
RESULTADOS
46



47

Como foram utilizadas diferentes metodologias para o

desenvolvimento do projeto os resultados serão apresentados,

parceladamente, seguindo a ordem de descrição dos métodos.

1. Determinação da Concentração de Proteína-C-Reatava (PCR) no

Soro dos Grupos Estudados

Na Tabela VIII observa-se que foi diferente a distribuição dos

níveis de PCR, representados pela média (X) e Erro Padrão da Média

(EPM),em mg/ dl, nos três grupos. Nos virchowianos (grupo I)foram

encontradas as maiores concentrações de PCR sérico, sendo a média de

1,84 mg/dl ± 0,39, enquanto nos tuberculóides esta concentração é menor

(X ° 0,86 mg/dl ± 0,11) e se aproxima dos níveis dos grupo controle (X - 0,68

mg/dl ± 0,03 ).
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TABELA VIII - CONCENTRAÇÕES DE PROTEÍNA-C-REATIVA - PCR (mg/dl) NO SORO DOS
GRUPOS ESTUDADOS.
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Se no grupo I os resultados são analizados considerando a

presença da reação hansêncica, nota-se que virchowianos em reação

apresentaram níveis de PCR sérico elevados (X - 3,48 mg/dl ± 0,76)

comparados aos dos não reacionais, cujas concentrações foram

semelhantes as do grupo controle (X = 069 mg/dl ± 0,02). A diferença entre

este valores é altamente significante (p < 0,00003), o que sugere que a

reação hansênica induz ao aumento da produção e liberação de PCR nos

doentes virchowianos, (Tabela XI e Figura 6).Apesar do interresse de

investigar se há associação entre níveis séricos de PCR e tipo de reação

hansênica, este estudo foi prejudicado porque a maioria dos virchowianos

em reação (10/12) apresentou-a do tipo eritema nodoso,(Tabela I)

FIGURA 6 - CONCENTRAÇÃO DE PROTEÍNA-C-REATIVA (PCR) EM mg/dl NO SORO
DE DOENTES VIRCHOWIANO.
V=hanseníase e virchowiana

VR virchowianos reacionais
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No grupo II entretanto, foi observado que as concentrações de

proteína-c-reativa no soro de tuberculóides em reação tendem a ser menores

(X = 078 mg/dl 0,05) do que tórpidos (X = 0,89 mg/dl ± 0,16), porém esta

diferença não foi estatisticamente significante. Estes resultados favorecem a

hipótese de que a reação em doentes tuberculóides não interferiria com a

produção de PCR, sendo semelhantes os níveis desta proteína na presença

ou não de reação (Figura 7).

As concentrações de PCR oscilaram em torno da média na maioria

dos controles (n =19) em apenas três deles (n°s. 4,5 e 11) os valores

afastaram- se do valor médio, (Tabela VIII e Figura 8).

Para verificar a influência da reação hansênica na concentração

sérica de proteína-C-reativa foi feito estudo estatístico (Mann Whitney) para

comparar os valores das formas reacionais e não reacionais com os do grupo

controle.

Notou-se que virchowianos reacionais (Mediana M=2,71mg/d1)

apresentam probabilidade elevada (p < 0,0001)de concentrações séricas de

PCR maiores que as do grupo controle (M=0,65mg/dl), enquanto estas

concentrações tendem a ser semelhantes às do grupo III em virchowianos

sem reação (M=0,65mg/ml).

As concentrações de PCR no soro de tuberculóídes em reação

(M=0,75mg/d1) tendem a ser semelhantes às dos grupo controle (M=0,65mg/



FIGURA - CONCENTRAÇÃO DE PROTEÍNA-C-REATIVA (PCR) EM mg/dl NO SORO DE
DOENTES TUBERCULÓIDES.
TT = tubercuióde tórpido
TR= tuberculóide em reação

FIGURA 8- CONCENTRAÇÃO DE PROTEÍNA-C-REATIVA (PCR) EM mg/dl NO SORO
DO GRUPO CONTROLE.
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dl), assim como as de tuberculóide não reacional (M=0,70mg/dl); portanto

na hanseniase tuberculóide os níveis de PCR são semelhantes aos do grupo

controle, independente da presença ou não de reação hansênica.

