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RESUMO

No mundo, o numero de individuos cuja idade é s$wmpea 60 anos crescera
exponencialmente e, em 2025, espera-se uma eledag@@4 milhdes no nimero de pessoas
mais velhas. O envelhecimento é um processo compje afeta uma variedade de funcgdes,
incluindo o desenvolvimento e a manutencao domsstienunolégico. Dessa forma, os idosos
sdo mais frequentemente acometidos por infeccOesoplasias do que os jovens. Essas
patologias podem ser atribuidas, em parte, ao leesiehento do sistema imunoldgico,
chamado imunossenescéncia. O objetivo deste talaillidescrever o perfil imunoldgico de
uma populacédo de idosos saudaveis. Foram colhidasteas de 35 voluntarios com idade
igual ou superior a 60 anos, de ambos os sexos, fondtilizado, como controle, 0 mesmo
namero de voluntarios com idade entre 20 e 38 aRosam realizados 16 exames
laboratoriais diferentes para definir as principaiseragdes na imunossenescéncia. Os
resultados evidenciaram alteracdes tanto na imdaeidaata, quanto na imunidade adaptativa
no organismo idoso. As altera¢des encontradas maidiade inata foram: aumento do niumero
de neutrofilos no sangue venoso; aumento da caac@ot do componente C4 do
complemento; e aumento da concentracdo de interee6c As alteracbes da imunidade
adaptativa foram: reducdo na quantidade dos litf®dileucograma) e das subpopulacdes
linfocitarias CD2+, CD3+ e CD8+ (imunofenotipagen®);aumento na concentracdo da
imunoglobulina IgA e diminuicdo da concentracaolgd. Podemos concluir, dessa forma,
gue este trabalho foi de grande relevancia parmidels parametros normais do sistema
imunologico de um individuo idoso saudavel e apgwvtg a nossa compreensdo deste
sistema. Assim, também se constitui hum passo sétesno sentido de identificar, no
futuro, formas de melhor tratar as causas subjaesedia imunossenescéncia e suas
consequéncias.

Palavras-chave Sistema Imune. Saude do idoso. Idoso.



ABSTRACT

Worldwide, the number of individuals whose ageverds0 years will grow exponentially. Is
provided an increase of 694 million in the numbérolwer people in 2025. Ageing is a
complex process that negatively impacts the devedop of the immune system and its
ability to function. Immunosenescence is a multdaal condition leading to many
pathologically significant health problems in thged population, it is becoming recognized
that the immune system declines with age, a terawknas immunosenescence, which leads
to a higher incidence of infections, neoplasia antbhimmune diseases. This study attempts to
describe the immunological profile of a populatiohhealthy elderly. Thirty five elderly
patients aged 60 years were subjected to a studlyhe same numbers of young volunteers
aged between twenty and thirty eight were examihbke control group. Were investigated
sixteen laboratorial exams to define the main ckang immunosenescence. The results
showed changes in both innate immunity and adaptaunity in the elderly body. The
changes found in innate immunity were: increasentiraber of neutrophils in venous blood,
increasing the concentration of C4 complement compfy and increased levels of
interleukin-6. Changes in adaptative immunity weegtuction in the number of lymphocytes
(WBC) and lymphocyte subsets CD2 +, CD3 + and CD&immunophenotyping) and
increased concentration of immunoglobulin IgA anecréased IgM concentration. In
cloncusion, this work was important to define tloemal parameters of the immune system of
a healthy elderly and improve our understandinghef system. Thus, it also constitutes a
necessary step to identify how best to treat theedying causes of immunosenescence and
its consequence.

Keywords: Immune system. Aged. Health of the elderly
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1 INTRODUCAO

1.1 Aspectos gerais

Os avancos cientificos e tecnoldgicos na area daesanos Uultimos anos,
contribuiram para o aumento da expectativa de dgalgopulacdo mundial. O namero de
individuos cuja idade é superior a 60 anos creggenencialmente. Até 2025, espera-se uma
elevacdo em torno de 694 milhdes no numero de agsrais velhas. Havera, nessa ocasio,
aproximadamente, 2 bilhdes de idosos no planetejosa maioria — 80% — situada nos
chamados paises em desenvolvimento (WORD HEALTH AIRIGATION - WHO, 2005).

De acordo com o IBGE, no inicio do século XX, na®k 96,7% da populacdo
contava menos de 59 anos de idade. Os idosos pomndiam, nessa época, a apenas 3,3%
dos habitantes do pais. Atualmente, ja sdo 15/80es, os brasileiros cuja idade € igual ou
superior a 60 anos, o que corresponde a 9% daggdmdo pais. Estima-se, que em 2020,
esse numero superara os 32 milhdes (INSTITUTO BREBERRO DE GEOGRAFIA E
ESTATISTICA — IBGE, 2007).

Segundo a OMS, o idoso para os paises desenvoléomdividuos a partir de
65 anos de idade e nos paises em desenvolvimentmaéles com idade a partir dos 60 anos
(DUTHIE Jr.; KATZ, 2002)

A medida que envelhecemos intimeras modificagdesesncem nossa complexa
estrutura bioldgica. Cada organismo sofre espesifateragcdes morfologicas, bioquimicas,
fisiologicas e psicolégicas, com influéncias gesadi e ambientais caracteristicas. As
alteracbes que ocorrem nos idosos, geralmentegrauwte maneira insidiosa. Desse modo, as
patologias, quando evidenciadas, ja podem estaav@mcado estagio de desenvolvimento
(KANAAN; GARCIA, 2005). O sistema imunoldgico panfa praticamente em todos os
processos fisiopatologicos. Atuando como mecanidmalefesa e homeostase em doencas
infecciosas, neoplasicas, inflamatérias e degemasafABBAS; LICHTMA; POBER, 2000).

