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S U M M A R Y 

M e t h o d s genera l ly u t i l ized for s t u d i e s o n a n a p h y l a x i s t o p r o t e i n a n t i g e n s s u c h 
a s d e t e r m i n a t i o n of h i s t a m i n e re l ease t o t h e b lood , h e m o c o n c e n t r a t i o n , h i s t a m i n e 
r e l ea se f r o m p e r i t o n e a l m a s t cells a n d pas s ive c u t a n e o u s a n a p h y l a x i s (PCA) w e r e 
u s e d t o i nves t i ga t e s o m e a s p e c t s of t h e a n a p h y l a x i s t o p a r a s i t e a n t i g e n s in 
S c h i s t o s o m a m a n s o n i in fec ted m i c e . T h e re l ease of h i s t a m i n e t o t h e b l o o d a n d 
s igni f icant r a t e s of h e m o c o n c e n t r a t i o n w e r e i n d u c e d b y i n t r a v e n o u s in jec t ion of 
s c h i s t o s o m u l a o r c e r c a r i a l e x t r a c t s i n t o 10-13 w e e k s infec ted m i c e . Cercar ia l , 
s c h i s t o s o m u l a , w o r m t e g u m e n t a n d so lub le egg a n t i g e n s w e r e ab l e t o t r i gge r his­
t a m i n e re l ease f r o m p e r i t o n e a l m a s t cells f r o m ch ron ica l ly in fec ted m i c e . I n 
s p i t e of t h e PCA r e a c t i o n bee ing d e t e c t e d w i t h i n 2 h o u r s of s ens i t i za t ion ( I g G 1 

an t ibod i e s ) in 6 of 8 t e s t e d s e r a f r o m chron ica l ly infec ted mice , n o d e t e c t a b l e 
r e a c t i o n s w e r e o b t a i n e d a f te r 48 h o u r s s ens i t i za t ion ( I g E a n t i b o d i e s ) . A l though 
I g E w a s n o t d e t e c t e d in t h e c i r cu la t ion , b y t h e PCA t e c h n i q u e , t h e r e s u l t s indi­
c a t e t h a t t h e in fec ted m i c e c o n t a i n e d I g E a n t i b o d i e s b o u n d t o t h e i r m a s t cel ls . 

I N T R O D U C T I O N 

I g E p r o d u c t i o n is a c h a r a c t e r i s t i c f e a t u r e of 
h e l m i n t h in fec t ions a n d it h a s b e e n sugges t ed 
t h a t specif ic I g E a n t i b o d i e s m a y b e involved 
in t h e e s t a b l i s h m e n t of p r o t e c t i v e i m m u n i t y L9, 
19,20. Q u a n t i t a t i o n of I g E a n t i b o d i e s i n exper i ­
m e n t a l a n i m a l s a n d i n h u m a n s h a s s h o w n t h a t 
in fec t ion b y S c h i s t o s o m a m a n s o n i is fo l lowed 
b y a n i n c r e a s e in t h e levels of I g E a n t i b o d i e s 
t o p a r a s i t e a n t i g e n s 7 ,21,24. 

T h e p a r t i c i p a t i o n of sens i t iz ing a n t i b o d i e s 

in t h e r e s i s t a n c e t o s c h i s t o s o m e w a s sugges t ed 

b y t h e o b s e r v a t i o n 2 5 t h a t t h e r e i s a n i nve r se 

r e l a t i o n s h i p b e t w e e n t h e level of r eag in ic ant i ­

b o d i e s a n d suscep t ib i l i ty t o a p r i m a r y schis to­

s o m e infec t ion in severa l a n i m a l spec ies . A m o n g 

t h e a n i m a l s s tud ied , m i c e w e r e p l a c e d a t t h e 

h ighes t level of suscep t ib i l i ty ; t h e y t e n d t o 

h a r b o u r a h i g h p e r c e n t a g e of w o r m s de r ived 
f r o m a p r i m a r y infec t ion , a n d fail t o p r o d u c e 
r eag in ic a n t i b o d i e s t o ce r ca r i a l o r w o r m ant i ­
g e n s a s a s s e s s e d b y t h e pa s s ive c u t a n e o u s ana­
phy lax i s t e c h n i q u e 1 7 . 

