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Depois de tecerem comentdrios sobre as relacbes parasito-hospedeiro, os autores pro-
pbem um método para o estudo quantitativo de duas linhagens de Schistosoma mansoni.
Apbs a proposicdo do método e sua aplicacdo, os autores concluem que a linhagem miner-
ra de S. mansoni é mais patogénica do que a linhagem paulista do mesmo trematddeo.

INTRODUGCAO

Certos de termos ingressado na época da

quantificacdo dos fendmenos biolbgicos, propu-

semo-nos estudar duas linhagens de um parasita
qQue apresentasse grande interesse em sa(de
pablica.

Railliet'® em 1895 escreveu ... Em verda-
de, temos por constante que o parasitismo
comporta quase sempre modalidade tal que a
acdo do parasita se encontre equilibrada pela
resisténcia do hospedeiro. Mas esta harmonia
biolégica é logo rompida quando modificagdes
desvantajosas vém produzir-se na constituicdo
deste (ltimo. Aparecem entdo as perturbagdes
funcionais que caracterizam as doengas parasita-
rias"” . -

Percebemos, pela leitura do texto acima, que
os parasitologistas dos fins do século passado ja
tinham compreendido a bilateralidade do fend-
meno parasitdrio no sentido de que a agdo do
parasita contrapde-se a reacdo do hospedeiro.

A acdo do parasita e a reacdo do hospedeiro
podem ser, pois, consideradas forcas oponentes
de um sistema.

Partindo do fato de que os parasitas, para

que tenham importancia médica, devem ser de

algum modo lesivos ao seu hospedeiro, admiti-
mos que certas transformacdes observaveis no
hospedeiro possam ser interpretadas como fruto
de atividade do parasita, sendo freqiientemente
mensuréveis em unidades de nocividade.

Cremos ser possivel exprimir em numeros as
lesGes produzidas no hospedeiro por quantidade
determinada de parasitas, considerando o nime-
ro de lesdes em fungdo do nimero de parasitas.
A quantidade de lesSes que um parasita produz
em um tempo predeterminado e sob condigGes
controléveis em laboratério, convencionamos
chamar de grau de nocividade.

Nessas circunstancias, torna-se obvio que a
sobrevivéncia dos hospedeiros serd funcdo do
grau de nocividade produzido pelos parasitas.

Mediante a anélise destas funcdes julgamos
possfvel obter nGmeros que seriam utilizados na
pretendida mensuragao.

CONSIDERACOES GERAIS

Durante o processo evolutivo, alguns seres
vivos adaptaram-se por sele¢do natural ao para-
sitismo. Esta forma de vida poderia ou ndo ter
evoluido para um parasitismo obrigatério, de-
pendendo esta alternativa de um conjunto de
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situacOes, as quais poderiamos resumir da se-
guinte maneira: o parasitismo obrigatorio seria
instalado a medida em que as condi¢Ges forneci-
das pelo ambiente de vida livre ao parasita nfo
permitisse a sobrevivéncia da espécie e, sempre
que as novas circunstdncias fornecidas pelo
parasitismo propiciassem meios a uma melhor
adaptacdo hospedeiro-parasita.

A interacdo ser de vida livte — ecossistema
dependeria, entdo, da adaptabilidade do ser vivo
e de fatores mais ou menos varidveis do
ambiente; porém, de um modo geral, poder(a-
mos considerar apenas uma variavel adaptativa:
o ser vivo. Dizemos isto, conscientes de que, nas
relacdes ser vivo-ecossistema, entram em jogo
variados fatores, inclusive os relacionados com
outros seres vivos participantes da biocenose.
Entretanto para fins de estudo, a adaptagdo ao
ambiente é muito mais féacil de ser notada no
ser de vida livre particularmente considerado,
que na resposta do conjunto da biocenose
tomada como um todo.

Na interagdo parasita — hospedeiro, as varié-
veis adaptativas passam n8o s6 a correr por
conta do parasita como também por parte do
hospedeiro. Terfamos neste segundo caso, um
ambiente para o ser vivo parasita muito mais
dindmico sob o ponto de vista adaptativo,
embora que, submetido a um processo de
homeostase. Sobremaneira é de se notar, que a
reagdo promovida pelo hospedeiro é, em grande
parte, dirigida contra o parasita, reagdo tdo
evidente, que por vezes poderfamos med/(-la
através de modificagBes observadas no organis-
mo do hospedeiro.

Considerando-se o0s conjuntos parasita —
ecossistema e parasita — hospedeiro como
grandes sistemas formados por dois sistemas
menores, quais sejam, 0s organismos vivos e o
ecossistema, terfamos sistemas que passariam a
funcionar em interag3o e em interdependéncia,
estando sujeita as resultantes destes sistemas a
sobrevivéncia do hospedeiro e do parasita.

Expostos tais fatos, poderfamos supor que
seria mais simples o estudo quantitativo das
condi¢cdes de sobrevivéncia de uma espécie de
ser vivo ndo parasita, em virtude de usarmos no
presente caso, uma sé varidvel adaptativa. En-
tretanto, os fatores ligados ao ecossistema sdo
tdo numerosos e complexos e a0 mesmo tempo
a variabilidade tdo diffcil de ser medida, que a
obtengdo de um modelo representativo da
dindmica ser de vida livre — ecossistema, s6 foi
praticével em poucos casos.

J& no sistema parasita — hospedeiro, pela

limitacdo do ambiente do ser parasita e pelo
maior nimero de informagdes obtidas através
do comportamento do organismo do hospedei-
ro, seria possivel, dentro de certos limites,
obtermos dados que possibilitassem a maior
compreensdo do fendmeno parasitario, tornan-
do realizavel o célculo de constantes e variveis.
De acordo com este modelo, poderfamos obter
uma maneira de avaliar quantitativamente o
fendmeno parasitdrio estudado.

A fim de que pudéssemos estabelecer crité-
rios para as diversas varidveis que entram na
elaboracdo do nosso modelo, necessitarfamos
limité-los dentro de certos conceitos, que neces-
sariamente ndo teriam que concordar com os
conceitos classicos adotados, por ndo corres-
ponderem estes a um critério definido sob o
ponto de vista em que nos colocamos.

A definicdo adotada para parasita e hospe-
deiro, é contudo classica e preconizada por
Pavlovsky”:

"“PARASITA — é uma espécie biologica que
vive 3s expensas de outra, bioldgica e ecologica-
mente, intimamente conectada com ela”.

"HOSPEDEIRO — é o ser vivo que alberga
em seu organismo outro ser vivo, em perfeita
interacdo com ele, fato indispensdvel para a
sobrevivéncia do albergado, havendo entre eles
um intimo contato e vivendo o parasita as
expensas do primeiro”.

O fato do ser vivo parasita obrigatério
necessitar para sua sobrevivéncia do (ntimo
contato com o hospedeiro significa que o
hospedeiro sempre lhe fornece algo: alimento,
calor, espacgo, etc. Poderfamos aventar a hipdte-
se de que o parasita retira do hospedeiro
determinada substidncia indesejavel a este, fato
indispensdvel a sobrevivéncia do hospedeiro.
Este fato parece-nos, nunca foi observado na
natureza e, mesmo assim, ndo excluiria a
utilizacdo por parte do parasita de outras
propriedades do hospedeiro, quanto mais ndo
fosse do espago ocupado pelo parasita. E
também pouco provével, sob o ponto de vista
da evolugBio, que um ser de vida livre se tenha
tornado parasita, em conseqiiéncia de possuir a
propriedade de retirar determinada substancia
do organismo de seu futuro hospedeiro, subs-
tincia lesiva ao hospedeiro. Acreditamos que
este mecanismo ndo se enquadra dentro do
critério que teria selecionado as espécies exis-
tentes, ou pelo menos, torna este evento muitf(s-
simo pouco provéavel.

Por principio aceitamos que os parasitas sdo
sempre lesivos ao hospedeiro.



VOL. X —NO4

Rev. Soc. Bras. Med. Trop. 171

Por outro lado, sabemos que alguns parasitas
danificam o hospedeiro por vérios mecanismos,
como por exemplo, através da acdo de toxinas,
acdes alergisantes, imunitarias, mecénicas, etc.

O prejuizo decorrente da ac8o do parasita
sobre o hospedeiro é traduzido através de um
Grau de Nocividade.

Como por exemplo, no caso de a¢8o espolia-
tiva poderfamos medir o Grau de Nocividade
mediante as mudancas observadas no hospedei-
ro, em virtude da retirada de atributos de seu
organismo, como ocorre no caso da anemia
ancilostomdtica.

Outro mecanismo de nocividade seria igual-
mente fornecido pela competi¢do entre hospe-
deiro e parasita, visando 3 utilizagdo de substan-
cias necessérias a ambos.