A compreensao das alteracfes imunoldgicas no iflmemossenescéncia) e suas
consequéncias € essencial para prevencdo, diagmdstitratamento das doencas mais
freqUentes nos idosos, tais como: doencas infagiaoencas crénicas (como por exemplo
doencas reumaticas) e cancer (AW; SILVA; PALMER) 20
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1.2Bases do envelhecimento

Considera-se que parte do processo de envelhecinesigja relacionado com
alteracdes das proteinas que compdem o organismeastudo utilizando cultura de células
levou os investigadores a considerar que a longdeié determinada geneticamente, uma vez
que a célula tem uma capacidade de proliferacatefinéda, isto €, o niumero de replicacdes
é limitado (COTRAM; KUMAR; COLLINS, 1999). Isto éocroborado com a teoria do
relégio biologico, ou seja, a multiplicacdo celul&unciona como um “relégio”, tendo seu
envelhecimento programado (KANAAN; GARCIA, 2005).

Um possivel mecanismo para a teoria genética € equecada divisdo celular,
ocorra uma replicacdo incompleta das extremidades cibmossomo (encurtamento
telomérico) o que leva, em ultima instancia, a gardo ciclo celular. Quando as células
somaticas se multiplicam, apenas uma pequena pda@&&dmero é duplicado, tornando-se
progressivamente mais curto. Apés um nuamero fixdidisdes, as células estacionam em um
determinado estagio sem capacidade de se dividithecido como senescéncia celular
(COTRAM; KUMAR; COLLINS, 1999).

A atividade imunitaria, como a maior parte das @egfisioldégicas, diminui com
a idade, o que também tem sido utilizada como be&éca para explicar o processo de
envelhecimento (AGOSTINHO, 2004).

Embora outros fatores e mecanismos estejam segot@nenvolvidos no
envelhecimento, este trabalho faz uma revisdo deelleecimento do sistema imune,

denominado imunosenescéncia.

1.3 Sistema imunolégico

O sistema imune evolui para manter nossa identidadgénica atuando na
eliminacdo de agentes patogénicos como virus, retérotozoarios, fungos, parasitas
multicelulares e células tumorais. Além disso, es$éema possui diversos mecanismos de
controle interno que evitam o desenvolvimento deniopatologias. Os mecanismos de defesa
variam desde protecdes mecanicas até complexosnim@es celulares e moleculares
(JANEWAY et al, 2005).
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Existem, didaticamente, dois tipos de imunidadeata e a adaptativa:

* |munidade Inata

A imunidade inata funciona como uma primeira lideadefesa. O sistema inato é
constituido por diversos componentes. Primeirameastéarreiras fisicas — como a epitelial e
as secrecdes corpoéreas. Ultrapassadas tais bsrresapatdégenos encontram, células e
moléculas que podem, ainda, destrui-los. Atuamédocgnbutros mecanismos celulares —
mediados por macréfagos, neutroéfilos, células deoas e células NKNatural Killer), por
exemplo — e moleculares — compostos pelo Sistemaplemento, PCR (proteina C reativa),
dentre outros. Tais processos sdo0 mecanismos oeittzgg e citotoxicidade que podem
destruir, ou ndo, os patdégenos (PEAKMAN; VERGANIOT).

Células do sistema imune inato detectam padrbe®cmares associados a
patogenos (PAMPS) que se conservam nos processagiwys dos microorganismos, tao
diversos quantos: bactérias Gran postivas e negatiwirus, fungos e protozoarios. Estas
moléculas(os PAMPS) sdo reconhecidas por determsndéigos celulares que codificam
receptores denominados de (PRRs) receptores denhemmento de padrdes. Nos
vertebrados, a resposta inata imune € essencialipiarar a resposta imune adaptativa. A
resposta imune para os PAMPS tem a seguinte sagqiiéjc deteccdo de um PAMP
especifico leva a 2) sinalizacdo adequada da célu8a resposta efetora. Nos anos recentes o
entendimento dos eventos moleculares foram descriiSOLANA; PAWELEC,;
TARAZONA, 2006).

Dentre os componentes da imunidade inata, os ffidegréao células importantes
na por migrarem para o sitio de infeccédo, terenpimge retardada, fagocitarem e destruirem
patogenos. Eles existem na circulacdo periféricice as primeiras células a migrarem ao
tecido infectado. No sitio de infeccdo sua meiawigie normalmente é de 8 a 12 horas, é
prolongada. Isto permite aos neutrofilos englobaiogenos pela fagocitose e destrui-los
através de mecanismos intracelulares. Ao mesmo aempnedula O0ssea, sob acdo de
citocinas, produz um aumento no numero dessasasépdra responder a demanda tanto
sistémica, como a nivel da infeccdo (CRIGHTON; PIIME, 2006). Embora possa
reconhecer patdgenos através dos chamdadisike Receptors(TLR), ndo percebe a
composicdo antigénica do patégeno. Continua, amticet exercendo eficaz protecéo
(JANEWAY et al, 2005).
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Os macrofagos sdo importantes células inflamatérédsm de destruir os
microrganismos fagocitados, auxiliam nas defesanstr@oas infecgbes, incluindo o
recrutamento de leucocitos e reparo dos tecidoBHE LICHTMA; POBER, 2000). O
termo “macrofago ativado” significa o estado nolgstas células tém maior habilidade de
fagocitar e destruir microorganismos, exercendamgsatividade anti-microbiana mais
intensa (CARLOSt al, 1994)

Os produtos biologicamente ativos produzidos pelasrofagos sao varios tipos
de citocinas. As citocinas sdo mediadores soluleeados por linfocitos e células do
sistema fagocitario, essenciais na comunicacaccelitéar e em muitos processos fisiologicos
e patofisiologicos (JANEWAet al, 2005).

As célulasNatural Killer constituem uma populacéo de linfocitos presentes no
sangue e principalmente no baco. S&o linfécitosndgs, com numerosos granulos
citoplasmaticos, também denominados linfcitos gasos. Igualmente derivados da medula
0ssea, ndo possuem, entretanto, marcadores espedaifi linhagem T/B nem tampouco o
receptor de células T especificos para o reconleetonantigénico (BENLAGHAet al,
2005).

As células NK atuam principalmente na imunidadetain@aontra células
neoplasicas ou células infectadas por virus. Palsaedativadas por citocinas liberadas pelos
linfécitos T (SANTOS, 2003).

