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REACOES TECIDUAIS NA INFECCAO EXPERIMENTAL DO
CAMUNDONGO POR TOXOCARA CANIS

Felix R. ZYNGIER (1)

RESUMO

O Autor descreve as lesBes hepaticas, pulmonares, cerebrais e musculares
estriadas observadas ao longo de 90 dias de evolugfo, na toxocariase experimental
em camundongo. O quadro hepdtico constou de infilirados periportais e paren-
quimatosos de células mononucleares que atingiram o miximo de intensidade na
3.2 semana de infeccdo, regredindo a seguir. No pulmio houve edema de paredes
alveolares, congestdo vascular e infilirados inflamatérios que confluiram até um
quadro de hepatizagio pulmonar em torno do 30.° dia, tendendo a se resolver
com o passar do tempo. Cristais de Charcot-Leyden e secreco brénquica PAS e
Alcian-Blue-positiva também foram observados. As lesdes “musculares consistiram
em discreta inflamagdo difusa e no cérebro as larvas se apresentaram em némerc
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crescente com pouca ou nenhuma inflamagio em torno.
micos das larvas também sfo discutidos.

Alguns aspectos histoqui-

INTRODUCAO

Alguns trabalhos prévios da literatura
abordam as lesbes histolégicas - observadas

na ‘toxocariase humana e experimental > %5
11, 14 )

A importincia desses estudos reside no
estabelecimento de modelo experimental ade-
quado onde a doenga possa ser estudada em
seus' diversos aspectos. Tal modelo deveria
ser tdc proximo quanto possivel da infecgfo
natural, o que talvez requeira mais de uma
abordagem do problema.

Este trabalho se propde a descrever a se-
qiiéncia das - lesbes observadas em vérios
orgaos de camundongos infectados por via
oral com Toxocara canis.

MATERIAL E METODOS

Ovos ~embrionados — Os ovos de Toxo-
cara canis foram obtidos mediante dissecgdo
de fémeas adultas. A vagina e tergo proxi-
mal do ftero foram removidos e os ovos

suspensos em uma solugdo a 1% de forma-
lina e incubados por um més, ao. fim do qual
observou-se ‘a .presenca de larvas de 2 e
estagio.

Infecgéo dos animais — Vinte camundon-
gos brancos foram infectados, cada um com
1.000  ovos embrionados administrados por
sonda gastrica, A seguir lotes de dois ani-
mais foram escolhidos ao acaso e sacrifica-
dos nos dias 1, 2, 3, 7, 10, 21, 30, 60 e 90

apbs a infecgfo. -

Preparo e processamento dos tecidos —
Os camundongos eram anestesiados com Nem-
butal e a traquéia dissecada. O método de
Curry & col. ® foi seguido com algumas mo-
dificagBes, para a fixagdo do pulméo. O fixa-
tivo usado foi formol-salina a 10%. Além
do pulmio, fragmentos de figado, cérebro e
musculatura estriada também foram proces-
sados. Coraram-se os cortes histologicos pe-
los métodos HE, PAS, PAS apés digestdo
pela diastase, Van Gieson, Gomori e Alcian-
Blue 5.
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RESULTADOS

Figade — No primeiro dia apés a infec-
cio apenas se observaram pequenos focos de
inliltragio nas trahéculas hepaticas e espa-
cos portais, onde poucas eélulas gigantes tam-
hém foram vistas, No dia seguinte os infil-
trados mostraram-se maiores, com predominio
de linfocitos, histideitos ¢ uns poucos poli-
morfonueleares. Havia alouma perda de PAS-
pozitividade nos hepalocitos circundande o=
focos de infiltragio celular. No 3" dia o
aspeclo estava basicamente inalteradao,

No 7.7 e 107 dias apis a infecciio notou-se
tendéncia 4 localizagio dos infiltrados infla-
matorios em focos mais definidos ¢ menoves
[Fig, 1},

Flg. 1 — Figado de camundongo no 100 dia de

infeceio experimental por Toaocara conis,  Pe-
guend infiltrado inflamatério. FLOE., 200 x

A partir da terceira semana de infeccao as
lesiies mostraram rapida diminoicio em ni-
mere ¢ tamanho, ¢ a partir do 30,0 dia o
azpecto histolégico foi normal, No 900 dia
foi visto um granuloma em ligado normal,
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Consistia de varias camadas concéniricas de
fibroblastos em torno de poucas células cuboi-
daiz ¢ PAS-negalivas, Nio fol enconirada
larva nesse granuloma em numerosos corles.

Pulmie — Nos dois primeiros dias a prin-
vipal alteragio [oi o espessamento da parede
alveolar devido a edema, infiltracio celular
e congestio vascular, No 3. din a confluén-
via dos infiltrados celulares era um aspecto
marcante. sendo  constituidos prirmipalm{f:]tﬂ
por células mononucleares ¢ alguns ecosingli-
los. No interior dos bronquios [oi vista se-
vrecio PAS ¢ Aleian-Blue-positiva.