2. Concentração Serial do "Fator de Necrose Tumoral" (Tumor Necrosis

Factor) - aTNF nos Grupos Estudados

As concentrações de aTNF, em picogramas por mililitro-pg/ml, no

soro de doentes e controles encontram-se na Tabela IX. Nota-se que são

maiores as concentrações séricas no grupo I (M=9,4 pg/ml) em relação ao

grupo III (M=6,9 pg/ml). Comparando-se estas medianas, pelo método de

Mann Whitney, havia 95% de probabilidade de maiores níveis de aTNF nos

virchowianos do que nos controles (significaste ao nível de p < 0,0001).

Considerando os resultados de doentes com e sem reação

hansênica verifica-se, na Tabela XI e Figura 9, que os 12 virchowianos com

reação apresentaram concentrações elevadas de aTNF - M=112,9pg/ml, que

diminuem acentuadamente nos pacientes sem reação (M=8,2pg/ml). Pela

análise estatística observa-se que as concentrações séricas de aTNF são

maiores em virchowianos com ou sem reação quando comparadas aos

valores do grupo controle, sendo as diferenças significantes ao nível de

p<<0,00001 e p<_0,0003, respectivamente.



FIGURA 9 - CONCENTRAÇÕES DE FATOR DE NECROSE TUMORAL-TNF (pg/ml) NO
SORO DE VIRCHOWIANOS.
V = virchowianos
VR = virchowianos reacionais

53
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TABELA IX - DETERMINAÇÃO DA CONCENTRAÇO DE aTNF (pg/ml) NO SORO DOS

GRUPOS ESTUDADOS.

M = MEDIANA
CPM = CONTAGENS POR MINUTO

B = BOUND

T = TOTAL DE CPM EMITIDO PELO ANTI aTNF-I125

PG/ML = PICOGRAMA/MILILITRO

* = REAÇÃO HANSÊNICA
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Na Tabela IX nota-se ainda, que os valores máximos de aTNF sérico

foram encontrados nos doentes nos. 3 e 4 do grupo I, que estavam com

reação tipo eritema nodoso quando foi realizado este exame.

Os resultados da medida de aTNF sérico oscilaram, em torno do

valor médio (M=12,4pg/ml) na maioria dos doentes de hanseníase

tuberculóide, apenas quatro deles apresentaram níveis variando entre 48,0 a

52,0 pg/ml (pacientes nas. 7, 9, 16 e 21) dos quais dois (nas. 7 e 21)

apresentavam surto de reação, como mostra a Tabela II.

Analisando separadamente os resultados de aTNF sérico em

tuberculóides com e sem reação as medianas são semelhantes, M=13,7 e

12,3pg/m1 respectivamente (Tabela XIV), mas em relação ao grupo controle

observou-se 95% de probabilidade de maiores concentrações de aTNF em

doentes tuberculóides com ou sem reação (p < 0,00001), sugerindo que os

níveis de aTNF podem estar relacionados à presença da doença, porém não

foram significantemente alterados quando os doentes tuberculóides

apresentaram reação hansênica (Figura 10).

FIGURA 10 - CONCENTRAÇÃO DO FATOR DE NECROSE TUMORAL-TNF (pg/ml) NO
SORO DE DOENTES TUBERCULÓIDES.
TT = tubercuiaide tórpido
TR = tuberculóide reacional
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No grupo controle a determinação de aTNF revelou valores

menores e uniformemente distribuídos, média e mediana de 6,9 pg/ml,

favorecendo a hipótese de que aTNF não é espontaneamente secretado

(Figura 11).

FIGURA 11 - CONCENTRAÇÃO DE FATOR DE NECROSE TUMORAL-TNF (pg/m1)

NO SORO DO GRUPO DE CONTROLE.

Utilizou-se o teste de Mann Whitney para a análise estatística

destes resultados.
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3. Correlação Entre Concentrações Séricas de Proteína-C-Reativa e Fator

de Necrose Tumoral

Os resultados das Tabelas VIII e IX sugerem associação entre as

concentrações séricas de proteína-C-reativa e aTNF. Esta possível associação

se evidencia quando são cotejados os valores observados em virchowianos

com e sem reação (Tabela XI).

Para avaliar esta associação utilizou-se o coeficiente de

correlação- r (Spearman), que comparou as concentrações séricas de TNF e

PCR em cada indivíduo dos grupos estudados.