O sistema complemento é constituido por um conjdetproteinas plasmaticas e
celulares que sdo ativadas por microorganismosplexos antigeno-anticorpo e superficies
moleculares ativadoras presentes em patogenosllesélteradas. Apds sua ativacdo — por
meio de uma cascata enzimética — diversas ativsdag®@dgicas, tais como opsonizacao,
gquimiotaxia e mecanismos de citotoxicidade, pobtsibi a eliminacdo de patdgenos e célula
tumorais (ITURRY-YAMAMOTO; PORTINHO, 2001).

O componente C3 do complemento é uma proteina coasuinias vias de reacdo
do sistema complemento, e o componente C4 é exalus via cldssica. Na ativacdo do
complemento ha um consumo dos componentes C3 es@#jo que significativas
diminuicdes destas concentracdes permitem tiraclgsdes de natureza diagnostica. As
concentracbes de C3 e C4 encontram-se diminuidasexemplo, no lupus eritematoso
sistémico (LES). Os dois componentes reagem comteipa de fase aguda, podendo
apresentar concentracdes aumentadas nas doerngasiofias (WEST, 1989).

Concomitantemente a acdo da imunidade inata, delserse a imunidade

adaptativa. O desenvolvimento da resposta adaptatiy inicia através da apresentacao
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antigénica, por APC (Células apresentadoras degeat$), aos linfocitos T (ABBAS;
LICHTMA; POBER, 2000).

* Imunidade Adaptativa

A imunidade adaptativa envolve interacdes entrepteces celulares de linfécitos
T, B e anticorpos com estruturas antigénicas pteseam patdgenos e células. Os linfocitos
podem ser classificados em duas grandes populagédsifocitos T e os B; segundo suas
origens, evolucdes a acbes (JANEWALval, 2005).

A imunidade célular € mediada, principalmente, [pdbcitos T — divididas em
duas subpopulacdes: as que apresentam o marcadoe @&ssuem a funcéo de auxiliar nas
respostas imunes e as que expressam o marcadoe @B&roem células-alvo — e, nela, ha
pouca participacao de anticorpos (PEAKMAN; VERGARNQ7).

Os linfécitos T reconhecem fragmentos antigénigossentes em complexos,
localizados na superficie de células apresentaddeasantigenos. A partir dai, ha
desenvolvimento de uma resposta imune especifica gguele antigeno. Tal resposta é
regulada por inUmeros fatores, incluindo citocingsimiocinas e a presenca do proprio
antigeno (ABBAS; LICHTMA; POBER, 2000).

Os anticorpos sao glicoproteinas bifuncionais praths por plasmdécitos — os
quais sdo provenientes dos linfécitos B — em raappaim estimulo antigénico. Uma regido
da molécula é responsavel pela ligacdo ao antigempyanto a outra promove a funcao
efetora que inclui opsonizacao e citotoxicidadeAREAN; VERGANI, 1997).

1.4 Imunossenescéncia

1.4.1 AlteragBes imunoldgicas no idoso

A imunosenescéncia é caracterizada por alteraqis#itptivas e/ou qualitativas
em componentes celulares e moleculares, os qwaitla um estado de inadequada atividade
do sistema imune. Tal fato propicia uma maior Spidodidade a infecgbes, menor resposta a
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imunizac¢des, maior indice de fendmenos auto-imumesplasicos e degenerativos, quando
comparados a individuos mais jovens (AW; SILVA; RER, 2007).

A imunossenescéncia € evidenciada pela diminuicdoresposta celular e
humoral. As mudancas celulares secundarias quepacdram o envelhecimento fornecem
uma melhor compreensdo da atividade imunitariaudlas divergéncias existem, mas o
consenso presente € que a resposta das célulés mais comprometida durante o processo
de envelhecimento do que as células B (SANTOS,)2003

1.4.2 Medula 6ssea e timo

As células do sistema imune possuem um breve mededvida e, portanto, ha
necessidade de substituicdo constante a partipdol™de células tronco hematopoiéticas
(HSCs). Se as HSCs envelhecem, isso podera comignotodos 0s eventos que dependem
da sua integridade, incluindo a producédo de céldiasmunidade e consequentemente a
resposta imune (PAWELEC, 2007).

O sistema imune periférico desenvolve-se de célataeo hematopoiéticas que
se originam na medula éssea. Progenitores linf@jicetuindo células T e B) emigram da
medula 6ssea e migram para locais periféricos &daclos p. ex. timo, baco, linfonodos,
para tornarem-se maduros, diferenciar e adquipre@Bcidade (GRUVER; HUDSON;
SEMPOWSKI, 2007).

O perfil de expressao de células tronco hematdpagjovens e idosas revelou
que os genes que medeiam o destino e a funcaaden&yam sistematicamente inibidos,
enquanto que os genes de especificacdo mieldide a&timados com o envelhecimento. A
natureza dessas mudancas contribui para o de@limitonal das células tronco com a idade
(PAWELEC, 2007).

O timo, assim como a medula 0ssea, € um importag&o linféide primario.
Nele, ocorrem desenvolvimento e proliferacéo delag) provenientes da medula, originando
linfécitos T. Neste processo, ocorre selecdo eeposteliminagdo, por meio de apoptose, de
linfécitos T cujos receptores ndo reconhecem, cameecem fortemente, antigenos préprios
(ANDREW; ASPINALL, 2002).
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Um grande namero de fatores tem sido ligados alinitedas funcdes das células
T com a idade; porém parece que a atrofia cronicéindo induzida pela idade resultando
numa diminui¢cdo na producéo de células T é o fals importante (PAWELEC, 2007).

Com o envelhecimento, ocorre uma atrofia timicaeEendmeno, que se inicia ja
antes da fase adulta, pode ser responsavel por eonaideravel porcentagem das
modificagbes que acontecem na imunosenescéncsacdaio alteracbes na quantidade de
células T ativas, ndo compensada pelos linfécitws @géos linféides periféricos, e por
deficiéncias de citocinas e hormoénios timicos (ANEYR ASPINALL, 2002).

