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RESUMO

Com a finalidade de estudar as manifestacBes da esquistossomose sobre o
desenvolvimento e possiveis implicagdes no funcionamento endderino, camundon-
gos foram infectados precocemente com S. mansoni em dois experimentos subse-
qlientes, No primeiro, 100 animais, 60 infectados e 40 controles, foram pesados
semanalmente durante 3 meses e feitos estudos hematicos aos 33 e 90 dias de
vida, quando foram sacrificados e retirados vérios drgios para avaliagio histo-
I6gica. No sepundo, 320 animais, sendo 213 infectados e 107 controles, foram
tratados de maneira idéntica, mas ao fim do 2° més, a metade em cada grupo
foi submetida 4 esplenectomia. Os resultados obtidos propiciaram as seguintes
conclusGes: A esquistossomose hepatesplénica & causa de atraso do crescimento.
A esplenectomia propicia a retomada desse crescimento. A ésplenectomia pro-
voca diminuic8o de peso nos animais nfo infectados, mas néo & causa de morta-
lidade, nem modifica o nimero de leucdeitos em animais infectados ou controles.
O hematdcrito é mais elevado nos camundongos controles que nos infectados,
operados e ndo operados, mas a anemia dos infectados melhora com a cirurgia.
O estudo histoldgico dos drgdos extirpados ndo revelou maiores anormalidades,
mas alguns aspectos de ovirios e testiculos parecem denotar discreto grau de
disfuncéo.

INTRODUGCAQ

CDU 616.995, 122

E observagio comum a de que individuos
jovens, portadores de hépato-esplenomegalia
esquistossomdtica, apresentam atraso do desen-
volvimento sorndtico-sexual 6.17.20,22 26,28,34,

Manifestacbes de perturbagdes endderinas
em pacientes adultos, em estdgios tardios da
doenca, tais como impoténcia, perda da libido,
amenorréia, esterilidade e diminuicio de pelos
axilares e pubiancs, também sao frequente-
mente relatadas, principalmente nagueles com
fibrose hepdtica e ascite +614.1617,13,90  Em

ambos 0s casos, a esplenectomia tem sido se-
guida de “normalizaciio”, isso &, de progressio
do desenvolvimento somdtico, em grau maior
ou menor, e de regularizagio das funcbes gona-
daig 8,9.16,20

Estudos tém sido feitos procurando corre-
lacionar essas alteragbes com perturbagbes en-
docrinas diversas 4191624, Enfre nds merecem
destague os trabalhos de FERREIRA? ¢ MACE-
DO & col. B,
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Duas teorias foram propostas para explicar da :hipéfise, supra-renais, ovarios, testiculos,

a relacdo entre o bago hipertrofiado e a defi-
ciente atividade hipofisdria.

1) Inibigdo da hipdfise por um “fator” se-
crefado pelo bago, causando diminuicio da li-
beragiic de pgonadotrofinas e do horménio so-
matotrdéfico 10,

2) Inativagio pelas células do baco dos hor-
ménios pituitdrios normalmente produzidos 11,3,

Mas, nao seria possivel desprezar-se o fato
de gue a cronicidade da doenca e a desnutri-
¢80 concomitante podem deprimir tanto as fun-
¢fes hipofisdrias como gonadais?, assim como
a reduzida utilizacho tecidual e a deficiénte me-
tabolizagiio hepédtica dos hormonios estercides,
principalmente de estrdgenos e andrdgenos, da-
riam como resultado a elevagio dos niveis des-
ses hormodnios na circulacio, com inibigio da
hipdfise e conseqilente insuficiéncia somato-
gonadal 3657,

Essas suposigbes sio postas em diivida por
outras investigagoes, como a de SUCUPIRA &
PUPQ %, que nio encontraram sinais deé hipo-
funcio endderina, estando os niveis de hormd-
nio luteinizante, a reserva hipofisaria e a fun-
¢ho tireoideana normais para o estagio pre-
puberal dos pacientes estudados, ao passo que
0 hormdnico de crescimento apresentou niveis
basais até mesmo aumentados, o que parece
ressaltar 0 papel da desnutrigio croénica no
retardo somdtico e puberal desses pacientes.

Em face das hipéteses descritas, nenhuma
conclus@o foi alcancada até o momento. Todas
s80 nceitdveis e & possivel que dois ou mais
desses mecanismos se assoclem para a produ-
¢do do quadro.

