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REPRODUCEREA EXPERIMENTALÅ
A PNEUMONIEI CU PNEUMOCYSTIS CARINII

LA ªOBOLAN
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REZUMAT
S-a realizat reproducerea experimentalå a pneumocistozei la ¿obolan. Prin acest studiu s-a urmårit determinarea rolului imunosupresiei
cortizonice în producerea experimentalå a bolii, studierea leziunilor anatomopatologice determinate de parazit la animalul bolnav ¿i
evaluarea metodei ca procedeu de asigurare a unei surse permanente de antigen în scop diagnostic. Experimentul s-a efectuat dupå
modelul stabilit de Frenkel ¿i colaboratorii.
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ABSTRACT
Experimental model of pneumocystosis in rats

The goal of this study was to reproduce an experimental model of pneumocystosis in rats. The role of steroidic immunosupression
was assesses for the experimental onset of the disease. The pathology of the parasitic damages in ill animals was pointes and the
method as a permanent antigen source for diagnostic purpose was evaluated. The Freenkel et al experimental model was followed.
Key words: Pneumocystis Carinii; Pneumocystosis; Immunosupression; Rat experimental model

Epidemiologia îmbolnåvirilor cu Pneumocystis
Carinii (PC), factorii favorizan¡i ai acestor îmbolnåviri,
precum ¿i stabilirea cu certitudine a diagnosticului în
timpul vie¡ii la sugar råmân încå probleme neelucidate
pânå în prezent în literaturå (5). În cadrul unui studiu
complex al pneumocistozei sugarului s-a încercat
reproducerea experimentalå a bolii la ¿obolan. Prin
acest experiment s-a urmårit: determinarea rolului
imunosupresiei cortizonice în producerea experimen-
talå a bolii, studierea leziunilor anatomo-patologice
determinate de parazit la animalul bolnav precum ¿i
evaluarea metodei ca procedeu de asigurare a unei
surse permanente de antigen în scop diagnostic.

Experimentul s-a efectuat dupå modelul stabilit de
Frenkel ¿i colaboratorii (1, 2). Au fost ale¿i 30 ¿obolani
masculi, rasa Wistar, sånåto¿i, cu greutatea în jur de
150 g, care au fost împår¡i¡i în douå loturi a câte 15
animale. Loturile au fost men¡inute în aceea¿i încåpere,
în cu¿ti separate ¿i au fost hrånite ¿i urmårite dupå
acela¿i protocol. Apa de båut a fost incluså în hranå,
compuså din pâine amestecatå cu apå ¿i lapte praf,
preparatå zilnic ¿i oferitå ad libitum. Urmårirea s-a
fåcut prin examinarea ¿i cântårirea såptåmânalå pe
toatå durata de 60 zile a experimentului. Animalelor
din lotul II li s-a administrat cortizon în doze imuno-
supresive – acetat de cortizon 25 mg – injectat subcu-
tanat pe fa¡a internå a coapsei, de douå ori pe såptå-
mânå, pânå la moarte spontanå. Pentru prodilaxia
antimicrobianå s-a utilizat tetraciclinå pulbere (ob¡inutå

din capsule), administratå zilnic, în dozå de 75 mg/kg
corp/zi, pe cale oralå, amestecatå cu mâncarea din 24
de ore, urmårind ca întreaga cantitate de mâncare så
fie consumatå. Calculul dozelor de tetraciclinå s-a efec-
tuat pe baza greutå¡ii corporale ini¡iale, fårå a mai face
modificåri uletrioare în raport cu fluctua¡iile greutå¡ii
animalelor. Men¡ionåm cå în modul de administrare
a tetraciclinei ne-am abåtut de la modelul experimental
al lui Frenkel, în care medicamentul a fost dizolvat
într-un volum mic de apå, introdus prin gavaj, de patru
ori pe zi.

REZULTATE

Lotul I (martori). Animalele hrånite ad libitum, fårå
administrare de cortizon, sau terapie antimicrobianå
au råmas sånåtoase pe toatå durata experimentului,
majoritatea sta¡ionare în greutate, 3 animale având un
spor ponderal între 10 ¿i 15 kg.

Lotul II. Animalele care au primit cortizon ¿i profi-
laxie antimicrobianå au scåzut treptat în greutate ¿i s-a
observat prezen¡a adinamiei, inapeten¡ei, cåderea på-
rului ¿i hipertrofie testicularå. La 45 zile de la începerea
tratamentului cortizonic a murit spontan primul animal
– constituind indexul animal – apoi, în urmåtoarele
15 zile, au murit spontan toate celelalte animale din
acest grup. Autopsiile au fost fåcute în momentul mor-
¡ii la primul ¿i la urmåtoarele 5 animale moarte spontan.
Restul animalelor din acest lot au fost urmårite clinic
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pânå la moartea spontanå. Dupå moartea tuturor
animalelor din lotul II au fost sacrificate la întâmplare
6 animale din lotul I. Atât la animalele moarte spontan
cât ¿i la cele sacrificate s-au recoltat plåmânii, ficatul,
splina, creierul, por¡iuni din intestin, miocard ¿i rinichi
care au fost fixate în formol ¿i au fost folosite la prepa-
rarea sec¡iunilor pentru examinare la microscopul
optic. Din acelea¿i organe proaspete s-au efectuat
amprente pe lamå, în acela¿i scop. În niciunul din
organele prelevate de la animalele lotului I nu a fost
gåsit parazitul ¿i nici leziuni anatomo-patologice deter-
minate de acesta (figura 1). La examinarea cu micros-
copul optic (colora¡ia May-Grunwald-Giemsa ¿i he-
matoxilin-eozinå) a organelor prelevate de la animalele
lotului II, a fost identificat parazitul numai în pulmon
(la toate animalele) ¿i în ficat (la un singur animal). În
pulmon, examinarea sec¡iunilor semifine a eviden¡iat
leziuni de alveolitå caracterizate printr-un infiltrat
inflamator nespecific, septal (intersti¡ial), cu mono- ¿i
polimorfonucleare ¿i prezen¡a unui con¡inut cu ca-
racter spumos în alveole (figurile 2, 3). Parazitul a fost
identificat atât sub formå vegetativå (trofozoizi) cât ¿i
sub formå chisticå (figura 4). Examenul histopatologic
al ficatului a pus în eviden¡å leziuni de steatozå difuzå
microvacuolarå (figura 5). Parazitul se remarcå sub
formå de chisturi cu octade liberi, sau fagocitari (figu-
rile 6, 7).

