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SUMARIO: De um grupo de 112 casos cronicos de Doen¢a de Chagas recebidos, foi possi-
vel selecionar 32 casos dotados de dados clinicos € testes de diagnodstico completos que
permitiram uma avaliacio da resposta. imunitiria humoral em face de _quadros clinicos e
cardiologicos bem ‘definidos. Observou-se um ligeiro aumento dos niveis de IgG, sem que
houvesse significincia destes resultados quando feita a comparagao com um grupo de ha-
bitantes da regido de Bambui, cujos testes, émpregados normalmente para diagnoéstico da

Doenca, de Chagas, foram negativos. Este grupo, que foi considerado como o “normal”
- da regiao, nao apresentava nenhuma sintomatologia e, tanto quanto foi possivel observar,
gozava bom estado de saude. ‘

Os niveis de IgM e IgA apresentavam-se dentro da faixa de normalidade, enquanto os
titulos de anticorpos heterofilos, ficaram entre 1/56 e 1/112. Na. correlacao que se tentou

estabelecer entre anticorpos heteréfilos e cardiopatias chagasicas constatou-se nio existir,
aparentemente, relacio entre concentracao e cardiopatia.
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STA de certa forma em bom de-

senvolvimento o conhecimento
acerca da Imunologia da Tripanoso-
miase africana, que sob o ponto de vis-
ta humoral se caracteriza por apresen-
tar altos niveis de imunoglobulinas,
particularmente IgM cujos nivels po-
dem alcancar 5x os valores normais.
Na Tripanosomiase americana, a0 con-
trario, os conhecimentos no campo da
imunologia sao carentes em muitos
aspectos e merecem estudos sistemati-
cos em muitas areas. A analise das
imunoglobulinas na fase cronica (Lel-
chuk & col. 1970), mostra IgA e IgM
em niveis normais e um ligeiro, mas
significativo, aumento de I1g@G, enquan-
to IgM apresenta-se normalmente ele-
vado na fase aguda. Estes resultados,
entretanto, contrastam com aqueles
obtidos por Canese (1972), que obteve
niveis comparativos com aqueles da
Tripanosomiase africana.

Ccmo a maioria dos casos cronicos
analisados por Lelchuk & col. (1970)
nao apresentava anormalidade clinica
e foram diagnosticados durante os
exames de rotina para doadores de
sangue, achamos oportuno a analise
deste problema num grupo de chaga-
sicos da regiao endémica de Minas Ge-
rais que fica sob controle do Posto de
Bambui do Centro Clinico da Funda-
cao Oswaldo Cruz e que permite a ana-
lise de casos cuja evolucao clinica foi
acompanhada em todo o seu desenvol-

vimento. |
Estamos dando énfase aos anti-

corpos heterofilos que apresentam ti-
tulos elevados na fase aguda (Muniz e
Freitas, 1944, Lelchuk & col. 1970) e
caem na fase cronica. A reacao hete-
rofila é atribuida por muitos autores a
acao dos antigenos de superficie que
constituem o objeto principal das pes-
quisas do Laboratorio.

MATERIAL E METODOS
Soro:

Recolhemos o soro de 112 pacientes de
diferentes localidades da regiao de Bam-
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bui e seus arredores, e as amostras foram
mantidas a baixa temperatura por poucas
semanas. Os soros controles foram obtidos
de um grupo de pessoas da regiao de Bam-
bui, cujos testes sorologicos foram negati-
vos para Doenca de Chagas, € que nao apre-
sentava sintomatologia para outras enfer-
midades, cuja idade era superior a 20
anos. O diagnostico soroldgico para doen-
ca de Chagas foi realizado por um dos au-
tores no Instituto Oswaldo Cruz, tendo si-
do empregado o teste de Hemaglutinacao
e a reacao de Fixacdo de complemento,
empregando-se neste caso o antigeno obti-
do por congelamento e descongelamento.
O xenodiagnostico foi realizado pela equipe
do Posto de Bambui da Fundacao Oswaldo
Cruz. Em alguns casos empregou-se imu-
nofluorescéncia.

