REVISAO

FASE AGUDA DA ESQUISTOSSOMOSE MANSONI

Edward Tonelli =*

O A. jaz um estudo panordmico sobre a fase aguda da esquistossomose man-
soni, aboriaido o quadro clinico e seu diagnostico ,08 exames subsididrios. o
diagnostice direrencial. a terapeutlica e os aspectos evolutivos.

As mani’estacées clinicas dos pericdos de incubacdo, de estodo e de Su-
pressdo sdo abordados.

O diagnestico da fase aguda é baseado em dado epidemiologico, no exame
fisico e em exames subsididrios. O dado epidemioldgico, em geral. é positivo.
com mencdo a banho infectante, comumente 30 a 40 dias antes do inicio do
quadro climico e. ao exame fisico, encentramos hipertermia (38 — 45°Ci, pros-
tracdo, micropoliadenia. hepatomegalia dolorosa em 95% dos casos e espleno-
megalia eri 70% dos casos. Os exames prioritdrios para o diagnostico sGo o
exame paracitologico de fezes seriado, que é positivo para ovos vidveis de S,
mansoni ¢ o leucograma seriado, que, geralmente. acusa leucocitose com eosi-
nofilia. Em caso de duvida ou para complementacdo diagnostica, podemos re-
correr q enaosscovia retal, ao oograma e a bidpsia hepdtica. A endoscopia
acusa, comuriente, mucosa hiperémica, edemaciada, fridvel, granulosa. com
pontos hemorrdgicos e o erame colhido por puncdo biopsia revela, entre outros
achados, gronulomas na fase necrotica-exsudativa.

O diagncstico diferencial deve ser feito com as seguintes entidades clini-
cas: gastroenterites, febre tifoide, disenteria bacilar, amebiase aguda, salmo-
nelose septicémica prolongada, devendo, ainda, figurar a tuberculose miliar,
abdome agudo, a G.N.D.A., a mononucleose infecciosa, a leptospirose, a hepa-
tite e as pouneurites.

A terapcutica € baseada nos cuidados gerais, na corticoterapia € na tera-
péutica esrzeifica. Observamos regressdo dramdtica do quadro toxinfeccioso.
nas primeiras 24 a 48 horas com a corticoterapia (prednisona; que tem dura-
cdo aproxmaaa de 7 a 10 dias. A terapéutica especifica (derivado nitrotiazo-
lico = ambilhar e derivado hidroximetilico do miracil D = hycanthone; é em-
pregada apcs remissdo do quadro toxiinfeccioso ou em plena fase aguda,; nesta
evenlualidade os sintomas gerais e os disturbios intestinais desaparecem a par-
tir do 5.2 di» de terapéutica. Quando empregamos ambilhar ou hycanthone, em
apenas um esquema terapéutico, observamos 40% de cura,; esta cifra atinge a
80-90%, qucndo repetimos a medicac@o especifica, apos verificarmos recidiva.

tidade clinica vem sendo intensamente
pesquisada, sobretudo por autores minei-

INTRODUCAO

A literatura nacional registra pequeno
numero de casos de fase aguda da esquis-
tossomose mansoni,, até o ano de 1965 (2,
4, 11, 19, 21). A partir de entdo, essa en-

Trabalho apresentado na Mesa Redonda — Esquistossomose mansoni.

ros, que tém chamado atencdo para as
caracteristicas clinicas da fase aguda (12,
16, 24, 2E, 26 27, 28), para as peculiarida-
des diagnosticas (24), para os aspectos da
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endoscopia retal (45, 47) e da laparoscopia
(29), para os aspectos especiais da tera-
péutica (30, 42, 43, 44, 45, 51), para os da-
dos evolutivos (22, 39), e para os achados
histopatologicos (21, 22, 35, 36, 37).

Nos tltimos anos, foram descritos al-
guns aspectos realmente curiosos da fase
aguda, tais como: a) evolucao da fase agu-
da para a forma hepato-esplénnica (22);
b) evolucdo da fase aguda para o cor pul-
monale (39); ¢) alta porcentagem de re-
cidivas apds terapéutica com antimonial
(42, 44), com o derivado nitrotiazolico
rambilhar) (43) e com o derivado hidro-
ximetilico do miracil D (hycanthone) 51y,
confirmando os dados da experimentacao
animal (1, 6, 8, 17, 40, 52) e os raros acha-
dos Ga terapéutica humana (10, 19,

Recentemente a fase aguda da esquis-
tossomose mansoni foi relatada como au-
tétone na cidade do Rio de Janeiro (9).

CONCEITO

A fase aguda da esquistossomose man-
soni ¢ uma entidade clinica, comumente
caracterizada por sintomas gerais inespe-
cificos — febre, hiporexia, desanimo — e
por guadro digestivo manifesto através de
Ciarréia ou disenteria, cdélica e, as vezes
vomitos, podendo levar o paciente a de-
sidratacdo. O quadro agudo geralmente se
manifesta 4 a 6 semanas apoés a penetra-
cao das cercarias no organismo, atraves
da pele. Alguns pacientes com fase aguda
apresentam toxemia manifesta e, nestes
casos, a melhor designacido é a de forma
toxémica. Tudo faz crer que a intensida-
de do quadro clinico depende mais do in-
dividuo do que do tempo de exposicao
(banho infectante). Ha casos de extrema
gravidade com histéria de banho infec-
tante de duracdao de poucos minutos, en-
quanto que occorrem casos de gravidade
média ou sem gravidade, com relato de
banho infectante de varias horas. Comu-
mente observamos em membros de uma
mesma familia casos sem manifestacoes
clinicas, casos sem gravidade, casos de mo-
derada e de alta gravidade e com histo-
ria de banho infectante de mesma dura-
cdo, em uma mesma lagoa ou riacho.

PERIODOS DA FASE AGUDA

1 — Periodo de incubacdo (Periodo
pré-postural), 2 — Periodo de estado ou

toxémico (Periodo postural), 3 — Periodo
de supressao.