DISCUºII

Imunodeficien¡a celularå secundarå produså de
cortizon prin ac¡iunea sa limfoliticå similarå cu a
medicamentelor citotoxice sau iradierii, determinå
dezvoltarea unei pneumonii letale cu PC (4). Rezis-
ten¡a gazdei este compromiså datoritå distrugerii medi-
camentoase a limfocitelor T ¿i B astfel încât se poate
manifesta poten¡ialul condi¡ionat patogen al PC pre-
zent în organismul ¿obolanului sånåtos (ca element
al florei saprofite sau infec¡iei latente) (3). Moartea
este precedatå de o perioadå de modificåri clinice:
adinamie, inapeten¡å, cåderea pårului, hipertrofie
testicularå ¿i scådere în greutate. Animalele din lotul
martor, cu un råspuns imun normal, se apårå atât
împotriva parazitului endogen sau contaminarea aero-
genå de la animalele bolnave prezente în aceea¿i
încåpere, dar în cu¿ti separate, cât ¿i de infec¡iile micro-
biene. Reu¿ita  experimentului este condi¡ionatå de
men¡inerea în via¡å a lotului tratat cu cortizon un timp
suficient pentru a permite evolu¡ia bolii, ceea ce se
ob¡ine prin profilaxia antimicrobianå cu tetraciclinå.
În una din încercårile de a reproduce experimentul
de fa¡å, s-a administrat tetraciclinå numai de douå ori
pe såptåmânå – odatå cu cortizonul – ¿i nu zilnic.
Moartea animalelor s-a produs mai rapid, între 17 ¿i
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Figura 4
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Figura 7
Ficat ¿obolan.
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Figura 6
Ficat ¿obolan.
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Colora¡ie May-
Grümwald Giemsa
(x1080)
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21 zile, iar la examinarea microscopicå a plåmânilor
s-a gåsit abunden¡å florå microbianå. La animalele
din lotul II, histopatologic, prezen¡a parazitului în
pulmon a fost înso¡itå de un proced de alveolitå reactivå
¿i descuamativå intenså ¿i de un råspuns inflamator
septal puternic caracteristice pneumoniei cu PC. Aceste
leziuni corespund stadiilor II ¿i III stabilite de Hughes
¿i colab. (4, 5) în evolu¡ia histologicå a pneumoniei
cu PC, la copiii cu afec¡iuni maligne supu¿i unei
chimioterapii antitumorale intensive. Ele dovedesc cå
råspunsul imun al gazdei implicat în producerea
pneumoniei nu a fost alterat de terapia cortizonicå ¿i
cå este mai mult o disfunc¡ie imunologicå ¿i nu o
imunosupresie totalå. Diseminarea extrapulmonarå a
PC este rarå, iar fiziopatologia sa încå obscurå. S-au
semnalat cazuri în care parazitul a fost detectat în gan-
glionii limfatici, splinå, ficat, sânge periferic, miocard,
intestin sub¡ire ¿i, mai recent, prin microscopie elec-
tronicå, în globii oculari. Aceastå localizare a parazi-
tului se înso¡e¿te de prezen¡a unor pete albe în flocoane
de bumbac la nivelul retinei, manifestare clinicå ce

poate constitui un semn important de suspiciune a
infec¡iei cu PC. În studiul nostru, examenul la micros-
copul optic a decelat diseminarea extrapulmonarå a
parazitului numai în ficat sub formå de chisturi libere
sau fagocitate ¿i leziuni de steatozå difuzå microva-
cuolarå. Urmårirea experimentului animal permite o
mai bunå în¡elegere a modului în care se apårå gazda
împotriva infec¡iei cu PC ¿i a pericolului ce înso¡e¿te
orice stare de imunosupresie (6, 7, 8). Modificarea
aduså de noi protocolului experimental stabilit de
Frenkel ¿i colab. (1) oferå o posibilitate mai u¿or
realizabilå pentru reproducerea bolii la ¿obolan.

CONCLUZII

1. Imunosupresia prin cortizon este capabilå så acti-
veze cu regularitate infec¡ia latentå cu PC la ¿obo-
lanii aparent sånåto¿i.

2. Leziunile anatomopatologice determinate de para-
zit la animalul bolnav sunt comparabile cu cele
întâlnite la om.
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