R e c e n t o b s e r v a t i o n s h a v e sugges t ed t h a t va­

soac t ive a m i n e s p l a y a c e n t r a l ro l e in t h e re­

s i s t a n c e of chronica l ly- infec ted m i c e t o a se­

c o n d chal lenge- infect ion w i t h s c h i s t o s o m e , 

s t r o n g l y sugges t ing t h e p a r t i c i p a t i o n of sensi­

t iz ing a n t i b o d i e s i n t h e r e s i s t a n c e t o reinfec­

t i o n 8 . T h e ana lys i s of a n a p h y l a c t i c sensi t iza­

t i o n in e x p e r i m e n t a l s c h i s t o s o m i a s i s i s f r a u g h t 

w i t h severa l p r o b l e m s . Sens i t i z a t i on i s c a u s e d 

b y c o n t a c t w i t h w h o l e l iving p a r a s i t e s in diffèr­

e n t d e v e l o p m e n t a l s t a g e s — s c h i s t o s o m u l a , 

a d u l t w o r m s , eggs a n d t h e i r s e c r e t i o n s — e a c h 
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of w h i c h is a p o t e n t i a l s o u r c e of m u l t i p l e ant i ­
gens . Cross- reac t iv i ty b e t w e e n a n t i g e n s of differ­
en t m a t u r a t i o n a l s t ages of S. m a n s o n i h a s 
b e e n sugges t ed b y p r e v i o u s s t u d i e s 4 . 1 1 a n d sin­
ce c o m m o n an t i gens a m o n g severa l p a r a s i t i c 
h e l m i n t h s h a v e b e e n r e p o r t e d 6 , t h e r e is a l so 
t h e poss ib i l i ty of c ros s - r eac t ions d u e t o p re ­
v ious o r c o n c o m i t a n t in fec t ions w i t h o t h e r 
w o r m spec ies c o m m o n in l a b o r a t o r y r o d e n t s . 

T h e p r e s e n t s t u d i e s w e r e u n d e r t a k e n to 
e v a l u a t e t h e use fu lness of m e t h o d s p r ev ious ly 
u t i l ized in t h e ana lys i s of a n a p h y l a x i s t o p r o ­
te in an t i gens in t h e m o u s e 15,27,28 t o e luc ida t e 
p r o b l e m s in t h i s a r e a . W e c o n c l u d e d t h a t t h e 
m e t h o d s a r e app l i cab le a n d useful . 

M A T E R I A L AND M E T H O D S 

Mice 

Y o u n g a d u l t C57BL/10J m i c e of b o t h sexes 
w e r e de r ived f r o m o u r o w n co lon ies . 

I n f ec t i on w i t h S. m a n s o n i 

Mice w e r e in fec ted b y s u b c u t a n e o u s injec­
t i on of a n ave rage of 20 c e r c a r i a e of S. m a n s o n i 
(L. E . s t r a i n , Be lo H o r i z o n t e , MG, Braz i l ) ob­
t a i n e d f r o m a p o o l of B i o m p h a l a r i a g l a b r a t a 
sna i l s r e a r e d in t h e l a b o r a t o r y . Un i sexua l in­
fec t ions of s o m e m i c e w e r e ach ieved b y sub­
c u t a n e o u s in jec t ion of s ingle sex ( m a l e ) cerca­
r i ae o b t a i n e d f r o m sna i l s ind iv idua l ly e x p o s e d 
t o s ingle m i r a c i d i a . 

P a r a s i t e e x t r a c t s 

Ce rca r i a l e x t r a c t w a s p r e p a r e d b y sonica-
t i o n in a n ice-ba th 10 t i m e s , for 1 m i n , w i t h 1 
m i n i n t e r v a l s . T e g u m e n t f r o m a d u l t w o r m s w a s 
p r e p a r e d b y freezing a n d t h a w i n g i 3 . So lub le 
egg-ant igen w a s p r e p a r e d a s p r ev ious ly desc r ib ­
e d 1 8 . E x t r a c t f r o m f resh s e h i s t o s o m u l a 2 3 w a s 
p r e p a r e d b y son i ca t i on for 5 m i n u t e s i n a n ice 
b a t h . Whole b o d y e x t r a c t of P a r a a s c a r i s equo-
r u m w a s o b t a i n e d b y h o m o g e n i z i n g f reshly 
col lec ted w o r m s in sa l ine in a w a r i n g b l e n d e r 
fo l lowed b y cen t r i fuga t ion a t 5.000 r p m for 1 
h o u r a t 4°C t o r e m o v e l a rge d e b r i s . T h e p r o t e i n 
c o n t e n t of t h e e x t r a c t s w a s d e t e r m i n e d b y t h e 
m e t h o d of LOWRY e t a l . 1 6 . 

