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1.INTRODUGAO

A estrongiloidiase € uma helmintose de distribuicdo mundial, embora sua
prevaléncia seja maior em regides tropicais e subtropicais, o que coloca o Brasil

entre os paises considerados hiperendémicos para esta parasitose (PIRES;

DREYER, 1993).

A maioria dos casos de infecgéo pelo Strongyloides stercoralis transcorre
assintomatica ou oligosintomatica e mesmo quando presentes, os sintomas s&o
inespecificos e comuns a outras formas de parasitismo. Uma particularidade da
estrongiloidiase é a capacidade de provocar infecgdo disseminada, muitas
vezes com evolugdo fatal (GROVE, 1996).

Foram descritas, até hoje, 52 espécies de Strongyloides e a maioria
delas de pouca importancia na area médica. Destacam-se duas especies que
podem parasitar o homem: S. stercoralis, S. fuelleborni e uma sub-espécie, o S.
fuelleborni kellyi (PIRES; DREYER, 1993; FERREIRA; COSTA-CRUZ, 2003).

A infeccdo pelo S. stercoralis acontece pela penetracdo, através da pele
integra ou das mucosas (quando s&o deglutidas), de larvas filaricides (L3)
presentes no solo ou alimentos contaminados. A penetragdo das larvas &
facilitada pela liberacdo de uma metaloprotease. Esta enzima é imunogénica e
muito importante no processo de migracéo da larva, uma vez que a invasio
através da pele pode ser impedida com uso de inibidores da metaloprotease.
Apds penetragdo pela pele ou mucosas, 0 caminho seguido pelas larvas é
objeto de estudo e de controvérsias. Classicamente descreve-se um trajeto, via

corrente sangtiinea, até os alvéolos pulmonares e deste local ascendem pela
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via respiratoria, atingem a traquéia e sio deglutidas, abrigando-se no intestino
delgado onde irdo completar seu desenvolvimento. Contudo, através de
cintilografia com ™Se, foi demonstrado que as larvas podem alcangar o
duodeno através de outras vias de penetragd@o, como visceras e tecidos
(AIKENS; SCHAD, 1989; MANSFIELD ef al., 1995: MANSFIELD et al., 1996).

As larvas se transformam em vermes adultos, alojando-se nas criptas de
Lieberkthn, ou formam taneis na submucosa intestinal. Os ovos liberados pelas
fémeas aduiltas rapidamente atingem a maturidade e as larvas rabditoides (L1)
migram~para a luz intestinal sendo, nesta forma, eliminadas nas fezes. As larvas
rabditdides presentes no duodeno podem se transformar em larvas filaridides,
que penetram pela mucosa do colon ou regido perianal, possibilitando a auto-
infecgdo (PIRES; DREYER, 1993; FERREIRA; COSTA-CRUZ, 2003).

A estrongiloidiase & endémica em regifes tropicais, particularmente
sudeste da Asia, América do Sul e Africa. Areas de alta prevaléncia foram
descritas ainda no leste da Europa, Caucaso, norte da Inglaterra, EUA
(Carolinas, Lousiania, Tennesse e Kentucky) e Australia (GENTA, 1989; LIU :
WELLER, 1993).

No Brasil, os estados de Minas Gerais, Amapd, Goias e Rondénia
apresentam as maiores prevaléncias (FERREIRA, 1991; ANDRADE NETO:
ASSEF, 1996). Em Uberlandia (MG), um Jevantamento em creches demonstroy
prevaléncia da estrongiloidiase em 13% das criangas (MACHADO: COSTA-
CRUZ, 1998). Resultado semelhante foi obtido em estudo feito, também em
creches, na cidade de Goiania (SANTOS et al, 1990). Dados hospitalares
apontam para a ocorréncia de estrongiloidiase em 3,3% das criangas (PAULA

et al,, 2000) e em 3,8% dos pacientes com AlDS no Hospital Universitario de
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Ubertandia (COSTA-CRUZ; FERREIRA; ROSSIN, 1996).

Nos Estados Unidos, MILDER et al (1981) descreveram a
estrongiloidiase como sendo a parasitose intestinal mais comum, acometendo
principalmente homens com mais de 50 anos de idade. Qutro estudo procurou
avaliar os fatores de risco para estrongiloidiase e encontrou um risco relativo
(RR) maior em brancos (RR=5.6), homens (RR=3.9), pacientes que fazem uso
de corticoide (RR=3.3), portadores de malignidade hematolégica (RR=5.2) ou
submetidos a gastrectomia prévia (RR=11.5) (DAVIDSON; FLETCHER;:
CHAPMAN, 1984).

A prevaléncia de estrongiloidiase tende a ser subestimada, pois &
comum a utilizagdo, como meétodo diagnodstico, de apenas uma amostra de
fezes. Uma maior sensibilidade do exame parasitologico de fezes pode ser
alcangada pela analise de varias amostras colhidas durante alguns dias
(DREYER et al., 1996; UPARANUKRAW,; PHONGSRI; MORAKOTE , 1999).

A resposta imune do hospedeiro ao S. stercoralis € um fator importante
no controle da disseminagao da doeng¢a, embora os mecanismos de defesa ndo
estejam ainda muito claros. No mecanismo de resposta T- independente,
fatores de necrose tumoral (TNF) e interleucina-1 (IL-1), secretados pelos
macréfagos, levam a proliferagdo das células caliciformes no epitélio que
aumentam a secre¢@o mucosa para facilitar a expulséo dos parasitas (COSTA-
CRUZ, 2000).

Anticorpos da classe IgG, especialmente 1gG4, sdo produzidos pelo
hospedeiro, atuando como fator inibitorio da reagao alérgica mediada por IgE.
Na resposta imune mediada pelas células T, predominantemente as células

Th2, a secrecéo de interleucinas (IL-4, IL-5, IL-10 e IL-13) estimula as células B
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a produzirem anticorpos IgE e 1gG4. Os parasitos sdo danificados pelos
anticorpos e pelos produtos de degranulagdo dos mastocitos, sensibilizados por
IgE (PIRES; DREYER, 1993; COSTA-CRUZ, 2000).

Séo descritas duas formas clinicas da doenga: estrongiloidiase cronica
ndo complicada e a forma grave complicada. A maioria dos pacientes esta no
primeiro grupo, sendo 50% destes assintomaticos. As manifestagoes
gastrointestinais mais freqlientes incluem dor abdominal, nausea, vomito,
diarréia, emagrecimento e obstipagéo. Sinais cutaneos como "larva currens” é
patognomonico, mas a urticaria inespecifica € a manifestacio mais comum.
(FERREIRA, 1991; LIU; WELLER, 1993; PIRES; DREYER, 1993; GROVE,
1996).