Vemos assim, que o termo nocividade aqui
utilizado é de sentido bem amplo, sendo sempre
usado com o significado de traduzir o maleficio
causado pelo parasita ao hospedeiro.

Denominamos Grau de Nocividade ao maior
ou menor maleficio causado pelo parasita ao
hospedeiro.

Necessariamente a retirada de atributos do
hospedeiro pelo parasita n8o causaria dano
perceptivel ao hospedeiro. E, entretanto, I6gico
raciocinar-se que, quanto maior a quantidade de
atributos retirados, mais o hospedeiro sentird o
parasitismo, havendo assim, um limite em que a
vida do hospedeiro ndo seria mais possfvel, tal o
maleficio provocado pelo parasita. Em outras
palavras, dirfamos que, em se tendo um grupo
de hospedeiros parasitados por determinado
nimero de parasitas, acima de determinado
limite, o grau de nocividade determinaria uma
diminuicdo do numero de hospedeiros que
sobreviveriam um tempo t.

Por outro lado, pelo fato de admitirmos um
parasita obrigatério, terfamos que concordar
que esse parasita s6 sobreviveria mediante uma
quantidade minima de atributos retirados do
hospedeiro, provocando deste modo um grau
minimo de nocividade.

Em outras palavras, cada parasita seria res-
ponsavel por um grau de nocividade. O grau de
nocividade resuitante da a¢do de um determina
do numero de parasitas seria o resultado do
conjunto dos graus de nocividade de cada
parasita. O Grau de Nocividade estaria assim
relacionado ao nimero de parasitas que conse-
guissem sobreviver no organismo do hospedeiro
em um tempo t.

O grau de nocividade seria conseqiiéncia ndo
s6 do n(imero de parasitas albergados por

hospedeiro, como também da patogenicidade
apresentada pela linhagem estudada.

Terfamos entdo o seguinte raciocinio: a
percentagem de sobrevivéncia observada em
vérios lotes de hospedeiros num tempo t varia-
ria em relagdo inversa com o Grau Médio de
Nocividade encontrado em cada lote, e a média
do nGimero de parasitas sobreviventes por lote
de hospedeiros, apbs decorrido um tempo t,
variaria em relagdo direta com o Grau Médio de
Nocividade encontrado nos lotes corresponden-
tes de hospedeiros.

Havendo uma interagdo parasita-hospedeiro
e sendo o Grau de Nocividade a expressdo do
maleficio causado ao hospedeiro pelo parasita,
é evidente que o Grau de Nocividade ¢ o mesmo
para o conjunto parasita-hospedeiro. Isto é, em
determinado momento, e sob determinadas
condi¢des, o parasita e o hospedeiro estdo
sujeitos as conseqliéncias de um mesmo Grau de
Nocividade.

Podemos exprimir estes raciocfnios mediante
as expressdes GN = f(NP) e IS = f(GN); isto é, o
grau de nocividade encontrado nos hospedeiros
é fun¢do do niimero de parasitas obtidos nestes
mesmos hospedeiros e o [ndice de sobrevivéncia
dos hospedeiros é funcdo do grau de nocividade
provocado pelos parasitas nestes mesmos hospe-
deiros.

Note-se que, no modelo, GN e NP sdo
varidveis aleatdrias que, espera-se, sdo depen-
dentes. Tem sentido as variaveis aleatbrias
condicionais:

GNy 2 (GN/NP =)
NP, = (NP/GN = x)

Admitimos que, casualmente, NP “precede’’
{(é causa de) GN. Assim, a regressdo E(GN/NP
=y) é um caso comum, ao passo que E(NP/GN
=x) é um problema de discriminacio bem
definido como técnica estat(stica. Portanto, ndo
hé problema técnico em se usar E(NP/GN = x),
que serd feito para fins de apresentagdo grafica,
mais adiante. Ainda, em favor deste emprego,
temos em mente que causa e efeito ndo se
apresentam sempre nesta ordem, se admitimos
que existe realimentac3o (feed-back) neste fe-
ndémeno.

A expressio grafica da funcdo GN = f(NP) é
dada colocando-se o grau de nocividade (GN)
nas ordenadas e o nimero de parasitas que
sobreviveram a experiéncia (NP) nas abcissas
(Gréfico 1). A func8o obtida por este grafico é
vélida dentro de um tempo t, para espécies
determinadas, populacBes determinadas e den-
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tro de certos limites dados pelos meios de A funcdo IS = f(GN) poderia representai -se
primeira e segunda ordem (Zhdanov)?®. graficamente como apresentado no Gréfico 2.
GRAFICO N1

Previsao da expressao grdfica da funcio

GN=f (NP)

GN

GRAFICO N=?2

Previsao da expressio grdfica da funcao

ts= f (GN)

GN}

0 100 1s %
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Os pontos, obtidos para o tragado das
fungdes, seriam fornecidos pelas diferentes reta-
¢cbes entre o Grau de Nocividade e a percenta-
gem média de sobrevivéncia do hospedeiro e o
nimero médio de parasitas que sobrevivessem o
periodo da experiéncia.

Sabemos que o fndice de sobrevivéncia da
populacdo de parasitas devera ser inversamente
proporcional a concentragdo populacional por
&rea. Em virtude desse fato, quando nos referi-
mos ao parasita, evitamos assinalar o {ndice de
sobrevivéncia fornecendo o niimero médio de
parasitas que nas condi¢cdes da experiéncia, de-
termina um grau de nocividade em um tempo .
Na natureza o grau de infecgdo de cada es
pécime de hospedeiro por determinado para-

sita varia dentro de limites bastante amplos, que
-certamente poderdo ser restringidos em labora-
toério, mediante a tentativa de uniformizacdo
das condi¢Oes ambientes.

E de se esperar também que a nocividade
determinada por um (nico grau de infecgdo
varie dentro de certa faixa. Essa variabilidade’
estaria na dependéncia de fatores imunologicos’
e homeostasicos, proprios de cada organismo,
oriundos, alguns, de determinantes genéticos’
intra-especificos.

Além do Grau de Nocividade outras causas
poderdo ainda influir na percentagem de sobre-
vivéncia do hospedeiro. Entretanto, admitimos
que, apesar destes fatores constitufrem um
motivo de inexatiddo do nosso modelo, haver4
uma grande relacdo entre o Grau de Nocividade
(GNJ e a percentagem de sobrevivéncia dos

hospedeiros e o nGmero de parasitas sobreviven-
tes, mais ainda se no laboratério, tratarmos de
eliminar, tanto quanto possfvel, as causas prové-
veis que poderiam influir indesejavelmente so-
bre a experiéncia.

Q fato de considerarmos o GN fruto da acdo
do nGmero de parasitas sobreviventes no perio-
do da experiéncia, faz com que desdenhemos a
ac30 nociva dos parasitas que morressem no
decurso da experiéncia. Em se tratando de

‘parasitas longevos, admite-se que os que sobre-

vivessem a etapa da fixagdo no hospedeiro,
etapa esta critica & sobrevivéncia dos mesmos,
teriam grande chance de permanecerem vivos
até o fim da experiéncia, levando-se em conside-
racdo ndo ser este periodo demasiadamente
Ibngo.

‘Mediante o estudo da funciio GN = f(NP),
poderemos admitir que sua representacao grafi-
ca nada mais seria que a expressdo da média da
intensidade de parasitismo, delimitada pela mé-
dia do niimero de parasitas sobreviventes e pelo
grau médio de nocividade, causados por eles
proprios.

A intensidade de parasitismo de um deter-
minado namero médio de parasitas seria forne-
cido na representa¢do grafica da funcdo GN
= f(NP) pelo dngulo a. Nas condigdes da expe-
riéncia a intensidade média de parasitismo seria

dada pela relacdo %%‘— , ou para um determinado

nimero de parasitas ela poderia ser expressa
pelo grau médio de nocividade (Grafico 3).

GRAFICO N3

Representacdo grafica do dngulo «

GN
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Poderemos definir a /ntensidade de Parasitis-
mo Méximo como a maior capacidade do para-
sita estudado em lesar o hospedeiro, nas condi-
¢Oes da experiéncia, isto &, o maior valor numé-

rico de GN:
NP

Sabemos que o nimero de parasitas por hos-
pedeiro & limitado por varios fatores inerentes a
prépria populago de parasitas e ao hospedeiro.
Em virtude destes e de outros fatos, acima de
determinado limite n8o haverd a mencionada
relacio GN/NP.

Entretanto, dentro de limites a serem estabe-
lecidos poderemos admitir uma relago direta

entre o Grau de Nocividade Médio e o nGmero
médio de parasitas. Concordamos que a /ntensi-
dade Média de Parasitismo ests diretamente re-
lacionada com o Grau Médio de Nocividade e é
limitada pela resisténcia oferecida pelo hospe-
deiro, manifestada por mecanismos de defesa
{Gréfico 4).

