Teste intradérmico e biopsia cutdnea

no diagnostico das filarioses humanas: estudo comparativo (")

Resumo

Resultados comparativos entre os testes “bidpsia
cutdnea e intradérmico” para o diagndstico das fila-
rioses, sdo apresentados e discutidos. O antigeno usa-
do no teste intradérmico foi obtido de fragdes protei-
cas purificadas, extraidas de vermes adultos de Dirofi-
laria immitis. Os testes foram realizados em silvicolas
pertencentes as tribos Sanoma e Mayongong, localiza-
das ao noroeste da AmazOnia brasileira, proximo a Ve-
nezuela. Testes foram também realizados em indivi-
duos residentes na cidade de Belém, Estado do Para.
Houve uma alta concordancia entre os dois testes no
caso de oncocercose e pouco concordancia nos pacien-
tes com mansonelose. O teste intradérmico foi negati-
vo em todos os individuos portadores de bancroftiase.

INTRODUGAO

Dentre as filarioses, a Mansonella ozzardi
e a Onchocerca veolvulus sdo as que predomi-
nam no continente americano, com localizacao
especial na América Central e parte norte da
América do Sul. No Brasil, a M. ozzardi foi
descrita pela primeira vez em 1949 no Estado
do Amazonas (Deane, 1949). O primeiro foco
de oncocercose no Brasil foi descrito em 1973,
também no Estado do Amazonas (Moraes et al.,
1974) .

A biopsia cutdnea ainda € soberana no
diagndstico das filarioses, se bem que a pos-
sibilidade do uso de testes imunoldgicos para
detectar essas infecgbes tem sido muito espe-
culada recentemente (Grieve et al. 1981;
Gitteiman et al., 1981; Mwaiko & Mkufyva, 1977;
Singh ef al., 1980; Weiss & Degremont, 1976) .

Apds os trabalhos de Taliaferro (1930),
empregando o teste intradérmico para o diag-
néstico das filarioses, muitos trabalhos tém
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enriquecido a literatura neste assunto. O teste
intradérmico realizado com varios antigenos.
vem recebendo uma atencido crescente nos Ul-
timos anos, assim como todos os métodos so-
rolégicos de investigacdu das infeccdes por
filarias, em especial a imunofluorescéncia
(Lacasse, 1962; Ten Eyck, 1973; Singh et al.,
1979; Wrong & Suter, 1979) .

Os antigenos para o teste intradérmico
tém sido preparados de varios parasitas, in-
cluindo : O volvulus, Dracunculus medinenses,
Litomosoides carinii, Loa loa, Dirofilaria immi-
tis, Dipetalonema sp, e Setaria sp. As fracoes
protéicas purificadas extraidas de D. immitis,
séo os antigencs empregados em maior escala
(Fife, 1971). Diversos estudos foram realiza-
dos usando esses extratos, principalmente
aqueles extraidos pela técnica descrita por
Sawada et al., (1965) .

Melcher (1943) realizou testes intradér-
mices com fracdes protéicas extraidas de
Trichinella spiralis, obtendo resultados positi-
vos paralelamente @0 nimero de parasitas.
Sadun et al. (1959) testaram fracdes protéicas
extraidas de Schistosoma japonicum e inocu-
ladas em pacientes portadores de schistoso-
miase obtendo resuitados bastante satisfato-
rios, observando, no entanto, reacdes cruzadas
com outras infeccbes por trematddios. Resul-
tados concordartes com estes, foram cbserva-
dos por Ishii & Morizawa (1961) que realizaram
testes intradérmicos em pacientes portadores
de Paragonimus westermani, usando preparado
antigénico oriundo da mesma cepa do parasita.
Kagan (1963) r=alizou uma revisdo da literatu-
ra sobre testes intradérmicos nas infeccoes
por helmintos e enfatiza a facilidade com que
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se encontram reacdes cruzadas neste gruoo
de parasitas. Sawada et al., (1962), usando
antigeno altamente purificado, extraidos de D.
immitis conseguiram mais de 85% de reacdes
posiiivas em pacientes com filarioses.