H i s t a m i n e r e l ea se t o t h e b l o o d 

N o r m a l m o u s e b l o o d f reshly co l lec ted by 
o r b i t a l p u n c t u r e a n d d i rec t ly a d d e d t o a t rop i -
n ized g u i n e a p ig i l e u m p r e p a r a t i o n s c o n t a i n ne­
gligible a m o u n t s of free h i s t a m i n e a n d evoked 
n o c o n t r a c t i o n s in t h e p r e p a r a t i o n . I n c o n t r a s t 
l a rge c o n c e n t r a t i o n s of h i s t a m i n e a p p e a r i n t h e 
b l o o d s o o n a f te r i n t r a v e n o u s cha l lenge of sen­
s i t ized m i c e w i t h t h e specif ic an t i gen a n d evok­
e d s t r o n g c o n t r a c t i o n s i n t h e i l e u m p r e p a r a t i o n . 
A s i m i l a r b u r s t of h i s t a m i n e r e l ea se m a y b e 
i n d u c e d in n o r m a l m i c e b y t h e i n t r a v e n o u s in­
j e c t i o n of c o m p o u n d 48-80, a k n o w n h i s t a m i n e -
re l ease r ; by itself, c o m p o u n d 48-80 h a s n o mea­
s u r a b l e effect u p o n t h e reac t iv i ty of t h e i l eum 
p r e p a r a t i o n . 

S e m i q u a n t i t a t i v e a s s e s s m e n t s of t h e mag­
n i t u d e of h i s t a m i n e r e l ea se t o t h e b l o o d af ter 
in jec t ion of S. m a n s o n i e x t r a c t s i n t o n o r m a l 
o r sens i t i zed m i c e w e r e m a d e b y b r a c k e t i n g 
t h e s t i m u l a t i o n s w i t h b l o o d s a m p l e s w i t h 
s t a n d a r d s t i m u l a t i o n s w i t h h i s t a m i n e 2 7 . B l o o d 
s a m p l e s w e r e co l l ec ted w i t h Lang-Levy pi­
p e t t e s ( H . E . P e d e r s e n , C o p e n h a g e n ) of 25, 
50, 100 o r 200 m i c r o l i t e r s , c h o o s e n em-
pyr ica l ly i n e a c h t e s t . As u s e d , t h e m e t h o d 
a l l owed t h e a s s e s s m e n t of h i s t a m i n e concen­
t r a t i o n s a b o v e 0.05 a n d be low 4.0 /tg p e r milil i-
t e r of b l o o d p l a s m a ( t a k i n g t h e h e m a t o c r i t ar­
b i t r a r i l y a s 50). T h e specif ic i ty of h i s t a m i n e 
ac t i on in b l o o d s a m p l e s of m i c e in jec ted w i t h 
w o r m e x t r a c t s w a s c o n f i r m e d b y specif ic inhi­
b i t i o n w i t h p i r i b e n z a m i n e m a l e a t e . 

H i s t a m i n e r e l ea se f r o m p e r i t o n e a l m a s t cel ls 

P e r i t o n e a l cel ls s u s p e n s i o n s c o n t a i n i n g m a s t 
cel ls w e r e col lec ted f r o m g r o u p s of 4 t o 6 m i c e 
ki l led by o v e r e x p o s u r e t o e the r , a f te r in jec t ion 
of 3 m l of chi l led modi f ied-Ringer so lu t i on con­
t a in ing 50 / tg /ml of h e p a r i n 2 2 a n g e n t l e massa ­
ge. T h e cel ls w e r e poo led , d iv ided i n aliquo¬ 
tes , cen t r i fuged (900g, 10 m i n u t e s a t 4°C), re-
s u s p e n d e d in 0.9 m l of f r e sh Ringer , s h a k e n 
a n d i n c u b a t e d in a w a t e r b a t h a t 37°C for 10 
m i n u t e s . T h e cel ls w e r e t h e n cha l l enged w i t h 
0.1 m l of an t i gen ( ex t rac t s ) d i l u t i ons o r 0 .1 ml 
of R i n g e r ( c o n t r o l s ) , i n c u b a t e d for 10 m o r e mi­
n u t e s a n d cen t r i fuged i n t h e cold . T h e super-
n a t a n t s w e r e co l lec ted for h i s t a m i n e a s says , 
t h e cell pe l l e t s s u s p e n d e d in 1.0 m l of R inge r 
a n d p l a c e d for 5 m i n u t e s i n a bo i l ing water -