1 — Periodo de incubacdo — Tem dura-
cao meédia de 4 a 6 semanas e estd com-
preendico entre a penetracao das cerca-
rias e os primeiros sintomas do periodo
de estado. Em geral, os pacientes se apre-
sentam com guadro gripal e podem apre-
sentar prurido, reacdes urticariformes ou
dermatite cercariana de duracdo variavel,
durante ou logo apds o banho infectante.
O edema angioneurético pode ocorrer du-
rante ou logo apos o banho infectante:
apos o banho podem ocorrer a diarréia e o
ecema angioneurotico,

2 — Periodo de estado - Caracteriza-se
nelo aparecimento de febre continua. diar-
réia ou disenteria, colica abdominal e, as
vezes, vémitos, podendo levar o paciente
a4 desidratacdo. A febre é continua e, em
geral, precede durante alguns dias os dis-
turbios intestinais; o numero de dejecdes
oscila, via de regra, entre 10 a 20 nas 24
horas. O edema angioneurotico e reacoes
urticariformes podem ser observados du-
rante o periodo de estado, tendo duracao
variavel, Ao exame fisico, verificamos fre-
gilentemente micropoliadenia, hepatome-
galia dolorosa em 959% dcs casos e esple-
nomegalia em, aproximadamente, 70% dos
casos.

A malioria dos pacientes, durante o pe-
riodo de estado, apresenta quadro eclinico
semelhante ao das gastroenterites, da di-
senteria bacilar e da febre tiféide. Comu-
mente, nos casos de forma toxémica, an-
tes Go aparecimento dos disturbios intes-
tinais, o inicio do periodo de estado si-
mula o gquadro da tuberculose. Aproxima-
damente 10% dos pacientes, apresentam
quadro de abdome agudo clinico, durante
o0 periodo de estado. Em pequeno numero
de casos, os pacientes apresentam urina
escura, além de edema facial, lembrando
o quadro de G.N.D.A, No inicio do perio-
do de estado, a fase aguda simula, tam-
bém, a mononucleose infecciosa, e, em ra-
ros casos, a leptospirose e a hepatite. Re-
centemente, observamos um caso de fase
com manifestacOes de polineurite (48) e
um caso com abdome agudo clinico e com
periodo de incubagdo prolongado (49,

A duracdo do periodo de estado. nos
casos de evolugao espontanea, sem tera-
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péutica (corticoide ou medicacao especi-
fica), é variavel, oscilando entre poucos
dias, até 20, 30, 60 ou 90 dias. O uso de
corticaide ou de medicacao especifica en-
curta sobremaneira o periodo de estado,
permitindo que ele se prolongue apenas
por 10 a 12 dias, ap6s o inicio da tera-
péutica. Chamamos atencdo para a pos-
sibilidade da ocorréncia de fase aguda em
paciente com fase cronica prévia (16).

3 — Periodo de supressdo — E o periodo.
durante o qual o paciente apresenta sin-
tomatologia discreta, apds o perioGo-de es-
tado. Caracteriza-se por febricula, distur-
bios intestinais (diarréia ou disenteria’
discretos. O periodo de supressdo tem du-
racao variavel, oscilando entre poucos dias
ate 20, 30, 45 dias. nos casos de evolucao
espontanea.

Consideramos fase aguda, sob o aspec-
to clinico, enquanto persistir a sintoma-
tologia dos periodos de estado e de su-
pressio. Apods a regressdo do periodo de
supressdo, tem inicio a fase cronica (fase
crénica inicial). A maioria dos casos de
jase aguda ocorre em pacientes com idade
acima de 4 anos, sendo flagrante o pre-
dominio em pacientes pediatricos, sobre-
tudo escolares. Recentemente observamos
um paciente com fase aguda, com 1 ano
e 4 meses de idade (50).

CORRELACAO ENTRE OS QUADROS CLI-
NICO E HISTOPATOLOGICO HEPATICO,
NA FASE AGUDA

Nos casos de evolugcao espontanea, o
periodo de estado da fase aguda tem a
duracdo meédia de 30 a 60 dias e o periodo
de supressdo de 10 a 30 dias, apds o ba-
nho infectante. Em geral, com raras exce-
cces, a fase aguda termina clinicamente
em torno de 70 a 90 dias apds a infeccao.
Histologicamente, foram observados (35)
granulomas na fase necrotica-exsudativa,
no periodo entre 4 e 6 semanas até o 78-90¢
dia apods o banho infestante, coincidindo,
geralmente, com a duracdo dos periodos
de estado e de supressio. A partir do 78°¢-
300 dia, as vezes mais tarde, em torno do
100° dia, o granuloma na fase necrodtica-
sxsudativa passa para a fase produtiva,
que pode persistir até 1300-150° dia, quan-
do se inicia a cura por fibrose. Convém
irisar que pacientes com fase crénica ini-

cial podem apresentar quadro histologico
hepatico da fase aguda, sobretudo quan-
do tiveram periodo de estado de curta du-
racao.

Excepcionalmente a fase aguda pode
ser prolongada, ocorrendo manifestacoes
clinicas até 110-130 dias, apds a infeccio;
por outro lado, nao é rarc observarmos
nacientes com periodo de estado e de su-
pressao com duracao total de apenas 10-
15 dias.

Convém ressaltar que Bogliolo (4) en-
controu granulomas na fase necrotica-ex-
sudativa no 105¢ dia, aproximadamente,
apos o inicio dos sintomas, em um paci-
ente que evoluiu para oObito. Bogliolo &
Neves (5) encontraram granulomas na fa-
se necrotica-exsudativa, em paciente que
também evoluiu para o éxito letal. 132 dias
apos o banho infectante.

Gostariamos de lembrar que o quadroe
histolégico do periodo pré-postural (pe-
riodo de incubacao' foi descrito em 3 ca-
sos, por Bogliolo & Neves (5) e se carac-
teriza por hepatite aguda em peguenos fo-
cos disseminados, caracterizados por ne-
crose focal dos hepatocitos, linfocitos e ra-
ros histiécitos, naoe relacionados topogra-
ficamente com a presenca de esquistosso-
mulos.

