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Resumo

A Hanseniase é uma doenca crbnica, causada
pelo Mycobacterium leprae, parasita intracelular ca-
paz de induzir resposta imune celular ou humoral
nos individuos acometidos. Este trabalho teve como
principal objetivo quantificar, as subpopulagdes das
células e citocinas envolvidas no processo imunol6-
gico da hansenfase, em um individuo que apresenta
a forma clinica paucibacilar e seus contatos, carac-
terizando-os imunologicamente, através de técnicas
especificas como Citdmetria de Fluxo e do uso de
biomarcadores moleculares. Na comparacdo entre os
individuos, evidenciou-se diferenga no porcentual de
células (CD3+), (CD4+), (CD8+), (CD4+CD62L+) e
(CD8+CD62L+), (CD4+CD69+) e (CD8+CD69+),
(CD4+CD25+), (CD14+), (CD19+), citocinas IL4,
IL10 e INF-y. Com base nos resultados encontrados,
observamos que um dos contatos domiciliar do in-
dividuo com hanseniase, apresentou um perfil imu-
nolégico semelhante ao doente, podendo-se pressu-
por que este individuo pode estar infectado pelo M.
leprae, sem apresentar sintomatologia clinica. Assim,
a avaliagcdo de parametros imunoldgicos se torna es-
sencial, visando identificar em uma populagao em ge-
ral pessoas mais susceptiveis a adoecer, sendo entao
possivel elaborar medidas de controle, com intuito de
reduzir possiveis agravamentos da doenga e dissemi-
nacao do bacilo.

Palavras — chave: Hanseniase, Mycobacterium leprae,
Citocinas, Contatos domiciliares.

Introducao

A hansenfase é uma doenca de pele que é con-
siderada um grave problema de satide publica, princi-
palmente nos pafses denominados de “terceiro mun-
do”. (SILVEIRA et al., 2014). Ela se define por ser uma
doenca infectocontagiosa, de evolugdo lenta, que se
manifesta através de sinais e sintomas dermatolégicos:
lesdes na pele e nos nervos periféricos, em especial nos
olhos, maos e pés (SILVEIRA et al., 2014).

E uma doenca cronica causada pelo Mycobacte-
rium leprae, o qual é um parasita intracelular, desco-



berto e descrito por Gerhard H. A. Hansen em 1968,
em Burgen, na Noruega (BATISTA et al, 2011).

As vias aéreas superiores constituem a princi-
pal via de entrada e eliminagao do bacilo. O con-
tagio se dar o pelo contato, entre individuos sadios
e casos baciliferos da doencga sem tratamento (VI-
DERES, 2010).

Atualmente, 80% dos casos novos concentram-
-se em paises localizados na faixa intertropical: india;
Brasil; Myamar; Madagascar; Nepal e Mogambique.
Atualmente, o Brasil ocupa o segundo lugar em na-
meros absolutos de casos de hanseniase no mundo no
mundo (FRANCHESCHI, 2009).

Em 2013, o Brasil apresentou prevaléncia de
1,42 casos por 10.000 habitantes, correspondendo a
28.445 casos em tratamento. Ainda que se registre no
pais decréscimos continuos nos coeficientes de pre-
valéncia e de deteccdo de casos novos da doenca,
algumas regides sao consideradas mais endémicas,
com dreas importantes na manutencdo da transmis-
sao (BRASIL, 2015).

Especificamente em Minas Gerais, segundo dados
de 2009, registraram-se 1873 casos novos de hanseni-
ase, dos quais 4,5% eram menores de 15 anos, 65,7%
multibacilares e 9,8% com grau 2 de incapacidade, ou
seja, com alguma deformidade, o que indica expansao
e diagnoéstico tardio da doenca (ANDRADE, 2010).