Na forma complicada s&o descritos, no irato gastrointestinal, esteatorréia
e ma absorcdo, isquemia mesentérica, obstrucédo intestinal e sangramento
gastro intestinal, muitas vezes simulando tumores intestinais (SOERENSEN et
al., 1964; HACKFORD, 1994; GROVE, 199€). As complicacbes pulmonares
variam de tosse seca e dispnéia leve até insuficiéncia respiratoria grave. O
exame radiol6gico dos pulmdes pode se apresentar como consolidagéo lobar e
outras vezes como infiltrado intersticial (GONCALVES; FERREIRA, 1984). O
sistema nervoso central pode ser acometico, resultando em meningite ou
abscesso cerebral. Foi descrito sindrome nefrética com remissio apos
erradicagdo do S. stercoralis (WONG et al, 1998). Na forma disseminada,
qualquer o¢6rgdo pode ser acometido, sendo comum a associagdo com
septicemia por enterobactérias (FERREIRA, 1991).

Q diagnostico clinico apresenta baixa sensibilidade, uma vez que a

maioria dos casos e assintomatica. Como algumas vezes a carga parasitaria é
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muito baixa, a eliminagdo de larvas pelas fezes € irregular e pequena. A
realizag&o de técnicas de rotina para exame coproparasitolégico como Lutz ou
Hoffmann, Pons e Janer (1934), Ritchie (1948) e Faust (1939), ndo s&o
adequadas para detecgdo do S. stercoralis. Os métodos parasitolégicos de
Baermann (1917) modificado por Moraes (1948) e de Rugai, Mattos e Brisola
(1954) séo os indicados, pois se baseiam no hidro e termotropismo das larvas.
Ainda assim, sdo necessarias varias amostras de fezes colhidas em dias
alternados (LIU; WELLER, 1993; UPARANUKRAW,; PHONGSRI; MORAKOTE,
1999; Van der FELTZ ef al., 1999; COSTA-CRUZ, 2000).

A cultura das fezes pode ser utilizada com objetivo de aumentar o
numero de larvas e tornar possivel sua identificagéo, embora seja tecnicamente
dificil pelo risco de infecgdo durante a manipulagédo das larvas infectantes e
pela demora na obtencdo dos resultados. Na doenga disseminada, a
identificagdo do parasito pode ser feita em secregdes (escarro, urina, lavado
brénquico, liquido pleural) ou atraves de biopsia de tecidos (NEWTON et al.,
1992).

O hemograma pode mostrar eosinofilia tanto na forma crénica néo
complicada como na disseminada. No entanto, muitos casos descritos da forma
disseminada apresentam contagem normal de eosindéfilos (CARVALHO et al.,
1983; GONCALVES; FERREIRA, 1984; HACKFORD, 1994, van der FELTZ et
al., 1999).

Os testes sorolégicos s&o muito uteis no auxilio diagnastico,
principalmente pela alta sensibilidade. O teste mais usado e que tem se
mostrado com sensibilidade e especificidade elevadas & o Enzyme-linked

immunosorbent assay (ELISA), usando como antigeno extrato salino e alcalino
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de larvas filaridides, homdlogas ou heterélogas (de MESSIAS ef al., 1987;
GENTA, 1988; LINDO et al,, 1994: van der FELTZ et al., 1999; MERCADO et
al., 2002; FERREIRA; COSTA -CRUZ, 2003; SUDARSHI! et al., 2003). A
imunofluorescéncia indireta utilizando como antigeno larvas L3 para detecgéo
de IgG, IgM e IgA circulantes e o teste de Western blotting para detecgdo de
IgG especifica (fragbes protéicas de 97, 66, 41, 31 e 28 kDa) sdo mais
especificos no diagnoéstico e possivelmente no controle de cura (de MESSIAS ef
al, 1987; LIU; WELLER, 1993; PIRES; DREYER, 1993; GROVE, 1996; LINDO
et al., 1996; COSTA-CRUZ, 2000).

Qutros testes imunoldgicos foram propostos, embora pouco utilizados
atualmente, como o teste cutaneo com extrato de larvas (PELLEGRINO:
CHAIA; POMPEU MEMORIA, 1961), aglutinagdo indireta com particulas de
gelatina (SATO et al., 1991), imunofiuorescéncia direta em bidpsias (FOGACA
et al, 1990) e radioimunoensaio (LEAO; BARROS; MENDES, 1980), entre
outros.

O tratamento da estrongiloidiase, tanto na forma assintomatica como na
disseminada, é realizado tradicionalmente com o Tiabendazol, obtendo-se um
melhor indice de cura com repetidos periodos de tratamento (GROVE, 1996;
FERREIRA; COSTA-CRUZ, 2003). A posologia na forma crénica nao
complicada é de 25 ou 50 mg/Kg/dia por dois a trés dias e na forma complicada
a dose de 50 mg/Kg/dia é repetida por sete dias a dez dias, ndo ultrapassando
a dose digria de 3 g/dia (FERREIRA, COSTA-CRUZ, 2003).

A resposta terapéutica ao Albendazol (16/mg/Kg/dia por 5 dias) & muito

controversa, com relatos de cura variando de 50% a 85% dos casos tratados

(GRYSCHEK et al., 1992). A ivermectina (200 pg/kg em dose tnica) mostrou,
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em alguns estudos, indices de cura de 85%, spresentando efeitos colaterais

moderados, como diarréia, anorexia e prurido (LIU; WELLER, 1993; LINDO et
al.,, 1996; FERREIRA et al., 1999; HUGGINS et &l., 2001).

1.1. Diabetes mellitus e estrongiloidiase

O diabetes meliitus € uma sindrome caracterizada por hiperglicemia
cronica, decorrente de uma resposta ineficiente das celulas beta do pancreas
na secre¢ao de insulina efou devido a defeito na ag&o da insulina. Os critérios
para diagnostico e classificagdo do diabetes foram revistos pela American
Diabetes Association (ADA) e através da nova classificagcdo s&o caracterizadas
duas formas da doenga: tipo 1 (doenga autoimune que leva a destruicio das
células beta pancredticas) e tipo 2 (abrange desde formas com resisténcia
insulinica até deficiéncia na secre¢do da insulina). Além das duas formas
descritas existe o diabetes secundario a outras doengas e o gestacional.
Através dos novos critérios propostos pela ADA, glicemias de jejum com valores
iguais ou maiores a 126 mg/dL s&o considerados diagndsticos de diabetes
mellitus, ou glicemia maior ou igual a 200 mg/dl, duas horas apds sobrecarga
oral de glicose (The Expert Committee on the diagnosis and classification of
diabetes mellitus, 1997).

