
IMUNIZAÇÃO DE CAMUNDONGOS COM «VACINA» VIVA
AVIRULENTA DE TRYPANOSOMA CRUZI —

IV — Ensaio de esquem a de «vacinação» *
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A parcisitemia e o exame histológico revelaram que, aparentemente. 
eamvMãongos que receberam duas doses de “vacina” reagiram melhor a vma  
infecção virulenta do T. cruzi do que animais “vacinados'’ uma única vez.

Nestes o. infecção realizada quatro ou dez semanas depois da imunização 
não alterou substancialmente a resposta imunitária medida pela parasitemia, 
percentual de mortalidade e grau da resposta tissular.

Animais unicamente “vacinados”, com uma ou duas doses, não apresenta­
ram alterações histológicas diferentes das d,os animais normais.

Êstes m ostraram  quase sempre um discreto grau de inflamação crônica 
focal no viiocáráio,e fígado.

Procuram os em trabalhos anteriores 
dem onstrar experim entalm ente qual o m e­
nor inóculo capaz de conferir eficiente 
proteção a camundongos (8) e qual o 
tempo máximo de proteção que se pode 
conseguir nessa espécie de anim al contra 
um a infecção por form as v irulentas de T. 
cruzi (7).

Como em nossos trabalhos prévios em ­
pregamos sempre um a única dose de "va­
cina” (2, 5, 6) e como existe na lite ra tu ra  
especializada referências a reações h iperér- 
gicas em anim ais imunizados (9), decidi­
mos realizar o presente experim ento com 
o objetivo de observar as diferenças por­
ven tu ra  existentes na resposta imunoló- 
gica entre anim ais “vacinados” com u im  
e com duas doses.

MATERIAL E MÉTODOS

A prim eira vacina utilizada constou de 
um cultivo de 7 dias da cepa Y avirulenta.

Esta cepa que designamos de PF (Pe­
dreira de Freitas) foi cultivada em meio 
líquido de Nõller e após centrifugação a

baixa velocidade, o sedimento foi isolado e 
lavado várias vêzes em solução salina.

Por fim, foi feita um a suspensão nes­
se mesmo liquido, dando um a concentra­
ção de 2 X 10T p arasitas por ml com cêr- 
ca de 70 por cento de form as vivas e mais 
ou menos 2 por cento de form as m etacícli- 
cas.

A segunda vacina foi obtida de modo 
sem elhante, porém o núm ero de flagelados 
vivos foi de aproxim adam ente 10 por cen­
to, conservando-se inalterados os outros 
valores.

Cem camundongos albinos machos, de 
um a mesma linhagem , com lOg de pêso 
corporal no início da experiência, foram  
divididos em 6 grupos sendo 4 de 20 e 2 
de 10 animais.

Os quatro prim eiros foram  designados 
de A, B, C e D e os dois últimos de E e F. 
Os anim ais dos grupos A, B, C, e E fo­
ram  “vacinados” por via subcutànea com 
0,1 ml da prim eira e/ou segunda vacina, 
conforme dem onstração n a  Tabela 1.

Os cam undongos dos grupos A, B e C 
foram  infectados, por via peritoneal (5.000
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Os animais “vacinados” que morreram 
no decorrer do experimento tiveram por 
“causa mortis” geralmente infecções in- 
tercorrentes.

Os exames histopatológicos dos animais 
dos diversos grupos mostraram que mesmo 
os animais normais (Grupo F), quer tives­
sem 40 ou 70 dias de idade, apresentavam, 
em sua grande maioria, discretos focos 
de infiltração histio-linfocitária no mio- 
cárdio (Fig. IA).

Quadro idêntico foi encontrado em ani­
mais únicamente “vacinados”, tanto nos 
que receberam uma única dose da vacina 
(Fig. 1B), como nos que receberam duas.

Amiloidose foi encontrada em 25 por 
cento dos animais examinados do grupo B 
e em 50 por cento dos examinados do gru­
po D (controles).

DISCUSSÃO E CONCLUSÕES

O emprêgo de duas doses de “vacina” 
parece conferir melhor proteção aos ani­
mais, conforme se pode deduzir do menor 
grau de parasitemia e da discreta reação 
inflamatória crônica encontrada no mio- 
cárdio dos mesmos.

A ocorrência da reação hiperérgica em 
animais vacinados, descrita por Pizzi (9)
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Dos animais “vacinados” e posterior­
mente infectados, os que receberam duas 
doses da “vacina” (Grupo A) foram os que 
mostraram menor grau de infiltração his­
tio-linfocitária no miocárdio (Fig. 1C), 
comparável àquele encontrado nos grupos 
anteriormente referidos.

Como foi observado anteriormente (3, 4), 
o infiltrado foi um pouco mais intenso 
nos animais controles (grupo D) (Fig. 1F).

Os animais do grupo B (1 dose de 
vacina e infecção depois de 4 semanas) 
(Fig. 1E) exibiram processos inflamatórios 
de grau ligeiramente mais pronunciado do 
que os do grupo C (1 dose de vacina e 
infecção 10 semanas depois) (Fig. 1D).

Em nenhum dos animais examinados 
foi possível encontrar parasitas no miocár­
dio, no fígado ou no baço.

não foi por nós confirmada em experiên­
cias anteriores (3 e 4).

No presente trabalho essa discrepância 
persiste, pois verificamos que a reação his- 
tológica nos animais controles foi maior 
do que nos “vacinados”.