Segundo Andrade (2010) a taxa de deteccao por
macrorregional de satide em 2009 e afirmou que a taxa
de deteccdo do Leste Mineiro é “muito alta” (20,00 a
39,99/100.000 hab.), sendo que o restante do estado
apresenta taxa “média” (2,00 a 9,99/100.000 hab.) em
algumas regioes e “alta (10,00 a 19,99/100.000 hab.)”
em outras. Porém, devido ao esforco do Ministério da
Satde, mesmo com esses grandes nlimeros, a taxa de
prevaléncia em Minas Gerais diminuiu cerca de 22 ve-
zes nos Gltimos 22 anos, e a taxa de deteccao vem
decrescendo nos Gltimos 8 anos (ANDRADE, 2010).

No Estado de Minas Gerais destaca-se a regiao
leste incluida no cluster de nimero 4, onde o Vale do
Rio Doce e regides vizinhas, compreendendo o muni-
cipio de Inhapim sao considerados de alta prevaléncia.

A imunidade mediada por célula representa um
fator importante no controle da infecgao pelo M. Le-
prae. Em individuos paucibacilares as células Th1 pro-
duzem IFN-[] que ativa macréfago e IL-2 que estimula
o crescimento de células T antigeno-especificas, resul-
tando na reducao da carga bacilar ou cura (MARCAL,
2011). Ja os individuos multibacilares possuem um pa-
drao de citocinas do tipo Th2. Essas Células produzem

IL-4, IL-5 e IL-10 e ampliam a resposta humoral. IL-4
estimula a producao de Igk, e ambas IL-4 e IL-10 es-
timulam células B e inibem a ativagdo de macréfago
resultando em infecgdo progressiva (MARCAL, 2011).

O bacilo tem a capacidade de infectar grande nd-
mero de individuos, poucos adoecem devido sua pato-
genicidade, propriedade esta que ndo é funcao apenas
de suas caracteristicas intrinsecas, mas que depende,
sobretudo, de sua relagdo com hospedeiro e do grau
de endemicidade do meio (MOURA, 2010).

O diagndstico precoce e a introdugao do trata-
mento especifico sao importantes para reduzir fontes
de transmissdo e para prevenir doenga grave com inca-
pacidade e deficiéncia fisica (MARCAL, 2011).

O tratamento da Hansenfase compreende: qui-
mioterapia especifica, supressao dos surtos reacionais,
prevencdo de incapacidades fisicas, reabilitacao fisica
e psicossocial. Este conjunto de medidas deve ser de-
senvolvido em servigos de saldide da rede publica ou
particular, mediante notificacao de casos a autoridade
sanitaria competente (FREITAS, et al., 2009).

Apesar dos esforgos, a meta de eliminagao para o
Brasil ainda nao foi atingida, dentre os fatores que im-
pediram alcangar a meta, estd a permanéncia de casos
ndo diagnosticados, prevaléncia oculta, responsaveis
pela manutencao de fontes de contagio na populagao
(FREITAS et al., 2009).

Diante deste contexto, o presente trabalho pre-
tende, por meio de técnicas imunoldgicas especificas
como Citdmetria de Fluxo, caracterizar imunolégica-
mente os pacientes incluidos no estudo através uso de
biomarcadores moleculares.

Metodologia
Individuos estudados

Nesse estudo foram avaliados seis individuos de
uma mesma familia, caracterizando um nucleo familiar.
Um individuo doente, na forma clinica paucibacilar e
seus contatos, sendo trés filhos, uma irma e uma sobri-
nha. Os individuos foram acompanhados clinicamente
por médicos dermatologistas da Secretaria Municipal
de Satde de Inhapim, Minas Gerais. O diagnéstico e a
classificagao dos individuos com hansenfase foram ba-
seados em critérios clinicos, sendo utilizada a classifi-
cacgao operacional da OMS (WHO, 1995). Este estudo
foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da Uni-
versidade Vale do Rio Doce e todos os participantes
assinaram termo de consentimento livre e esclarecido.
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PARTICIPANTE FORMA CLINICA SEXO IDADE
Individuo 1 Caps:uﬂ?l;:s:il;:‘s: Feminino 40 anos
Individuo 2 Contato domiciliar Masculino 19 anos
Individuo 3 Contato domiciliar Masculino 15 anos
Individuo 4 Contato domiciliar Feminino 11 anos
Individuo 5 Contato domiciliar Feminino 08 anos
Individuo 6 Contato extradomiciliar Feminino 69 anos

Tabela 1 — Informagoes sobre os individuos envolvidos no estudo.

