
ESTUDO PRELIMINAR SÔBRE A LOCALIZAÇÃO RENAL DE COM­
PLEXOS ANTÍGENO-ANTICORPO EM RATOS INFECTADOS COM

PLASMODIUM BERGHEI *

Carlos Eduardo Tosta

São apresentados os resultados preliminares ãe um estudo evolutivo da lo­
calização renal ãe complexos antígeno-anticorpo solúveis em ratos infectados 
com P. berghei. Embora no 2P dia o animal já  apresentasse parasitos circulan­
tes e no 6.° dia fôsse demonstrado anticorpos circulantes, somente no 12.° dia 
ficou caracterizada a presença simultânea de antígeno e anticorpo, por imuno- 
fluorescência, nos glomérulos e arteríolas renais, correspondendo a uma que- 
aa do nível sérico de complemento. No 16.° dia o depósito glomerular era m í­
nimo e o complemento retornou a níveis considerados normais.

Após um confronto com os dados obtidos em outros trabalhos o A. sugere 
que o P. berghei possa apresentar uma ação patogênica para o hospedeiro 
através da formação ãe complexos Ag-Ac embora acentuando a necessidade 
ãe estudos adicionais.

INTRODUÇÃO

A deposição de complexos antígeno- 
anticorpo (Ag-Ac) em estruturas vascula­
res e sua posterior lesão constitui um m e­
canismo de hipersensibilidade comum a 
diversas condições clínicas como o lupus 
eritematoso dissemiinado, a glomerulone- 
írite e a dcença do soro, entre outras. Por 
razões hemodinâmicas próprias, e não por 
uma afinidade especial da mem brana ba­
sal (1) o rim é o órgão que mais sofre a 
ação lesiva dêstes complexos.

Em doenças infecciosas, analogamen­
te, um mesmo mecanismo poderia estar 
presente resultando da reação de antíge- 

. nos secretados pelos microrganismos ou 
liberados em decorrência de sua lise, com 
anticorpos específicos do hospedeiro.

A maior incidência de síndrome ne- 
frótica em habitantes de áreas endêmi­
cas de m alária na África vem merecendo 
a atenção de diversos pesquisadores. A 
possibilidade de um mecanismo imunoló- 
gico, sugerida pela demonstração de an­
ticorpos maláricos na urina dêsses paci- 
entesíõ) e pela ausência de parasitos J10 
local das lesões renais(4) foi reforçada pe­
la demonstração de depósitos glomerula- 
res de gamaglobulina e de complemento 
(C’) (2) e pela presença de complexos 
Ag-Ac circulantes associada à alteração do 
nível sérico de complemento(8). Contudo, 
só recentemente, foi caracterizada a presen­
ça sim ultânea no glomérulo de antígeno 
plasmódico, gamaglobulina e complemen­
to, sugerindo a ação patogênia do P. ma- 
lariae atrávés da formação de complexos
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Ag-Ac (15). Também experimentalmente 
foram evidenciados, por imunofluorescên- 
cia, os três componentes de complexos pa­
togênicos (Ag-Ac-C‘) no rim de Macaca 
mulatta  durante a infecção por Plasmo- 
dium cynom olgi(l).

Relatamos nesta nota os resultados 
preliminares de um estudo evolutivo da 
deposição de complexos Ag-Ac em rins de 
ratos infectados com P. berghei.

MATERIAL E MÉTODOS

Foram inoculados sete ratos albinos, 
do sexo masculino, de 3 meses de idade, 
de linhagens consanguíneas e mantidos 
nas mesmas condições ambientais e de 
alimentação. Utilizou-se uma cêpa de 
Plasmodium berghei proveniente da Di­
visão de Zoologia do Instituto Oswaldo 
Cruz (Rio de Janeiro) e m antida em nos­
so laboratório por repiques semanais em 
camundongos Swiss-55. As inoculações fo­
ram  feitas por via intraperitoneal com 
0,25ml de sangue diluído em salina (1:4) 
contendo um mínimo de 40% de hemácias 
parasitadas. Três anim ais m orreram  na 
fase aguda da doença. Os demais foram 
sacrificados no 2.°, 6.°, 12.° e 16° dia de 
infecção, após controle de parasitemia. Os 
órgãos foram divididos sendo uma parte 
fixada em formol para estudo histológi- 
co e a outra congelada em m istura de gê- 
lo-sêco +  acetona e cortada em criostato 
(sessões de 4̂ . de espessura).

Utilizou-se para a dosagem do comple­
mento hemolítico no sôro um microméto- 
do adaptado da técnica de Kwapinski (in 
Kwapinski & Snyder (6), e para a  avalia­
ção do título de anticorpos circulantes 
empregou-se o método de imunofluorescên- 
cia, indireto, preconizado por Voller(12). 
Os anticorpos depositados nos tecidos fo­
ram demonstrados por tratam ento com 
gamablobulina fluorescente an ti-ra to  e os 
antígenos pelo métddo indireto de imu- 
nofluorescência.

RESULTADOS

Embora o número reduzido de animais 
analisados não permita um a avaliação 
cronológica precisa, os dados obtidos são 
sugestivos da ação de complexos Ag-Ac.