As alteracdes hormonais j& sfio bem co-
nhecidas, mas observacbes do exato mecanis-
mo fisip-patologico estdo ainda por serem fei-
tas. :

O propdsito deste trabalho- € estudar as
alteraghes que se processam em camundongos
submetidos exp'érimentalmente a hipertensao
portal esquistossomdética, com vistas & possi-
vel identificacio dos mecanismos gue geram

egsas perturbacdes.

Para tanto, procuraremos correlacionar os
dados obtidos pelo controle de peso corporal
durante a experiéncia com o estudo histolégico

iitero e préstata, bem como de alguns indices
hematoldgicos, aléin do papel da esplenectomia
na evolucio da doenca.

MATERIAL E METODOS

O-animal de escolha foi o camundongo que
associa & facilidade de desenvolvimento de
hipertensfo portal27.32 o baixo custo e a faci-
lidade de manutencio.

Abandonamos a ligadura da veia porta, pela
presteza de instalaciio de circulagio colateral.
Preferimos, entdo, a infecclo de camundongos
recéro-nascidos por Schistosema mansoni 513,21
B, gue tem a vantagem de permitir o inicio
da doenca em idade pré-puberal.

Iniclalmente, procuramos determinar o
numero ideal de cercdrias a serem inoculadas,
niio s6 com relagiio ao desenvolvimento da hi-
vertenséo portal como a sobrevida dos animais
infectades. Com esse fim, camundongos recém-
nascidos, com idades variando entre 1 e 5 dias,
receberam quantidades entre 20 ¢ 150 cercs:
rias. Observouse gue a média de sobrevida
era idéntica nos animais infectados entre 1 e
5 dias para igual numero de cercdrias e que
néo ocorreram casos de morte imediata, mes
mo com o numero mais elevado de cercirias.
Por outro lado, animais inoculados com redu-
zido numero de cercdrias ndo desenvolveram
hipertensdo portal aprecidvel,” enquanto aque-
les infectados com grandes quantidades tiveram
uma sobrevida muito curta, inferior ao tempo
de instalacdo da puberdade. As melhores res-
postas, com relacio ao desenvolvimento da hi-
pertensio portal e & sobrevida, foram obtidas
na faixa entre 50 e 70 cercdrias. Fixamo-nos,
portanto, em camundongos inoculados com um
nimero médio de 50 cercdrias no 2° ou 3. dias
de vida, com o gue conseguimos producio sa-
tisfatdria de hipertensio portal e sobrevida su-
perior a 5} dias para a maijoria dos animais.

Duas etapas foram completadas neste es-
tudo. Na primeira, 60 camundongos infectados
e 40 controles de mesma idade foram subme-
tidos a pesagem semanal. Aos 33 dias o he-
matéerite & a contagem global de leucteitos
foram efetuados, exames esses que foram re-
petidos ao fim da experiéncia. O sangue foi

‘obtido no primeiro caso por secgdo da extre-

midade da cauda e, no segundo, diretamente
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da cava inferior. Aos 90 dias os animais foram
sacrificados com éter e retirados os seguintes
orgios para estudo histoldgico: ovdrios, testi-
culos, Utero, préstata, supra-renais e hipdfise.
Na segunda fase, 10 lotes sucessivos de 213
animais inoculados com igual numero de cer-
cariag (6 grupos) e 107 controles de mesma ida-
de (4 grupos) foram tratados de maneira idén-
tica, durante um periodo de 3 meses. Ao fim
do segundo més efetuou-se esplenectomia na
metade dos camundongos em cada grupo, corm
a finalidade de observar o comportamento do
peso e dos indices hemiticos nos animais ope-
rados e ndo operados. Ao término do terceiro
més todos os animais foram sacrificados.

Os camundongos foram mantidos em gaio-
las, no laboratério, submetidos & idénticas con-
digdes ambientais e dietéticas. Todos foram
provenientes do biotério da Fundacio Goncalo
Mi_)n_iz. N&o houve preocupagio em manter iso-
lados 0s membros das diversas ninhadas, j4
que todos eram camundongos albinos da varie-
dade Webster. O hematderito foi determinado
pela técnica de microhematéerito e a conta-
gem foi feita em cfmara de Neubauer. O ma-
terial destinado a exame histoldgico foi fixado
em solugio de Bouin e incluido em blocos de
parafina, cdm recortes de 5 p. Foram apro-
veitadas somente os cortes em que as estru-
turas apresentavam-se em perfeitas condicdes.
As coloragbes utilizadas foram hematoxilina-
cosing ¢ PAS, assim como coloracies especiais
pelo método de GOMORIZ e tricromico de
MALLORY 3 para impregnacio de fibras de re-
ticulina.

