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RESUMO

Um século apos a descoberta da Doenga de Chagas, essa doenga ainda representa uma
das mais importantes enfermidades parasitdrias que afetam o ser humano. A subfamilia dos
Triatomineos tem uma importancia médico sanitaria, uma vez que estes insetos sdo vetores do
Trypanosoma cruz, agente etioldogico da Doenga de Chagas e, também, uma relevancia
citologica por apresentar caracteristicas celulares especificas, tais como a “persisténcia do
material nucleolar” na espermatogénese. As células germinativas do reino animal apresentam
em seu citoplasma corpos cromatoides, cujo termo em inglés é chromatoid body (CB), que
podem se originar de material nucleolar que se fragmenta nas etapas iniciais da
espermatogénese e exercem fungdo importante na comunicagio celular entre as espermatides
durante o processo de espermiogénese. Atualmente, existem poucos estudos sobre o processo
de nucleologénese e da formacdo de CBs, especialmente com énfase a ultraestrutura das
células envolvidas na espermatogénese de triatomineos. Considerando a importancia da
Doenga de Chagas e do conhecimento da fauna triatominea, realizamos um levantamento dos
pacientes chagésicos e um estudo sobre a biogeografia e as notificacdes dos triatomineos da
regido Noroeste do Estado de Sao Paulo. Os dados coletados de 1995 a 2009 indicaram 700
individuos chagasicos demonstrando a faixa de 0 a 40 anos o que demonstra que a doenca
pode estar ativa nesta regido. Além disso, dos pacientes atendidos com cardiomiopatia 44%
eram portadores da Doenga de Chagas. Em relacdo aos triatomineos notificados e capturados
no periodo de 2004 a 2009, as espécies observadas foram o Triatoma sordida e Rhodnius
neglectus, sendo o T. sordida o mais abundante. Além disso, alguns triatomineos estavam
infectados pelo T. cruzi em varios estagios de desenvolvimento. Também analisamos o ciclo
nucleolar e a expressdo da proteina nucleolar fibrilarina nos CBs das células
espermatogénicas de Triatoma infestans e Triatoma sordida, por meio de analises
histoldgicas, ultraestruturais ¢ de imunocitoquimica. Os resultados revelaram a expressao da
proteina nucleolar fibrilarina no nucleo e no citoplasma das células germinativas durante a
espermatogénese em triatomineos. Estes dados sugerem que a fibrilarina pode ser um
constituinte do CB e derivado da fragmentacdo nucleolar. Esta ¢ a primeira vez que a proteina
fibrilarina ¢ marcada em CBs durante a espermatogénese de triatomineos. No presente estudo
ampliamos o conhecimento sobre a biologia dos triatomineos, com énfase aos aspectos
morfologicos, estruturais e ultraestruturais da espermatogénese dos triatomineos. Este estudo
mostrou que a doenca de Chagas pode estar ativa na regido Noroeste do Estado de Sdo Paulo
ampliando, assim, o conhecimento da biologia dos triatomineos, principais transmissores da

Doenga de Chagas.



ABSTRACT

A century after the discovery of Chagas Disease, it is still one of the most important parasitic
diseases affecting humans. The subfamily Triatominae is important for medical health,
because these insects are vectors of Trypanosoma cruz, the etiologic agent of Chagas Disease
and also an important cytological relevance because they have specific cell characteristics,
such as "persistence of nucleolar material" in spermatogenesis. The germ cells of the animal
kingdom have chromatoid bodies (CBs) in their cytoplasm that can originate from nucleolar
material that is fragmented in the early stages of spermatogenesis and play an important role
in cellular communication between the spermatids during spermiogenesis. Currently there are
few studies on the process and formation of the nucleologenesis CB, especially with emphasis
on the ultrastructure of the cells involved in spermatogenesis of insects. Considering the
importance of knowledge about the triatominea fauna, we conducted a study on the
biogeography and insect reports and a survey of patients with Chagas Disease in the
northwestern region of S@o Paulo state. Data collected from 1995 to 2009 indicated 700
individuals, with Chagas Disease demonstrating a range of 0 to 40 years that shows that the
disease may be active in this region. Moreover, the 1150 patients treated with cardiomyopathy
44% are chagasic. Regarding the triatomine noted and captured in the period from 2004 to
2009, the specie were Triatoma sordida and Rhodnius neglectus, with T. sordida being the
most abundant. In addition, some triatomine were infected by T. cruzi in several
developmental stages. We also analyzed the nucleolar cycle and fibrillarin nucleolar protein
expression in CB of spermatogenic cells of Triatoma infestans and Triatoma sordida, using
histological, ultrastructural and immunocytochemistry. The results revealed fibrillarin
nucleolar protein expression in the nucleus and in some cytoplasmic spots of germ cells
during spermatogenesis in triatomines. These data suggest that fibrillarin could be a
constituent of the CB that was most likely derived from nucleolar fragmentation. This is the
first time that fibrillarin protein expression has been shown in the CB during spermatogenesis
progression in triatomines. Knowledge about the biology of triatomines was deepened in this
study and, in particular, the structural and ultrastructural aspects of spermatogenesis in
triatomines. This study showed that the disease can be active in the northwestern region of
Sdo Paulo and expanded knowledge of the biology of the triatomines, the main vectors of

Chagas Disease.