Os individuos portadores de diabetes meliitus sdo mais susceptiveis as
graves infecgdes bacterianas e as razbes apontadas para isto sio a doenga
arterial, neuropatia diabética e alteragbes das respostas do sistema
imunolégico  induzidas pelo diabetes (BESSMAN; SAPICO, 1992
MOUTSCHEN; SCHEEN; LEFEBVRE, 1992, BALASOIU ef al, 1997

DELAMAIRE ef al., 1997). Pacientes diabéticos tendem a desenvolver, além de
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alteragdes do sistema imunoldgico, complicagées em varios 6rgdos e sistemas
dependendo do tempo de evolugdo da doenga e do nivel de controle
metabdlico. Uma destas complicagdes, a gastroparesia, decorre de uma
neuropatia do sistema nervoso autbnomo e manifesta-se com diminuigéo do
peristaltismo gastrointestinal e hipocloridria gastrica, que pode contribuir para a
auto-infecgdo interna, hiperinfeccdo ou disseminagdo da estrongiloidiase
nestes pacientes,

Ha, na literatura médica, apenas relatos de casos de formas
disseminadas da infecgdo pelo S. stercoralis em individuos portadores de
diabetes mellitus (VENTURI; VILLOTTI, 1984; DEBUSSCHE et al, 1988;
COOVADIA; RAJPUT; BHANA, 1993; HIGASHIYAMA et al., 1997; HO et al.,
1997; Al SAMMAN; HAQUE; LONG, 1999; EMAD, 1999; LINDER ef al., 2000),
entretanto ndo existem estudos controlados avaliando se ha uma maior
predisposicdo destes pacientes a estrongilbidiase.

O estudo da estrongiloidiase em portadores de diabetes meliitus se
justifica pela alta prevaléncia das duas morbidades no nosso meio. Em
Uberlandia (MG), Machado e Costa-Cruz (1998) relataram prevaléncia de 13%
de estrongiloidiase em 300 criangas com idade entre 4 meses e 7 anos. Outro
estudo, na mesma regido, utilizando métodos imunolégicos, revelou resultados
positivos em 12% de 83 criangas imunossuprimidas (PAULA et al, 2000). A
sindrome de hiperinfeccéo pelo S. stercoralis foi descrita em sete pacientes
portadores de co-infecg@o pelo virus HIV no periodo de janeiro de 1990 a junho
de 1996 em Uberlandia, e a prevaléncia descrita de estrongiloidiase nesta série

de pacientes foi de 3,85% (FERREIRA ef al., 1999).

O diabetes mellitus atinge 7,6% da populagéo urbana adulta entre 30-69
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anos no Brasil (MINISTERIO DA SAUDE, 1988). No Rio Grande do Sul, foi
identificada prevaléncia de 4,1% de diabetes em pacientes internados (LISBOA
et al., 2000). Em Uberlandia, estudo realizado em pessoas com mais de 50
anos de idade, detectou presenca de diabetes em 7,5% da amostra estudada
(MENDONGA; JORGE, 1997)

Considerando ainda que o paciente diabético apresenta algumas
caracteristicas peculiares que poderiam favorecer a disseminacdo da

estrongiloidiase, a identificagdo e o tratamento dos portadores cronicos

assintomaticos poderia evitar estes casos graves.



S —————
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2. OBJETIVOS

Estudar a frequéncia de infecgdo pelo Strongyioides stercoralis em
pacientes portadores de diabetes mellitus 2, comparando-a com grupo controle
de pacientes portadores de outras doengas enddcrinas (obesidade,
dislipidemia, doencas firoideanas, efc.) atendidos no ambulatorio de

endocrinologia geral do Hospital de Clinicas da Universidade Federal de

Uberlandia.
Correlacionar a presenga de infec¢do pelo S. sfercoralis com aspectos

clinicos e laboratoriais, como nivel de controle do diabetes, presenca de sinais
ou sintomas sugestivos da doenca e a presenca de eosinofilia no hemograma.

Apos identificacdo dos casos, promover o tratamento de todos portadores

cronicos, sintomaticos ou ndo.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1. Aspectos éticos

Este projéto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da

Universidade Federal de Uberlandia. Todos os pacientes assinaram um termo

de consentimento em participar do estudo.

3.2. Pacientes

Foram avaliados 120 pacientes atendidos em um dos ambulatérios de
Endocrinologia da Universidade Federal de Uberlandia, no periodo de julho de
2001 a margo de 2003. Os pacientes diabéticos foram incluidos
consecutivamente, sendo os controles pareados quanto ao sexo e idade. O
grupo controle foi composto por pacientes atendidos no mesmo ambulatorio e
portadores de outras doengas endobcrinas (excetuando-se casos de sindrome
de Cushing ou pacientes em uso de corticoide por qualquer razéo).

Foram incluidos 78 individuos diabéticos (todos tipo 2), sendo 32
homens e 46 mulheres, com idade média de 54,9 anos (variando de 28 a 75
anos) e 42 controles, 18 homens € 25 muiheres, com idade média de 53,9 anos
(variando de 30 a 78 anos).

Todos pacientes foram submetidos a avaliagdo hematolégica para
contagem de eosindfilos e dos diabéticos foi solicitada dosagem de
hemoglobina glicosilada (imunoturbimetria). O diagnostico da estrongiloidiase
foi realizado através de exame parasitologico de fezes e uma amostra do soro

foi estocada a -20°C para realizacdo do diagnoéstico imunologico através das

1A
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reagdes de Imunofluorescéncia indireta (IF1), ELISA, e Western Blotting (WB).

3.3. Parasitologico de fezes

Foram colhidas trés amostras de fezes em dias consecutivos, de todos
os pacientes estudados. As fezes foram coletadas em recipiente plastico, sem
conservante e mantidas a 4°C, por no maximo 72 horas. O diagnostico
parasitologico foi realizado pelo método de Baermann-Moraes utilizando 10 g
ae fezes de cada amostra. Em seguida foi adicionada uma solugdo de formalina
a 10% ao restante da amostra para que a analise pelo método de sedimentagéo
de Hoffmann, Pons e Janer (1934) fosse feita posteriormente. Foram
preparadas trés laminas para cada uma das 360 amostras pelo método de
Baermann-Moraes e outras trés laminas para o método de sedimentacio ,
sendo analisadas um total de 2160 laminas em microscopio (Nikon-Japan) com

aumento de 40 e 100 vezes e com o auxilio de dpis examinadores.

