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Resumo 

As lesões arteriais dos pulmões produzidas pela Dirofílaria immitisforam estudadas por microscopia óptica e microscopia 
eletrônica de transmissão em 13 cães infectados naturalmente. A microscopia óptica evidenciou projeções papilíferas e/ 
ou sésseis da íntima, para a luz vascular, algumas vezes acompanhadas por trombas- recentes ou organizados- com 
restos parasitários. A microscopia eletrônica demonstrou que tais espessamentos estavam associados à presença das 
células musculares lisas migrantes da média e ao aumento da matriz extracelular. Tais observações, em associação a 
outros achados, constituem importantes elementos da ''Teoria da Proliferação Miointimal", também associada à gênese 
da ateroesclerose humana. 
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Introdução 

A Dirofilariose por Dirofilaria immitis é uma doença 
verminótica, mais comum ao nível do mar de regiões tropi
cais e subtropicais, zoonótica e transmitida por mosqui
tos. A sua incidência é alta, principalmente nos cães ( Ca
nis familiaris) e, segundo Rodrigues Silva {1995) em minu
ciosa revisão bibliográfica, há no mundo registros de 229 
casos em humanos, sendo 17 deles no Brasil 

A fêmea e o macho adultos da D. immitis medem, aproxi
madamente, 27 e 17 em de comprimento, respectivamen
te. As microfilarias, com aproximadamente 3151J de com
primento, são liberadas diretamente no sangue do hospe
deiro pelas fêmeas. Posteriormente, somente quando 
sugadas por mosquitos, de espécies váriadas, se desen
volvem de microfilaria para larva infectante, em torno de 
duas semanas. A infecção ou a reinfecção se dá quando o 
mosquito pica novamente um hospedeiro definitivo. A for
ma larvar circulante (microfilaremia) no organismo animal 
causa no seu trajeto alterações renais e em vasos 
sangüíneos (Casey e Splitter, 1975; Drazner, 1978; Shirota 
et ai., 1979; Atwell, 1980; Sugimoto et ai., 1985; Grauer et 
ai., 1989;). Os adultos parasitam o ventrículo direito e, 

freqüentemente, o tronco principal da artéria pulmonar de 
várias espécies de animais domésticos e silvestres, deter
minando alteração da parede (endarterite e/ou endocardite), 
do fluxo e da constituição do sangue, culminando com 
trombose e, às vezes, trorriboembolismo, o que pode com
plicar com hipertensão pulmonar e "cor Pulmonale". A obs
trução pós-cavai pelo parasita pode determinar congestão 
passiva da grande circulação, notadamente do fígado (fí
gado cardíaco). No blomem o parasita adulto tem sido 
relatado nos pulmões sob a forma de nódulos (Beaufils et 
ai. 1991; Vellayan et ai. 1989; Baskin e Eberhard, 1982). 
Esta investigação centrou-se nos achados ópticos e 
ultraestruturais, provocados pelo filarídeo adulto, nas ca
madas da artéria pulmonar e ramificações. 

Material e métodos 

Microscopia óptica (MO) 

Lesões de artérias pulmonares de 11 cães mortos natu
ralmente pela infecção por D. immitis, foram levantadas 
para estudo do arquivo do Serviço de Anatomia Patológica 
Veterinária Jefferson Andrade dos Santos, da Faculdade 
de Veterinária da Universidade Federal Fluminense/RJ. As 
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amostras eram de animais necropsiados, de idade, raça extracelular.ldentificou-se em um animal um filarídeo adulto 
e sexo variados e provenientes da região oceânica de _. fêmea livre na luz, com o aparelho reprodutor repleto de 
Niterói/RJ. microfilárias (Fig. 5). 
O material, incluído em parafina, foi corado pelo HxE, 
Tricrômico de Gomori e Weigert-Van Gieson (Behmei' et 
ai., 1976}. 

Microscopia eletrônica de transmissão 

Amostras de lesões vasculo-pulmonares de três animais 
foram submetidas ao exame ultraestrutural por MET: de 
dois cães, infectados naturalmente por D. ímmítís, ma
chos, sem raça definida, idades presumidas de 5 anos e 
apreendidos nas ruas da cidade do Rio de Janeiro; e de 
um caso de arquivo, eleito como o mais representativo, 
cujo bloco de parafina foi submetido à técnica de "Pop
Off" (Schneider et ai., 1981 ). 

