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Resumo:

A leishmaniose tegumentar americana (LTA) € uma doenca de carater
zoonotico que acomete o homem e diversas espécies de animais silvestres e
domeésticos, podendo se manifestar através de diferentes formas clinicas. Ha
relatos da migracdo de formas tegumentares para 6rgdos secundarios a
picada do inseto. Contudo, ndo ha estudos prévios sobre os efeitos da
infeccdo causada por diferentes isolados de Leishmania (Viannia)
braziliensis sobre o jejuno e colon de roedores, assim, 0 objetivo deste
estudo foi compreender o efeito da infeccdo por este parasito, sobre as
células absortivas do intestino delgado e grosso de hamsters. Foram
utilizadas hamsters fémeas distribuidas aleatoriamente em 12 grupos (n=4),
6 grupos com 90 dias e 6 grupos com 120 dias de infeccdo, um grupo
representando o grupo controle (GC) e cinco grupos representando o0s
grupos infectados por diferentes isolados do protozoario para cada tempo de
infeccdo. Apdés o periodo de infeccdo, os hamsters foram submetidos a
eutanasia e foi coletado o jejuno e o colon para realizacdo de técnicas
histologicas. Foram realizadas a medida da altura e largura de 80 enterdcitos
e de seus respectivos nucleos. Os dados foram analisados estatisticamente
p<0,05. Foram observadas alteracdes morfolégicas nas células em estudo.
Houve aumento significativo na altura e largura dos nucleos e largura dos
enterdcitos.

Introducao

As leishmanioses sdo antropozoonoses consideradas um grande problema
de saude publica, representam um complexo de doengcas com importante
espectro clinico e diversidade epidemiolégica. A Leishmania (Viannia)
braziliensis (LVB) foi a primeira espécie de Leishmania descrita e atribuida
como agente etiolégico da Leishmania Tegumentar Americana (LTA). E a
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mais importante, ndo s6é no Brasil, mas em toda a América Latina (BRASIL,
2017). As principais manifestacbes observadas nos pacientes com LTA
podem ser classificadas de acordo com seus aspectos clinicos, patoldgicos
e imunoldgicos (NEVES et al., 2016). As formas clinicas encontradas em
pacientes com LTA, sdo agrupadas em trés tipos basicos: leishmaniose
cutanea (LC), leishmaniose cutaneomucosa (LCM) e leishmaniose cutanea
difusa (LCD). A transmissdo ocorre pela picada de insetos hematdfagos
pertencentes ao género Lutzomyia e a sua disseminacdo se d& por
metastase via hematogénica e linfatica, para as mucosas da nasofaringe,
com destruicdo desses tecidos (NEVES et al.,, 2016). Assim, o parasito
Leishmania consegue migrar para 0Orgdos secundarios ao local de
inoculagdo num processo chamado visceralizacdo. Foram observadas no
estudo de Gomes e Silva (2013), altera¢fes histopatoldgicas no baco, figado
e linfonodo causadas pela LVB e Santos e colaboradores (2018) observaram
presenca do parasito no linfonodo mesentérico e ileo. Desse modo, o
objetivo deste trabalho foi compreender os efeitos da infeccdo sobre os
enterocitos e seus nucleos do intestino de hamsters (Mesocricetus auratus)
infectados via subcutanea por diferentes isolados de LVB.

Materiais e métodos

O protocolo experimental foi aprovado sob o parecer de numero 7587260416
pela Comissédo de Etica no uso de Animais da Universidade Estadual de
Maringd (CEUA/UEM). Neste experimento foram utilizadas quatro cepas da
espécie Leishmania (Viannia) braziliensis, isoladas de pacientes e mantidas
pelo Laboratdrio de Ensino e Pesquisa em Analises Clinicas (LEPAC), da
UEM e identificadas no CLIOC — Colecdao de Leishmania do Instituto
Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro, Brasil, MHOM/BR/2000/1655 (1655),

MHOM/BR/2003/2311  (2311), MHOM/BR/2003/2314  (2314) e
MHOM/BR/2009/3476 (3476), e uma cepa padrdo MHOM/BR/1975/M2903
(2903).