Imunofenotipagem

Os ensaios de imunofenotipagem de células do
sangue periférico foram realizados, adicionando-se
2ul do anticorpo monoclonal marcado com o fluoro-
cromo especifico para o receptor celular de interesse
(CD3+ FITC, CD4+ PE, CD8+ PE, CD4+CD62L+
FICT, CD8+CD62L+ FICT, CD4+CD69+ FITC ,
CD8+CD69+ FICT, CD4+CD25+FITC, CD14+ PER-
cP CD19+ FITC) em 100ul de sangue periférico total,
incubado por 30 minutos. Em seguida, as amostras fo-
ram submetidas a etapa de lise dos eritrocitos utilizando
2ml de solugdo de lise comercial (FacsLysingSolution —
Becton Dickinson) e submetidas a centrifugacao (400g,
10 minutos a 18°C), para descarte do sobrenadante. As
amostras foram lavadas 2 vezes com 2 ml de tampao
salina fosfato (PBS) 0,015M pH 7,4 e posteriormente,
fixadas com 300ul de solugdo fixadora (10g/l de para-
formaldeido, 1% de cacodilato de sédio, 6,67 g/l de clo-
reto de sédio, pH 7,2). Apés um periodo de 15 minutos
a 4°C, a andlise dos parametros fenotipicos das células
presentes e marcadas em cada tubo foi determinada
com o auxilio de um citdmetro de fluxo Beckman Coul-
ter EPICS XL-MCL. (EMERENCIANO et al., 2004).

Deteccao de citocinas intracelulares

O sangue dos individuos foi colocado em RPMI-
-suplementado e em contato com o antigeno M.leprae
por tempo variavel. Brefeldina A (10mg/ml) foi adicio-
nada 4 horas antes do final da cultura. As células fo-
ram lavadas com PBS e incubadas por 30 minutos, ao
abrigo da luz, a temperatura ambiente, com anticorpo
monoclonais de superficie, a saber CD4+ PE e CD8+

PE. Em seguida, as amostras foram lavadas com PBS
por centrifugagdo (400g, 7 minutos) e o sobrenadante
desprezado. Apés a lise das hemacias, fixagdo e per-
meabilizacdo com solucdo de lise, formaldeido (4%)
e soponina (0,5%), respectivamente, as células foram
incubadas com anticorpos monoclonais anti-citocinas
(IL4, IL10 e IFN-y), marcados com PE por 30 minutos,
ao abrigo da luz, a temperatura ambiente. Apds incu-
bagdo as células foram lavadas com PBS e em segui-
da adicionada solugao fixadora (MFF-10g/L). A leitura
foi realizada em Citometro de Fluxo Beckman Coulter
EPICS XL-MCL.

Obtencao de dados no citometro de fluxo
e analises dos resultados

As amostras serdo analisadas em citdbmetro de
fluxo Beckman Coulter EPICS XL-MCL. A aquisicao
dos dados e o estudo dos resultados serdo realizados
utilizando-se o software do equipamento denomina-
do EXPO 32. Foram coletados 50.000 eventos para a
andlise apés estimulagdo in vitro. A identificagao das
populagbes celulares de interesse, bem como a deter-
minagao do valor porcentual de populagoes celulares
e das citocinas produzidas foi feita através de um sis-
tema de computador acoplado ao citometro.