No 2.° dia de infecção, quando a parasite­
mia era mínima (380 parasitos/m m 3) e o 
nível de complemento sérico dentro dos 
limites normais (96%), não foram de­
monstrados anticorpos circulantes nem 
qualquer alteração renal. No 6.° dia, cor­
respondendo a uma elevação da parasite­
mia ocorreu intensa anticorpogênese es- 
plênica demonstrada por imunofluores- 
cência e os anticorpos circulantes alcan­
çaram o título de 1:320. Nesta ocasião, de­
monstrou-se nos glomérulos um depósito 
mínimo de material fluorescente de pro­
vável origem plasmódica e o complemen­
to sérico não apresentava alterações sig­
nificativas (Fig. 1). Já  no 12.° dia, rela­
cionada a uma queda do nível sérico do 
complemento para 60% (segundo Tos- 
ta (9 ) , os valores normais para  ratos jo- 
vensi, hígidos estão compreendidos entre 
80 e 96%) (Fig. 2), evidenciou-se a p re­
sença sim ultânea de anticorpos (Fig. 3) 
e de antígeno plasmódico (Fig. 4) nos glo­
mérulos e arteríolas renais (Fig. 5), quan­
do o título de anticorpos circulantes era 
de 1:1280. No 16.° dia, os depósitos renais 
eram mínimos, o complemento se elevou 
para 80% embora o anim al apresentasse 
plasmódios no sangue circulante e o títu ­
lo de anticorpos se mantivesse no nível 
anterior.

DISCUSSÃO E CONCLUSÃO

Como demonstraram G erm uth & 
McKinnon(3) os complexos Ag-Ac apre­
sentam  ação patogênica quando formados 
em ligeiro excesso de antígeno para que 
sejam suficientemente pequenos para se­
rem solúveis e, portanto, circulantes mas 
também suficientemente grandes para se­
rem capazes de reagir com o complemen­
to que, através de uma ação quimiotáxi- 
ca(14), levaria ao acúmulo de polimorfo- 
nucleares no local, com posterior lesão de 
estrutura. Tanto o excesso de anticorpos 
como de antígeno pode impedir o desen­
volvimento da lesão (1), tendo mesmo Val- 
des & cols.(10) comprovado a possibilida­
de de regressão das lesões renais por de­
pósito de complexos solúveis através da 
administração de excesso de antígeno.

Êstes dados poderiam ser transpostos 
para o estudo da m alária. O m aterial anti- 
gênico capaz de formar complexos, secre-
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Fig . 1 —- R ato  no  G9 d ia  de, in fe c ç ão . C o m p le m en to  h e m o lític o  a p re se n ta n d o  
n ív e is  n o rm a is  no  sô ro  (9 4 % ).

t i i imi t»
Fig. 2 — R ato  no  129 d ia  de  in fe c ç ão . C o m p lem en to  h e m o lític o  a p re se n ta  lim a 

q u e d a  s ig n if ic a t iv a  (6 0 % ).

tado pelo plasmódio ou decorrente de sua 
degradação, estaria em relação direta com 
o grau de parasitemia, podendo ser indi­
cado por ela. Assim justifica-se a ausên­
cia de complexos patogênicos na fase in i­
cial da infecção, quando há um grande 
predomínio de antígeno e o excesso de an ­
ticorpo, a partir do 12.° dia, alterando o 
equilíbrio anterior, poderia ser o respon­
sável pela menor evldenciação de comple­
xos no 16.° dia, idéia que é reforçada pela 
elevação do nível de complemento sérico.

A disposição difusa e o aspecto fina­
mente granular do m aterial fluorescente 
depositado no glomérulo (Fig. 3) possuem 
caracterífticas comparáveis aos padrões 
obtidos por outros autores em casos de 
glomenulonefrite por depósito de comple­
xos solúveis (10) e o achado de acentuada 
fluorescência na camada elástica in terna 
de arteríolas renais é explicado pelo depó­
sito “in loco” de complexos Ag-Ac já  que 
esta estru tura age, como acontece com a 
membrana basal dos glomérulos, como su- 
perfífície filtrante (1).

Poderíamos concluir que os dados 
apresentados são favoráveis à hipótese de 
que o P. berghei pode exercer uma ação 
patogênica através da formação de com­
plexos Ag-Ac solúveis necessitando-se, 
porém, estudos adicionais.
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SUMMARY

This report is the result of a preliminary stuãy of the demonstration of 
antigen- antiboãy complexes in the kidney of albino rats infected with  Plas- 
modium berghei. Although the presence of parasites in the peripheral blood 
ivas demonstrated on the 2nd day of infection and the circulating antibodies 
on the 6th day by the fluorescent antibody technique, it ivas only on the 12th 
day tha t there ivere found deposits of antigen and antibody in the glomeruli 
anã on the internai elastic lamina associated w ith a decrease of the levei of 
the hemolytic complement in the serum. On the 16th day the glomeruli pres- 
ented a m inim um  deposit and the complement reached normal leveis.

The author suggests tha t P. berghei can act as a pathogen to the host by 
means of formation of soluble antigen-antibody complexes. However, this sub- 
ject needs additional study.
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