b a t h for t h e e x t r a c t i o n of t h e r e s i d u a l h i s t ami ­
n e ; t h e s e s u s p e n s i o n s w e r e cen t r i fuged a n d a se­
c o n d ( r e s idua l ) s u p e r n a t a n t se t of s a m p l e s col­
l ec ted for a ssay . Assays w e r e a lways c a r r i e d o u t 
in dup l i ca t e s , b u t t h e d i s p e r s i o n b e t w e e n t h e m 
w a s v i r tua l ly ni l . T h e m a g n i t u d e of t h e his ta­
m i n e r e l ea sed w a s e x p r e s s e d a s t h e p e r c e n t a g e 
of t h e t o t a l cell h i s t a m i n e , d i s c o u n t i n g t h e re­
lease o b s e r v e d in c o n t r o l t u b e s , w h i c h r a n g e d 
f rom 5 t o 17 p e r c e n t . 

H e m o c o n c e n t r a t i o n 

Anaphy lac t i c s h o c k in t h e m o u s e is cha rac ­
t e r i zed by p r o g r e s s i v e r e s p i r a t o r y d i s t r e s s , cya­
nos i s a n d e d e m a d u e t o m a s s i v e p l a s m a l eakage 
f r o m t h e p e r i p h e r a l c i rcu la t ion , a s ev idenced 
by r a p i d i n c r e a s e s in h e m a t o c r i t r a t e s 3 . An 
i nd i r ec t b u t r a p i d e v a l u a t i o n of t h e h e m a t o c r i t 
v a r i a t i o n in m i c e u n d e r g o i n g s h o c k m a y b e 
m a d e b y m e a s u r e m e n t of t h e h e m o g l o b i n con­
c e n t r a t i o n in b l o o d s a m p l e of 10 m i c r o l i t e r s 
co l lec ted ser ia l ly f r o m t h e o r b i t a l s i nuse s 1 2 . T h e 
b l o o d s a m p l e s w e r e lysed i n 5 m l of 0 .1% N a 2 

C 0 3 a n d r e a d a t 541 n m . T h e m a g n i t u d e of t h e 
h e m o c o n c e n t r a t i o n w a s e x p r e s s e d a s a pe rcen­
t age of t h e i n c r e a s e o b s e r v e d a t 5 a n d 10 mi­
n u t e s a f te r i n t r a v e n o u s cha l lenge . 

Pass ive c u t a n e o u s a n a p h y l a x i s 

Pass ive c u t a n e o u s a n a p h y l a x i s (PCA) in t h e 
d o r s a l sk in of r ec ip ien t a lb ino S w i s s m i c e w a s 
t e s t e d 2 a n d 48 h o u r s a f te r i n t r a d e r m a l injec­
t i o n s of 0.03 m l of s e r u m d i l u t i ons is. 

I n t r a v e n o u s cha l lenge w i t h ce rca r i a l ex­
t r a c t s in 0 . 5 % E v a n s b l u e d y e w a s m a d e 20 
m i n u t e s a f te r r e a d i n g t h e r e a c t i o n s in t h e re­
v e r t e d sk in s of m i c e . 

R E S U L T S 

As s h o w n in Tab le I n e i t h e r ce r ca r i a l n o r 
s c h i s t o s o m u l a e x t r a c t s w e r e able t o i n d u c e t h e 
r e l ease of h i s t a m i n e t o t h e b l o o d of n o r m a l 
un in fec t ed mice , which , howeve r , d i sp l ayed ve ry 
s t r o n g re l ease u p o n cha l lenge w i t h 20 <ug of 
c o m p o u n d 48 80. E s s e n t i a l l y t h e s a m e r e s u l t s 
w e r e seen w h e n m i c e infec ted 4-weeks b e f o r e 
w e r e cha l lenged . O n t h e o t h e r h a n d , very 
s t r o n g to m o d e r a t e r e l ease w e r e i n d u c e d b y 
b o t h e x t r a c t s w h e n m i c e in fec ted 13-weeks be­
fore w e r e cha l lenged . S i m i l a r m o d e r a t e t o very 
s t r o n g r e l ea se w e r e i n d u c e d in m i c e s u b m i t t e d 
t o un i sexua l infec t ion 10 w e e k s be fo re . 