Estatistica utilizada:

1) Comparagio entre médias para duas po-
pulagdes independentes, pela distribuicio “t”
de Student com (n2-+n2—2) graus de liberdads,
a um nivel de significancia o = 5%;

2) Comparaciao entre médias para duas po-
pulaches dependentes ou correlatas, pela dis-
tribujcdo “t” de Student com (n—1) graus de
liberdade, a um nivel de significancia ¢ = 5%;

3) Teste de proporgdes atravds da distri-
buigho amostral de x* (qui-quadrado), a um
nivel de significincia de 5%, para 1 grau de
liberdade; -~ - e

4) Andlise da Varifncia para testar a sig-
nificdncia de diferencas entre médias amostrais,
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uiilizando-se a distribuicio F, a wm nivel de
significancia o = 1%.

Modelos empregados:

1) Andlise da Varidncia de wm éritério. ou
para experimentcs de utn fator ('_I‘a.bela I);

2) Andlise da Varidncia de dois critérios
ou experimentos de dois fatores (Tabela III).

RESULTADOS

1 — Controle do peso corporal e. esplenec-
tomia

Para maior facilidade de avaliacho, toma-
mos como pontos de referéncia as médias de
peso aos 37 dias, idade média de instalagho de
hipertensio portal, aos 62 dias, imediatamente
antes da esplenectomia, e aos 90 dias, término
da experidneia.

A analise estatistica da diferenca de peso
dos camundongos entre 62 e 37 dias de idade
fornecen as médias de 447 para controles e
0,74 para infectados. O teste de miédias, usan
do o0 meétodo da andlise de varincia, dessa di-
ferenga é apresentado na Tabela I, onde o P
€ altamente significarite (P <« 0,01).

Por sua vez, a diferenca de pesc entre 90
€ 69 dias forneceu as médiag de 2,97 para con-
troles e 1,69 para infectados. As médias para
animais esplenectomizados e ndo esplenectomi-
zados foi de 2,16 e 3,85 nos controles e de 2,21
e 1,38 respectivamente, nos infectados (Tabela
II). A andlise desses dados ¢ apresentadd na
(Tabela ITI). S '

Nota-se que;, trabalhando s um nivel de
confianca de 5%, a diferenca entre subgrupos
néo € significante, apesar de haver uma tendén-
cia para a significineia, desde que o valor en-

TABELA 1

Diferengas entre médias de peso corporal, em gramas, para
2 grupos de camundongos a0s 37 e 62 dias de vida

Fonte de variagio g.1. Soma de Quadrado
guadrados médic
Entre grupos o 475,65 475,65
Dentro dos grupos 145 1,720,38 11,88
Total ' 146 2.196,03 —

F = 40,105; g.}. = L e 145, F <« 0,01
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contrado de 2,978 estd préximo do valor tedrico
esperado de 3,11.

Um teste de “t” para amostras nio corre
latas das diferencas entre médias (Tabela IV),
revelanos um P <« 0,05 e demonstra, assim,
que a diferenca de peso entre esplenectomiza-
dos e nao esplenectomizados ¢ significante ao
nivel de 5%.

TABELA I

Meédias das diferengas de peso corporal, em gramas, para 2
grupos de camundongos aos 69 e 90 dias de vida

Grupo Subgrupo Meédia das Média
diferencas

Esplenectomizados 2,16 .

Controles 2,97
Nao esplenectomizados 3,85
Esplenectomizados 2,21

Infectados 1,69
Nio esplenectomizados 1,28

"TABELA IIX

Diferengas entre mdédias de peso corporal, em gramas, para
2 grupos de camurklongos acs 69 a 90 dias de vida

2 — Estudo da sobrevida

Utilizando a distribui¢dc amostral x2 para
avaliar a relagcio entre esplenectomia e sobre
vida em camundongos infectados (Tahela V),
verifica-se a associaco entre maior incidéncia
de 6bitos e animais nao esplenectomizados (P <
0,05).