Determinacao das Imunoglobulinas:

Os valores de IgG, IgM e IgA foram de-
terminados pela técnica da Imunodifusao
radlal utilizando-se os Discos Tri-Partigen,
padronizados e comercializados pelo Labo-
ratorio Hoescht do Brasil,

Os valores encontrados foram compa-
rados estatisticamente pelo teste “t” de
Student. Antes da analise estatistica trans-
formamos os valores em logaritimos (log
mg/100ml), pois desta maneira as concan-
tracoes de imunoglobulinas se distribuem de
forma aproximadamente Gaussiana. Sao
transcritos aqui, entretanto, os valores nao
transformados, visto que a analise dos va-
lores transformados é coincidente com a
analise dos resultados nao transformados,
fato ja observado também por Johansson

(1967).

Dosagem dos Anticorpos Heterofilos:

Na determinacao dos titulos das hema-
glutininas heterofilas fol utilizada a técni-
ca de Paul Bunnell-Davidshon (1937),
sendo a leitura realizada 45 minutos apés
retirada da geladeira, evitando assim a in-
terferéncia de crioaglutininas.

RESULTADOS

As meédias das concentracoes de IgG,
IgM e IgA em soros de doentes de Chagas
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quando comparadas as meédias dos contro-
les normais da mesma reglao (Tabela I),
nao mostram diferenca significante (ana-
lise estatistica aplicando-se teste “t” de
Student utilizando-se log mg/100ml para
normalizarmos a distribuicao dos valores).

A TABELA II apresenta os resultados
obtidos no exame de 32 pacientes chagasi-
cos cronicos sob controle peridédico no Pos-

to de Bambui, alguns deles com mais de 20

anos de acompanhamento e cujos testes de
diagnosticos estao na referida Tabela.
Além dos niveis de Imunoglobulinas, a Ta-
bela contém os titulos de Anticorpos Hete-
rofilos e os resultados Eletrocardiograficos
da maioria dos doentes.

A TABELA III contém os resultados da
dosagem das Imunoglobulinas em um gru-
po de habitantes da regiao considerados
"nao chagasicos” por nao possuirem sinto-
mas e apresentarem todos os testes de diag-
nostico para Doenc¢a de Chagas negativos.

A dosagem de anticorpos Heteroéfilos
apresentou titulos variaveis de 1/14 a 1/224
(Tabela II) ndao sendo possivel ‘correlacio-
nar causa-efeito na patologia da miocar-
dite chagasica cronica (dados revelados
por E.C.G.) quando enfatizado o titulo ele-
vado de anticorpos heterofilos.

DISCUSSAO

Diferentes autores tém procurado
estabelecer comparacoes entre a pato-

logia da Doen¢a de Chagas com a de
outras entidades nosologicas como a
sifilis pela semelhanca de evolucao em

fase primaria, secundaria e terciaria

ou com a Leishmaniose pela sua fase
intracelular e por ser causada por um
organismo filogeneticamente proéximo.
Estas comparacoes visam obter dados
que contribuem para esclarecer, por
analogia, aspectos obscuros da Tripa-
nosomiase americana, conforme foi
recentemente enfatizado numa reu-

niao sobre a Imunologia da Doenca
de Chagas, publicada pela OMS (1974).

‘Nenhuma doenca, entretanto, foi tao

comparada com a Doenca de Chagas
quanto & Tripanosomiase africana,
certamente muito mais pela afinidade
genérica de seu agente etiologico, que
pelas semelhancas clinicas ou patolo-
gicas.

