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RESUMO: KEstudou-se a resposta de camundongos albinoes, mantides em labo-
ratério com infecgido erdnica por ¢epa de baixa viruléncia de Temoplusma gondil
» varias dosagens de pentefrazol, adminigtrade por via intra-peritoneal. Como grupo
controle, utilizaram-se camundengos de mesma linhagem, isentos de infeceiio foxo-
plasmotica. Ambos os lotes de animals, divididos em cineo grupos, receberam doses
stbletais de pentetrazol de 82, 36, 38, 41 ¢ 44 mg/kg de peso, com o objetive de
avaliar a ocorréncia de mioclonias, “congelamente™ e convulsdes clbnico-tonicas.
Observou-se menor sensibilidade & droga no lote de animais infectados por I.
gondii, talvez por alteragfio de processos de regulacdo do sistema nerveso eentral

DESCRITORES: toxeplasmose; camundongos albinos comt infeccdio crdnica por
Toxoplasma gondii, resposta ao pentetrazoel.

INTRODUGAO

A infecciio por Texoplesma gondii é larga-
mente disseminada em nabureza, afingindo
indmeras espécies de animails silvestres e
domésticos ¥ ¥ além da espécie humana e de-
terminando, nesta, quadres de gravidade muito
varidvel.

No homem, a infecciio por T, gondil tem
distribuigo cosmopolita, mostrando-se pre-
sente, com faxa de risco cumulativa, pratica-
mente em todas as faixas eldrias?. N&Eo é
rarg a infecgho congénita quando a mae de-
senvolve toxoplasmose aguda durante a ges-
tacdo b 2

Nas infecgbes toxoplasmébicas de cardfer
erdnico surgem, nos tecides do Thospedeiro,
cistos que ndo se acompanham de reaglo infla-
matéria aprecidvel e contém grande niimero
de formagdes conhecidas comeo bradizoitas i O
sistema nervoso central & um dos pontos de
eleicio para a localizagio destes cistos.

# Realizado no Servigs de FParaszitelogia do
% Do Instituto Adolfo Lutz,

Foueo se sabe sobre a acfio do parasita no
organisme deo hospedeiro guando determina
quadros aparentemenie assintomaiticos, earac-
terizados pela presenca de cistos nos tecidos.
Recentemente, demonstrou-se gque camundon-
gos com infecgiio crdnica por T. gondii apre-
sentam alteragbes de comportamento com
diminuiciio da resposta a certos estimulos % 5 6,
Por outre lado, tem aumentado o interesse em
se estudar ¢ comportamento de animais
infectados por 7. gondii, pela possibilidade de
existir correlacio entre certas alteracbes e a
presenga de cistos do parasita no sistema ner-
voso central do hospedeiro. No preszente tra-
balho estuda-se a resposta de comundongos
aibinos experimentalmente infectados por cepa
cistogénica, de baixa viruiéncia, de 7. gondii
ac pentetrazol, droga utilizada como estimu-
lante do gistema nervose central.

MATERIAL E METODOS

Empregaram-se 28) camundongos albinos
de idade equivalente, divididos em dois lotes
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de 120 animals. O primeiro lote foi infectado
com 4 a 5 cistos de bradizoitas de T. gondii,
provenientes de cepa de baixa viruléncia para
camundongos e mantida em laberatério hé
mais de dois anos. Os cistos foram obtidos por
saerificio de camundongo infectado e homo-
geinizacio de sen cérebro em solugio fisio-
Iogica estéril. Apds 60 dias, sacrificaram-se
10 animals deste lote para confirmar a pre-
senga de parasitismo no sistema nerveso cen-
tral. O segundo lote de camundongos, gue
eonstituiu o grupe controle, fol mantidc sem
infecefio em condigies semelhantes e, na
mesma época, sacrificaram-se 10 animals para
excluir a presenca de cistos de T. gondii no
sistema nervese central, através do exame
de homogenato do cérebro.

Em ambos os grupos determinou-se a DL
50 para pentetrazol, utilizando-se 20 camun-
dongos de cada lote ¢ obtendo-se resultade
gemelhanfe (70 mg/kg).

Os camundongos restantes de ambos o8
lotes foram divididos em einco grupos de 20
animals que receberam doses de penietrazol,
por via infra-peritoneal, de 82, 86, 38, 41 ¢
44 mp/kg de peso, respectivamente, com o
objetivo de avaliar a resposta a dosagens sub-
lotais da drogz e o limiar de convulsfio em
ambos os lotes,

Além da ocorréneia de convulsbes cldnico-
~tdnicas, avaliou-se o surgimento de mioclonias
e de “congelamento” (reacio caracterizada

pela adogfio de postura estética, com a cauda
em riste) em ambos os grupes, até 15 minutos
apdés a administracio do pentetrazol.

