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RESUMO 

Schistosoma mansoni, é um dos mais importantes parasitas que infectam seres 

humanos. No nordeste do Brasil, a esquistossomose é historicamente endêmica e 

considerada como um problema de saúde pública. No estado de Pernambuco, 

particularmente no litoral e zona da Mata, predomina a cepa São Lourenço da Mata 

(SLM). Estudos ultraestruturais desta cepa até então ainda não foram realizados, embora 

análises morfométricas e morfológicas de outras cepas existentes no Brasil já tenham 

sido publicadas na literatura.  Os vermes são bem adaptados ao hospedeiro, tendo a sua 

longevidade vista como uma conseqüência do eficaz escape do sistema imune. Na 

circulação sanguínea os vermes devem obter lipídios a partir do hospedeiro, já que eles 

não sintetizam tais compostos, sendo as lipoproteínas plasmáticas a possível fonte de 

tais lipídios, além de poderem atuar mascarando o reconhecimento do verme pelo 

sistema imune. Neste trabalho, microscopia eletrônica de varredura (SEM) foi utilizada 

para a análise morfológica e morfométrica de cercárias e vermes adultos de S. mansoni 

cepa SLM, bem como para estudar a interação da lipoproteína de baixa densidade 

(LDL) com o tegumento do parasito. Também foram usadas diferentes técnicas para a 

localização e identificação das proteínas envolvidas no processo de absorção e/ou 

transporte de lipoproteínas no verme adulto de S. mansoni. As cercárias foram obtidas 

de caramujos Biomphalaria glabrata e os vermes adultos de camundongos machos Mus 

musculus e Swiss, ambos infectados pela cepa SLM de S. mansoni. Os resultados da 

SEM mostraram que os corpos da cercárias são cobertos por espinhos, com uma ventosa 

ventral, uma ventosa oral com receptores sensoriais, e um par de glândulas de 

penetração na cabeça. Seu comprimento total variou de 174 a 290μm. O comprimento 

dos vermes adultos machos foi de 4mm e das fêmeas 5mm. O comprimento da região 

anterior do macho foi de 470μm e 271μm para o sexo feminino. Todos os parâmetros 

foram realizados em dez amostras. Os valores encontrados na morfometria da cepa 

SLM foram menores que em outras cepas de S. mansoni já descritas. Através da 

microscopia eletrônica de transmissão (TEM), os experimentos de imunomarcação 

mostraram partículas de ouro localizadas dentro do tegumento, na região muscular e 

espículas dos machos e em torno das células vitelínicas das fêmeas. A utilização de 

técnicas tais como imunoblotting e “liquid chromatography–mass spectrometry” (LC-

MS) proporcionaram a identificação no S. mansoni de duas formas diferentes da 

chaperona Hsp 70, proteínas envolvidas na interação com a apo-B e o seu transporte 

para o retículo endoplasmático, sendo responsável também pela ruptura das interações 

clatrina-clatrina na endocitose humana. Com a descoberta destas proteínas, novos 

estudos serão necessários para esclarecer o papel funcional das mesmas no S. mansoni. 

 

Palavras chaves: Hsp 70, Interação de LDL, Lipoproteínas, Estudo Morfométrico, 

Schistosoma, Schistosoma manosoni. 
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ABSTRACT 

Schistosoma mansoni is one of the most important parasites that infect humans. 

In the northeastern of Brazil, schistosomiasis is endemic and considered a public health 

problem. The worms are well adapted to the host, and their longevity seems to be a 

consequence of effective escape of the immune system. The lipoproteins of the human 

plasma, act as a lipid source for Schistosoma and help to hide them from the attack by 

antibodies present in the circulation. The São Lourenço da Mata (SLM-PE, Brazil) 

strain of S. mansoni has been used in several publications, but morphological and 

morphometric studies about this strain were never done. The cercariae were obtained 

from Biomphalaria glabrata snails and the adult male worms from Swiss mice, both 

infected by S. mansoni SLM strain. In this work, scanning electron microscopy (SEM) 

was used in morphological and morphometric analysis of cercariae and adult worms of 

S. mansoni SLM strain, as well as to study the interaction of low density lipoprotein 

(LDL) with the parasite tegument. It was also used different techniques to location and 

identification of proteins involved in the uptake of lipids and/or transport of LDL in S. 

mansoni. The SEM results from cercariae showed that the bodies are covered by spines, 

with a ventral sucker, an oral sucker, sensory receivers, and a pair of penetration glands 

in the head. The area of tail and body and the distance between suckers were 

3,011.77μm, 1,530.32μm, and 42.9μm, respectively. Adult worms of S. mansoni were 

divided into three main regions: the anterior, medial, and posterior, besides the 

gynecophoral canal in males. The measure of adult worms of S. mansoni was 4mm 

males and 5mm females. The anterior region length of the male was 470μm and of the 

female 271μm. All the parameters were assayed in ten samples. The morphometric 

values found in the SLM strain were smaller than other S. mansoni strains already 

described. Through the transmission electron microscopy, the immunolabelling 

experiments showed gold particles localized within the tegument, muscle region and 

spines in male worms and around vitellin cells in the female. The use of techniques such 

as immunoblotting and LC-MS provided the identification of two different forms of the 

chaperone Hsp 70 in the S. mansoni, proteins involved in the interaction with apo-B and 

its transport to the endoplasmic reticulum, being responsible for disrupts clathrin-

clathrin interactions. With the discovery of those proteins, studies are needed to clarify 

the lipoprotein-protein interactions, as well as the functional role of the same. Studies 

concerning to S. mansoni are extremely important for a better understanding of the 

parasite biology, thus improving control strategies to the schistosomiasis. 

 

Keywords: Hsp70, Interaction of LDL, Lipoproteins, Morphometric study, 

Schistosoma, Schistosoma mansoni.  
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1. INTRODUÇÃO 

A esquistossomose é uma parasitose endêmica, uma das mais importantes 

doenças tropicais negligenciadas, que afeta cerca de 230 milhões de pessoas em 77 

países (Engels et al., 2002; Van der Werf et al., 2003; Gryseels et al., 2006; WHO, 

2013). No Brasil, esta parasitose continua sendo uma doença importante no contexto da 

saúde pública, encontrando-se em franca expansão por falta de uma política de 

saneamento que melhore as condições de vida das populações principalmente, as de 

baixa renda (Vitorino et al., 2012; Brasil, 2005). No nordeste a esquistossomose tem 

sido amplamente distribuída e Pernambuco é um dos estados com a maior prevalência 

da doença, estando presente em 103 dos 186 municípios, principalmente na zona da 

mata, litoral e em cidades das margens do rio Capibaribe (Barbosa et al.,  1998; Katz & 

Peixoto, 2000; Barbosa et al.,  2001; FUNASA, 2002; Brasil, 2011).  

A esquistossomose é causada por vermes trematódeos do gênero Schistosoma. 

Uma das três principais espécies que infectam os seres humanos é o Schistosoma 

mansoni (Gryseels et al., 2006). A doença causa um severo grau de morbidade e 

mudanças patológicas, afeta o sistema vascular porta-mesentérico para onde os vermes 

migram e iniciam a oviposição. Parte dos ovos depositados pela fêmea, dentro do 

mesentério ficam presos no fígado, que acaba por comprometer a função hepática e 

assim resultando nos sintomas característicos da doença como: emagrecimento, 

endurecimento e o aumento de volume do fígado, febres, hemorragias, entre outros 

(Loeffler & Bennett, 1996). O Schistosoma persiste no sangue durante décadas, eles 

possuem um método eficaz de evasão imune que é dependente das propriedades do 

tegumento parasito (Abath & Werkhauser, 1996; Schramm & Haas, 2010). 

O tegumento do Schistosoma é uma camada interativa e dinâmica que está 

envolvida na complexa relação hospedeiro-parasita e em processos de nutrição, evasão 

imune, excreção, osmorregulação, recepção sensorial e transdução de sinal (Jones et al., 

2004; Van Hellemond et al.,  2006; Pérez-Sánchez et al., 2008; Mulvenna et al.,  2010; 

Xavier et al., 2010). A sobrevivência do parasito depende da formação contínua de 

novas membranas e estas requerem lipídios do hospedeiro para sua construção (van 

Hellemond et al., 2006). O Schistosoma é incapaz de sintetizar colesterol de novo e 
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ácidos graxos (Meyer et al., 1970). Vários estudos têm demonstrado a expressão de 

proteínas em protozoários, helmintos, esquistossômulos e vermes adultos de 

Schistosoma, que são capazes de ligar lipoproteína de baixa densidade (LDL), 

lipoproteína de muito baixa densidade (VLDL) e apoproteína B (apo B) (Rumjanek et 

al., 1983, 1985; Chiang & Cauldfield, 1989; Rogers et al., 1989; Tempone et al., 1997). 

Assim, não é surpreendente que existam receptores endógenos, expressos na superfície 

das membranas que possam desempenhar papéis importantes, tais como absorção de 

lipídios de lipoproteínas do plasma do hospedeiro (Acton et al., 1994).  

A endocitose da LDL mediada por clatrina em seres humanos é um processo 

complexo que envolve proteínas reguladoras e acessórias, entre as quais está a proteína 

de choque térmico 70 (Hsp 70). A literatura indica que muitas proteínas podem interagir 

com Hsp 70 em humanos, ela é responsável por quebrar as interações clatrina-clatrina, 

levando à liberação do conteúdo da vesícula (Beckmann et al., 1990; Hendrick & Hartl, 

1993). A Hsp 70 é uma proteína citoplasmática que tem a capacidade de se ligar a 

polipeptídeos de domínios hidrófobicos, além de participar do transporte de proteínas 

para as organelas celulares (Walter & Lingappa, 1986; Frydman et al., 1994; Zhou et 

al., 1995; Mayer & Bukau, 2005). A Hsp 70 encontra-se expressa em algumas das fases 

do ciclo de vida do S. mansoni (miracídio, esporocisto, esquistossômulo e verme 

adulto), sendo sugerida sua participação no processo de endocitose de LDL (Holtzman 

& Schechter, 1996; Kanehisa, 2000). 

