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5. DISCUSSÃO

O critério histológico utilizado define a

reação histológica positiva pela presença de célula epite-

lióide. Tal critério baseou-se na noção bem estabelecida

em Patologia Geral de que a transformação do histiócito

em célula epitelióide revela capacidade efetiva de proces-

sarnento do antígeno.

A analise de algumas pesquisas (BECHELLI e

col., 1959; MICHALANY & MICHALANY, 1983,e LASTÓRIA, 1984)

sugere que a extensão dos granulomas epitelióides corres-

ponderia a resistência do indivíduo ao M. leprae. Desde

que se considere a presença de células epitelióides como

dado suficiente para determinar a positividade histológi-

ca da reação, a gradação da intensidade dos casos positi-

vos tomou como única premissa a extensão do processo grã-

nulomatoso, sem considerar particularidades estruturais,

cujas relações de concordância clínico-histológicas ocor-

rem com menor freqüência. Como exemplo, a ulceração não

indica necessariamente maior resistência do indivíduo ao

bacilo (MICHALANY & MICHALANY, 1983).

Assim sendo, a classificação baseada na ex

tensão do processo granulomatoso propiciaria melhor compa-

ração clínico-histológica. Para esse fim, utilizou-se a

metodologia em que o critério de intensidade é relaciona

do à fração ocupada pelo granuloma no derma (RIDLEY,

1977).

No entanto, como muitos fatores devem

atuar na expressão final histológica da reação de Mitsu-

da, torna-se difícil estabelecer uma relação mais estrei

ta entre a intensidade da reação histológica e a capacida-
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de imunológica do indivíduo. Isso se aplica à avaliação

de reações onde se encontram focos de células epiteliói-

des em vez de granulomas tuberculóides bem estabelecidos.

Reações com essas características corresponderiam aquelas

encontradas em lesões cutâneas anestésicas de hanseníase,

cujos focos de células epitelióides em meio a infiltra

do não específico definem o diagnóstico de hanseníase tu

berculóide, estruturas pré-tuberculóides de Souza Lima e

Souza Campos (1947). Por isso, a presença dessas estrutu-

ras histológicas na reação de Mitsuda classifica a respos

ta como positiva.

Inversamente, a ausência de reação epite-

lióide classifica a reação como negativa. Seria de se su-

por que, no caso de reação negativa e, portanto, na ausên-

cia de resposta imune, os bacilos injetados fossem encon-

trados no derma no momento da biópsia. No entanto, sabe-

se que a capacidade fagocitária pode permanecer mesmo nos

indivíduos supostamente não resistentes,embora esteja

ausente a capacidade de processamento do bacilo. A falta

de mediadores responsáveis pela fixação dos macrófagos

na região onde se encontra o antígeno levara a uma

resposta imune deficiente. Sendo o macrófago uma célula

migrante, e possível que fagocite os bacilos e se dirija

a outra localiza ção, provavelmente linfonodos regionais

(HAUGEN & CLOSS, 1979). Tal noção justificaria o fato de,

em muitos casos negativos, não só os bacilos não serem

encontrados como também a reação inflamatória ser

ausente ou focal discreta não específica. Assim, no

período entre a terceira e quarta semana os macrófagos

com bacilos seriam totalmente removidos do local de

injeção do antígeno de Mitsuda.

Como consequência desse fato, pode-se tam-

bem sugerir que qualquer evidência de reação histiocitá-

ria e presença de bacilos no local significaria maior

grau de resistência que a ausência de reação. Isto por-

que a presença de reação histiocitária não epitelióide
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com bacilos implicaria na capacidade de fixação dos macró-

fagos no local, caracterizando alguma capacidade imune.

Nessas condições, numa sequência de avalia-

ção histológica da resistência imunológica, seriam consi-

derados quadros de mínima resistência:

1) ausência de resposta inflamatória e

2) infiltrado inflamatório crônico focal

inespecífico.

De modo geral, a classificação histológica

utilizada para a reação de Mitsuda concorda com a emprega

da por Petri (1982) exceto que, para as reações

considera das negativas, a interpretação e a ordenação

são diversas. Como apoio a essa proposição, tem-se

observado que a reação histiocitária não epitelióide com

bacilos pode ocorrer em doentes de hanseníase com forma

dimorfa e rea- ção de Mitsuda negativa (ARRUDA e col.,

1982).

Os resultados discrepantes que ocorrem en-

tre as leituras clínica e histológica da reação de Mitsu-

da já foram referidos na literatura como atribuíveis a di-

versos fatores. Um deles e que a metodologia usada para

delimitar a reação clínica e, por conseguinte, o local da

biópsia pode impedir a análise do ponto central da inje-

ção, fator de erro que se buscou excluir neste trabalho

pela rigorosa delimitação previa do local. Outro fator

de erro, a biópsia muito superficial, foi evitado porque

os cortes atingiram os planos profundos da derme.