As s h o w n in T a b l e I I S. m a n s o n i e x t r a c t s 
w e r e able t o i n d u c e t h e r e l ea se of h i s t a m i n e 
f r o m p e r i t o n e a l m a s t cells f r o m in fec ted mice . 
T h e s a m e e x t r a c t s i n d u c e d less t h a n 10 p e r c e n t 
r e l ease of h i s t a m i n e f r o m m a s t cells of n o r m a l 
un in fec ted m i c e ( n o t s h o w n in T a b l e I I ) . W i t h 

ce r ca r i a l e x t r a c t s t h e r e w a s a s igni f icant in­
c r e a s e of t h e r e l ease (5 t o 87%) in t h e l a t e 
p h a s e of t h e infec t ion (4 t o 13-weeks) . E x t r a c t s 
of t e g u m e n t , a n d so lub le egg a n t i g e n s t e s t e d 
u p o n 15 w e e k s infec ted m i c e i n d u c e d m o d e r a t e 
levels of r e l ease (15 t o 2 8 % ) ; in t h e s e s a m e 



cells, w h o l e b o d y e x t r a c t s of P a r a a s c a r i s equo-
r u m i n d u c e d only 5-6% re l ease . 

A l though u n a b l e t o i n d u c e t h e r e l ease of 
h i s t a m i n e t o t h e b l o o d of n o r m a l m i c e (Tab l e 
I ) t h e in jec t ion of ce rca r i a l e x t r a c t s i n d u c e d 
m o d e r a t e (1 m g p e r m o u s e ) t o seve re o r l e tha l 
(10 m g p e r m o u s e ) s y m p t o m s of shock , a n d 
s igni f icant r a t e s of h e m o c o n c e n t r a t i o n : 13 
( w i t h 1 m g ) t o 46% (wi th 10 m g ) of i n c r e a s e in 
h e m o g l o b i n c o n c e n t r a t i o n s . Neve r the l e s s t h e 
in jec t ion of t h e s e s a m e e x t r a c t s i n t o lS-weeks 
infec ted m i c e i n d u c e m o r e seve re f o r m s of 
s h o c k a n d s igni f icant ly h ighe r r a t e s of h e m o ­
c o n c e n t r a t i o n : 27 a n d 55% inc rease , respec t ive ly 
w i t h 1 a n d 10 m g p e r m o u s e ; w i t h 10 m g d o s e s 
5 ou t of 5 m i c e w e r e k i l led i n 15 m i n u t e s o r 
less . T h e r e s u l t s a r e s h o w n in T a b l e I I I . 

E i g h t ind iv idua l s e r a of 13-weeks in fec ted 
m i c e w e r e t e s t e d for t h e p r e s e n c e of I g G l a n d 
I g E an t i - s ch i s to soma l a n t i b o d i e s b y PCA reac­
t i o n s respec t ive ly w i t h 2 h o u r s a n d 48 h o u r s 
s ens i t i za t ion p e r i o d s . T h e r e s u l t s o b t a i n e d w i t h 
t h e 2 h o u r s sens i t i za t ion p e r i o d s a r e s h o w n i n 
Tab le IV. N o d i sce rn ib le r e a c t i o n s w e r e obta in­
e d w i t h 48 h o u r s s ens i t i za t ion p e r i o d s , a s t h e 
r ec ip i en t m i c e deve loped genera l i zed b lue ing 
r e a c t i o n s u p o n i n t r a v e n o u s cha l lenge w i t h cer­
ca r i a l e x t r a c t s a n d E v a n s b lue dye . As s h o w n 
in Tab le IV only 6 o u t of 8 s e r a w e r e pos i t ive , 
a n d t h e r e w a s a w i d e v a r i a t i o n i n i n t e n s i t y of 
t h e r e a c t i o n s . T h e s e s a m e 8 mice , u s e d a s se­
r u m d o n o r s w e r e s u b s e q u e n t l y t e s t e d w i t h cer­
ca r i a l a n t i g e n s i n t r a v e n o u s l y a n d t h e levels of 
h i s t a m i n e r e l e a s e d to t h e i r b l o o d a s s a y e d a s i n 
Tab le I ; n o s igni f icant r e l a t i o n s h i p w a s f o u n d 
b e t w e e n t h e s e levels of h i s t a m i n e r e l e a s e a n d 
t h e m a g n i t u d e of PCA r e a c t i o n s h o w n in T a b l e 
IV. T h u s , m o u s e n u m b e r 5 s h o w e d on ly a mo­
d e r a t e re lease , Whereas m o u s e n u m b e r 6 
s h o w e d a ve ry s t r o n g r e l ease . 