3.4. Obtencao de Strongyloides sterconalis

Larvas rabditoides de S. stercoralis foram isoladas das fezes de um dos
pacientes diabéticos e mantidas em cultﬁra pelo método de Looss (1905), de
onde 20.000 larvas Ls foram ent&o inoculadas em cdes imunodeprimidos pela
administragdo de Predinisolona na dose de 2 mg/Kg. As fezes obtidas destes
cdes experimentalmente infectados, foram misturadas a partes iguais de
vermiculita ligeiramente umedecida e posteriormente colocadas em placas de
Petri, onde permaneceram incubadas a 25° C durante cinco dias. As larvas Ls
foram entdo recuperadas de acordo com metodo de Baermann-Moraes,

concentradas através de centrifugagéo a 350 giros durante cinco minutos e



mantidas a —20° C até serem utilizadas.
3.5. Produgao de antigenos de S. stercoralis

3.5.1. Antigeno para o teste de Imunofluorescéncia Indireta
As larvas filaridides obtidas conforme descrito anteriormente foram
incluidas em "Tissue Tek®" e cortadas em criostato a -20°C, em secgdes de
guatro micra de espessura, conforme COSTA-CRUZ et al. (1997). Os cortes

foram depositados em laminas de microscopia, previamente desengorduradas

com alcool-éter PA viv a temperatura ambiente e conservados a -20 °C até o

momento do uso. Foram utilizadas as laminas que continham no minimo cinco

cortes de larvas visualizadas ao aumento de 200X.

3.5.2. Antigeno salino para ELISA e Western blotting

O extrato larvario foi obtido de 420 000 larvas filaridides de S. stercoralis,

em 1 mL de solugdo salina tamponada com fosfato 0,15 M, pH 7,2 (PBS),

homogeneizadas com homogeneizador de tecidos (Glas Col) a 4° C por cinco

ciclos de cinco minutos cadae posteriormente rompidas para extragéo protéica

através do ultra-som (Thorton, Inspec Eletronica, Séo Paulo) em oito periodos

de 20 segundos em banho de gelo. O material foi deixado sob agitagéo lenta

por 18 horas a4° C e entdo centrifugado a 12.400 g durante 30 minutos a 4° C,

e o conteudo protéico do sobrenadante foi dosado pelo método de Lowry et al.

(1951). Foi obtida concentragao de 400 pg/ mL em um volume de 2,5 mL.
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3.6. Amostras dos soros

As amostras de sangue dos pacientes atendidos no ambulatério de
endocrinologia foram colhidas no Laboratorio de Analises Clinicas do HC-UFU,
centrifugadas a 3000 rpm durante cinco minutos e os soros, assim separados,
foram estocados em aliquotas a 20°C negativos até o momento da utilizag&o.

Como padréo positivo, foi utilizada uma amostra de soro de um paciente
que estava eliminando larvas de S. stercoralis nas fezes e como padroes
negativos, trés amostras de soro foram obtidas de individuos sadios que foram

negativos em trés exames coproparasitolégicos e tinham sorologias negativas

para S. stercorals.

3.7. Testes imunologicos

3.7.1.Teste de Imunofluorescéncia Indireta

O teste de imunofluorescéncia indireta para detecgdo de IgG, foi
realizado segundo previamente descrito (COSTA-CRUZ et al., 1997). Amostras
de soro controle positivo e negativo foram adicionadas as laminas contendo os
cortes de S. stercoralis, além dos soros a serem testados, na diluicdo de 1:20
em PBS 0.01M, pH 7.2. As laminas foram entdo mantidas a 37°C durante 30
minutos e posteriormente foram lavadas trés vezes em PBS durante cinco
minutos e entdo adicionado conjugado anti-IgG humana marcado com
isotiocianato de fluoresceina (Sigma, USA) no titulo ideal de 100, diluido em
azul de Evans 1% (Interlab, S&o Paulo). Apos 30 minutos mantidas a 37°C, as
laminas foram novamente lavadas em PBS trés vezes, durante cinco minutos,

montadas em glicerina tamponada pH 8,5 (Merck, Germany). As reagées foram



avaliadas em microscépio de imunofluorescéncia (Zeiss Axiolab, Germany)
equipado com lampada de halogénio. As amostras positivas (com titulo > 20)

foram novamente testadas em diluigdo seriada na razso 2.

3.7.2.Teste ELISA

O teste ELISA com antigeno salino de S. stercorafis foi realizado como
descrito previamente (SILVA et al. 2003). Micro placas de poliestireno foram
empregadas (DIFCQ, Interlab, S&o Paulo) como suporte para adsorcido de 50
uL de antigeno de larvas Ls de Strongyloides stercoralis (10 ug/mL em tampé&o
carbonato-bicarbonato 0,06M , pH 9,6), mantidas a 4° C durante 18 horas em
camara Umida. Apods trés lavagens de cinco minutos cada com PBS contendo
Tween 20 a 0,05% (PBS-T), as placas foram incubadas com 50 pl de soros
padréo positivo e negativo e com os soros a serem testados diluidos 1:80 em
PBS-T durante 45 minutos a 37°C. Os anticorpos n&o ligados foram lavados
como descrito anteriormente. Foi adicionado, a seguir, 50 ul de conjugado anti
IgG humana marcada com peroxidase cadeia Fc especifica, no titulo ideal de
2000 (Sigma) e incubadas por 45 minutos a 37°C. Apos trés lavagens de cinco
minutos em PBS-T, a reacéo foi revelada com a adigdo de 50 ul do substrato
de H,0, e solugdo cromégena de ortofenileno diamina (Merck, Germany) (10 pl
de H,O, 30% + 10 mg de OPD + 25 mL de tamp&o citrato fosfato pH 5,0).
Apés 15 minutos em temperatura ambiente e ac abrigo da luz, a reacéo foi
interrompida pela adigdo de 25 ulL de solugdo 2 N de H,S0, (Merck). A
reatividade foi determinada através da medida da densidade 6ptica a 492 nm
em leitor ELISA (Titertek Multiskan Plus, Flow Laboratories, USA).O valor de

“cut off” foi definido pela média aritmética acrescida de dois desvios-padréo, das



densidades opticas das amostras de trés soros padrdo negativo (BASS! et al,

1991). As amostras positivas (titulo > 80) foram testadas novamente em diluiggo

seriada na razéo 2.

3.7.3. Teste de Western blotting

3.7.3.1. Eletroforese em gel de poliacrilamida

As proteinas somaticas do extrato salino de larvas L3 foram separadas

através de eletroforese vertical em gel de poliacrilamida (SDS-PAGE) a 12%,

segundo Laemmli (1970).
Para preparagéo do gel de separagao foi utilizado: TRIS-HCI 0,375M, pH

8,8 (Sigma), dodecil sulfato de sodio (SDS) a 0,1% (Sigma); acido-etileno-
diamino-tetra-acético (EDTA) 2mM, (Merck); solugéio de acrilamida a 29% e
bisacrilamida (n,n"-metileno-bis-acrilamida) 0,8% (Sigma); &gua bidestilada:
TEMED (n,n,n,n-tetrametil-aminometano) a 0,125%, (Sigma) e persuifato de
amédnio 0,125% (APS, Sigma).

A solugéo correspondente ao gel de separagéo foi colocada, lentamente,
entre placas de vidro (10cm x 8cm) adequadamente seladas com solugdo de
agar a 4% e espagadores de teflon. Para evitar polimerizagdo em presenca de
oxigénio, foi adicionada uma camada de butanol (Merck), que foi descartada
logo ap6s a polimerizagdo completa do gel.

