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73 r(cetenta e trés) pacientes esquistosscmoticos e 29 (vinie e ncve) indivi-
duos ndo parasitados foram testatos pelo teste intradérmico para esquistosso-
mose mansénica utilizando-ce antigeno de vermes adultos S. manscni obtidos

per filtracdo sanguinea humana.

G teste foi comparado com o antigeno clds-

sico obtido de vermes do camundongo, cbservando-se a interferéncia de mani-

festacoes alérgicas.

INTRODUCAO

Smithers e Terry (12), em 1968, de-
monstraram que vermes adultos de S.
mansoni transferidos de um hospedeiro
para outro, imunizado contra o primeiro,
eram destruidcs. Conseqlientemente, ficou
comprovada a incorporacao de antigenos
do hospedeiro a superficie do parasito, fe-
némeno este denominado por varios auto-
res de premuniciao cu imunicade concomi-
tante (1, 8, 12, 13).

Usualmente, o antigeno para o auxilio
de diagnéstico na esquistossomose manso-
nica é preparado com vermes adultos ob-
tidos por perfusdo de camundongos expe-
rimentalmente infectados (5). Assim sen-
do, os vermes desenvolvidos em camundon-
gos naturalmente incorporam os antigenos
de histocompatibilidade do hospedeiro, o
camundongo, os quais devem influenciar

na responsividade quando injetadcs na
psle humana.

Individuos portadcres de manifestacoes
alérgicas poderiam também reagir com um
alto indice de falsa positivicdade ao teste
intradérmico (IDT), conforme salienta
Lavis (2).

Caso tais fendémenos ocorram, os anti-
genos para IDT preparados pela primeira
vez a partir de vermes obtidos no hospe-
deiro humano devem ofcrecer resultados
mais verdadeiros.

Finalmente, individuos de grupos san-
guineos ABO incompativeis com o doador
dos vermes devem reagir também contra os
antigenos de histccompatibilidade, como
refere Rosenfield (9).

Esta investigagdo tem por {finalidade
avaliar até gue ponto os antigenos de his-
tocompatibilidade (antigenos do hospedei-
ro incorporados ao verme) e os fatores
alérgicos interferem nos resultados do IDT,
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MATERIAL E METODOS
Materiul

Antigeno salino para IDT na esquistos-
somose mansonica de vermes adultos S.
mansoni, colhidos por filtracio sanguinea
humana e preparado no laboratério de
Imunopatologia do Departamento de Ana-
tomia e Fisiologia Patolégicas do Hospital
das Clinicas da Universidade Federal de
Pernambuco (F.M.U.F.Pe.) — Servico do
Prof. R. de Barros Coelho,

Antigeno salino para IDT na esquistos-
somosc mansonica do Instituto de Cién-
cias Biologicas da Universidade Federal de
Minas Gerais — Servico do Prof. Pelle-
grino, de vermes adultos obtides por per-
fusdo de camundongos infectados experi-
mentalmente.

Antisoros para determina¢ado de grupo

sanguineo fabricados pelo Laboratoério
Johnson & Johnson.

Seringas tipo tuberculina e agulhas
10x4mm.

73 (setenta e trés) pacientes adultos,
selecionados nas 1# Clinica Médica, 2% Cli-
nica Médica e na ICisciplina de Doencas
Infecciosas e Parasitdrias do Hospital das
Clinicas (HC) da F.M.U.F.Pe., eliminan-
do ovos viaveis ce S. mansoni, e livres de
outras parasitoses, observando-se s casos
em que existiam referéncias de manifes-
tacdes alérgicas (asma broéonquica, urtica-
ria, rinite vasomotora e dermatite esquis-
tossomotica) .

29 (vinte e nove) individuos adultos,
nao parasitados (7), nos quais também
eram colhidos os dados alérgicos.

