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LESOES CARDIACAS EM RATOS WISTAR INOCULADOS COM DIFERENTES

CEPAS DO TRYPANOSOMA CRUZI

E. Chapadeiro, P.S.S. Beraldo, P.C. Jesus, W.P. Oliveira Jr. e
L.F. Junqueira Jr.

Ratos albinos Wistar infectados com diferentes inéculos das cepas Y, Colom-
biana (COL) e Sdo Felipe (12SF) do Trypanosoma cruzi desenvolveram parasitemia
elevada entre 14 e 21 dias, a qual tornou-se desprezivel ou desapareceu completamente
ao final da 42 semana.

As lesdes do coracdo foram avaliadas, semiquantitativamente, pelo sistema de
“scores”, conforme a intensidade e a extensdo da inflamagdo, nas diferentes estruturas
do 6rgdo, tendo sido observado que: a) na fase inicial (aguda) da infec¢do, os animais
mortos espontaneamente ou em conseqiiéncia de acidente anestésico apresentaram
cardite de intensidade moderada a acentuada, ndo havendo diferenca em relacdo ds
cepas utilizadas; as diferentes estruturas do coragdo estavam uniformemente compro-
metidas; b) na fase crénica da infecg¢do observou-se cardite de grau leve a moderado e as
lesoes foram mais fregilentes e intensas quanto maior o inéculo empregado; no entanto,
inéeulos baixos s6 produziram lesées quando a cepa utilizada foi a Colombiana. Trom-
bose mural nos dtrios e dilatacio da ponta do ventriculo esquerdo foram observadas em
20% dos animais, independentemente da cepa. Na fase crénica 15% dos animais apre-
sentaram miocardite crénica com fibrose, associada a hipertrofia das miocélulas. Os
AA confirmam ser o rato albino suscetivel 4 infec¢do chagdsica e, portanto, um modelo

util no estudo das manifestacées cardiacas da Doenca de Chagas.

Palavras-chaves: Infec¢do chagasica. Doenga de Chagas experimental. Cardio-

patia chagasica experimental.

Virios autores! 2 6 8 9 12 14 16 17 18 degere-
veram lesdes morfologicas ndo somente do coragio,
mas também de outros orgéaos de ratos infectados com
diferentes cepas do Trypanosoma cruzi. Todavia,
esses achados ndo parecem suficientes ainda para a
inclusdo do rato entre os modelos experimentais, da
Doenga de Chagas!?, visto que segundo alguns33 6913
orato é altamente resistente & infec¢éo pelo Trypano-
soma cruzi e essa tem carater imprevisivel.
Trabalho recentet mostra que o rato infectado,
por diferentes cepas do Trypanosoma cruzi, desen-
volve cardite aguda e cronica, sendo util, particular-
mente, para o estudo das alteragbes autondmicas
parassimpaticas e eletrocardiograficas.
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Este presente trabalho visa relatar, em detalhe,
os achados morfologicos dos coragdes, desses mesmos
animais?, visto serem escassos os dados da literatura,
especialmente no que se relaciona as alteragées mor-
foloégicas do coragdo do rato na fase tardia da infecgéo.

MATERIAL E METODOS

MATERIAL

Duzentos e dezessete ratos albinos Wistar4,

com idade entre 25 e 30 dias, endocriados e fornecidos
pelo Biotério Central da Universidade de Brasilia,
foram separados aleatoriamente em 4 grupos (Y, SF,
COL e Controle). No grupo Y, 59 animais, divididos
nos subgrupos A, B e C, foram inoculados, respecti-
vamente, com 2000 a 4000, 4000 a 5000 e 6000
formas sangiiicolas por grama de peso da cepa Y do
Trypanosoma cruzi, no grupo SF, 45 ratos foram
inoculados com a cepa 12SF nas mesmas condi¢des
anteriores e no grupo COL, 73 animais foram inocu-
lados em condi¢6es idénticas aos grupos anteriores
com a cepa Colombiana; no grupo controle, 40 ratos,
ndo infectados, serviram de controle ao longo do
experimento,
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METODOS