Em seguida, preparou-se o gel de empilhamento. Para estg solugéo
foram utilizados: Tris-HCI 0,125 M, pH 6,8; SDS 0,1%, EDTA 2 mM; solugéo de
acrilamida a 29% e bisacrilamida 1%; agua bidestilada; TEMED 0,125% e APS

0,125%. O gel de empithamento foi colocado sobre o gel de separagdo e



moldado por teflon para a formagéo de espagos para aplicagéo das amostras.
Ap6s a polimerizagdo completa do gel foi aplicada a amostra antigénica,

previamente fervida por 2 minutos, em concentragéo de 5ug de proteinas por

tira, aproximadamente. No momento do uso, o material antigénico foi diluido na

proporgdo de 1:1 em tampdo de amostra (sacarose a 20%, SDS 2%, EGTA
11mM, azul de bromofenol 0,25% (Pharmacia) e Tris 31 mM). Foram aplicados

também, padrées peso molecular de 6,5 a 205 kDa (Sigma).

As placas de vidro foram encaixadas em cubas para eletroforese
contendo tampdo Tris-glicina 0,025M pH 8,3 e a migragdo das proteinas

realizada em corrente de 25 mA e voltagem de 220V (Sistema Biorad, USA) por

aproximadamente quatro horas.

3.7.3.2. Coloragio do gel

A coloragéo do gel por nitrato de prata (AgNos), foi realizada segundo

método Color prata de Friedman (1982) que destaca os polipetideos em tons

amarelo- ferrugem. O gel gradiente descrito anteriormente foi cuidadosamente

mergulhado em solugéo fixadora contendo metanol 50% (Merck), acido acetico

12% (Industria Farmacéutica Rio-Quimica-S&o Paulo, Brasil), formaldeido a

0,05% (Quimibras Industrias Quimicas S.A, Rio de Janeiro, Brasil) e agua

bidestilada por uma hora. Apos esse tempo, removeu-se o fixador com etanol
50% em trés banhos de 20 minutos cada. Em seguida foi feito um pré-
tratamento com solugéo de tiossulfato de so6dio penta hidratado (Na,S,0s.
5H,0) a 0,2% por um minuto. O gel foi entéo lavado trés vezes durante 20
segundos com agua bidestilada e impregnado com solug&o de formaldeido a

37%, agua e nitrato de prata a 29, ao abrigo da luz, durante 20 minutos.O gel

T e e am 4 i e
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foi novamente lavado com agua bidestilada em trés ciclos de 20 segundos e
revelado com solugdo contendo 3 g de Na,COs 25 pL de formaldeido € 1 mL de
tiossulfato de sodio penta hidratado a 0,2% (Merck) até o aparecimento da cor.
A reacso foi interrompida com solugéo de metanol a 50% e &acido acético glacial

a 12%. O gel foi entdo colocado entre folhas de papel celofane para secar.

3.7.3.3. Realizagdo do Western blotting
As proteinas somaticas do extrato salino de larvas L3 foram separadas
através de eletroforese vertical em gel de poliacrilamida 12% contendo duodecil

sulfato de sodio (SDS) e transferidas para membranas de nitrocelulose (Sigma)

com porosidade de 0,45um (LAEMMLI, 1970; TOWBIN; STAEHELIN;

GORDON, 1979). Foi preparado um "sandwich" com: seis folhas de papel de

filtro (Munktell, Grau 1F, Pharmacia LKB), membrana de nitrocelulose, gel de

poliacrilamida contendo as fragdes antigénicas e mais seis folhas de papel de

filtro, todas umedecidas em tamp&o de transferéncia (Tris 25 mM, glicina 192

mM. metanol 20%) e colocadas em uma cuba de transferéncia para aplicagéo

de corrente elétrica de 120 mA a 250V durante duas horas. Terminada a

transferéncia, a membrana de nitrocelulose foi corado em solugéo de Ponceau

S 0,5% (Sigma) em 4cido acético 1%, para verificar a eficiéncia da

transferéncia.

As membranas foram cortadas em tiras de 3 mm de largura, lavadas com

agua destilada e entdo blogueadas com PBS-T adicionado a 5% de leite

desnatado (Molico, Nestlé, Sdo Paulo) (PBS-TM) durante duas horas em
temperatura ambiente Sob agitagdo lenta. Apos este periodo, a solugao

bloqueadora foi desprezada e 3s tiras de nitrocelulose foram adicionadas as
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amostras de soro a serem testadas, diluidas 1:40 em PBS-TM 5% e incubadas
por 18 horas a 4°C sob agitagéo horizontal lenta. Apés ciclo de seis lavagens de
cinco minutos cada com PBS-TM a 1%, as tiras foram incubadas com
conjugado IgG cadeia total de cabra anti IgG humana ligado a peroxidase
(Sigma) diluido 1:200 e mantidas em temperatura ambiente por duas horas. A
revelagdo da reagdo foi feita através da adicdo de 5 mL de agua destilada para
cada pastilha de 3,3'-diaminobenzidina (DAB, Sigma, USA) e outra pastilha de
H>0, 30% com tampéo uréia durante cinco minutos. A reagdo foi interrompida
por lavagens sucessivas das tiras com agua destilada. Foram consideradas
positivas as amostras de soro que tivessem pelo menos duas frac6es protéicas
antigénicas consideradas imuno dominantes segundo trabalhos anteriormente

publicados (GENTA et al., 1988; SATO et al, 1990, CONWAY et al., 1993,

LINDO et al., 1994).

3.8. Tratamento
Os pacientes que eliminaram larvas nas fezes foram tratados com

ivermectina na dose de 20 pg/kg e o exame parasitolégico de fezes foi repetido

apobs o tratamento como controle de cura.

3.9. Analise estatistica
Os resultados do teste de Western blotting foram interpretados pelo

programa computacional Excel 4.0, através de regresséo linear utilizando a

equacio da reta e 0S calculos das significancias entre diferentes frequiéncias

que apresentaram erro méximo de 5% (p<0,05).
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O software Epilnfo 2000 foi utilizado para calcular o Odds Ratio e o teste
x 2 com corregéb de Yates para verificar a significancia das diferentes
frequéncias observadas. O intervalo de confianga para o odds ratio foi
calculado pelo método de Fleiss (1979). O teste t-student foi utilizado para

comparagdo da média de idade entre os grupos. Foram considerados

significantes valores de p<0,05.