Os animais do estudo, foram hamsters fémeas, da espécie Mesocricetus
auratus, linhagem Dourada, com aproximadamente 90 dias de idade
provenientes do Biotério da UEM. As hamsters foram experimentalmente
infectadas com 50pL (2x107) de promastigotas dos isolados de L. (V.)
braziliensis, no dorso do membro posterior esquerdo. Os animais foram
distribuidos em 6 grupos para cada tempo de infec¢ao, 90 e 120 dias, um
grupo controle e 5 infectados. Depois de infectados, os animais foram
mantidos em biotério climatizado, com racdo balanceada e agua ad libitum.
Apés o periodo de 90 e 120 dias de infeccdo, as hamster foram submetidos
a eutanasia por aprofundamento anestésico com vapor de halotano, em
seguida foi realizada a laparotomia e coletado o jejuno e o coélon. Os
seguimentos coletados foram cortados em cortes transversais semi seriados
de 4um, desparafinados e corados pela técnica de Hematoxilina e Eosina
(HE), onde foi realizada a captura e mensuracdo dos enterocitos e seus
respectivos nucleos.
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Foram realizadas a medida da altura e largura de 80 enterdcitos, assim
como altura e largura de seus respectivos nucleos. Para isso foram
capturadas 16 imagens de cada fragmento do intestino, sendo no total, 4
cortes, 1 imagem/quadrante/corte, coradas por HE. Todos os dados tiveram
distribuicdo normal e foram representados pela média + erro padréo e
comparados entre os grupos, usando ANOVA. Em todos os testes foi
considerado um nivel de significancia de 5%.

Resultados e Discussao

No jejuno dos animais com 90 dias de infec¢cdo, observamos aumento
significativo na altura dos nucleos dos animais pertencentes aos grupos
2314 e 2903, se comparado ao GC. E aumento significativo da largura de
nacleos no grupo 3476 se comparado ao GC. Nao foi observado diferencas
com 120 dias de infeccdo em nenhum dos parametros avaliados para jejuno
(figura 1).
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Figura 1. Altura e largura média (um) de enterdcitos e seus nucleos presentes no jejuno por
diferentes cepas de Leishmania (Viannia) braziliensis (1655, 2311,2314, 2903 e 3476),
comparadas ao grupo controle (GC) nos periodos de 90 e 120 dias de infeccao. *indica

diferenca significativa se comparado ao GC.

No coélon dos animais com 90 dias de infeccdo, observamos aumento
significativo na altura dos nucleos dos animais pertencentes ao grupo 1655,
se comparado ao GC. E com 120 dias de infeccdo, aumento na largura de
enterdécitos do grupo 2903 se comparado ao nédo infectado (figura 2).
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Figura 2. Altura e largura média (um) de enterdcitos e seus nucleos presentes no colon por
diferentes cepas de Leishmania (Viannia) braziliensis (1655, 2311,2314, 2903 e 3476),
comparadas ao grupo controle (GC) nos periodos de 90 e 120 dias de infec¢do. *indica

diferenca significativa se comparado ao GC.

Os enterdcitos, possuem papel importante na absorcdo de nutrientes
durante a digestdo e sdo um dos tipos celulares mais numerosos no epitélio
intestinal (JUNQUEIRA et al.,, 2017). Santos e colaboradores (2018)
mostraram que o parasito L. (V.) braziliensis ndo se restringiu ao local do
in6culo, migrando para o intestino e causando alteracdes morfoldgicas,
como visto em nossos resultados.

Conclusodes

A infeccdo por diferentes isolados de L. (V.) braziliensis promoveram
alteracdes morfoldgicas nos enterdcitos e seus respectivos nucleos do jejuno
e colon de hamsters. Essas alteracfes podem ser devido a néo restricdo do
parasito ao local de inoculagéo.
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