Ao final do 89 més apds a infecgdo, tanto os
animais sobreviventes, como aqueles que morreram —
natural ou acidentalmente — durante os testes da
fungao autonomica e da obtengio do tragado eletro-
cardiografico, foram necropsiados, juntamente com os
controles da mesma idade. Apos aretirada do coragéo,
este era seccionado sagitalmente e colocado in totum
em formol neutro a 10% para o estudo histoldgico
rotineiro e seriado (10 coragdes de cada grupo) do
sistema nervoso intracardiaco e de condugdo. Frag-
mentos, das demais visceras, foram fixados em con-
digoes idénticas para estudo posterior.

Para uma acurada correlagdo, com as altera-
¢oes eletrocardiograficas e com a fungéo autondmicat
foi feita também uma abordagem semiquantitativa das
lesdes histologicas cardiacas nos 4 grupos, utilizando-
se o sistema de “scores”. Para cada estrutura exa-
minada obteve-se um “score’ respectivo; a somatoria
desses “scores” forneceu um “score total” para cada
animal, corrigido para o numero de estruturas efeti-
vamente examinadas e denominado “score total cor-
rigido” (Tabela 1).

O teste do qui-quadrado foi utilizado na ava-
liagdo da mortalidade produzida pelas trés cepas e a
analise de varidncia com teste de Newman-Keuls foi

Tabela 1 — Critérios de avaliagcdo quantitativa das lesdes histopatologicas do corag@o na infecedo chagdsica

experimental no rato.

Extensao

Estrutura Intensidade da Lesdo Score da Lesio Score
Ausente 0
Leve: Pequenos aglomerados de mononucleares, discreta destrui¢do
Miocardio de fibras miocardicas. 1 Focal 1
Atrial e
Ventricular Moderada: Aglomerados maiores de mononucleares, destruigdo de
mais de 50% das fibras miocardicas. 2 Confluente 2
Grave: Grande actimulo de mononucleares, destrui¢do de grande
numero de fibras com ou sem fibrose. 3 Difusa 3
Ausente 0
Leve: Pequenos grupos de infiltrado mononucleares, dispersos. 1 Focal 1
Pericardio Moderada: Infiltrado mononuclear configurando massa nodular
pequena. 2 Confluente 2
Grave: Infiltrado mononuclear configurando placa. 3 Difusa 3
Ausente 0
Leve: Discreto infiltrado mononuclear, sem alteragdo estrutural. 1 Focal 1
Inervagédo Moderada: Infiltrado mononuclear intenso, peri ou ganglionar, dege-
Intrinseca neragdo neuronal, proliferagdo de células satélites. 2 Confluente 2
(Ganglios e
Nervos) Grave: Duas ou mais alteragdes:
e acentuado infiltrado mononuclear
o degeneracdo difusa
@ hipercromasia e degeneragao vacuolar .
o proliferagdo concéntrica comprometendo mais de 50% do ganglio. 3 Difusa 3
Ausente
Tecido Leve: Infiltrado mononuclear conspicuo, sem alteragio estrutural. 1 Focal 1
Excito-
Condutor Moderada: Infiltrado mononuclear moderado, com destruigao de até
(NSA e 50% das fibras especializadas. 2 Confluente 2
NAV/SHP)
Grave: Infiltrado mononuclear intenso, comprometendo mais de 50%
da estrutura, com ou sem fibrose. 3 Difuso 3
Ausente 0
Trombose Presente 1 Mural 1
Atrial Semi-Oclusiva 2
Oclusiva 3

Score Total = Intensidade + Extensdo da lesdo
NSA - Nodo sinusal. NAV — Nodo atrioventricular. SHP - Sistema His-Purkinje

96



Chapadeiro E, Beraldo PSS, Jesus PC, OliveiraJr. WP, JunqueiraJr. LF. Leses cardiacas em ratos wistar inoculados com
diferentes cepas do Trypanosoma cruzi. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 21: 95-103, Jul-Set, 1988

empregada na comparacio entre os “scores” encon-
trados.

