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RESUMEN

Estudios previos en animales de expenmentacwn y en humanos han demostrado
que las infecciones con Schistosoma mansoni originan lesiones glomerulares. La
presencia de depos1tos electron densos de localizacién subendotelial, subepitelial y
mesanglal asi como la presencia de gamma globulina y complemento la caracte-
rizan como una enfermedad a complejos inmumes circulantes, Se describen las
lesiones glomerulares en ratones blancos de la cepa CFW infectados experimental-
mente con zoocercarias, provenientes de una cepa de origen humano. Se sacrifi-
caron con intervalos de una semana por espacio de dos meses. Las lesiones obser-
vadas con el microscopio electrénico fueron focales y locales a partir de la tercera
semana. Consistieron en: 1) Engrosamientos subepiteliales localizados de la mem-
brana basal acompafiados de pérdida de la laminacién normal, tomando una
apariencia estriada. 2) Fusién parcial de los pedicelos en aquellas dreas donde se
encontraron los depésitos. 3) Edema de las células endoteliales, Las células del

.epitelio visceral mostraron incremento en el aparato de Golgi, lisosomas, reticulo
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endoplismico granular.

INTRODUCCION

Se ha demosirado que un grupo' de nefro-
patias infecciosas y parasitarias, se deben a
mecanismos patogénicos, que determinan una
reaccién antigeno-anticuerpo, con la conse-
cuente produccién de complejos inmunes
solubles, los cuales se depositan en la pared
del capilar glomerular.

Los inmuno complejos circulantes dependen
‘de la formacién de anticuerpos por parte del
receptor, capaces de reaccionar con antigenos
endégenos o exdgenos, no glomerulares, con
la consiguiente formacién de complejos in-
munes solubles. La cantidad y la calidad
de anticuerpos y/o antigenos, se encuentra
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en relacion directa al grado de lesién glo-
merular % 1,
En las 1nfecciones experimentales a Schis-

tosoma mansoni se han detectado antigenos
en el suero y en la orina de esos animales

que aparentemente son elaborados por los
vermes adultos » & 12 14

Por inmunofluorescencia se muestran de-
positos granulares de IgG y C’3 en el capilar
glomerular.

Los estudios con microscopia electrénica en
animales de experimentacién infectados con
Schistosoma mansoni, ponen en evidencia
depésitos electrén densos de localizacién su-
bepitelial, subendotelial y mesangial °.
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El hecho de que los depésitos desaparezcan
cuando dichos organismos son eliminados,
hace suponer que ellos actiien come antigenos.

La schistosomiasis humana es bastante
frecuente en nuestro medio, encontrandose
escasamente documentada en lo que se refiere
a los aspectos renales -aqui tratados.

El propésito de este estudio es el de poner
en evidencia los depésitos inmunes circulan-
tes produciendo infecciones masivas con
Schistosoma mansoni en ratones.

Como reporte preliminar, se trata de de-
terminar si las lesiones renales son progresi-
vas, utilizando distintas dosis de antigeno
(cercarias) ya que los ratones mantienen la
infeccién por largo tiempo *°. Si esto es asi,
los ratones serviran de modelo experimental
para el estudio de la nefropatia de la schis-
tosomiasis mansoni del hombre, dada la simi-
litud que desde el punto de vista ultraestruc-
tural presentan con los glomérulos humanos.

MATERIAL Y METODOS

Se infectaron 20 ratones blancos entre 18
a 23 g de peso, de la cepa CFW, a razén de
200 cercarias aproximadamente por cada
animal; se empled la técnica de exposicién
por la cola. Dos ratones no infectados se
utilizaron como controles,

Las cercarias utilizadas provenian de cara-~
coles, (Biomphalaria glabrate) previamente
infectados con una cepa.de Schistosoma man-
soni de origen humano.

Los ratones fueron mantenidos en jaulas
metabdlicas, alimentados a base de concen-
trados y.agua “ad [ibitum”. Se fueron sa-
crificanido con intervalos. de una semana por
espacio, de dos meses. Los ratones estudiados
desde la cuarta semana en adelante . mostra-
ron la presencia de grandes cantidades de
vermes. en el trayecto porta, que en oportu-
nidades ocluian casi completamente la vena.
Se contaron entre 30 a 40 vermes en.esta
Iocalizacién. '

A la octava semana murieron espontinea-
mente ¢l resto de los ratones; hecho frecuente
reportado en infecciones masivas.

Previa anestesia con éter se- disecé el ab-
domen . extrayéndose biopsias de la cortical

del rifién izquierdo para estudio con micros-

copio de luz v elecirénico. ‘
El tejido para microscopio electrénico -se
prefijé en glutaraldehido al 2%, se postfijé

en osmio, los fragmentos fueron deshidrata-~
dos en alcohol etilico en concentraciones cre-
cien*~ de 50, 75, 95 y 100% e incluidos
en Epcn, ' ,

Cortes gruesos (= 2 u fueron coloreados
con azul de toluidina y vistos al microscopio
de luz. Los cortes fines fueron procesados
en un ultramicroetomo Reichert OMU, y pos-
teriormente fueron observados al microsco-
pio electrénico modelo Siemens Elmiskop IA.

RESULTADOS
Microscopio de luz

Por el microscopio de luz se observaron
lesiones glomerulares variables de acuerdo al
tiempo de evolucién de la infeccién. ‘

Desde la segunda semana en adelante se
encontré aumento en el tamafio de los glo-
mérulos con oclusién parcial o total de la luz
del capilar glomerular por edema e hiper-
plasia del endotelio y de la matriz mesangial.
El espacio urinario se observé ocluido.

