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IMUNO-COMPLEXOS NA ESQUISTOSSOMOSE

lf — Dosagem radio-imunolégica da ligagdo do Clg-I'® ao IC

Ferrucio SANTORO, Daniel BOUT ¢ André CAPRON

RESUMO

Imuno-complexos (IC) circulantes foram dosados nos soros de 56 pacientes

infectados por S. mansoni.

A quantidade de IC foi significativamente superior

nas formas sub-clinicas e hepatintestinais do que nas formas hepatesplénicas. Cor-
relagdo satisfatéria foi observada entre as técnicas utilizadas (dosagem radio-imuno-
l6gica da ligacio do Clg-I**® ao IC, precipitagdo ao P.E.G. e Fixagdo do ().

INTRODUGAO

O aparecimento de complexos Ag-Ac nos
pacientes portadores de doengas infecciosas
ou desordens - imunopatolégicas, corresponde
geralmente a uma agravagio do quadro cli-
nico.

Na esquistossomose mansbnica e em par-
ticular nos doentes portadores de forma he-
patesplénica, a presenga de IC foi evocada
por numerosos Autores, apés a evidenciacio
de depésitos granulosos ao nivel renal® %%
6 19,21 gontendo IgG, IgM e a fracio C; do
Cr e

Estas observagbes foram, confirmadas gra-
gas aos trabalhos experimentais realizados
essencialmente no camundongo e no hamster
~infectado por S. mansoni*? 18,

Por outro lado, a deteccio de antigenos
circulantes, cuja especificidade parasitiria foi
demonstrada na esquistossomose humana *°
e experimental % *% 15 constitui mais um ele-
mento a favor da existéncia de IC Circulante.

A evidenciagido e dosagem desses IC por
método sensivel de rotina, deverdo constituir-

se em progresso na vigilancia da evolugdo
clinica da esquistossomose.

_ Recentemente, em trabalho realizado pe-
los Autores, foi possivel relacionar o poder
anti-complementar dos soros com a fixagfo
do C’ dos IC precipitados em polietileno-
glicol (P.E.G.) dos mesmos soros?°, A
caracterizacdo de alguns dos constituintes
dos IC circulantes em doentes infectados por
S. mansoni, foi também realizada *,

No presente trabalho, propomo-nos a do-

sar os IC circulantes na esquistossomose

mansdnica humana, utilizando por um lado
o teste radio-imunolégico da ligacdo ao
Clg-1**°*", por. outro, a precipitagio ao
P.E.G.* e a fixagdo do C’ sobre os IC
Precipitados em P.E.G.2°,

MATERIAL E METODOS

Soros

Utilizaram-se soros de 56 doentes porta-
dores de esquistossomose por S. mansoni, pa-
rasitolégica e imunologicamente confirmados
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pela presenca de ovos nas fezes e pelas téc-
nicas de imunoeletroforese e hemaglutina-
¢do passiva. Os doentes eram todos origina-
rios do Estado da Bahia, Brasil, e as formas
clinicas foram classificadas segundo os cri-
térios descritos por Prata & col.?®. Para

. simplificar o estudo, os 40 doentes portadores
de forma benigna (sub-clinica e hepatintes-
tinal) foram agrupadoes e separados das 16
formas graves hepatesplénicas.

Utilizaram-se como controles, soros huma-
nos normais {SHN) de 14 individuos inde-
nes, sem qualquer infecgio parasitéria.

Antigenos

Extratos antigénicos de S. mansoni, foram
" preparados segundo os métodos anteriormen-
te descritos® e empregados na dosagem dos
anticorpos.