Em virchowianos (grupo I) encontrou-se associação entre os

valores de aTNF e PCR (r=0,943) e esta correlação é maior entre os doentes

com_ reação hansênica (r = 0,982), muito próximo do valor 1,0, que indica

100% de associação entre os dados, enquanto em pacientes sem reação a

correlação é pequena (r = 0,041). A correlação positiva entre os dados indica

que em virchowianos quando níveis de PCR aumentam há aumento

proporcional das concentrações de aTNF.

Em doentes tuberculóides (grupo II) também havia correlação

positiva entre níveis séricos de aTNF e PCR, especialmente quando são

considerados os resultados de pacientes com reação (r = 0,884). 0 coeficiente

de correlação foi menor em tuberculóides sem reação (r = 0,676), indicando

que existe associação entre níveis séricos de PCR e aTNF em doentes com

reação, porém esta associação tende a ser causal quando se considera

apenas a forma polar da doença (r=0,566).
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No grupo controle o coeficiente de correlação (r°0,4271) foi positivo

sugerindo que em indivíduos normais as concentrações de aTNF e PCR

poderiam estar associadas.

. Resultados da Slastogênese de Linfócitos de Virchowianos

Os resultados da biastogênese de linfócitos de virchowianos,

epresentados pela média das contagens das triplicatas (cpm) e pelos

espectivos índices de estimulação (IE= quociente entre o cpm médio das

ulturas estimuladas pelo cpm médio das culturas controles), das culturas

ontrole (sem estímulo) e estimuladas. encontram-se na Tabela X e Figuras

2 e 13. Considerou-se que IE > 2,0 são indicativos de blastogênese.

4.1. Linfoproliferação sob estímulo de fitohemaglutina - PHA

Na Tabela X e Figura 12, observa-se que foi discreta a ação

itogênica da PHA (M=3,0) em linfócitos de virchowianos, cultivados em

eio de cultura contendo 15% de soro AB inativado pelo calor, apesar de

ue apenas seis doentes (nºs. 11, 14, 19, 20, 21 e 28) apresentaram IE < 2,0.

ndices elevados (> 10,0) foram observados em sete pacientes (nºs. 7, 9, 10,

2, 23, 24, 25) sendo que quatro deles estavam em reação (nºs. 22, 23, 24,

5).
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Considerando separadamente os resultados de virchowianos com

ou sem hansênica, nota-se que sob estímulo de PHA as respostas de

doentes com e sem reação foram semelhantes (M = 3,0 para ambos), Tabela

XI e Figura 12.

TABELA X - MÉDIAS DAS CONTAGENS DAS TRIPLICATAS (cpm) E RESPECTIVOS

ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO (IE) DAS CULTURAS CONTROLES E

ESTIMULADAS PELA FITOHEMAGLUTININA (PHA)CONCANAVALINA-A (Con-

A) E PROTEÍNA-CREATIVA (PCR), DO TESTE DE LINFOPROLIFERAÇÃO DE

VIRCHOWIANOS.
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TABELA XI - ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO, CONCENTRAÇÕES SERICAS DE PROTEÍNA-C-

REATIVA E TNF EM VIRCHOWIANOS SEM E COM REAÇÃO HANSÊNICA.
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4.2. I.infoproliferação sob estímulo de PHA e proteína-C-reativa - PCR

A adição de PCR As culturas estimuladas pela PHA parece que

ende a diminuir a ação mitogênica da PHA, na maioria dos virchowianos

Tabela X e Figura 12), cujas medianas foram para PHA = 3,0 e PHA + PCR. =

,3.

IGURA 12 - ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO DAS RESPOSTAS LINFOPROLIFERATIVAS
DE VIRCHOWIANOS (V) E VIRCHOWIANOS REACIONAIS (VR),
ESTIMULADAS PELA FITOHEMAGLUTININA (PHA) E PHA ASSOCIADA À
PROTEÍNA-C-REATIVA (PHA+PCR).
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Observando isoladamente o comportamento dos linfócitos diante

dos estimulantes, nota-se que a maioria tende à depressão de resposta na

presença de PCR, com exceção de 8 pacientes (nºs. 4, 7, 8, 9, 10, 12, 14, 27)

que até triplicaram os índices de estimulação na presença de PCR.