1. INTRODUCAO

1.1. Doenca de Chagas. uma afeccao ainda sem cura

Um século apos a descoberta da Doenga de Chagas, essa enfermidade ainda constitui
um dos maiores problemas de saide, causando mais mortes nas Américas do que outras
doengas parasitarias (GUERRI-GUTTEMBERG et al., 2008; BENCHIMOL-BARBOSA,
2010), além de estar se propagando pela América do Norte e Europa, devido a intensa
migracdo (GUERRI-GUTTEMBERG et al., 2008; DEVELOUX et al., 2009). Estima-se que
existam cerca de 15 milhdes de infectados no mundo e uma incidéncia de 50 a 200 mil novos
casos por ano (TARLETON et al., 2007). No Brasil, o nlimero de infectados ja atinge cerca de
dois milhdes e meio de individuos (NETO; PASTERNAK, 2009). Um grande numero de
pessoas em idade produtiva morre prematuramente, por que as drogas disponiveis apenas
matam os parasitas extracelulares, ndo existindo tratamento efetivo para a doenca. E
importante ressaltar que os danos causados pelo parasita sdo irreversiveis, deixando sequelas
que, muitas vezes, impossibilitam o homem de exercer suas atividades normais (BRENER,
1986). Estes dados demonstram a grande necessidade de investimento no controle da Doenga

de Chagas.

Esta doenca é causada pelo parasita Trypanosoma cruz que infecta o homem por meio
das fezes e urina do inseto triatomineo, cuja importancia em parasitologia humana deve-se ao
fato de ser o seu principal transmissor. A transmissdo ocorre pela picada do inseto e por outras
vias, tais como a transfusdo de sangue, via oral por meio de alimento contaminado pelo
protozoario, congénita, manuseio de animais silvestres e domésticos, transplantes de érgaos e
acidentes em laboratorios e hospitais (MASSAD, 2008; SOUZA; CHAVES, 2009). Os
triatomineos sdo insetos hematdfagos pertencentes a ordem Heteroptera, familia Reduviidae e
subfamilia Triatominae. Atualmente, ha 143 espécies descritas e distribuidas em 18 géneros
(SHOFIELD; GALVAO, 2009; VALLEJO et al., 2009). No Brasil, existem 61 espécies de
triatomineos (GALVAO et al., 2003), sendo que todas as espécies desta subfamilia sio
potencialmente transmissoras do T. cruzl (LENT; WYGODZINSKY, 1979; GALVAO et al.,
2003). Segundo Vinhaes e Dias (2000), o T. cruzi vivia restrito ao ambiente silvestre,
circulando somente entre mamiferos. O homem, entdo, provocando o desmatamento e
invadindo esses ecotopos se fez incluir no ciclo epidemioldgico da doenga, oferecendo
abrigos propicios a instalacdo desses hemipteros, como exemplo as casas de pau-a-pique e
lugares de criagdo de animais. Esses insetos migram para o ambiente doméstico provocando

um risco a saude de seus moradores. Dessa forma, se nio forem erradicados os focos



remanescentes em varios Estados brasileiros, a doenga pode voltar como aconteceu com a

Dengue e a Maléria, invalidando o que j& se fez em termos de campanhas nacionais de

erradicacdo (DIAS et al., 2002).

No Estado de Sao Paulo, embora controlada, a Doenca de Chagas ainda é motivo de
preocupacao aos 6rgaos de saude, principalmente na regido Noroeste do Estado de Sao
Paulo que, apesar de ser uma regido urbanizada, apresenta um crescimento da
agricultura, com grandes pastagens e aproveitamento do solo. A regido apresenta um
monitoramento sistematico de triatomineos, realizado pela Superintendéncia de Controle
de Endemias (SUCEN), em todos os 31 municipios que compdem a area sob
responsabilidade deste 6rgédo. Entretanto, a participagdo efetiva da populacdo na
deteccao e no controle dos triatomineos & extremamente importante, pois a diminuicdo

na vigilancia pode provocar novos casos da doenca.



3. CONCLUSOES GERAIS

A regido Noroeste do Estado de Sao Paulo apresenta um alto indice de portadores da
Doenca de Chagas, com pouca idade, na faixa de 0 a 30 anos e apresentando

cardiomiopatia.

A biogeografia dos triatomineos na regido Noroeste do Estado de Sdo Paulo mostra uma
ocorréncia de Triatoma sordida e Rhodnius neglectus, nos estagios de desenvolvimento,

colonizando varios ecotopos e alguns apresentando-se infectados pelo protozoario T. cruz.

Nos triatomineos, durante o processo da espermatogénese, as células apresentam corpos

cromatoides, com excec¢do dos espermatozoides maduros.

A espermatogénese dos triatomineos ¢é cistica, com divisdes celulares sincronicas,

apresentando corpusculos nucleolares nas células espermatogoniais e espermatides.

Os corpos cromatodides apresentam-se constituidos pela proteina nucleolar fibrilarina,
demonstrando uma provavel fragmentacdo nucleolar e participagdo na formagdo dos

acrossomaos.
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