As células epiteliais timicas produzem um numerofaderes estimulantes de
colénia e citocinas hematopoiéticas tais como IL-13, IL-6, IL-7. Tem sido demonstrado
gue o envelhecimento inibe a secrecao de IL-7 p&kdas estromais da medula éssea. IL-7
€ uma citocina essencial para a manutencao e aw@genento dos linfocitos. Em contrastes

alguns estudos tém demonstrado um aumento de mhyéessoas idosas (PAWELEC, 2007).

1.4.3 Imunidade Inata

Ainda que o numero e a capacidade fagocitica dedfidos ndo se alterem, com
o envelhecimento, outras funcbes, como quimiotapi@ducdo de anion superoxido e
apoptose, apresentam-se alteradas. Isso pode caresge, por exemplo, de alteracbes de
sinalizacdo de receptores. Os neutréfilos exibempém, reduzida resposta ao fator GM-
CSF, importante na sua génese medular (CRIGHTONRHONE, 2006).

Os neutrofilos dos idosos ndo respondem eficienieanano processo de
mobilizacdo quando o sistema hematopoiético edbaestresse, como por exemplo, na
quimioterapia e infeccdo grave prolongada. Nestaarstancias, o processo de migracdo dos
neutrofilos da medula 6ssea para a circulacaonsis#énado é tdo ativado quanto em grupos
jovens (CRIGHTON; PUPPIONE, 2006).

No sitio da infeccdo ocorre também mudancas nasdadies fagocitica e
bactericida. Estudos realizados em diferentes sagtarias demonstraram um significante
declinio da capacidade fagocitica de bactériasspatatréfilos, assim como, a quantidade de
bactérias fagocitadas com o avanco da idade (PAVZERBO7).

Ha uma apoptose prematura destas células que podiebair também para a
reducédo na atividade fagocitica no idoso (CRIGHTBNPPIONE, 2006).
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Segundo Fulop Jret al. (1997), concluiram que os neutréfilos senescesdes
incapazes de permanecer vivos no local da infepgddempo suficiente para desempenhar
atividade fagocitaria porque tém uma menor resp@staitocinas que normalmente a
prolongam.

Similares sé@o as alteragdes em macrofagos — harrmoapacidade de quimiotaxia
e de producédo de agentes oxidantes. A quantidagesdarsores macrofagicos/mondcitos na
medula 0ssea, assim como a producao de molécukisalzacao oriundas dessas células ja
maduras, estao diminuidas (SOLANA; PAWELEC; TARAZAN006).

Existem, ainda, evidéncias de um aumento da quatgide células NK a medida
gue envelhecemos, embora a atividade dessas c¢éadtga diminuida. Sua resposta a
citocinas, por exemplo, esta reduzida, o que r@sut declinio na citotoxicidade celular e de
sintese de citocinas e quimiocinas. Isso ocorhleezapor acdo de produtos génicos virais,
como por exemplo, do citomegalovirus, 0s quais zeaua expressao de marcadores de
superficies importantes para a ativacao de ac&éldlas NK (KOCHet al, 2006).

Células dendriticas — o0 elo importante entre a idade inata e a adaptativa - sdo
semelhantes em jovens e idosos quanto a produgéitodmas, embora as células dos idosos
secretem mais IL-6 e fator de necrose tumer@iNFo) (PAWELEC, 2007). Ja outro estudo
diz que a célula dendritica apresenta fagocitosenzad do corpo apoptético e falha da
geracdo de resposta anti-inflamatoria, isto podpli@ o paradoxo do aumento da
inflamacéo associada com o envelhecimento humaA& T®; MALAVOLTA; PAWELEC,
2006).

As complicagbes das infec¢cdes agudas sdo provaveEmmais severas nos
idosos devido a uma diminuicdo da imunidade indta.entanto, as questdes permanecem
com relacdo ao envelhecimento “normal saudavel’importancia clinica das respostas as
vacinacdes na velhice (PAWELEC, 2007).

1.4.4 Imunidade adaptativa

Estudos mostram que o numero de células T peafercestavel com a idade.
Consequentemente, a diversidade de células T eridads com idade avancada pode ficar
comprometida ja que a expansao clonal destas sghdarre predominantemente na periferia
(PAWELEC, 2007).
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Um estudo realizado em 1999, demonstrou que muisadias idosas (>60 anos)
ndo apresentavam diferencas significativas quaotausnero total de linfocitos T, quando
comparadas com mulheres adultas jovens. Porénm fobservadas diferencas em relacao a
proliferacdo das células T em resposta ao agerttdiecni fitoemaglutinina, sugerindo que
alguns tipos de células T especificas podem dimisua funcdo nos individuos idosos.
(KRAUS et al.1999).

Uma das principais alteracdes do sistema inumeefr@rsenescéncia é a reducao
do numero de células T virgem e aumento dos cldeasemoria, ou seja, as células T CD8+
e CD4+ de memoria que se expandem, enquanto aRséluCD8+ e CD4+ virgens
diminuem progressivamente com o envelhecimento (MASMALAVOLTA; PAWELEC,
2006).

Outra alteracdo na resposta imune € a mudancdagaageentre células T helper 1
e 2; ocorre um aumento nas células TH-2 com simedtddecréscimo das TH-1. A
interleucina 2 (produto das células TH-1) sofre dexlinio na sua produg¢édo no processo de
envelhecimento, e é uma das alteracfes de citomass observadas na imunossenescéncia
(NOVAES et al, 2005).

Células T de memodria normalmente possuem a pro@D28 na superficie, que
estimula as células a dividirem quando o antigesté presente. Mas as células de memoria
velhas tendem a perder o CD28, e como resultadtijpimar menos quando exposta ao
antigeno do que células mais jovens (VASTO; MALAVIA;, PAWELEC, 2006).

