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] ANTICORPOS LITICOS DETECTADOS EM
LIQUIDO PERICARDICO DE CHAGASICOS CRONICOS
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A pesquisa de anticorpos liticos (AL) através do teste de lise mediada por
complemento (LMCo) foi positiva em 11 liquidos pericdrdicos obtidos de pacientes
chagasicos falecidos subitamente ou por causas nao relacionadas a doenga de Chagas e
que estdo incluidos em um estudo da forma indeterminada dessa doenga. Em todos esses
pacientes a sorologia convencional para doenga de Chagas apresentou resultados
positivos e o quadro andtomo-patolégico mostrou lesées caracteristicas ou compativeis
com a cardite chagdsica cronica. Em 12 liquidos pericardicos de individuos que
Jaleceram por diferentes causas e nos quais a sorologia para doen¢a de Chagas foi
negativa, a LM Co também foi negativa. A presencade AL no liquido pericdrdico constitui
Sforte evidéncia da presenca de infecgdo ativa por T. cruzi nos chagdsicos necropsiados e
abre perspectivas para o estudo e o melhor conhecimento da patologia da doenca de

Chagas.

Palavras chaves: Doenga de Chagas. Liquido pericardico. Anticorpo litico. Soro-

logia anti-7. cruzi.

Anticorpos liticos (AL) detectados pelo teste de
lise mediada por complemento (LMCo) usando-se
tripomastigotas vivos do Trypanosoma cruzi sao
encontrados no soro da quase totalidade de chagasicos
cronicos com infecgao ativa®. Esses anticorpos sio
diferentes daqueles envolvidos no diagnostico pela
sorologia convencional (ASC), dependem da presenca
do parasita e estdo associados a resisténcia do hos-
pedeiro contra o T. cruzi. No presente trabalho
assinalamos a presenca de AL no liquido pericardico
de pacientes chagasicos cronicos falecidos por di-
ferentes causas. Esse achado pode representar um
recurso adicional para a demonstragido da infecgao
chagasica ativa em material de necropsias.

MATERIAL E METODOS

Amostras de liquido pericdrdico. O material foi
obtido de 23 individuos necropsiados no Departa-
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mento de Patologia, Medicina Legal e Deontologia
Médica da Faculdade de Medicina do Triangulo
Mineiro (Uberaba, Minas Gerais). Onze eram cha-
gasicos cronicos nos quais o diagnostico da doenga de
Chagas foi feito baseado nos achados morfolégicos
macro e microscopicos do coracao3 9; os outros doze,
que serviram de controle, pertenciam a individuos nao
chagasicos falecidos por varias causas.

Dos onze chagasicos, dois tiveram morte vio-
lenta e quatro faleceram subitamente devido a tri-
panossomiase. Nenhum dos seis pacientes apresenta-
va, antes do ébito, ao que se pode apurar, manifesta-
¢oes clinicas da doenga de Chagas. Trés faleceram por
insuficiéncia cardiaca em conseqiiéncia da doenga e
dois por causas nio relacionadas a endemia.

Reagées sorolégicas. Foram realizadas as
seguintes reagOes de sorologia convencional (SC) para
o diagnostico da doenga de Chagas: reagao de imu-
nofluorescéncia indireta, reagéo de fixagido do com-
plemento, reagdo de hemaglutinagio indireta, todas
feitas com formas de cultivo do parasita ou suas
fragdes. Para esses testes foi empregada metodologia
ja exposta em trabalho anterior (Lopes e cols 1978)8.
A recao de ELISA, também utilizada foi realizada de
acordo com a técnica originallo.