Microscopio electronico

Las lesiones observadas fueron variables en
severidad y extensién en las diferentes asas
glomerulares, Las alteraciones fueron focales
y locales consistiendo en: '

1) Engrosamientos irregulares de la mem-
brana basal capilar en forma de “jorobas” o
“gibas” constituidos por una sustancia de la
misma densidad éptica que la membrana ba-
sal rodeadas de un halo claro que alteré su

. estructura normal y que representan proyec-

ciones de la lamina densa con conservacién
de lamina rara externa (Fig. 1).

La laminacién de la membrana basal nor-
mal se alteré notablemente no pudiéndose
distinguir lamina densa y tomando aparien-
cia estriada en zonas discontinuas (Fig. 2).

2) Invariablemente se observé fusién par-
cial de los procesos podocitarios. o pedicelos
en aquellas 4reas donde se . encontraron los
engrosamientos y también en &reas distantes
a éstos (Fig. 3).

3) El mesangio mostrd incremento de la

matriz mesangial por una sustancia similar
.a'la membrana basal (Fig. 4).
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Fig. 1 — Microfotografia electronica de rifion de ratén. La membrana basal capilar

(M.B.)} engrosamientos Irregulares (D), semejantes a “gibas”, de igual densidad

Optice que la limina densa ¥ rodeados por un halo claro que corresponde a la
lamina rara externa.

Fig. 2 — Microfotografia elecirinica de una poreidn de un asa glomerular con la

membrana basal (M.BE.) ¥ engrosamientos irrégulares (D). Las flechas ndican

dreag de rarefaccién subendotelial, con desaparicidn parcial de la laminacién normal,
lomando una apariencia estriada,



Fig. 3 — Microfotografia electrdnica. La membrana basal capilar (ME) con engrosa-

mientos localizados (D) y fusidn parcial de log procesos podocitarios sobre las fdreas

de los engrosamientog (Flechas). La célula del epitelio wisceral presenta abun-
dantes vacuolas (V) e incremento del reticulo endoplésmico granular.

- F

Fig. 4 — Microfotografia clectranica donde se muestra el incremento en la matriz mesangial
{Me) en rifion de ratén a la séptima semana de estar infectado con Schistozsoma mansoni.
Epitelio visceral (Ep).
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4) Edema de las células del endotelio y
de los podocitos fué evidente después de la
sexta semana.

5) Los podocitos mostraron crecimiento
en el aparato de Golgi, reticulo endoplasmico
granular; presencia de abundantes vacuolas
v lisosomas,

DISCUSION

Se ha demostrado que la Schistosomiasis

mansoni en humanos, produce una nefropa-,

tia glomerular bien caracterizada por mi-
croscopia de luz, elecirénica e inmunofluo-
rescencia.

AnprADE & QuEeiroz?, AnpraDE & col. 3,
estudiaron las lesiones renales en un grupo
de necropsias con Schistosomiasis hepato-
esplenma‘ encontrando glomerulopatlas en
méas del 90% de los casos y una alta inci-
dencia de glomerulonefritis, mayor que en
la poblacién general.

BriTo & col.* y Da Sirva © seleccionaron

un  grupo de pacientes con Schistosomiasis.
mansoni sin evidencia clinica de enfermedad"

renal y RocHA & col. ™, en estudio compa-
rativo de los-casos con y sin evidencia clinica
de nefropatia; describieron la ultraestructura
3 la inmunofluorescencia de:las lesiones re-
nales. Ambos estudios- reportaron depésitos
sugestivos de inmunocomplejos circulantes
localizados en la membrana basal y en el
mesangio, siguiendo un patrén granular y
constituidos por IgG y C’3

“Los estudios , experimentales de Brito &
col. ¥ realizados en monos muestran lesiones
similares a las encontradas en humanos,

:Los hallazgos morfolégicos observados en
el presente estudio demcuestran alteraciones
en la membrana basal, cambios mesangiales
y . epiteliales no especificos que guardan al-
guna semejanza con la glomerulopatia obser-
vada en la cirrosis hepatica ®.

Las lesiones glomerulares descritas en ra-
tones, posiblemente  tengan .un mecanismo
patogenético similar al descrito por Dixon 7,
que la caracteriza como una enfermedad a
complejos inmunes. Sin embargo falta por
precisar con la inmunofluorescencia la calidad
de los depésitos inmunolégicos ya . que la
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~con la cooperacmn tecnlca de

microscopia electrénica no confirma en forma
inobjetable la presencia de complejos in-
munes, ‘

SUMMARY

Ultrastructural study of kidney schistosomia-
sis mansoni in mice
(Preliminary report)

Studies. in humans and experimental ani-
mals have demonstrated that the Schistosoma
mansoni infections originate glomerular le-
sions, The subendothelial, subepithelial and
mesangial localization of electron dense de-
posits together with the presence of gamma
globulins and their complements have cha-
racterized it as an immune complex disease.
The glomerular lesions have been described
in the white CFW strain mice which were
experimentally infected with a zoocercaria
strain of human origin. The animals were -
sacrificed every other week for a period of
two months, Lesions were observed with an
electron microscope; they were focal and
local and their appearance commenced in the
second week. They consisted of: 1) Subepi-
thelial engrossments localized in the basal
membrane accompanied by the loss of normal
lamination which was replaced by astriated
appearance. 2) Partial fusion of pedicels
especially in the areas of thickening. 3) Ede-
ma of the endothelial cells. The visceral epi-
thelial cells demonstrated an increase. in the
Golgi apparatus, lysosomes and in. the gra-
nular endoplasmic reticulum.
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