O primeiro passo consiste na identificagdo da
populagao de leucécitos em estudo, realgando os lin-
focitos. Apo6s a selegdo da regiao de interesse, a mes-
ma é analisada utilizando-se a intensidade de fluores-
céncia apresentada pelas células presentes na regido
selecionada, utilizando-se graficos de fluorescéncia 1
(FL1- fluorescéncia verde obtida pela marcagao com
isotiocianato de fluoresceina — FITC) versus fluorescén-
cia 2 (fluorescéncia laranja obtida pela marcagdo com
ficoeritrina —PE). Logo ap6s a selecdo da populagao de
linfécitos, o segundo passo consiste na identificagdo da
populagdo de mondcitos.

Resultados
Porcentagem de células CD3+, CD4+ e CD8+

A figura 1 apresenta a porcentagem de células
CD3+, CD4+ e CD8+ no sangue periférico dos in-
dividuos estudados. Pode-se observar na figura 1A,
que o individuo 1 (6,75%) apresenta baixa porcenta-
gem de células CD3+. Diferentemente, os individuos
2 (17,10%) e 4 (19,4%) foram os que apresentaram
maior porcentagem de células CD3+.



Com relagao a figura 1B, verificou-se novamente
que o individuo 1 (3,63%) apresentou baixa porcenta-
gem de células CD4+, comparando-o com os demais
individuos. Somente o individuo 6 (2,59%) apresentou
menor porcentagem de células CD4+ do que o indi-
viduo 1. Em contrapartida o individuo 3 (8,07%) apre-
sentou a maior porcentagem de células CD4+.

A figura 1C apresenta a porcentagem de células
CD8+. Foi possivel notar que os individuos os 1 (3,58%)
e 4 (3,29%), apresentaram baixa porcentagem de célu-
las CD8+, enquanto que o individuo 3 (13,10%) apre-
sentou porcentagem elevada de células CD8+.
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Figura 1 - Porcentagem de células CD3+, CD4+ e CD8+ nos

individuos estudados.

Porcentagem de células CD4+CD62L+,
CD8+CD62L+, CD4+CD69+, CD8+CD69+,
CD4+CD25+, CD14+ e CD19+

A figura 2 apresenta a porcentagem de célu-
las CD4+CD62L+, CD8+CD62L+, CD4+CD69+,
CD8+CD69+, CD4+CD25+, CD14+ e CD19+ no
sangue periférico dos individuos estudados.

A andlise das figuras 2A e 2B permite observar
que somente o individuos 6 apresentou porcenta-
gem elevada de células CD4+CD62L+ (0,83%) e
CD8+CD62L+ (1,06%). Em contrapartida pode-
-se observar que o individuo 3 apresentou baixa
porcentagem de células CD4+CD62L+ (0,25%) e
CD8+CD62L+ (0,17%).

A figura 2C mostrou que os individuos 2 (1,38%)
e 6 (1,56%), foram os que apresentaram maior por-
centagem de células CD4+CD69+, ja os individuos 3
(0,29%) e 5 (0,26%) foram os que apresentaram, bai-
xa porcentagem de células CD4+CD69+ os demais
individuos apresentaram niveis medianos de células
CD4+CD69+, quando comparados aos individuos
estudados.

Com relacdo a células CD8+CD69+, os indivi-
duos que apresentaram maior porcentagem de células
CD8+CD69+ foram 2 (1,55%) e 6 (1,45%), ja os in-
dividuos 3 (0,42%) e 4 (0,54%) foram os que apresen-
taram, baixa porcentagem de células CD8+CD69+,
os demais individuos apresentaram niveis medianos de
células CD8+CD69+, quando comparados aos de-
mais individuos envolvidos no estudo (figura 2D).

A figura 2E apresenta a porcentagem de células
CD4+CD25+. Pode-se observar que o individuo 3
(0,21%) e 5 (0,26%) apresentou baixa porcentagem
de células CD4+CD25+, enquanto que o individuo
6 (2,12%) apresentou a maior porcentagem de células
CD4+CD25+.