Muitos mecanismos têm sido propostos para explicar a sobrevivência do parasita 

no homem e em outros mamíferos. As inúmeras dúvidas sobre o comportamento do 

parasita no hospedeiro definitivo demonstram que muito tem que ser feito para entender 

o seu metabolismo. Por outro lado, a bioquímica tem avançado nas pesquisas em 

proteínas principalmente, com o advento da análise proteômica, possibilitando que 

proteínas sejam estudadas e suas sequências estabelecidas (Delcroix et al., 2007; 

Schmid-Hempel, 2009; Silva et al., 2012). 

Outro ponto importante para um melhor conhecimento do parasita são os estudos 

morfológicos e morfométricos, que têm por objetivo o esclarecimento da taxonomia de 

várias espécies pertencentes a diferentes cepas de S. mansoni (Machado-Silva et al., 

1994; Oliveira et al., 2003). Com a evolução tecnológica dos equipamentos de análise 

estrutural, um estudo detalhado das regiões dos parasitas pôde ser feita. Vários autores 
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utilizam a morfometria de vermes adultos e cercarias para caracterizar cepas de S. 

mansoni, pois os resultados podem apresentar diferenças dependendo da cepa ou 

espécie (Magalhães et al., 1973; Machado-Silva et al., 1995, 2000).  
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2. OBJETIVOS 

Os objetivos deste trabalho serão descritos a seguir. 

2.1 GERAL 

 

Caracterizar morfométrica e morfologicamente cercárias e vermes adultos de 

Schistosoma mansoni cepa São Lourenço da Mata (SLM). Localizar os sítios de ligação 

de lipoproteínas de baixa densidade (LDL) humana sobre o tegumento do verme adulto 

macho de S.mansoni e identificar nesta cepa, proteínas que interajam com a LDL 

humana. 

 

2.2 ESPECÍFICOS 

 Caracterizar e descrever por microscopia eletrônica de varredura a morfologia e 

morfometria de cercárias e vermes adultos de Schistosoma mansoni da cepa São 

Lourenço da Mata (SLM); 

 Localizar os sítios de ligação de lipoproteína de baixa densidade (LDL) no 

tegumento de vermes adultos de S. mansoni através da microscopia eletrônica de 

varredura; 

 Cortes ultrafinos, para identificar por microscopia eletrônica de transmissão 

sítios de ligação no verme adulto de S. mansoni capazes de interagir com a LDL 

humana e/ou componentes do soro humano identificados por anticorpo anti-

LDL; 

 Identificar “spots” correspondentes a(s) proteína(s) envolvidas no processo de 

ligação com a LDL humana no verme adulto de S. mansoni usando técnicas de 

eletroforese bidimensional e “Western blotting”; 

 Coletar as proteínas de interesse e analisar os fragmentos trípticos por LC-MS; 

 Identificar as proteínas através de bancos de dados disponíveis na Internet. 
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3. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 

3.1 Schistosoma mansoni 

O Schistosoma mansoni é um parasita trematódeo de longa duração do sistema 

hepático portal humano (Ximenes et al., 2000). O seu ciclo evolutivo se desenvolve em 

duas fases principais: no caramujo (hospedeiro invertebrado ou intermediário) e no 

homem e outros mamíferos (hospedeiros vertebrados ou definitivos). No Brasil, os 

caramujos que servem como hospedeiros intermediários são do gênero Biomphalaria e 

das espécies B. glabrata, B. straminea e B. tenagophila. Destas, apenas as duas 

primeiras são encontradas no Nordeste brasileiro (Brasil, 2007).  

 

3.1.1 Ciclo Biológico 

Em seu ciclo biológico (Figura 1), os ovos do Schistosoma ao alcançarem a 

água, eclodem na presença de luz e calor, e liberam os miracídios, larvas ciliadas, que 

nadam ativamente até encontrarem o hospedeiro intermediário. O desenvolvimento das 

larvas do parasita em esporocistos primários, esporocistos secundários e cercárias 

(larvas infectantes) dura de vinte a trinta dias (Rey, 2001; Neves, 2005). A penetração 

das cercárias na pele do hospedeiro vertebrado inicia a fase de desenvolvimento 

parasitário no hospedeiro definitivo e há, contudo uma considerável diferença na 

intensidade da infecção e morbidade (Clerinx & Van Gompel, 2011). Durante a 

penetração, as larvas infectantes se transformam em esquistossômulos e migram através 

dos vasos sanguíneos ou linfáticos para os pulmões e, finalmente para o sistema 

vascular intra-hepático. Esse processo dura em torno de duas semanas, enquanto a 

maturação dos parasitas até a forma adulta é alcançada 30 - 45 dias após a penetração 

(Rey, 2001).  
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Figura 1: Ciclo de vida das três espécies de Schistosoma 

Fonte: http://www.cve.saude.sp.gov.br/htm/hidrica/IF_ESQUI05.htm 

 (Endereço eletrônico acessado dia 24 de janeiro de 2014) 

 

3.1.2 Morfologia das Cercárias 

As cercárias (Figura 2) são a fase evolutiva infectante do Schistosoma mansoni. 

Apresentam-se como formas larvares multicelulares com caudas bífurcadas que 

possuem funções de locomoção, invasão do hospedeiro e de maturação em vermes 

sexualmente maduros. Seu comprimento é de aproximadamente 500µm, podendo variar 

devido sua habilidade de contrair-se ou alongar-se (Dorsey et al., 2002).  

Devido ao vigoroso movimento durante a natação, contração e extensão da 

cauda, corpo e ventosas, as cercárias apresentam uma grande quantidade de células 

musculares. O corpo desta forma evolutiva apresenta-se dividido em: ventosa oral ou 

órgão anterior, segmento do corpo e cauda, terminando em uma bifurcação. Esta última 
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região da cercária será perdida rapidamente no seu processo de penetração no 

hospedeiro definitivo (Dorsey et al., 2002; Neves, 2005). 

 

Figura 2: Micrografia Eletrônica de Varredura da Cercária de Schistosoma mansoni 

Fonte: Pereira et al., 2013. 

 

A estrutura básica do tegumento é semelhante na cercária, esquistossômulo e 

vermes adultos. A cercária jovem é coberta por um epitélio primitivo de 0,5µm de 

espessura. Este epitélio permanece até a fase embrionária e possui poucos núcleos e 

nenhuma junção celular é observada. Este tecido primitivo tem a função de proteger o 

tegumento verdadeiro até que o mesmo esteja formado (Hockley, 1972). 

 

3.1.3 Morfologia dos vermes adultos 

Os parasitos do gênero Schistosoma, pertencem ao Filo Platelminto e Classe 

Trematódea. Os vermes adultos exibem marcado dimorfismo sexual, com vermes mais 
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largos, os do sexo masculino apertando os mais finos, do sexo feminino, em um canal 

ou sulco ginecófaro (Han et al., 2009). 

 O verme adulto macho (Figura 3) mede cerca de 1cm, tem o tegumento 

recoberto de minúsculas projeções (tubérculos) (Braschi & Wilson, 2006). Apresenta o 

corpo dividido em três porções: anterior, na qual encontramos a ventosa oral e a ventosa 

ventral (acetábulo), a mediana e a posterior (que se inicia logo após a ventosa ventral), 

onde aparece o canal ginecófaro. Este nada mais é, do que dobras das laterais do corpo 

no sentido longitudinal, para albergar a fêmea e fecundá-la. Em seguida à ventosa oral, 

temos o esôfago, que se bifurca ao nível do acetábulo e funde-se depois formando um 

ceco único que irá terminar na extremidade posterior. Logo atrás do acetábulo, 

encontramos de sete a nove massas testiculares que se abrem diretamente no canal 

ginecófaro. O verme não possui órgão copulador e, assim, os espermatozóides passam 

pelos canais deferentes, que se abrem no poro genital, dentro do canal ginecófaro, daí 

fecundando a fêmea (Neves, 2005).  

 

Figura 3: Micrografia Eletrônica de Varredura do Verme Adulto Macho de Schistosoma 

mansoni 

Fonte: Pereira et al., 2013. 
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A fêmea (Figura 4) apresenta comprimento médio de 14mm, corpo filiforme, 

tegumento liso e mais escuro que o macho, com coloração castanho-escura devido à 

maior taxa de ingestão e quebra de hemoglobina em hemozoína. Em sua porção anterior 

encontra-se a ventosa oral e o acetábulo, semelhante ao macho, seguindo-se da vulva, 

útero (com um ou dois ovos) e ovário. Em sua porção posterior localizam-se as 

glândulas vitelogênicas e o ceco. Em seu habitat definitivo, a fêmea fecundada começa 

a ovipor, produzindo cerca de 300 ovos por dia (Schramm & Haas, 2010). O acasal 

insinua-se nas vênulas mais estreitas da mucosa ou da submucosa do reto, sigmóide e 

outros segmentos do intestino, enchendo-os de fiadas de ovos produzidos um a um, os 

quais passam dos locais de ovoposição para a luz intestinal, onde serão expelidos junto 

às fezes (Rodrigues & Costa, 1987; Oliveira et al., 2000). 