Estudos realizados na Suécia, ha mais de dezaswapanhando individuos cuja
idade € igual ou superior a 80 anos, demonstramaxa®sso de células CD8+ CD27- CD28-,
ou seja, linfocitos sem receptores para co-estigAolgue € necessaria para uma apresentacao
antigénica eficiente; reduzida secrecao de IL-@paasavel pela proliferacdo e diferenciacédo
de células T e pela ativacdo de linfocitos T cimds e macréfagos; uma elevada
concentracdo plasmética de IL-6, a qual atua nigrexzdo de células B e na resposta de fase
aguda, além de uma baixa proliferagcdo, “in vitrdé, células T, que, dentre outras causas,
pode ocorrer por uma maior atividade supresso@hidas Tregs — CD4+ CD85- as quais,
apesar de exercerem semelhante atividade em indwidvens e idosos, ocorrem em maior
quantidade no ultimo grupo, exibindo assim, maraugde inibicdo. Como j& citado, ha um
desequilibrio entre 0 numero de células T virgeds enemoéria. O Ultimo grupo predomina
sobre o primeiro, reduzindo, assim, a capacidadeesigosta a novos agentes (SOLANA;
PAWELEC; TARAZONA, 2006; WIKBYet al, 2006).
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Outro componente da imunidade adaptativa, as séBlléambém sdo afetadas
com a idade. Deficiéncia nas células B tém sidatadas em idosos, incluindo assim,
reducdo de moléculas co-estimulatorias, defici@céasinalizacdo do receptor de células B e
a diminuicao de afinidade por imunoglobulinas (ASW.VA; PALMER, 2007).

O numero de linfocitos B circulantes diminui, ndagmo, ha uma maior producao
de plasmocitos, e consequentemente de anticorpésa Aessas alteracdes quantitativas,
acometem o idoso, alteracdes qualitativas. Os ditd® B/plasmocitos funcionantes
produzem anticorpos que nao atuam de forma adeqUiagamoléculas, por exemplo, ndo
opsonizam, adequadamente, antigenos mesmo em &lemacdentracdo e alta especificidade
(COLONNA-ROMANO et al, 2006; ZEDIAK; BHANDOOLA, 2005).

As principais alteracbes observadas na resposteoralinestdo associadas a
concentracdo de imunoglobulinas, ao numero e ati@dde células B, assim como as
mudancas na especificidade e afinidade dos antsqyEKSLE, 2000).

As perdas de anticorpos IgG de alta afinidade deram envelhecimento
contribuem para o aumento da suscetibilidade eidgde de doencas infecciosas, assim
como na menor eficiéncia de vacinas em idosos,wenaue o IgG de alta afinidade oferece
maior protecdo contra doencas causadas por baotéviaus (DUCHATEAU, 2003).

Um estudo realizado por Speziali et al. (2009)a#iido ratos, relata que ha um
aumento nos niveis de soro IgG e IgA com ratos mealisos, quando comparado com 0s
jovens, enquanto que os niveis de IgM séo inaltsrad

Porém, existe muitas controvérsias no que diz iespgos padrbes das
imunuglobulinas no organismo senil. Outros autef@snam que com o envelhecimento, a
imunidade humoral é danificada. A quantidade deanto produzida em resposta a maioria
de antigenos estranhos diminui com idade. Os ndeisoro de IgM diminuem nos idosos,
embora o significado desta diminuicdo seja desandbeOs niveis do soro de IgA e de IgG
aumentam, possivelmente refletindo a producdo atadande anticorpos em resposta aos
varios antigenos intrinsecos ou a ativagdo polidlate linfécitos B por endotoxinas
bacterianas (BEERS; BERKOW, 2006).
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1.5 Outras alteracoes

No envelhecimento o organismo sofre alteracdespgaem afetar a ingestao e
digestdo adequada dos alimentos, bem como altersrveis de absor¢cédo de alguns nutrientes
para a manutencao da satude (CAMPOS; MONTEIRO; ORNE2000).

A degluticBo comeca a se tornar lenta apds os d% @midade, e por volta dos 70
anos é ainda mais lenta quando comparada a indwighwens. O passar da idade também
acarreta diminuicdo da motilidade do trato digestidto nimero de papilas gustativas e
diminuicdo da sua eficacia. Além disso, a secral@igaliva diminui e freqlientemente se
observa a perda de apetite (STEENHAGEN; MOTTA, 20B6tas alteracdes podem levar a
desnutricdo, que por sua vez, € uma das causasudedeficiéncia secundaria ou adquirida.
A deficiéncia protéica em camundongos, causa imefiméncia por meio de alteragbes na
funcdo das células apresentadoras de antigenasnpeamn humanos, ndo é compreendido
como a desnutricdo afeta especificamente a respustae: ligacdes entre o0s sistemas
endocrino e imune podem fornecer parte da resgosista questdo. Seres humanos tem o
nivel de leptina reduzido quando em estado de géaniJa tendo sido provado que pessoas
com deficiéncia em leptina, geneticamente deterdaingossuem respostas de celulas T
reduzidas, levando as patologias mais frequentesddsos, tais como infecgcdes e neoplasias
(JANEWAY et al, 2005). O hormonio de crescimento sistémico, @amplo, diminui
significativamente com o aumento da idade e essdapem sido ligada ao aumento da
adiposidade e um decréscimo na celularidade da Imeiisea envelhecida (GRUVER,;
HUDSON; SEMPOWSKI, 2007).

A exposicao repetida a fatores ambientais maléfitaosbém pode acelerar o
processo de envelhecimento. O dano oxidativo pedemiseqiiéncia da exposicdo ambiental
progressiva a radiacao ionizante e reducdo dosmsates de defesa antioxidantes, que
também acarretam no envelhelhecimento (THOMSEN,4R0@s radiacbes levam a
alteracbes na molécula de DNA que, se nao repargdaem desenvolver mutacdes e
proliferacdo celular anormal (COTRAM; KUMAR; COLLBy 1999). Estas alteracbes
celulares quando néo identificadas/eliminadas l@rgia imunoldgica) pelo sistema imune,
acarretam no desenvolvimento de tumores. A realoithpcia da imunidade contra os
tumores € mal compreendida. No entanto, esta gla@a sistema imunoldgico de fato reage

contra muitos tumores, e a compreensao dessassenafatividade anti- tumoral de forma
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especifica continua sendo um importante objetiv® idaunologistas (ABBAS; LICHTMA;
POBER, 2000).