Sabe-se também que discrepâncias podem

ocorrer pela tendência que os infiltrados inflamatórios

têm de gerar lesão cutânea conforme sua localização na

derme, ou seja, à medida que os infiltrados se aprofundam

as possibilidades de manifestação cutânea visível a olho

nú se reduzem (ALCHRONE, 1974).

Como a positividade histológica da reação

depende basicamente da presença de células epitelióides,
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podem ocorrer duas condições interessantes:

1) infiltrações cutâneas discretas ou au-

sentes cujo substrato histológico é re-

presentado por pequenos focos de infil-

trado inflamatório com granulomas epi-

telióides incipientes;

2) infiltrações cutâneas ou papúlas cor-

respondentes até a (+) ou (++) de posi-

tividade clínica, cujo substrato histo-

lógico é um granuloma não tuberculóide

e, portanto, negativo.

De fato, na primeira condição se enquadra

o caso 2 (contato não consangüíneo), que apresentou res-

posta clínica negativa,mas na histologia vizualizou-se

discreta reação inflamatória com células epitelióides. In

versamente, hã o caso 25 (contato consangüíneo), em que a

reação clinica positiva tem por base um processo inflama

trio crônico granulomatoso, porém não tuberculóide.

A avaliação baciloscópica da reação de

Mitsuda é calçada no "clearance bacilar", no qual a ca-

pacidade de eliminação de bacilos de um foco granulomato-

so é paralela à capacidade imune em graus progressivos,

isto é, quanto menor o número de bacilos maior a resistên-

cia do indivíduo (CONVIT e col., 1972).

Todavia, é possível que reações positivas,

como a do caso 28 (contato consangüíneo), com granulomas

tuberculóides e Índice baciloscópico positivo (++) repre-

sentem, no espectro, indivíduos com menor grau de resis-

tência. Se esses indivíduos desenvolvessem hanseníase

provavelmente seriam enquadrados nas formas "bordeline" -

tuberculóides (BT) ( RIDLEY & JOPLING, 1966).

Desse modo, as discrepâncias entre as lei-

turas clínica e histológica provavelmente estão associa

das à extensão dos granulomas (tuberculóides ou não tuber-

culóides) e à sua localização na derme, isto é, sua pro-



fundidade.

Por outro lado, a amostra sugere a acei

ção da hipótese de que o caráter familial da reação

Mitsuda (BEIGUELMAN, 1962, 1965; BEIGUELMAN & QUAGLIAT

1965; SAHA & AGARWAL, 1979) pode ser explicado genétic

mente. Os indivíduos consangüíneos de doentes com reaç

de Mitsuda negativa ou duvidosa, virchowianos ou dimo

fos, apresentaram maior porcentual de respostas negativ

do que os não consangüíneos. Tal verificação é aind

mais relevante devido à inclusão dos contatos consangü

neos de dimorfos, os quais têm menor chance que os virch

wianos de haverem herdado o genótipo recessivo para a re

posta ao antígeno de Mitsuda (reação de Mitsuda negativa).

Na amostra de contatos consangüíneos

(tabelas 2A e 2B) não houve associação significante entre

as leituras clínica e histológica. Já no caso do grupo de

não consangüíneos (tabelas 1A e 1B) a associação foi sig

nificante, o que sugere a existência de fatores que inter

vêm na distinção entre os dois grupos.

Um deles poderia ser ligado ao fato das

discordâncias entre as respostas clínica positiva com re

sultado histológico negativo só terem ocorrido em cont

tos consangüíneos de doentes de hanseníase com formas ba

cilíferas. Tais indivíduos, que devem ter herdado o genó

tipo recessivo (macrófagos incapazes de lisar o M. Lepra

/resposta histológica negativa), apresentaram respost

clínica positiva provavelmente por superestimulação anti

gênica. Com freqüência, os indivíduos sadios são submet

dos a estímulos específicos ou não específicos, os quai

possibilitariam o desenvolvimento de hipersensibilidad

retardada, então gerando resposta clínica positiva por su

perestimulação antigênica (HADLER, 1957).

Os resultados sugerem como plausível admi

tir a hipótese de que a reação de Mitsuda em contatos as-
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dios difere entre os grupos de contatos consangüíneos e

não consangüíneos de doentes de hanseníase das formas ba-

cilíferas. Reiteram, portanto, a idéia de que a reação

de Mitsuda deva ser analisada segundo o tipo ou grupo de

hanseníase que apresenta o doente e a existência de con-

sangüinidade entre ele e seus contatos.