TABELA V

Influéncia da esplenectemia em relagho 4 sobrevida, em um
grupo de camundongos infectados com Schistosoma mansoni

Total

Infectados Ghitas Sobrevida

Esplenectomizados 9 23 32
Nao-esplenectomizados 68 36 104
Total by 59 © 136

xt = 13,775 g.1l. = 5 P < 0,05

A mesma distribuiciio x? aplicado em wmn
grupo controle fornece resultado idéntico, como
se pode’ verificar na Tabela VI. '

TABELA VI

Influéncia da esplenectomia em relagfio & sobrevida, em wm

Fonte de variacio .1, Soma de Quadrado grupo de camundongos controles

guadrados médio )
Entre grupos 1 32,90 32,90 (%) Controles Obitos Bobrevida Total
Entre subgrupos 2 40,38 20,19 (**) Esplenectomizados 5 2L 26
Residuo - 78 528,90 6,78 Nio-esplenectomizados T2 30 .59
Total 81 602,18 —

Taotal 28 51 il

(*) F = 4,835 gl. = 1e 78 P < 0,05
(**) F = 2,97; gl. = 2 e 78 P > 0,05

TABELA IV

Diferengas entre médias de peso corporal, em gramas, para
2 grupos de camundongos aos 69 e 90 dias de vida

Gripo Esplenectomi- Nio esplenectomi- E-NE (*)
zados (E) zados (NE)

Controles 2,16 3,85 —1,69

Infectadas 2,21 1,28 40,83

Diférenga —,05 +2,587 —2,62

¢) t=2239 g.l. = 78 p < 0,05

¥ o= 4421 glo= 1; P < 0,05

3 — Indices hematicos

O estudo comparativo do mimero de leu-
céeitos e hematderito em grupos controles e
infectados, aos 33 & 90 dias de vida, obtido
pela aplicacio do teste de “t” para amostras
dependentes, demonstra uma diferenca estatis-
ticamente significante (P < 0,05) para as mé-
dias de hematdcrito nos animais controles e
do nuimero de leucdcitos e hematderito nos in-
fectados, enguanio a diferenca do numero de
leucdeitos entre 33 e 90 dias nfio € significante
(P > 005) nos controles (Tabela VII).
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TABELA VII

Comparagdc entre mimero de leucéeitos e hemaiderito em
grupos controles e infectados, aos 33 € 90 dias de vida

Meédias
Grupos “tr gl r
33 dias 90 dias

Controles

Leucdeitos 11.184,88 9.768,60 0,830 43 > 0,05
Hematoerito 58,49 50,33 2473 42 < 0,00
Infectados

Leucdcitos 18.345,78 9.13571 6,933 44 < 0,05
Hematderito 56,56 33,78 10,215 44 < 0,08

@Quando se tenta a comparacio desses in-
dices nos grupos controles e infectados, ao fim
da experiéncia (90 dias), entre camundongos
esplenectomizados e n#o esplenectomizados, o
teste de “t” para amgostras independentes (Ta-
bela VIII) revela que, surpreendentemente, nio
foi possivel demonstrar diferenca significante,
a um nivel de confiancga, de 5%, no grupo de
infectados (P > 0,05), engquanto essa diferenca
foi significante no grupo de controles (P <
0,05).

TABERELA VIII

Comparagio enilre mimerc de jeucocitos e hematdcritos em
animais esplenectomizados e nao esplenectomizados, nos gru-
pos controles e infectados, acs 90 dias de vida

. Médias
Grupos B A r
Esplenec- Nio esple- :
tomizados necto-
mizados
Controles'
Leucdcitos 11.707,14 7.645,45 2,322 41 < 0,05
Hematdgerito 44,90 55,50 2,361 41 < 0,05
Infectados
Leucdcitos 8.61560 9.551,80 0,446 43 > 0,08
Hematéerito 30,30 36,56  1,6M6 43 > 0,05

Procedido o reagrupamento desses dados,
correlacionando os animais esplenectomizados
e nio esplenectomizados nos controles e infec-
tados, aos 90 dias de nascidos, o teste de “t”
para amostras nao correlatas demonstra uma
diferenga significante com relagdo ao hematd-
crito nos dois grupos ( P <« 0,05), ao passo
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que 0 nimero de leucdcitos ndo sofre varia-
cio aprecidvel, como mostra a Tabela IX.

TABELA IX
Comparagdo entre mimero de leucdeifos e hematderito, emn
grupos controles ¢ infeotados, nos animais esplenectomizados
e nio esplenectomizados, aos 9 dias de vida

Médias

Grupos gl r

Controles Infecta-

dos

Esplenectomi-
zados
Leucdcitos 11.707,14 8.615,60 1,721 39 > 0,05
Hematdcrito 44,50 30,30 3,140 39 < 0,05
Nao esplenec-
tomizados
Leucdeitos T.64545 8.55{80 0913 45 > 0,05
Hematderito 55,50 36,56 5287 46 <J 0,0h

4 — Estudo histolégico

Os dados relativos ao exame histoldgico dos
érgios extirpados, por nio apresentarem- qual-
guer diferenca estatisticamente significante,
serfo abordados de forma descritiva mais
adiante.