Teste de lise mediada por complemento. A
pesquisa de anticorpos liticos foi feita de acordo com a
técnica descrita por Krettli e cols®. Formas sangiiineas
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tripomastigotas foram obtidas de camundongos ir-
radiados (650 1), infectados comacepaYdo T. cruzie
sangrados do seio orbital no 7¢ dia de infecgao. O
sangue coletado era desfibrinado com o auxilio de
pérolas de vidro, diluido com meio de cultivo (TC199
da Difco) e centrifugado a 100g por 10 min; o
sobrenadante, contendo os tripomastigotas, era cen-
trifugado a 1.000g por 15 min a 4°C. As formas
sangiiineas assim obtidas eram lavadas duas vezes em
TC199 contendo 5% de soro bovino fetal (TC-SBF) e
diluidas para 8 x 10%/ml com o mesmo meio. Aliquo-
tas de 10011 de liquido pericardico diluido (1:2 a 1:8)
eram incubadas com 100111 dasuspenséao de parasitas
por 30 min a 37°C; apos esse periodo o material era
dividido em quatro aliquotas de 50111 emitubos con-
tendo volumes iguais de soro humano néo diluido,
usado como fonte de complemento (tubo teste), ou
soro inativado do mesmo doador (tubo controle). A
mistura era incubada por 60 min a 37°C ap6s o que o
numero de parasitas moveis era determinado em um
hemocitometro e a percentagem de lise calculada.
Tubos contendo soro humano normal (controle ne-
gativo) ou soro de individuos chagasicos (controle
positivo) eram utilizados em cada teste. Todos os

testes foram realizados com os liquidos pericardicos
codificados. O calculo da % de lise dos tripomas-
tigotas era feito pela seguinte férmula:

Ne parasitas nos tubos controtes — N o parasitas nos tubos testes

% lise = - X 100
Ne¢ parasitas nos tubos controles

Em dois dos 23 casos examinados houve de
inicio dificuldades para a realizagido do teste. Apds
corre¢do do pH tornou-se possivel a detec¢ao do AL.
Nao foram incluidos no presente estudo dois casos, um
deles cujo 6bito decorreu de envenenamento barbitirico,
cujos liquidos pericardicos lisavam sistematicamente
as formas sangiiineas, independentemente da adigao
do complemento 2 reagéo.

RESULTADOS

O teste de LMCo realizado no liquido pericar-
dico resultou positivo em todos os 11 casos nos quais a
sorologia convencional para doenga de Chagas havia
sido positiva no mesmo material (Tabela 1). As
percentagens de lise nas diferentes diluigdes foram
sensivelmente semelhantes as encontradas normal-
mente com soros de pacientes chagasicos nao tratados.

Tabela 1 — Dados gerais de onze chagdsicos necropsiados

Sorologia do liquido

Idade pericardico Causa
Casos Protocolos Sexo (anos) LMCo Anatomia Patolégica Mortis
% Lise
1.4 1.8 IL16
1 17/83 M 73 80 63 — Reativa C.Ch Cr.O.C. C. Ch. Cr..
2 15/83 M 35 58 41 — Reativa C.Ch Cr. C. Ch. Cr. M.S))
3 34/32 F — 61 74 — Reativa Carcinoma de esofagocom Carcinomatose
metastases. C. Ch. Cr..
4 39/83 F 25 100 99 99 Reativa C.Ch Cr.O.C. C. Ch. Cr..
5 124/83 M 61 90 76 37 Reativa Enfisema pulmonar. Cor Cor pulmonale
pulmonale. Miocardite
focal
6 107/83 M 43 99 92 93 Reativa C.Ch. Cr.. C. Ch. Cr. (M.S))
7 GJB M 45 97 91 99 Reativa C.Ch Cr. C. Ch. Cr. (M.S))
8 JIM M 43 87 97 97 Reativa C.Ch. Cr. C. Ch. Cr. M.S))
9 32/83 M 47 94 98 92 Reativa P. T. Focos de infiltrados P. T. (M.V.)
de mononucleares e de fi-
brose no miocardio
10 119/83 F 46 90 89 84 Reativa C.Ch Cr..0.C. C. Ch. Cr.
11 16/83 M 47 70 52 — Reativa P.T.C.Ch Cr. P.T.(M.V)