Outro grave problema que esta presente em umaegmarte da populacéo idosa
€ a depressao. Os sintomas depressivos estdonaldos com componentes emocionais e
biolégicos: aflicdo, apatia, baixa auto-estima,dpeda libido, distlrbio do sono, perda do
apetite, entre outros. Contudo, a salde mentadiépensavel para o bem-estar geral do
individuo, o diagnéstico de depressédo e a corsggtpia se tornam de extrema importancia
para os idosos (MICHELON; CORDEIRO; VALLADA, 20087 resposta imune e sua
relacdo com a depresséo continua a ser uma amasdaisa ao longo do tempo. Este estado
emocional, depressivo, leva a reducéo da respwostaoldgica, contribuindo com as doencas
mais frequentes no idoso. Atualmente ha um grameeeisse nos efeitos benéficos do suporte
social e como o estresse ou certas caracterisicpsrsonalidade podem afetar a longevidade
(ZORRILLA et al, 2001).

Devido ao aumento na expectativa de vida a maiobahilidade dos idosos
adoecerem, o0 setor da saude passou a ter uma prai@cupacdo com a prevencao e
tratamento precoce das doencas. Portanto, acOetempaen evitar a instalacdo de quadros
morbidos, como por exemplo a vacinacdo, tornouesexdrema importancia (KANAAN;
GARCIA, 2005).Sua eficiéncia é baseada no sisteamaologico que no idoso encontra-se
comprometido (PAWELEC, 2007).

Dessa forma, o monitoramento do estado nutrici@malidoso também esta
relacionado com a resposta imune. Estudos mostrgena suplementacdo com zinco
promoveu melhor resposta humoral apés vacinagaoacorvirus influenza e menos infeccao
do trato respiratorio. Ha evidencias que a vitantindiminui a formagéo de radicais livres e
sua deficiéncia pode causar prejuizo na funcaoadadior células T (NOVAE& al, 2005).

Uma técnica simples mais eficiente para avaliamanidade celular é o teste
tuberculina (PPD)- técnica de Mantoux- que congistdnjecdo intradérmica de um antigeno
do M. tuberculosisA injecdo do antigeno tuberculinico desencadeia reaedo que causa
vasodilatacdo, edema e acumulo de outras célulazcab mediada por linfocitos fielper—
CD4+. Apos, aproximadamente, 48 horas, forma-s@daanlo que € a expressao da chamada
resposta de hipersensibilidade tardia (STATENS SHRUBISTITUT, 2001; COTRAM,;
KUMAR; COLLINS, 1999).

A avaliacdo do sistema imunolégico dos idopagle nos orientar para uma
melhor intervencdo na saude destes individuosareldt assim, alguns problemas, cujo

avanco poderd por em risco a autonomia dos medbdassa forma, o rastreamento precoce
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possibilita reverter danos que poderiam ser irgvers. (FREITAS; GORZONI; PY, 2006).
Uma vez que, a senescéncia € acompanhada pa@calterno sistema imunologico e tais
alteracbes podem estar associadas direta ou egieete com doencas mais prevalentes
nestes individuos (SANTOS, 2003).
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2 OBJETIVOS

2.1 Geral

Descrever o perfil imunoldgico de uma populacaadsos saudaveis.

2.2 Especificos

— Avaliar a imunidade inata de idosos saudaveisvésrada analise do

leucograma, componentes do sistema complementerteircina 6

— Avaliar a imunidade adquirida de idosos saudaveev@s quantificacdo dos
linfocitos, imunofenotipagem, analise das imunoglolas e avaliacdo da

imunidade celular pelo teste PPD

— Relacionar os dados obtidos entre os grupos esiad@dosos saudaveis e
controle composto por adultos jovens saudaveis).
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3 METODOLOGIA E CASUISTICA

3.1 Casuistica

Este trabalho foi um estudo descritivo do perfilimlégico de idosos. Portanto,
os individuos participantes deveriam ter idaderéirpgie 60 anos e fossem os mais saudaveis
possiveis.

A pesquisa englobou a area de captacdo do sereicGetiatria do Hospital
Universitario Walter Cantidio da Universidade Fedledlo Ceara, percorrendo o bairro
Rodolfo Tedfilo do municipio de Fortaleza- Ceasuas adjacéncias.

Foram selecionados entrevistadores que percorneraiside 200 residéncias. Na
visita, o0 entrevistador questionava a existéneialdum morador com 60 anos ou mais e ao
explicar o objetivo da pesquisa, tomava nota desocgumcordavam em participar do estudo.

Os individuos para o grupo controle (adultos joyeéasibém foram selecionados
de modo aleatério. A maioria foi selecionada no ppm Hospital (HUWC), onde
acompanhavam algum paciente que aguardava serteoiasu

Teve-se como principal objetivo selecionar os idas® mais saudaveis possiveis.
Na avaliacdo clinica os médicos solicitaram exabieguimicos basicos para melhor avaliar
cada individuo. Estes exames foram: hemogramagsteotd total, triglicérides, glicose,
creatinina.

O projeto que resultou no presente trabalho estacenformidade com as
orientagcdes constantes da Resolugdo 196/96 do lBonNacional de Saude/Ministério da
Saude, e com o parecer favoravel do Comité de Etic®esquisa da Universidade Federal do
Ceara, sob protocolo numero 066.10.08.

Todos os idosos tiveram conhecimento dos detalhesces da pesquisa e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esdithrd@CLE) e 0s mesmos pertenciam
ao municipio de Fortaleza-Ceara.

Inicialmente, os idosos foram atendidos por médgmsatras no Ambulatorio de
Geriatria da Universidade Federal do Ceara - UFCpé&xientes foram submetidos a uma a

uma avaliacao clinica onde responderam as pergprgasntes no questionario em anexo.
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Apés esta avaliacao, verificou-se que a populagéiadada (n = 35) apresentava
idade entre 61 e 92 anos e de ambos os sexos. gndaeforam coletadas amostras de
sangue dos 35 idosos.

Para melhor interpretar os resultados obtidos dhag@o do sistema imunoldgico
dos idosos, um grupo de 35 adultos jovens, de amb@exos, com faixa etaria de 20 a 38
anos, foram utilizados como controle. Os mesmosmegade triagem (bioquimicos)
realizados no grupo dos idosos, também foram exdostpara o grupo dos jovens.