RESULTADOS
INFECCAO E MORTALIDADE

Os animais inoculados desenvolveram parasi-
temia variavel que atingiu o pico maximo entre a 22 ¢
32 semanas, declinando progressivamente até o final
da 4 semana (fase aguda ou inicial da infecgdo). Apos
esse periodo considerou-se a infec¢do como tardia ou
cronica.

A Tabela 2 mostra a mortalidade, espontinea e
acidental, pelo anestésico dos ratos inoculados e
controles nas fases aguda e crénica (até o 8° més) da
infec¢do, segundo a cepa e o valor do inéculo.

ACHADOS MORFOLOGICOS DO CORACAO

FASE AGUDA DA INFECCAO

Macroscopicamente, os coragSes, da maioria
dos ratos inoculada que morreu ou foi sacrificada até o

final da 62 semana, apresentavam-se muito palidos e
menores que aqueles dos controles da mesma idade.
Trombose recente dos atrios ocorreu na maioria dos
animais inoculada com as cepas Y e Colombiana;
nenhun animal inoculado com a cepa 12SF mostrou
sinais de trombose.

Microscopicamente, as alteragbes cardiacas
sdo do ponto de vista qualitativo, basicamente, as
mesmas nos trés grupos chagasicos; quantativamente,
porém, mostram diferengas. Devido ao pequeno
numero de animais em cada subgrupo, nio foi possivel
estabelecer-se uma correlacdo entre o inéculo e o grau
das lesdes. Os trés folhetos do coragdo foram atingidos
igualmente; contudo, as lesdes sdo mais intensas no
miocardio dos atrios e septo interatrial. Em ordem
decrescente, foram atingidos o miocardio do ventri-
culo esquerdo, do septo interventricular e do ventri-
culo direito. Na regido da ponta dos ventriculos, o
musculo foi menos lesado (Figura 1A).

No miocérdio, como nos demais folhetos, a
inflamacgéo tem intensidade varidvel e é geralmente
difusa; mas em alguns ratos, tem carater multifocal. O
infiltrado inflamatdrio é constituido, em sua maior
parte, por mononucleares (macrofagos e linfocitos) e,
em menor nimero, por plasmocitos e granuldcitos
neutrofilos; os mastécitos que sdo abundantes, nos

Tabela2 - Mortalidade natural e, associada a anestesia para a obtengdo do eletrocardiograma, observada no
grupode ratos-controles enos grupos e subgrupos deratos chagdsicos infectados com as cepas Y, Sdo
Felipe (SF) e Colombiana (COL)do T. cruzi, durante as fases inicial (menos de 6 semanas) e tardia
(mais de 6 semanas) da infecgao.

Mortalidade
Grupo Inéculo Fase Inicial Fase Tardia
N Natural Anestesia Total N  Natural Anpestesia Total —
Controle 40 1(2,5%) 12,5%)  2(50%) 38  3(8,0%) 3(8,0%)  1(16,0%)
A 22 0 3(14,0%) 3(14,0%) 19 1(5,0%) 0 1(5,0%)
Y B 25 9(36,0%) 0 9(36,0%) 16 0 1(6,0%) 1(6,0%)
C 12 6(50,0%) 2(17,0%) 8(67,0%) 4 0 0 0
A+B+C 59 *15(25,0%) *5(8,0%) *20(34,0%) 39 1(3,0%) 1(3,0%) 2(6,0%)
A 10 0 0 0 10 1(10,0%) 0 1(10,0%)
SF B 25 11(44,0%) 0 11(44,0%) 14 0 3(21,0%)  3(21,0%)
C 10 4(40,0%) 0 4(40,0%) 6 0 1(17,0%) 1(17,0%)
A+B+C 45 *15(33,0%) 0 *15(33,0%) 30 1(3,0%) 4(13,0%) 5(17,0%)
A 12 1(8,0%) 0 1(8,0%) 11  2(18,0%) 0 2(18,0%)
COL B 49  15(31,0%) 0 15(31,0%) 34 1(3,0%) 5(15,0%) 6(18,0%)
C 12 8(67,0%) 3(25,0%) 11(92,0%) 1 1(100,0%) 0 1(100,0%)
A+B+C 73 *24(33,0%) *3(4,0%) *27(37,0%) 46 4(9,0%) 5(11,0%)  9(20,0%)
Total de
chagésicos 177 *54(31,0%) *8(5,0%) *62(35.0%) 115  6(5,0%) 10(9,0%)  16(14,0%)

