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RESUMO

Dentre os marcadores ja estudados, tem-se o CXCL8, CCL4, MIP-1, IL6 e IL-8, estimulados por ML2044; a
enzima quitinolitica quitotriosidase, ativadoras de macrofagos; a IL-1p e a IL-12; CXCL9, CXCL10, CCL2 em
associagao com IFN-y, IL-4 e IL-17; IFN-y isoladamente; células T de memodria com a proteina principal da
membrana (MMP) - I, do Mycobacterium leprae; IL-2, IL-4, IL-6, bem como moléculas de sinalizagdo de ati-
vagao precoce, como IP3, célcio e proteina-quinase C (PKC), quando estimulados com PMA / A23187 e anti-
geno Mycobacterium leprae (PGL -1). CXCL8 e IL-8, induzido por ML2044, revelou um potencial para diag-
nostico da doenga paucibacilar (PB), embora seja pouco especifico. CXCL-8/IL-8, CCL4/MIP-1 beta e IL-6,
todos induzidos por ML2044, melhorou a especificidade do diagnostico entre pacientes paucibacilar (PB). IL-
18 sérica foi significativamente mais alta em pacientes multibacilares (MB), ndo reacionais e/ou com eritema
nodoso hansénico, em comparagdo com pacientes paucibacilares (PB) e n&o reacionais, sendo que a IL-12
pode ser um marcador geral de infecgdo ativa pelo Mycobacterium leprae.IL-4 e IL-17 esteve reduzida no
grupo de contatos domiciliares, bem como a IL-17 em pacientes multibacilares (MB). IL-2, ao contrario, foi
aumentada em pacientes paucibacilares (PB), sendo que aqueles em contatos domiciliares, paucibacilares
(PB) e multibacilares (MB), apresentaram reducéo nas quimiocinas CXCL8, CXCL9 e CXCL10.0 IFN-y é o
melhor indicador da resposta imune celular antigeno-especifica da hanseniase paucibacilar nao tratada (PB).
As células T de memodria da hanseniase paucibacilar (PB) s&o iniciadas com a proteina imunomoduladora
MMP-II, principal proteina da membrana do Mycobacterium leprae, antes da manifestagdo da doenca. Linfoci-
tos de pacientes paucibacilar (PB) proliferaram em resposta a PMA / A23187 e PGL-1, em comparagéo a mul-
tibacilar (MB). IP3, calcio e proteina quinase C (PKC) elevaram em paucibacilares (PB) e multibacilares (MB),
com aumento significativo apds a estimulagdo com PMA / A23187. O PGL-1 aumentou o IP3 em paucibacila-
res (PB), o mesmo nao tendo ocorrido em multibacilares (PB). O PGL-1 parece induzir a resposta de citocinas
do tipo TH2 observada em pacientes com hanseniase virchowiana (MB).
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1. Introducgao

Compreender os marcadores do hospedeiro envolvidos na doenca € uma maneira de diag-
nostica-la, discriminar os pacientes e, com isso, otimizar o tratamento, com vistas ndo somente a
tratar da melhor maneira o doente, sendo também reduzir o numero de casos de hanseniase.
(CHEN et al, 2019).

Neste contexto o presente trabalho objetiva elucidar através de revisdo da literatura um pai-

nel de citocinas com potencial uso no diagnéstico de todas as formas de hanseniase.
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2. Metodologia

Foram utilizados os seguintes descritores: “leprosy”, “diagnosis”, “cytokines”, “paucibacillary”,
“‘multibacillary” e “markers”, pesquisados no Pubmed, Scielo e Lilacs.

A pesquisa retornou 9 artigos, 4 dos quais em duplicidade e 2 deles sem o atendimento inte-

gral dos descritores (citocinas nao utilizadas como marcadores para o diagnoéstico da doenga).

3. Objetivos (Gerais e Especificos)

Objetivos Gerais:

- Realizar uma revisao bibliografica sobre o estado da arte da aplicagao de citocinas como biomar-
cadores com potencial aplicacdo no diagndstico da hanseniase.

Objetivos Especificos:
- averiguar os marcadores utilizados no diagndstico da hanseniase paucibacilar (PB)

- avaliar os marcadores utilizados no diagnéstico da hanseniase multibacilar (MB)

4. Resultados

Pacientes com hanseniase recém-diagnosticada, paucibacilar (PB) nao tratada e multibacilar
(MB) limitrofe, bem como contatos domiciliares saudaveis de pacientes MB, foram recrutados no
centro-oeste do Brasil. Constatou-se nesse estudo que o IFN-y seria, o melhor indicador da resposta
imune celular antigeno-especifica da hanseniase paucibacilar ndo tratada (PB), sendo que estes
mesmos antigenos promovem a secrecgéo de |IL-4 no sangue de pacientes com hanseniase multiba-
cilar (MB) (SAMPAIO et al, 2012).

A quitotriosidade, uma enzima produzida por macréfagos ativados foi avaliada como poten-
cial marcador sérico do diagndstico de hanseniase. Os resultados apontam para uma potencial ca-
pacidade de diferenciar hanseniase em suas ambas formas dos contatos domiciliares. Além disso a
atividade da quitotriosidase sérica € potencialmente util para distinguir a hanseniase MB da PB e
para monitorar a resposta a terapia no Eritema Nodoso Hansénico, sendo que a atividade da quito-
triosidase se correlaciona com os niveis de neopterina, outro marcador de ativagdo de macrofagos,
mas nao com IL-6, IFN-gama, TNF-alfa e IL-10 (IYER et al, 2009).
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5. Conclusao

Os biomarcadores nao tém condi¢des especificas para classificar entre os polos paucibacilar
e multibacilar, a principio, contribuindo, porém, com o diagnéstico da doenga em si, de maneira ge-
ral.

No entanto, conclui-se que 2 biomarcadores, de todos os avaliadores, poderiam ser utiliza-
dos no diagnoéstico das formas da doenca: o IFN-gama e a quitotriosidase, sendo o IFN-gama o me-
Ihor indicador para o diagnéstico da paucibacilar, e a quitotriosidase util na distingdo entre ambos os
espectros da doenca, além de permitir o monitoramento do Eritema Nodoso Hansénico.

As demais citocinas seriam uteis apenas no diagnostico da Hanseniase.
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