DIAGNOSTICO

O diagnostico da fase aguda da esquis-
tossomose mansoni ¢ feito com base em
dados epidemiologicos, achados do exame
fisico e em exames subsidiarios.

1 — Dado epidemiologico — Quando se
suspeita de periodo de estado da fase agu-
da, o relato do banho infectante por par-
te do paciente ou de seus familiares, ge-
ralmente 30 a 40 dias antes, é de grande
importancia, sobretudo em uma area en-
démica ou quando o paciente é oriundo de
area endémica. Comumente as criancas
ndo se lembram de referir ao banho in-
fectante, ou entdo simplesmente o negam.

2 — Achados do exrame fisico — Queda
do estado geral, febre continua, palidez,
micropoliadenia, hepatomegalia dolorosa
(95% dos casos) e esplenomegalia em.
aproximadamente, 70% dos casos.

3 — Exames subsididrios -— Consideramos
os seguintes exames prioritarios para o
diagnostico da fase aguda,
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3.1 — Exame parasitologico de fezes se-
riado

3.2 — Leucograma seriado

3.3 — Endoscopia, raspagem e bidépsia com
oograma

3.4 — Puncao-biépsia
histopatologico.

hepatica e exame

3.1 — Exame parasitologico de fezes se-
rigdo — até o aparecimento de ovos via-
veis nas fezes; geralmente solicitamos um
exame parasitologico de fezes de 5 em 5
dias e os primeiros, via de regra, resultam
pesitives. Lembramos que ¢ ovo posto na
parede do intestino somente aparece nas
fezes cerca de 17 a 18 dias apodos a postu-
ra -— Prata (34). Em publicacoes anterio-
res (45, 47, verificamos que o exame pa-
rasitologico de fezes é superior a raspa-
gem e a biopsia retais com oograma, no
diagnostico parasitolégico do inicio do pe-
riodo de estado.

3.2 — Leucograma serigdo — a leucoci-
tose com eosinofilia constituem alteracoes
freqiientes, na fase aguda. Solicitamos, de
modo geral, um leucograma de 5 em 5
dias e os primeiros, comumente, eviden-
ciam as alteracOes citadas: um ligeiro des-
vio para a esquerda pode anteceder a eosi-

nofilia, em alguns casos.

3.3 — Endoscopia retal e oograma — @
endoscopia evidencia mucosa retal hipe-
rémica, edemaciada, fridvel, com pontea-
dos hemorragicos e granulacdes finas, O
oograma (contagem dos elementos esquis-
tossomoticos — ovos viaveis, mortos, cascas
e granulomas) pode resultar negativo no
inicio do periodo de estado da fase agu-
da, em virtude de a postura, nesta oca-
sido, ocorrer acima do reto, Em geral,
o oograma ¢ pobre e acusa predominio de
elementos jovens — ovos vidveis imatu-
ros e maduros, o que ja descrevemos (47),
como desvio para a esquerda do oograma.

3.4 — Puncdo biopsia hepdtica e exame
histopatologico — ao lado dos dados cli-
nicos é de grande valor para o diagnos-
tico da fase aguda, apoés a deposicdo dos
ovos nos tecidos. A base anatdmica, nesta
fase, é dominada pela presenca de granu-
lomas na fase necrotica-exsudativa, de ti-
po hiperérgico, coetdneos, quase sempre

em grande numero, disseminados no pa-
rénquima hepatico, sendo encontrados no
periodo compreendido entre 4 e 6 sema-
nas apés a penetracio das cercarias até
78-90¢ dia da infeccao esquistossomotica;
em torno de 78-90° dia, as vezes mais tar-
de, os referidos granulomas passam para
uma segunca fase — fase produtiva. Na
fase produtiva, os referidos granulomas
podem persistir até 1509 dia apos a infec-
cio, quando, em geral, ocorre cura por fi-

brose (35). Além dessa lesio fundamental
sao constantes: a hepatite intralobular,
em focos, independentemente da lesao

granulomatosa e os fendmenos regressi-
vos (até necrcse por esfacelo de grupo de
células!. de intensidade variavel.

Ao lado desses exames, considerados
prioritarios, outros servirdo para comple-
menacao diagnostica.

3 — Provas funcionais hepaticas — geral-
mente observamos gqueda de albumina.
aumento de globulinas, provas de flocula-
cao discretamente positivas, transamina-
ses normais ou pouco elevadas; o tempo
de protrombina pode ser normal ou pou-
co alterado.

6 — Eletroforese de proteinas — Encon-
tramos, comumente, queda de albumina.
aumento de globulinas, sobretudo de alfa
12) e de gama.

7 —- Hematias, hemoglobina, hematocrito
e hemossedimentacao — Pode ocorrer dis-
creta anemia e a hemossedimentacao po-
de ser elevada.

8 — EBEstudo radiologico de térax — Co-
mumente observamos hilos pouco espes-
sados e, em raros casos, encontramos dis-
seminacao miliar de granulomas, lem-
brando o quadro radiolégico da tuberculo-
se miliar,

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O diagnéstico diferencial da fase agu-
da deve ser feito com as seguintes enti-
dades clinicas:

1 — Gastroenterites — a maioria dos pa-
cientes de fase aguda apresenta, real-
mente, quadro diarréico ou disentérico, as
vezes vOmitos, podendo levar o paciente
a desidratacéo,
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2 — Disenteria bacilar — em alguns ca-
sos, em virtuce do grande numero de de-
jecbes, a fase aguca nos leva a pensar em
disenteria bacilar,

3 — Febre tifoide — a fase aguda pode
simular o gquadro da febre tiféide, uma
vez que oS pacientes podem se apresen-
tar com febre continua, toxemia, diar-
réia, queda do estado geral, hepato-es-
plenomegalia.