N = Numero de ratos

A = baixo indculo (2 - 3.000 parasitos/g)

B = médio inéculo (4 — 5.000 parasitos/g)

C = alto inéculo (6.000 parasitos/g)

*p < 0,01 (chagasicos x controles). Teste do X2

97



Chapadeiro E, Beraldo PSS, Jesus PC, OliveiraJr. WP, Junqueira Jr. LF. Lesdes cardiacas em ratos wistar inoculados com
diferentes cepas do Trypanosoma cruzi. Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 21: 95-103, Jui-Set, 1988

controles, faltam ou sdo escassos entre as células
mencionadas. O infiltrado ¢ o edema inflamatorio
acumulam-se, principalmente no endomisio, disso-
ciando ni3o somente os feixes das fibras, mas estas
entre si. Formas amastigotas do T. cruzi no interior
das fibras integras e livres no endomisio s3o em geral
abundantes, mas por vezes mostram-se escassas; na
maioria dos casos existe estreita correlacdo entre a
intensidade do parasitismo e a resposta inflamatoria
(Fig. 1B).

Os segmentos de fibras ndo parasitadas exibem
diferentes formas de degeneracdo (vacuolar, hialina,
¢tc.) ¢ necrose (coagulagdo, hialina, miocitolise). A
trama reticulinica e capilar, em torno das fibras
necroticas, apresenta-se em colapso, com aspecto
condensado.

Tambeém o tecido especifico de condugdo ¢é
atingido pelo processo inflamatorio destrutivo; o pa-
rasitismo, embora freqiiente, ¢ menos abundante que
no miocardio contratil.

No epicardio a reagdo inflamatoria acomete,
principalmente, o tecido gorduroso e o plexo nervoso
cardiaco (ginglios e filetes nervosos). Nesses, o

infiltrado tem a mesma constituigdo que aquele do
miocdrdio. Nos ganglios e filetes nervosos, ocorrem
respectivamente ganglionite e periganglionite, neurite
e perineurite; fendmenos degenerativo-necréticos dos
neurdnios sdo intensos, com evidente redugdo numé-
rica dos mesmos (Fig. 1C).

O endocardio parietal é também acometido por
extensdo, a partir do miocardio; o infiltrado inflama-
torio tem as mesmas caracteristicasja descritas, porém
é particularmente intenso e geralmente difuso nos
atrios; o parasitismo é escasso. Essa endocardite
associa-se, principalmente nos trios, a tromboses re-
centes, de tipo mural ou ocludente, nos grupos Y ¢
COL.

A quantificagdo por “score”, da intensidade e
extensdo das alteragdes microscdpicas dos coragdes,
observadas nos diferentes grupos de ratos chagasicos
na fase aguda, esta na Tabela 3. Os “scores” médios,
considerando-se todos os grupos de ratos e as diversas
estruturas cardiacas examinadas, variaram de 3,6
1,7 a5,5 = 1,0, em uma possibilidade maxima igual a
6. Esse resultado expressa o acometimento agudo do
coragdo em grau moderado a acentuado. Por outro

Fig. 1A — Atrio direito. Miocardite e endocardite agudas
intensas com trombose recentissima (seta). Cepa
Y. HE x 40.

Fig. 1B - Miocardite aguda com intenso infiltrado de
mononucleares e granulécitos entre fibras para-
sitadas, degeneradas, necrosadas e rotas. Cepa
Colombiana. HE x 400.