 

 

 

Figura 4: Micrografia Eletrônica de Varredura do Verme Adulto Fêmea de Schistosoma 

mansoni 

Fonte: Fonte: Pereira et al., 2013. 
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3.1.4 Tegumento do Verme adulto do Schistosoma mansoni 

O tegumento é um complexo sincicial que forma uma interface importante entre 

o parasita e o hospedeiro, pode apresentar-se como a principal rota para absorção de 

glicose, aminoácidos e outros nutrientes de forma similar, e também a excreção de 

produtos metabólicos como acido lático (Cornford & Huot, 1981; Cornford et al., 1983; 

Bryant, 1993; Camacho & Agnew, 1995). 

3.1.4.1 Função do Tegumento 

A interação entre moléculas do hospedeiro e o S. mansoni pode ser considerada 

a característica chave para a sobrevivência do parasita. Embora o verme adulto possua 

função intestinal com a ingestão e digestão de células e macromoléculas, existe um 

grande tráfego de moléculas pequenas através do seu tegumento. A superfície da 

membrana do tegumento também liga uma grande variedade de moléculas do 

hospedeiro, tais como: substâncias dos grupos sanguíneos, antígenos de 

histocompatibilidade, imunoglobulinas e lipoproteínas (Goldring et al., 1976; Ramalho-

Pinto et al., 1978; Sher et al., 1978; Smith & Kusel, 1979; Torpier et al., 1979). Alguns 

trabalhos têm demonstrado a interação da LDL com cercárias de S. mansoni, tal 

mecanismo de interação prejudicaria o reconhecimento do verme pelo sistema imune do 

hospedeiro levando a permanência do parasita por longos períodos no organismo 

infectado (Rumjanek et al., 1983; Bennett & Caulfield, 1991; Tempone et al., 1997; Fan 

et al., 2003).   

 

3.1.4.2 Morfologia do tegumento 

O tegumento do Schistosoma é uma estrutura incomum, sendo envolvida por 

duas bi-camadas lipídicas muito próximas e opostas na forma de uma membrana 

plasmática normal que descansa sobre outra região denominada de membranocálice 

(Wilson et al., 1974; Krautz-Peterson et al., 2007).  

Como o tegumento não possui as membranas laterais, seu citoplasma se estende 

como uma unidade contínua, ou um sincício, ao redor do corpo do verme. O citoplasma 

tegumental é conectado por numerosos e finos processos citoplasmáticos para 
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interconectar corpos celulares, que se encontram abaixo das camadas periféricas do 

músculo; estes contêm núcleos, retículo endoplasmático, complexo de Golgi e 

mitocôndrias. A importação dos nutrientes através da superfície do tegumento implica a 

presença de proteínas de transporte (chamadas às vezes de permeases) na membrana 

plasmática do tegumento (Krautz-Peterson et al., 2007). 

O tegumento do S. mansoni apresenta numerosas e variadas saliências e 

organelas tácteis. A presença de poros e fissuras sugere a possibilidade de substratos ou 

metabólitos entrarem ou saírem através dessas aberturas (Figura 5) (Senft & Gibler, 

1977).   

 

 

Figura 5: Micrografia de Varredura das dobraduras da região mediana dorsal do verme adulto 

macho do Schistosoma mansoni, apresentando poros no tegumento  

Fonte: Pereira et al., 2013. 

 

A região anterior do verme adulto de S. mansoni, onde ficam localizadas as 

ventosas, oral e ventral, consiste numa superfície com algumas espículas emergindo do 

tegumento e limitada por um número pequeno de poros. Esta região possui dobraduras 
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menores que outras regiões e é composta por pequenas ranhuras e canais (Gobert et al., 

2003). A face dorsal, mediana e posterior do parasita, macho apresenta um aspecto 

dobrado com numerosos tubérculos recobrindo todo o dorso, desde as ventosas até a 

cauda.  

Uma grande característica topográfica do S. mansoni inclui um achatamento 

dorso-ventral da extremidade posterior que se curva sobre a fêmea látero-ventralmente, 

formando o canal ginecóforo (Neves, 2005). Na região do canal ginecóforo são 

observadas muitas aberturas, possivelmente para trocas de substâncias entre o macho e a 

fêmea, enquanto esta se encontra dentro do canal.  

 Alguns estudos têm demonstrado que a condição nutricional do hospedeiro 

definitivo influência os valores morfométricos do verme (Neves et al., 2001). Vermes 

obtidos de animais com baixa quantidade de proteína apresentam tubérculos mais 

numerosos, planos, concentrados e áreas vacuoladas. Tais características não são vistas 

nos animais tratados com alta quantidade de proteína. Não há informações disponíveis a 

cerca da relação entre a espessura do tegumento e as condições fisiológicas do 

hospedeiro.  

 

3.1.4.3 Mecanismos de Sobrevivência do Parasito 

 

 Os mecanismos da resposta imune nas infecções helmínticas são múltiplos 

devido ao tamanho e à diversidade metabólica dos parasitos, que são antigenicamente 

complexos. Um problema adicional é que os parasitos podem sobreviver por muitos 

anos no hospedeiro, a exemplo do que acontece com o S. mansoni (Neva & Brown, 

1994). No processo de co-evolução entre parasito-hospedeiro, o schistosoma 

desenvolveu diversas formas para facilitar sua sobrevivência. Dentre as vantagens que o 

parasito utiliza para adaptação ao hospedeiro estão: capacidade de modular o sistema 

imune do hospedeiro como forma de escape, utilizando de mimetismo antigênico, no 

qual sintetiza moléculas similares ou rouba moléculas do hospedeiro; trocas contínuas 

do tegumento, recuperando áreas que possam eventualmente ter sido degradadas; 
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proteases de superfícies que degradam proteínas do complemento e anticorpos; além de 

poder modular a expressão de proteínas de superfície, que podem ser expressas ou não 

em determinadas fases do ciclo de vida do parasito (Abath & Werkhauser, 1996; van 

Hellemond et al., 2006).  

 Devido à habilidade do parasito de evadir-se dos mecanismos do sistema imune 

do hospedeiro, o desenvolvimento de uma vacina efetiva contra a esquistossomose 

permanece difícil (Chen et al., 2002).Os mecanismos moleculares que permitem a estes 

parasitos permanecerem nos vasos sangüíneos, dando origem a infecções crônicas sem 

serem destruídos pelo sistema imune do hospedeiro, ainda não são completamente 

compreendidos (Smith & Kusel, 1979; Torpier et al., 1979; van Balkom et al., 2005). 

Considerando este cenário, o desenvolvimento de novos tratamentos para a 

esquistossomose beneficiaria milhões de pessoas que vivem em países em 

desenvolvimento (Demarco & Verjovski-Almeida, 2009).    

 

3.2 Esquistossomose 

A esquistossomose é uma das mais importantes doenças tropicais negligenciadas 

(van der Werf et al., 2003; Chammartin et al., 2013; WHO, 2013). 

 

3.2.1 Epidemiologia 

De ocorrência mundial, esta doença está presente em 77 países afetando mais de 

243 milhões de pessoas, com aproximadamente 779 milhões sob risco de infecção em 

áreas endêmicas (Figura 6) (Engels et al., 2002; van der Werf et al., 2003; Gryseels et 

al., 2006; Attallah et al., 2008; Allam, 2012; WHO, 2013). É uma doença parasitária 

crônica e debilitante, que ocupa o segundo lugar, perdendo apenas para a malária em 

termos de morbidade e mortalidade (Hotez & Fenwick, 2009; Fenwick et al., 2009).  
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Figura 6: Esquistossomose: Regiões ou Países sob risco em 2011 

Fonte: World Health Organization, 2013. 

 

 

A ocorrência desta parasitose está muitas vezes relacionada à ausência ou 

precariedade de saneamento básico e condições favoráveis do meio ambiente (Amaral 

& Porto, 1994; Carmo, 1999; Souza et al., 2007; Chammartin et al., 2013). Por isso a 

infecção é prevalente em áreas tropicais e subtropicais, em comunidades pobres, sem 

água potável e saneamento adequado. Vários milhões de pessoas em todo o mundo 

sofrem de morbidade grave como conseqüência da doença (Ross et al., 2002; van der 

Werf et al., 2003; King et al. 2005).  

Mais de seis milhões de pessoas encontram-se infectadas pelo S. mansoni no 

Brasil e a prevalência está aumentando em 19 estados como exemplos temos: Pará, 

Piauí, Paraíba, Pernambuco, Alagoas e Sergipe, e uma grande parte da Bahia, São 

Paulo, Rio de Janeiro, Minas Gerais e do Espírito Santo (Figura 7) (Souza et al., 2007).  
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Figura 7: Áreas endêmicas e focais da esquistossomose mansonica. Brasil, 2008 

Fonte: Brasil, 2009. 

 

Em Pernambuco, a doença é historicamente endêmica na Zona da Mata. Porém, 

a recente notificação de casos de esquistossomose aguda e de focos da doença no litoral 

do estado aponta para uma expansão da endemia com mudanças no seu perfil clínico-

epidemiológico (Araújo et al., 2006; Barbosa et al. 2012). O estado de um modo geral 

apresenta condições de saneamento básico precárias. Esse fator aliado a aspectos 

ligados ao comportamento populacional, a condições ambientais propícias à existência 

do hospedeiro intermediário, intensa mobilidade das comunidades e à falta de um 

programa de controle eficaz, concorrem para a criação de condições propícias à 

manutenção da transmissão e expansão da esquistossomose (Resendes et al., 2005; Leal 

Neto et al., 2012). 

Em Pernambuco foi instalado o Sistema de Informação do Programa de Controle 

da Esquistossomose (SISPE), o qual foi implantado em 103 municípios, destes, são 

considerados endêmicos os municípios que tem a presença do caramujo e registram 
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casos em mais de uma localidade, das Gerências Regionais de Saúde - GERES (I, II, III, 

IV, V e XII), e localizados no litoral, zona da mata e parte do agreste. 