4 — Amebiase aguda — a fase aguda, em
alguns pacientes, simula a amebiase agu-
da, em virtude da febre, da hepatomega-
lia e das dejecOes com muco e sangue,

5 — Salmonelose septicémica prolongada
— esta entidade clinica figura no diag-
nostico diferencial da fase aguda, uma
vez que os pacientes apresentam esquis-
tossomose mansoni associada a salmone-
lose, com quadro de febre, hepato-esple-
nomegalia e diarréia,

6 — Tuberculose miliar — como o paci-
ente pode apresentar, desce o periodo de
incubacdo, quadro clinico de infecgdo de
vias aéreas, pode ser levantada a hipdtese
de tuberculose miliar, em virtude do qua-
dro toxémico, da febre continua e da tos-
se. Logo que aparece o disturbio intesti-
nal, a hipotese de tuberculose miliar é
afastado. Convém frisar que, em alguns
casos de forma toxémica, ocorre dissemi-
nacdo miliar ¢e granulomas no pulmao e
0 aspecto radiolégico é semelhante ao da
tuberculose miliar.

7 — Abdome agudo — aproximadamente
109 dos casos de fase aguda se apresen-
tam com gquadro de abdome agudo clini-
co. A intervencido cirurgica ndo traz ne-
nhum beneficio ao paciente, a nio ser
nos casos de perfuracdo intestinal; mes-
mo nestes casos, a conduta cirurgica é
muito discutida, em virtude do péssimo
estaco geral apresentado pelos pacientes,
e. sobretudo, pela extensdao e gravidade da
enterocolite aguda ulcerativa superficial.
Dois casos de forma tox6mica, com qua-
dro de abdome agudo e de evolucio es-
nontanea para o éxito letal, foram des-
critos por Neves, Raso & Tafuri (23). Re-
centemente, tivemos a oportunidade de
observar um caso de forma toxémica, com
perfuracio intestinal e que evoluiu para

a cura, com formacdo de plastrdo, ao ni-
vel da perfuracido (regido iliaca direita);
este paciente, apesar do péssimo estado
geral foi tratado com hycanthone, com
melhora espetacular a partir do 5.° dia de
terapéutica.

8 — Glomérulo-nefrite  difusa aguda
(G.N.D.A.) — alguns pacientes com fase
aguda apresentam edema facial (edema
angioneurodtico), urina escura, o que nos
leva a admitir a hipdétese de G.N.D.A.
Nesta entidade clinica, a febre néo é ele-
vada como na fase aguda. Na fase aguda,
nao ha hipertensio.

9 — Mononucleose infecciosa — durante
0s primeiros dias do periodo de estado,
antes do aparecimento do quadro intesti-
nal, os pacientes se apresentam com micro-
poliadenia, hepato-esplenomegalia, pros-
tracdo, febre continua. A hipdtese de mo-
nonucleose ¢é levantada, mas logo depois
¢ afastada pelo achado de leucocitose

com eosinofilia e pelo quadro intestinal
da fase aguda.
10 -— Leptospirose -— Alguns pacientes

com fase aguda se apresentam com fe-
bre elevada e continua, toxemia, mialgia,
hepato-esplencmegalia, ictericia, lembran-
do o quadro de leptospirose ou de alguns
quadros septicémicis.

11 — Hepatite a virus — Em raros casos,
a fase aguda faz lembrar a hepatite a
virus, em virtude da febre pouco elevada,
da hepatomegalia dolorosa, da ictericia. O
aparecimento da ictericia ¢ indicio de
mau prognostico, uma vez que pudemos
verificA~la em 4 casos, dos quais 3 falece-
ram,

12 — Polineurite — Na fase aguda da
esquistossomose mansoni podem ocorrer
manifestacdoes de polineurite. Recente-
mente tivemos a oportunidade de obser-
var dois casos. Um dos pacientes foi tra-
tado com hycanthone e o outro foi tra-
tado simultineamente com etrenol e com
corticéide. Em ambos os casos o resulta-

do foi bom.

Gostariamos de ressaltar que aspectos
do polimorfismo clinico da fase aguda, fo-
ram levantados desde 1923, por Hougton
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(151 — “febre urticariana”, e, a seguir, por
Le Girges 113+ :“tipos nefritico e hepati-
tice™, por Hernandez-Rodriguez (14 (*“ti-
po neirosico”, por Ruiz-Rodriguez (38)
(tipo latente assintomatico ou ambula-
torio”, “Febril ou sub-agudo™ e “toxémico,
septicémico ou tifoidico™, Magalhaes &
Rocha 18) i“aguda grave e aguda be-
nigna’, Pifano & Mayer (33) (“ictero-
hemorragico™, Pereira & Simon 132)
(“pseudotuberculose”, Benain Pinto 3!
(“reumatéide” s, Diaz-Rivera e cols 110}
(“tipo explosivo™).

Neves 27). conforme a configuracao
clinica de cada caso, adota a seguinte de-
nominacao: tipos pseudocolérico, pseudo-
tifico, pseuco-abdome agudo cirurgico,
pseudotuberculoso, pseudoleptospi-
résico, pseudo-hepatico, pseudodisentérico-
bacilar, pseudoc-nefritico, reativado e la-
tente.

Finalmente, lembramos que os pedia-
tras que trabalham em area endémica de
esquistossomose mansoni deverao estar
atentos para o polimorfismo clinico da fa-
se aguda, somente descrito em nosso meio
a partir de 1965. No periodo de janeiro de
1965 a agosto de 1971, tivemos a oportuni-
dade de observar cerca de 200 casos de
fase aguda, em Belo Horizonte.

TERAPEUTICA

Os casos de gravidade moderada sao
tratados em ambulatorio e representam a
maioria dos casos de fase aguda; scmen-
te sao internados os casos de alta gravi-
dace, felizmente raros, e aqueles que exi-
gem hidratacao parenteral.