M = Masculino; F = Feminino; IMCo = Teste de Lise Mediada por Complemento; SC = Sorologia Convencional conforme
especificado no Material ¢ Métodos; C. Ch. Cr. = Cardite Chagasica Crénica; O. C. = Orgaos Cardiacos; M. S. = Morte
subita; P. T. = Politraumatismo; M. V. = Morte Violenta
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Os resultados da sorologia convencional e da LMCo
sdo compativeis com os achados anatomo-patolégicos
que, em sua quase totalidade, mostram a existéncia de
lesdes caracteristicas ou altamente sugestivas de car-
dite chagasica cronica, apesar de nio se ter observado
parasitas em nenhum dos cortes histologicos exami-
nados.

Na Tabela 2 estdo expostos os resultados
obtidos com o teste de LMCo nos liquidos peri-

cardicos obtidos de 12 pacientes nos quais a SC para
doenga de Chagas foi negativa. Nesse grupo pelo
menos duas reagdes sorologicas contra o T. cruzi
forneceram resultados negativos sendo que em 6
pacientes a doenca de Chagas foi excluida pela
negatividade de trés das quatro reagGes utilizadas.
Em todos esses liquidos pericardicos o resultado da
LMCo foi negativo. Em nenhum dos 12 casos foram
observadas lesdes compativeis ou sugestivas de car-
dite chagasica.

Tabela 2 — Dados gerais de doze ndo-chagdsicos necropsiados

Sorologia do liquido
Idade pericdardico Causa

Casos Protocolos Sexo (anos) LMCo sC Anatomia Patolégica Monrtis
% Lise
1.4 1.8 ILl16
1 3433 M 56 0 0 0 Negativa Peritonite pos-gastrectomia  Peritonite
2 2283 F 55 5 0 0 Negativa Hipertensao arterial. A V.C
Hemorragia cerebral.
3 3434 M 45 5 0 0 Negativa Arteriosclerose. Infarto A V. C
cerebral.
4 18/83 F 2 0 0 0 Negativa Broncopneumonite hemor- Broncopneumonite
ragica
5 3430 M 67 0 0 0 Negativa Hipertenséo arterial. Broncopneumonite
Broncopneumonite
6 1083 F 64 11 5 0 Negativa T.C. E. T.C. E.(MV)
7 3429 M 58 19 0 0 Negativa Hipertensao arterial. A V.C
Hemorragia cerebral.
8 3431 M 47 0 0 0 Negativa Cardiopatia isquémica C. L
9 111/83 M 40 O 0 0 Negativa Hipertensio arterial. C.H. C. H.
10 31/83 M 48 0 0 0 Negativa Pneumonite bilateral Pneumonite
11 25/83 M 35 0 0 0 Negativa T.C.E. T.C.E.(M.V))
12 G.S. M 54 0 0 0 Negativa Aneurisma aortico roto Hemorragia interna

M = Masculino; F = Feminino; LMCo = Teste de Lise Mediada por Complemento; SC = Sorologia Convencional conforme
especificado no Material e Métodos; C. Ch. Cr. = Cardite Chagasica Cronica; O. C. = Orgaos Cardiacos; M. S. = Morte
subita; P. T. = Politraumatismo; M. V. = Morte Violenta; A. V. C. = Acidente Vascular Cerebral.