Imaginamos que se fosse possfvel durante
milhares de anos acompanharmos as relacdes
hospedeiro-parasitas traduzidas através da fun-
¢lio GN = f(NP), mantendo-se constante o ni-
mero de parasitas utilizados nas sucessivas expe-
riéncias por uma infinidade de geragGes, terfa-
mos, hipoteticamente, a obtengdo do Gréafico
tebrico 5.

GRAFICO N24

GN}

, oK

\
2

Resisténcia oferecida pelo hospedeiro a
nocividade provocada pelo parasitismo

0

Imaginemos um animal de vida livre que
gradativamente fosse, por mecanismos de com-
peticdo e sele¢do naturais, adaptando-se a vida
parasitaria.

NP

Numa fase inicial, isto é, durante as primei-
ras geracdes, é de se esperar um aumento de
nocividade oriunda da crescente adaptagdo do
animal de vida livre a nova vida parasitaria.
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A auséncia temporaria dos mecanismos espe-
cificos de defesa do hospedeiro, explicaria a
maior intensidade da deflexdo inicial.

Com a organiza¢do dos mecanismos de defe-
sa do hospedeiro haveria uma queda da nocivi-

"dade traduzida em menor quantidade de lesdes
produzidas pelo parasita.

N&o tardaria, porém, que os parasitas das
geracOes posteriores encontrassem novos pro-
cessos de agressdo, produzindo nova deflexdo,
ainda que mais atenuada.

Como estabelecemos por princ{pio que o
namero de parasitas seria o mesmo durante a

infinidade de sucessivas infecgOes, as variacﬁes|

GRAFICO N25

de nocividade decorreriam da capacidade que
cada conjunto de geragOes de parasitas possuf(s-
se de lesar o hospedeiro.

Do conjunto de raciocinios acima expostos,
achamos que com o decorrer do tempo, para
uma mesma espécie de parasita e hospedeiro, o
angulo «, que traduz, como vimos anteriormen-
te, a intensidade do parasitismo produzido por
um determinado nimero médio de parasitas,
tenderia a diminuir. Em virtude deste fendmeno
poderiamos pensar que quanto mais adaptados
fossem os seres vivos ao parasitismo, menor
seria o valor de &, isto é, menor seria a nocivida-
de destes parasitas (Gréfico 6).

bxpressao grafica teorica da funcao GN:f(t)
mantendo-se constante NP

t = milhdes

GN

de anos

GRAFICO N* &
Expressao grdfica da funcao GN = f (NP)

Angulo = representa parasitismo
menos adaptado que o angulo K’

GN
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O exame do gréfico tedrico representativo da
fungdo GN = f(t) mantendo-se constante NP,
faz-nos imaginar que, apds o estabelecimento
do equilfbrio hospedeiro-parasita, a retirada
abrupta do fator parasita, poderia acarretar um
desequilibrio no sistema, pois os mecanismos de
defesa do hospedeiro poderiam agir em detri-
mento dele préprio.

No tracado te6rico da fungdo GN = f(t)
(mantendo-se NP constante), levamos em conta
as forcas de defesa do hospedeiro e as forgas de
defesa do parasita contrérias as do hospedeiro,
que tenderiam sempre a um grau médio de

nocividade mais elevado, unidos a fatores oriun-
dos da adaptacdo do hospedeiro a sua nova
circunstdncia orientada no sentido de suprir
condigdes de sobrevivéncia a ele mesmo e tam-
bém ao parasita.

Pela representacdo da previsdo grafica da
fungdo IS = f(GN) onde IS é o indice meédio
percentual da sobrevivéncia de lotes de hospe-
deiros, verificamos que a percentagermn méaxima
de sobrevivéncia possivel (PS = 100) é determi-
nada por um valor médio do grau de nocivida-

‘de. Abaixo deste valor ndo teriamos imanifesta-

¢cOes patogénicas capazes de determinar mortali-
dade dos hospedeiros {Gréfico 7).

GRAFICO N2 7

Determinacao do ponto S na representacio
da fungao 1S=f (GN)
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O ponto determinado na funcfio IS = f(GN)
pelo valor IS = 100, chamaremos de S. O ponto
S determina no eixo das ordenadas o valor
médio méximo do grau de nocividade que ndo
provoque modificaglo da percentagem de so-
brevivéncia dos lotes dos hospedeiros.

CRAFICO N® 8
Representacao grafica das funcoes GN=f (NP) e IS=f(GN)
com escala comum de grau de natividade

GN

GN=t (NP)

1S=f (GN)

J—

NP
1S %

Sabemos que quando mantemos linhagens de
parasitas em laboratdrio, por repiques sucessi-
vos utilizando-se para isto lotes de hospedeiros,
se a percentagem de sobrevivéncia dos hospedei-
ros por lote for muito baixa, haverd uma perda
muito grande de parasitas, prejudicando a ma-
nutenco da linhagem.

Se por outro lado a quantidade de parasitas
por hospedeiro for muito pequena, haveré gran-
de dificuldade na obten¢3o do material para os
repiques. E, pois, de conveniéncia o estabsleci-
mento de limites mfnimos de sobrevivéncia dos

Como as representacdes graficas de GN
=f(NP) e 1S = f{(GN) sfo relativas a0 mesmo
fendmeno perasitdrio e a escala do grau de
nocividade é idéntica para as duas funcdes, po-
deremos exprimf{-las como representado no Gré-
fico 8.

GRAFICO N=_9
Determinacio da faixa ab e do ponto S

GN
GN=f (NP)
al C ; t
{ ‘
| ' ab
' 1
. ;
bl--- - - -
N \ |
i : . S 1S=1(GN)
E R S B il mh i M
. Lo
. i ' 4 o
i s B i A NP
1 H I : 1S %
l A B 100

hospedeiros e de nGmero de parasitas por hos-
pedeiro a obter apbs decorrido o perfodo da
experiéncia.

Poderemos calcular a quantidade de in6culo
de modo que o namero médio de parasitas por
hospedeiro mantenha-se acima de um determi-
nado limite minimo arbitrado.

Escolhendo-se por exemplo, o limite m{nimo
médio A de parasitas a serem obtidos apbs
decorrido determinado tempo de parasitismo, a
este ponto corresponderd um grau médio de
nocividade & (Gréfico 9).
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Este grau médio de nocividade a determinaré
um indice médio de sobrevivéncia dos hospedei-
ros que serd o limite mdximo médio de hospe-
deiros sobreviventes no final da experiéncia.

Arbitrando-se o limite médio minimo de so-
breviventes hospedeiros em 8°, este valor corres-
ponderd ao grau médio de nocividade b que por
sua vez corresponderd a um limite maximo mé-
dio do nimero de parasitas B.

Nos limites estabelecidos para a experiéncia
o grau médio de nocividade variard de a a b.
Convencionamos chamar o segmento ab de fai-
xa de nocividade.

Os valores alcancados de GN dentro dos mes-
mos limites estabelecidos, serdo tanto maiores
quanto mais virulenta for a linhagem do parasi-
ta estudado.

O ponto S corresponderd a um GN (ndo
capaz de produzir mortalidade nos hospedeiros)
que por sua vez corresponderd a um valor-S’
que serd o numero médio maximo de pardsitas
que no periodo da experiéncia ndo produzird
mortalidade aos hospedeiros.

Além da utilidade préatica destas determina-
¢Oes na manutencdo das cepas, estes pontos
servirdo para o estudo comparativo do compor-
tamento de duas linhagens diferentes de parasi-
tas pertencentes a uma mesma espécie.

Aplicacdo‘édo método proposto:
Escolha do parasita e do hospedeiro.

Ao escolhermos o Schistosoma mansoni
Sambon, 1907, para os nossos ensaios, fizemo-
lo por diversos motivos:

19) Porque j& héa alguns anos vinhamos de-
senvolvendo uma linha de pesquisas orientada
para o estudo deste helminto e de seus hospe-
deiros intermediérios, adquirindo, desta forma,
pratica na manutencdo dessas espécies em labo-
ratério, e colocando-nos também a par da vasta
bibliografia sobre o assunto;

29) Por julgarmos que os dados obtidos nas
experimentacdes com aguele trematbdeo seriam
facilmente aplicdveis a execucdo do nosso
plano;

39) Porque o S. mansoni apresenta linhagens
distintas. Ao que tudo indica, essas linhagens
possuem comportamento diferente, tanto no
que diz respeito as suas relagdes com os hospe-
deiros intermedidrios, como também com os
definitivos.