A análise estatística (Wilcoxon), delineada para avaliar os

resultados de cada indivíduo em situações diferentes, por exemplo paciente

na 1 resultado das culturas estimuladas pela PHA e pela PHA + PCR,

revelou que as diferenças entre os dois estímulos não são significantes (z=

0,83; p= 0,2033), ou seja, foi semelhante a blastogênese na presença de

PHA e de PHA + PCR.

Em virchowianos com reação os índices de estimulação foram

discretamente menores na presença de PCR, sendo as respectivas medianas

M=2,8 e M=2,3 para PHA e PHA+PCR. Nos sem reação (M=3,0) os indices

foram iguais, permanecendo inalterados pela adição de PCR, o que sugere

que PCR não interferiu com atividade mitogênica, induzida pela PHA, de

linfócitos de virchowianos reacionais ou não, (Tabela XI e Figura 12). A

análise estatística destes dados mostrou que a adição de PCR, à cultura de

linfócitos estimulados pela PHA, não interfere com a resposta de

virchowianos reacionais (z = 1,41; p = 0,0793) e não reacionais (z = 0,11; p =

0,4562).

4.3. Linfoproliferação Sob Estímulo da Concanavalina-A - ConA

A observação geral dos resultados da atividade blástica estimulada
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pela ConA mostra que linfócitos de virchowianos tendem a ser mais reativos

a este mitógeno (Tabela X e Figura 13), porém com menor amplitude de

variação, resultando em mediana maior (M-4,8) que a induzida pela PHA

(M=3,0).

Observa-se ainda (TabelaX), comparando-se as respostas pela PHA

e ConA, que 13 pacientes obtiveram índices maiores pela ConA (nos. 1, 2, 3,

4, 8, 9, 10, 11, 19, 20, 21, 26, 29) e em outros 13 doentes houve redução

dos IE na presença de ConA (nos. 5, 7, 12, 13, 15, 16, 18, 22, 23, 24, 25,

27, 30), enquanto não houve alteração da resposta em apenas quatro

virchowianos (n°s. 6, 14, 17 e 28).

Virchowianos não reacionais obtiveram respostas mitogênicas

menores (M=4,0) quando comparadas às dos doentes com reação (M-6,8),

indicando que durante a reação hansênica existe, em virchowianos, ultra

tendência a maior atividade linfoproliferativa estimulada pela ConA. (Tabela

XI e Figura 13).

4.4. Linfoproliferação pela ConA e PCR

Na Tabela X e Figura 13 observa-se que a adição de PCR reduziu

e 58% a resposta mitogênica da ConA em todos os virchowianos, exceção

o paciente n° 12.

A adição de PCR às culturas estimuladas pela ConA reduziu a

tividade blástica de M=4,8 para M- 2,0, o que indica que proteína-C-reativa
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reduz a linfoproliferação induzida pela ConA.

Esta depressão de blastogênese induzida pela adição de PCR às

culturas de linfócitos de virchowianos estimulados pela ConA, foi analisada

estatisticamente (Wilcoxon) e revelou que proteína-C-reativa reduziu

significativamente a resposta linfoproliferativa de virchowianos (z = 4,21; p

≤ 0,000003).

Adicionalmente, foi encontrado que a associação de PCR às

culturas estimuladas pela ConA, reduziu também as respostas de

virchowianos com e sem reação hansênica. Observa-se na Tabela XI que

virchowianos sem e com reação apresentavam medianas de 4,0 e 6,8 sob

estímulo da ConA, a adição de PCR reduziu estas medianas para 2,8 e 2,0

respectivamente. Pela análise estatística (Wilcoxon) comprovou-se que esta

redução é significante em doentes sem reação (z = 2,98; p ≤ 0,0014) e com

reação (z = 3,06; p ≤ 0,00l 1). Logo, proteína-C-reativa tem capacidade

supressora da atividade blastogênica de linfócitos de virchowianos

estimulados pela ConA.

