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ATIVIDADE COLINESTERASICA NO PLASMA E
EM ERITROCITOS DE PACIENTES COM AS FORMAS
CARDIACA E INDETERMINADA DA DOENCA DE CHAGAS

Roseli A.S. Gomes, Lineu J. Miziara, José Geraldo F. Gongalves,
Kleber G. Franchini e Valdemar Hial.

A atividade colinesterdsica foi determinada no plasma e em eritrécitos de 10
individuos normais e em 26 pacientes chagdsicos crénicos, sendo 6 com insyficiéncia
cardiaca congestiva compensada, 10 com cardiopatia sem insyficiéncia cardiaca
congestiva e 10 com a forma indeterminada. Os valores enzimdticos encontrados foram
(média *sd): 2196 1 442 UI/L no plasma e 19,4+ 3,3 Ul/g Hb em eritricitos do
grupo controle; 2291 = 317 UI/L no plasma e 19,2 + 3,7 Ul/g Hb em eritrdcitos dos
chagdsicos com insyficiéncia cardiaca congestiva compensada; 2445 + 357 UI/L no
plasma e 18,3+ 3,0 Ul/g Hb em eritrocitos dos cardiopatas chagdsicos sem
insuficiéncia cardiaca congestiva; 2006 *+ 327 UI/L no plasma e 17,8 * 3,1 Ul/g Hb

em eritrocitos de chagdsicos com a forma indeterminada.

Nossos dados mostram que o comprometimento neuronal que ocorre nos
cardiopatas chagdsicos cronicos ndo é suficiente para levar a alteragées significativas
(p > 0,05) das atividades colinesterdsicas no plasma e em eritrocitos.

Palavras chaves: Atividade colinesterasica. Doenga de Chagas. Cardiopatia

chagasica. Forma indeterminada.

A atividade colinesterasica, tanto no plasma
(E.C. 3.1.1.8.) como em eritrécitos (E.C. 3.1.1.7.),
tem sido utilizada como parametro para se determinar
o grau de exposi¢do a inseticidas organofosforados 3,
assim como no auxilio diagnostico da doenga de
Hirschsprung 3 4.

A determinagdo da colinesterase no plasma tem
servido ainda como indicador da capacidade de
sintese da célula hepatica. A atividade colinesterasica
diminuida foi encontrada em hepatite aguda e cirrose
hepatica, ou seja, naquelas condigdes onde a sintese
hepatica de proteinas e em particular da albumina esta
comprometida 31113 14,

Hial e cols 8 mostraram significativa redug¢do na
atividade colinesterasica no plasma e em eritrocitos de
individuos com megacolo chagasico, estando em con-
cordancia com os achados de comprometimento cau-
sado pelo Trypanosoma cruzi,da inervagdo intrinseca
do colo, expresso pela lesdo neuronal 1915, ¢ das
células de Schwann 15,

Na forma crénica cardiaca da doenga de Chagas
ndo existe uma precisa correlagdo entre o grau de
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desnervagdo e a forma de expressdo clinica da cardio-
patia 1291215 sugerindo que esta desnervagdo car-
diaca nao é o tnico fator responsavel pela progressiva
deterioragdo contratil do coragdo até a insuficiéncia
cardiaca congestiva e que a miocardite crénica deve
exercer importante papel na fisiopatologia desta
doengal 2,

Assim sendo, a exemplo do que foi feito para o
megacolo chagasico 8, resolvemos verificar o com-
portamento da atividade colinesterdsica eritrocitaria e
plasmatica de pacientes com as formas crénicas
cardiaca e indeterminada da doenga de Chagas.

MATERIAL E METODOS

Foram estudados 10 individuos clinicamente
normais e com reagoes de Guerreiro-Machado e
imunofluorescéncia indireta para Trypanosoma cruzi
negativas.

Os pacientes chagasicos, em numero de 26,
todos com sorologia positiva para a doenga, foram
distribuidos em 3 grupos, segundo dados clinicos,
radiologicos e eletrocardiograficos: 6 cardiopatas com
insuficiéncia cardiaca congestiva compensada, 10
chagasicos cardiopatas sem evidéncia de insuficiéncia
cardiaca e 10 chagasicos com a forma indeterminada
da doenga. Nenhum dos pacientes chagasicos apre-
sentava manifestagoes clinicas e radiologicas de me-
gacolo e/ou megaesofago.