Segundo dados do Sistema de Informação do Programa de Controle da 

Esquistossomose (SISPCE), em 2012, foram realizados 152.110 exames coproscópicos 

para esquistossomose no estado. Desses 6.026 (4,0%) foram positivos e 3.880 (64,4%) 

foram tratados. Os 2.146 casos sem receber tratamento ocorreram por inúmeras 

situações como: contra-indicações, recusa, ausência por tempo indeterminado, mudança 

de endereço entre outros. Dentre as GERES de maior índice de positividade, destaca-se 

a III GERES, com município sede em Palmares, que pertence à zona da mata sul 

(Pernambuco, 2012). O diagnóstico da esquistossomose é feito por laboratórios do 

Estado, apresentando 10,90% de prevalência, como mostra a tabela 1. 

 

Tabela 1: Número de exames realizados para diagnóstico da esquistossomose, 

positividade e proporção de tratados, segundo GERES-PE, 2012. 

SISPE/GDNTV/DGCDA/SEVS/SES-PE. Dados obtidos em: 04/03/2013. 

Fonte: Pernambuco, 2012. 

 

3.2.2 Descrição da Doença 

 A esquistossomose é uma infecção transmitida ao homem pelo contato com água 

de coleções hídricas contaminadas por cercárias, uma das fases do ciclo evolutivo do S. 

mansoni (Ribeiro et al., 2004). 
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A patogenia da esquistossomose está ligada a vários fatores, tais como linhagem 

do parasito e a carga parasitária adquirida, idade, estado nutricional, predisposições 

genéticas e a resposta imune do hospedeiro humano. De todos esses fatores parece que 

os dois mais importantes são: a carga parasitária e a resposta imune do paciente (Neves, 

2005). A esquistossomose mansônica é uma doença de evolução crônica e de gravidade 

variada. A maioria das pessoas infectadas pode permanecer assintomática, dependendo 

da intensidade da infecção. A sintomatologia clínica corresponde ao estágio de 

desenvolvimento do parasito no hospedeiro, a doença caracteriza-se por uma fase aguda 

e outra crônica quando os vermes adultos, machos e fêmeas, passam a viver nas veias 

mesentéricas do hospedeiro definitivo (Ribeiro et al., 2004). A doença é causada 

principalmente por ovos depositados nos tecidos do hospedeiro. 

 

3.2.3 Diagnóstico e Tratamento 

O Diagnóstico laboratorial pode ser realizado de 4 formas: Exame 

parasitológico de fezes - Chamado de método Kato-Katz é o mais utilizados devido à 

sua facilidade operacional em campo e por permitir a quantificação de ovos por grama 

de fezes; Biópsia retal - É um método de fácil execução, porém por ser invasiva, é 

pouco utilizada, contudo nos casos de esquistossomose crônica, sem hipertensão portal, 

este método apresenta cerca de 80% de positividade enquanto que no exame de fezes 

apenas 50%; Reações sorológicas - o diagnóstico utilizando soro do paciente para 

detecção de IgG e IgM contra S. mansoni  pode indicar infestação atual ou passada. 

Existem vários tipos de reações sorológicas para a esquistossomose, mas não têm ampla 

aplicação na prática. Intradermorreação - consiste na inoculação de antígeno 

geralmente preparado com vermes adultos ou cercárias, na face anterior do antebraço. 

Sua interpretação é feita 15 minutos após a inoculação (Neves, 2005; Brasil, 2009).  

Ainda existe o diagnóstico por imagem, onde o uso da ultra-sonografia hepática 

é de extrema importância no diagnóstico da fibrose de Symmers. Esta fibrose é causada 

pelos ovos produzidos pelas fêmeas que não são eliminados nas fezes, ficando retidos 

no intestino e no fígado (Brasil, 2009). 
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Uma das estratégias para controle da esquistossomose é através da quimioterapia 

preventiva, controlando a infecção, transmissão e diminuindo a morbidade (Savioli et 

al., 2004; Silva et al., 2012; WHO, 2013). Estudos mostram que a quimioterapia pode 

reduzir também a hepatoesplenomegalia. Praziquantel (Cestox®) é a droga de escolha 

contra todas as espécies, podendo ser utilizado também o oxamniquine (Mansil®). Os 

efeitos colaterais de ambas as drogas são tonturas, náuseas, cefaléia, sonolência, sendo a 

tontura mais freqüente com oxamniquine e náuseas e vômitos com praziquantel. O 

tratamento cirúrgico da esquistossomose está indicado nas formas com complicações, 

como hipertensão portal e outras (Brasil, 2009).  

 

3.3 Lipoproteínas 

Nos animais, os lipídios assumem um papel multifuncional de grande 

importância. O colesterol e os ácidos graxos desempenham funções essenciais para 

fluidez das membranas e armazenamento de energia, além de atuarem como moléculas 

precursoras e sinalizadoras de outras moléculas (Rifai et al., 1999). Para que 

desempenhem seu papel no metabolismo celular, os lipídios necessitam ser 

transportados para outros tecidos, porém devido à sua hidrofobicidade, estes utilizam 

complexos macromoleculares designados lipoproteínas (Lehninger, 2011). 

 

3.3.1 Conceito 

As lipoproteínas são partículas globulares com diferentes tamanhos e 

composições, sintetizadas pelo fígado e intestino. Essas partículas dinâmicas estão em 

constante estado de síntese, degradação e remoção do plasma (Rader & Hobbs, 2005). 

Apresentam uma superfície hidrofílica e um núcleo hidrofóbico (Halpern, 1995), sendo 

classificadas por tamanho e densidade. Podem ser separadas a partir do plasma por 

ultracentrifugação diferencial (Lalla & Gofman, 1954; Havel et al., 1995; Rifai et al., 

1999; Lehninger, 2011). 
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3.3.2 Classificação, estrutura e função das lipoproteínas 

Os principais lipídios transportados por partículas de lipoproteínas são os 

triacilgliceróis e o colesterol (livre ou esterificado), obtidos da dieta ou da síntese de 

novo (Stryer, 2004). As lipoproteínas são compostas de um centro de lipídio neutro 

(contendo triacilglicerol ou ésteres de colesterol, ou ambos) circundando por uma 

concha de apolipoproteinas (apoproteínas), fosfolipídeo e colesterol não-esterificado, 

todos orientados de modo que suas porções polares estejam expostas na superfície da 

lipoproteína, tornando assim a partícula solúvel em meio aquoso (Figura 8) (Lehninger, 

2011). 

 

Figura 8: Estrutura de uma Proteína de Baixa Densidade (LDL) 

Fonte: Prassl & Laggner, 2009. 

As lipoproteínas variam significativamente em tamanho, densidade e 

composição, o que permite a sua categorização em classes distintas (Figura 9).  A 

densidade destas partículas varia em relação inversa com o seu tamanho, em 

conseqüência dos níveis de lipídios não polares de baixa densidade presentes no centro 

e das proteínas na superfície. Assim, as partículas de lipoprotéicas podem ser 

classificadas como: quilomícrons (QM), lipoproteínas de muito baixa densidade 
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(VLDL), lipoproteínas de baixa densidade (LDL) e lipoproteínas de alta densidade 

(HDL) (Havel et al., 1995; Rifai et al., 1999; Stryer, 2004).  

 

 

Figura 9: Distribuição da densidade e tamanho das lipoproteínas 

Fonte: Rader & Hobbs, 2005. 

 

 

Cada classe de lipoproteína tem uma função especifica determinada por seu 

lugar de síntese, composição lipídica e conteúdo de apopoliproteína. As apoproteínas 

controlam o metabolismo das lipoproteínas ligando-se em receptores de membrana 

específicos. Elas agem como co-fatores para enzimas que participam do metabolismo 

das lipoproteínas, solubilizando os lipídios hidrofóbicos, conferindo assim integridade 

estrutural às partículas (Rifai et al., 1999; Stryer, 2004; Pamella, 2005). 

Pelo menos nove apopoliproteínas diferentes são encontradas entre as 

lipoproteínas do plasma humano (ApoA-I, ApoA-II, ApoA-IV, ApoB-48, ApoB-100, 

ApoC-I, ApoC-II, ApoD e ApoE.); elas podem ser distinguidas por seu tamanho, suas 
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reações com anticorpos específicos e sua distribuição característica nas classes de 

lipoproteínas (Lehningher, 2011). 

Os quilomícra são partículas de lipoproteína de menor densidade e maior 

tamanho, são sintetizados pelas células intestinais e sua apolipoproteína principal é a 

apoB-48. A VLDL é sintetizada no fígado e sua principal função é o transporte para o 

plasma sanguíneo dos triglicerídeos produzidos no fígado. A VLDL possui as seguintes 

apolipoproteínas: apoB-100, apoE e apoC. Quando em contato com a enzima lipase 

protéica as VLDL dão origem as IDLs.  Estas partículas são produtos intermediários 

que em contato com a lipase hepática formam a LDL (Rader & Hobbs, 2005). Na LDL 

a única proteína presente é a apoB-100, localizada em torno de sua superfície, 

estabilizando a estrutura do complexo proteína-lipídio. Sua principal função é controlar 

o metabolismo da lipoproteína ligando-se em receptores de membrana específicos. É 

altamente insolúvel em solução aquosa, constituída por 4.536 resíduos de aminoácidos, 

apresenta massa molecular de 550 kDa para a forma glicosilada (Segrest et al., 2001). A 

lipoproteína mais abundante no plasma e principal transportadora de colesterol é a LDL 

(Hevonoja et al., 2000). As HDLs são as mais densas lipoproteínas plasmáticas. 

Sintetizadas no fígado e intestino, possuem como principal componente protéico a 

apolipoproteína A (A-I; A-II; e A-IV), mas também podem conter apoC e apoE (Castelli 

et al., 1977).  