IGURA 13 - ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO DAS RESPOSTAS LINEOPROLI ERATIVAS DE
VIRCHOWIANOS (V) E VIRCHOWIANOS REACIONAIS (VR), ESTIMULADAS
PELA CONCANAVALINA-A (Con-A) E Con-A ASSOCIADA À PROTEÍNA-C-
REATIVA (ConA+PCR).
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4.5. Linfoproliferação Estimulada pela Proteína-C-Reativa - PCR

Nas Tabelas X e XI nota-se que PCR não altera a atividade

blastogênica de linfócitos de virchowianos, pois as respostas das culturas

estimuladas pela PCR são semelhantes das culturas controles.

Linfócitos de doentes com e sem reação hansênica respondem de

modo semelhante quando estimulados pela PCR (medianas iguais, M=1,0),

o que sugere que, na concentração utilizada, PCR não tem atividade

blastogênica ou tóxica na linfoproliferação de virchowianos.

4.6. Correlação Entre Índices de Estimulação e Concentração Sérica

de PCR

Para verificar se os resultados da linfoproliferação estavam

relacionados aos níveis séricos de PCR, calculou-se o coeficiente de

correlação- r (Spearman) entre índices de estimulação e níveis de PCR sérico.

Foram obtidos valores de r não significantes, logo os resultados da

blastogênese não se correlacionam com as concentrações séricas de PCR.
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TABELA XII - COEFICIENTE DE CORRELAÇÃO (L) ENTRE ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO
E PCR SÉRICO

5. Resultados da Biastogênese de Linfócitos de Doentes Tuberculóides

Os resultados da blastogênese de linfócitos de doentes

tuberculóides encontram-se na Tabela XIII e Figuras 14 e 15.

5.1. Linfoproliferação sob estímulo de PHA

A maioria dos doentes tuberculóides respondeu ao estímulo do PHA



67

com indices > 2,0 (M= 5,0), apenas quatro pacientes (nas. 3, 11, 12 e 22)

obtiveram índices < 2,0, como se verifica na Tabela XIII e Figura 14.

Quando o grupo II foi dividido segundo a presença de reação

hansênica (Tabela XIV, observou-se que os tuberculóides sem reação

apresentaram linfoproliferação maior (M=8,0) que pacientes com reação

(M=3,8), o que pode sugerir que a reação deprime a resposta proliferativa de

linfócitos de doentes tuberculóides estimulados pela PHA.

5.2. Llnfoproliferação sob estímulo de PHA e PCR

A análise global dos resultados da blastogênese de doentes

tuberculóides (Tabela XIII e Figura 14) revela que quando se adicionou PCR

às culturas estimuladas pela PHA, as medianas foram M=5,0 e M=6,5, pelas

estimulações com PHA e PHA+PCR, respectivamente. A análise estatística

destes dados (Wilcoxon) revelou que sob estímulo de PHA e de PHA

associada à PCR a atividade blastogênica de linfócitos de tuberculóides foi

semelhante (z = 0; p ≤ 0,500).

Considerando a resposta dos doentes sem e com reação hansênica

(Tabela XIV), observa-se que a adição de PCR às culturas destes grupos

tende a modificar a resposta linfoproliferativa, elevando as medianas de 8,0

para 10,0 nos pacientes que não apresentavam reação hansênica e de 3,8

para 4,5 naqueles que estavam com reação.

Entretanto, pela análise estatística (Wilcoxon), não foi comprovado
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que PCR exerça efeito indutor de blastogênese em culturas de linfócitos de

tuberculóides estimulados pela PHA, sendo não significantes as diferenças

observadas na ausência (z = 0,06; p < 0,4761) e ria presença de reação

hansênica (z = 0,28; p ≤ 0,3897).

FIGURA 14 - ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO DAS RESPOSTAS LINFOPROLIFERATIVAS

DE DOENTES TUBERCUILÓIDES TÓRPIDOS (TT) E REACIONAIS (TR),

ESTIMULADAS PELA FITOHEMAGLUTININA (PHA) E PHA ASSOCIADA .

PROTEÍNA-C-REATIVA (PHA+PCR).
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5.3. Linfoproliferação sob estímulo da ConA

Sob estímulo da ConA a resposta linfoproliferativa da maioria dos

doentes tuberculóides (19) foi eficiente, índices > 2,0, apresentando valor

médio M=4,0. Quatro doentes apenas apresentaram índices < 2,0 (nas. 2,

11, 12, 22), (Tabela XIII e Figura 15).