Os animais com dirofilariose clínica e laboratorial (técnica 
de Knott) foram sacrificados com overdose de Ketalar e 
injeção de 5ml de cloreto de potássio, intravenosos. Na 
necrópsia foram colhidas amostras de lesões de artéria 
pulmonar e de seus ramos. Estas mediam 2mm/2mm e 
foram fixados em solução final de glutaraldeido a 2,5%, 
mais paraformaldeído a 2% e tampão cocodilato O, 1M, pH 
7,3, pós-fixado em solução de uma parte de tetróxido de 
ósmio (OsO 4} a 2% em água, ferrocianeto de potássio 1 ,6%, 
cloreto de cálcio 1 OmM em uma parte de tampão cocodilato 
0,2M; novamente lavados em tampão cocodilato 0.1 M, 
até retirar-se o excesso de ósmio. A seguir os cortes fo
ram desidratados em acetona e incluídos em epon. Dos 
cortes semifinos {1 J.J ) corados com Azul de Toluidina a 
1 %, foram selecionadas as regiões de interesse, e os 
ultrafinos (600À}, contrastados com acetato de uranila e 
citrato de chumbo (Souza, 1989}. 

Resultados 

Microscopia óptica 

Em três animais, a alteração da artéria pulmonar e ramifi
cações consistia em espessamento da íntima, represen
tada por protrusões de caráter séssil e/ou peduncular, para 
a luz. As projeções pedunculadas, em algumas áreas, mos
travam-se reendotelizadas (Fig. 1 e 2) e eram compostas 
fundamentalmente por material extracelular e células de 
tecido muscular liso. Observaram-se também, pelo 
tricrômico de Gomori, fibras musculares lisas (coradas em 
vermelho), invadindo a íntima e empilhadas perpendicular
mente em relação ao endotélio. Estas estavam permeadas 
por fibras colágenas (Figs. 1, 2 e 3}. 

Nas lâminas coradas pelo HE massas trombóticas, ora 
mescladas com hemácias e fibrina, ora constituídas por 
tecido fibroso hialino com sinais de recanalização, foram 
observadas nas ramificações da artéria pulmonar (Fig.4). 
Em dois animais a lesão vascular não se acompanhou de 
reendotelização e era basicamente constituída por material 

Dois animais apresentaram, em ramificações da artéria 
pulmonar, trombas de evolução longa, fibrosos e 
recanalizados. Em um deles, além da massa trombótica, 
em outra área as projeções eram de caráter séssil, com 
fibras colágenas e células musculares lisas. No outro, os 
trombas fibrinosos eram emaranhados com protuberâncias 
da íntima, que envolviam restos de filarídeo em degrada
ção ou material lembrando precipitação de minerais. 

Em um dos animais a artéria apresentou espessamentos 
da íntima, variando de sésseis (Fig. 6) a pedúnculo
papiliformes (Fig. 7). Estes eram vistos em áreas delimita
das e recanalizadas (Fig. 8). Fibras elásticas invadiam a 
íntima (Figs. 9 e 10}, enquanto as projeções pedúnculo
papiliformes eram constituídas, quase que exclusivamen
te, por fibras musculares (Fig.8}. Em algumas áreas, cor
respondentes à fase inicial do processo lesivo, a íntima 

Figuras: 1) Ramificação da artéria pulmonar de cão. Projeções 
pedúnculo-papilares (pp) reendotelizadas (setas) e compostas 
basicamente por fibras colágenas (a). Animal n2 4, Dirofilariose. 
'Tricrômico de Gomori". Obj. 10. Ox .. ; 2) Ramificação da artéria 
pulmonar de cão. Reendotelização (setas). fibras colágenas (a). Animal 
nº 4, Dirofilariose. "Tricrômico de Gomori". Obj. 40. Ox .. ; 3) Ramificação 
da artéria pulmonar de cão. Células musculares lisas, invadindo a 
íntima e empilhadas paralelamente na vertical (setas) e fibras 
colágenas (a). Animal n2 3, Dirofilariose. 'Tricrômico de Gomor''. Obj. 
40. Ox .. ; 4) Ramificação da artéria pulmonar de cão. Trombo (tb) 
organizado, recanalizado (rc) e com parasito na luz (pr). animal nº 6, 
Dirofilariose. "Hematoxilina-Eosina". Obj. 4.0x .. 
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Figuras: 5) Artéria pulmonar de cão. Projeções da íntima espessada. 
Parasita fêmea, útéro (ut), microfilárias (mf), intestino (int), musculatura 
(msc), hipoderme (hi), cordão da hipoderme (ch), cutícula (ct). animal n2 
5, Dirofilariose. "Hematoxilina-Eosina". Obj. 4. Ox. Hematoxilina-Eosina. 
Obj. 4 Ox .. 6) Artéria pulmonar de cão. Projeção séssil da íntima espessada 
(setas) Animar no 12, Dirofilariose. 'Weigert-Van Gieson". Obj. 4.0x. 7) 
Ramificação da artéria pulomonar de cão .. Recanalização da projeção 
pedúnculo papiliforme da índica (setas). Camadas arteriais: adventícia 
(ad); média (m) e íntima (i). Animal nº 12, Dirofilariose. 'Weigert-Van 
Gieson". Obj. 4.0x .. 8) Ramificação da artéria pulomonar de cão. 
Recanalização da projeção pedúnculo papilar (setas), fibras musculares 
lisas, outras estruturas (ml) e elástica (el). Animal nº 12, Dirofilariose 
"Weigert-Van Gieson". Obj. 4.0x .. 

estavaedemaciada (Figs.11 e 12). Notava-se também um 
espessamento da adventícia com vasa vaso rum dilatados. 