1 — Terapéutica sintomdtica — Emprego
de antitérmico, analgésico, antiespasmo-
dico e hidrataczo parenteral.

2 — Corticoterapia -— Empregamos a cor-
ticoterapia, antes da terapéutica especifi-
ca, na maioria dos pacientes com fase
aguda de média e alta gravidade; sao
bons os resultados, com relacdo a involu-
cao do gquadro toxiinfeccioso. Geralmente.
precrevemos a prednisona, na dose inicial
de 30 a 40 mg/dia, com reducdo gradual
de 5 mg/dia; no final de 7 a 9 dias, quan-
do termina o esquema de corticoide. os
pacientes se apresentam sem febre e com

acentuada melhora do estado geral. Em
raros casos, apos remissio do quadro cli-
nico, ocorre recrudescimento do mesmo.
com menor intensidace, o gue nos obri-
ga a prescrever novamente o corticéide.
durante o mesmo periodo e com bons re-
sultados. Recorremos ao emprego do cor-
ticoide, porque a maioria dos pacientes
apresenta periodo de estado ou toxémi-
co superior a 15 dias e, em geral, entre
30 a 40 dias. O emprego de antitérmico e
de antiespasmodico, durante o periodo de
estado, nao ¢ suficiente para debelar o
ruadro toxiinfeccioso e de impedir a pre-
gressiva e inevitavel queda ponderal. O
uso de corticoide encurta sobremaneira o
pericdo de estado e evita a queda do es-
taco geral. Apesar de o corticoide poder
retardar a evolucao ca histopatologia he-
patica —— Raso & Neves (36), admitimos
valido o seu emprego, uma vez gque jamais
observamos piora do quadro clinico, mes-
mo durante o seguimento dos pacientes.
até 12 meses apos a corticoterapia: o que
temos observado, com freqiiéncia, ¢ a dra-
matica melhora do guadro toxiinfeccioso,
a partir de 24 a 48 horas de corticoterapia.

Pelo que expomos nao consideramos,
sob o aspecto clinico, duvidoso o empre-
go de corticoice na fase aguda, mas admi-
timos que o assunto ainda continua aber-
to para novos estudos; estes deverao ser
concentrados no sentido de seguir a evo-
lucao da histopatologia hepatica, durante
alguns meses apos o emprego do corticoi-
de. e em numero maior de pacientes. O
estudo de Raso & Neves (36), que levanta
a duvida sobre o emprego do corticoide na
terapéutica ¢a fase humana, foi baseado
no emprego da dexametazona. durante o
periocdo de 20 a 30 dias, em 6 casos de fase
aguda.

Convém assinalar que, apesar do en-
tusiasmo pela corticoterapia, tivemaos, tam-
béin, a oportunidade de tratar varios ca-
sos de fase aguda com medicacao especi-
fica; o0s resultados foram animadores e.
atualmente, estamos propensos a tratar a
fase aguda, com a referica medicacao.

Terapéutica especifica — Em muitos ca-
sos, somente empregamos a terapéutica es-
pecifica, 2 a 3 dias apos a remissao toxiin-
fecciosa devida a acdo do corticoide. Con-
tudo, temos empregado a medicacio es-
guistossomicida, em pleno periodo de es-
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nestes casos, observamos coni o Ni-

tambilhary, na dose de 25
mg/kg,/peso 7 dias, regressao do gquadro
toxiinfeccioso do habito intestinal e da
curva térmica, a partir do 5.°-6° dias de
terapadutica. Pudemos verificar -—— Tonelli
& Neves (431 — atraves do cograma Sse-
riado, interrupcao da postura pelo nirida-
zol, em torno do 3.° dia de terapéutica.
Com o derivado hidroximetilico ¢o miiracil
D ihycanthone), tratamos — Tonelll &
Fenna (51" —- 10 casos de fase aguda, na
decse de 2,5 mg kg/peso. dose unica; ob-
servamos, através do ocgrama seriado, pa-
rada ca postura em torno do 2° dia de
terapéutica e. a partir do 5.°-8.% dia, nor-
malizacdo do habito intestinal, da curva
térmica e regressio do quadro toxiinfec-
cioso.

tado;
ridazol

Temos observado alta porcentagem de
recidiva, apos terapéutica da tase aguda,
com o0 emprego de antimoniais (42, 44,
com o emprego do Niridazol (43) ¢ com o
derivado hidroxemitilico do miracil D thy-
canthone! (511, Podemos entender a alta
porcentagem de recidiva, na terapéutica
da fase aguda humana, com base nos se-
guintes dados da experimentacao animal:

1 — A mailor eficacia de uma droga es-
quistossomicida esta relacionada ccm a
lesao dos orgaos da reproducdao, com o
deslocamente dos vermes para o figado,
com o tempo de permanéncia na intimida-
de hepatica (40) e com o malor desenvol-
vimento do sistema genital ¢o verme (41),
Apos doses insuficientes de drogas esquis-
tossomicidas, os vermes que nao foram
destruidos. recuperam sua tonicidade mus-
cular, acasalam-se novamente, migram
contra a corrente e voltam a fazer cvipo-
sicdo ao nivel do intestino 131y,

2 -~ As recidivas sdo fregilentes, em infec-
des esquistossomoticas recentes tratadas
om varias drogas esquistossomicidas (1,
17,

)

D D

3 -—— A maior parte da energia do verme
maduro depende do metabolismo da glico-
se e a do verme imaturo depende do me-
<abolismo oxidative (8.

+ — Drogas esguistossomicidas comoe 0s
antimoniais trivalentes inibem o metabo-
smo da glicose 120y o mesmo acontecen-

do com o lucanthone (7), causando a mor-
te dos parasitas. Por cutro lado, a inibi-
c&do quase completa do metabolismo cxi-
dativo, predominante no verme imaturo.
nao ¢ suficiente para desencadear a mor-

~

te co mesmo (7.

