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TIPOS DE COLAGENO NA FIBROSE HEPATICA
ESQUISTOSSOMOTICA DE SYMMERS

Pedro Raso, Nivaldo Hartung Toppa, Dionne M. Oliveira e Francira P. Lemos

Os AA. estudaram o tipo de coligeno em cortes histologicos de fragmentos de
figado de 12 individuos portadores da forma hepatesplénica da esquistossomose
mansoni, pela técnica de coloragdo pelo Sirius Supra Red F3BA. Como controle
usaram cortes histologicos de 12 fragmentos de figado de individuos sem doengas
fibrosantes. As preparagdes coradas pelo Sirius Supra Red F3BA e exqmmad{zs em
microscopio de polarizagdo (Leitz) revelaram que a fibrose periportal é constituida
por coldgeno de tipos I e III, com predomindncia do primeiro.

Palavras chaves: Schistosoma mansoni. Forma hepatesplénica. Tipo de coldge-

no. Picrosirius-polarizagdo.

A forma hepatesplénica descrita inicialmente
por Symmers (1904), foi bem estudada por virios
autores. Entre esses destacam-se os achados de
Bogliolo, que em trabalhos sucessivos® % 5 ¢ 7 teve
o mérito de estabelecer, com seguranga, ndo so-
mente as bases anatomicas dessa forma, mas tam-
bém, de separi-la definitivamente do grupo das
cirroses. Por esta razio achamos justo chamé-la de
forma de Symmers-Bogliolo.

A principal caracteristica anatdOmica da
esquistossomose hepatesplénica consiste em uma
neoformagdo conjuntiva, sistematizada, restrita aos
espagos portais, sem tendéncia a invadir e a subver-
ter a arquitetura lobular. A génese da fibrose con-
tinua ainda no terreno das hip6teses.

Pelas técnicas imunocitoquimicas e bioquimi-
cas demonstrou-se, no figado normal, a existéncia
de colégeno de tipos I, III, IV e B. Apesar do tipo
I ter sido identificado apenas nos espagos portais?,
observou-se reagdo a anticorpos ao coldgeno deste
tipo a0 longo da parede dos sinuséides’ 2. O tipo
III foi identificado nos vasos, nos espagos perissi-
nusoidais e nos tratos portais®>  !2 e do tipo IV
nos espagos perissinusoidais, vasos sangiiineos e
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linfiticos, ductos e diactulos biliares e ao redor dos
axonios.

Segundo nos consta, apenas Biempica e cols
(1983)? determinaram por meios imunocitoquimi-
cos os tipos de coldgeno presentes na forma hepa-
tesplénica da esquistossomose mansoni. Estudan-
do bidpsias de oito pacientes (quatro portadores
somente de esquistossomose, dois com esquistosso-
mose ¢ hepatite cronica ativa, e dois de hepatite
cronica ativa com HbsAg positivo) selecionados
para esplenectomia no Egito, demonstraram em
todos eles, depositos de coligeno dos tipos I, Ill e
B nos septos fibrosos do figado.

Esta pesquisa tem por finalidade identificar
os tipos de coligeno na forma de Symmers-Boglio-
lo da esquistossomose mansoni pelo método de
picrosirius polarizagso!°.

MATERIAL E METODOS

O material consta de fragmentos de figado
de 12 individuos portadores da forma de Sym-
mers-Bogliolo autopsiados no Departamento de
Anatomia Patoldgica e Medicina Legal da UFMG.
De cada caso os fragmentos foram retirados em
dreas ndo subcapsulares, fixados em solugdo de
formol a 10% e incluidos em parafina. Os cortes
de 4 a 5 micrometros foram corados pela hemato-
xilina-eosina, tricromico de Gomori e pelo Sirius
Supra Red F3BA (distribuido por Verona Dyes-
tuffs, PO box 385, Springfield Road, Union, New
Jersey). Como controle utilizamos cortes histolo-
gicos de figado de 12 individuos sem doengas
fibrosantes.
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As preparagdes obtidas foram examinadas
em microscopio optico (Zeiss), e as preparagdes
coradas pelo Sirius Supra Red F3BA no microsco-
pio de polarizagao (Leitz) conjugado a miquina
fotografica.