Com relagao a células CD14+ pode-se observar
que o individuo 6 (4,79%) apresentou maior porcenta-
gem de células CD14+. Em contrapartida o individuo
5 (1,91%) apresentou a menor porcentagem de células
CD14+ (figura 2F).

Interessantemente, os individuos 2 (1,57%) e 3
(1,47%), apresentaram maior porcentagem de células
CD19+, enquanto os individuos 1 (0,84%) e 6 (0,58%)
apresentaram menor porcentagem de células CD19+
(figura 2G).
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Figura 2 - Porcentagem de células CD4+CD62L+, CD8+ CD62L+, CD4+ CD69+, CD8+CD69+, CD4+CD25+ CD14+ e CD19+
nos individuos estudado.

Porcentagem de células CD4+ 1L4+, CD8+ IL4+, CD4+ IL10+ e CD8+ IL10+ antes e apds estimulo
com Mycobaterium leprae bruto

A figura 3 apresenta a porcentagem de células CD4+ L4+, CD8+ IL4+, CD4+ IL10+ e CD8+ IL10+,
antes e apds estimulo com M. leprae bruto. A figura 3A representa a porcentagem de células CD4+ 1L4+ (antes
do estimulo com M. leprae bruto). Pode-se observar menor porcentagem de células CD4+ IL4+, no individuo 4
(0,12%). J& os individuos 2 (0,22%), 5 (0,21%) e 6 (0,21%) apresentaram elevada porcentagem de células CD4 +
produtoras de IL4+. A figura 3B apresenta a porcentagem de células CD4+ IL4+ (apds estimulo com M. leprae
bruto). Os individuos 2 (0,19%) e 5 (0,19%) apresentam elevada porcentagem de CD4+ IL4+. Ja o individuo 6
(0.10%) apresentou a menor porcentagem de células CD4+ 1L4+.

A figura 3C, representa a porcentagem de células CD8+ IL4+ (antes do estimulo com M. leprae bruto).
Observa-se que o individuo 2 (0,68%) apresenta elevada porcentagem de células CD8+ IL4+. A figura 3D apre-
senta a porcentagem de células CD8+ IL4+ (apds estimulo com M. leprae bruto). Podendo-se que os individuos
1(0.57%) e 2 (0.66%) apresentam maior porcentagem de células CD8+ 1L4+.

A figura 3E representa a porcentagem de células CD4+ IL10+ (antes do estimulo com M. leprae bru-
to). Observar-se que o individuo 1 (0,12%) apresentou a menor porcentagem de células CD4+ produtoras de
IL10+, enquanto os individuos 2 (0,21%) e 5 (0,21%) apresentaram porcentagem elevada de células CD4+
ILT0+. Em contrapartida, a figura 3F apresenta a porcentagem de células CD4+ IL10 (apds estimulo com M.
leprae bruto). Pode-se observar que o individuo 2 (0,16%) apresentou, a maior porcentagem de células CD4+
produtoras de [L4+, enquanto os individuos 1 (0,11%) e 3 (0,10%) apresentaram a menor porcentagem de cé-
lulas CD4+ IL4+.

A figura 3G representa a porcentagem de células CD8+1L10+ (antes do estimulo com M. leprae bruto).
Pode-se observar que os individuos 3 (0,41%) e 4 (0,42%) apresentaram o menor porcentual de células CD8+
ILT0+. A figura 3H apresenta a porcentagem de células CD8+IL10+ (ap6s estimulo com M. leprae bruto). Os
individuos 1 (0,54%) e 2 (0,50%) apresentaram porcentagem elevadas muito préximas. Os demais individuos
apresentaram porcentagens < 0. 38% sem grandes variagoes.
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Figura 3 - Porcentagem CD4+ IL4+, CD8+ IL4+, CD4+ IL10+ e CD8+ IL10+ antes e apds estimulo com Mycobaterium leprae bruto.