Esta bem estabelecido que a Tri-
panosomiase africana desenvolve ni-
veis elevados de IgM (Lumsdem, 1965,
Courtois & col. 1966, Cunnigham, 1967,
Mattern, 1964, Ogilvie, 1970, Onyango,
1972), enquanto na Doenca de Chagas
os aumentos sao pouco significativos,
embora tenhamos encontrado na litera-
tura resultados controvertidos. Assim,
Magnani & col. (1973), encontraram
IgM anti-T. cruzi em 61 de 71 pacien-

tes cronicos com titulos acima de 1:50

TABELA I
N.©° de Ig G B Ig M g A
casos (mg/100ml) (mg/100ml) (mg/100ml)
DOENTES CHAGASICOS 32 ) 1712 + 653 190 = 85 ] 170 == 71
CONTROLES NORMAIS 12 1647 + 552 196 + 04 216 =+ 35

\

Valores médios de IgG, IgM e IgA (mg/100ml) e desvio padrao em soros de pacientes

com Doenca de Chagas e em Controles Normais.
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TABELA 1I
DOENTES CHAGASICOS
Reacao Imunoglohulinas (mg/100 m1l)
N.o Hemaglu- | R.F.C. Anticorpos Eletrocardiograma
tinacao 1gQG IgM IgA heteronlos

1 14.725 POS . 1924 114 103 1/28 BRD Extra=-sistole Ventricular

| isolada. Fibrilagio septal.

2 14.748 pos. 1740 125 145 1/112 Taquicardia sinusal.

_ S. 1300 279 B 208 Bradlcardia sinusal 52 p.m.
: 14:628 pa BExtra-sistole Ventricular.
S. 969 54 62 1/568 Dentro dos limites de
* 14.803 POS. Po : normalidade.
5 14 .702 Pos. 1770 194 205 1/112 Dentro dos limites de
T normalidade.
_ 2200 156 250 1/28 Periodos de fibrilagcdo. Flutter
° 14.633 pos auricular. BCRD. Alteracao de
j PR e T.
7 . 14.813 PoS. 1230 235 139 1/14 Desvio para a esquerda de QRS.
8 | 14803 oS, 2240 346 242 1/56 | Em 1952 PR longo; 1969 Altera-
' ¢cao difusa e ventricular: 1973
Atrofia muscular.

0 14 .854 pos. pOS. 2440 89 205 1/56 Volt. QRS.

10 14.856 POS. pOS. 1730 | 114 212 1/28 BCRD;HVAE.

PR Ea—— sos. DoS. 1300 | 149 82 1/112 | P — Q longo.

12 14.722 POS.. pOS. 1860 149 242 BCRD:; HVAE.

13 14 .648 POS. 2130 202 332 1/58 —

_ | - . g 2350 270 145 A.V. 19 grau. Alteracao prima-

1,4 14.681 4 pos po rta de T. fibrilacdo auriculo-
septal.

15 14.683 pOS. 1390 218 151 1/58 Dentro dos limites de

y normalidade.

16 14.783 DOS. POS. 820 82 48 —_— N
17 893 S. 2400 307 139 1/28 Provavel alteracio auricular (al-
14.69 e teracao difusa QR S)

18 14.604 pos. pos. 1740 156 132 BIRD; Taquicardia sinusal.

19 14.915 pos. 1900 202 27 1/58 Deéntro dos limites de
normalidade.

20 14.773 1OS. PoS. 2120 125 184 -

21 14.767. poS. pOS. 1500 264 234 1/56 Dentro dos limites de
normalidade.

22 14.906 PoS. POS. 1660 80 101 -

23 14.778 pos. . pos. 1420 248 151 1/112 BIRD; Taquicardia sinusal.

24 14.883 pos. POS. 1160 212 151 1/14 —_—

25 15.483 poS. neg 4190 261 157 Taquicardia sinusal (100 p/min.)
baixa voltagem QRS; alteracio
primaria extra-sistole de repola-
rizagcao ventricular. Baixa vol-
tagem de P. (fendmeno dielé-
trico?).

26 14.459 pos. poSs. 830 207 126 BIRD.

27 14.917 poS . PoS. 740 176 310 —_—

28 15.120 . poSs. pos. 2340 110 164 Provavel creseimento ventricular
esquerdo.

29 14 .882 POS. PoSs. 1420 154 115 —_—

30 14.881 pos. PoSs. " 1180 100 212 -

31 14.858 pOS. pos. 1240 420 126 1/224 Dentro dos limites de
normalidade.