RESULTADOS

Os cortes histologicos nos doze casos da
forma hepatesplénica apresentavam as caracteristi-
cas da forma de Symmers-Bogliolo. Em sua essén-
cia, consistiam numa neoformagdo conjuntiva es-
tritamente portal, sem tendéncia a invadir e a
subverter a arquitetura lobular, embora, nos casos
mais avangados, a prolifera¢do atingisse, também,
os espagos sublobulares provocando uma certa
septagdo do Orgdo.

Examinados 4 luz polarizada mostraram um
nitido contraste entre o conjuntivo intra e extra
lobular. O primeiro era constituido por delgadas
fibrilas, uniformes, predominantemente esverdea-
das (tipo III) que se interpunham entre os sinuséi-
des e as laminas de hepatdcitos. Excepcionalmen-
te, em um caso ou outro e geralmente na forma
grave e avangada da doenga, foram observados
focos intralobulares de condensagdo de fibras. Isto
ocorreu em zonas onde o sofrimento do hepatéoci-
to foi maior em conseqiiéncia, com toda possibili-
dade, do disturbio da circulagdo provocado pela
doenga. Nestas zonas, formou-se coligeno amare-
lo-alaranjado (tipo I) que se misturava com o cola-
geno esverdeado (tipo III) sob a forma de fibrilas
mais espessas, curtas, irregulares e sinuosas, inter-
pretadas como resultantes do colapso. Repetimos
que este achado foi excepcional. Pelo contrario,
nos espagos porta, onde ocorrem as les6es princi-
pais e caracteristicas dessa forma de doenga, o
conjuntivo adquiriu aspectos peculiares. Nas
formas antigas, onde era nitida a desproporgio
entre a fibrose e os ovos ou granulomas (estes wlti-
mos raramente presentes), notou-se que a fibrose
era constituida por fibras do tipo I e III, mescladas
entre si, mas com nitida predominancia das primei-
ras. [Estas apareciam com fibrilas delgadas ou as
vezes mais espessas, sinuosas, longas ou curtas,
paralelas ou ndo entre si, com freqiiéncia seguindo
varias dire¢Ges; formavam um todo, mais ou menos
uniforme, mas, freqiientemente, tendiam a se
tornar mais espessas na regido proxima do 16bulo,
e mais frouxas e mais delgadas em torno dos ramos
venosos e arteriais.

Por outro lado, nos casos graves de fibrose
mas acompanhados de um grande niimero de ovos
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e granulomas, notava-se um comportamento dife-
rente do coligeno neoformado. Distinguiam-se,
nitidamente, duas zonas ditadas pela presenga vu
ndo de granulomas. Nas zonas adjacentes aos 16bu-
los, onde ndo havia granulomas, o coligeno era
predominantemente do tipo I. Suas fibras eram
mais longas, mais espessas, mais compactas e ten-
diam a formar estruturas mais ou menos paralelas
entre si (Fig. 1). Nas dreas correspondentes ds se-
des dos granulomas, a colora¢gdo era muito mais
fraca e tendia para o verde. Isto porque era muito
menor o niimero de fibrilas, pois estas eram relati-
vamente escassas nos locais de inflamagdo. Em
outras palavras, eram praticamente ineXxistentes
nos granulomas. Como conseqiiéncia, as fibrilas
do tipo I e III, ora com predominio de uma ou de
outra, seguiam um curso irregular. Na maioria das
vezes eram mais delgadas, sinuosas e fragmentadas
(Fig.1). Em alguns casos onde a fibrose periportal
era muito intensa, observava-se a formagdo de
traves conjuntivas perpendiculares, nio muito
espessas, que partindo do conjuntivo justalobular,
penetravam entre os l6bulos, septando-os parcial-
mente, mas nunca insulando-os. Estes eram consti-
tuidos por fibras tipo I e III, com predominio das
primeiras e formavam traves mais ou menos longas,
irregulares, que se exauriam a uma distancia mais ou
menos longa do espaco porta correspondente (Fig.
2).