D I S C U S S I O N 

I n t r a v e n o u s in jec t ion of ce r ca r i a l o r schis-
t o s o m u l a e x t r a c t s i n to e i the r n o r m a l m i c e o r 
m i c e infec ted 4-weeks before , fail t o evoke t h e 
r e l ea se of h i s t a m i n e t o t h e b lood . O n t h e o t h e r 
h a n d , t h e s a m e e x t r a c t s evoked m o d e r a t e t o 
very s t r o n g h i s t a m i n e re l ease w h e n in jec ted 
i n t o m i c e sens i t i zed 10-13-weeks b e f o r e b y e i the r 
b i sexua l o r un i sexua l s c h i s t o s o m e infec t ions 
(Table I ) . 

T h e s m a l l n u m b e r of e x p e r i m e n t s c o n d u c t 
e d w i t h p e r i t o n e a l m a s t cel ls i n d i c a t e d t h a t 



sens i t i za t ion is s t r o n g e r in t h e la te p h a s e s of 
infect ion, a n d t h a t c e r c a r i a l e x t r a c t s , a s com­
p a r e d w i t h so lub le egg a n t i g e n o r w o r m tegu­
m e n t ex t rac t , w e r e m o r e efficient h i s t a m i n e re­
l ea se r s . T h e c o n c e n t r a t i o n s of p r o t e i n necessa­
r y t o evoke s igni f icant h i s t a m i n e re l ease f r o m 
m a s t cel ls (Tab le I I ) w e r e r a t h e r e l eva ted w h e n 
c o m p a r e d t o t h e effective c o n c e n t r a t i o n s of pu­
r if ied p r o t e i n s , s u c h a s o v a l b u m i n 2 2 o r t h e mo­
la r c o n c e n t r a t i o n s of h a p t e n - c o n j u g a t e s of poly-
1-lysines of d i f fe ren t m o l e c u l a r s i z e s 7 b , r espec t i ­
vely i n o v a l b u m i n o r hap ten-sens i t i zed a n i m a l s . 
Th i s i s p r o b a b l y a re f lec t ion of t h e g r e a t hete­
rogene i ty of t h e e x t r a c t s , w h i c h a r e p r e p a r e d 
by h o m o g e n e i z a t i o n of w h o l e o r g a n i s m s . Frac­
t i o n a t i o n of t h e s e e x t r a c t s , w h i c h is n o w u n d e r 
w a y in o u r l a b o r a t o r y , wi l l pos s ib ly r evea l t h a t 
d i f ferent c o m p o n e n t s v a r y in t h e i r sens i t i z ing 
abi l i ty . E x p e r i m e n t s n o t s h o w n in t h e t a b l e s 
p e r f o r m e d w i t h a n i m a l s in fec ted 4 t o 13 w e e k s 
before t h e t e s t s s h o w e d t h a t m o d e r a t e t o s m a l l 
r a t e s of s ens i t i za t ion a r e p r e s e n t a 5-weeks of 
in fec t ions , a n d m o d e r a t e t o s t r o n g sens i t i za t ion 
is i nva r i ab ly p r e s e n t a t 6-weeks a f te r in fec t ion . 
T h u s , t h e d e v e l o p m e n t of sens i t i za t ion , a s re­
vea led b y t h e r e l ea se of h i s t a m i n e f r o m per i ­
t o n e a l m a s t cells u p o n i n c u b a t i o n w i t h cerca­
r i a l e x t r a c t s i s co inc iden t w i t h t h e a p p e a r a n c e 
of r e s i s t a n c e t o re infec t ion , wh ich a p p e a r s a t 
6-weeks a n d is m o r e o r less s t a b l e b e t w e e n 6-15 
w e e k s of i n f e c t i o n 8 . T h e p e r i o d b e t w e e n 4 a n d 
6-weeks, of in fec t ion is t h e r e f o r e c ruc ia l for t h e 
d e v e l o p m e n t of sens i t i za t ion a n d i m m u n i t y . 
T h i s m i g h t d e p e n d o n h o s t f a c to r s , p a r a s i t e fac­
t o r s o r a n i n t e r a c t i o n b e t w e e n t h e m . A m o n g t h e 
f a c t o r s d e p e n d e n t on t h e p a r a s i t e s , t h e p e r i o d 
b e t w e e n 4 a n d 6 w e e k s , is m a r k e d b y t h e ini t ia­
t i on of egg p r o d u c t i o n 5 a n d s e c r e t i o n s 1 0 of egg 
an t igens , w h i c h m i g h t inf luence t h e p r o c e s s e s 
of s ens i t i za t ion a n d i m m u n i t y . H o w e v e r , a s in­
d i c a t e d in T a b l e I , s ens i t i za t ion is p r e s e n t a t 
10-weeks in a n i m a l s s u b m i t t e d t o un i sexua l (ma­
le) in fec t ions , in w h i c h n o eggs a r e p r o d u c e d . 
Sens i t i za t ion , t he r e fo re , m a y b e p r o d u c e d in 
t h e a b s e n c e of egg a n t i g e n s . 