Nos tuberculóides tórpidos a proliferação linfática tende a ser

maior (M-3,5) que nos reacionais (M= 2,5), indicando que o estado de reação

hansênica pode deprimir a resposta imunecelular induzida pela ConA em

doentes tuberculóides, (Tabela XIV e Figura 15).

5.4. Linfoproliferação sob estímulo da ConA e PCR

Na Tabela XIII e Figura 15 nota-se que quando se adiciona PCR às

ulturas de linfócitos de doentes tuberculóides estimulados pela ConA, a

esposta linfoproliferativa tende a diminuir (M=3,0) e esta redução foi

statisticamente significante (z = 2,92; p ≤ 0,0018), demonstrada pelo teste

e Wilcoxon, no qual se comparou individualmente as respostas para ConA e

onA + PCR, sugerindo que PCR reduz a atividade mitogênica induzida pela

onA em pacientes do grupo II.

Analisando a influência da reação hansênica sobre a blastogênese

stimulada pela ConA + PCR (Tabela XIV), foi encontrado que PCR tende a



70

reduzir a atividade blástica induzida pela ConA em tuberculóides sem e com

reação hansênica (respectivas medianas: 3,0 e 2,3), sendo que a depressão

da resposta de tuberculóides sem reação foi estatisticamente signifìcante (z

= 2,44; p ≤ 0,0073) e dos reacionais não significante (z = 0,98; p ≤ 0,1635).

Estes resultados sugerem que PCR reduz a blastogênese

estimulada pela ConA, porém não interfere na resposta de doentes

tuberculóides com reação.

FIGURA 15 - ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO DAS RESPOSTAS
LINPOPROLIFERATIVAS DE TUBERCULÓIDES TÓRPIDOS (TT) E
REACIONAIS (TR), ESTIMULADAS PELA CONCANAVALINA-A (Con-A)
E PELA Con-A ASSOCIADA À PROTEÍNA-C-REATIVA (CONA+PCR).
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TABELA XIII - MÉDIAS DAS CONTAGENS DAS TRIPLICATAS (cpm) E
RESPECTIVOS INDICES DE ESTIMULAÇÃO (IE) DAS CULTURAS
CONTROLES E ESTIMULADAS PELA FITOHEMAGLUTININA (PHA)
CONCANAVALINA-A (Con-A) E PROTEÍNA-C-REATIVA (PCR), DO
TESTE DE LINFOPROLIFERAÇÃO DE TUBERCULÓIDES.

T = TUBERCULÓIDE TÓRPIDO

Tr= TUBERCULÓIDE REACIONAL.
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TABELA XIV - INDICES DE ESTIMULAÇÃO, CONCENTRAÇÕES SÉRICAS DE PROTEÍNA-
C-REATIVA E TNF EM TUBERCULÓIDES COM E SEM REAÇAO
HANSÊNICA.
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5.5. Linfoproliferação sob estímulo de PCR

Proteína-C-reativa não interferiu com a resposta linfoproliferativa

de doentes tuberculóides, como pode ser observado nas Tabelas XIII e XIV.

Linfócitos de pacientes do grupo II, com ou sem reação hansênica, reagiram

sob estímulo de PCR de modo semelhante às culturas controles (sem

estimulo), sendo suas medianas iguais e de valor 1,0.

5.6. Correlação entre índices de estimulação e concentração sérica de

PCR

Calculou-se o coeficiente de correlação, (Spearman), para observar

se poderia existir correlação entre as concentrações séricas de PCR e resposta

blastogênica para cada estimulante utilizado.
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Foi observado que não há correlação entre índices de estimulação

pela PHA e níveis de PCR sérico (r = 0,2977; z = 1,1139; p ≤ 0,1292),

enquanto sob estimulo de PHA + PCR os índices de estimulação estão

negativamente correlacionados com níveis de PCR (r = -0,6667; z = -1,7639;

p ≤ 0,0392) significante a 5%.

A estimulação pela ConA não se correlaciona com PCR sérico (r =

0,1102; z = 0,4124; p ≤ 0,3409), assim como os índices de estimulação

obtidos pela ação de ConA + PCR (r = -0,3458; z = -0,9149; p ≤ 0,1814).