Apesar da auséncia de uma informagao ba-
sica varios tamanhos da reacdo foram obser-
vadcs como indicativo de infecgao por filaria.
Quanto ao criterio para reacdo positiva, tem
variedo muito de autor para autor. Todas, no
entanto, em torno do diametro da papula for-
mada, apds a introdugdo do antigeno na derme.
A maioria dos autores acha que deve ser con-
siderada positiva, a reagdo que apresentar um
diametro papular igual ou superior a 7 mm
(Desowitz et al., 1966), enquanto alguns (Kata-
mina, 1969) argumenta que um diametro papu-
lar acima de 3 mm j& deve ser indicativo de
positiviaade.

Este trabalho descreve a comparacéo dos
resultados obtidos. usando a bidpsia cutédnea
e o teste intradérmico em individuos com on-
cocercose e mansonelose pertencentes a duas
tribos indigenas e em pacientes portadores de
infecgdes por Wuchereria barcrofti residentes
na cidade de Belém.

MATERIAIS E METODOS

Um total de 137 individuos, adultos e crian-
cas de ambos os sexos, fizeram parte do es-
tudo. Destes, 102 eram silvicolas; 38 perten-
centes a tribo Sanoma 64 faziam parte da tribo
Mayongong e 35 pacientes residentes na cide-
de de Belém.

Os membros da tribo Sanoma pertencem
ao grupo dos Yanomama e os da tribo Mayon-
gong, fazem parte do grupo dos Yekuana ou
Magquiritari. Ambas as aldeias localizam-se a
uma altitude de aproximadamente 600 m acima
do nive! do mar, latitude de 4° 8’ norte e lon-
gitude de 64° 29' oceste, e distam 450 km em
linha reta a oeste da cidade de Boa Vista, Ter-
ritorio Federal de Roraima (Fig. 1) . A popula-
cdo estudada na cidade de Belém consta, na
sua maioria, de caboclos oriundos da prépria
regido.

Os antigemos foram preparados de vermes
adultos de D. immitis, segundo a técnica des-
crita por Sawada et al.,, (1965). Treze fracdes
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Fig. 1 — Mapa da localizagdo geografica das tribos Sa-
noma e Mayongong e cidade de Belém, na Amazodnia
brasileira.

protéicas foram separadas e cada uma foi uti-
lizada como antigeno, identificadas da seguinte
mangzira: 1a. (FS), 2a. (FSC1), 3a. (FSC3),
4a. (FSC4), 5a. (FST), 6a. (FST1), 7a. (FST2),
8a. (FST3), 9a. (FST4), 10a. (FST5), 11a.
(FST1-1), 12a. (FST3-1), 13a. (FST3-3). Esses
antigencs foram mantidos em temperaturas de
2 a 4°C até o momento de serem inoculadas na
derme para a realizagdo do teste.

Em cada individuo, inoculou-se pela via
intradérmica 0,02 ml de antigeno, contendo um
total de 0,05 microgramas de proteina. Foram
inoculadas treze fracOes protéicas diferentes
em cada paciente, sendo sete na face anterior
do antebrago direito e seis na face anterior do
antebrago esquerdo. A reagao era lida 15 mi-
nutos apos a introducdo dc antigeno na derme.
A leitura foi realizada delimitando-se a papula
formada, por uma linha circular continua, feita
com tinta azul, usando caneta esferografica
comum. Em seguida, tomava-se um papel de
filtro de forma retangular, previamente prepa-
rado e identificado, o qual era embebido em
dlcool comercial e colocado sobre a pele, no
local das inoculacbes dos antigenos. Desta
maneira, a impressdo da linha que delimitava
a papula era impregnada no papel de filtro, o
quai era secado em temperatura ambiente para
posterior verificagao do didmetro papular. O
teste foi considerado positivo quando o diame-
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tro papular era igual ou superior a 7 mm. Como
controle negativo, 0,02 ml de solugéo salina foi
inoculado na derme de cada individuo. Silvico-
las néo infectados por O. volvulus ou M. ozzarci
serviram como controle negativo para os tes-
tes.