DISCUSSAO

Como conseqiiéncia do presente trabalho,
alguns aspectos da hipertensfic portal esquis-
tossomdética em camundongos podem ser me-
lhor avaliados, assim como as suas possiveis
correlagfes com a esquisiossomose hurnana.

Em primeiro lugar, as curvas ponderais
(Fig. 1) mostram que somente apds a 62 se-
mana de vida comega a haver diferenga entre
o peso dos animais controles e infectados, o
que reintera ser necessario um longo periodo
para a instalacido da hipertensfo portal e das
suas manifestagfes. Nesse aspecto, apesar de
estudos -experimentais vdrios terem mostrado
aumento progressivo do bago a partir da se-
gunda semana poOs-infeccao, ANDRADE !, mos-
trou que essa esplenomegalia € devida b hiper-
plasia das células reticulo-endoteliais, seguida
da diferenciacao de células plasmaticas nos
corddes esplénicos e da producio de y-globu-
lina, enguanto os aspectos congestivos da hi-
pertensfio portal s6 se. tornam evidentes em
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MEDIA DE PESO

CORPORAL DOS
CAMUNDONGOS,

o GONTROLES E

INFECTADOS ANTES
DA

ESPLENEGTOMIA.

PESO EM GRAMAS
=
i

INFECTADQS! ~—=—n—

CONTROLES, s

55 Y }

18 23 30 37 48

IDADE EM ClAS

Fig.

pericdos mais tardios da infecclo, caracteriza-
dos por distensfo dos seios venosos e hiper-
trofia e hiperplasia da trama reticulinica. Da
mesma forma, DeWITT & WARREN 7 relatam
que nenhuma alteragiio macroscépica foi en-
contrada no figado &s 6 semanas de infeccio,
a0 Passo gue com 8 semanas, esse 4Tgio mos-
trava aprecidveis aumentos e, com 10 sema-
nas, além de hepatomegalia, varizes esofdgi-
cas, esplenomegalia e ascite fazlam-se presen-
tes.

Foi amplamente justificada, portanto, a
concepciao da infecgio precoce, o gue NOS per-

23,5
230
22,5
20
zLS
21,0
20,%
20.0
19,5
19.0
18,5
18,0
17.5
17.0
18,5
16.0

PESD EM GRAMAS

53 82
1

mitiu a observagdo do comportamento do peso
corporal exatamente na fase de crescimento,
quando provavelmente essas modificacdes po-
dem ser percebidas com meaior evidéncia.

Em segundo lugar, observa-Se gue enguan-
to nos camundongos controles a média de peso
aumenta progressivamente, nos infectados ela
se estabiliza a partir da sexta semana, 0 que
demonstra uma parada no crescimento desses
animais, & ¢ual persistiu até o fim da expe-
riéncia nos animais ndc esplenectomizados
(Fig. 2).

MEDIA DE PESO GORPORAL
DOS CAMUNDONGOS INFEGTADOS
APGS A ESPLENECTOMIA.

69 76 82
IDADE EM DIAS

ESPLENECTOMIZADOS

_____ NAG ESPLENECTOMIZADOS

Fig. 2
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A observacgio das curvas de pes0O corporal,
nos dois grupos, dos animais esplenectomiza-
dos e nfio esplenectomizados, oferece aspectos
que merecem elaboragio.

Assim, nota-se na Fig, 2 que o peso dos
camundongos infectados esplenectomizados an-
menta rapidamente a partir da cirurgia, atin-
gindo o maximo aos 82 dias de vida, passando
a cair até o fim do experimento. A esplenec-
tomia demonstra, seguramente, ser fator condi-
clonante da aceleracdo do crescimento desses
animais, quando comparados com aqueles nio
submetidos # cirurgia, Contudo, a gueda subse-
gilente da média de peso parece indicar que,

22,0
25,5
21,0
205
20,0
19,5
19,0
8,5
18,0
17,5
170
16,95
16,0

PESO EM GRAMAS

a longo prazo, a evolucdo da doenca € capaz
de comprometer o desempenho dos animais e
superar parcialmente as vantagens obtidas de
infcio, mesmo que nfo consiga anuldlas com-
pletamente.

Os achados apresentados na Fig. 3 s3o de-
veras surpreendentes. Percebe-se gue, aparen-
temente sem razio, o peso dos anirr}ais con-
troles esplenectomizados cai da média ante-
rior de 21,6 g para cerca de 16,5 g, enguanto
o dos n#o esplenectomizados permanece em
niveis mais altos, e que essa diferenga persiste
até os 90 dias, fato que condicionou certas di-
ficuldades na andlise dos resultados.