Paraense & Corréa'® em 1963 referiram a
existéncia de duas linhagens de S. mansoni.
Com a descoberta dos focos de esquistossomose

em Santos por Moura, em 1945' " e no Vale do
Rio Parafba em Sdo Paulo por Piza & col., em
1959' 7 e em outras localidades do mesmo esta-
do'® ficou evidente ndo s6 a importancia desta
parasitose no sul do Brasil, como também a
diversidade de comportamento de vérias popu-
lacBes de helminto.

Escolhemos, por estes motivos, duas linha-
gens de S. mansoni: a primeira, oriunda de
populacdo de Biomphalaria glabrata®® de Belo
Horizonte; a segunda proveniente de Biompha-
laria tenagophila do Vale do Rio Paraiba®®.

Uma vez escolhida as duas linhagens do para-
sita, restava escolher o hospedeiro definitivo.
Dentre os hospedeiros definitivos do S. mansoni
é, sem duvida o camundongo’ que apresenta
melhores vantagens, tanto pela facilidade de sua
manutencdo em laboratério, como também por
sofrer uma patogenia esquistossomotica seme-
Ihante & encontrada no homem' 51922,

As duas linhagens do verme foram, portanto,
obtidas e mantidas em laboratdrio, mediante
passagens sucessivas, utilizando-se como hospe-
deiro definitivo camundongos albinos e, como
hospedeiros intermediérios, as duas espécies de
planorbfdeos supra mencionados e originalmen-
te responséveis pela manutencdo dos respectivos
focos na natureza.

Como critério para determinagdo do Grau de
Nocividade escolhemos a guantidade de granu-
lomas hepéticos observados nos camundongos
infectados ap6s o decurso de 60 dias da infec-
cdo.

Esta determinacdo pareceu-nos adequada,
pois é fato notbrio o importante pape! destas
lesdes na patogenia da esquistossomose e sua
estreita relagdo com o nimero de parasitas.

Também determinamos o (ndice de sobrevi-
véncia apresentado pelos camundongos infecta-
dos por diferentes quantidades de cercarias e o
namero de esquistossomas sobreviventes, ap6s o
mesmo periodo de duragdo da experiéncia.

MATERIAL E METODOS

1. Determinagdo da percentagem de sobrevi-
véncia de camundongos albinos infectados por
nameros de pré-fixados de cercérias de duas
linhagens de S. mansoni.

Foram utilizadas, na presente experiéncia,
cercérias das duas linhagens de S. mansoni, aci-
ma referidas.

As cercédrias foram obtidas de grupos de 5

moluscos infectados, cada molusco previamente
submetido a infec¢do por 10 miracidios.
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Desta maneira, procuramos assegurar maior
probabilidade de distribuic8o igual de vermes
machos e fémeas, por lotes de cercérias utiliza-
das.

Usamos camundongos albinos oriundos do
biotério da Faculdade de Medicina de Ribeirdo

TABELA |

Sobrevivéncia de Camundongos por Nameros Utiliza-
dos de Cercérias de S. Mansoni da Linhagem de Belo

Preto. Foram infectadas pela cauda 275 fémeas,
pesando cada uma entre 14 e 16 gramas. Tais
fémeas foram distribuidas em lotes, utilizando-
se, respectivamente, 200, 100, 60, 30 e 10
cercérias por camundongo, em cada lote {Tabe-
las | e I},

TABELA I

Sobrevivéncia de Camundongos por Nameros Utiliza-
dos de Cercarias de S. Mansoni da Linhagem de Sdo

Horizonte José dos Campos
X ge NOmero de Indice de Ni de Nimero de Indice de
N(l;emero. Camundongos  Sobrevivéncia dos é‘e’:ggas Camundongos  Sobrevivéncia dos
rearias Infectados Camundongos (1) Infectados Camundongos (')
200..... 13 15,4 200 .... 8 25
100.. ... 103 19,4 100 .... 73 28,8
60..... 26 30,8 60 .... 22 59
30..... 10 60,0 30 .... 8 75
10..... 6 100,0 10 .... 6

(1) Dados em percentagem

A partir da infeccdo, os camundongos foram
inspecionados diariamente e os que morreram
foram recolhidos e imediatamente necropsiados
a fim de se constatar a positividade ou negativi-
dade de infeccdo esquistossomética.

Ao fim de 60 dias, contados a partir da data
da infeccdo, determinamos as percentagens de
sobrevivéncia dos camundongos, para cada M-
nhagem do parasita e para cada dose de cercé-
rias.

Todos os roedores sobreviventes foram sacri-
ficados para verificacdo da infeccdo.

2. Estudo da relagdo entre o numero de
parasitas adultos e o nimero de granulomas
hepdticos.

Esta experiéncia, como a anterior, foi reali-
zada utilizando-se os mesmos hospedeiros e as
mesmas linhagens de S. mansoni e envolveu o
estudo de duas varidveis, a saber:

a) Numero de S. mansoni adultos sobrevi-
ventes apbs periodo de 60 dias de infecgdo.

b) Namero de granulomas hepéticos em ca-
mundongos de laboratério infectados por S.
mansoni.

a) Primeira varidvel:

Utilizamos fémeas de camundongos albinos
pesando entre 14 e 16 gramas cada uma, prove-

{1) Dados em percentagem

nientes do biotério da Faculdade de Medicina
de Ribeirdo Preto. Separados em lotes, foram
infectados pela cauda com os mesmos niimeros
de cercarias da experiéncia anterior. Apés 60
dias contados a partir da data da infeccdo, fo-
ram sacrificados e deles foram retirados os
exemplares de S. mansoni pelo método de per-
fusdo dos vasos mesentéricos e hepaticos®’?®
complementado por esmagamento do figado

entre laminas de vidro®:2'.

b) Segunda varidvel:

Procuramos determinar ndo s6 o nimero de
granulomas hepdticos por camundongo, como
também a existéncia de relacdo entre a quanti-
dade de granulomas e a de helmintos infectan-
tes (primeira variavel).

Apos a perfusdo para coleta dos helmintos
adultos, os ffgados dos camundongos foram
submetidos a contagem de granulomas, empre-
gando-se o método descrito por Pellegrino &
Brener, em 1956'° e por Brener, Pellegrino &
Oliveira em 1956°.

RESULTADOS

1. Determinacgdo da percentagem de sobrevi-
véncia de camundongos albinos infectados por
nimeros pré-fixados de cercérias de duas linha-
gens de S. mansoni.

Os resultados estdo transcritos nas Tabelas |
ell
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Os camundongos nesta experiéncia foram
convencionalmente considerados como expos-
tos a8 mortalidade por agdo exclusiva da infec-
¢do esquistossomética, dada a intensidade dela
para estes pegquenos animais.

O processo utilizado para a comparagdo foi o
“teste de mortalidade diferencial’’, descrito por
Cramér.

Aplicando-se este teste aos resultados da ex-
periéncia, conclui-se, ao nivel de 5%, pela ndo-
aceitagdo da hipOtese de igualdade de sobrevi-
véncia para doses idénticas de cercdrias das duas
linhagens.

Realmente, a simples inspeccdo dos resulta-
dos mostra que a linhagem de S. mansoni de
Belo Horizonte foi mais lesiva para os camun-
dongos infectados do que a cepa desse helminto
de Sdo José dos Campos.

2. Estudo da relagdo entre o nOmero de
parasitas adultos e o namero de granulomas
hepéticos.

TABELA il
Namero de S. Mansoni Adultos Sobreviventes apds 60

dias de Infecgdo de Camundongos por Nimero Utiliza-
do de Cercérias da Linhagem de Belo Horizonte

NGmero de Cercérias @ NO

de Ordem do Camundongo Namero de Helmintos

10 i 18

20 2 ..., 15

30 .. 24
Media .. ... 19,0

19 i, 17

P 2 18

100 30 ...ooonrnn... 19

4 ... 16

BO . 18
Média ..... 17.6

10 0 8

- IR 10

2 . 12

4 ... 14

60 g0 ............ 6

69 . 10

10 . 14

8 ... 12
Média ..... 10,8

10 9

2 . 3

30 5o 5

4 . ........... 12
Média ..... 7,3

19 4

10 22 .........0.... 2

X . 6
Média ..... 37

a) Namero de S. mansoni adultos sobrevi-
ventes apds per(odo de 60 dias de infeccio.

Os resultados estdo transcritos nas Tabelas
itelV.

