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COMUNICAÇOES

IMUNOPATOLOGIA DO BAÇO NA LEISHMANIOSE VISCERAL 

Edgar M. Carvalho, Argemiro D’Oliveira Junior e Aristides C. Queiroz

Depressão da imunidade celular^ 8 e hiperglo- 
bulinemia8 são achados freqüentes na leishmaniose 
visceral. Numa tentativa de correlacionar os dados 
histológicos dos órgãos linfóides com as anormalida­
des imunológicas descritas nestes pacientes, foi pro­
cedido exame histopatológico do baço de 15 pacientes 
que faleceram com o diagnóstico de leishmaniose 
visceral, e estes dados foram comparados com os 
achados clínicos, laboratoriais e imunológicos.

O diagnóstico da leishmaniose visceral foi con­
firmado em todos os casos pela demonstração de 
leishmânia em material obtido da medula óssea. Estés 
15 casos foram submetidos à autópsia completa com 
exame sistemático, macro e microscópico, de todos os 
órgãos, no Serviço de Anatomia Patológica do Hospi­
tal Professor Edgard Santos, em Salvador, Bahia. Os 
fragmentos do baço para exame histopatológico foram 
fixados em formol a 10%, incluídos em parafina, 
seccionados com a espessura de 5 micrômetros e 
corados pelos métodos da hematoxilina e eosina. Os 
dados referentes ao peso do baço e à presença de 
doença associada foram obtidos dos protocolos de 
necropsia. Os prontuários clínicos foram também 
revistos com a finalidade de se obterem os dados 
referentes a idade, sexo, bem como achados clínicos e 
laboratoriais.

Em dois destes casos foi realizada determinação 
da população de linfócitos no sangue periférico. Para 
realização destes testes, células mononucleares foram 
obtidas de sangue heparinizado por meio de centri- 
fiigação por gradiente de densidade usando meio de 
separação de linfócitos (Bionetics Laboratories). 
Após lavagem e depleção dos macrófagos, através da 
capacidade de aderência destas células à superfície 
plástica, foi feita determinação de linfócitos T e de 
linfócitos B, respectivamente, pela capacidade de 
ligação a hemácias de carneiro e por detecção de
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imunoglobulina de membrana através da imunofluo- 
rescência indireta, por técnicas já  previamente des­
critas6 10.

Os principais achados clínicos e o estudo his­
topatológico do baço são mostrados na Tabelai.Dez 
dos 15 pacientes eram do sexo masculino, e a idade 
variou de 2 a 30 anos com mediana de 9. A duração da 
doença variou de 1 a 18 meses (média e desvio-padrão 
=  9 ±  4,7). Todos os pacientes apresentavam anemia 
e leucopenia quando da internação, e a albumina 
sérica estava abaixo de 2,5 g/dl em 14 dos 15 casos. A 
globuíina sérica estava aumentada em todos os casos, 
tendo variado de 3,8 a 9 g/dl (média e desvio-padrão =  6 
±  1,6). Aumento do tamanho e do peso do baço foi 
observado em todos os casos. A avaliação histopato- 
lógica revelou atrofia dos folículos linfóides em 10 
casos, com acentuada redução dos centros germina- 
tivos, que às vezes estavam ausentes. Contrastando 
com estes achados, constatou-se hiperplasia dos folí­
culos linfóides em 4 casos, enquanto que em um caso 
estas estruturas estavam dentro dos limites normais. 
Redução do número de linfócitos nas áreas periarte- 
riolares foi achado constante e mais significativo no 
presente estudo, sendo observado em 14 dos 15 baços 
estudados. Os componentes celulares da polpa ver­
melha do baço estavam representados por plasmócitos 
e células fagocíticas. Focos de plasmocitose foram 
observados em todos os casos. Nas células fagocíticas 
tanto pode ser observada a presença de material 
hialino intracelular como, em alguns casos, a presença 
de eritrócitos fagocitados.

Com a finalidade de avaliar se poderia haver 
uma associação entre o aspecto do folículo linfóide e a 
idade dos pacientes, duração da doença e níveis de 
globuíina sérica, os 15 casos foram divididos em dois 
subgrupos, sendo um constituído pelos 10 casos que 
apresentavam folículos linfóides atróflcos e outro 
constituído de 5 casos nos quais os folículos linfóides 
eram hiperplásicos ou normais. No grupo com folí­
culos atróflcos a mediana da idade foi 10, a média e 
desvio-padrão da duração da doença foi 10 meses ±
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Tabela 1 -  Correlação entre duração da doença, globulina sérica e aspectos histopatológicos do baço em 
portadores de leishmaniose visceral.

Idade/Sexo Duração Globulina Aspecto do Redução de Plasmocitose Fagocitose 
da g/dl foliculo linfócitos

doença linfóide periarteriolares

4/M
(meses)

1 5,4 normal
5/F 2 3,8 hiperplásico
4/F 3 7,1 atrófico

30/M 6 8,0 atrófico
24/M 6 9,5 hiperplásico
19/M 7 7,0 atrófico
10/M 7 6,5 atrófico
18/M 8 3,8 atrófico