MEDIA DE PESO CORPORAL _
DOS CAMUNDONGOS CONTROLES
APOS A ESPLENECTOMIA.

T T Y

69 76 82
IDADE EM DIAS

ESPLENECTOMIZADOS

NAO ESPLENEGCTOMIZADOS

Fig, 3

Realmente, o exame cuidadosc das médias
das diferencas de pesc corporal dos camun-
dongos entre 69 e 90 dias de vida demonstra
‘gque a andlise de variincia ¢ insuficiente para
a correta apreciacio dos resultados porgue,
como ¢ visto na Tabela IV, os controles es-
plenectomizados sofreram decréscimo de peso,
enquanto os infectados aumentaram de peso.
Essas modificagfes concorreram para a conver-
géncia das médias dos grupos e conseqliente
diminuicéio da sua significancia (P > 0,05), em
oposicdo ao ehcontrado entre 37 e 62 dias, em
que P < 0,01 (Tabela I), bem como pela nio
significancia da diferenca entre subgrupos (Ta-
bela III). Arrumando de forma diferente esses
mesmos dados (Tabela X), podemos ohservar
que as médias das diferencas de peso COrpo-
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ral entre controles e infectados sfo significa-
tivamente diferentes nos animais nio esple-
nectomizados, mas eglivalentes nos esplenec-
tomizados. Se tirarmos uma meédia dessas duas
médias, veremos que ¢ aumento de peso dos
infectados esplenectomizados € anulada pela di-
minui¢io ocorrida nos controles, a qual, apesar
de nio completamente explicada, poderia ser
levada & conta do frauma cirdrgico, da perda
sangiifnea e da prdpria esplenectomia. Se esse
decréscirao de peso ocorre nos animails con-
troles, logicamente deveria também acontecer
nos camundongos infectados que, pelc contra-
rio, aumentam, rapida e significativamente, de
peso. O teste de “t” das diferencas entre mé
dias revela-nos, primeiro, que tanto a diferen-
¢a para menos nos controles como para mais



COSTA, J. de S.; DIAS, C. N.; BURGOS, M. da P. P., TRINDADE, F. & COSTA, 0. L. N.

erinas na esquistossomose. Aspectos experimentais da
Med. trop. Sio Paule 22:246-260, 1980.

esquistossomose hepatesplénica em camundongos.

— Perturbagbes endd-
Rev. Inst,

%

nos infectados ¢ significante; segundo, que o
aumento de peso dos camundongos infectados,
gquando feita a correciic para a diminuicio

ocorrida nos controles, € significante (Tabela
IV},

TABELA X

Médias das diferengas de peso corporal, em gramas, para 2
grupos de camundongos acs 59 e 90 dias de vida

Subgrupo

Grupo Média das Meédia
diferencas

Controle 2,16

Esplenectomizadas 2,18
Infectada 2,21

~ Controle 3,85

Niao esplenectomi-

zados 2,56
Infectado 1,28

De forma geral o desempenho das curvas
ponderais dos camundongos infectados, nesie
trabalho, é semeihanie ac que tem sido referi-
do na esquistossomose humana por diversos
Autores, ndo 86 no que se refere ao retardo.do
desenvolvimento somgtico e sexual 46914151618,

0,226,313, como aos efeitos da esplenectomia %
16,17,20_

Na tentativa de avaliar 0 papel da esple-
nectomia com relagio i integridade organica
dos animais submetidos ao processc, uma ana-
lise colateral de sobrevida foi efetuada. Veri
fica-se na Tabela V que os animais infectados
esplenectomizados tém uma menor proporgio
de obitos (28,1%) do que os nio esplenecto-
mizados (65,4%), 0 que demonstra uma acio
benéfica da esplenectomia em relacdo & doen-
¢a. Mags, fato idéntico ocorre no grupo de con
troles, ermn que os camundongos esplenectomi-
zados também fornecem menor taxa de moi-
talidade (123%) em relagic aos ndo esplenec
tomizados (43,4%), o que nos leva a crer numa
incidéncia puramente casual no primeiro acha-
do (Tabela VI). Fica demonstrado, contudo,
gue a esplenectomia néo desempenha gqualguer
papel letal para os animais. Tal fato ¢ compa-
tivel com 0 gue se observa em humanos, em
que a esplenectomia em si ndo exerce qual-
guer influéncia no curse da doenca, restrin-
gindo-se 0 seu papel & relativa descompressio
do sistema porta e conseqgilente diminuicio das
hemorragias provenilentes das varizes esofdgi-

cas, de tal sorte melhorando as perspectivas
de sobrevida dos portadores de esquistossomo-
se hepatesplénica.