An o b s e r v a t i o n m a d e d u r i n g t h e h i s t a m i n e 
a s s a y s o n gu inea p ig i l e u m p r e p a r a t i o n s w a s 
t h e e l ic i ta t ion of typ ica l Schul tz-Dale con t r ac ­
t i o n s fo l lowing t h e f i r s t c o n t a c t s w i t h schis to­
s o m e an t i gens p r e s e n t i n m o u s e b l o o d s a m p l e s , 
p r o b a b l y r e s u l t a n t f r o m c ross - reac t ing sensi­
t i za t ion w i t h w o r m s n a t u r a l l y infec t ing t h e gui­

n e a p igs . T h e s e n a t u r a l in fec t ions h a v e b e e n 
p rev ious ly r evea led t o b e a t t h e b a s i s of t h e 
so-cal led " a n a p h y l a c t o i d " r e a c t i o n s of n o r m a l 
g u i n e a p igs t o in jec t ions of Ascar i s e x t r a c t s 2 . 
As s o o n a s t h i s effect w a s n o t e d in o u r experi­
m e n t s , t h e gu inea p ig i l e u m p r e p a r a t i o n s w e r e 
p r ev ious ly desens i t i zed b y e x p o s u r e t o w h o l e 
b o d y e x t r a c t s of P a r a a s c a r i s e q u o r u m , a f te r 
wh ich n o c o n t r a c t i o n s w e r e o b s e r v e d b y d i r e c t 
e x p o s u r e t o s c h i s t o s o m e e x t r a c t s , o r ant igen-
c o n t a i n i n g m o u s e b l o o d s a m p l e s . 

S i m i l a r p r o b l e m s w e r e faced d u r i n g t h e i n 
vivo e x p e r i m e n t s m e a s u r i n g t h e h e m o c o n c e n -
t r a t i o n deve lop ing a f t e r i n t r a v e n o u s in jec t ion 
of c e r c a r i a l e x t r a c t s . A l though c e r c a r i a l ex­
t r a c t s fai led t o r e l ease h i s t a m i n e t o t h e b l o o d 
of n o r m a l m i c e w h e n in jec ted i n l ow d o s e s (0.5 
— 0.6 m g , Tab le I ) t h e y evoked tox ic s y m p t o ­
m s w h e n in jec ted in h i g h e r d o s e s ; d o s e s of 
10 m g p e r m o u s e ac tua l ly k i l led t w o o u t of five 
n o r m a l mice . Neve r the l e s s , t h e s y m p t o m s a n d 
t h e m a g n i t u d e of t h e h e m o c o n c e n t r a t i o n observ­
ed in infec ted mice , w e r e s ignif icant ly m o r e p ro ­
n o u n c e d . After t h e s e e x p e r i m e n t s w e r e p e r f o r m ­
e d in fec t ions w i t h H y m e n o l e p i s n a n a a n d Sipha-
cia ob l eva t a w e r e d e t e c t e d i n s o m e a n i m a l s in 
o u r m o u s e co lonies ; t h e f o r m e r is n o w to ta l ly 
e r r a d i c a t e d , b u t t h e l a t t e r s e e m s r a t h e r diffi­
cu l t t o e l i m i n a t e 1 4 . 