As lipoproteínas funcionam tanto para manter os lipídios solúveis, à medida que 

os transporta no plasma, quanto para fornecer um mecanismo eficiente para entrega do 

conteúdo lipídico aos tecidos. Nos seres humanos, o sistema de entrega é menos perfeito 

que em outros animais e, como resultado, ocorre uma deposição gradual de lipídios – 

especialmente colesterol – nos tecidos (Pamella, 2005). Este colesterol em excesso 

presente na forma de partículas de LDL é chamado de “mau colesterol”. A relação entre 

o colesterol na forma de HDL e na forma de LDL pode ser usada para avaliar a 

suscetibilidade ao desenvolvimento de doença cardíaca (Rifai et al, 1999; Stryer, 2004). 

Representa um risco de vida em potencial quando a deposição de lipídios contribui para 

a formação de placas, causando o estreitamento dos vasos sanguíneos – uma condição 

conhecida como aterosclerose. 

 



Pereira, A.S.A                                                                       Ultraestrutura de vermes adultos e cercárias... 

36 

 

3.3.3 Metabolismo das Lipoproteínas de Baixa Densidade  

O brotamento e fusão de membranas são à base de diversos processos biológicos 

importantes. As membranas têm que ser capazes de se separar e reunir para captar, 

transportar e liberar moléculas. Muitas captam moléculas pelo processo de endocitose 

por receptor, onde uma proteína ou complexo maior liga-se inicialmente a um receptor 

na superfície da célula. Em seguida, proteínas especializadas agem fazendo com que a 

membrana invagine na vizinhança da proteína ligada. A membrana invaginada rompe e 

se funde, formando uma vesícula (Stryer, 2004). 

A endocitose por receptor exerce um papel importante no metabolismo do 

colesterol (Figura 10). As LDLs são removidas do plasma por intermédio de uma 

glicoproteína de superfície específica, o receptor de LDL (LDLR, low density 

lipoprotein receptor). O LDLR tem a capacidade de reconhecer dois ligantes: a  apoB  e  

a  apoE (Goldstein et al., 1995). Na membrana celular, os receptores de LDL localizam-

se preferencialmente em “coated pits”, regiões especializadas da membrana cobertas por 

clatrina na superfície interior.  

 

 

 

Figura 10: Receptor de LDL associado ao revestimento de clatrina no processo de endocitose 

Fonte: http://dc147.4shared.com/doc/mqtuPQXO/preview.html  

(Endereço eletrônico acessado dia 24 de janeiro de 2014) 
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Quando se liga uma partícula de LDL ao receptor, por reconhecimento da apoB-

100 na sua superfície, a clatrina polimeriza e forma invaginações na membrana que 

posteriormente, originam vesículas revestidas de clatrina com os complexos LDLR–

LDL no seu interior (Goldstein  et  al.,  1995).  Para que ocorra internalização do LDLR 

é necessária, na maioria dos tecidos, uma proteína adaptadora que se liga à cauda 

citoplasmática do receptor, a LDLRAP1 (LDL receptor adaptor protein 1) (Norman et 

al., 1999). As proteínas adaptadoras são necessárias, mas não suficientes para 

montagem do revestimento de clatrina das vesículas. De fato, diversas proteínas 

acessórias, como a chaperona de choque térmico (HSP 70) têm sido descritas na 

endocitose mediada por clatrina, desempenhando papel fundamental na regulação da via 

e no transporte de moléculas dentro da célula (Lemon, 2001; Conner & Schmid, 2003). 

As vesículas de clatrina que transportam os complexos LDLR–ligante vão 

fundir-se no citoplasma e formar endossomos onde, por diminuição do pH, o receptor se 

dissociadas partículas de LDL (Davis  et  al.,  1987). O receptor é direcionado para 

vesículas de reciclagem, que fazem o seu retorno à membrana celular para realizar novo 

ciclo e as partículas de LDL vão ser degradadas nos lisossomos (Gillian-Daniel et al., 

2002). Cada ciclo de atividade do LDLR tem a duração aproximada de 10 minutos 

(Goldstein et al., 1995). O colesterol é liberado na célula, para armazenamento ou uso 

na biossíntese de membranas, e os componentes protéicos restantes são degradados. 

Vários hormônios, proteínas de transporte e anticorpos empregam endocitose por 

receptor para entrada na célula. Uma conseqüência menos vantajosa é que esta via está 

disponível para vírus e toxinas como um meio de entrada nas células (Bennet & 

Caulfield, 1991; Xu et al., 1993; Stryer, 2004).   

 

3.3.4 Papel da Hsp 70 na endocitose mediada por clatrina 

O tipo mais freqüente, e provavelmente o melhor caracterizado, de endocitose 

envolve vesículas revestidas pela proteína clatrina, que atuam na internalização de 

receptores e seus ligantes. Muitos dos ligantes são posteriormente degradados em 

endosomos tardios ou lisosomos, enquanto os receptores são reciclados para a 
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membrana plasmática e reutilizados até várias centenas de vezes (Maxfield & McGraw, 

2004). 

Na endocitose mediada por clatrina, o material entra na célula em vesículas 

formadas por invaginações e subsequente brotamento de porções da membrana 

plasmática. Vesículas revestidas de clatrina são encontradas em todas as células 

nucleadas (Conner & Schmid, 2003). Este tipo de endocitose tem um papel importante 

na internalização de lipídios, proteínas e macromoléculas, na reciclagem de vesículas 

sinápticas e na regulação de receptores de superfície (Young, 2007). Além disto, 

vesículas revestidas com clatrina também estão envolvidas na via secretória, atuando no 

transporte de glicoconjugados a partir da rede trans-Golgi (TGN) ao endosomo tardio 

ou à membrana plasmática (Brodsky et al., 2001; Kirchhausen, 2000).  

Na primeira descrição de endocitose mediada por receptor foi observado que 

partículas de LDL ligavam-se às células, eram agregadas em vesículas revestidas e 

então internalizadas (Goldstein et al., 1979). Assim, anos antes do receptor para LDL 

ser purificado, esse estudo sugeriu que receptores de superfície celular para LDL e 

outros ligantes poderiam ser proteínas transmembranares com um sítio citoplasmático 

para ligação de elementos de formação de revestimento de vesículas de endocitose 

(Roth, 2006).  

O estudo da endocitose mediada por clatrina foi iniciada pela análise de 

vesículas revestidas que formavam uma gaiola regular com estrutura composta por 

pentágonos e hexágonos (Kanaseki & Kadota, 1969; Roth, 2006). Posteriormente outros 

pesquisadores purificaram vesículas e mostraram que esse revestimento era composto 

primariamente por uma proteína, à qual foi chamada de clatrina por seu aspecto 

semelhante a uma grade (clatratus, em latim). Também foi determinada a estrutura com 

que a clatrina se polimerizava, formando um trímero, que foi chamado de “trisquélion” 

(Pearse, 1976). Esse trímero de clatrina não se liga diretamente à membrana plasmática, 

mas necessita de proteínas acessórias que se posicionem entre a clatrina e a membrana, 

chamadas hoje de proteínas adaptadoras (Pearse, 1987; Fotin et al., 2004). 
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Nos últimos anos a compreensão dos detalhes moleculares da endocitose 

mediada por clatrina tem aumentado enormemente. Muitas proteínas foram descobertas 

que funcionam como adaptadores carga-específicos que trazem os complexos 

receptores-ligantes para os sítios de membrana com revestimento (Roth, 2006). 

As Hsps são conhecidas como proteínas de choque térmico, elas formam o 

sistema de defesa mais antigo em todos os organismos vivos da Terra e são de 

fundamental importância para a sobrevivência das células. Esta família de proteínas não 

se apresenta na célula apenas em condição de estresse, mas também no dobramento das 

proteínas, na interação com receptores de esteróides e no transporte de proteínas através 

das membranas de algumas organelas celulares (Craig, 1985; Gething & Sambrook, 

1992; Morimoto, 1993; Terlecky, 1994; Gabriel et al., 2002).  

A Hsp70 demonstra uma importante capacidade de ligação a uma grande 

variedade de proteínas recentemente sintetizadas (Beckman et al., 1990). Assim, pode 

se ligar a proteínas, independentemente da estrutura, apenas pelo reconhecimento de 

regiões de caráter hidrofóbico. A Hsp70 é difusamente localizada no citoplasma e no 

núcleo (Welch & Feramisco, 1984). A síntese das Hsps ocorre rapidamente após a 

exposição do organismo a estresses externo, térmicos ou não, com o objetivo de manter 

a homeostase celular e a conformação das proteínas intracelulares, bem como evitar a 

desnaturação e a má-formação de proteínas durante sua síntese, além de proverem a 

organização, translocação e ação das chaperonas, acompanhantes de proteínas até seus 

sítios definitivos (Fehrenbach & Niess, 1999). 

A Hsp70 está presente em várias formas de vida do S. mansoni (miracidio, 

esquistossômulo e verme adulto) e sugere-se que ela esteja envolvida no processo de 

internalização de LDL no parasita (Levy-Holtzman & Schechter, 1996, Kanehisa, 

2000). A figura 11 apresenta um dos papeis desempenhado pela da Hsp70 no processo 

de encocitose dentro da célula (Lemmon, 2001). 
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Figura 11: Ciclo da endocitose mediada por clatrina 

Fonte: Lemmon, 2001. 

 

 

  3.3.5 Receptores de lipoproteínas no Schistosoma  

As lipoproteínas do plasma são moléculas de interesse particular, pois 

apresentam uma fonte rica e abundante de colesterol e outros lipídios que podem ser 

usados por parasitas que habitam o sistema vascular dos hospedeiros (Rogers, 1991). 