Métcdos

Os vermes humanos de S. mansoni fo-
ram colhidos de pacientes esquistossomo-
ticos na 28 Clinica co H.C. da F.M.U.F Pe.
Apos esplenectomia, com deslocamento
prévic dos vermes pelo Gluconato de sodio
e Antimonilo (Triostib), na dose de 15-17
mg/kg. de peso foi mantida a filtracdo san-
guinea através da vela esplénica, em cir-
culagdo extracorpérea durante 55 minutos.
Os parasitos foram imediatamente envia-
dos a0 nosso laboratorio, lavados por 3 ve-
zes em solucio fisiolégica, em seguida con-
gelados e liofilizados. Dai por diante obe-
deceu-se rigorcsamente a téenica utilizada

por Kagan e Pellegrino (5) na preparacao
do antigeno procedente de Belo Horizonte.

Uma vez ajustado o conteudo de nitro-
génio protéico para 30-40 ug/ml de N2
(método de micro-Kjeldahl), como reco-
mendam Kagan e Goodchild (4), os testes
foram realizados da seguinte maneira: 0.05
ml de cada antigeno eram injetados, in-
tradermicamente, a0 mesmo tempo (por 2
observadores), em pontos separados nas
costas (metade superior) dos individuos,
em area de pele sem tratamento prévio.
Na mesma ocasifo, em area separada 0,05
ml de soro fisiolégico era injetado com a
mesma técnica, obtendo-se uma papula
que variou de 0,4 a 0,9 cm* tmédia de 0,5
cm?) de acordo com a padronizagdo da
OMS (5) .

A leitura dos resultados, 15 minutos
apos a injecao intradérmica dos dois anti-
genos, foi mensurada calculando-se a area
da papula em cm? (resultados positivos
acima de 1,2 ecm?, duvidosos entre 1,0 e 1,1
cm? e negativos menores que 0,9 cm:). A
fim de verificar se a diferenca das areas
era significativa, foi feito o teste “t” de
Student.

RESULTADOS

Na tabela 1, os 73 (setenta e trés) pa-
cientes esquistosscmoéticos forneceram uma
média de mensuracdo nas areas das pa-
pulas muito maior com antigeno de vermes
de camundongo, do que com o0 de vermes
humanos. Obteve-se um percentual de
positividade de 100% para o primeiro e de
90% para o segundo. Dos 29 (vinte e nove)
individuos usados como controle da para-
sitose, observou-se da mesma maneira uma
maior media nas areas obtidas com anti-
geno de vermes de camundongo, apresen-
tando porém um percentual de falsa posi-
tividade de 52% para o antigeno de ver-
mes de camundongo e de 27% para o anti-
geno de vermes humanos. Em relacdo as
diferencas entre as 4reas obtidas com o
uso dos dois antigenos estudados nos pa-
cientes esquistossomoticos, estas foram sig-
nificantes e o “p” menor que 0,001.

Na tabela 2 observa-se o0 grau de res-
postas dos Gois grupos quanto ao aspecto
alérgico. Dos 73 (setenta e trés) pacien-
tes esquistossomoticos, 39 (trinta e nove)
nao referiram manifestacdoes alérgicas.
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TABELA I

ESTUDO COMPARATIVO DO IDT USANLO-SE AgC* E AgH **

|

G d i i
RESULTADOS rupo de pacientes| Grupo s/parasitose

i (controle)

Numero de individuos ....................... 73

i

Média das areas do controle com soro fisio- >
1égico logo apds a injecdo (cmz) ....... . 0,5 i 0,5

|

|

Meédia cas areas com AgC (ecm2) ............ 2,745 1,665
Média das areas com AgH (em?2) ............ 1,872 2 0,812
% de positividade com AgC ................ 100 52
% de positividade ecom AgH ................ 90 ; 27

* AgC — Antigeno de vermes do camundongo
** AgH — Antigeno de vermes humanos

TABELA II

VALOR LCAS MANIFESTACOES ALERGICAS

r |
NO de indiv. Média das Meédia das  Diferenca
RESULTADOS testados Areas com 4reas com de médias
j AgC (cm?) AgH (cm?)  p/os dois
Ags. (cm?)