Porcentagem de células CD4+ IFN-y+ e CD8+ IFN-y+ antes e apds estimulo

com Mycobaterium leprae bruto

A figura 4 apresenta a porcentagem de células CD4+ IFN-y+ e CD8+ IFN-y+, antes e apés estimulo com
M. leprae bruto. A figura 4A apresenta a porcentagem de células CD4+ produtora de IFN-y+ (antes do estimulo
com M. leprae bruto). Nota-se que o individuo 3 (0,21%) apresenta elevada porcentagem de células CD4+
IFN-y+. A figura 4B apresenta a porcentagem de células CD4+ IFN-y+ (apés estimulo com M. leprae bruto).
Pode-se observar que o individuo 1 (0,21%) apresentou a maior porcentagem de células CD4+ produtoras de
IFN-y+. A figura 4C apresenta a porcentagem de células CD8+ IFN-y+ (antes do estimulo com M. leprae bruto).
Pode-se observar que o individuo 1 (1,23%) a maior porcentagem de células CD4+ IFN-y+, em contraparti-
da o individuo 5 (0,48%) apresentou o menor porcentual de células CD8+ IFN-y+. A figura 4D apresenta a
porcentagem de células CD8+ IFN-y+ (apds estimulo com M. leprae bruto). Observa-se que individuo 1 apre-
senta elevada porcentagem no niimero de células CD8+ produtoras de IFN-y+ (0,78%) e os demais individuos

encontram-se na faixa entre 0,54%.
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Figura 4 - Porcentagem CD4+ IFN-y+ e CD8+ IFN-y+ antes e ap6s estimulo com Mycobaterium leprae bruto.

Discussao

A hansenfase é uma doenca crénica, infecto-conta-
giosa, que se caracteriza por apresentar diferentes formas
clinicas, as quais sdo dependentes da resposta imune do
hospedeiro frente ao bacilo (Scollard et al., 2006).

O presente estudo buscou quantificar, as subpo-
pulagoes das células e citocinas envolvidas no proces-

so imunolégico da hanseniase, em sangue periférico
de seis individuos de uma mesma familia, caracterizan-
do um nicleo familiar, sendo um individuo doente e
seus contatos trés filhos, uma irma e uma sobrinha que
nao foram diagnosticados com a doenca.

Na comparagdo entre os individuos, eviden-
ciou-se diferenca no porcentual de células (CD3+)
linfécitos T totais; (CD4+) T auxiliares; (CD8+) T ci-
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totoxico; (CD4+CD62L+) e (CD8+CD62L+) T vir-
gem; (CD4+CD69+) e (CD8+CD69+) T efetora;
(CD4+CD25+) T reguladora; (CD14+) macréfago;
(CD19+) linfécito B. Além do diferencial na porcenta-
gem de células envolvidas na resposta imunoldgica do
individuo frente ao bacilo, pode-se observar também
alteragoes da producao de citocinas IL4, IL10 e interfe-
ron gama IFN-y. A partir dos resultados obtidos, pode-
-se observar que individuo 1, encontra-se imunocom-
prometido, apresentando baixo porcentual, de células
CD3+, CD4+, CD8+, CD4+CD62L e CD19+, niveis
medianos de células CD4+CD69+, CD8+CD69+,
CD4+CD25+ e CD14+ quando comparados aos de-
mais individuos do estudo.

O individuo 2 apresenta niveis medianos de cé-
lulas CD4+, CD8+ e CD8+CD62L+. Ja o individuo
3 apresenta niveis altos de células CD4+, CD8+,
CD14+ e CD19+.

No individuo 4 observamos um baixo porcentu-
al de células CD8+, CD8+CD62L+, CD8+CD69+
e niveis medianos das demais células envolvidas no
estudo. O individuo 5 apresentou niveis baixos de cé-
lulas CD4+CD25+ e CD14+, niveis altos de células
CD4+ e CD8+.