Métodos

O método de precipitagio em P.E.G. ™,
foi utilizado apés algumas modificacGes efe-
tuadas’ essencialmente na concentragio do
P.E.G. (3%), no tempo de precipitacdo
(2 horas) e na velocidade de centrifugacédo
(2,500 g). O precipitado obtido foi tratado
segundo os Autores® e medido pela densi-
dade ética (D.0.) a 280 nm e pela reagdo
de fixagio do C’ sobre placas descritas por
WasserMaN & col. 2 e utilizada no estudo
.do poder anti-complementar na hepatite vi-
ral?® e na esquistossomose mansdnica *°,

A dosagem radio-imunolégica que utiliza
o Clq marcado por I**, fez-se segundo Ny-
DEGGER & col. *” e LamBerT & Houma *.

Os métodos de imunoeletroforese ® e he-
maglutinagfio ® foram utilizados para a do-
sagem dos anticorpos nos pacientes.

RESULTADOS

Realizou-se a dosagem dos IC circulantes
em 56 esquistossométicos e 14 controles, Foi
utilizado de maneira comparativa, o método
radio-imunolégico da ligagdo ao Clg-1'*, a
leitura da densidade 6tieca (D.O.) e a fi-
xacdo do C’ sobre os precipitados em P.E.G.
a 3%. KEstes resultados estdo resumidos na
Tabela 1. Podemos notar: 1.°) a correlacio
satisfatéria existente entre os trés métodos
empregados; 2.°) a elevada freqiiéncia dos
IC circulantes na esquistossomose. Com efei--
to, em todas as técnicas empregadas, mais
de 60% dos doentes apresentaram taxas sig-
nificativamente superiores aquelas observa-
das nos controles (P < 0,001); 3.°) a cor-
relaco existente entre a taxa dos IC esti-
mada pelos trés métodos, e a forma clinica
da doenca. E interessante constatar e con-
firmar o observado anteriormente 2°, isto é,
que a média dos valores obtidos nos doentes
portadores de forma hepatesplénica (HE) foi
significativamente inferior a observada nas
formas benignas (SC + HI) (p < 0,01)
(Diagrama A). '

DISCUSSAO

Os resultados que acabamos de relatar,
merecem alguns comentarios.

TABELA I

Dosagem dos I.C.

. Numero Teste Fixacao
Pacientes de cusus _Clg-I125 D.0 do C

SHN 14 83 + 23 0,13 & 0,04 15 (07
sc + uI 40 15 + 6,1 0,45 = 0,19 24 (58

HE 16 11,6 + 3,3 0,32 = 0,09 4 @29

()
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Sera interessante assinalar em primeiro
plano, a Otima correlagdo aparente dos re-
sultados fornecidos pelos irés métodos utili-
zados. O interesse da utilizagdo de uma ou
outra destas técnicas, deve ser considerado
de diversas maneiras.

E incontestivel que o método baseado na
fixacdo do Clg ao IC, possui a vantagem da
especificidade da ligagio do primeiro cons-
tituinte do C’ ao fragmento Fc de um anti-
corpo ligado a complexo. Entretanto, é inte-
ressante notar que as técnicas de precipita-
cio em P.E.G. e a fixacio do C’, fornecem
informacgGes concordantes sobre a presenca
ou auséncia de IC circulante na esquistosso-
mose. Por isso mesmo, a utilizacio destes
métodos merece ser encarada para fins de
triagem em clinica humana devide a grande
simplicidade que apresentam, quando com-
parados & técnica descrita por NYDEGGER 17,

A fixacdo do (', em particular, é de rea-
lizagdo. simples, é uma técnica de rotina, e
sobretudo pouco onerosa.

Os resultados obtidos revelaram, por outro
lado, uma correlagio interessante entre a
presenga dos IC circulantes e a forma clini-
ca da infecgio. Convém assinalar que esta
mesma observagfo foi encontrada em nosso

trabalho inicial 2°, Desta feita, em um maior
nimero de casos e com técnicas mais especi-
ficas, foi-nos possivel constatar que efetiva-
mente, os esquistossométicos portadores de
formas hepatesplénicas apresentam um teor
médio de IC circulante inferior aquele obser-
vado nas sub-clinicas e hepatintestinais,

Se nos referimos & evolugio da esquis-
tossomose mansbnica, podemos constatar que
a presenca abundante de IC circulante pre-
cede a instalacio da forma hepatesplénica,
ao curso da qual observam-se exclusivamen-
te os depésitos glomerulares.