3.10. Normas de biosseguranca

Todo o procedimento de colheita e manuseio do material bioldgico e dos
reagentes, bem como utilizagdo dos equipamentos, foram realizados de acordo

com as normas de seguranga compativeis (CHAVES-BORGES; MINEO, 1997).
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4. RESULTADOS

A frequiéncia de infecgéo pelo S. stercoralis foi maior entre os diabéticos,
mas se considerarmos apenas a positividade do exame de fezes esta diferenca
néo foi estatisticamente significante. Apesar de dois examinadores analisarem
2160 laminas pelos métodos de Baermann-Moraes e de Hoffmann, a
positividade foi muito baixa. Além das larvas de S. stercoralis, o parasitolégico
de fezes detectou ovos de ancilostomideo (um caso) e outro de Grardia lamblia.
Ambos os casos ocorreram no grupo dos diabeticos em duas pacientes do

sexo feminino e nenhuma delas tinha mais de um parasita detectado pelo

exame coproparasitologico.

Os grupos nédo eram diferentes quanto ao sexo ou idade e foram

selecionados entre os pacientes atendidos em um mesmo ambulatorio de

endocrinologia. Os individuos do grupo controle eram portadores de obesidade

(28,5%), hipotiroidismo tratado  (33,3%), hipertiroidismo  (16,7%), bdcio

multinodular atoxico (9,5%), dislipidemia (4,8%) e o restante (7,2%)

hiperprolactinemia, acromegalia e nodulo tiroideano (1 caso de cada uma das

patologias).
A tabela 1 mostra as caracteristicas destes grupos e a frequéncia de

infecgéo pelo S. stercoralis observada em cada um deles, além do odds-ratio.
Os trés pacientes cujo exame parasitolégico de fezes evidenciou a

presencga de larvas de S. stercoralis foram positivos também pela IF], ELISA e

Western blotting. A sensibilidade do exame de fezes se mostrou muito baixa,

sendo que 18 dos 21 pacientes cujas sorologias foram positivas tinham

coproparasitolégico negativo. Curiosamente, um dos pacientes com exame de

SISBIUFU
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fezes positivo e com grande nimero de larvas L, (que foram utilizadas para
cultura, infeccéo de caes e obtencdo das larvas Lj) apresentou duas amostras
consecutivas negativas e somente na terceira amostra houve a eliminagédo das
larvas. Neste caso houve eosinofilia de 16% no hemograma, fato este de
ocorréncia isolada, uma vez que a contagem de eosindfilos dos demais
pacientes foi normal. Outro paciente com exame de fezes positivo para S.

Stercoralis tinha como sintoma diarréia intermitente e eosinofilia de 5%, o

terceiro caso era totalmente assintomatico.

Tabela 1- Caracteristica do grupo de diabéticos e dos controles quanto & idade,

sexo e freqliéncia de infecgéo pelo S. stercoralis.

Varidveis Diabeéticos Controles P OR
(n=78) (n=42) (ic)
Idade (média) 54,1+ 11,9 53,9+10,7 NS N
Homens 32 (41%) 17 (40,5%) NS .
Mulheres 46 (59%) 25 (59,5%) NS -
0 NS -

Parasitologico de 3 (3,8%)

fezes positivo
3(7,1%) <0,05 3,5(1,6-15,9)

Sorologia positiva 18 (23%)

IC: intervalo de confianga para 95% de significancia

"NS: ndo significante ~ OR: Odds-ratio

A Tabela 2 mostra as caracteristicas dos pacientes com exames
positivos. o nivel de controle metabdlico através da hemoglobina glicosilada,

bem como os titulos encontrados nas reagoes de IFl e ELISA, além das fragcbes

protéicas identificadas pelo WB.



Tabela 2: Caracteristicas dos 21 pacientes positivos para S. stercoralis quanto ao sexo, idade
diagndstico da doenga endécrina, coproparasitoldgico, nivel de hemoglobina glicosilada

(somente para os diabéticos), titulagdo das reagbes de IFI e ELISA ¢ fragdes protéicas

detectadas pelo WB.
Sexo Idade  Diagnostico Coproparasitologico  HbAlc IFI ELISA  Fragdes protéicas (kDa)

F 60 Diabetes Positivo 9,2% 40 160 17,20,30,87,90

M 63 Diabetes Positivo 9,6% 20 1280 17,20,30,40,55

M 5] Diabetes Positivo 10% 40 320 20,23,25,30,90

F 62 Diabetes Negativo 8% 40 160 50,55,66,78

F 50 Diabetes Negativo 7% 20 80 55,66,90

M 39 Diabetes Negativo 6% Neg 80 23,25,40,55,66

F 64 Diabetes Negativo 12,4% 20 80 40,66

F 46 Diabetes Negativo 10% 40 160 17,20,30,78,90
M 48 Diabetes Negativo 10,2% 20 320 40,78,90

F 78 Diabetes Negativo 5,8% 40 2560 14,17,20,25,55,66,90
F 52 Diabetes Negativo 7% 40 2560 17,20,25,55,66,90
M 53 Diabetes Negativo 6,0% 20 2560 17,30,40,55,90

M 45 Diabetes Negativo 99% 20 640 31,90

F 75 Diabetcs Negativo 79% 20 80 60,66,90

M 62 Diabetes Ncgativo 62% 40 320 90,78,25.20,17,13
M 54 Diabetes Negativo 6.3% Neg 160  90,66,5540,25,20,17
F 47 Diabetes Negativo 11.4% 20 160 90,66,55,25,20,17
F 60 Diabetes Negativo 75% Neg 80 17,20,31,85
M 75  Hipotiroidismo Negativo NR 20 320 31,40,41

F 52  Hipotiroidismo Negativo NR 40 2560 17,20,25,55,66,90
F 64  Hipotiroidismo Negativo NR 20 160 23,25,31,87
HbAlc; hemoglobina glicosilada

NR: nfo realizado
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A andlise destes resultados quanto ao sexo nido mostrou diferenca
estatisticamente significante. A infeccdo pelo S. stercoralis foi detectada em
18,3% dos homens e em 16,9% das mulheres (p>0,05). A média de idade dos

pacientes positivos foi de 59,2 anos para as mulheres e de 54,4 anos para 0s

homens.
A Tabela 3 mostra os resultados concordantes e discordantes dos trés

testes imunoldgicos realizados. Observou-se concordancia dos testes em
79,5% dos diabéticos e em 71,4% dos controles. O teste de Western Blotting
definiu o diagnostico como negativo, mesmo quando IFl e/ou ELISA foram
positivos, se ndo foram encontradas pelo menos duas fragbes protéicas
imunodominantes. Dos 18 pacientes diabéticos considerados positivos para S.
stercoralis, 15 tiveram os trés testes sorologicos positivos e apenas {rés foram
negativos pela IFl. Nos controles, dos trés casos considerados positivos, todos
foranﬁ concordantes.