O periodo de coleta das amostras do grupo de estutip grupo controle foi
dezembro de 2008 a junho de 2009. As amostrasmipisaoletadas foram encaminhadas
para o Laboratdrio de Apoio Roberto Picanco (LAR®)de foram realizados os testes
hematolégicos e imunoldgicos. O LARP é um laborat@e apoio que fica situado em
Fortaleza, e atende outros laboratérios de Analdascas que terceirizam alguns dos seus

exames.

3.1.1 Critérios de inclusdo

No presente estudo foi definido o idoso saudawetividuo que néo apresentasse
doencas crbnicas, como por exemplo: artrite reundtdupus eritematoso sistémico;
deveriam estar livres de infecgcbes agudas comesasre gripes, isentos de deficiéncia mental
e sindrome depressiva diagnosticada ou uso deeprgsbivos, como também deveriam

apresentar resultados normais dos valores hematiogha anélise do hemograma.

3.1.2 Ciitérios de excluséo

Foram excluidos do estudo os idosos que tivesseemcds auto- imunes,
apresentassem quaisquer estados que resultem emprooostimento do seu sistema
imunoldgico ou fossem portadores de insuficiénelgal e/ou cardiaca severa. Além disso,
nao poderiam fazer uso de corticdides ou medicagbemossupressoras. Caso fossem
hipertensos deveriam apresentar pressdo contreladaanalise hematologica caso estivesse

com anemia, também foram excluidos.



3.2 Métodos
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Figura 1- Representacao esquematica do organoglamestudo.

3.2.1 Coleta das amostras

As amostras de sangue foram colhidas através deadpuwenosa, utilizando
material estéril e descartavel. Foi colhido um ta®5 mL com EDTA (acido etileno-
diaminotetracético) como anticoagulante; este fiticado para a realizagdo do hemograma,
VHS e imunofenotipagem (marcadores de linfocito€Ds). Outro tubo de 8 mL sem

anticoagulante foi colhido para a realizacdo datergenacdes dos demais exames

imunologicos, imunoglobulinas, sistema complementmsagem de interleucina.

30
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As amostras colhidas foram encaminhadas ao Labmrati@ Apoio Roberto
Picanco. Os exames realizados neste Laboratériamfoprocessados por automacéo,

utilizando diversos tipos de metodologias e seguasinormas indicadas por cada fabricante.

3.2.2 Andlise hematoldgica e velocidade de hemassedacao (VHS)

A determinacéo dos valores hematologicos e indieesatimétricos foi realizada
em contador automatico de células sangiineas (mdthtra 60, fabricado pdtORIDA
ABX Diagnostic®) e a analise morfolégica das hemacias foi radhzpor microscopica dos
esfregacos sanguineos corados pelo método comhieabliay-Grunwald- Giemsa (LIMAt
al., 1992).

A Velocidade de hemossedimentacédo (VHS) correspantiedida da coluna de
plasma em uma amostra de sangue apés sedimenspr@itdmea das hemacias e pode ser
utilizada para avaliacdo da resposta inflamat@lagSEet al.,2002).

O VHS foi determinada usando o método Westergrenutiliza pipetas de vidro
(200 mm de comprimento e diametro interno de 2,59 SOARES; SANTOS, 20090
VHS consiste na medida, em milimetros, da sedimgéotalos eritrocitos em uma coluna
padrdo apdés um periodo de 60 minutos. (INTERNATIQNACOUNCIL FOR
STANDARDIZATION IN HAEMATOLOGY, 1993). A pipeta prenchida com a amostra
(sangue), foi colocada em posicao vertical e, dpldgra, foi realizada a leitura (expresso em
milimetros por hora (mm/h)) na coluna de plasmeéata na parte superior da pipeta.

3.2.3 Andlise dos linfécitos por citometria de flufmunofenotipagem)

As amostras colhidas em tubo com EDTA foram sulmastiao estudo
imunofenotipico utilizando o citbmetro de fluxo (Benan Coulter ®), obtendo-se os valores
percentuais e absolutos dos linfocitos e de sugsogpwlacoes.

Seguindo normas do fabricante, IQ0de sangue total foram incubados por 15
minutos com uma combinagéo de anticorpos monodonarcados (3L de cada um deles),

em local escuro, a temperatura ambiente. Os aptisomonoclonais, conjugados com
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fluorocromos especificos foram usados para queatfio das células através da ligacdo a
moléculas de superficie celular: CD3, CD4, CD8, COR19. Apés a incubacédo, as amostras
foram submetidas a um processo de lise, atravésedgente padrdo do equipamento
(OptiLyse ® C).

A técnica usada segue 0s mesmos passos descrittmtmthos anteriores. As
células se ligam ao conjugado (anticorpo-fluorompatravés de um antigeno, (o0 anticorpo
monoclonal reconhece o epitopo especifico da cé&uta liga a este). Posteriormente, as
células em suspensédo foram injetadas no equipam@ata célula atravessa um jato de luz
focalizada (laser) que ao se chocar com a célelajesvia, esta mudanca de direcdo, €
registrada por detectores de luz e fluorescénpecess. Estas informacdes séo processadas e
armazenadas de forma digital no equipamento (HEREEEREG et al.,2002).

Em seguida, os resultados processados pelo proggemaomputador do
equipamento informaram sobre o0s valores percental@s cada uma das diversas
subpopulacdes estudadas. Os valores absolutosiuaspsilacdes de linfécitos sdo calculados
indiretamente, multiplicando-se o valor percentahtido pelo nimero total de linfocitos

medidos no hemograma anteriormente realizado.

3.2.4 Determinagédo do sistema complemento

Os soros sanguineos obtidos das amostras de sewlpidas sem anticoagulante
foram utilizados para avaliagdo do Sistema compioedosagem de C3, C4 e
Complemento total). Foi utilizado para determinagés proteinas do sistema complemento o
equipamento fabricado por Dade Behring® (modelohd&pmeter Il) que j& vem com todos
0S Seus reagentes prontos para uso.