Fig. 1C — Ganglionite aguda com infiltrado mononuclear.
Ninho de amastigotas (seta) em célula satélite.
Cepa 12SF. HE x 400.
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lado, nido foram observadas diferencgas significativas ) -

entre o grupo de ratos chagasicos inoculados com as ~ FASE TARDIA (CRONICA) DA INFECCAO
diferentes cepas, quanto ao grau de lesdo de cada

estrutura acometida. Nao foram também detectadas

diferencas significativas entre os graus de acometi- Macroscopicamente, os coragdes, da maioria
mento das diversas estruturas cardiacas, observando- dos ratos no 8° més da infecgdo, mostram-se seme-
se grande uniformidade entre as mesmas a esse lhantes aqueles dos ratos-controles, sacrificados na
respeito (Fig. 2). mesma época. Em alguns animais, a cavidade do

Tabela 3 — Quantificacdo por “score”, das lesées histopatoldgicas do coragdo de ratos chagdsicos infectados
comas cepas Y, Sao Felipe (SF) e Colombiana (COL) do T. cruzi, na fase inicial da infec¢do.

Miocardio - . .
Grupo Pericardio ;nextvacao Tecido excito- Trombose STC
N  Atral  Ventricular intrinseca condutor
Y 6 4,0 47 47T 3.3 33 1.8 0,75
(1.3) (1,0) (1,6) 1,0) (10) 2,0) ©,1)
SF 6 43 47 47 43 43 0 0,66
(1,5) (1,6) (16) 0,8) 0.,8) (U]
CcoL 5 30 4,4 40 4,4 50 2,0 0,68
7 2,2) (1.4) 2.2) (1,7) (1.9 ©,3)

® Os valores dados s@o médias (sd)

® N = Numero de ratos

@ STC = “score” total corrigido (“score” total/nimero de estruturas visualizadas)

® Nio houve diferenca estatistica entre os grupos de ratos (p > 0,05 — Analise de variancia)

(6)(5)(5)
0,8
12 D grupo Y
D grupo Sao Felipe 07
D grupo Colombiana
9 - 0,6
5
Los  F
: 3
) ax(s5)(7 E
6)(SXS) ( _
S 6 O D CINO'0 ORI o -
@ (6) (5) (5) I g
o3 @
34 (6)(5)(5) - 0,2
- 0,1
7/ 0
MIOCARDIO MIOCARDIO PERICARDIO  [NERVACAO TECIDO TROMBOSE
ATRIAL VENTRICULAR INTRINSECA cSﬁE‘J%R ATRIAL

Fig. 2 - Grau de alteragdo histopatolégica, expressa pelo “score”médio e pelo “score” total corrigido, nas diversas estrutu-
ras do coragdo e manifestacdo de trombose atrial, exibido pelos ratos chagdsicos na fase inicial (aguda) da infeccéo.
Nao foram observadas diferencas estatisticamente significantes entre os Grupos (p > 0.05, andlise de varidncia).

Nenhum rato do Grupo Sdo Felipe exibiu trombose atrial, enquanto 3/6 (50%) e 3/5 (60%) dos ratos dos Grupos Y e
Colombiana a apresentaram.

( ) Nimero de ratos nos quais a estrutura foi visualizada.
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ventriculo esquerdo, em correspondéncia com a ponta,
apresentou-se mais dilatada e a parede mais adelga-
¢ada, lembrando a lesdo do vértex.

Microscopicamente observa-se, na maioria dos
coragdes, inflamagéo cronica de intensidade e exten-
sdo0 variaveis, localizada especialmente no miocardio
e no epicardio; o endocardio raramente mostra-se
afetado.