DISCUSSAO

Estudos recentes demonstraram a presenca, em
pacientes chagélsicos5 ou em animais cronicamente
infectados pelo T. cruzi*, de anticorpos que diferem
funcionalmente entre si: a) anticorpos responsaveis
pela positividade das reagdes sorologicas conven-
cionais usadas no diagnéstico da doenga de Chagas
(ASC); b) anticorpos presentes nos soros de pacientes
cronicos com infecgao ativa, associados a resisténcia
do hospedeiro ao T. cruzi. Apenas essa segunda

categoria de anticorpos tem a capacidade de aderir a
tripomastigotas vivos do 7. cruzi, podendo ser de-
tectados através do teste de LMCo, sendo por isso
usualmente denominados ““‘anticorpos liticos” (AL), ou
pelo teste de imunofluorescéncia indireta. Os ASC,
por sua vez, nao aderem aos tripomastigotas vivos mas
podem ser detectados através da reag¢do de imuno-
fluorescéncia com epimastigotas fixados (TIF)
ou outras reagdes sorologicas com antigenos isolados
dessas formas. O AL no esta presente em animais
vacinados com diferentes antigenos de 7. cruzi* ouem
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certa percentagem de pacientes chagasicos tratados®
nos quais a sorologia convencional é positiva mas a
LMCo ¢ persistentemente negativa.

Considerando ser o AL um marcador bastante
confidvel de infecgdo ativa pelo T. cruzi, procuramos
determinar sua presenga no liquido pericardico de
pacientes chagasicos com diferentes tipos de obito.
Nossos resultados demonstram que em todos os 11
chagasicos estudados a pesquisa de AL foi positiva.
Por outro lado nos 12 casos de nio-chagasicos a
LMCo foi negativa. Esses dados confirmam achados
anteriores, observados in vivo, com relagdo a presenga
de AL em chagasicos cronicos e a especificidade do
método® 5, bem como abrem novas perspectivas para
o estudo e melhor conhecimento da patologia da
tripanossomiase cruzi. E fato bem conhecido que a
parasitose tecidual na forma cronica da doenga de
Chagas é escassa. Mesmo nos 6rgéos em que parece
haver maior parasitismo como no coragdo” e nas
adrenais! a pesquisa direta de parasitas, extrema-
mente trabalhosa, com muita freqiiéncia é negativa. A
positividade da LMCo no liquido pericardico — e
eventualmente em outros humores organicos — de
chagdsicos necropsiados podera portanto se constituir
em forte evidéncia da presenca de infecgao chagasica
ativa mesmo ndo se encontrando parasitas nos cortes
histologicos examinados.

Entre os 11 chagasicos examinados, trés casos
eram de individuos falecidos de modo violento, tendo
sido em vida assintomaéticos. Neles, os achados mor-
fologicos cardiacos foram semelhantes aos observados
nos tripanossomoticos falecidos na chamada forma
indeterminada da doen¢a7. Ainda que a casuistica seja
pequena e exija para conclusdes definitivas um estudo
de maior numero de casos, o dado sugere que na forma
indeterminada da endemia, a infecg¢ao, pelo menos
nestes casos, estava em atividade. A presengade AL e
de focos flogisticos com exsudato celular conferem
substrato a nossa afirmativa. De modo similar nos
quatro chagasicos com morte subita — € nos quais a
subitaneidade do Obito foi atribuida a tripanos-
somiase — os achados também sugerem infecgao
tripanossomotica ativa.

SUMMARY

Lytic antibodies (LA) investigated by com-
plement-mediated lysis (CoML) test were present in
11 pericardial fluids collected from chagasic patients
who died suddenly or from causes not related to the
disease and were included in a study of the inde-
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terminate form of Chagas’ disease. In all patients
diagnostic conventional serology performed with the
pericardial fluid was positive and heart lesions were
characteristic or strongly suggestive of Chagas’
disease myocardiopathy. In 12 pericardial fluids
Jrom non-chagasic patients who died from different
reasons, the CoML test was negative. The presence of
LA in the pericardial fluid is a strong evidence of
active T. cruzi infection in the chagasic patients
submitted to necropsy and opens perspectives for
Sfurther studies and better understanding of the
pathology of Chagas’ disease.

Key words: Chagas’ disease. Pericardial fluid.
Lytic antibodies. Anti — 7. cruzi serology.
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