Pacientes sem referéncias a manifesta- !

coes alérgicas ..................... 39 2656 1,521 1,135
Individuos sem parasitose e sem refe- | ‘

réncias a manifestacdes alérgicas ! : ;

(controle) .. ....... ... i 9 ; 0,633 ‘ 0,577 0,056
Pacisntes com referéncias a manifesta- :

coes alérgicas ..................... | 34 : 3,458 1552 1906

|

Individuos sem parasitoses e com refe- } |

réncias a manifestacoes alérgicas .. | 20 2.156 0,917 | 1.239
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Nestes, o antigeno de vermes do camun-
dongo também se apresentou com maior
grau de reatividade.

Do grupo controle da parasitose e sem
manifestacdes alérgicas, em numero de 9
(nove), resultou uma média das greas gua-
se igual para os dois antigenos.

Nos 34 (trinta e quatro) esquistossomo-
ticos com manifestacoes alérgicas apresen-
tou-se um resultado analogo ao geralmen-
te observado.

Porém no grupo nao paragitado e com
tais referéncias de alergia, em numero de
20 (vinte), houve como média uma inter-
pretacio falsamente positiva para o anti-
geno de vermes do camundongo e negativa
no caso do antigeno de vermes humanos.

Neste grupo estudado pela tabela 2 foi
encontrado um valor significante para um
“p” menor que 0,01, (“t” = 2,242) .

Analisando-se a diferenca entre as mé-
dias das areas papulosas nos pacientes nao
alérgicos e alérgicos com os 2 antigenos,
observa-se 1,135 em? para o3 primeiros e
1,906 cm® nos segundcs.

Na tabela 3, onde um grupo de 10 (dez)
pacientes esquistossométicos ABO incom-
pativeis fcram testados, a média das areas
com o antigeno de vermes humanos fol de
1,620 ecm2. Comparando-se este dado com
o grupo de 10 (dez) pacientes ABO com-
pativeis, observa-se uma sensivel diminui-
cao da média das areas mensuradas para
1,132, com uma diferenca de 0,483, um
7 — 2,435, significante para um “p” me-
nor que 0,01.

TABELA 1II

COMENTARIOS E CONCLUSOES

Os dados do IDT fornecidos nas tabe-
las 1 e 2 apresentam uma intensidade me-
nor de positividade, em média das 4areas
mensuradas para o antigeno de vermes
oriundos do mesmo hospedeiro, no total
dos individuos testados e especialmente nos
esquistossomoticos. Do mesmo modo, oS
fendmenos alérgicos interferem na inten-
sidade da resposta aos dois antigenos.

Estes fatos vém levantar um aspecto
novo na interpretacdo epidemioldgica do
teste (6, 7, 13) .

Quando uma grande amostra de popu-
lacdo é analisaca pelo IDT para avalia-
cio de 4reas endémicas, uma parcela de
individuos fornece resultados positivos
para esquistossomose mansoénica com greas
papulosas muito préoximas & margem mi-
nima de positividade (1,2 ecm2) (6, 7).

Conforme acabamos de observar, os fe-
némenos de histocompatibilidade decorren-
tes ¢e uma distancia filogenética, pode-
riam ser os responsaveis pelo acréscimo da
intensidade no IDT nos individuos nao pa-
rasitados e exatamente na dose necessaria
para uma falsa pocitividade.

E interessante notar também o com-
pcrtamento no que diz respeito aocs fatores
alérgicos nos individuos nao parasitados.
Sobre este aspecto, o antigeno de vermes
do camundongo leva a possibilidade de
uma falsa pocitividade, o que nao é ob-
servado nos mesmcs individuos com o an-
tigeno de fonte homdéloga.

(&

RESULTATOS CBTICOS COM O EETUDO BUMARIOD

DA HISTCCOMPATIBILIDADE

RESULTADOS

Grupo de pacientes ABG incompativeis ..