TABELA IV

NOmero de S. Mansoni Adultos Sobreviventes apés 60

dias de Infecc80 de Camundongos Albinos por Name-

ro Utilizado de Cercérias da Linhagem de Sdo José dos
Campos

NGmero de Cercérias e NO

de Ordem do Camundongo Ndmero de Helmintos

19 18

200 29 ............. 14

3 10
Média ..... 14,0

19 1

2 . 15

100 39 ............. 9

49 ... 12

8 .. 15
Média ..... 12,4

19 10

2 6

80 3o Il 9

49 ..., 8
Média ..... 8,3

19 . 2

30 20 ............. 7

30 . 4
Média ..... 4,3

19 2

10 20 ............. 1

3 2
Média ..... 1,0

As cercérias a que foram expostos os camun-
dongos e os parasitas adultos deles obtidos nes-
ta experiéncia devem ser considerados como
uma mesma populagdo, sujeita & mortalidade no
tempo entre a exposi¢cdo e o sacrificio dos roe-
dores.

As capacidades de desenvolvimento das cer-
cérias das duas cepas podem, entdo, ser compa-
radas através do teste de mortalidade diferencial
supra utilizado no estudo da sobrevivéncia do
hospedeiro.

Feitos os célculos pertinentes, conclui-se, ao
nivel de 1%, pela ndo rejeicdo da hipdtese de
igualdade das capacidades de desenvolvimento
do S. manson/ das cepas estudadas.

b_) Namero de granulomas hepéticos em ca-
mundongos de laboratdrio infectados pelo S.
mansoni.
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Os resultados estdo contidos nas Tabelas V e
VI.

Conforme veremos mais adiante, a relagdo
entre 0 grau de nocividade e o nGmero de

parasitas tem aspecto hiperb6lico. Tomando-se '

a relagdo entre os logaritimos dessas duas quan-
tidades, transformamos aquela forma funcional
na de uma reta.

A comparacgdo entre as duas cepas pode, com
essa transformacdo, ser feita através da anélise\
de varidncia de modelo regressivo.

Os resultados dos cédiculos estdo enumerados
no item da “Anélise estatfstica dos resultados
das experiéncias”’, onde se conclui, no sub-item
“paralelismo’’, que as cepas diferem significati-
vamente ao nivel de 5%. (F = 14,41 contra o
valor tedrico Fo,95(1:34) = 4,13.

TABELA V
NOmero de Granulomas Hepéticos Presentes apds 60

dias da infecgdo por NOmero Conhecido de Cercérias
da Linhagem de Belo Horizonte

NUmero de Cercérias e

Namero de Ordem do Namero de Granulomas

Camundongo
‘ 19 ... 4.320
200 20 ............. 2106
3 2.457
Média ..... 2.961
19 e 972
2 e 1.674
100 39 ............. 2.063
49 ... 1.844
B e 2108
Média .. 1.760
190 i 810
2 i 756
38 ............. :8233
80 g il ‘840
69 ............. 1.080
79 i 1.080
8 ... 1.666
Média ..... 1.073
19 e 216
2 . 810
30 30 il 864
49 ... 972
Média ..... 716
19 o 108
10 22 ............. 108
3 i 43
Média ..... 86

TABELA VI

NOmero de Granulomas Hepaticos Presentes apds 60
dias da Infecgdo por Ndmero Conhecido de Cercérias
da Linhagem de Sdo José dos Campos

Numero de Cercérias e N?

de Ordem do Camundongo Namero de Granulomas

19 .. 918

200 29 ... 702

39 1.836
Média ..... 1.162

19 . 810

2 . 694

3 756

100 o (oilliIU 1.188

B9 ... 1.242
Média ..... 918

1 . 648

2 . 756

60 39 702

49 ... 540
Média ..... 662

19 324

30 20 ............. 270

39 . 378
Média ..... 324

19 ..., 0

10 20 .......... 0

0

Utilizag8o dos dados numéricos fornecidos pe-
las experiéncias.
Bases para os cdlculos das diversas relacies.

Com os dados obtidos nas experiéncias ante-
riormente assinaladas, calculamos varias relagtes

entre os graus de nocividade, os fndices de so-
brevivéncia dos hospedeiros, o nimero de cer-
cérias infectantes e 0 nimero de parasitas adul-
tos obtidos por perfusdo.

Como ficou anteriormente convencionado,
denominamos grau de nocividade de uma linha-
gem do parasita a0 nOmero médio de granulo-
mas hepéticos causados, no hospedeiro, por de-
terminado nGmero de parasitas adultos.

Os dados numéricos para o célculo das rela-
¢0es mencionadas dispSem-se nas Tabelas de
nGmeros VIl a XVI,
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TABELA VII
Dados para o Céiculo da Rel

50: Indice Per

i de

Sobrevivéncia do Hospedeiro — Grau de Nocividade da
Linhagem do Parasita de Belo Horizonte.

Indice de Sobrevivéncia
do Lote de Hospedeiros

Nomero de Granutomas

TABELA IX

Dados pera o Chlculo da RelagBo: Ndmero de Parasitas
Adultos da Linhagem de Belo Horizonte — Namero de

Granulomas Hepéticos no Hospedéiro

Hepéticos em Individuos

0 dos Diferentes Lotes NGmero de Parasitas Namero de Granulomas
de Hospedeiros Hepéticos
o ;i’g 24 ... A.320
"""""""" ’ 19 .. i 2.106
"""""""" 2487 18 ooiiereieianinins 2.457
................ 972 18 .. 2.106
................ 1.674 18 it 1.944
19 2.063
................ 1.944 :; 1'3;;
................ 2.108
L 1 - Z 2.106
810 14 . i 1.620
"1’: 14 ... i 1.666
. 12 1.134
3 a8 12 972
1.080 12 0 1.080
1.080 10 i e 810
1.586 10 .. i e 1.080
1216 - I N 864
"""""""" 8 . 756
B0 i 4 6 o 540
................ 972 B i 810
2 108
oo :: 4 e 108
"""""""" 3 e, 216
"""""""" 43 2 e 43
{1) Em percentagem
TABELA VIH
Dados pera o Célculo-da RelagSo: Indice Per | de TABELA X

Sobrevivéncia do Hospedeiro — Grau de Nocividade da

Linhagem do Perasita de S8o José dos Campos

indice de Sobrevivéncia

Nimero de Granulomas
Hepéticos em Individuos

Dados para o Céiculo da Relag8o: Namero de Parasitas
Adultos da Linhagem de S8o José dos Campos —
NOmero de Granulomas Hepéticos no Hospedeiro

Namero de Parasitas

{NGmero de Granulomas
- Hepéticos

do Lote dn(;ll;lo:podairos dos Diferentes Lotes
de Hospedeiros

918

% 702
1.836 18
16
810 16
594 14

2 756
1.188 12
1.242 "
10
................ g;: 10
® I 702 H
.............. 540 8
................ 324 7
% 270 6
........... 278 4
................ 0 2
00 . 0 2
................ 0 1

(1) Em percentagem

..................
..................
..................
..................
..................
..................
..................
..................
..................
..................
..................
..................
..................

..................

1.856
1.188
1.242
918
810
756
702
7586
694
708
648
378
6540
324
270

0

1
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Andlise Estatistica dos Resultados das Expe-
riéncias.

Os dados obtidos das experiéncias foram usa-
dos para a comparagdo da parasitose nas duas
linhagens consideradas. Os modelos adotados
nfo visam a formulagiio matemdtica dos fend-
menos pesquisados, mas tdo somente a fornecer
aproximagOes razodveis que tornem as duas li-
nhagens quantitativamente comparéaveis.

Interessa ao estudo a analise comparativa das
seguintes relagGes entre:

1) Indice de sobrevivéncia do hospedeiro e
grau de nocividade; IS = f (GN);

2) nimero de parasitas e nOmero de cercérias
infectantes; NP = f (NC);

3) grau de nocividade e nimero de parasitas;
GN = f (NP); e uma relagdo ligada as anteriores
serd usada também:

4) fndice de sobrevivéncia dos hospedeiros e
nimero de parasitas; IS = f (NP).

Para a anélise faremos primeiro um ajusta-
mento e depois compararemos as fungOes obti-
das em cada ftem, das duas linhagens.

Para o ajustamento foram propostos trés mo-
delos: '

1) exponencial,
e=2,71828. ..

2) hiperboélico, do tipo y = ax

3) polinomial, do tipoy = a+ bx + cx*+ dx

A priori, sentimo-nos inclinados ao emprego
da hipérbole, que j4 ¢ de emprego usual, pelo
menos para relacdes dos tipos IS =f(GN) e
IS = f (NP). Ndo confiantes na sele¢8o a priori,
¢ que resolvemos ajustar os dois outros modelos
e compara-los com o hiperbélico.

Utilizou-se nos célculos o programa Regres-
sdo Passo a Passo (“Stepwise Regression’’), no
Computador 1BM-1130 do Centro de Compu-
tagdo da Universidade Estadual de Campinas.