RESULTADOS

Observou-se diminuigdo da sensibilidade ao
estimule pelo pentetrazol no grupoe de camun-
dongos infectados por T. gondii. Assim, eom
relagdo ao aparecimento de mioclonias, 100%
dos camundongos nio infectados apresenbaram
este tipo de reaclio quando receberam dose
de pentetrazol de 36 mg/kg de peso, enguanto
no grupo infectado por T'. gondii, com a mesma
dosagem, esta resposta foi obtida em apenas
259 dos animais testados. Da mesma forma,
enquanto a totalidade dos camundongos niao
infectados que receberam pentefrazol na dose
de 38 mg/kg de peso desenvolveram reache
caracterizada por “congelamento”, com dosa-
gem semelhante, nenhum animal do grupo
infectado apresentou esta reacdo, Com relacdo
ao limisr de convulséio, administrando-se a
droga nas doses de 36 e 44 mg/kg, respecti-
vamente 30 e 609, dos camundongos do grupo
n&o infectado apresentaram convulsdes cldni-
co-ténicas e, no grupo infectado, em apenas
259% dog animais nofou-se resposta pesitiva
quando se utilizon a dose de 44 mg/ke.

Os resultados estc sumarizados na tabela
abaixo:

TABELA

Poreentagem de somundongos, infectados e nio-infectados por Toxoplasma gondil, que

apresentarom reacdes 4 administraedo de  pentefrazel, wpor wig  intra-peritoneal
Doses Camundengos infectados {%%) Camundongos nio-infectades (9%)
(mg) . I o . N
Resposta B> a6 38 41 44 82 36 38 41 44
Micelonia 30 180 — — —_— 0 25 25 30 50
Congelamento 30 50 1G0 e —_ 4] 0 0 1] B0
Convulsio 0 30 30 B0 &6 0 0 0 é 25
DISCUSSAO Infeecdes agudas por Schistesome mansond,

A infecgdo por determinados parasitas pode
“alterar o comportamento do hospedeiro, como,
por exemplo, ocorre na cisticercose do sistema
nervoso central.

Em outrag situacdes, emborsg o parasita nfo
se localize em estruturas do sistema nervoso
do hospedeiro, podem tarbém ocorrer alte-
ra¢bes no comportamentc e na resposta do
hospedeiro a certos estimulos do ambiente,
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em camundongos e ratos, podem determinar
redugdo da capacidade de aprendizagem destes
animais, possivelmente por atuar sobre sua
mobilidade, conduzindo-os a um estade de
letargia & 1% 12, enguanto infecgbes de curso
prolongado por este frematddeo, néo inter-
ferem com o desempenho de ratos B

No caso de infecgdes causadas por I'. gondil
também j4 se relataram modifieagées no com-
portamento do hospedeiro. HUTCHISON & col®
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5% ¢ mostraram que camundongos infectados
por cepas de baixa virulénein de T. goundii
apresentaram menor capacidade de reagir a
estimulos noves, além de se verificarem dis-
tirbios motores e de equilibrio, talvez per
ocorrerem alteragdes em processos de regula-
¢do do sistema nervose central, em conseqilién-
cia da presenca de cistos do parasita.

Os resultados encontrados no presente tra-
balho sugerem diminunigdo da resposta ao pen-
tetrazol, droga estimulante do sistema nervoso
central, em camundongos infectados cronica-
mente por T. gondi. O surgimento de mioclo-
nians e congelamento foi menos fregiiente nos
animais infectados, quando comparados aos do
grupo controle inoculados com a mesma dosa-

gem de pentefrazol. Ac mesmo tempo, nos
animais nieo infeetades foram necessdrias do-
ses inferiores da droga para desencadearem-se
convulsbes clénico-tonicas.

N&o se conhece explicaglo para o fendmeno
acima relatado, nem a metodologia empregada
no presente trabalho permiie levantar hipé-
teses sobre os mecanismos através dos quais
a infeccio ecrbnica por T. gondié alteraria
processos de rvegulagdo do sistema nerveso
centyal do hospedeiro, levando-o a reagir de
forma menos intensa & administragio de subs-
tanela estimulante. Todavia, a simples cons-
tatacdio deste fendmeno & relevante, especial-
mente quando se considera ¢ grande nimero
de individuos eom infeecgbes cronicas, geral-
mente inaparentes, que existe em nafureza.
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ABSTRACT:

— Response to penteirazol in white mice

Rev. Inst. Adolfe Lutz, 42{1/2):

The response to various doses of pentetrazol was studied in

white mice chronically infected with a Jow-virulence strain of Texoplasma gendii.
Uninfected mice of the same source were also tested. The rate of occurrence of
mieclonic reactions, freezing, and convulsien after sub-lethal doses of pentetrazol
was studied through administration of 32, 36, 38, 41 and 44 mg per kg of animal
weight, respeetively, 1o each of twenty mice. Low rates of response under ali tested

parameters was observed;

this presumably resuiting frem an ailteration in the

regulatory mechanism of the central nerveous system,

DESCRIPTORS:
plesma gondii, yesponse to pentetrazol,

toxoplasmosis; mice, white, chronically infecied with Toxe-
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