Muitos deles não são capazes de sintetizar os ácidos graxos ou colesterol de cadeia 

longa pela via de novo, e estas moléculas são importantes para manter a integridade da 

superfície da membrana, que forma a interface entre o parasita e o hospedeiro 

(MacGregor et al., 1989; Rogers, 1991). Já foi discutida a presença de receptores de 

lipoproteína em vários parasitas como: Trichomonas vaginalis, Trypanosoma brucei, 

Trypanosoma cruzi, Plasmodium falciparum, além do Schistosoma (Peterson & 

Alderete, 1984; Rumjanek et al., 1985; Coppens et al., 1987; Prioli et al., 1988; Rogers 
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et al., 1989, Grellier et al., 1991; Fan et al., 2003). Existem evidências que sugerem que 

estes parasitas expressem receptores para lipoproteínas em suas membranas, sendo estes 

componentes cruciais para a aquisição de lipídios.  

A lipoproteína de baixa densidade (LDL), o maior carreador de colesterol no 

plasma humano, se liga à superfície da larva e dos vermes adultos de Schistosoma (Fan 

et al., 2003). Em trabalhos realizados com esquistossômulo de S. mansoni, a forma 

larval que primeiro estabelece contato com o interior do hospedeiro definitivo, 

observou-se que eles expressavam uma proteína de 45 kDa (Rumjanek et al., 1988) 

assim que entravam em contato com o soro humano e que, quando a LDL humana era 

adicionada ao meio tornava-se adsorvida sobre sua superfície (Rumjanek et al., 1985). 

Receptores ou proteínas ligantes envolvidas na interação com LDL ou VLDL têm sido 

descritos em esquistossômulos (Rumjanek, 1985, 1988; Chiang & Cauldfield, 1989) e 

vermes adultos de S. mansoni (Tempone et al.,1997) e S. japonicum (Fan et al., 2003). 

 Em trabalhos realizados com vermes adultos de S. japonicum foi observada a 

ocorrência de um suposto receptor para LDL humana, com um peso molecular aparente 

de 43 kDa, o qual esteve presente no tegumento e no intestino dos parasitas, e cuja 

interação com a lipoproteina requer a presença de lisina e arginina (Rogers et al., 1989; 

Rogers et al., 1990).  

A LDL é rica em esteróis e fosfatidilcolina, necessários para síntese de 

membranas, podendo funcionar como fonte de lipídios para o parasita e ao mesmo 

tempo, como proteção contra os ataques do sistema imune do hospedeiro, mascarando 

antígenos do parasita. (Chiang & Caulfield, 1989). 

 

3.4 Schistosoma e Proteômica  

A proteômica é uma poderosa ferramenta utilizada para detectar e identificar as 

proteínas em amostras específicas provenientes de schistosomas, representando uma 

abordagem interessante para investigar e fornecer novas perspectivas para a biologia 

celular do parasito.  Até agora, a maioria dos estudos proteômicos neste organismo têm 

sido principalmente descritivos, com o objetivo de identificar as proteínas mais 
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abundantes em uma fração específica derivada de uma ou mais etapas do ciclo de vida 

do helminto. Estas proteínas abundantes são obviamente importantes, mas não 

necessariamente desempenham funções essenciais na biologia específica do 

esquistossomo, tais como a interação com o hospedeiro. Assim, determinadas sub-

frações, que são conhecidas por desempenhar funções específicas, precisam ser 

purificadas a fim de identificar proteínas menos abundantes, mas funcionalmente 

importantes. A este respeito, os estudos mais recentes sobre proteoma do parasito estão 

focados na identificação de proteínas, em especial em frações purificadas, tais como os 

produtos de excreção e secreção (Curwen et al., 2006; Perez-Sanchez et al., 2006), 

proteínas específicas do tegumento (Van Balkom et al., 2005) ou proteínas de superfície 

exposta em vermes adultos (Braschi & Wilson, 2006). Estudos proteômicos têm dessa 

forma gerado uma lista mais completa de proteínas envolvidas em funções específicas 

do Schistosoma (Van Hellemond et al., 2006). 

  O principal desafio na investigação da biologia deste parasito continua sendo a 

elucidação da função de proteínas específicas fundamentais para desvendar fatos 

intrigantes da sua biologia como, por exemplo, sua interação com o hospedeiro. 
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4. JUSTIFICATIVA 

A esquistossomose mansônica atinge cerca de 243 milhões de pessoas no mundo 

e mais de 6 milhões no Brasil. A morbidade e a mortalidade causadas pela doença 

constituem um problema de saúde pública nas regiões brasileiras afetadas, dentre as 

quais se inclui o estado de Pernambuco.  

Alguns trabalhos sugerem que a diversidade de formas clínicas de 

esquistossomose parece ser devido a diferentes populações biológicas de S. mansoni. 

Assim, existe a necessidade de um estudo especifico das formas evolutivas da cepa de 

São Lourenço da Mata (SLM), que se acredita ser uma das grandes responsáveis pela 

esquistossomose mansônica humana no estado de Pernambuco. 

Este é o primeiro estudo morfológico e morfométrico da cepa SLM. Com o 

conhecimento detalhado desta cepa pode-se compreender melhor a biologia do parasita 

na tentativa de esclarecer a relação parasito-hospedeiro e poder conter o avanço desta 

doença no estado. 

Estudos sobre esta intrigante relação acrescentam dados importantes sobre a 

associação com o hospedeiro e sobre as características do S. mansoni no Brasil, levando 

à conclusão de que este helminto apresenta variações morfológicas e morfometricas 

específicas, não podendo ser considerado como uma espécie uniforme. 

Outro ponto importante no Schistosoma mansoni é que uma vez estabelecido em 

seu habitat intravascular, os vermes adquirem a capacidade de viver por muitos anos no 

organismo do hospedeiro, graças a várias estratégias evasivas por eles adotadas. As 

membranas dos parasitas se encontram em contato com o meio, estão sujeitas a 

inúmeras perturbações imunes, sendo estas mascaradas por moléculas do próprio 

hospedeiro. Como a sobrevivência do parasita depende da continua formação de novas 

membranas e estas necessitam de lipídeos para sua construção, é provável que estes bem 

adaptados parasitas adquiram os lipídeos que necessitam do próprio hospedeiro, através 

de mecanismos ainda não suficientemente conhecidos.  
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Assim, considerando a escassez desse tipo de estudo na literatura, a 

compreensão destes mecanismos de interação poderá ajudar a esquematizar estratégias 

de combate e de controle e melhorar a qualidade de vida das comunidades afetadas ou 

em risco de adquirir esta parasitose. 
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Abstract  

 

 

Schistosoma mansoni is one of the most important and prevalent parasites 

infecting humans. It gives rise to pathological changes that can result in physical 

incapacity or even in death. The worms are well adapted to the host and its longevity 

can be seen as a consequence of effective escape from the host’s immune system. In the 

blood circulation, lipoproteins not only help to conceal the worm from the attack by the 

host antibodies, but also act as a source of lipids for the S. mansoni. Scanning electron 

microscopy experiments showed the presence of LDL particles on the surface of adult 

worms of S. mansoni, which decreased in size when the incubation time increased. In 

this study, transmission electron microscopy and proteomic analyzes were used to 

locate and identify in the S. mansoni binding proteins to human plasma LDL. Ultrathin 

sections of S. mansoni adult worms were cut transversely from the anterior, medial and 

posterior regions of the parasite. The grids were exposed to human serum diluted 1:10 

for 90min at room temperature, followed by incubations with the chicken anti-LDL 

antibody diluted 1:1000 for 5h protein A conjugated to 20nm gold particles for 30min. 

The immunolabelling experiments revealed particles of gold in the tegument, muscle 

region and spine in male worms and around vitellin cells in the female. Two 

dimensional electrophoresis and immunoblotting using incubations with human serum, 

anti-LDL antibodies and anti-chicken IgY (IgG) peroxidase conjugate were done in an 

attempt to identify LDL binding proteins in the S. mansoni. The analysis of the binding 

proteins with LC-MS enabled the identification of two isoforms of the Hsp 70 

chaperone in S. mansoni. Hsp 70 is involved in the interaction with apo-B in the 

cytoplasm and its transport to the endoplasmic reticulum. Further studies are needed to 

clarify the functional role of Hsp 70 in the S. mansoni, mainly related to the human 

LDL.   

Keywords: Schistosoma; Schistosoma mansoni; Lipoproteins; LDL; Hsp70. 
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1. Introduction 

Schistosomiasis is an important parasitic disease in tropical and subtropical 

countries [1-3] caused by trematode worms of the genus Schistosoma [4-5]. One of the 

three main species that infect humans is Schistosoma mansoni, which is found in sub-

Saharan Africa, parts of the Middle East, Brazil, Venezuela and some Caribbean islands 

[6]. This parasite has a complex life cycle in invertebrate and vertebrate hosts, 

becoming sexually mature at approximately four weeks post-infection in humans and 

other susceptible animals [7]. The final habitat of the male and female adult worms is 

the mesenteric vasculature of the vertebrate host, where it remains in the bloodstream 

for decades, despite being permanently exposed to the host’s immune system. They 

have an effective method for evading the immune system that depends on the properties 

of the parasite tegument [8-10].  

The incorporation of lipids by the worms is an important element in determining 

the properties of the parasite membranes. However, schistosomes are incapable of 

synthetizing cholesterol and fatty acids [11]. Endogenous receptors may perform 

important functions, such as absorption of lipids from host plasma lipoproteins for use 

in growth, development, maintenance and synthesis of parasite membranes and also 

host-immune evasion through accumulation and display of host-lipids on the surface 

tegument [12-14]. 