A figura 1 mostra os valores de absorbancia obtidos pelo teste ELISA. O
valor de corte foi de 0,545 para o soro na diluicdo inicial de 1:80. Quando
considerada a zona cinza, que varia de —10% a + 10% do valor de corte, trés

das cinco amostras que foram positivas também pela IFl e negativos no WB

encontraram-se nesta zona.



Tabela 3- Analise comparativa dos resultados dos testes de IFl, ELISA e

Western blotting para S. stercoralis em 78 pacientes diabéticos e 42 con:troles

Resultados Métodos Diabéticos Controles
n (%) n (%)
Concordantes  IFI+/ ELISA+/ WB+ 15 (19,2) 3(7,1)
IFi-/ ELISA -/ WB- 47 (60,3) 27 (64,3)
Discordantes IFI +/ ELISA+/WB- 4(5,2) 1(2,4)
IFI+/ ELISA- I\WB- 0 0
IFI+/ ELISA- WB+ 0 0
IFI-/ ELISA+ /WB* 3(3,8) 0
IFI-/ ELISA-/ WB+ 0 0
IFI-/ ELISA+/ WB- 9(11,5) 11 (26,2)
Total 78 (100) 42 (100)

(+) teste positivo (-) teste negativo

senta a reatividade de anticorpos IgG a componentes

A figura 2 apre
stras de soros de pacientes positivos pelo

antigénicos de S. stercoralis em amo
es e pelos rés métodos de diagnostico sorologicos

parasitologico de fez
as métodos sorolégicos (concordantes

pacientes positivos apenas pelos fr
pelo WB embora com
parasitolégico de fezes como pelos trés

IFI ou ELISA negativos

positivos), positivos

(discordantes) e negativos tanto pelo

métodos imunodiagnosticos (concordantes negativos).



Resultados 26

Densidade 1.5

Optica ; : .°o
L J
. o
||
1 Py .
® [ ~ '
. *® ’o.)o‘ . "
|-—.——'—~i———‘ * %
K - hJ -"Q_lu" | et
% W g %Y R
' .

Grupo de Estudo Grupo Controle

Figura 1. Niveis de IgG, expressos em densidade optica (DO) das amostras de
soro utilizando extrato salino de S. stercoralis em 78 pacientes diabéticos e 42

controles. As linhas indicam o limiar de positividade (0,545) acrescido de 10%

acima e abaixo (zona cinza).
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Dentre os individuos diabéticos, objetivando avaliar se houve uma maior
chance de ocorréncia da infeccéo pelo S. sfercorafis naqueles com controle
metabdlico inadequado, foi feita uma correlagdo entre a fregliéncia da infecgédo
€ os niveis de hemoglobina glicosilada (HbAic). A HbAsc constitui-se,
atuaimente, no melhor parametro para avaliar o controle metabolico cronico,
uma vez que através dela temos uma média dos valores de glicemia no
periodo de aproximadamente 120 dias. A tabela 4 mostra estes resultados. Se
levarmos em consideracdo os diabéticos com infecgdo pelo S. stercorals,
observa-se uma freqliéncia maior no subgrupo com hemoglobina glicosilada
maior que 7%. Além disso, aqueles diabéticos considerados negativos para a

infeccdo eram, em sua maioria, pertencentes ao subgrupo cuja HbAsc define

um bom controle metabélico (OR=1,5, p>0,05).

Tabela 4- Estratificacdo do grupo de diabeticos (n=78) quanto ao controle
metabélico (nivel de hemoglobina glicosilada) e a frequiéncia de infecgéo pelo

S. stercoralis diagnosticada através dos testes de IFl, ELISA e WB.

T Diabéticos Strongyloides stercoralis Total
Sorologia positiva  Sorologia negativa n (%)
n (%) n (%)

HbAic < 7 % 7(9) 32 (41) 39 (50)
(bem controlados)

HbA > 7 % 11(14,1) 28 (35,9) 39 (50)
(mal controlados)

Total 18 (23,1) 60 (76,9) 78 (100)
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5. DISCUSSAO

Os resultados apresentados demonstraram uma maior frequiéncia de

em individuos diabéticos do que nos controles.

infecgéo pelo S. stercoralis
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as/g de fezes) e com periodicidade variavel. A coleta de um maior nimero

de amostras de fezes pode aumentar a possibilidade de diagnostico (LIU;

WELLER, 1993; SATO et al, 1995 UPARANUKRAW; PHONGSRI;

MORAKOTE, 1999; Van der FELTZ et al, 1999; SIDDIQUL BERK, 2001;

SUDARSHI et al., 2003). No entanto, apesar de coletadas
ssim nao foi possivel melhorar a sensibilidade

trés amostras de

fezes para cada paciente, ainda a

do exame.
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por um longo periodo apés a cura da infecgdo (LIU; WELLER, 1993: LINDO ef
al., 1996; SUDARSHI et al., 2003). Apesar destas limitagdes, testes sorolégicos
para estrongiloidiase tem sido propostos como screening para populacdes de
risco (DILIP, 2001; de SILVA et al, 2002; LOUFTY et al, 2002: SUDARSHI et
al., 2003),

Houve uma grande concordancia entre os trés métodos utilizados e
embora haja possibilidade de reagdo cruzada do teste ELISA com
esquistossomose e com filariose, a utilizagdo do Westfern blotting nos casos
duvidosos aumentou a especificidade dos resultados apresentados. No
entanto, nossa regido esta distante 2.500 Km da area endémica para filariose o
que aumenta muito o valor preditivo negativo dos testes diagnosticos.

N&o se tem uma explicacdo definitiva para a maior ocorréncia de testes
positivos para estrongiloidiase nos diabéticos. Apesar da grande quantidade de
estudos que avaliaram a resposta imunolégica do paciente diabético, &
impossivel a comparagéo dos resultados, e ainda hoje existem muitas dividas
se o diabetes, isoladamente, pode levar a alteragGes especificas da resposta
imune e de como isto poderia predispor a um maior risco de infecges
(BESSMAN: SAPICO, 1992; SENTOCHNIK; ELIOPOULOS, 1994). A fungéo
das células polimorfonucleares foi estudada amplamente, com resultados
discordantes. Um estudo (MOWAT; BAUM, 1971) demonstrou diminuic&o da
quimiotaxia em individuos diabéticos descompensados, mas ndo houve
alteracio naqueles pacientes com hemoglobina glicosilada normal. Diminuigéo
da fagocitose em diabéticos, principaimente com valores de glicemia acima de
250 mgdl também foi descrita (BAGDADE; ROOT; BULGER, 1974). Com

. Anci y &o
relagéio & resposta imune celular, ndo ha concordancia se o numero e fung



das células T em diabéticos € aumentado, diminuido ou normal (POZZILL,;