Os estudos hematoldgicos na esquistosso-
mose t&m mostrado divergéncias, tanto no ho
mem como no camundongo+7.M1630. FTm o
nosso material resolvemoes tomar para indices
de avaliagio a contagemn de leucdcitos e o he-
matderito. Inicialmente verificamos gue o na-
mero de leucdcitos ndo sofreu variacio nos
animais controles nas duas tomadas, aos 33 e
90 dias de vida (P > 0,05), enguanto nos infec-
tados esse mimero foi sensivelmente menor aos
90 dias (P < 0,05), como & visto na Tabela VII.
Com relagdo ao hematéerito, a diferenga foi
significante a 5% nos controles e infectados,
nas duas verificagdes. Mas, como se pode ve-
rificar na Tabela VII a diferenca fol muito me-
nor nos controles (58,49 — 50,33) do que nos
infectados (56,55 — 33,78), mostrando que exis-
te marcada diminuigdo do hematdcrito com o
progredir da infeccdo. '

Procuramos, a seguir, verificar um possi-
vel papel da esplenectomia nesses indices (Ta-
bela VIII). Novamente agui os resultados pa-
recem desencontrados. Na medida em gue, nos
controles, o numero de leucéeitos foi signifi-
cantemente maior nos camundongos esplenec-
tomizados (P < 0,05), ndo houve diferenca esta-
tisticamente significante entre esplenectomiza-
dos e nio esplenectomizados nos animais in-
fectados (P > 0,05). Por oufro lado, o hema-
téerito mostrou-se significantemente mais bai-
x0, a um nivel de 5% de confianca, nos con-
troles esplenectomizados do que nos nio esple-
nectomizados, ao passo gue nio houve diferen-
ca nas taxas de hematderito nas duas situacdes
no grupo de esplenectomizados (P > 0,05).

A inesperada discordancia desses achados
com o que supunhamos dever acontecer levou-
nos a testar uma diferente distribuicio dos
mesmos dados (Tabela IX). Destarte, quan-
do comparamos, no grupo de esplenectomiza-
dos, a contagem de leucdcitos nos animais con-
troles e infectados, verificamos nioc haver sig-
nificAncia estatistica (P > 0,08), fato que se
repete nos camundongos nio esplenectomiza-
dos, demonstrando ndc ter a egplenectomia
gualguer influéneia sobre o numerc de leucd-
citos. De referéncia as taxas de hematderito,
obgervamos que elas sdo significantemente mais
altas (P < 0,05) nos controles do que nos in-
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fectados, ern ambos 05 grupos, 0 qUe COMPTrova
a ocorréncia de anemia em estdgios mais avan-
cados da doencs, a gual ndo é beneficiada pela
retirada do bago.

A tabulagio dos dados obtidos pelo exame
histologico dos drgios extirpados de camun-
dongos controles e infectados aos 90 dias de
vida, foi efetuada, mas os resultados nido se
prestaram para andlise estatistica, pelo que vao

a seguir analisados de forma puramente des-
critiva.

Conforme se observa na Tabela XI, na
maioria dos drgios estudados nao houve alfe-
ragdes histoldgicas aprecidveis, sendo os acha-
dos referidos como normals, tanto nos animais
controles como nos infectados. Aparentemen-
te, ndo houve qualquer ingeréncia da esquis-
tossomose ou da esplenectomis sobre esses or-
ghos.

TABELA XI

Distribuigio dos animais em que o estudo histoldgico dos virios érgfios forneceu resultados considerados como normais

Controles Infectados
Orgac
Esplenectomizados Nao esplenectomizados Esplenectomizados Niio esplenectomizados

Hipdfise 14 18 7 i8
Utero . 12 11 4 9
Préstata . . [ 9 5 E
Supra-renal : 19 19 10 16
Trompa —_ — - 2
Vesicula serninal — 3 — 1

Alguns aspectos particulares foram referi-
dos nos ovdrios e testiculos examinados, os
quais sdo apresentados na Tabela XII. Nos
ovdrios, & presenca de foliculos em desenvol-
vimento (Figs. 4 e 5) e de corpos hiteos (Fig.
6) atestamn o seu perfeito funcionamento na
matoria dos casos, engquanto o achado de pro-
liferagho da teca interna em 10 casos ndo foi

explicada, podendo porém estar relacionado &
intercorréncia de ciclos anovulatérios, como re-
latado por POUSADA Y. Nos testiculos, a ocor-
réncia mais freqliente foi de espermatogénese
completa (Figs. 7 e 8), em 39 drgdos estuda-
dos, enquanto espermatogénese ligeiramente di-
minuida foi encontrada muito mais raramente
(7 casos).

