni, pois na 4rea em que os ani-
mais foram capturados a doenca humana
tem alta prevaléncia e gravidade. Também
caramujos 14 capturados eliminaram cerca-
rias que causaram doenca grave em ratos
silvestres (Oryzomys laticeps), com alta per-
centagem de ovos maduros (A. C. Barreto,
informacfo pessoal).

SUMMARY

Anatomopathological study of schistosomiasis
in naturaly infected Cavia aperea aperea

Ten “preds” (Cavia aperea aperea) found
P

naturally ‘infected with Schistosoma mansoni
showed a sereve worm burden with a high

egg production. In spite of that, morphologi-
cal lesions consisted only of small granulo-
mas in the liver and intestines. Portal he-
patitis, portal fibrosis, or vascular lesions
were absent and no distorsion of liver ar-
chitecture was seen. No evidence of por-
tal hypertension and no splenic changes
could be disclosed. In this rodent host
schistosome eggs rarely reach the miracidial.
stage and, thus, schistosomiasis reflects so-
mehow the participation of all the parasitic
stimuli except the mature egg. The latter,
then, must be a fundamental pathogenetic
factor. It is suggested that blockage to egg
maturation may be a highly. efficient mecha-
nism of resistance in schistosomiasis.
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