A miocardite é geralmente focal (Fig. 3A), mas
em aproximadamente 15%, mostra-se zonal oudifusa.
O aspecto focal caracteriza-se por minusculas areas
infiltradas por mononucleares (macrofagos, linfocitos
¢ plasmocitos) em numero varidvel, entre as fibras ou
segmentos de fibras miocardicas destruidas. Essas
apresentam sinais degenerativos e/ou de necrose, tais
como necrose hialina e miocitdlise, invadidas pelo
infiltrado mononuclear; em outros focos, as fibras
destruidas sdo substituidas pelo estroma endomisial,
colapsado e condensado, levando a formagdo de
microcicatrizes.

O aspecto zonal da miocardite resulta da con-
fluéncia de varios focos com as caracteristicas citadas;
nesse caso a destruicdo das fibras é mais extensa,
assim como a cicatrizagéo (Fig. 3B). Parte das fibras

Fig. 3A — Miocardite crénica focal com infiltrado mono-
nuclear; volumoso ninho de amastigotas do T.
cruzi (seta). Cepa Colombiana. HE x 100.

Fig. 3B - Miocardite cronica com fibrose extensa, predo-
minantemente endomisial, fenomenos degenera-
tivos, necrose e atrofia da maioria das miofibras;
hipertrofia das demais. Cepa Y. HE x 100.

Fig. 3C - Ganglionite atrial cronica; intenso infitrado de
mononucleares e destruicdo da maioria dos neu-
ronios. HE x 100.

100

ndo atingidas, pelos fendmenos degenerativos, mos-
tram-se hipertroficas. Na forma difusa, extensas areas
de miocdardio, especialmente do ventriculo esquerdo,
sdo atingidas; menos intensamente sdo acometidos o
ventriculo direito, o atrio esquerdo e o atrio direito.
Ninhos de amastigotas do T cruzi sdo encontrados em
todos os grupos, embora em nimero escasso, tanto nas
areas de inflamagdo como fora delas, no interior de
fibras aparentemente integras.

A epicardite caracteriza-se pela infiltragdo,
focal ou zonal, de mononucleares (macrofagos, linfo-
citos e plasmocitos), localizada imediatamente abaixo
do epitélio da serosa ou na profundidade do tecido
gorduroso e nas estruturas anexas.

O tecido nervoso intracardiaco estd acometido,
na maioria absoluta dos ratos infectados, por infiltrado
de mononucleares, de intensidade variavel (ganglio-
nite, periganglionite e neurite), com predominancia
de linfocitos (Fig. 3C). Os neurdnios dos ganglios
exibem fendmenos degenerativos diversos, como
degeneragdio hidropica, cromatolise, hipercromasia
e picnose nuclear. Alguns neurénios mostram-se subs-
tituidos por células-satélites (satelitose) com formagao
dos corpos de Nageotte. Em alguns corag¢des, nos
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quais foi identificada estrutura paraganglionar, ndo
s¢ verificaram alteragoes histopatologicas.

No tecido excitocondutor observa-se o mesmo
padrao de infiltrado inflamatério, porém em grau
menor, caracterizado por pequenos acimulos focais
de mononucleares. Graus variaveis de fibrose e atrofia
de fibras especificas, desse tecido, foram observados
naqueles animais em que a miocardite adquiriu as-
pecto zonal ou difuso.

O endocardio parietal, das diferentes camaras,
mostra somente rarissimos ¢ minusculos focos de
infiltrado inflamatério mononuclear. Trombose orga-
nizada (antiga), do atrio esquerdo, foi encontrada com
freqiiéncia, particularmente, naqueles ratos inocu-
lados com a cepa Y do T. cruzi e mais raramente no
ventriculo esquerdo. Nos casos em que ocorreram
tromboses, esse folheto apresentava espessamentos
fibrosos, focais ou difusos, com ou sem calcificagio
e/ou ossificagao.