PAGANI; ARDUINI, 1987 VALERIUS: EFF; HANSEN, 1982). Defeito na

produgdo de interleucina-2 e diminuigéo na resposta das células natural killer

ao interferon foram relatados em pacientes diabéticos insulino dependentes

(KAYE; ADRI; SOELDER, 1986; GIORDANO; GALLUZO; MARCO, 1988,
NEGISHI: GUPTA; CHANDY, 1988). Mesmo com tantas discordancias quanto

a resposta imune no diabetes, algumas infecgoes
mucormicose, ofite externa maligna, pielonefrite

estdo fortemente associadas

com a doenga, COMO.
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giloidiase disseminada em individuos

MA et al., 1997; HO

e candidiase vulvovaginal
Dentre os oito casos publicados de estron
NTURI; VILLOTTI, 1984; HIGASHIYA

diabéticos, cinco (VE
ONG, 1999; EMAD, 1999) ocorreram em

et al., 1997; AL SAMMAN; HAQUE; L
abetes mellitus como unica doen
Um destes casos relatados (EMAD, 1999)

ca anterior e um deles

pacientes que tinham di

teve evolugao fatal (HO et al., 1997).

me pleural gosinofilico e neste paciente trés exames de

tratava-se de um derra
asos

foram negativos. Os outros trés G

foezes colhidos em diferentes dias
oralis (DEBUSSCHE et al.,

raves de infecgéo pelo S. sterc
NA, 1993; LINDER ef al, 2000

dem ter contribuido para a

descritos de formas ¢
) tinham

1988: COOVADIA; RAJPUT; BHA
s, além do diabetes, que PO
relatados (COOVADIA; RAJ
nos outros dois casos havia

alguns outros fatore
PUT; BHANA,

disseminagéo. Um dos pacientes
regressa de etilismo cronico &
e em um deles (LINDER efa
) e uso de Ranitidina no outro

1993) tinha historia p
{, 2000) e com

associagdo com uso de corticoid

injecdo de ACTH (hormonio adrenocorticotrofico
(DEBUSSCHE et al., 1988). Neste gltimo relato, 0S autores sugerem gue )



diabetes mal controlado pode ser um fator de risco para a forma grave da
doenga, em portadores crénicos muitas vezes assintomaticos. O relato descrito

por Coovadia, Rajput e Bhana (1993) é apresentado, pelos autores, como o

primeiro caso de estrongiloidiase disseminada em diabético publicado na

literatura inglesa.
Embora um estudo controlado realizado na Turquia (NAZLIGUL;

SABUNCU: OZBILGE, 2001) ndo tenha mostrado uma maior predisposig&o
para ocorréncia de parasitose intestinal em diabéticos, o diagnéstico
parasitoldgico foi feito com apenas uma amostra de fezes e n&o houve relato
de nenhum caso positivo para S', stercoralis. Davidson, Fletcher e Chapman

(1984) procuraram avaliar 08 fatores de risco para estrongiloidiase em um

do tipo caso-controle e ndo encontraram associagdo entre a
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6. CONCLUSOES
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A freqiéncia de infeccdo pelo Strongyloides stercoralis

diagnosticada através de métodos imunoldgicos é maior em
pacientes diabéticos comparado com os controles.

A grande maioria dos pacientes é portador cronico assintomatico.
Os testes soroldgicos sdo opgdes no screening da infecgdo pelo
S. stercoralis, uma vez que o exame de fezes possui uma
sensibilidade muito baixa.

Considerando-se a alta eficacia e a baixa toxicidade das drogas
atualmente usadas para o tratamento da estrongiloidiase,
pacientes diabéticos deveriam ser tratados sempre que tiverem

sorologia positiva associada a sintomas gastro-intestinais e

eosinofilia.
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7. RESUMO

O objetivo deste trabalho foi estudar a frequéncia de infecgdo pelo
Strongyloides stercoralis em individuos diabéticos, comparando-a com um
grupo controle. Para isto, foram avaliados 78 pacientes diabéticos com idade
média de 54,1 + 11,9 anos e 42 controles (53,9 + 10,7 anos) atendidos no
ambulatério de Endocrinologia da Universidade Federal de Uberlandia. O
diagnéstico da estrongiloidiase foi feito através de exames de fezes pelos
métodos de Baermann-Moraes e Hoffmann, em trés amostras colhidas em dias
consecutivos. O diagnostico imunolégico foi realizado através das reagdes de
Imunofluorescéncia indireta, ELISA e Western Blotting utilizando extrato salino
de S. stercoralis para dosagem de IgG. A frequiéncia de infeccdo pelo S.
stercoralis entre os diabéticos foi de 23% e nos controles foi de 7,1% (p<0,05).
O odds-ratio para o grupo dos diabéticos foi de 3,5 (IC, 1,6-15,9, p<0,05).
Houve também concordancia dos resultados entre os métodos de diagnostico
imunolégico em mais de 70% para ambos 0s grupos. Pacientes diabéticos com
bom controle glicémico tiveram menor risco de infecgdo pelo S. stercoralis
(OR=1,5, p>0,05).

Conclui-se que a frequéncia de infecgdo pelo S. stercoralis é maior em
pacientes diabéticos comparado com 0s controles e que o exame de fezes

isoladamente é pouco sensivel para o diagnoéstico de formas cronicas

assintomaticas. Uma vez que existem casos relatados de disseminagdo da

estrongiloidiase em diabéticos e que ha uma freqiiéncia maior de formas
assintomaticas da doenga neste grupo o screening destes pacientes de risco,

através do imunodiagnostico, pode vir a ser um auxiliar na decisdo terapéutica.
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8. ABSTRACT

The purpose of the study was to determine the frequency of
Strongyloides stercoralis infection in diabetic patients and in a control group. A
total 78 diabetic patients with a mean age of 54.1+ 11.9 years and 42 controls
(mean age 53,9+ 10.9 years) from the endocrinology ambulatory of the Federal
University of Uberlandia were evaluated. For strongyloidiasis diagnosis,
Baermann-Moraes and Hoffman methods were used in three fecal samples from
each subject. For immunological diagnosis, the indirect immunofluorescence,
ELISA and Western Blotting methods were used, with saline extracts from S.
stercoralis to 1gG dosage. The frequency of S. stercoralis infection in diabetics
was 23% and 7.1% in the control group (p<0.05). The odds-ratio for diabetics
was 3.9 (Cl, 3,2-11,6, p<0,05). There was an agreement between the
immunological methods used for the diagnosis in up to 70% of cases in both

groups. Diabetic patients with good metabolic control were at a small risk for S.

stercoralis infection (OR:0.5, P>0.05).
The frequency of S. stercoralis infection is higher in diabetic patients than

it is in the controls and stool examination alone is poorly sensitive in diagnosing
cronic assintomatic patients. Once there are related cases of disseminated
strongyioidiasis in diabetics and there is a higher frequency of assintomatic

presentation of the infection in this group, the immunological screening of these

patients at risk, could be an important clue for therapeutic decision.
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