O individuo 6 apresentou niveis baixos de células
CD4+ e CD19+, niveis medianos de células CD3+e
CD8+ e niveis altos de células CD4+CD25+. Quan-
do comparamos os individuos estudados podemos
observar que o individuo 6 apresenta o perfil mais se-
melhante ao individuo 1 diagnosticado com a doenga,
podendo-se entdo pressupor que o individuo 6 pode
estar infectado pelo M. leprae, sem apresentar sinto-
matologia clinica.

Estudo semelhante foi realizado por Pinheiro em
Fortaleza (2013), que utilizou a citdmetria para investigar
a subspopulagbes linfocitarias de CD3+, CD4+, CD8+
e CD19+ em sangue periférico de individuos com han-
senfase e individuos saudéveis. O estudo evidenciou as
médias das contagens de linfécitos B (CD19+) no grupo
de pacientes com hanseniase e nos controles saudaveis
dadas em células/mm3, foram 233,3 (+85,89) e 115,3
(+53,01) respectivamente p = 0,0001. Néo foram
encontradas diferencas estatisticas significativas entre
amostras de leucdcitos, de linfocitos T CD3+, linfoci-
tos T CD4+e linfécitos T CD8+. Os dados do estudo
sinalizam que os linfécito B ocupam papel de destaque
na resposta imunologica ao M.leprae, sobretudo nas for-
mas lepromatosas, o estudo reforco sua importancia. No
presente estudo foram avaliados individuos individuos
com hanseniase e controles saudaveis. Os individos fo-

ram provenientes do centro de dermatologia D. Libania,
Fortaleza — CE, Brasil.

As células T reguladora (CD4+CD25+) sao cé-
lulas que desempenham papel central na regulacao
da resposta imune em infecgées cronicas, o que fa-
vorece a persisténcia do patégeno. Em nosso estu-
dos obtivemos resultados, que nos demonstram que
o individuo 1, apresenta niveis medianos de células
CD4+CD25+ e o individuo 6 apresenta alto porcen-
tual T reguladoras, quando comparados aos demais
individuos estudados.

Estudos posteriores foram feitos por Lima (2012)
com objetivo de avaliar o envolvimento de células T
reguladoras na hansenfase. No trabalho foi investiga-
do a presenca de células T reguladoras em lesdes e
sangue periférico de individuos doentes. Os resultados
demostraram que ndo a diferengas, quanto a prolifera-
cdo de T reguladoras e producao de IFN-y por células
desses individuos, mas a producao de IL4 foi detectada
em individuos com forma clinica multibacilar como o
polo Virchoviano. Em relagdo a presenga de células T
reguladoras dos individuos doentes pode-se observar o
aumento no niimero de linfécitos T CD4+CD25+ em
individuos com hansenfase virchoviana. Os resultados
demonstram também que nas amostras de lesdes de
pele de individuos com hansenfase virchoviana ha acu-
mulo de CD25+ produtoras de IL10, enquanto que
estas células nao foram detectadas nas lesdes de indivi-
duos tuberculdide. Dessa forma os resultados obtidos
indicam que os individuos com hansenfase virchoviana
apresentam aumento no ndimero de células T regula-
doras circulante e no infiltrado inflamatério, e estas
células apresentam

maior atividade supressora. O acumulo de células
T reguladoras no sitio da infeccao pode ser correlacina-
do com o controle da resposta imune e consequente
persisténcia do M. leprae.

J& com relagdo a produgdo de citocinas, os re-
sultados foram obtidos em duas partes: a primeira re-
fere — se aos dados obtidos antes do estimulo com M.
leprae bruto, e a segunda aos dados obtidos ap6s esti-
mulo com M. leprae bruto.