Nos animais com baixo indculo, das cepas Y e
12SF nao foram detectadas alteragdes histopatolo-
gicas, ou essas foram predominantemente de grau leve,
Por outro lado, no subgrupo de ratos infectados com
baixo indculo da cepa Colombiana, foram observadas
les6es histopatolégicas no miocardio atrioventricular,
na inervagéo intrinseca e no tecido excitocondutor, de
grau significantemente maior que nos subgrupos Y e
SF (P <0,05). Nos subgrupos de ratos infectados com
os inoculos médio e alto, das cepas Y e 12SF, e
naqueles com o indculo médio, da cepa Colombiana, as
lesbes histopatologicas, das diversas estruturas exa-
minadas, foram de graus semelhantes entre si, porém
mais elevados em relagdo ao grupe controle (P < 0,05).
Somente a cepa Colombiana do T. cruzi foi capaz de
induzir lesGes cardiacas crénicas com baixo inoculo
(2-3000 parasitos/g).

Considerando cada subgrupo de ratos chagasi-
cos ¢ as diversas estruturas cardiacas examinadas, o
maximo “score” médio atingido foide 3,5 £ 1,9, em
uma escala de possibilidade até 6. Isto significa que o
acometimento cronico do coragéo, nos ratos chagasi-
cos, foi usualmente de grau leve a moderado. Alguns
animais, entretanto, inoculados com quaisquer das
cepas, exibiram graves lesdes cardiacas, particular-
mente de inervagio intrinseca e do miocardio atrial ou
ventricular.

Analisando, do ponto de vista percentual, a
histopatologia do coragdo, de animais que exibiram
lesdes cardiacas de qualquer grau, observa-se (Fig. 4)
que quanto maior o grau do inéculo aplicado, das
cepas Y e 12SF, maior o numero de animais que
exibiram lesées histopatologicas das diversas estru-
turas do coragdo. O percentual desses animais infec-
tados com o baixo inéculo variou de 6% (ratos com
miocardite atrial) a 59% (ratos com pericardite).
Nenhum dos ratos infectados, com o baixo inéculo da
cepa SF, exibiu miocardite ventricular ou lesdo da
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Fig. 4 -

Grau de alteracdo histopatologica, expressa pelo
“score” médio e pelo “score” total corrigido, nas
diversas estruturas do coracdo, e manifestacdo de
trombose atrial, exibidos pelos subgrupos de
ratos chagdsicos e pelo Grupo-controle, sacri-
Jficados no 8° més de seguimento (fase cronica da
infecgdo).

p < 0,05 (Subgrupo COL/baixo indculo x Grupo-
controle e Subgrupos Y e SF/Baixo inéculo —
andlise de varidncia, com teste de Newman-
Keuls).

Nos subgrupos de ratos infectados com os ino-
culos médio e alto das cepas Y e SF e naquele com
o inéculo médio da cepa COL, o grau de lesdo
histopatoldgica foi semelhante, mas, mostrou-se
elevado em relagdo ao Grupo-controle (p < 0,05~
andlise de varidncia, com teste de Newman-
Keuls).

A = baixo inéculo (2-3 000 parasitos/g);

B = médio inéculo (4-5 000 parasitos/g);

C = alto inéculo (6 000 parasitos/g).

( ) Numero de ratos nos quais a estrutura foi
visualizada.
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inervagao intriseca ¢ do tecido excitocondutor. O
percentual dos animais com lesdes cardiacas, infec-
tados com médio e alto indculo dessas cepas, variou de
12% (ratos com lesdo do tecido excitocondutor) a
100% (ratos com lesdo das demais estruturas). No
caso da cepa Colombiana, o percentual de animais
infectados, com os in6culos baixo e médio que exi-
biram lesdes cardiacas, variou de 45% (ratos com
lesdo do tecido excitocondutor) a 96% (ratos com
pericardite). Portanto, um elevado percentual de ratos
infectados, com os indculos médio e alto das cepas Y e
12SF e, com os inéculos baixo e médio da cepa
Colombiana, exibiu lesGes nas diversas estruturas
cardiacas examinadas.