Uma lista contendo 35 nomes de pacientes
portadores de microfilaremia, (Wuchereria ban-
crofti), residentes na cidade de Belém, foi-nos
gentilmente cedida pelo setor das Campanhas
de Saude Publica do Ministério da Saude
(SUCAM), daquela cidade. Testes com as 13
fragbes antigénicas foram realizados nes 35 in-
dividuos portadores de bancroftiase. Nas po-
pulacoes indigenas, foram realizadas bidpsia
cutanea e esfregaco de sangue em gota espes-
sa para pesquisa de microfildrias, usando a
técnica previamente descrita por Moraes et al.,
(1979) .

RESULTADOS

As primeiras quatro fragoes protéicas FS.
FSC1, FSC3 e FSC4 reagiram simultaneamente
nos indios que foram reatores ao teste intra-
dérmico. Nenhuma das outras fracoes antigé-
nicas apresentou reatividade. Na tribo Sanoma,
onde o nimero de positivos foi maior em am-
bos os testes, verificou-se que 18 siivicolas
foram positivos para O. volvulus na bidpsia
cuténea, e também foram reatores ao teste in-

tradérmico. Deste total, 10 individuos apresen-
taram concomitantemente os dois tipos de mi-
crofilarias (M. ozzardi e O. volvulus) na bidpsia
cutdnea. Trés indios apresentaram bidpsia
cutanea positiva para M. ozzardi e negativa
para O. volvulus. Foram, no entanto, reagentes
ao teste intradérmico. Por outro lado, trés pa-
cientes foram positivos para M. ozzardi e ne-
gativos para O. volvulus na bidpsia cutanea e
foram nao reatores ao teste intradérmico. Os
14 individuos que né@o apresentaram microfila-
ria na biopsia cutanea, também nao reagiram
ao teste intradermico (tab. 1).

Na tribo Mayongong, o nimero de positivos
foi menor. Dois silvicolas apresentaram biép-
sia cutidnea positiva para O. volvulus e M.
ozzardi simultaneamente e ambos foram rea-
gentes ao tesle intradérmico. Quatro indios
foram positivos para O. volvulus e foram rea-
tores ao teste intradérmico. Dois pacientes
foram positivos para M. ozzardi na bi6psia
cuténea e apresentaram reatividade ao teste
intradérmico. Doze silvicolas foram positivos
para M. ozzardi na bi6psia cutanea e néo rea-
tores ao teste intradérmico. Quarenta e quatro
indics foram negativos na biépsia cutédnea e
nao reagentes ao teste intradérmico (tab. 1).
Os 35 pacientes portadores de W. bancrofti
diagnosticados pela SUCAM de Belém, foram
todos nao reatores ao teste intradérmico.

TABELA 1 — Relacdo entre a bidpsia cutdnea e testes intradérmicos na populacdo Sanoma e Mayongong.

Biopsia cuténea

POSITIVO NEGATIVO

TOTAL DE INDIVIDUOS

MICROFILARIA POSITIVO NEGATIVO Teste intradérmico
TRIBO SANOMA (38 individuos)
0. volvulus + M. ozzardi 10 14 10 14 24
0. volvulus 8 0 8 0 8
M. ozzardi 6 0 3 3 6
TRIBO MAYONGONG (64 individuos)

0. volvulus + M. ozzardi 2 44 2 44 46
* 0. volvulus 4 0 4 0 4
M. ozzardi 14 0 2 12 14
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Discussio