Nos resultados obtidos antes do estimulo com
M. leprae bruto, pode —se observar que o individuo
1 diagnosticado com hanseniase apresentou baixo
porcentual de IL4+ produzidos pelas células CD4+ e
CD8+, nivel mediano de IL10+ e alto porcentual de
IFN-y produzida pelas células CD8+. O individuo 6
que apresentou o perfil imunolégico, mais semelhante
ao individuo 1 doente, quando comparamos a por-



centagem de células envolvidas na resposta imune do
hospedeiro frente ao bacilo, apresentou uma diferenca
significativa quando comparado ao individuo doente
na produgdo de citocinas, o mesmo apresentou alto
porcentual de IL4+ produzidas pelas células CD4+ e
CD8+, nivel mediano de IL10+ e IFN-y produzidas
pelas células CD4+.

J& nos resultados obtidos ap6s estimulo com M.
leprae bruto, pode-se obsevar que o individuo 1 apre-
sentou alto porcentual de IL4+4 e IL10+ produzidas
pelas células CD8+ e também alto porcentual de IFN-
-y produzidas pelas células CD4+e CD8+. O indivi-
duos 6 apresentou baixo porcentual de IL4+ e niveis
medianos de IL10+ produzidas pelas células CD4+
e CD8+ com relagdo a produgdo de IFN-y o indivi-
duo apresentou baixa produgao pelas células CD4+ e
niveis medianos pelas células CD8+ quando compa-
rados ao demais individuos estudados estes nao apre-
sentaram nenhuma alteracao significativa na produgao
de suas citocinas.

Outro estudo foi feito por Marcal (2011), no qual
os resultados demostraram que, frente a estimulo com
M. lepra, pacientes mutibacilares e um contato do
paciente apresentaram alta porcentagem de IL4+ e
IL10+. Quanto a produgdo de IFN-y, o paciente pau-
cibacilar e seu contato apresentaram alta porcentagem
de células produtoras. Interasentamente o contato ex-
tradomicilar, que apresentou alta frequencia de 14+ e
IL10+, durante o experimento controle (sem estimu-
lo), quando suas células entram em contato com M. le-
prae houve modulagdo da resposta, ocorrendo uma
diminuicdo na frequéncia de IL4+ e IL10+ e respcti-
vamente aumento de celulas produtoras de IFN-y.

O presente estudo é de grande  importancia
poisa partir dos resultados

obtidos, podemos indicar marcadores que per-
mitam identificar em uma populagdo em geral, os in-
dividuos mais susceptiveis a doecer e com isso des-
sencadear medidas de controle para a prevencao de
possiveis agravamentos da doenca nos individuos aco-
mentidos e um melhor controle em sua disseminacao,
tentando impedir novos casos de hanseniase.

Conclusao

Com base nos resultados demonstrados nesse es-
tudo e na literatura, identifica-se que os contatos intra-
domiciliares de pacientes com hanseniase apresentam
um risco maior de adoecer e, 0 acompanhamento desse
grupo representa a melhor maneira de detectar preco-

cemente a doenga. O diagnéstico da hanseniase é ba-
seado nas manifestacoes clinicas, no entanto, a escassez
de sinais iniciais ou sintomas, leva ao atraso no diagnos-
tico correto e tratamento apropriado. Cabe ressaltar que
o diagndstico precoce leva ao tratamento nos estagios
iniciais da doenga, o que reduz a transmissao e diminui
o nimero de pacientes com incapacidades.

A avaliacdo de parametros imunoldgicos é essen-
cial na compreensao dos mecanismos imunes asso-
ciados a maior ou menor susceptibilidade a infecgcao
pelo M. leprae. Diante do exposto, conclui-se entao,
que torna-se importante o uso de técnicas para men-
suragao de células e interleucinas, com o objetivo de
indicar marcadores que permitam identificar numa
populagdo geral, individuos que possam ter mais sus-
cetibilidade a desenvolver a hanseniase, como aqueles
que se encontram constantemente expostos ao bacilo,
chamados de contatos intra ou extradomiciliares.

Cabe observar que fica claro a necessidade de
investimento do érgaos plblicos nestas areas de satde,
visando um controle intradomiciliar mais adequado,
com intuito de reduzir a longo prazo a contaminagao
por M. leprae no leste mineiro, que ainda permanece
como um problema de satde publica.
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