COMENTARIOS

Nossos achados confirmam, de um modo geral,
as observagtes anteriores! 26 891214161718 (e que o
rato. albino Wistar ¢ suscetivel a infecgdo por diferen-
tes cepas do Trypanosoma cruzi e responde com uma
fase inicial (aguda) e uma tardia (cronica), da mesma
maneira que o homem e outras espécies animais.
Portanto, o rato albino nao parece um animal alta-
mente resistente a infeccdo chagasica como admitem
alguns, nem tampouco um modelo no qual a infec¢do
adota carater imprevisivel3 5 6. Contrariamente as
opinides de Dias? e Pizzi e cols!3, a resisténcia do rato
ao Trypanosoma cruzi esta nadependéncia do indculo
empregado. Nas condigoes experimentais deste tra-
balho, os animais foram mais sensiveis as cepas
Colombiana, Y e 12SF, respectivamente. De outro
lado, a infec¢do, medida por varios pardmetros, teve
comportamento similar e as lesées foram quase cons-
tantes, guardando estreita relagdo com o in6culo
utilizado. De fato, na base de um sistema de “score”
foi possivel correlacionar, precisamente, o grau das
lesoes histologicas ndo sé com as alteragdes eletro-
cardiograficas e da fungdo autonémica, mas também
com outros aspectos gerais relativos a infecgao?.

Nos animais que morreram na fase inicial da
infecgdo, observou-se, como no homem’ e em outros
modelos experimentais’, cardite aguda, de intensidade
e extensdio variaveis, atingindo as diversas estruturas
do coragdo com parasitismo varidvel, mas sempre
presente. Além dessas leses apareceu, na maioria dos
ratos, trombose do atrio esquerdo, a qual, provavel-
mente, resultou da insuficiéncia cardiaca aguda; é
claro que ndo se pode excluir a alteracdo do endocar-
dio atrial, em conseqiiéncia da propria inflamagao,
como causa da trombose.

Na fase tardia (cronica) da infecgdo, as lesdes
inflamatoérias do coragédo variaram entre focal, zonal
e/ou difusa, acometendo principalmente o miocardio
dos ventriculos € o sistema nervoso intracardiaco com
conseqiiente destruicdo neuronal (desnervagio) e, em
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menor grau, o sistema excitocondutor. O aspecto
focal da inflamagé&o no miocérdio é semelhante aquele
encontrado no coragdo dos portadores da forma
indeterminada da doenca ou daqueles chagasicos que
falecem subitamente, de modo inesperado!® 1!, De
outro lado, o aspecto da miocardite cronica, zonal ou
difusa, é semelhante ao quadro da forma humana que
se manifesta por arritmias ou insuficiéncia cardiaca
congestiva®. Embora, do ponto de vista clinico, ndo
tenha sido possivel evidenciar sinais de insuficiéncia
cardiaca, nesses animais?, foram observadas, com
freqiiéncia, tromboses recentes e antigas (organiza-
das) no atrio e ventriculo esquerdos. Em alguns
coragoes a dilatagdo do ventriculo esquerdo, na regido
do vortex, sugere a ocorréncia de lesdo semelhante a
cardiopatia humanal5.

SUMMARY

Wistar albino rats infected intraperitonially
with different inocula of Y, 12SF and Colombian
strains of Trypanosoma cruzi developed high para-
sitemia, which lowered by the end of the 6th week;
mortality varied according with the strain and
inoculum.

Acute carditis like that occurring in the human,
was found in all animals killed or dying sponta-
neously. The surviving rats were sacrificed in the 8th
month of infection. They presented active chronic
carditis involving especially the myocardium and the
intracardiac nervous system. In most of the animals
the myocardial inflammation was focal. In ap-
proximately 15% it was zonal or difuse with fibrosis
associated with muscle cell hypertrophy. Recent and
old thrombosis as well as left ventricular apical
dilation occurred in about 20% of those animals.

The authors confirm that the albino rat is sus-
ceptible to chagasic infection and conclude that it re-
presents a useful model for the study of cardiac
manifestations of the human disease.

Key-words: Chagas’ infection. Experimental Chagas’
disease. Experimental Chagasic cardiopathy.
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