As amostras de sangue foram obtidas apos 12
horas de jejum, em 2 frascos, um contendo EDTA ¢
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outro sem anticoagulante. A seguir fez-se a determina-
¢40 da hemoglobina e da atividade colinesterasica no
sangue total e no plasma obtido por centrifugacdo a
3000 rpm durante 10 minutos. No soro fez-se a
determinagdo dos niveis de albumina e em alguns
casos a eletroforese de protcinas com o objetivo de
afastar tanto o comprometimento da sintese hepatica
de proteinas como hipoproteinemia carencial nos
grupos estudados.

Determinacado da atividade
colinesterdsica

A determinagdo da atividade colinesterasica
baseou-se no método de Ellman e cols 7. Os reagentes,
com excegdo do sulfato de quinidina, foram de proce-
déncia Boehringer GMBD Diagnostica (Cat. ne 15.984).
As absorbancias foram medidas com espectrofotome-
tro Bausch-Lomb, modelo Spectronic 88.

Método para dosagem de
colinesterase em eritrocitos

Em 3,0 ml de tampio fosfato 50 mM,pH = 7,2,
contendo acido 5,5’ — ditiobis-nitrobenzédico 0,25 mM,
adicionou-se 10 ul de sangue total e 10 ul de sulfato de
quinidina 0,1% (inibidor da colinesterase plasmatica).
Apos agitagdo cuidadosa, adicionou-se 100 ul de
iodeto de acetilcolina S mM, misturou-se por agitagao
e mediu-se a absorbancia em 412 nm, a 25°C em
intervalos de 1 minuto. Realizou-se 4 leituras em 4
intervalos consecutivos.

A atividade da enzima foi calculada de acordo
com a equagdo:

a= AAx2294x 103 umoles/(min x Hb)
onde: AA = variagdo de absorbancia ¢ Hb = hemo-
blogina em g/L. Os resultados foram expressos em
Ul/g Hb.

Meétodo para dosagem de
colinesterase no plasma

Em 3,0 ml de tampio fosfato S0 mM, pH = 7,2,
contendo acido 5,5 —ditiobis-nitrobenzoico 0,25 mM,
adicionou-se 20 ul de plasma. A seguir adicionou-se
100 pl de iodeto de acetilcolina 5 mM, misturou-se
por agitagdo cuidadosa e mediu-se a absorbancia em
412 nm, a 25°C em intervalos de 1 minuto. Realizou-
se 4 leituras em 4 intervalos consecutivos.

A atividade da enzima foi calculada de acordo
com a equagdo:

a=AAx11,47x 103 umoles/(minx L)
onde: AA = variagdo de absorbancia. Os resultados
foram expressos em UI/L.

Andlise estatistica

Os resultados observados nos grupos de pacien-
tes chagdsicos foram analisados em relagdo ao grupo
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controle, pelo teste t de Student ao nivel de 5% de
significancia.

RESULTADOS

Os valores da atividade colinesterasica no plas-
.na e em eritrocitos de individuos controles e dos
pacientes -chagasicos sdo mostrados na Figural e
Tabela 1.

As médias e os desvios padrdes das atividades
colinesterasicas no plasma e em eritrécitos do grupo
controle foram: 2196 =442 Ul/Le 19,4 + 3,3 Ul/g Hb
respectivamente. Os valores encontrados para os
grupos de chagasicos foram: 2291 + 317 UI/L no
plasma e 19,2 + 3,7 Ul/g Hb em eritrocitos de porta-
dores de cardiopatia chagdsica com insuficiéncia
cardiaca congestiva compensada; 2445 + 357 UI/L
no plasma e 18,3 + 3,0 Ul/g Hb em eritrocitos de
portadores de cardiopatia chagasica sem insuficiéncia
cardiaca congestiva e 2006 + 327 UI/L no plasma ¢
17,8 £ 3,1 Ul/g Hb em eritrdcitos de chagasicos com
a forma indeterminada.

A andlise estatistica ndo mostrou diferenca
entre os grupos de chagasicos cronicos e o grupo
controle

DISCUSSAO

Os achados de comprometimento de neurdnios
e das células de Schwann do colo observados por
Tafuri 15 estdo em concordancia com os resultados
obtidos por Hial e cols8, que mostraram significativa
reducédo da atividade colinesterasica no plasma e em
eritrocitos de individuos com megacolo chagasico.