Este programa calcula os coeficientes dos ajus-
tamentos e testa a significdncia da dependéncia
entre as varidveis. Em particular, no polindmio
em nenhum caso o termo x~ teve coeficiente
significativamente diferente de zero. :

Comparados os resultados dos ajustamentos,
na grande maioria das fungdes a hipérbole reve-
lou-se mais adequada, pois forneceu coeficien-
tes de correlagdo maiores do que as outras for-
mas funcionais e do mesmo modo quanto ac
valor de F que testava a significincia do ajusta-
mento.

Constam da Tabela XV!l os resultados dos
ajustamentos segundo a hipérbole y = axP, e os
valores de p {log v, log x), estimativa do coefi-

do tipo y = aePX

b
3

ciente de correlacdo, F, valor que testa a signifi-
cincia da dependéncia e o nimero de graus de
liberdade usados no teste.

Convém lembrar que os ajustamentos na ver-
dade, sdo feitos com os logaritmos das variéveis.
Os coeficientes de correlagdo e o teste concer-
nem a essas variaveis transformadas. Onde ocor-
reram valores observados nulos, estes foram re-
tirados do célculo, por motivos Obvios.

Comparagado entre as cepas

A fim de comparar as cepas de S. manson/ de
Belo Horizonte e de Sdo José dos Campos, para
efeitos do presente trabalho, comparamos as
expressbes 1S = f (GN), GN =f{(NP) e
NP = f(NC) utilizando o modelo regressivo para
a andlise da varidncia, trabalhando sempre com
os logaritmos.

Comparagdo de IS = f (GN)

Os resultados da andlise estdo contidos na
Tabela XVIII, e mostram que:

19) as retas podem ser consideradas paralelas
(F = 1,52);

29) as retas tém o mesmo coeficiente linear
(F =1,15);

logo, as retas ndo diferem significativamen-
te, isto é, podem ser consideradas idénticas as
fungdes IS = f (GN) de ambas as cepas.

Os valores da ajustante 1S = f (GN} encon-
tram-se nas Tabelas XX e XXI.

Comparacio de GN = f (NP)

Os resultados contidos na Tabela XX, de
pronto ddo resultado significativo no item para-
lelismo. Logo, as funcdes GN =, f (NP) diferem
significativamente.

Os valores da ajustante GN = f (NP) encon-
tram-se nas Tabelas XXI1 e XXiI1.

Comparagdo de NP = f (NC)

J& foi feita uma tentativa de comparar esta
relagdo para as duas cepas, quando aplicamos o
teste de mortalidade diferencial, cujo resultado
foi significativo a 1% e ndo-significativo a 5%,
deixando-nos uma faixa de decisdo que Cramér
recomenda seja corroborada por outros argu-
mentos.

Assim; j4 que foram ajustadas as hipérboles
NP = f (NC) para ambas as linhagens, resolve-
mos comparé-las usando a anélise de varidncia.

Os resultados, encontrados nas Tabelas
XXIV e XXV, mostram que as retas log NP
= f (log NC) s8o paralelas (F = 1,68), mas que
ndo sdo coincidentes, pois ndo cruzam o mesmo
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TABELA XI|

Dados para o Célculo da Relagfio: NGmero de Cercérias

Infectantes da Cepa de Belo Horizonte — Numero de

Parasitas Adultos Obtidos por Perfusfo Vascular dos
Hospedeiros

NOmero de Cercarias

Infectantes NGmero de Parasitas

18
20 ..., 15

24

17
18
100 ..., 19
16
18

8
10
12
14

TABELA Xl

Dados para o Calculo da Relagdo: NaGmero de Cercérias

Infectantes de SSo José dos Campos — NGmero de

Parasitas Adultos Obtidos por Perfusio Vascular dos
Hospedeiros

Namero de Cercérias Namero de Parasitas

Infectantes

18

200 ... 14
10

11

15

100 ..........00vvvnt 9
12

16

10

]

80 ............000nn 9
8

2

30 ... ?
4

(1]

10 ... 1
2

TABELA XII

Dados para o Célculo da RelagSo: Indice Percentual de

Sobrevivéncia dos Hospedeiros — Namero de Parasitas

de Cepa de-Belo Horizonte Obtidos por Perfusio dos
Vasos Mesentéricos dos Hospedeiros

‘ndice Percentual de .
Sobrevivéncia dos Ndmero de Parasitas
dos Lotes dos Hospedeiros

18
18 ... 15
24

17
18
19 . 19
16
18

-
8
AN

TABELA XIV

Dados para o Célculo da Relagdo: Indice Percentual de

Sobrevivéncia dos Hospedeiros — NGmero de Parasitas

da Cepa de S#o José dos Campos obtidos por Perfusdo
dos Vasos Mesentéricos dos Hospedeiros

fndice Percentual de

Sobrevivéncia dos Lotes Nimero de Parasitas
de Hospedeiros
18
26 ... 14
10
1
16
20 ......... Ceeaeaas 9
12
16
10
6
B9 ........iii0iennn 9
8
2
% ......... Ceeieaas 7
4
0
100 .......civievnnns 1
2
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ponto naretax = 0 (F = 12,97).

Assim, somos levados a concluir pela ndo-
aceitacdo da hipOtese de que as relagBes
NP = f (NC) sdo iguais para as duas cepas.

Os valores da ajustante IS =f (NP) encon-
tram-se nas Tabelas XXVI e XXVII.

DISCUSSAOQ

Do desenvolvimento das cercarias

No estudo da correlagdo entre o nimero de
cercérias que penetram nos camundongos e O
niimero de vermes adultos por hospedeiro, veri-
ficamos que, de uma maneira geral, o nimero
de vermes encontrados em camundongos sobre-
viventes apés 60 dias contados a partir da data
da infec¢8o, é maior nos animais infectados por
dose também maior de cercérias.

Apds a penetragdo das cercérias pelo tegu-
mento, estas formas larvares sofrem, evidente-
mente, os efeitos de um processo de defesa
orgdnica no hospedeiro durante o qual muitas
sdo destrufdas. Clegg & Smithers®, em 1968,
concluem que a maior barreira & penetracdo das
cercérias é o tecido dérmico do hospedeiro. As
que conseguem sobreviver a esta barreira, prova-
velmente, ainda terfio que vencer outras etapas
até seu completo desenvolvimento. _

Brener, em 19627 j& havia verificado que
camundongos submetidos a infecgio percutanea
com 100 cercérias de Belo Horizonte, apresen-
tavam, ao findl da experiéncia, a recuperagio de
18,5% dos vermes. Para as mesmas quantidades’
de cercirias de mesma origem, obtivemos o
completo desenvolvimento de 17,8%. Apesar do
nimero de vermes nos 500 camundongos utili-
zados por Brener ter variado de 1 a 73, a grande’
maioria dos camundongos apresentou uma in-
fecgdo de 11 a 25 vermes.

Warren & Peters2*, em 1967 referiram varia-
¢Oes na capacidade de penetrag8o e do desen-
volvimento dos helmintos em camundongos
submetidos a diluicdes diferentes de cercérias.
Esses autores verificaram que quanto maior a
diluicdo menor a penetracdo e maturacdo das
larvas. A maturacdo de 40 cercérias dilufdas em
5, 100 e 400 ml de 4gua e colocadas em contato
com a cauda de camundongos forneceu valores
aproximadamente de 40, 30 e 20% respectiva-
mente. A linhagem por aqueles autores utilizada
foi a de Porto Rico.

Em nossos trabalhos utilizamos cercérias di-
lufdas em 5 ml de 4gua.

Para a cepa brasileira, Warren?? encontrou
um indice de desenvolvimento de cerca de

27,2% utilizando 40 cercérias por camundongo.

Em nossas experiéncias obtivemos um fndice
de desenvolvimento dos helmintos muito préxi-
mo aos encontrados por Warren. Assim é que
para a linhagem de Belo Horizonte, utilizando-
se 30 cercérias por camundongo, o indice de
desenvolvimento dos helmintos foi de 24,3%.

Verificou-se que quanto maior o niamero de
cercérias utilizadas, menor o (ndice de desenvol-
vimento das mesmas.

Do niumero de granulomas hepdéticos

Quanto ao nimero de granulomas encontra-
dos no fligado apds 60 dias contados da data da
infeccdo, nossos resultados foram semelhantes
aos de Brener. Brener utilizou a cepa mineira
infectando cada camundongo com 100 cercé-
rias. Apds o 529 dia da data da infecgdo, con-
tou em média 2295 granulomas por figado.
Para 100 cercédrias da mesma linhagem, encon-
tramos uma média de 1750 granulomas.

Com relagdo a cepa de S30 José dos Campos,
ndo encontramos dados na literatura.

Para ambas as linhagens houve correlagdo
positiva entre o nimero de parasitas adultos e o
namero de granulomas hepdticos por camun-
dongo.

A linhagem de Belo Horizonte apresentou
nimero de granulomas significativamente maior
do que a linhagem paulista.