Em suma, a alta incidéncia de reci-
diva, na terapéutica da fase aguda huma-
na, pode ser explicada pelo reinicio da
oviposicio ao nivel deo intestino e pelo
fato de a droga esquistossomicida nio ie-
sar o metabolismo do verme imaturo.
Complementando essa explicacao, lem-
bramos que apesar das cercarias penetra-
rem no organismo em uma mesma o©ca-
sido, tudo nos leva a crer gue os esquis-
tossomulos apresentam amadurecimento
do seu sistema genital em periodos dife-
rentes; o quadro ¢linico da fase aguda,
em geral, é desencadeado por alguns ver-
mes que iniciam a postura. As recidivas,
em geral, sac decorrentes do inicioc da
nostura de vermes gue apresentaram de-
senvolvimento da genitalia posterior 2o
tratamento, além de ser devida, também,
ao reinicio da postura cdaqgueles vermes
gue nao foram destruidos, apés a acio da
droga esquistossomicida.

Recentemente, tratamos 4 pacientes de
fase aguda com hycanthone, com duas do-
ses. Cada dose foi de 2,5 mg/Keg/peso e 0
intervalo entre elas fol de 19 dias. Apds
a primeira dose. comprovamos parada da
postura pelo cograma seriado até o 18.°
dia. Verificamos cura parasitologica, no
oograma do 180.° dia apos a terapéutica,
confirmando os bons resultados de Dlivei-
ra e cols (30). O sucesso terapéutico nes-
tes 4 casos pode ser explicado pela maior
permanéncia dos vermes na intimidade
hepatica, com maior chance de sua des-
truicao 400 possibilitada pela segunda
dose. Uma outra hipdtese para explicar o
sucesso terapéutico obtido seria a lesao
metabolica dos vermes imaturos, possibi-
litada pela segunda dose, embora esta hi-
potese nao tenha confirmacido na experi-
mentaciao animal.

EVOLUCAO

A malioria dos casos de fase aguda tra-
tada evolul para a fase cronica nas for-
mas intestinais ou hepato-~intestinal, Em
raros casos, a esplenomegalia pode persis-
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tir

até 6 meses apos o término da fase

aguda., Por outro lado, a hepato-esplenc-
inegalia pode persistir e o paciente passa a

apresentar o quadrc da forma hepato-es-

plénica,

com possibilidade de apresentar,

também, cor pulmonale. A possibilidade de
evolucao ca fase aguda para o éxito le-

tal existe, mas, felizmente, é rara.

SUMMARY

In this panoramic study about the acute phase of schistosomiasis mansoni
the author describe its clinical picture and diagnosis, the complementary tests,
the author describes its clinical picture and diagnosis, the complementary tests,
ical pictures of the incubalion, fastigium and suppression periods are described.

The diagnosis of the acute phase is based on epidemiologic data are often
positive, there being mention to an infective bath, usually 30 to 40 days prior
to the onset of the disease. Fever (38-40°C, is noticed at the physical examin-
ation, as well as prostation and microlymphadenopathy. Enlargement and
tenderness of the liver are found in 95 percent and splenomegaly in 70 per
cent of the cases. The most important laboratory tests for the diagnosis are:
repeated direct examination in stool specimens for the detection of viable
S. mansoni eggs, and repeated leukocyte count that generally shows leukocytosis
and eosinophilia. When in doubl or for diagnostic complementary one may
always recourse to the rectal endoscopy, the ocgrama and the liver biopsy. The
endoscopy usually reveals hyperemic, edematous, friable and granulous muco-
sa with bleeding points. The needle-biopsy of the liver followed by the histop-
athologic examination of the hepatic tissue discloses granulomas in the nec-
rotic-exudative phase, among other findings.

The differential diagnosis must be made with diseases as follows: gastroen-
teritis, typhoid fever, bacilar disentery, acute amebiasis, and prolonged septi-
caemic salmonellosis, although one should also include miliary tuberculosis.
acute abdomen, acute glomerulonephritis, infectious mononucleosis, leptospir-
osis, hepatics and polyneuritis.

Treatment is established on general measures, corticotherapy, and specific
therapy. The corticosteroids (prednisone) should be administered during
approximately 7 to 10 days, this therapy leads to a dramatic regression of
the toxic-injectious picture in the first 24-48 hours. The specific therapy
(nitrothiazclz derivative Ambilhar and hydroximethylic derivative of Mir-
acil D hycanthonei is employed after the regression of the toxic-infections
picture or in the frank acute phase; in this case, the disappearance of the
general symptoms and the intestinal disturbances occurs from the fifth day
of therapy on. When either Ambilhar or hycanthone is used in just one ther-
apeutic schema, complete cure is observed in 40 per cent of the cases; this rate
goes as high as 80-90 per cent when specific medication is repeated ajfter the
occurrence of relapse.

Finally the author points out some evolutionary aspects of the disease.
mainly its evolution from acutc to hepatosplenic schistosomiasis. and to cor

pulmonale

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1 -——- BANG, F. B. & HAIRSTON, N. Q. —

Studies on schistosomiasis japonica.
IV-Chemotherapy of experimental
schistosomiasis japonica. Am. J. Hyg.
4. 348-366, 1946.

- BARRETO, A. M. — Esquistosscmose
aguda: abdome agudo; obstrucao
intestinal por granuloma esquistos-

4 — BOGLIOLO, L. — Subsidios para o

wr

estudo da anatomia patologica da
forma aguda toxémica da esquis-
tossomose mansonica. Tese Fac.
Med. Univ. Minas Gerais. Belo Ho-
rizonte, 1958,

BOGLIOLO, L. & NEVES, J. — Ocor-
réncia de hepatite na forma aguda

somotico. Brasil. Méd. 6. 420-422 ou toxémica da esquistossomose
1953. mansoni, antes da maturacac dos

vermes e da postura dos oOvoS com
BENAIN PINTO, H. — In Luiz-Ro- algumas consideracoes sobre a for-

driguez, 1925.

ma aguda ou toxémica da esquis-



Set.-Out., 1972

Rev. Soc. Bras. Med. Trep. 307

-
bt

[

Jor

Ha

[

w

|-t

tossomose. An. Fac. Med. Univ. Mi-
nas Gerais 22: 47-47, 1965.