Por outro lado, como mostra o presente traba-
lho, nas formas cronicas cardiaca e indeterminada da
doengca de Chagas, as atividades colinesterasicas
plasmatica e eritrocitaria ndo se mostraram alteradas
quando comparadas com aquelas do grupo controle
normal.

Segundo Kéberle !0, a principal causa das alte-
ragdes cardiacas na doenga de Chagas cronica é a
destrui¢do de neurdnios parassimpaticos intracardia-
cos. Lopes 12 observou que chagasicos que tiveram
vida aparentemente normal e que morreram por
acidente (atropelamento, homicidio, etc.) apresenta-
vam despopulacdo neuronal cardiaca importante.
Para Almeida e cols ! 2 a insuficiéncia cardiaca con-
gestiva no chagasico cronico depende basicamente da
miocardite crénica e ndo da desnervagéo.

Nossos dados mostram que o comprometimento
neuronal que ocorre nos cardiopatas chagasicos croni-
cos nao leva a alteragdes significativas das atividades
colinesterasicas no plasma e em eritrocitos. Prova-
velmente, este comprometimento nio é suficientemen-
te intenso a fim de levar a alteragdes enzimaticas
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Figura 1 — Valores individuais da atividade colinesterasica plasmatica e eritrocitaria em individuos controles (A);
em pacientes cardiopatas chagdsicos com insuficiéncia cardiaca congestiva compensada (B); em pacien-
tes cardiopatas sem insuficiéncia cardiaca congestiva (C); e em pacientes chagdsicos com a forma inde-
terminada (D). ACP = atividade colinesterdasica plasmatica; ACE = atividade colinesterdsica eritro-
citaria; Ul/L = unidade internacional por litro; Ul/g Hb = unidade internacional por grama de hemo-

globina.

Tabela 1 — Atividade colinesterdsica no plasma e em eritricitos de individuos controles normaise de pacientes

chagdsicos cronicos.

Atividade Colinesterdsica

Grupo
Plasmdtica Eritrocitdaria
(UI/L) (Ul/g Hb)
Controles normais 2196 + 442 19,4 £ 3,3
(N =10)
Chagasicos com ICC 2291 + 317* 19,2+ 3,7*
compensada
N= 6)
Chagasicos 2445 + 357* 18,3 + 3,0*
cardiopatas sem ICC
(N =10)
Chagasicos com a 2006 = 327* 17,8 £ 3,1*

forma indeterminada
N =10)

UI/L = Unidade internacional por litro.

Ul/g Hb = Unidade internacional por grama de hemoglobina.
ICC = Insuficiéncia cardiaca congestiva.

*p > 0,05 (chagasicos x controles normais).
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detectdveis pelo método bioquimico empregado neste
trabalho.

Entretanto, usando metodologias semelhantes
na dosagem enzimatica, os resultados quando compa-
rados aos de Boston e cols 34 e Hial e cols 8 permitem
estabelecer diferengas entre megacolo chagasico, me-
gacolo congénito e chagasicos crénicos nao portadores
de “megas”.

Assim sendo, a atividade colinesterasica no
plasma e em eritrocitos esta diminuida em pacientes
com megacolo chagasico, aumentada em pacientes
com doenga de Hirschsprung e inalterada em pacien-
tes com formas cardiaca e indeterminada da doenga de
Chagas.

SUMMARY

Cholinesterase activity was measured in the
plasma and erythrocytes from 10 healthy individuals
and 26 chronic chagasic patients. The chronic
chagasic patients were distributed in 3 groups: 6
chagasic patients with compensated heart failure; 10
chagasic patients with cardiopathy but without
heart failure; and 10 chagasic patients with the
indeterminate form. The enzymatic levels achieved in
plasma and erythrocytes were. respectively:
2,196 & 442 Ul/L and 19.4 * 3.3 Ul/g Hb from
controls; 2,291 = 317 Ul/L and 19.2 + 3.7 Ul/g Hb
Jrom chagasic patients with compensated heart
Jailure; 2,445 + 357 Ul/L and 18.3 = 3.0 Ul/g Hb
Jfrom chagasic patients with cardiopathy but without
heart failure and 2,006 + 327 Ul/L and 17.8 + 3.1
Ul/g Hb from chagasic patients with the indetermin-
ate form.

Our data show that neuronal injury in the
chronic cardiopathy is not sufficient to promote
significant alterations (p > 0,05) in the cholinesterase
activity in the plasma and erythrocytes.

Key words: Cholinesterase activity. Chagas’
disease. Chagasic cardiopathy. Indeterminate form.
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