T h e sens i t i za t ion of m o u s e m a s t cel ls b y 
h o m o l o g o u s IgGl a n t i b o d i e s is eas i ly r e m o v e d 
b y s i m p l e sa l ine w a s h i n g s , w h e r e a s t h e sensi­
t i za t ion by m o u s e I g E a n t i b o d i e s is f i rmly es­
t a b l i s h e d a n d , if any th ing , i nc r ea se s w h e n t h e 
cells a r e w a s h e d 2 9 . T h e r e f o r e , t h e r e s u l t s s h o w n 
in T a b l e I I m a y b e t a k e n a s p r e s u m p t i v e evi­
d e n c e for t h e ex i s tence of I g E a n t i b o d i e s o n 
m a s t cells of in fec ted m i c e . O n t h e o t h e r h a n d , 
o u r a t t e m p t s t o d e m o n s t r a t e a n t i b o d i e s b y pas­
s ive c u t a n e o u s anaphy lax i s , a l t h o u g h successful 
for IgGl a n t i b o d i e s (2 h o u r s sens i t i za t ion pe­
r i ods ) in 6 o u t of 8 se ra , fai led t o d e t e c t I g E 
a n t i b o d i e s (48 h o u r s sens i t i za t ion p e r i o d s ) be­
c a u s e m o s t of t h e r ec ip i en t m i c e deve loped ge­
ne ra l i zed b l u e i n g r e a c t i o n s , p r o b a b l y r e s u l t a n t 
f r o m t h e diffusion of IgGl a n t i b o d i e s f r o m t h e 
sk in s i t es . 

RESUMO 

Anafilaxia desencadeada por extratos de 
Sch i s tosoma mansoni e m camundongos 

normais e infectados 



M é t o d o s e m ge ra l u t i l i zados p a r a o e s t u d o 
d e r e a ç õ e s anaf i l á t i cas d e s e n c a d e a d a s p o r a n t í ¬ 
genos p r o t e i c o s — t a i s c o m o : d e t e r m i n a ç ã o d a 
l i b e r a ç ã o d e h i s t a m i n a p a r a o s a n g u e , hemo¬-
c o n c e n t r a ç ã o , l i be r ação de h i s t a m i n a de m a s ¬ 
tócitos da cavidade peritoneal e reação de ana¬ 

filaxia passiva cutânea (PCA) — foram usados 
p a r a inves t iga r a lguns a s p e c t o s d a anaf i laxia a 
a n t í g e n o s do S c h i s t o s o m a m a n s o n i . L i b e r a ç ã o 
d e h i s t a m i n a p a r a o s a n g u e e t a x a s significati­
v a s d e h e m o c o n c e n t r a ç ã o f o r a m p r o v o c a d a s 
pe l a in jeção e n d o v e n o s a d e e x t r a t o s d e c e r c a r i a 
o u d e e s q u i s t o s s ô m u l o s e m c a m u n d o n g o s in­
f ec t ados (10-13 s e m a n a s a p ó s in fecção) . Antíge­
n o s d e ce rca r i a , d e e s q u i s t o s s ô m u l o s , d e tegu­
m e n t o d e v e r m e a d u l t o e an t í geno solúvel d e 
ovo d e s e n c a d e a r a m a l i b e r a ç ã o d e h i s t a m i n a d e 
m a s t ó c i t o s c o l e t a d o s d a c a v i d a d e p e r i t o n e a l de 
c a m u n d o n g o s c r o n i c a m e n t e i n fec t ados . R e a ç ã o 
d e PCA c o m 2 h o r a s d e sens ib i l ização ( I g G 1 ) 
foi d e t e c t a d a e m 6 d e 8 s o r o s t e s t a d o s , p rove ­
n i e n t e s de c a m u n d o n g o s e s q u i s t o s s o m ó t i c o s 
c rôn i cos . N e n h u m a r e a ç ã o de PCA c o m 48 ho­
r a s d e sens ib i l i zação ( I g E ) foi d e t e c t a d a n e s t e s 
m e s m o s s o r o s . Ainda q u e I g E n ã o t e n h a s ido 
d e t e c t a d a n a c i r cu l ação pe la t écn ica d e PCA, 
o s r e s u l t a d o s i n d i c a m q u e c a m u n d o n g o s infec­
t a d o s c o n t é m I g E l igada a s e u s m a s t ó c i t o s . 
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