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RESUMO — Realizou-se um estudo comparativo das reacdes de Fernandez e de
Mitsuda em 104 individuos normais, utilizando-se lepromina integral e lepromina tratada
por ultra-som. Os resultados obtidos nado mostraram diferenca estatisticamente
significativa, no que se refere a reacdo de Fernandez. JA em relacao a reacdo de Mitsuda houve
diferenca significativa; a favor da lepromina integral.
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1 INTRODUCAO

Desde a introducao da intradermo-
reacdo a lepromina, praticada segundo a
técnica de HAYASHI (1933), tem-se
procurado obter antigenos melhor ho-
mogeneizados do que a lepromina inte-
gral. Uma das tentativas utiliza a vibracéo
sbnica para desintegrar os bacilos (ABE et
al., 1963; KITANO & INOUE, 1941; SINHA
etal, 1979).

Os resultados obtidos pelos varios
autores que empregaram lepromina

integral e lepromina desintegrada sao
variaveis. @ Enquanto alguns referem
reacoes equivalentes com os dois tipos de
lepromina (ABE et al, 1963), outros
obtiveram melhores resultados com a
lepromina integral (KITANO & INOUE,
1941; SINHA et al., 1979). O objetivo deste
trabalho foi determinar se as respostas,
precoces e tardias ao antigeno de Mitsuda,
eram concordantes utilizando lepromina
integral e lepromina tratada pelo ultra-
SOM.
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2 MATERIAL E METODOS

2.1 Material clinico testado: foi com- posto
por 104 individuos normais, sem evidéncia
clinica de moléstia organica que pudesse
afetar os resultados; 64 eram estudantes de
medicina da Santa Casa de Sao Paulo e, os
40 restantes, pacientes internados no Pavi-
lhdo Fernandinho da Santa Casa, por
motivos ortopédicos. A idade variou entre
14 e 54 anos. Trinta pessoas eram do sexo
feminino e 74 do sexo masculino.

O trabalho foi realizado no periodo
compreendido entre 27-4-78 e 7-11-79. 2.2
Procedéncia dos lepromas e preparacdo da
lepromina: o material antigénico foi obtido
de lepromas de pacientes virgens de
tratamento, atendidos no Ambulatorio de
Dermatologia da Santa Casa. (0]
processamento do material foi feito no
Instituto de Saude de Sao Paulo, segundo
as técnicas a seguir indicadas :

a) lepromina integral: apés fervura em
"becker", em solucéo fisiolégica a 0,85%,
por trinta minutos, a epiderme foi removida
e o noédulo pesado (2,9 g). Dividiu-se o
material em duas porcoes que foram
preparados segundo o método de HAYASHI
(1933). Procedeu-se em seguida A contagem
de bacilos, segundo SHEPARD & MCRAE
(1968), dando uma taxa de 20x106 bacilos
por ml ; a primeira porcdo, que corresponde
A lepromina integral, foi autoclavada e
distribuida em 21 frascos e estes guar-
dados em geladeira.

b) lepromina tratada por ultra-som: a
segunda porcdo do material, apos a
contagem bacilar, foi congelada a —70 graus
centigrados por 48 horas e, quando
descongelada, foi submetida A vibracédo
sénica do Disruptor Celular ("Sonifier Cell
Disruptor Model W 185-Heat Systems
Ultrasonic Inc."). Os tubos contendo a
suspensdo de bacilos foram colocados em
banho de gelo,
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usando 80 W, durante 10 minutos, por
duas vezes, com um descanso de 5 mi-
nutos. Esta operacdo, desde o congela-
mento, foi repetida mais de uma vez,
conseguindo-se a ruptura de 80% dos
bacilos. Todas as fases foram feitas com
rigorosa assepsia e sempre acom-
panhadas por laminas coradas pelo Ziehl-
Neelsen, observadas em micros-copio
optico, para verificacdo da morfologia dos
bacilos. As suspensodes foram colocadas
em 21 frascos auto- clavados e guardados
até o momento do

USO.

2.3 Técnica da Intradermo-reacgdo:
a intradermo-reacao foi feita utilizando-se
seringas do tipo intradérmico. Foi injetado
0,1 ml de cada antigeno: no antebraco
direito o antigeno tradicional e, no
antebraco esquerdo, o antigeno tratado por
ultra-som.

