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PACIENTES COM LEPRA LEPROMATOSA. UM ESTUDO DUPLO-CEGO
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RESUMO

Um estudo duplocego foi conduzido em pacientes portadores de lepra lepro-
matosa estdvel, para -avaliar a Tesposta a administracgo de talidomida 100mg
por dia, por 18 dias, dos niveis séricos de IgM e IgA e dos titulos de fator reu-
matdide e isohemaglutininas anti-A e antiB. Nenhum efeifo significativo ' foi
detectado ao fim deste periodo.
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INTRODUCAO

A eficacia da talidomida no eritema nodoso
leprético e em ecerto niimero de outras condi-
¢des inflamatérias sugere uma funcic imuno-
moduladora e/ou anti-inflamatdria, decorrente
de um ou mais modos de agdo ainda nido bem
estabelecidos2. Um efeito depressor sobre a
resposta de iseanticorpos contra antigenos eri-
trocitarios -in vivo, mas nio in vitro8 e a inibi-
¢ao:da sintese “de novo” de imunoglobuiina M
((gM) 13 apontam como sitio de acio relevante
da talidomida a sintese de imunoglobulinas, em
particular, M.

O fator jreuma‘f.dide estd presente em certo
niimero de pacientes com lepra lepromatosa?,
e embora nfo pareca exercer_nénhum papel re-
levante no curso desta doenga 3, teria importan-
te implicacidc patogenéticé em outras condicbes,
como a artrite reumatdide 1011,

O presente estudo avalia o efeito da talido-
mida sobre os niveis séricos de imunoglobuli-
nas IgA e IgM, de isohemaglutininas anti-A e
anti-B .e de fator reumatdide em pacientes com
lepra lepromatosa.

MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo duplo-cego, rando-
mizado, em 2 grupos de pacientes com lepra
lepromatosa 12, estdvel, com fator reumatdide
sérico positivo pelos festes de litex e Waller-
Rose, com pelo menos ‘3 meses sem surto de
acutizag@o, sem doencas associadas, fazendo uso
somente de dapsona, 100 mg por dia (Fig. 1).
Foram excluidas mutheres em idade fértil. '

Talidomida Placebo
Homens 11 14
Mulheres. 12 g
Total : 23 22
Idade (anos) 84+ 1 61 + 11
Fig. 1 — Cara.ét.eristicas dos grupos talidemida e'_plachO.

de pacientes estudados.

O fator reumatéide foi medido pela técnica
de Waller-Rose (OM.S.) e pelo teste de litex
(Latex RAPI TEXR RF Reagent Behringwerke

" AG, Marburg). O grupo talidomida recebeu 100

mg de talidoreida por dia, e o grupo controle,
placebo, por 18 dias. Este periodo foi baseado
na vida média de IgA e IgM de aproximada-

{1} Lahoratéric de Imunopatologia, Hospital de Clinicas da ﬁniversidade Federal do Parané, Curitiba, PR, Brasil
{2) Hospital Dermatolégico-Sanitdrio S3o Rogque, Fundagio Caetano Munhoz da Rocha, Piragquara. PR, Brasil
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mente 5 dias15. As isohemaglutininas anti-A e
anti-B foram tituladas pela técnica de DACIES,
e as concentragbes de imunoglobulinas foram

realizadas pela técnica de imunodilusdc radial .

(Imunodiagndstico, Sistema RID, Boehrirnger-
Ingelheim, Plate-PAC).

A andlise estatistica fol realizada -utilizan-
do-se o teste de qui quadrado e de Wilcoxon,
para os titulos de isohemagilutininas e de fator
reumatdide, e o teste t de Student para as con-
centracdes de imunoglobulinas 9.,

RESULTADOS

A Fig. 2 mostra os resultados das variagdes

de titulos de fator reumaiodide e de isohema-
ghitininas’ anti-A e anti-B. Foram consideradas
variagbes de duss diluicbes ou mais, dos titu-

los, como significativas para registro. N&o hou- -

ve alteracio estatisticamente significativa.

Talidomida Flacebo
R 1
Fator reumatdide —_— 24 24
v o 0
Isohemaglutininas 15 4
anti-A — 10 1
\b 1
Isohemagiutininas 7* 0 0
anti-B c—— 17 1
* 3 b

Titulos aumentados
) ‘b Titulos diminuidos

Titulos inalterados
Fig. 2 — Variagdes dos titulos de fator reumatdide e isohe.
maglutinings anti-A e anti B,

_ Os niveis séricos de IgM e IgA no grupo
placebo, no 1° dia, foi de 249,21 + 113,57 mg/dl
e 446,43 = 241,84 mg/dl, nio diferindo signifi-
cativamente dos niveis do grupo talidomida,
cem IgM de 267,52 = 8231 e TgA de 44096 =
148,36 mg/dl. No 18° dia os niveis de IgM e
IgA foram de 266,56 + 108,02 mg/dl e 411,78 +
178,85 mg/dl respectivamente, no grupo place-
bo, e 261,16 = 7776 mg/dl e 42336 + 125,30
mg/dl no grupo talidomida.

- Nao houve qualquer alteracio significativa
entre 08 niveis de IgM e IgA do 1° e.18° dias,
em ambhos 0s grupos.

DISCUSSAQ

O presente estudo revelou que a talidomida
administrada a pacientes com lepra lepromato-

sa estivel ndo exerce nenhum efeito detectével

sobre os titulos de ischemaghiiininas e de fator
reumatdide -e sobre os niveis séricos de TgM e
IzA. Esta observacdio difere das observagdes
experimentais prévias de GUSDON & col.2 e da
observacdo de SFHANNON & col. B em pacien-
tes com lepra lepromatosa ativa, também fa-
zendo uso de .dapsond.” A dapsona nao tem in-
‘fluéncia sobre a producide de imunoglobulinas !,

nao interferindo na interpretacao destes resulia-
_ dos.

O baixo indice -bacterioldgico dos nossos
pacientes (1,1 * 3,7, em comparagio 8a0s na-
cientes de SHANNON poderia ser citado como
um possivel fator determinante das diferencas
de resposta a talidomi'da :

Observamos que mesmo com baixos indices
bactenologxcos e mesmo na auséncia de bac-
tériag detectdveis, pacientes com lepra lepro-
matosa apresentam hipergamaglobulinemia e fa-
tor reumatéide detectavel. Outro mecanismo
que néo dependa da presenga constante do My-
cobacterium leprae 3.4 estaria envolvido na imu-

'nopatogenese desta doenga

' Este trabalho nio- afasta completamente a
possibilidade de que a talidomida- possa exercer
efeito sobre a sintese de imunoglobulinas em
outras situacdes.

SUMMARY _

Effect of thalidomide on serum levels of im-
mumoglobulins IgM and IgA, rheumatoid factor
and isohemaglutining anti-A and anti-B in pa-
tients with lepromatous leprosy. A double-blind

study

A double-blind study was performed in a
group of patients with Iepromatous leprosy to
evaluate the response of IgM and IgA serum le-
vels and of serum titles of rheumatoid factor
and isohemagiutining anti-A and anti-B to ad-
ministration of thalidomide 100 mg each day,
for 18 days.

No significant effect was detected at the
end of the study.
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