BRENER, Z. & CHIARI, E. — Acéo
da fuadina e do miracil D sobre os
estaddios iniciais de desenvolvimen-
to do Schistosoma mansoni, no ca-
mundongo. Rev. Brasil. Malariol &
Dcencas Trop. 9. 485-488, 1957.

- BUEDING, E.; HIGASHI, A.; PE-
TERS, L. & VALK, A. D, — Some
observations on the action of Mi-
racil] (1 — (B — diethylamino — e
e thylamino) — 4 — methioxan-
thone hydrohloride) against Schis-
tosoma mansoni, Fed. Proc. 6 313,
1947.

BUEDING, E.; PETERS, L.; KO-
LETSKY, S. & MOORE, D. V. —
Effect of respiratory inhibition on
Schistosoma mansoni. Brit. J. Phar-
macol. §. 15-18, 1953.

COURA, J. R.; CAMILLO-COURA,
LEA; KALACHE, A. & ARGENTO,
C., A. — Esquistossomose aguda au-
toéctone de foco na cidade do Rio
de Janeiro. Estudo de 22 casos. Rev.

Soc. Brasil. Med. Trop. 4. 387-397,
1970.
DIAZ-RIVERA, R. S.; RAMOS-MO-

RALES, F.: KOPPISCH, E.; GARCIA-
PALMIERI, M. R.; CINTRON-RIVE-
RA, A. A.;, MARCHAND, E. J., GON-

ZALEZ, 0. A. & TORREGROSA, M.

V. — Acute Manson's schistosomia-
sis. Am. J. Med. 21: 918-943, 1956.

FERREIRA, L. F.; NAVEIRA, J. B.
& SILVA, J. R. da — Fase toxémica
da esquistossomose mansoni. Consi-
deracdes a propdsito de alguns casos
contaminados em uma piscina. Rev.
Inst. Med. Trop. Sao Paulo. 2: 112-
120, 1960.

FERREIRA, H.; OLIVEIRA, C. A,
BITTENCOURT, D.; KATZ, N,
CARNEIRQO, L. ¥. C.; GRINBAUM,
E.; VELOSO, C.; DIAS, R. P.; AL-
VARENGA, R. J. & DIAS, C. B. — A
fase aguda da esquistossomose man-
soni. Consideracoes sobre 25 casos
observados em Belo Horizonte. J. B.
M. 11: 54-67, 1966.

GIRGES, R. — Schistosomiasis (Bi-
lharziasis). London John Bale Sons
& Danielsson. Ltd. 1934.

HERMANDEZ-RODRIGUEZ, R. —
La bilharziosis intestinal y sus for-
mas clinicas em San Cassimiro. Ne-
cessidade de Iluchar contra la en-
fermedad. Caracas Meédico. 2: 385-
392, 1955.

HOUGTON, H. S. — Schistosomiasis
in the Far East (In Bryam & Ar-
chibala), London, Practice of Me-
dicine in the Tropics, 1923,

16 -

17

18

19 -

20 -

21

22

23

27

KATZ, N. & BITTENCOURT, D. —
Sobre um caso de provavel forma
toxémica no decurso da forma he-
pato-esplénica da esquistossomose
mansoni. O Hospital (Rio de Janei-
ro) . 67 839-858, 1965.

KIKUTH, W. & GONNERT, R. —
Experimental studies on the thera-
py of schistosomiasis. Ann. Trop.
Med. and Parasit. 42 256-267, 1948.

MAGALHAES, O. & ROCHA, A —
Estudo sobre a doenca de Manson
45: 183-210, 1947.

MARQUES, R. J. -— A proposito da
chamada fase toxémica da esquis-
tossomose  mansOnica. An. Fac.
Med. Univ. Recife. 17 243-256, 1957.

MANSOUR, T. E. & BUEDING, E. —
The actions of antimonials on gly-
colytic enzymes of schistosoma man-
soni. Brit. J. Pharmacol. 9: 459-462,
1945,

NEVES, J. & RASO, P. — Estuco
critico do tratamento da forma to-
xémica da esquistossomose manso-
ni. Consideragdes anatomo-clinicas.
O Hospital. 64 679-720, 1963.

NEVES, J. & RASO, P. — BEstudo
anatomo-clinico de um caso de for-
ma toxémica da esquistossomose
mansoni que evoluiu para a forma
hepato-esplénica em 130 dias (Fi-
brose Symmers). Rev. Inst. Med.
Trop. Sac Paulo. 7. 256-266, 1965.

NEVES, J.; RASO, P. & TAFURI, W.
L. — Estudo anatomo-clinico de dois
casos de forma toxémica da esquis-
tossomose mansoni evoluidos espon-
taneamente para o obito. Trabalho
apresentado ao 1.° Congresso Na-
cional ¢a Soc. Bras. Med. Tropical.
Juiz de Fora, 28-30 de janeiro, 1965.

NEVES, J.; LOBO MARTINS, N. R.
L. & TONELLI, E. — Forma toxé-
mica da esquistossomose mansoni.
Consideracoes diagnosticas em tor-
no de 50 casos identificados em Be-
lo Horizonte. O Hospital. 70 1583-
1603, 1966.

NEVES, J.; TONELLI, E. & CARVA-
LHO, S. M. — Estudo das manifes-
tacOes pulmonares da fase aguda da
esquistossomose mansoni. Rev. Inst.
Med. Trop. Sao Paulo. §: 22-29, 1966.

NEVES, J.; & TCNELLI, E. — For-
ma toxémica da esguistossomose
mansoni. Relate de um casc de tipo
pseudo-enterovirético. Rev. Inst.
Med. Trop. Sao Paulo. 72. 88-92,
1970.