Varias hipéteses podem ser consideradas
para se interpretar estas observagbes e suas
possiveis conseqiiéncias na patogenia das
manifestacdes observadas na fase hepatesplé-
nica da parasitose,

Anteriormente CaPRON & col.” demons-
traram que a taxa de anticorpos presentes
nos esquistossomébticos hepatesplénicos era
em média superior aos das formas sub-clini-
cas ou hepatintestinais,

A taxa de anticorpos dosada pelas técni-
cas de hemaglutinagio passiva (HMG) e
imunoeletroforese (IEF) dos doentes estu-

DIAGRAMA A: TAXA DOs IC. NOS INDIVI/DUOS SADIOS

% FIXACAO DO Cyq- 1'%

30 4 .

|

E NOS GRUPOS DOS DOENTES

SHN SC+HI

HE

295




SANTORO, F.; BOUT, D. & CAPRON, A. — Imuno-complexos na esquistossomose. II — Dosa-

gem radio-imunolégica da 1ligacdo do Clq-I125

293-297, 1976.

ac IC. Rev. Inst. Med. trop. Sdo Paulo 18:

TABELA II

Estudo comparativo das taxas de anticorpos e I.C.

Anticorpos Imuno-complexos
. Nuamero
Pacientes . .
de casos I.E.F. H.M.G. Teste Fiixa‘gj‘o
no de arcos | titulos Clq-Ti25 b.o 0
' ) titulos
7
SC + HI 40 34+ 2 93 (2,3) 15 + 6,1 0,45 & 0,19 24 (5,8)
HE 16 6 + 2,4 723 (3) 11,6 + 33 | 0,32 = 0,09 4 (29)

)

dados neste trabalho comparada aos dados
fornecidos pelas. diferentes dosagens dos IC
circulantes (Tabela II) mostra que efetiva-
mente, existe uma relagio inversamente pro-
porcional entre a presenca de anticorpos e
IC circulantes.

A partir destes dados, foi entdo possivel
» - supor que a importante produgido de anti-
corpos precipitantes na fase hepatesplénica
da doenga, favorece o depésito dos IC cir-
culantes em diversos 6rgdos, e em particular
ao nivel renal. Esta hipétese. merece ser
verificada em um maior nimero de doentes.

Parece-nos, em conclusdo, que a esquis-
tossomose humana constitui certamente um
modelo de escolba para o estudo dos IC cir-
culantes e seu papel na imunopatologia da
infecgdo. Varios métodos permitem, atual-
mente, nfo somente evidencia-los, mas ainda
caracterizar seus componentes imunoglobuli-
nicos e antigénicos *,

Se por um lado a especificidade do método
"que utiliza o Clg marcado nos parece evi-
dente, de outro, a simplicidade das técnicas
de precipitacio em P.E.G. e sobretudo a
fixagdo do C’ permite sua recomendacdo
para fins de vigilancia clinica e triagem.

Convém encarar para o futuro a confir-
macdo dos dados que mostramos neste tra-
balho em relacdo aos IC e as formas clini-
cas da doenga. Se estas observacdes forem
confirmadas, um grande passo. tera sido no
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estudo dos IC na esquistossomose e princi-
palmente ‘na compreensio da patogenia vis-
ceral dessa parasitose.

SUMMARY

Immune complexes in schistosomiasis. 1] —
Radioimmunological quantitation by binding
to radiolabelled Clg-1***

Circulating immune complexes were
demonstrated in the sera of 56 patients infect-
ed with Schistosoma mansoni. The mean
level of immune complexes was significantly
higher in sub-clinic or hepato-intestinal
forms than in hepatosplenic forms of the
disease, '

A satisfactory correlation was observed
between the three techniques used for the
detection of the immune complexes (P.E.G.
precipitation, labelled Clg and complement
fixation).
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