No =éimo dia a confluéncia celular e a
seerecio brdnguica eram de aspecto compa-
rivel ao deserite no 3" dia, embora bas-
tante mais intenso, ) décimo dia de infec-
gio revelouw um padrio de acometimento pul-
monar difuso e inlenso. com grandes dreas

de hepatizacio, algumas dus quais em tormo
de larvas do parasita |Fig. 2}.
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Fig. 2 — Pulmdo de camundongo no 7.0 dia de
Infeccdo experimental por Torocars cosls, Area

infiltrado
A

de  intenso inflamatario em lorno de

larva. PAS, 400X
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Apos 21 dias de infecgio os infiltrados
celulares ainda eram bastante intensos. Al-
gumas areas assumiram aspeclo  pseudo-lin-
[oide pela riqueza em elementos mononuelea-
res. Ainda havia secrecio PAS e Alcian
Blue-positiva nos brinquios, onde numerosos
eristais de Charcot-Leyden tambem eram vis-
tos (Fig, 3). No 30 dia algumas dreas de
parénguima mostravam reaberlura de muitos
alvéolos, embora ainda persistissem grandes
areas de inflamacio. O segundo més de in-
feccio revelou processo  inflamatério  hem
mais dizcreto e difuso, embora ainda com
presenca de secrecio brénguica,

Fig. 3 — Pulmio de camundongo no 21.° dia de

infecciio por Forocara canis. Secrecio bronguica
com  reslos  celulares @ numerosos  cristais  de
Charcot-Leyden. PAS, 400 x

No 90" dia os dois animais mostravam
quadros histolégicos diversos: um deles apre-
sentava retorno quase que completo & norma-
lidade, enquanto o outro ainda exibia algu-
mas areas de infiltrade inflamatorio intenso,
A proliferacio de macréfagos foi observada
em ambos,

Cérebro — As lesbes cerebrais mostraram-se
sempre discretas ao longo dos 90 dias, As
larvas [oram inicialmente observadas no 3.°
dia de infecelio e sen nimero crescen quan-
do as infecgies progrediram. Geralmente

eram circundadas por tecido cerehral normal
(Fig. 4) ou pequenos infilirados celulares,
ohservou-s¢

Raramente
cular,

infiltrado  perivas-

Fig. 4 -
infeccao experimental por Torocara conis.
sencE de larva

Cérebro de camundongo no 7.2 dia de
Pre-
sem  qualquer reacio tecldual,
PAS, 400 x

Musculature estricds — (s misculos es-
triados também meostraram um acometimen-
to brando. onde larvas foram raramente wis-
las, & o qum{ru limitou-2¢ a discretoz focos
inflamatirios,

Histoquimica das larvas — As larvas nao
demonstraram coloragio especiflica pelos mé-
todos do Alcian-Blue, Van Gieson ou Go-
mori. Demostraram, todavia, grande quanti-
dade de material PAS-positivo nas dreas da
subeuticula, sistema digestivo, cavidade cor-
p{Jra| B, Cm menor Fra". nas I"[J]Ll:rlﬂ_% EXCre-
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toras, Kssa positividade desapareceu quase
que por completo apés a digestdo pela dias-
tase, 0 que sugere que o ghcogenlo contribui
em grande parte para o “pool” de carboi-
dratos dessas larvas. /

DISCUSSAO

A lesdo hepitica neste estudo mostrou-se

como precoce € fugaz. O granuloma obser-
vado no 90.° dia é bastante referido em ca-

sos humanos ?

As alteracBes pulmonares em nosso expe-
rimento parecem mais intensas do que as re-
feridas no passado®*°. Os brénquios mos-
traram secrecio de mucoproteinas 4cidas, fe-
némeno que ndo consta da literatura perti-
nente e cujo papel na infecgdo merece maior
estudo. Os infilirados inflamatérios tiveram
grande intensidade e duracfo. Os cristais
de Charcot-Leyden mostram o componente de
hipersensibilidade envolvido nesta reagéo.

A patologia  cerebral apenas mostrou a
‘presenga das larvas e pouca ou nenhuma in-
flamacio, ambos os aspectos bem descritos
nessa les@o® ™ 15 16,

A histoquimica larval demonstrou sobretu-
do a alta concentracio de glicogénio no inte-
rior do parasita, Estudos prévios'° realiza-
dos com A. lumbricoides revelam que o gli-
cogénio e a trealose perfazem 95% do total
de carboidratos do ovo ndo embrionado. Nos
ovos embrionados a larva continha todo o
glicogénio existente. No verme adulto os
misculos retém 80% do glicogénio total e
a hemolinfa 5% ?. Macat & col.** obser-
varam que o glicogénio compreende 30%
dos carboidratos totais do 4. suum. Embora
seja pouco provavel que espécies tdo proxi-
mas apresentem discrepéncias tamanhas no
seu contetido de glicogénio, esse aspecto me-
rece estudos mais detalhados. Tais verifica-
¢oes ainda ndo foram realizadas no Toxocara
canis. Nossos achados histoquimicos sugerem
o alto teor de glicogénio nessas larvas, dis-
tribuido principalmente nas A4reas subcuti-
culares, hemolinfa, sistema digestivo, e algo
menos nos canais excretores, Este achado é
tipico de nematddios que vivem em ambien-~
te pobre em oxigénio. Os nematédios de vi-
da livre, por outro lado, apresentam depé-
sitos bem menores de glicogénio **
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SUMMARY:

Histopathological response in the
experimental Toxocara canis
_infection of mice

The Author describes the hepatic, pulmo-
nary, cerebral and muscular lesions in expe-
rimental toxocariasis. The liver histology
showed periportal and parenchymal infiltra-
tes that reached a maximum around the 3™
week of infection, receding thereafter. The
pulmonary picture was one of alveolar wall
edema, congestion and infiltration, with pro-
gressive lung consolidation. Charcot-Leyden
crystals and PAS and Alcian-Blue-positive
bronchial secretion were also seen. After one
month of infection these lesions tended to.
1mprove progressively.

Mus¢ular lesions were mild and .diffuse;
consisting basically of scattered inflammation,
Larvae were present in the brain in increas-
ing numbers starting from the 3™ day of
infection, and there was usually little or no.
1nﬂammatory cells around them.
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