Sabendo-se que a formagdo dos granulomas
hepéticos & decorréncia da presenca de ovos de
S. mansoni naquele 6rgdo, o maior nimero de
granulomas encontrados na linhagem mineira,
poderia ser decorréncia dos seguintes fatores:

Maior oviposi¢cBo das fémeas de S. mansoni
da linhagem mineira;

Maior quantidade de fémeas da linhagem de
Belo Horizonte observados dentre os helmintos
assinalados;

Diferente distribuigdo dos ovos no organis-
mo do hospedeirc para as duas cepas estudadas.

Tendo em vista nossos estudos anteriores’,
em que assinalamos, nas condi¢cOes da experién-
cia, a mesma relacdo entre machos e fémeas nas
duas linhagens, deixamos de discutir aqui a se-
gunda hipOtese.

Quanto a terceira hipotese suscitada, como
as demais, pela presente investigagdo, nada en-
contramos na literatura e nada existe em nossos
proprios registros que ofereca bases adequadas
para o seu exame neste momento: ela deveré ser

-objeto de um plano especial de investigagdo.

Cremos, entretanto, que a diferente localizagdo
dos vermes no corpo do animal'® pode contri-
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TABELA XV

Dados para o célculo da relagSo: (ndice percentual de
sobrevivéncia dos hospedeiros por grupo de camun-
dongos infectados — nQimero de cercérias infectantes
da CEPA de Belo Horizonte ’

TABELA XVI

Dados para o célculo da relagio: Indice percentual de
sobrevivéncia dos hospedeiros por grupo de camun-
dongos infectados — nimero de cercérias infectantes
da CEPA de Sdo José dos Campos

(ndice Percentual de
Sobrevivéncia dos

Namero de Cercérias Hospedeiros por Grupo

fndice Percentual de
Sobrevivéncia dos

NGmero de Cercérias Hospedeiros por Grupo

Infectantes de Camundongos Infectantes de Camundongos
Infectados Infectados
200 ... ... 16,2 % 20 ................. 25,0 %
100 ..., 19,4 % 100 ................. 8,7%
60 ................. 30,7 % 60 ................. 59,9 %
30 ... 60,0 % 30 .. 75,0 %
10 .., 100,0 % 10 ... 100,0 %
TABELA XVIi
Resultados dos Ajustamentos (y = axb)
Tipo de funco Teste (!}
ece a b
pa b . ol gl.
~(num.) (dens.)
IS = fIGN) BH..... 860,10 -0,4826 -0,8721 68,7 1 21
SJ..... 3854,30 -0,6954 -0,7697 18,9 1 13
GN= f(NP) BH..... 21,266 1,6040 0,9299 134,33 1 21
SJ..... 112,679 08312 0,9264 78,65 1 13
IS = f(NP) BH..... 219,64 . ,-0,8222 -0,8614 60,417 1 21
SJ..... 130,69 -0,5348 -0,8381 35,416 1 13
NP= §(NC) BH..... 0,802 0,6289 0,8480 63,775 1 21
SJ ..... 0,264 0,7993 0,8986 62,912 1 13

(1) O teste, feito pelo {F) indica dependédncia funcional entre as varidveis; se F < F, as varidveis ndo guardam
relacdo entre si. Fo é o valor critico, dado por Fg (1,21) =4,35¢e Fg (1,13) = 4,75; ao nivel de 5%. Todos

os valores encontrados s80 significativos.

TABELA XVIit
Andlise de Varidncia

IS =f (GN)
Fonte de Soma dos que- Graus de li- Quadrado F
variagc8o drados berdade médio
Horizontalidade ....... 8,429698 1 8,429698 88,22
Enrebeb  ....... 0,109657 1 0,109567 1,16
Paralelismo  ....... 0,145223 1 0,145223 1,52
Desvio em torno das
retas de regressfo . ...... 3,248700 34 0,095550
Total ............... 11,933178 37
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TABELA XIX
Anélise de Variancia
GN = f(NP)

Fonte de Soma dos qua- Graus de li- Quadrado F
variagdo drados berdade médio
Horizontalidade ....... 25,565463 1 25,5665463 202,95
Entrebeb  ....... 0,021264 1 0,021264 0,17
Paralelismo ....... 1,815672 1 1,815672 14,41
Desvio em torno das
retas de regressdo....... 4,282920 34 0,125968
Total 31,685319 37

F(1,34) =4,13

0,95

TABELA XX

Valores da Ajustante 1S =(GN) (1)

Linhagem de Belo Horizonte

Graus de nocividade

Percentagem de

{GN) (2) Sobrevivéncia {1S)

4320 ................ 152
2457 ... ..., 19,9
2106 ... 21,3
2063 .., 21,5
1944 . ............. 22,2
1674 ... i, 238
1620 .o, 24,3
1866 ..ot 24,8
1134 .., 28,8
1080 «vinnnnn. 29,4

972 ., 31,2

864 ..., 32,2

810 ...l 33,8

756 e, 35,2

B0 ..., 41,3

216 . 64,1

108 ..., 90,0
(1} 1S =860,10-GN ~ %4826

(2)

Numero de granulomas hepéticos

TABELA XX!

Valores da Ajustante IS = f(GN) (1)
Linhagem de Sdo José dos Campos

Graus de nocividade Percentagem de
(GN) (2) Sobrevivéncia (IS)

1836 ................ 20,9
1242 .. ... ... 27,4
1188 . ... ... 28,2

918 ... ... .. 33,8

810 ................ 37,0

79 ................ 38,5

702 ... 40,4

648 ................ 42,9

694 ................ 45,6

540 ........... ...t 48,9

378 ... 62,8

328 ...... ... . .. 69,4

270 ... 79,0
(1) 1S =3854,30-GN 6954

{2}  Namero de granulomas hepdticos
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TABELA XXII

Valores da Ajustante GN = f(NP) (1)

Linhagem de Belo Horizonte

Graus de nocividade

Namero de parasitas

{GN) (2) {NP)
4320 ... 27,4
2457 e, 19,3
2106 .0, 17,5
2083 ... 17,3
1948 ... 16,6
77 SO 15,2
7. I 149
1566 «ovverennannn, 14,6
1134 oo 11,8
1080 .o 11.6
972 o, 10,8
864 ... 10,1
810 ... 9,7
TE6 ot 91
BA0 ..., 75
216 e 43
108 oo, 2,7
43 .. 16
(1) NP =0,1494-GN 0:62344

Namero de granulomas hepéticos

TABELA XXtlI

Valores da Ajustante GN  f{NP) (1)
Linhagem de S8o José dos Campos

Graus de nocividade

Ndamero de parasitas

{GN) (2) {NP)
1836 oo, 28,8
1242 i 18,0
1188 .o, 17.0
O18 e, 124
810 e, 107
756 o, 9,9
702 ., 9,0
648 ..., 8.2
Y 7,3
540 ... 6.6
378 e, a3
328 . 36
270 i 2,9
(1) NP =0,0033-GN!-20308

(2)

Numero de granulomas hepéticos

TABELA XXIV

Valores da Ajustante NP = f(NC)
Linhagem de Belo Horizonte

Numero de cercérias

Numero de parasitas
infectantes

22,45
14,50
10,50
6,80
3,40

TABELA XXV

Valores da Ajustante NP = f(NC)
Linhagem de Sdo José dos Campos

VOL. X —NO24

Namero de cercérias

Namero de parasitas

infectantes
200 ... 18,30
100 ..., 10,50
60 ................. 7,00
30 ... 4,00
W e 1,70

TABELA XXVI

Valores da Ajustagem IS = f(NP)
Linhagem de Belo Horizonte

Namero de indice Percentual de
parasitas Sobrevivéncia dos
Hospedeiros
18 i 20,4
15 i 23,7
24 ... 16,1
17 e 21,4
18 e 20.4
19 19,5
16 .. 22,5
18 ... 20,4
2 2 39,7
10 ... 33,1
12 28,5
14 ... 25,1
6 i 50,3
10 .. 33,1
14 e 25,1
12 e 28,1
9 e 36,1
< S 89,0
| 58,5
12 28,5
4 70,3
2 e 124,22
L 58,5

TABELA XXViI

Valores da Ajustante IS = f(NP)
Linhagem de Sdo José dos Campos

Ndamero de Indice Percentual de
parasitas Sobrevivéncia dos
Hospedeiros
18 27.9
14 31,9
19 38,1
1M 36,2
1 30,7
9 e 40,4
12 34,6
18 e 30,7
10 ... 38,1
6 ... 50,1
L 40,4
B e 43,0
2 e 90,2
T i 46,2
4 . 62,3
T 130,7

2 e 90,2
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buir para as diferentes localizagGes dos ovos.