Os camundongos com duas doses de 
“vacina” e infectados posteriormente (gru­
po A) mostraram discreta reação inflam a­
tória crônica.

Os grupos que receberam só uma dose 
de vacina (grupos B e C) ocuparam uma 
situação intermediária entre os anterio­
res (A, E e F) e o grupo controle da in ­
fecção (Grupo D),

A introdução de um grupo de animais 
normais (Grupo F) foi de grande utilidade, 
pois serviu para demonstrar que não se 
deve valorizar muito o encontro de discre-
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Número de parasitas/5mm3 de sangue

Grupo Camundongo
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i 147,0 17,5 0
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17.500 _ ______

2.730 1.820 0
8.750 — —
3.290 — —
3.780 — —
3.255 1.855 0
3.780 2.310 0
3.115 2.485 0
4.025 — —
4.025 1.680 —

4.725 2.940 0
3.990 — —
3.045 3.570 —
3.500 2.730 0
3.150 2.030 —
3.500 2.660

03.115 2.975
2.555 3.780 —
3.815 3.360 0
2.765 1.890 0

4.420
i

2.577 0

Mediana 3.500 2.572 0
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F ig . 1

A —  R a r o s  e  d i s c r e to s  ío c o s  d e  i n f i l t r a ç ã o  h i s t i u j i n í o c i t á r i a  n o  e p i c á r d io  a t r i a l  ( s e ta s )  d e  
c a m u n d o n g o  n o r m a l .  ( G r u p o  F )  . 125 x .

B  —  R a r o s  e  d i s c r e to s  f o c o s  d e  i d ê n t i c a  i n f i l t r a ç ã o  n o  e p i c á r d io  e  e n d o c á r d io  ( s e ta s )  a t r i a l  d e  
c a m u n d o n g o  u n i c a m e n t e  « v a c in a d o » . ( G r u p o  E )  . 125 x .

C  —  A s p e c to  i d ê n t ic o ,  n o  á t r i o  d e  a n i m a l  « v a c in a d a »  d u a s  v ê z e s  e  i n f e c ta d o .  ( G r u p o  A ) .  125 x.

D  —  M o d e r a d o s  fo c o s  d e  i n f i l t r a ç ã o  h i s t i o - l i n f o c i t á r i a  n o  e p i c á r d io  a t r i a l  d o  a n i m a l  « v a c in a d o »  
u m a  ü n i c a  v e z  e  i n f e c t a d o  10 s e m a n a s  d e p o is .  ( G r u p o  D ) . 125 x .

E  —  P r o n u n c i a d a  i n f i l t r a ç ã o  h i s t o - l i í o c i i á r i a  d o  t e c id o  a r e o l a r  e m  t ô r n o  d a  o r ig e m  d o s  v a s o s  
d a  b a s e ,  n o  c o r a ç ã o  d e  u m  a n i m a l  « v a c in a d o »  u m a  só  v ez  e in f e c t a d o  4 s e m a n a s  d e p o is .  
( G r u p o  E )  . 125 x .

F  —  P r o n u n c ia d o  i n f i l t r a d o  i i n f o - h i s t o c i t á r i o  s u b .e n d o c á r d i c o  e i n t r a - : n u r a l  n a  b a s e  d o s  v e n -  
t r í c u l o s  d e  u m  a n i m a l  c o n t r o l e .  ( G r u p o  D ) . 125 x .

G  —  P e q u e n o  a g lo m e r a d o  d e  h i s t i o c i t o s  e  l i n f ó c i t o s  n o  p a r è n q u i m a  h e p á t i c o  d e  u m  c a m u n ­
d o n g o  n o r m a l .  ( G r u p o  F ) .  600 x.

H  —  I d e m  e m  u m  a n i m a l  c o n t r o le  ( G r u p o  D )  . 600 x .
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tos focos de infiltração histio -lin focitária  
no miocárdio.

O mesmo se pode dizer com respeito à 
presença de pequenos aglomerados de his- 
tiócitos e linfócitos no fígado de anim ais 
infectados (Fig. 1H) que tam bém  foi obser­
vada em nossos anim ais norm ais (Fig. 
1G) e nos unicam ente “vacinados”.

A infecção realizada 4 ou 10 sem anas 
após o emprêgo de um a só dose de “va­

cina” não parece ter alterado significati­
vam ente os resultados histológicos e para - 
sitológicos nos anim ais dos respectivos 
grupos (B e C).

Antes de encerrar convém assinalar que 
existem  diferenças individuais bem acen­
tuadas dentro de cada grupo não só no 
que se refere à parasitem ia como tam bém  
à histopatologia; o que acim a está refe­
rido se prende à freqüência m édia dentro 
de cada agrupam ento .

S U M M A R Y

Parasitemia and hy^toloaic finãings hare slioion th a t mice receiviny 
two doses o f the  “vaccine” appear to react better to an in fection  w ith  a. 
virulent strain of T. cruzi than  those “vaccinateã” once.

In  the  latter, the  in fection on the following fourth  or ten th  week a fter  
the  im m unization  doesn’t alter, in a substancial m anner, the im m une response 
measured by parasitemia, m ortality  percentage and ãegree o f in flam atory  
reaction.

The mice ju s t “vaccinated" w ith  one or two doses o f th e  “vaccine"
anã noí oeing in fecteã afterioards, âián’t show any hystologic ãifference from  
the  von-vaccivp.ted on es■ In  tho^e a slight focal chronic in flam atory reaction  
could alm ost always be observeã a t the  myocardium  and liver.
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