Um dos casos apresentou restos parasitários em degra
dação, mineralizados e com cristais de colesterol. Nas 
ramificações da artéria pulmonar, com a íntima espessa
da, as projeções para a luz eram de forma peduncular. 

Microscopia .eletrônica de transmissão 

Na ultraestrutura de um dos espécimes, identificaram-se 
microfilárias em capilares pulmonares, constituídas pores
trutUras internas e cuticulares próprias (Fig. 13). 

Nos cortes da artéria pulmonar dos outros dois animais 
observaram-se células musculares lisas com os núcleos 
disformes (Fig.14), e citoplasma com prolongamentos 
(Figs. 14 e 15). Um número expressivo destas células foi 
observado na camada média migrando em direção à luz 
do vaso (Fig. 14) e com pseudópodes que estendiam-se 
através da elástica fenestrada (Fig.15). Migração das cé-
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lulas musculares lisas para a camada íntima foi observada 
em um estágio aparentemente recente da lesão. Células 
endoteliais esparsas cobriam a borda da artéria (Fig. 16). 
Neste estágio da lesão, o material extracelular era bem 
escasso e, quando presente, era de natureza colagênica 
(Figs. 15 e 16). 

Figuras: 9) Artéria pulmonar de cão. Projeção séssil. Fibras elásticas 
da íntima (el). Fibras elásticas da camada média (setas). Fibras 
colágenas (a). Fibras musculares lisas (ml). Animal n2 12, 
Dirofilariose. "Weigert-Van Gieson". Obj. 40. Ox .. 1 O) Artéria 
pulmonar de cão. Projeção séssil. Fibras elásticas na linha 
espessada (el). Fibras colágenas (a). Fibras elásticas camada 
média (setas). Fibras musculares lisas (ml). Animal n2 12, 
Dirofilariose. "Weigert-Van Gieson". Obj. 40. Ox .. 11) Artéria pulmonar 
de cão. Íntima edemaciada (ed). Fibras musculares lisas (ml). Fibras 
elásticas (el). Fibras colágenas (a). Animal nº 12, Dirofilariose. 
"Weigert-Van Gieson". Obj. 40. Ox .. 12) Artéria pulmonar de cão. 
Íntima edemaciada (ed). Fibras elásticas (el). Fibras musculares 
lisas (ml). Fibras colágenas (a). Animal n2 12, Dirofilariose. "Weigert
Van Gieson". Obj. 40. Ox .. 

O material preparado pela técnica de "Pop-Off" revelou um 
estágio cronificado da alteração da parede arterial, exibin
do um conteúdo nuclear eletrodenso e irregularmente dis
tribuído, sendo também perceptível uma vacuolização 
citoplasmática. Os vacúolos eram numericamente variá
veis e ocasionalmente estavam ocupados por material 
floculento. Houve tendência destas alterações se apresen
tarem em células migradas, próximas à região 
subendotelial, acima ou em pertuitos da elástica interna. 
O citoplasma destas não tinha prolongamentos e havia 
sinais de produção de colágeno. 



O colágeno constituía-se 
no material mais abundan
te de permeio à proliferação 
intimai, nos diferentes ani
mais estudados ultraestru
turalmente. Distribuía-se 
em toda a extensão da pa
rede vascular, inclusive na 
íntima, explicando o inten
so espessamento visto à 
microscopia óptica. 

Figuras: 13) Capilar pulmonar de 
cão. Corte longitudinal de uma 
microfilária. Cutícula (ct). Estru
turas internas (ai). Animal n2 1, 
Dirofilariose. 12.000x .. 14) Arté
ria pulmonar de cão. Célula mus
cular lisa próxima à luz arterial 
(la) com núcleo disforme, con
teúdo regularmente distribuído e 
membrana nuclear invaginada 
(seta). Citoplasma com projeções 
- pseudópodes ( pd). Animal n" 1, 
Dirofila-riose. 12.000x .. 

Figuras: 15) Artéria pulmonar de cão. Elástica fenestrada (f). Célula 
muscular lisa com projeções citoplasmáticas - pseudópodes (pd). 
Colágeno (a). Animal n2 1, Dirofilariose. 7.000x .. 16) Artéria pulmonar 
de cão. Célula endotelial (ed). Fibras colágenas (a). Animal n"-1, 
Dirofilariose. 3000x.. 17) Artéria pulmonar de cão. Fibras colágenas. 
Técnica de "Pop-Off". Animal n" 5, Dirofilariose. 30.000x .. 