6. Resultados da Blastogênese de linfócitos do Grupo Controle

Na Tabela XV e Figuras 16 e 17 encontram-se os resultados da

blastogênese de linfócitos de indivíduos normais, cultivados em meio de

cultura contendo 15% de soro AB normal inativado pelo calor.

6.1. Linfoproliferação sob estímulo de PHA

Inicialmente observa-se na Tabela XV e Figura 16 que linfócitos de

odos indivíduos normais (grupo III) responderam à PI-IA com índices > 2,0,

maioria maior que 10,0, apenas seis obtiveram 1E < 10,0, sendo a

ediana M= 15,0.
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Estes resultados mostram que linfócítos de indivíduos normais

foram mais proliferativos ao mitógeno PHA do que as células T dos doentes

de hanseníase.

6.2. Linfoproliferação sob estímulo de PHA e PCR

A análise da Tabela XV e Figura 16 mostra que, tende a ser

emelhante a linfoproliferação de indivíduos normais sob estímulo de PHA

M= 15,0) e PHA + PCR (M= 15,0).

Na Figura 16 nota-se que adição de PCR às culturas estimuladas

ela PHA, aumentou a resposta blastogênica de alguns indivíduos (nos. 1,

, 3, 11, 15) e reduziu a de outros também (n° 12, 13, 14, 16, 17),

correndo uma compensação entre as variações de maneira que o valor

ediano permaneceu inalterado.

Comparando-se estes dados pela análise estatística (Wilcoxon), foi

bservado que os resultados da estimulação pela PHA e PHA + PCR são

guais (z = 1,05; p ≤ 0,1492).

Na Tabela XVI e Figura 16 nota-se que linfócitos de indivíduos

ontroles Mitsuda negativos foram mais reativos à PHA (M=21.8) que os

itsuda positivos (M=14). A adição de PCR às culturas deprimiu em 47% a

nfoproliferação induzida pela PI-lAnos Mitsuda-negauvos (M=10,3); enquanto

os Mitsuda - positivos, ao contrário, houve 53% da estimulação blastogênica



FIGURA 16 - ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO DAS RESPOSTAS LINFOPROLIFERATIVAS
DOS INDIVÍDUOS CONTROLES, ESTIMULADAS PELA
FITOHEMAGLUTININA (PHA) E PHA ASSOCIADA À PROTEÍNA-C-REATIVA
(PHA+PCR).

6.3. Linfoproliferação sob estímulo da ConA

A observação da Tabela XV e Figura 17 mostra que a estimulação,
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pela Concanavalina A, das culturas de linfócitos do grupo controle foi

discreta (MI=3,0), com predomínio de índices <5,0 apenas quatro culturas

tiveram índices > 5,0 (nOs. 2,5,10,11).

TABELA XV - MÉDIA DAS CONTAGENS DAS TRIPLICATAS (cpm) E RESPECTIVOS
ÍNDICES DE ESTIMULAÇÁO (IE) DAS CULTURAS CONTROLES E
ESTIMULADAS PELA FITOR'EMAGLUTININA (PRA) CONCANAVALINA-A
(Con-A) E PROTEÍNA-C-REATIVA (PCR) DO TESTE DE
LINFOPROLIFERAÇÃO DO GRUPO CONTROLE.
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TABELA XVI - ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO, CONCENTRAÇÕES SÉRICAS DE
PROTEÍNA-C-REATIVA E TNF NOS CONTROLES MITSUDA NEGATIVOS
E POSITIVOS.
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Outro aspecto interessante é que sob estímulo da ConA, a

resposta proliferativa de linfócitos de indivíduos normais (M=3,0) foi menor

que a de doentes de hanseníase (M=4,8 e M=4,0 para virchowianos e

tuberculóides, respectivamente), ao contrário da atividade blástica induzida

pela PHA, indicando que sob estímulo da ConA linfócitos do grupo controle

são menos reativos que linfócitos dos grupos I e II.

6.4. Linfoproliferação sob estimulo da ConA e PCR

Adicionando-se proteína-C-reativa (PCR) às culturas de linfócitos

estimuladas pela ConA observa-se na Tabela XV e Figura 17, tendência a

redução da resposta bastogênica (M=2,0). A maioria dos valores dos IE

diminuiu ou permaneceu inalterada pela adição de PCR, apenas dois valores

aumentaram discretamente (nºs. 3 e 12).