2.4 Critérios adotados para a leitura: foram
feitas duas leituras : de 48 horas (reacao
de Fernandez) e de 30 dias (reacdo de
Mitsuda). Na verdade, a reacdo de Mitsuda
foi lida em um prazo variavel entre 30 e 39
dias, com média de 34,5 dias. Os critérios
adotados para a leitura foram os
formulados em Congressos Internacionais
de Leprologia : Madrid, de 1953 e Téquio,
de 1958.

Foram os seguintes:

Reacdo de Fernandez

a) Negativa : auséncia de reacdo ou
eritema e infiltracdes inferiores a Smm ;

b) Duvidosa reacdo  eritemato-
infiltrada entre 5-10mm;

c) Positiva (+) reacdo eritemato-

infiltrada entre 10-15mm ;

d) Positiva (++) : reacdo eritema- to-

infiltrada entre 15-20mm:;

e) Positiva (+++) reacdo mato-infiltrada de
mais de 20mm de diametro.
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Reacdo de Mitsuda

a) Negativa: auséncia de reacao;

b) Duvidosa: infiltracao
apreciavel e menor que 3mm;

pouco

c) Positiva fraca (+) : infiltracao entre
3 e Smm;

d) Positiva fraca (++) infiltracdo
nodular entre 6-10mm;

e) Positiva intensa (+++) infiltracao

nodular maior do que 10mm ou ulceracao.

2.5 Técnicas de andlise estatistica
empregadas para efeito de analise
estatistica foi empregado o método do X2.

Para maior facilidade da analise
estatistica, os resultados foram separados
em dois grupos: os considerados negativos,
abrangendo os resultados acima indicados
como "duvidosos"; e os positivos que
incluiram os "c" "e"

itens c', "d" e e",
independente da intensidade da reacao
obtida.

3 RESULTADOS

Os resultados obtidos foram colocados
em duas tabelas: Na tabela 1 sao
apresentados os resultados relativos A
reacdo de Fernandez e, na tabela 2, os da
reacdo de Mitsuda. Os dados foram
colocados da seguinte maneira: na co-
luna vertical os obtidos com o antigeno
tratado pelo ultra-som e, na horizontal, os
referentes ao antigeno tradicional. Esta

distribuicdo  permitiu  confrontar os
resultados obtidos com ambos os
antigenos.

Na tabela 1 procurou-se verificar qual a
concordancia de resultados, no que se
refere a reacdo de Fernandez:

a) Foram concordantes em 86 indi-
viduos, com resultados negativos (92-
-69%) e em 2, com resultados positivos ++
(1,92%).

b) Foram discordantes em 5 indi-
viduos (4,84%).

¢) Nao puderam ser avaliados em 11
individuos (10,57%).

TABELA 1 - Intradermo-reacao de Fernandez em 104 individuos sdos, ndo comunicantes de
hanseniase. Comparacédo entre 2 antigenos de lepromina: integral (LI) e tratada pelo
ultra-som (LUS).

LUS

SEM

" — + ++ +++ LEITURA TOTAL
— 86(92,69%)  1(0,97%) 0 0 0 87
+ 3(2,90%) 0 0 0 0 3
++ 0 0 2(1,92%) 0 0 2
+++ 100,97%) 0 0 0 0 (
SEM 0 0 0 0 11(10.57%) 1

LEITURA

TOTAL 90 1 2 0 11 104
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TABELA 2 — Intradermo-reacao de Mitsuda em 104 individuos sdos, ndo comunicantes

de hanseniase. Comparacdo entre dois antigenos de lepromina: integral (LI) e tratada

pelo ultra-som (LUS)

LUS
— + ++ +++ TOTAL
13
- 6(5,77) 0 0 0 6
+ 20(19,23) 3(2,88) 0 0 23
++ 22(21,16) 27(25,96) 3(2,88) 0 52
T4+ 5(4,81) 10(9,62) 8(7,69) 0 23
TOTAL 53 40 11 0 104

Os resultados discordantes da reacéao de
Fernandez nao sdo estatisticamente
significantes.

Na tabela 2 procedeu-se igual com-
paracédo, porém relacionada com a reacao
de Mitsuda:

a) Foram concordantes os resulta-
dos em 6 individuos com reacdo negativa
(5,77%) ; em 3 com resultados positivos +
(2,88%) e, em 3 com resultados positivos
++ (2,8870):

b) Foram discordantes os resulta-
dos em 92 individuos (88,47%).