NEVES, J. — Quadro clinico. In
Cunha, A. 8. — Esquistossomose
mansoni. pag. 131-191, Editora Sar-
vier (Sao Paulo), 1871.



32

33

37

Rev. Ssc. Bras. Med. Trop.

Vel VI — N9 5

-— OLIVEIRA, C. A,

- PRATA, A.

OLIVEIRA, J. L. O periodo to-

xémicc da esguistossomose. Rev.
Soc. Bras. Med. Trop. 3. 143-164.
1969

OLIVEIRA. C. A.; BICALHO, D. M.:
PIMENTA FILHO, KATZ, N.. FER-
REIRA, H.; BITTENCOURT. D.:
DIAS, R. P.; ALVARENGA, R. J. &
DIAS, C. B. -—— A fase aguda da es-
quistossomose mansoni. Estudo la-
pargscopico da  disseminacdo de
granulomas esguistossomoticos. G.
E. N. 23 3€9-383, 1969.

ZEITUNE, J. M.:
CHAMOCNE, D. de A. F.: MELO, J.
S. DA C & SALGADO, JA. — Tra-
tamento de casos agudos da esquis-
tossomose mansoni com Hycantho-
ne. Rev, Inst. Med. Trop. Sao Paulo.
13 202-212, 1971.

PELLEGRINOQ., J.; OLIVEIRA, C. A.
& FARIA, J. — The oogram in the
study of relapse in Experimental Che-
motherapy oi Schistosomiasis man-
J. Parasit. 49 365-370, 1963

soni.
PEREIRA, A. & SIMON, R. — Sin-
drome eosinofilo febril neo-tropical.
Arq. Sce. Med. Alagoas. 10 11-45.
1954 .

- PIFANC, F. & MAYER, M. — Sobre

el compostamiento ce la reaccion de
Fairley en los estados clinicos de la
Schistosomiasis mansoni. Rev. Sanit.
v Assist. Social. 7 379-396, 1942.

-— Biopsia retal na es-
guistossomose mansoni. Bases e apli-
cacGes no diagnostico e no firata-
mento. Ric de Janeiro, Editado pele
Servico Nacional de Educacao Sani-
taria. Tese de concurso — Fac. Med.
Univ. Bahia, 1957.

RASO, P. & NEVES, J. — Contri-
buicdo ao conhecimento do quadro
anatémico do figado na forma toxeé-
mica da esquistossomose mansonica,
através de puncoes biopsias. An. Fac

Med. Univ. Minas Gerais. 22 147-
165, 1965.
RASO, P. & NEVES, J. — Contri-

buicdo ao estucdo da acao dos corti-
coides na forma toxeémica da esquis-

tossoniose humana. An., Fac. Med.
Univ. Minas Gerais. 22: 167-180
1965.

- RASO, P. & BOGLIOLO, L. — Pa-
tologia. [n Cunha, A. S. — Esquls-
tossomose mansoni, pg. 77-130. Edi-
tcra Sarvier (Sao Paulo), 1971,

- RUIZ-RODRIGUEZ, R. -— Manifes-

taciones de la invasion. Manifesta-
ciones generales de la Schistosomia-
sis mansoni. G.E.N. [10: 223-345.
1955.

39 — SANTIAGO, J.

40

41 -

46

49 .

M.; NEVES, J. &
RATTON. J. L. A. — Evolucao da
forma toxémica da esquistossomose
mansoni para o cor pulmonale. Rev.

Inst. Med. trop. Sao Paulo. 7: 295-
304. 1965.

STANDEN, O. D. -- Experimental
Schistcsomiasis. III. Chemotherapy

and mode of drug action. Ann. Trop.
Med, & Parasit. 47 26-43, 1953,

STANDEN, O. D. — The treatment
of experimental schistosomiasis in
mice. Sexual maturity an drug res-
ponse. Ann. Trop. Med. & Parasit
49 163-192, 1955.

- TONELLI, E. & NEVES, J. — Estu-

cdo da eficacia terapéutica da es-

do do oograma seriado na avalia-
quistossomose mansoni com o
TWSB/6 (ASTIBAN/6). O Hospital.

65 353-369, 1965.

TONELLI, E. & NEVES, J. — Estu-
do do oograma seriado na avalia-
cao da eficacia terapéutica da fase
aguca da esquistossomose mansoni,
com o produto Ciba 32644 Ba (am-
bilhar). 2° Congresso da Sociedade
Bras. Med. Tropical, Goiania, janei-
ro de 1965,

TONELLI, E. & NEVES, J. — Estu-
do do oograma seriado na avalia-
¢ao da eficacia terapéutica da es-
quistossomose mansoni com o
TWSB/15 (ASTIBAN/15). Rev. Assoc,
Meéd. Minas Gerais. 17 1-9, 1966.

- TCNELLI E. & NEVES, J. — Endos-

- TCNELLI, E.

copia, raspagem e biopsia retais com
cograma na forma toxémica da es-
quistossomose mansoni. Rev. Assoc.
Méd. Minas Gerais. 17 26-33, 1966.

TONELLI, E. — Casos especiais de
insucesso terapéutico anti-esquis-
tossomotico. Anais do III Congres-
so da Soc. Bras. Med. Tropical — pg.
15 — 31 de janeiro a 4 de fevereiro
de 1967, Salvador.

& NEVES, J. — Novos
achados a proposito da endoscopia,
raspagem e biopsia retais com
ocgrama na forma toxémica da es-

quistossomose mansoni. Rev. Assic.
Méd. Minas Gerais. 20: 107-114,
19€9.

- TONELLI, E.; DRUMOND, R. F. &

MARTINS, W. J. — Fase aguda da
esquistossomose mansoni, com mani-
festacoes de polineurite. Livro de Te-
mas Livres, pag. 222. XVII Congres-
so Brasileiro de Pediatria Belo
Horizonte, 10 a 16 de outubro de
1971.

TONELLI, E.; FERREIRA, R. A
LEAO, E. & RASO P. — Fase aguda
da esquistossomose mansoni, com