Analisando estatisticamente (Wilcoxon) as diferenças entre estas

estimulações, observou-se que PCR diminui significativamente a resposta

linfoproliferativa de indivíduos normais estimulada pelas ConA (z = 3,43; p ≤

0,00023).

Proteína-C-reativa foi depressora da atividade linfoblástica

estimulada pela ConA nos três grupos estudados, sendo esta depressão mais

acentuada nos virchowianos (58%) e aproximadamente igual nos

tuberculóides (25%) e controles (30%).

No entanto, se os resultados do grupo controle forem analisados
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segundo a resposta da reação de Mitsuda (Tabela XVI e Figura 17), observa-

se que os Mitsuda-negativos apresentaram índices menores (M=2,0) que os

Mitsuda-positivos (M=3,0), para a ConA. A associação de PCR As cubaras

estimuladas pela ConA reduziu em 50% a linfoproliferação dos indivíduos

Mitsuda-negativos (M=1,0); enquanto nos Mitsuda-positivos a PCR não

alterou a blastogênese induzida pela ConA (M=3,0).

FIGURA 17 - INDICES DE ESTIMULAÇÃO DAS RESPOSTAS LINFOPROLIFERATIVAS
DOS INDIVÍDUOS CONTROLES, ESTIMULADAS PELA CONCANAVALINA-A
(Con-A) E Con- -A ASSOCIADA À PROTEÍNA-C-REATIVA (PHA+PCR).
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6.5. Linfoproliferação sob estímulo da PCR

Línfócitos de indivíduos normais, sob estímulo de proteína-C-

reativa, apresentaram atividade blástica semelhante às culturas controles,

medianas dos IE igual 1,0 (Tabelas XV e XVI ), sugerindo que PCR não

interfere na atividade blatogênica de linfócitos do grupo controle, assim

como dos grupos I e II.

Analisando os resultados da blastogênese segundo os mitógenos,

observa-se que a ação mitogênica da PHA foi mais acentuada nos indivíduos

controles Mitsuda-negativos (M=21,8), diminuindo nos Mitsuda-positivos

(M-14.0), nos doentes tuberculóides tórpidos (M=8.0) e reacionais (M=3.8).

Os menores índices de estimulação foram dos pacientes virchowianos, com

ou sem reação hansênica (M=3,0).

Com a adição de PCR às culturas estimuladas pela PHA a

resposta linfoproliferativa variou segundo a forma da doença e a reação de

Mtisuda. Nota-se na Figura 18, que houve tendência à redução de 24% desta

resposta em virchowianos reacionais e de 47% nos controles Mitsuda-

negativos, enquanto nos tuberculóides e controles Mitsuda-positivos (M+)

houve tendência a aumento da blastogênese. A associação de PCR aumentou

a proliferação de tuberculóides tórpidos em 25%, dos T reacionais em 18% e

dos controles M+ em 53%.



FIGURA 18 - VALORES DAS MEDIANAS DOS ÍNDICES DE ESTIMULAÇÃO SOB
ESTÍMULO DE FITOHEMAGLUTININA (PHA), C 0 NCANAVALLNA-A (Con-A)
E PROTEÍNA-C-REATIVA (PCP.), EM DOENTES DE HANSENÍASE E
INDIVÍDUOS CONTROLES .
VV = virchowianos/ VR= virchowianos reacionais
TT =tuberculóides tórpidos/TR tubereulóides reacionais
M =controle Mitsuda-negativo/M+=controle Mitsuda-positivo

Considerando a atividade do mitógeno ConA observa-se,

inicialmente (Figura 18), que a proliferação de de .virchowianos foi maior,

especialmente nos reacionais (M=6.8 não reacionais M=4,0),comparada à

resposta de tuberculóides (tórpidos M=3.5, reacionais M=2.5) e dos controles
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(Medianas 2.0 e 3.0 nos M-negativos e positivos, respectivamente).

Associando-se PCR a estas culturas houve depressão da proliferação de

linfócitos dos três grupos, exceção dos controles Mitsuda-positivos cujas

medianas permaneceram inalteradas. Nota-se também que a redução

induzida pela PCR foi mais acentuada em virchowianos reacionais (70%) e

nos controles Mitsuda-negativos (M=47%).