Com excecéo dos casos ds Loa loa e O.
volvulus, onde os vermes adultos s3o freqlien-
temente isolados, o diagnodstico das filarioses
humanas torna-se difciil e se baseia nos acha-
dos clinicos e na identificacdo da microfilaria.
Sabe-se, no entanto, que em muitas infecctes
recentementes adquiridas ou crdnicas, pratica-
mente nao existe microfilaria (Beaver, 1970).
Desta maneira, este ultimo método nem sem-
pre & seguro. Paralelamente, as estimativas de
seguranca dos métodos imunolégicos de diag-
néstico para esse grupo de organismo, torna-se
diticil pelas mesmas circunstancias. Contudo,
em individuos imunologicamente competentes
as infeccoes por filarias parecem induzir a for-
magio de elevados indices cde anticorpos 0s
quais podem ser detectados paralelamente ao
nivel de microfiiarias. lkeda et al. (1979) encon-
traram alta especificidade para oncocercose,
usando o teste de hemaglutinagao indireta. Uma
alta concordancia nos resultados entre testes
sorolégicos (imunofluorescéncia) e nimero de
filarias foi observado por Collins & Skinner
(1979), em pacientes portadores de O. volvu-
lus, utilizando secgdes nodulares como antige-
no. Assim come antigenos extraidos de micro-
filarias de O. volvulus e utilizados em testes
intradérmicos tem apresentado uma alta espe-
cificidaae em pacientes portadores desta in-
feccao (Schiller et al., 1980) .

Nesta associacdo e comparagdo de dois
métodos de diagnéstico das filarioses, obser-
vou-se uma grande semelhanga nos resultados
dos testes usados, principalmente nos casos
de oncocercose. Nota-se que todos os indivi-
duos negativos na bidpsia cutanea foram tam-
bém negativos para o teste intradérmico.
Houve uma concordancia neste caso, de 100%.
Nas infecgGes por O. volvulus houve também
100% de concordancia nos resultados. Nao
houve total concordéancia nos pacientes porta-
dores de M. ozzardi, neste caso, a maioria foi
positivo para o esfregago em lamina e néao
reator para o teste intradérmico. Dando im-
pressao que o»antigeno tem certa especificida-
de para O. volvulus. Na tribo Mayongong, por
exemple, 14 individuos foram positivos para
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M. ozzardi e somente dois deles foram reagen-
tes ao teste intradérmico. Sendo que, por hi-
potese, haveria chance de que estes dois
silvicolas poderiam estar infectados por O.
volvulus e as microfilarias ndo terem apareci-
dos nas bidpsias de pele, para maiores deta-
lhes ver Moraes et al. (1978) .

No caso de pacientes positivos para W.
bancrofti, na cidade de Belém, verificou-se que
todos os testes intradérmicos foram nao rea-
gentes. Tendo-se a impressdo que nao existe
especificacdo antigénica para este tipo de
microfildria, embora o nimero de amostragem
ter sido relativamente pequeno, apenas 35 in-
dividuos. Deve ser lembrado, no entanto, que
exisle a possibilidade de perda parcial da
reactividade dos antigenos utilizados para W
bancrofii, uma vez estes testes terem sido rea-
lizados apds um ano de preparacdo dos anti-
genos. Embora se tenha tido o cuidado de
manter esses antigenos constantemente em
baixz temperatura.

Acha-se que as fracoes protéicas FS, FSC1,
FSC3 e FSC4, ou seja, as quatro primeiras, de-
veriam ser melhor estudadas, pois parece que
uma delas podera servir, sendo para o diagnés-
tico, pelo menos para a triagem de individuos
que residem em dareas suspeitas. Uma vez que,
o teste intradérmico é de facil execucdo, eco-
némico, rapido e de maior receptividade por
parte da populagdo quando coemparado com a
biépsia cutdnea e/ou outros testes imunolégi-
cos.
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SUMMARY

Comparative results between skin snips and intra-
dermal skin tests for the diagnosis of filariasis are
presented and discussed. Purified protein extracted
from adult worms of Dirofilaria immitis were used as
antigens for the skin test. Tests were performed on
members of the Sanoma and Mayongong Indian tribes
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located in the northwest region of the Brazilian Amazon
near Venezuela as well as on residents of Belém, state
of Para. There was a high degree of correlation between
the two tests in the case of onchocerciasis and a low
degree of correlation in mansoneliasis. Individuals with
bancroftian filariasis had negative reactions to the D.
immitis antigen.
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