TABELA XII

Aspectos histolégicos mais freqlientes nos corfes de ovdrio e testiculo nos diferentes grupos

Controles
Crgio

Infectados

Esplenectomizados

Nio esplenectomizados

Hsplenectomizados Nio esplenectomizades

Oviario
Foliculos em
desenvolvimento 5

Proliferagio da

teca interna 5
Corpos liteos 2
Testiculo

Espermatopénese

completa 8
Espermatogénese

diminuida 1

3 4 6
2 1 2
4 — 1
13 -9 9
1 1 4
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Fig. 4 — Owdrlo, com folioulos em diferentes estigios de desenvolvimento, ¢ tromps  cortada
transversalments
Pig. 5 Ehairio, com foliculos primordials em millurst,::m. circundades  por macigos de eflulas
Tuteinigns
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Fig. 8 — Owdrio, com corpos hiteos.

Fig. T — Testieulo, tabules seminiferos com Jue ampla
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Fig. § — Testicule, mostrando bibulos seminiferos, com  espermatogénese
Todos os 36 dteros examinados apresenta- Por fim, o total das hipdfises investigadas,
ram estruturas normais (Fig. 9), bem ecomo as  em nimero de 57, mostrou-se de aspecto his-
27 prostatas (Fig. 100, toldgico normal (Fig. 11), nos diversos grupos.
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PFig. Il — Prastata, com glindulas alveolares normals,

Flg. 11 — Hipdfise normal, de aspecto trabeculsr,
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Apesar de até cerfo ponto surpreendentes, taken for histological evaluation. In the se-

esses achados sfo condizentes com os de POU-
SADA Y, em seu estudo sobre o ciclo ovulato-
rio de camundongos, onde conclui que hda um
decréscimo do nimero de ciclos ovulatdrios so-
mente em fase avancada da infeccfio, embora
esse fato ndo possa ser atribuido, exclusivamen-
te, & hépato-esplenomegalia.

 CONCLUSOES

" Os resultados obtidos no presente trabalho
permitem concluir que: 1) A hipertensac por-
tal esquistossomotica é causa de atraso do de-
senvolvimento somdtico em camundongos in-
fectados precocemente; 2) A esplenectomia pro-
picia a retomada do desenvolvimento em ca-
mundongos infectados; 3) A esplenectomia &
fator de diminuicéio de peso em camundongos
nio infectadcs; 4) A esplenectomia nfo desern-
penha qualquer papel letal na svolucdo dos
animais; 5) O mimero de leucocitos decresce
nos estdgios mais avancados da infeccio; 6) A
esplenectomia ndo exerce gqualquer influéncia
sobre o numero de letedeitos, tanto nos ani-
mais infectados como controles; 7) As taxas
de hematécrito sio significativamente mais
altas nos controles do que nos infectados, es-
plenectomizados e nio esplenectomizados; 8) A
anetnia presente nos animais infectados néo se
beneficia com a esplenectomia; 9) Na majoria
dos ©drgios histologicamente estudados os
achados foram classificados como normais;
10) Alguns aspectos particulares encontrados
em ovdrios e testiculos parecem denotar dis-
creto grau de disfuncio dessas glindulas.

SUMMARY

Endocrine disfunctions in Schistosomiasis. Ex-
perimental aspects of late schistosomiasis in
mice

With the purpose of studying the influence
of schistosomiasis on the development and the
possible implications on the endocrine func-
tions mice were infected with S. mansoni early
in life in two subsequent experiments. In the first
study, 100 animals comprising 60 infected and
40 confrol mice were weekly weighed for three
months during which hematological measures
were made at the 33rd and 90th days of age,
when all were killed., Different organs were

cond part 320 mice being 213 infected and 107
control were treated in the same fashion but
at the end of the 2nd month splenectomy was
performed in half in each group. The results
achieved let to the following conclusions: Late
schistosomiasis causes impairement of growth.
Splenectomy allows restoration of the growth
pattern. Splenectomy produces reduction of

body weigth in non-infected animals but is nei-
ther cause of death nor modifies the white

cells count in hoth control and infected mice.
Hematocrit is higher in non-infected than in
infected splenectomized or not but the anemisa
present in this last group benefits from sur-
gery. The histological study of the organs did
not reveal gross abnormalifies but specific
agpects found in ovaries and testis seem to
indicate a cerfain degree of disfunction.
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