Discussão e conclusões 

A alteração da parede vascular que é iniciada pela ação 
mecânica e possivelmente tóxica do parasita, desorgani
za as células endoteliais e cria assim uma solução de 
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continuidade, expondo colágeno e fibras elásticas (Schaub 
& Rawlings, 1980). Este aspecto, não regi!;)trado no pre
sente estudo, deveu-se, provavelmente, ao fato do materi
al provir de casos da parasitose espontânea, não tendo 
sido possível um monitoramento do desenvolvimento cro
nológico da lesão. Observou-se somente um edema da 
íntima, enquanto nos trabalhos experimentais são descri
tas claramente as fases iniciais com a utilização do corante 
azul de Evans, fundamental na detecção de lesões 
endoteliais visíveis macroscopicamente a fresco (Rawlings 
et ai., 1981; Keith et ai., 1983; Ross, 1986; Barreto et ai., 
1993; Cotran et ai., 1994). 

No estágio seguinte, além da exposição dos componentes 
subendoteliais, as células endoteliais remanescentes, no 
local, apresentaram fatores ligados a alterações de superfícíe 
das membranas plasmáticas, que influíram para a adesão 
de plaquetas. Possivelmente as células aderidas liberaram 
fatores quimiotáticos que atraíram as células musculares 
lisas da camada média. A migração mioíntimal e um 
espessamento da matriz extracelularforam observados na 
MO através das colorações especiais (tricrômico de Gomori 
e Weigert-Van Gieson), apresentando uma disposição verti
cal e paralela dos núcleos das células musculares lisas. A 
MET, em dois animais, revelou a presença de prolongamen
tos citoplasmáticos (pseudópodes), projetados além das 
fenestrações da elástica. Deste modo, as células muscula
res lisas migraram para a camada íntima. Assim, à medida 
que a lesão evoluiu, houve maior produção de material 
extracitoplasmático (colágeno e fibras elásticas), evidenci
ado na MO (pelas colorações especiais) e MET. O aumen
to da matriz extracitoplasmática e a migração das células 
musculares lisas contribui para o espessamento da íntima, 
com projeções para a luz (Cotran et ai., 1994; Ross, 1986; 
Castleman & Wong, 1982; Schaub et ai., 1983). 

Pela MO, nos outros nove animais registrou-se massa 
trombótica aderida à íntima. Tais achados já tinham sido 
observados com fibroblastos. Em caso de trombogênese 
as células musculares lisas têm sido consideradas como 
precursoras de fibroblastos. No entanto, nas alterações 
da parede vascular à luz da MET, não foram encontrados 
os fibroblastos. Acreditamos que o material 
extracitoplasmático tenha sido sintetizado, pelo menos na 
sua grande maioria, pelas células musculares lisas (Cotran 
et ai. 1994; Barreto et ai. 1993; Munell et ai. 1980). 

Tais alterações, descritas na reação à injúria do endotélio arte
rial presente na dirofilariose canina, remontam às bases da 
"Teoria da Proliferação Miointimal", extensamente investigada 
com o objetivo de esclarecer os mecanismos de formação do 
ateroma na aterosclerose humana. Portanto, diante dos acha
dos aqui descritos e pela literatura especializada sobre prolife
ração miointimal, podemos admitir que as lesões arteriais pela 
O. immitisconstituem um modelo biológico natural para o es
tudo da aterosclerose humana. E que as células endoteliais e 
musculares lisas têm uma intensa e imprescindível participa
ção, sendo fundamentais para o desenvolvimento da lesão pela 
D. immitis na artéria pulmonar e ramificações, como também 
para aterogênese e trombogênese (Cotran et ai., 1994; Barreto 
et ai., 1993; Keith et ai., 1983; Schaub et ai., 1983). 
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Abstract 

Lung vascular lesions of 13 dogs naturally infected with Dirofilaria immitis were studied using light microscopy, transmission 

electron microscopying and "Pop-Off" technique for paraffin- embedded tissues. 

Light microscopy of the pulmonary artery and branches showed papillary and non-papillary intimai proliferations growing 
towards the lumen of the blood vessel. These intimai proliferations were sometimes associated with recent o r organized 
thrombus containing parasite debris. Under transmission electron microscopy was noticed that such intimai thickenings 
were dueto smooth muscle cells from the mediallayer and of extracelular matrix. This observations, in association with 
other findings, constitute important element of the "Myointimal Proliferations Theory", also relatad to the genesis of 

human atherosclerosis. 

Keywords: Dirofilaria immitis;pulmonary arteries; light microscopy; transmission electron microscopy. 
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