Figura 1 — Espaco porta. A metade inferior da figura
revela fibras colagenas do tipo I (amarelas e bem refrin-
gentes). A metade superior, pobre em fibras colagenas,
porém com predominio de fibras do tipo III (esverdea-
das), correspondente a irea com numerosos granulomas
esquistossomaticos, cujos espagos negros sio os deixados
pelos ovos do S. mansoni. (Picrosirius-Polarizagdo x 60).

Os ramos arteriais e venosos existentes nos
espagos porta mostravam na adventicia colageno
do tipo I preponderante que continuava com o
conjuntivo neoformado. Os capilares neoformados
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davam imagens lacunares, de tamanhos diversos,
proporcional 4 difragdo da luz, envolvidos por
conjuntivo. Nos nervos preponderava o conjuntivo
tipo III e por esta razdo tendiam tomar uma colo-
ragdo esverdeada.

No grupo controle o aspecto do conjuntivo
intralobular era praticamente idéntico ao do grupo
da esquistossomose; o conjuntivo periportal, entre-
tanto, era mais frouxo, em menor quantidade e a
preponderdncia das fibras de tipo I sobre as do
tipo III era muito menos evidente.

Figura 2 — Espaco porta. Mostra nitido predominio das
fibras coligenas do tipo I (amarelas) sobre as do tipo III
(esverdeadas), que penetram no lobulo hepatico septando-
-0 parcialmente. (Pricrosirius-polarizagdo x 60).

DISCUSSAO

Pelo que nos consta, até o momento.o Unico
estudo no sentido de determinar os tipos de cola-
geno na forma hepatesplénica foi o de Biempica e
cols? que, por métodos imunocitoquimicos, verifi-
caram o aumento dos tipos I, Il e B. Na cirrose
h4 aumento dos tipos T e IIL® 12 14 13

Usando técnica simples de coloragdo preco-
nizada por Junqueira e cols'® ' (picrosirius pola-
riza¢gdo) confirmamos o aumento do colageno I e
HI, principalmente do primeiro, nos espagos por-
tais na forma hepatesplénica da esquistossomose
mansoni.

O tipo I, mais abundante, formado por fibras
mais longas, mais espessas, as vezes paralelas,
especialmente na regido mais proxima da periferia
dos 16bulos e mais distantes dos granulcmas, pare-
ce ser o responsdvel pela hipertensdo portal na
esquistossomose. Como o conjuntivo neoformado
¢ idéntico ao encontrado normalmente nos espagos

porta (tipos I e III), pode-se afirmar, com certa
seguranga, que os estimulos responsiveis pela
fibrose ndo provocavam desvios qualitativos de
funcdo dos fibroblastos. E provavel que, em con-
seqiiéncia da inflamagdo, o fibroblasto passe a sin-
tetizar e a exportar mais colidgeno na unidade de
tempo. O desvio, portanto, seria apenas quantita-
tivo . Em outras palavras, os fibroblastos sdo esti-
mulados a produzir e excretar mais coligeno idén-
tico ao encontrado no figado normal. Todavia, os
fatores responsiveis por este estimulo n3o foram
elucidados.

Foge dos objetivos deste trabalho a andlise
sobre a patogénese da fibrose cujos mecanismos
continuam no terreno das hipoteses.

SUMMARY

Histologic typing of collagen fibers from 12
livers of patients with hepatosplenic Manson’s
schistosomiasis was made using the Sirius Supra
Red F3BA stain according to Junqueira’s method.
The controls were 12 livers without fibrosis. The
preparations were stained with Sirius Supra Red
F3BA and were examined under polarized light
(Leitz photomicroscope) which revealed collagen
fibers types I and III in the portal tracts.

Key words: Manson’s schistosomiasis. Hepa-
tesplenic form. Collagen type. Picrosirius-polariza-
tion.
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