Resta-nos a primeira hipOtese: a de que a
maior quantidade de granulomas observados
nos figados dos camundongos infectados com a
cepa mineira, se deva a maior capacidade de
oviposicdo das fémeas pertencentes a essa cepa.

Recordamos aqui que as duas linhagens estu-
dadas eram provenientes de focos de moluscos
pertencentes a espécies diferentes (B. glabrata e
B. tenagophila). Sabe-se por outro lado da resis-
téncia observada a infecgdo cruzada entre estas
duas |inhagensla. Estes autores admitem que,
no momento, estaria em curso um processo de
especiacdo entre estas linhagens. Terfamos, por-
tanto, diferencas de comportamento das racas
de S. mansoni, induzidas pela diversidade do
hospedeiro intermediério.

Da sobrevivéncia dos camundongos

De uma maneira geral a mortalidade referida
em camundongos infectados por cercérias de
S. mansoni tem sido bem menor que a encon-
trada por nbs no presente trabalho. Nos mes-
mos, em camundongos do biotério do INERu
infectados por 60 cercérias de Bras(lias, obtive-
mos um indice de sobrevivéncia de 74% contra
30,7% observados no presente trabalho para a
cepa de Belo Horizonte. A explicagdo deste
fato, poderia estar ligada ou a linhagem dos
camundongos utilizada na presente experiéncia,
ou ao tipo de alimentacdo, talvez deficiente,
ministrada aos nossos camundongos no decurso
do trabalho. De qualquer forma, o tratamento
dado aos camundongos foi o mesmo, de forma
que os presentes dados numéricos sobre sobrevi-
véncia podem ser comparados entre as duas
cepas estudadas.

Importa dizer também que achamos correla-
¢do negativa entre o nGmero de cercérias que
penetraram nos camundongos e o Indice de
sobrevivéncia dos camundongos.

Dentro de limites houve diferenca significati-
va do indice de sobrevivéncia para as duas linha-
gens. O indice de sobrevivéncia para a linhagem
de Sdo José dos Campos foi significativamente
maior. Como na nossa experiéncia o desenvolvi-
mento dos vermes ndo diferiu significativamen-
te, podemos atribuir a maior sobrevivéncia apre-
sentada pela linhagem paulista entre outras cau-
sas, a0 menor nimero de granulomas encontra-
dos por figado de camundongo parasitado por
essa linhagem.

Esta hipdtese foi confirmada pelo estudo da
correlacdo entre o nimero médio de granulo-

mas hepéticos e a percentagem média de sobre-
vivéncia dos hospedeiros.

Talvez a média dos didmetros dos granulo-
mas das linhagens estudadas difira significativa-
mente. Isto quereria dizer que o granuloma
produzido em decorréncia do parasitismo pela
linhagem mineira seria diferente do granuloma
decorrente do parasitismo pela linhagem paulis-
ta. Esta hipOtese, apesar de ndo ter sido por nos
comprovada, ja foi referida por Warren®® em
estudo comparativo entre as linhagens de S.
mansoni de Porto Rico, Brasil, Egito e Tan-
zénia.

De qualquer forma, em nossa experiéncia, a
procedéncia dos granulomas ndo influiu signifi-
cativamente no [ndice de sobrevivéncia dos ca-
mundongos infectados.

Exame dos gréficos 14 e 15:

Estabelecendo-se 6 (A) como limite minimo
de parasitas sobreviventes por hospedeiro da
linhagem de Belo Horizonte, este limite deter-
minaré o valor médio de 440 granulomas hepa-
ticos (a) que ocasionardo o indice maximo mé-
dio de 44,5% de sobrevivéncia dos camundon-
gos infectados (A’).

Estabelecendo-se na mesma linhagem, o limi-
te minimo de 25% (B‘) de sobrevivéncia dos
hospedeiros, este indice serd determinado peia
cifra média de 1.500 granulomas (b) que ocasio-
nard o limite maximo médio de 14 S. mansoni
por hospedeiro (B). Nestas condigbes o grau de
nocividade variard de 440 a 1.500 granulomas
por ffgado de roedor (valores médios).

O fndice de sobrevivéncia médio variaréd de
25% a 44,5% e o nimero médio de parasitas por
roedor de 6 a 14.

Se adotarmos os mesmos limites para a linha-
gem de S3o José dos Campos estes valores serdo:

ab — 440a 1.400

IS—25%ab51%
NP - 6a 204
CONCLUSOES

Para ambas as linhagens de S. mansoni o
nimero médio de vermes adultos encontrados
nos hospedeiros, 60 dias ap6s a infec¢do, corre-
lacionou-se positivamente com o nimero de
cercérias a que tais hospedeiros tinham sido
expostos;

Para ambas as linhagens houve correlagio
positiva entre o numero de parasitas adultos
encontrados nos hospedeiros 60 dias ap6s a



GRAFICO N2 10 GRAFICO N= 11

Representacio grafica da fungio GN=f(NP) Representacdo grafica da funcdo GN=t (NP)
da linhagem de Belo Horizonte da linhagem de Siao Jose dos Campos

GRAFICO N2 12

Representacao grafica da fungao
1S=f (GN) dalinhagem de
Belo Horizonte
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GRAFICO N=13

Representacdo grdfica da funcdo IS= f (GN)
da linhagem de Sdo Jose dos Campos
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GRAFICO N= 14
Representacao grdfica das fungdes GN=t({NP)
e |S=f(GN) da linhagem de Belo Horizonte
com escala comum de grau de nocividade.

GN .
GN=F(NP) GRAFICO N2 15

Representacio grafica das funcoes GN = f (NP)
€ 1S = t(GN) da linhagem de Sio Jose dos Campos
com escala comum de grau de nocividade
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infec¢Bo e o nimero de granulomas hepéticos
nos mesmos hospedeiros;

Tanto para a linhagem de Belo Horizonte
como para a de S3o José dos Campos foi encon-
trada correlac30 negativa entre 0 nimero médio
de granuiomas hepdticos e a percentagem média
de sobrevivéncia dos hospedeiros;

Acima de um determinado niimero de parasi-
tas aduitos presentes, houve significativamente
maior namero de granulomas nos camundongos
infectados com a cepa mineira;

Dentro de limites, houve percentual sigiiti-
cativamente menor de sobrevivéncia nos camun-
dongos infectados com & linhagem mineira;

Para 0 mesmo nimero de granulomas as so-
brevivéncias ndo diferiram significativamente
entre os hospedeiros infectados por uma ou
outra das linhagens, donde se infere a alta plau

sibilidade da hipOtese segundo a qual a maior
patogenicidade da linhagem mineira decorre de
ocasionar ela, no camundongo, maior nimero
de granulomas por fémea adulta presente.

Dentro dos limites estabelecidos para o indi-
ce de sobrevivéhcia do hospedeiro e 0 nimero
de parasitas, a faixa do grau de nocividade ab
manteve-se em limites muito proximos para as
duas linhagens; ’

Porém, para a linhagem de S3o José dos
Campos o niomero de parasitas obtidos apés a
experiéncia foi significativamente maior, donde
se conclui que um ndmero bem menni de het
mintos de Belo Horizonte provocou, nos ca-
mundongos utilizados na experiéncia, niveis se
melhantes de nocividade ¢ de mortatidade, que
maior niamero de helmintos de Sao
Campos

lose dos

SUMMARY

After the commentaries made of hostparasiticc relations, the authors sugaest a
method for the study of two strains of Schistosoma mansont.
With the method proposed and its experimental use, the authors concluded

For both strains of S. mansoni, the average niimber of adult worms found in the host
was B0 days after infection correlating positively with the number of cercariae which the

host were exposed to.

For both stiains there was a positive correlation between the number of adult
parasites found in the hosts 60 days after infection and the number of liver gramiloma of

the same hosts.

For both the Belo Horizonte strain as to the Sdo Jusé dos Campos strain, a negitive
correlation was found between the number ot liver granuloma and the average percentage

of host survival.

Over a certain number of adult parasites present, there was a significant

{arge

number ot granuloma on the infected mice with the Belo Horizonte strain.

Within lunits there was a smaller significant percentual survival of mice infected with

the Belu Horizonte strain.

For the sarme number of granuloma, survival was not significantly different betweern
intected host, by one or the other strain,therefore it is suggested that the hypothesis iriost
likely, 1s that the pathogenecity of the Belo Horizonte strain results from larger numbe:

of granuloma per achilt female present.

Within the limits established for the host survival index and number of parasites, the
band of the degree of pathogenecity ab keeps within close limit of each other for the two
strains. Although for the S3o José dos Campos strain the number os parasites after the
experiment was significantly greater, concluding that a smaller number of Belo Horizonte
worms caused on the mice used in the experience, similar levels of pathogenecity and
mortality, than a larger number of 530 José dos Campos wormns.
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