Sob o ponto de vista estatistico, os
resultados discordantes da reacao de
Mitsuda, praticada com antigenos de
lepromina integral e tratada pelo ultra-
som, sdo significativos.

4 DISCUSSAO

O primeiro trabalho a suscitar inte-
resse em torno de antigenos de lepromina
submetidos ao ultra-som, foi o de KITANO
& INOUE, em 1941. Os auto-res obtiveram
menor grau de positividade da reacdo
de Mitsuda praticada com
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esse antigeno, em uma populacdo com-
posta por individuos normais, quando
comparado com os resultados obtidos com
a lepromina integral.

Supondo-se que o antigeno de Mitsuda
submetido it vibracdo soénica contenha
todos os elementos bacilares em solucao,
as respostas ao antigeno integral e ao
antigeno  desintegrado deveriam = ser
idénticas. No entanto os resultados
obtidos, neste estudo, mostraram que a
lepromina  integral  provocou  maior
positividade de reacdes tardias, embora
nao houvesse diferenca significativa entre
os dois antigenos na reacao precoce.

DHARMENDRA (1978) visando localizar
substancias antigénicas, mostrou ser
imprescindivel a presenca do bacilo integro
para a reacao tardia de Mitsuda. Testou
lepromina tradicional e lepromina
contendo bacilos fragmentados, em
pacientes virchowianos e tuberculdides e
comparou as reacdes precoces e tardias.
Concluiu estar a substancia antigénica
firmemente liga- da aos constituintes da
parede celular da bactéria
mesmo fragmentando os Dbacilos e
submetendo-os a forte pressao
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ndo se consegue remover a fracdo anti-
génica do residuo insoluavel.

KITANO & INOUR (1941) utilizaram ondas
supersonicas para a liberacdo do antigeno
solavel do bacilo de Hansen. Testaram a
lepromina tradicional e a lepromina
desintegrada e observaram que as reacodes
precoces sdo mais intensas quando se
utilizam bacilos desintegrados. Acreditam
que as reacdes precoces sdo devidas a
componentes baci- lares dissolvidos e que
os elementos soluveis sao incapazes de
produzir a reacdo de Mitsuda, que
dependeria de bacilos sélidos.

No presente trabalho, apés trata- mento
por ultra-som restaram aproximadamente
20% de bacilos soélidos e manchas que,
quando coradas pelo método de Ziehl-
Neelsen, mostravam um vermelho intenso
caracteristico do alcool-acido-resisténcia.
KITANO & INOUE (1941), apés a
desintegracdo bacilar, ndo encontraram
indicios de alcool-acido-resisténcia.

SINHA et al., (1979) obtiveram 4 fracdes
do antigeno de Mitsuda e do anti-

geno de Dharmendra, por centrifugacao e
sonificacdo. Estas fracdoes deram reacoes
precoces positivas, mas as reacdes tardias
s6 foram obtidas quando utilizaram bacilos
integros. Estes resultados concordam com
os de KITANO & INOUE (1941) e com os de
DHAR- MENDRA (1978). Neste trabalho fo-
ram observadas reacdes tardias com ambos
os antigenos. ABE et al., (1963) observaram
que a capacidade de fixacdo do
complemento de lepromina com soros de
hansenianos aumentou quando o anti-
geno foi submetido a vibracdo soénica,
mostrando que esta vibracdo nao destréi a
substancia ativa. Observaram ainda, que a
lepromina com bacilos desintegrados,
embora com 50% de bacilos soélidos, da
reacdes precoces fracas ; quanto a reacao
tardia, pode ser causada ndo somente pelo
bacilo intacto como também pelo bacilo
desintegrado.

Concluindo, a técnica de preparacdo da
lepromina, tradicionalmente empregada,
embora forneca um antigeno de aparéncia
grosseira, ainda continua a ser a que
conduz a resultados mais uniformes.

ABSTRACT — A comparative study on the Fernandez and on the Mitsuda reaction
was made in 104 normal people employing whole and sonicated lepromin. Both types of
lepromin can induce a good early reaction, and there was no significant difference in the
results of the Fernandez reaction. The sonicated lepromin, though it contains all of the
components of the original preparation, gives weaker late skin reactions. The results of the

Mitsuda reaction were statistically significant.

Key words: Fernandez reaction. Mitsuda reaction. Lepromin. Ultra-sonic waves.
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