32 14.990 POS.. POS. 1270 - 283 170 —_—
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TABELA III

Xeno- ] Reacao ¢/ Irﬁunoglobulina (mg/1C0 ml)
N.9 de N.© Idade Residéncla diagnos- R.F.C. | Antigeno —
Ordem | tico Metilico IeG IgM IgA
1 14.902 222, Bambui Neg. - Neg. 1380 227 151
2 14.907 17a Bar_nbui Neg. Neg. 1730 | 185 274
__3 14.908 244, Bambuli Neg. ﬁeg . 1120 163 109
_4 14.904 4223 Bambuli o Neg. H Neg . 990 114 205 _
S 14 .884 39a Altolandia Neg. Neg. 1690 100 o 184
_6 14 .893 19a C. Alegre Neg. Neg._ 2120 o 171 258
[ ] 14.905 374 Bambul Neg. Negl. ) —.’ 2190 207_ 164
8 14.909 23a Itaporanga Neg. Neg. 1160 238 235
_9 i 14.897 6a P. .da Caatinga Neg. Neg. 860 171 258
10 14.898 63a Palmital Neg. Neg, 2740 480 24"
11 14.741 | | Neg. 2190 149 307
12 | 14720 \L Neg. 1591 149 205
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e Canese (1972) empregando a imu-
nodifusao radial encontrou aumentos
significativos nos niveis de IgG, IgA e
IgM quando comparou estes niveis
com os de 22 individuos normais. Es-
tes resultados nao estdo concordantes
com aqueles obtidos por Lelchuk
(1970), Ostman & col. (1975) e Mars-
den & col. (1970) que encontraram
valores normais de IgM em pacientes
cronicos € um pequeno, porém, signifi-
cativo aumento de IgG (Lelchuk &

col. 1970). Na fase aguda da Doenca.

de Chagas, entretanto, Lelchuk (1970)
e Vatiuone (1973) encontraram um
aumento pequeno, porém significante
nos niveis de IgM e IgG. Estes resul-
tados foram confirmados por Camargo
& Amato Neto (1974) empregando a
técnica de imunofluorescéncia em 20
casos agudos, quanda obtiveram titulos
de 1:40 a 1:2.560, nao observando au-
mento nos casos crénicos latentes ou
em pacientes com envolvimentos car-
diacos ou digestivos.

Os resultados por nos encontra-
dos em um grupo de pacientes chaga-
sicos cronicos sob controle periodico
do Posto de Bambui, mantido pelo Ins-
tituto Oswaldo Cruz para estudo da
Doenca de Chagas, mostram que os
anticorpos da classe IgA, IgG e IgM
nao apresentam alteragoes  significa-

tivas quando comparados com um

controle da regiao sabidamente nao
chagasico. Nao se encontrou por ou-
tro lado, correlacao na elevacao dos ti-
tulos dos anticorpos heteroéfilos e car-
diopatias chagasicas.

A utilizagao da imunofluorescén-
cla para determinac¢ao de anticorpos
da classe IgM especificos para T.(S.)
cruzi, torna-se um teste importante
para a epidemiologia desta doenca e
esclarecimento. de surtos como o ocor-
rido na cidade de Teuténia (Nery
Guimaraes & col. 1968), em que houve

dificuldades na identificacdo de casos

agudos.
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SUMMARY

Since divergant results were obtai-
ned by different authors about immu-
noglobulins concentration in sera from
acute and chrenic cases of Chagas
disease, the problem was submited to
statistical approach in field conditi-
ons in the endemic zone of Bambui,
state of Minas Gerais, Brazil. Positives
cases were considered in all individuals
presenting evidences in parasitological,
Immunological or electrocardiogra-
phical examination living exactly in
the same conditions, but without any
evidence of infection under the same
criteria. The sample consisted of 32
chronic cases and no significant diffe-
rence in the immunoglobulins levels
were detected in chronic cases of Cha-
gas disease as compared with the con-
trol group. Heterophili antibodies are
being determined in chronic cases and
apparently there is no relationship
between its concentration and patho-
genic effects. '
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