3/F 12 5,3 hiperplásico
2/F 12 5,5 hiperplásico

10/M 12 6,0 atrófico
5/F 12 5,2 atrófico

22/M 12 8,3 atrófico
9/F 12 7,1 atrófico
8/M 18 4,6 atrófico

4,3, e a média das globulinas séricas foi 6 g/dl ±  1,4. 
No grupo com foliculo normal ou hiperplásico a 
mediana de idade foi 4, a média de duração da doença 
foi 7 meses ±  5,3, e a média das globulinas séricas foi 6 
g/dl ±  2,1. Em dois casos (nps 1 e 8) marcadores de 
superfície foram utilizados para quantificar os linfóci­
tos T e linfócitos B. Em um caso (n.° 4) o percentual de 
linfócitos T foi de 75% com valor absoluto de 1 231 
células por mm^ e o percentual de linfócitos B, 7% 
com valor absoluto de 133 células por mm3. No caso 
n? 7 o percentual de linfócitos T foi de 50% (620 
células/mm^) e o de linfócitos B, 6% (297 célu- 
las/mm3). Comparando estes resultados com os valo­
res obtidos de controles normais em nosso laborató- 
rio^, pode ser visto que, enquanto em um paciente o 
percentual de linfócitos T estava dentro dos limites 
normais, no outro era inferior à média menos dois 
desvios-padrão, comparado ao de indivíduos sadios. 
Em ambos os pacientes foi documentada depleção de 
linfócitos em áreas periarteriolares.

Depleção linfocitária em áreas T dependentes 
foi um achado observado na quase totalidade dos 
casos de leishmaniose visceral no presente estudo. 
Esta observação confirma os achados prévios de Veres 
et al.9, em pacientes -  com leishmaniose visceral -  na 
índia. Todavia, enquanto em 15 dos 20 casos estuda­
dos por Veres et a fi  o período de duração da doença
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era longo, o estado nutricional era precário e o 
diagnóstico de leishmaniose visceral só foi documen­
tado no estudo post mortem, no presente trabalho a 
depleção de linfócitos em áreas periarteriolares foi 
documentada mesmo nos casos nos quais a doença 
tinha um curto período de evolução. Depleção linfocitá- 
ría em áreas T dependentes são documentadas em 
animais timectomizados após o nascimento^ e após a 
administração de soro antilinfócitos1. Ambas as pos­
sibilidades não se aplicam ao que ocorre na leishma­
niose visceral. Anormalidades do timo não têm sido 
descritas nesta protozoose e desde que a restauração 
da resposta imunitária celular ocorre após terapêutica 
da leishmaniose visceral2 é improvável que um defeito 
no timo seja a causa da ocorrência da depleção 
linfocitária. A documentação, por outro lado, de que o 
soro de pacientes com leishmaniose visceral não inibe 
a formação de rosetas de linfócitos T 2 e de que 
anticorpos antilinfocitários não estão presentes em 
pacientes com leishmaniose visceral (observação pes­
soal) não apóiam a idéia de que anticorpos antilinfó­
citos sejam relacionados com a depleção linfocitária 
nas áreas periarteriolares. Como a leishmaniose vis­
ceral é uma doença na qual o agente infectante persiste 
no hospedeiro por um longo período de tempo, é 
possível que a estimulação constante de linfócitos, 
mediada pelos vários antígenos de parasito, termine 
por induzir uma tolerância imunológica e, por conse-
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Fig. 1 -  Corte de baço mostrando acentuada atrofia de folículo linfóide. Hematoxilina e eosina. x 200.
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Í7£. 2 — Acentuada redução de linfócitos da região periarteriolar na parênquima esplênico. Hematoxilina e eosina. x 400.
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guinte, uma diminuição de linfócitos em áreas T 
dependentes. Alternativamente, a diminuição de lin­
fócitos poderia estar relacionada com a desnutrição^, 
ou com a presença de substâncias séricas que supri­
mem a proliferação linfocitária^.

Os achados histológicos do baço na leishmanio­
se visceral são compatíveis com as diversas anorma­
lidades da imunidade celular observadas nestes pa­
cientes. O fato de que, tanto no paciente que tinha 
linfócitos T diminuídos no sangue periférico como no 
paciente que tinha preservado o número de linfócitos 
T, havia depleção de linfócitos em áreas T depen­
dentes do baço, sugere que as anormalidades neste 
órgão precedem ou são mais evidentes do que as 
observadas no sangue.

O aspecto dos folículos linfóides, áreas onde 
predominam os linfócitos B, situou-se em dois extre­
mos: tanto sendo observada atrofia como hiperplasia 
folicular. A possibilidade de que em uma fase inicial da 
leishmaniose visceral houvesse hiperplasia dos folí­
culos linfóides e que com o decorrer da doença surgisse 
atrofia é viável, desde que em 3 dos 5 casos nos quais o 
foliculo linfóide estava normal ou hiperplasiado, a 
duração da doença foi igual ou inferior a 6 meses, 
enquanto que somente em 2 dos 10 casos nos quais a 
atrofia foi documentada o período de doença foi 
inferior a 6 meses.

Hiperglobulinemia foi documentada em todos 
os casos e não houve associação entre os níveis de 
globulina e o aspecto do foliculo linfóide. Todavia, 
hiperglobulinemia correlacionou-se bem com a inten­
sa plasmocitose observada no baço destes pacientes. É 
importante que, a despeito da plasmocitose no baço, os 
linfócitos B no sangue periférico de 2 pacientes com 
leishmaniose visceral estavam em níveis normais. 
Esta dissociação entre o que ocorre em um órgão 
linfóide e o sangue periférico é um dado importante, 
desde que as células sangüíneas sào as utilizadas para 
a avaliação imunológica na espécie humana. Neste 
caso, o estudo da imunidade poderia nem sempre 
refletir o que ocorre nos órgãos linfóides ou nos locais 
onde o agente infectante é abundante, como é o caso da 
leishmânia no baço.
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