Grupo de pacientes ABO ccmpativeis ....

{IDT)

No ge indiv. Liédia das Diferenca
testarios areas com das medias
AgH (cm*=) (cm=)
10 ‘ 1,620
; 0,488
10 ‘ 1132
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Sabendo-se que a anafilaxia cutanea
ativa no homem ¢ mediada por anticorpos
reaginicos citofilicos e homocitotrépicos,
pertencentes a classe IgE das imunoglobu-
linas (2, 3, 14), tentaremos fornecer al-
gum subgidio sobre os diferentes mecanis-
mos nos dois antigenos estudados.

Nos pacientes esquistossomoéticos sem
referéncias a manifestacoes alérgicas (14)
os anticorpos reaginicos atuariam contra
as fracbes antigénicas do S. mansoni e
contra as fracoes antigénicas do camun-
dongo incorporadas ao parasita, quando se
utiliza o antigeno de vermes obtidos deste
animal (9). No caso dos mesmos pacien-
tes frente ao antigeno de vermes humanos
elimina-se o componente heterélogo do
camundongo.

Nos pacientes alérgicos o mecanismo
torna-se exacerbado pela atopia, uma vez

que alguns individuos apresentam um
maior nivel sérico de anticorpos reagini-
cos (3). Para uma melhor valorizacao da
alergia, foi verificada uma falsa positivi-
dade ao IDT em individuos nao parasita-
dos com tais referéncias, ou seja, possuin-
do anticorpos reaginicos acima do “nivel
critico” chamado por Davis (2), ao empre-
gar-se o antigeno de vermes do camun-
dongo.

Os dados apreciados quanto & histo-
compatibilidade ABO sugerem a existéncia
de imunidade concomitante no hospedeiro
humano (1, 11, 12).

O mecanismo através do qual isto in-
terfere na intensidade do IDT em pacien-
tes esquistossomoticos ainda permanece até
o0 momento obscuro.

SUMMARY

It has been demonsiroted by Smithers & Terry (8, that adult worms are destroy-
ed when they are transferred to ancther host previously immunized by the first one.

As is well known, the schistoroma antigen used in the schistosomiasis intradermal
test is usually prepared from worms obtained with experimentally infected mice.

This jact raised an important question in our mind: Could the antigen prepared
from mice worms bring with it some of the host ontigens?

If this is sc, the host antigens contominaie the S. manscni

interfere with the cspecificity of the test.

antigen and would

Shistocoma o¢niigens from worms removed by portal blcod perfusion during sple-
nectomy of human patients, were prepared and tested side by side, ucing the well-
knocwn antigen prepared from mice in Brazil by Pellegrino.

73 patients without any other

pocitivity was 90%

narasitocis
the same time, and 29 individuals without

From table 1, we can see ithat the oniigen gave o large cize papule wit’
silive, compared with the smaller human anligen, but showed a percentage of
false positive. In the patienis tested with aniigen jrom himan S.
and the false casez dropped to 27 .

were tested using both kinds of antigen at
the purasitosiz were used for control.
100%

itk

po-

52%

2.0

mansoni worm? i
Looking ot table 2, (relation-

ship to the altergic factors) one can see ihal wmice gntigen goave mcre positive re-

sults in 39 patients without an allergic
trol group without schistosomiasis and

the papules was positive for the mize 8.

maen S. mansoni antigen.

background .
with allergic manifestalion the average s<ize of

On the other hand in the con-

manscal antigen and negolive for lhe hi-

In conclusicn, it has been demonstrated that average cize of the papules of bOLR

antigen were smaller when the antigen from worme of the human hosl was used.

At

same time, the allergic patients condition gave papule bigger than (he nonaliergic pa-

tients.

The authors admit that in a region with endemic cchitosomiasis where could be a
great number of individuals showing a bordeline size of papule, this fact has heen de-
menstrated in the paper, as a result of anti-species antigen-anii body reaction .
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