Several studies have demonstrated the expression of proteins in the protozoa, 

helminthes, schistosomula and adult worms of Schistosoma, which are capable of 

binding to low density lipoprotein (LDL), very low density lipoprotein (VLDL) and 

apoprotein B (apo B) [12,14-17]. Through binding to apo B-100, the LDL receptor 

mediates the clearance of LDL in human plasma [18]. After the binding of the 

extracellular components on the cell surface receptors, clathrin vesicles are formed and 

these play an important role in the internalization of proteins and lipids [19]. 

Clathrin-mediated endocytosis in humans is a complex process involving 

accessory and regulatory proteins, including heat shock protein 70 (Hsp 70), a 

chaperone that has been the subject of extensive research because it is involved in a 

number of cellular processes [20-21]. It is responsible for disrupting clathrin-clathrin 

interactions, leading to uncoating [22]. Hsp 70 is a cytoplasmic protein with a property 
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of targeting the hydrophobic domains of substrate polypeptides, guiding proteins to cell 

organelles [18, 23-26]. Hsp 70 is express in some of the stages of the S. mansoni life 

cycle (miracidium, sporocyst, schistosomulum and adult worm) [27].  

The present study identified two proteins belonging to the Hsp70 family, which 

bind to human LDL. Further studies are needed to shed light on the host-parasite 

relationship, in an attempt to identify the functional role of Hsp 70 in the lipid 

metabolism of S. mansoni. 

 

2. Materials and methods 

 

2.1 Reagents 

Chicken anti-LDL affinity-purified polyclonal antibody (Chemicon 

International, New Jersey, USA). Agarose, coomassie blue, polyvinyldifluoride (PVDF) 

membranes, sodium dodecyl sulfate (SDS), urea, thiourea, 3-[(3-cholamidopropyl)–

dimethylammonium]–propane-sulfonate (CHAPS), protease inhibitor mix, IPG buffer, 

13cm linear IPG strips pH 3-10, tris (GE Healthcare, New Jersey, USA). Trypsin 

(Promega, Southampton, Hampshire, UK). Acetonitrile (ACN), trifluoroacetic acid 

(TFA), formic acid, ethanol, hydrochloric acid (HCl), and glycerol (Merck, Darmstadt, 

Germany). The other reagents used in the experiments were from Sigma-Aldrich, St. 

Louis, USA.  

 

2.2 Maintenance of parasite  

The SLM strain of Schistosoma mansoni, (São Lourenço da Mata, Brazil) was 

maintained in Biomphalaria glabrata snails and male Swiss mice. Animals aged 7-9 

weeks, weighing 35-45 g, were housed in cages (30x20x13cm) containing a sterile bed 

of wood shavings. A standard diet (Labina®, Ralston Purina Ltda, São Paulo, Brazil) 

and water were made available ad libitum. The room temperature was kept at 22 ± 2°C 

and a 12:12 hour light–dark cycle was maintained. Mice were infected by exposure to a 
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S. mansoni cercariae suspension containing approximately 100 cercariae using the tail 

immersion technique [28]. After 8 weeks of infection, the S. mansoni adult worms were 

recovered by perfusion of the hepatic portal system [29]. The worms were stored at -

20°C for crude extract preparations or fixed for electron microscopy experiments. The 

experimental protocols were in accordance with the requirements of the Animal 

Experiments Ethics Committee of the Federal University of Pernambuco, Brazil.  

 

2.3 Transmission electron microscopy (TEM) 

Freshly perfused adult parasites were fixed with 0.1 % (v/v) glutaraldehyde, 4 % 

(v/v) PFA in 0.1 M sodium cacodylate buffer pH 7.2, overnight, at 4 °C. Parasites were 

washed with the same cacodylate buffer and then dehydrated in a graded series of 

ethanol [30, 50, 70, 90 and 100 % (v/v), 20 min each], then infiltrated and embedded in 

L.R. White resin. The material was placed in gelatin capsules and the resin allowed to 

polymerize at 50 °C. Ultrathin sections were cut transversely from the anterior, medial 

and posterior regions of the parasite. Sections were subsequently incubated with 

blocking solution (1.5 % (w/v) BSA, 0.01 % (v/v) Triton 20 in PBS) for 40 min, at 

room temperature and washed in the same solution. 

The grids were exposed to human serum diluted 1:10 in blocking solution for 90 

min at room temperature, followed by washing in the same solution and incubation with 

the chicken anti-LDL antibody diluted 1:1000 in blocking solution for 5 h. Finally, the 

grids were incubated with protein A conjugated to 20 nm gold particles diluted 1:50 in 

PBS for 30 min. As a negative control, the sections were incubated only with protein A 

conjugated to colloidal gold particles.  

 

2.4 Two dimensional electrophoresis (2DE) 

 Adult worms (100-200mg wet weight) were homogenized in 500 µL of PBS 

containing protease inhibitor and centrifuged at 3,000 xg for 30 min, at 4 °C. The 

supernatant was discarded and the pellet re-suspended in 500 µL of PBS plus protease 

inhibitor. After protein quantification [30], 400 µg of protein were lyophilized and re-
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suspended in the rehydration solution (7 M urea, 2 M thiourea, 0.5 % (w/v) CHAPS, 0.2 

% (w/v) DTT, 0.5 % (v/v) IPG buffer (pH 3-10)  and 0.002 % (w/v) bromophenol blue).  

 For the first dimension, proteins were subjected to isoelectric focusing on 13 cm 

linear IPG pH 3-10 strips using a Multiphor II system (GE Healthcare, New Jersey, 

USA) under the following conditions: 300 V (1 min), 300-3500 V (1 h 30 min), 3500 V 

(4 h). Focused strips were incubated with 65 mM DTT in 10 mL equilibration buffer 

(50 mM (w/v) Tris/HCl, 6 M (w/v) urea, 30 % (v/v) glycerol, 2 % (w/v) SDS ), 

followed by a further incubation with 135 mM iodoacetamide in the same buffer. Both 

incubations were conducted for 15 min. For the second dimension, the strips were 

directly applied to 10 % homogeneous SDS-PAGE and overlaid with 1 % (w/v) agarose 

solution in electrophoresis buffer. SDS-PAGE was performed with a constant current 

(20 mA per gel) using a vertical system for 4 h. Analytical gels were stained with 

coomassie blue. The pattern quality and reproducibility of each set of 2DE gel were 

evaluated by conducting three independent experiments. 

 

2.5 Immunoblotting  

Proteins resolved using SDS–PAGE were transferred to PVDF membranes at a 

constant current of 100 mA, for 1 h, followed by incubation with PBS containing 3 % 

(w/v) casein for 3h at 4°C. The membranes were incubated for 2h at 25 °C with human 

serum diluted 1:10, overnight at 4°C with anti-LDL antibody diluted 1:1000 and for 3h 

at 4°C with anti-chicken IgY (IgG) peroxidase conjugate diluted 1:1000. All dilutions 

were made with PBS.  The membranes were also washed with PBS between the 

incubations.  Proteins visualization was carried out using TMB substrate. The reaction 

was stopped by the addition of distilled water. Analysis of the 2DE electrophoresis gel 

and immunoblotting were conducted by digitization of the images caught in the 

Transluminator L-Pix HE Scanner (Loccus Biotecnologia, São Paulo, Brazil) and 

analyzed using Image Master 2D Platinum (GE Healthcare, New Jersey, USA). 
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2.6 Protein Identification 

The selected protein spots from the 2DE analysis were excised from gels and 

destained using 200 μL of 25 mM NH4HCO3 in 50 % (v/v) ACN pH 8.0, and vortexed 

three times for 5-10 min each. The gels were washed with Milli-q water, the 

supernatants discarded and the samples dried in a Speed-Vac (Concentrator Plus, 

Eppendorf, Brazil). The dried gels were rehydrated overnight with 50 mM NH4HCO3 in 

the presence of trypsin solution (20 ng/µL), at 37 °C. The peptide fragments digested by 

trypsin were extracted with 50 % (v/v) ACN /5 % (v/v) TFA, desalted using a C18 

reverse phase ZipTips and dried in a Speed-Vac. After this, 10 μL of each sample were 

injected into a nanoEase C18 (100 mm × 100 μm) column (Waters, Milford, MA, USA) 

and eluted (0.4 μL/min) with a linear gradient [10–50% (v/v)] of ACN containing 0.1 % 

(v/v) formic acid. Electrospray tandem mass spectra (ESI) were recorded using a Q-Tof 

quadrupole/orthogonal acceleration time-of-flight spectrometer (Waters, Milford, MA, 

USA) interfaced with the nano Acquity System capillary chromatograph. The ESI 

voltage was set at 3500 V using a metal needle, the source temperature was 100 °C and 

the cone voltage 40 V. Instrument control and data acquisition were conducted using a 

MassLynx data system (Version 4.1, Waters). Experiments were performed by scanning 

from a mass-to-charge ratio (m/z) of 200–2000 using a scan time of 1 s, applied during 

the whole chromatographic process. 

The mass spectra corresponding to each signal from the total ion current (TIC) 

chromatogram were averaged, allowing for accurate measurement of molecular mass. 

The exact mass was determined automatically using Q-Tof’s LockSpray™ (Waters, 

Milford, MA, USA). Data-dependent MS/MS acquisitions were performed on 

precursors with charge states of 2 and 3 over a range of 50–2000 m/z and below a 2 m/z 

window. A maximum of three ions were selected for MS/MS from a single MS survey. 

The adduct masses of Na
+
 and K

+
 were automatically excluded. Collision-induced 

dissociation (CID) MS/MS spectra were obtained using argon as the collision gas at a 

pressure of 13 psi, and the collision voltage varied between 18 and 45 V depending on 

the mass of the precursor.  

The scan rate was 1 scan/s. All data were processed using the ProteinLynx 

Global server (version 2.0, Waters). The processing locks mass corrected the m/z scale 
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of both the MS and MS/MS data using the lock spray reference ion. The MS/MS data 

were also charge-state deconvoluted and deisotoped using a maximum entropy 

algorithm (MaxEnt 3, Waters). 

Proteins were identified by correlation of tandem mass spectra and the NCBInr 

database of proteins (Version 050623, 2,564,994 sequences) using the MASCOT 

software (Matrix Science, version 2.1). They were assumed to be carbamidomethylated, 

and a variable modification of methionine (oxidation) was allowed. Identification was 

considered positive, if at least two peptides matched with a mass accuracy of less than 

0.2 Da. 

 

3. Results 

3.1 Immunolabelling of S. mansoni tegument incubated with human serum  

 When ultrathin sections from the anterior, medial and posterior regions of the S. 

mansoni were incubated with human serum followed by incubations with anti-LDL 

antibody and protein-A-gold-complex, immunolabelling was found in various parts of 

the male and female worms (Fig. 1). In adult male parasites gold particles were found in 

the tegument, muscular region and spine, being more abundantly distributed in muscle 

fiber (Fig. 1B and 1C). Immunolabelling was detected in and around vitellin cells in the 

females (Fig. 1D). No reactivity was found in the male and female controls (Fig. 1A), in 

which incubations were performed with the protein-A-gold-complex alone, without the 

anti-LDL antibody step.  

 

3.2 Recognition of LDL-binding proteins in S. mansoni via 2D-electrophoreisis 

 Two-dimensional electrophoresis of proteins from adult S. mansoni worms (Fig. 

2A) and western blotting analysis (Fig. 2B) were carried out to identify LDL-binding 

proteins in the parasite. Coomassie-stained analytical gels revealed a total of 215 spots, 

of which five were identified by anti-LDL antibodies. The Image Master 2D Platinum 

Software created a matching algorithm that compared images of related spots. 

Parameters such as MW and pI were assigned to the images analyzed. The results 
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showed that spots recognized by the anti-LDL antibodies ranged from pI 5.8 to 6.3 and 

MW 71 to 73 kDa (Figs. 2A and 2B). The LDL-binding spots identified were numbered 

and located in the corresponding 2D electrophoresis gel (Fig. 2A).  

 

3.3 LC MS/MS analysis of the proteins recognized by anti-LDL antibody   

Spots that consistently registered in the same position in the gel and blotting 

were considered to be the same protein. The five spots were successfully identified by 

LC MS/MS. The tandem mass spectra generated by LC MS/MS were correlated with 

the NCBInr database using MASCOT software. Two different forms of the chaperone 

Heat shock protein 70 (Hsp70) of S. mansoni were identified (Table 1), showing high 

coverage and uniform distribution of amino acid. Partial sequences of the peptides were 

researched in the database with the help of the Blast bioinformatics program, resulting 

in a high degree of confidence in the proteins identified. 

 

3 Discussion 

Human schistosomiasis is often accompanied by perturbation of lipid 

homeostasis [31-32]. It is well known that S. mansoni does not synthesize fatty acids 

and sterols, but depends on such molecules for the formation of their membranes [11, 

33]. To meet their metabolic needs and evade immune recognition, these parasites use 

host molecules such as serum lipoproteins, glycolipids from the blood groups, and 

histocompatibility antigens [8, 14, 34-39].  

Evidences suggest that there are mechanisms for transferring lipid or lipid 

precursors between the definitive host and the parasite [14, 33, 36, 40]. LDL is rich in 

sterols and phosphatidylcholine, which are required for synthesis of membranes and 

also plays a major role in cholesterol transport in human plasma [16, 41]. Previous 

studies have shown that LDL can be linked to a receptor on the surface of the S. 

mansoni forming a protective cover on the parasite tegument [14, 16, 41-44]. The LDL 

receptor is a multi-domain protein and has been described in schistosomula and adult 

worms of S. mansoni and S. japonicum [16, 41, 33, 43]. The literature contains reports 



Pereira, A.S.A                                                                       Ultraestrutura de vermes adultos e cercárias... 

96 

 

of proteins that are synthesized constitutively and transported to the parasite surface at 

various stages in its life cycle [17, 43, 45, 46].  

Previous study confirmed the interaction of LDL with the tegument of S. 

mansoni (SLM strain) using scanning electron microscopy. The size of LDL aggregates 

decreased over the incubation period (0-120 min) [47], and it was suggested that it 

occurred as a result of lipid transfer from the host lipoproteins to the worms.  

The accumulation and release of lipids has different standards in male and 

female S. mansoni [48-51]. In females, the lipid accumulation was present only in 

vitelline cells [49]. Likewise, we found LDL-colloidal gold particles inside and around 

the vitelline cells, while in males they were present in the muscle cells, syncytium and 

spines. It has been reported that exposure of S. mansoni to human serum allows the 

LDL-linked protein to emerge on the surface [15].  

There is no evidence that S. mansoni worms present components forming part of 

the endocytosis of the LDL-receptor complex with the clathrin-coated vesicles. In 

mammals, LDL binds to receptors on the cell surface followed by internalization of the 

complex with subsequent proteolytic degradation of LDL [52]. However, it has not been 

demonstrated that this process occur in S. mansoni. 

Some authors suggest that human Hsp 70 is involved in the interaction with apo 

B, present in the LDL, and its transport to the endoplasmic reticulum, as well as being 

responsible for disrupting clathrin-clathrin interactions, leading to the release of the 

lipoprotein [18, 53]. Kanehisa (2000) [54] has presented a mechanism in which Hsp 70 

in the S. mansoni is involved in the disrupting of the clathrin-clathrin interactions and in 

the transport of lipoprotein into the cell. So far, no protein from the Hsp family was 

identified as lipoprotein-binding. It is well known that Hsp plays key role in many 

organisms including schistosomes [55-58]. Among the Hsp family, Hsp 70 is believed 

to be the most predominantly conserved, acting as intracellular chaperone and in the 

extracellular transport of immunoregulatory proteins and other molecules [26, 59-61]. 

Since 1996, it has been showed the presence of Hsp 70 in S. mansoni adult worms [62]. 

In this study, two isoforms of Hsp70 were identified as human plasma LDL-binding 
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proteins. Hsp 70 is a cytoplasmatic protein capable of interacting with hydrophobic 

domains of proteins as apo B [18].  

There is evidence of mechanisms for transferring lipids and/or proteins of LDL 

for the adult male worm of S. mansoni [47]. The exposure of the worm to human serum 

caused the appearance on the surface of the worm of LDL binding proteins. [15,16,41]. 

Whereas previous studies published in the literature, they do not favor the idea that 

there is an internalization of the LDL in a manner similar to what occurs in humans. 

However, the transport of lipids in and out of the cells must be done by protein due to 

the hydrophobic character of those molecules. On other hands, apo B binds to cell 

surface receptors on the S. mansoni [16, 18, 41]. In this way, it can be assumed that 

even without the internalization of the lipoprotein particle fully, there is a partial 

internalization of its components. Further studies are required to shed more light on the 

mechanism of action involved in the acquisition of lipids by the S. mansoni.  
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Figure Captions 

 

Fig. 1. Transmission electron micrographs of Schistosoma mansoni adult worms 

incubated with human serum (HS), anti-LDL antibody and protein-A-gold-complex. 

Ultrathin sections were exposed to HS diluted 1:10, for 90 min, followed by incubations 

with chicken anti-LDL antibody  (1:1000) for 5 h and protein A conjugated to 20 nm 

gold particles diluted 1:50 for 30 min.  (A) Tegument without incubation with LDL 

(control). (B) Label on muscular and syncytial regions. (C) Gold particles in and around 

spine. (D) Binding site in vitelline cells of females. Bars = 1 μm; muscular region (mr), 

syncytial region (rs), spine (sp), vitelline cells (vc). 

 

Fig. 2. 2D electrophoresis gel of Schistosoma mansoni adult worm extract and 

corresponding western blotting.  (A) 2D electrophoresis using 400 µg of proteins, 13 cm 

pH 3–10 NL strip, 10 % SDS-PAGE and coomassie staining. (B) Western blotting on 

PVDF membrane, incubated with anti-LDL and anti-chicken IgY (IgG) peroxidase 

conjugate, revealed using TMB substrate. The numbers correspond to those in 

Supporting Information, Table 1 
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8. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 Os valores morfométricos encontrados para cercarias e vermes adultos da cepa 

SLM do S. mansoni foram menores do que outras cepas descritas na literatura; 

 Lipoproteínas de baixa densidade (LDL) se ligam ao tegumento do verme adulto 

macho de Schistosoma mansoni, ocorrendo maior interação das partículas de 

LDL na região dorsal mediana do que na região posterior do verme;  

 Na região anterior aparentemente não há ligação de lipoproteínas, assim como 

no canal ginecófaro; 

 Partículas de ouro foram observadas no tegumento, na região muscular e nas 

espículas de vermes machos e nas células vitelínicas das fêmeas; 

 

 Por eletroforese bidimensional e immunoblotting foram identificados pelo 

anticorpo anti-LDL 5 “spots”, com pontos isoelétricos (PIS) entre 5.8 e 6.3, e 

massas moleculares (MM) entre 71 e 73 kDa; 

 A análise dos “spots” por LC MS/MS identificou duas diferentes formas da 

proteína de choque térmico 70 (Heat schock protein 70 – Hsp 70) com alta 

cobertura e distribuição uniforme de aminoácidos; 

 O verme adulto de S. mansoni apresenta proteínas ligantes de LDL, supondo-se 

que mesmo sem uma internalização total da partícula de Lipoproteína exista uma 

internalização parcial de seus componentes e a Hsp 70 pode funcionar no 

transporte da LDL ou de fragmentos desta no interior do verme.  
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9. ANEXOS 

9.1 Aprovação da Comissão de Ética em Experimentação Animal (CEEA) da 

UFPE 

 