O método nefelométricoD@de Behrin®) mede a aglutinacdo das moléculas
ligadas entre si (antigeno e anticorpo) atravéstdasidade da luz refletida (RIFAI; TRACY;
RIDKER, 1999).

Inicialmente, colocou-se todos o0s reagentes e aestrno equipamento, em
seguida, também foram adicionadas as amostras dbe maciente. Automaticamente as

amostras e os reagentes especificos de cada feem@opipetadas pelo nefelémetro.
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A nefelometria € uma técnica muito utilizada, sengbpio metodoldgico avalia
as proteinas contidas no soro humano que formanmdommplexos numa reacdo com

anticorpos especificos que dispersam a luz radRAEIFICOet al, 1995).
3.2.5 Determinagé&o de imunoglobulinas e interleauéin

Os soros obtidos das amostras de sangue colhigasasgcoagulante foram
utilizados para avaliacdo das seguintes imunogiadsil 1gG, IgM, IgA e IgE. A técnica
utilizada na determinacédo de IgG, IgM e IgA foimesma empregada para o sistema
complemento, ou seja, a nefelometria, que avalreasidade da luz difusa dependendo da
concentracdo da respectiva proteina na amostraQWHER et al.,1994).

A nefelometria é considerada um método de refemfuaia dosagem de proteinas
séricas, muitos equipamentos de nefelometria expneseus resultados na concentracao de
mg/dL (THUILLIER, 2008)

Como descrito anteriormente, o equipamento usadodfataricado por Dade
Behring® e todos os reagentes foram fornecidos peprio fabricante e jA sdo prontos para
uso. Apenas foram adicionados ao nefeldbmetro ogentas especificos para cada
imunoglobulina e em seguida, as amostras dos pfasien

Ja para a dosagem de IgE e interleucina 6 (IL-6utibzado um outro método
gue tem como principio a quimioluminescéncia.

A imunoglobulina E (IgE) foi determinada por aut@&a utilizando o
equipamento ACS 180 (Bayer®). Sendo todos os reéegdonrnecidos pelo fabricante e
prontos para uso. O ensaio realizado pelo equip@ndEiecta antigenos ou anticorpos, em
conformidade com principios de ligacdo dos imunaesgHALL et al, 1998). O ACS 180
utiliza como agente quimiluninescente o éster dieliaa, acoplado a anticorpos ou antigenos.
A luz quimiluminescente é ampliada pela mudancpHi€elo meio, de acido para basico e por
fim, o software do equipamento calcula automaticames niveis de IgE sérico e armazena
estes resultados (PATTERS@Nal, 1994).

A metodologia de quimiluminescéncia é a geracddudena forma de fotons
atraves da liberacdo de energia por uma reacadaguikia € utilizada como ferramenta para

determinacdes de uma ampla variedade de anélisesodbboratoriais (DUDLEY, 1990).
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Pode detectar através desta técnica a IL-6 que fanmtador sérico de reagdo inflamatoria.
(CALDAS et al 2008).

A determinacdo sérica da interleucina-6 foi redi&Zaem processador
automatizado de ensaios de quimiluminescéncia (IMMBE®, da empresa DPC Medlab®)
com reagentes fornecidos pelo préprio fabricantgen@s, colocou-se no equipamento 0s
reagentes e as amostras de cada paciente e agBmetiie toda a reacéo foi processada.

3.2.6 Teste para avaliacdo da imunidade celular

Para avaliar a infeccdo/contato com M. tuberculpsiss idosos, foi realizada a
aplicacdo do PPD para verificar a resposta imuh#gateUsou-se a técnica de Mantoux, que
consiste em injecao intradérmica de um antigend.doberculosi{BRASIL, 2005, p. 738).

Inicialmente, foi feita anti-sepsia com alcool 70%face ventral do antebraco do
paciente. Em seguida, foi injetado na pele 0,1mlpiideina purificada derivada do (PPD
RT-23) (STATENS SERUM INSTITUT, 2001).

A leitura do teste foi feita entre 48 e 72 horagdM-se os didmetros do nodulo
formado sendo esta medida expressa em milimetresprezando-se o eritema que
eventualmente se formou ao redor.

Aqueles cujos resultados foram inferiores a 4 mmanfo considerados nao
reatores, aqueles entre 5 e 9 mm foram consideradtses fracos e aqueles a partir 10mm
foram classificados como reatores fortes para stapmune celular contid. tuberculosis.

3.2.7 Andlise estatistica

Para andlise estatistica foi utilizado o progr&@raphPad Prism (versao 5.0).
O teste utilizado para avaliacdo da distribuiconab das variaveis continuas foi
o D'Agostino & Pearson. Quando a distribuicdo dadod é normal, pode-se aplicar testes

paramétricos. Ja quando nao tem distribuicdo nomapéitam-se testes ndo paramétricos.
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A comparacdo dos resultados dos parametros combdigéo normal foram
efetuadas através do teste t-Student e para 0s dado distribuicdo normal foi utilizado o
teste de Mann- Whitney.

O nivel de significancia estatistica adotado padlag os testes foi p <0,05.
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4 RESULTADOS

4.1 Populagéo dos pacientes estudados

No presente trabalho, estudou-se duas populag@esos saudaveis e adultos
jovens saudaveis, que totalizou 70 pessoas. Deg@f7%) eram do sexo feminino e
(31,43%) eram do sexo masculino. As idades daslpgfes estudadas variaram entre 20 a
92 anos. No grupo dos jovens a distribuicdo fa2@e 38 anos e a média desta populacao foi
de 27 anos. No grupo dos idosos a distribuicddddl a 92 anos e a média desta populacéo
foi de 70 anos, estes dados podem ser observadagafaos 1 e 2.

Neste trabalho, o numero de idosos do sexo masdciimnmenor que a populacéo
do sexo feminino, este fato deve-se a resistéreiaglns homens em colher amostras para
estudo, como também, a populacdo de mulheres & queea populacdo de homens idosos.

ApOs a avaliacao clinica e com os resultados dasies de cada individuo péde-
se melhor definir quais idosos apresentavam asamelhcaracteristicas para participar da
pesquisa.

Em relacéo a glicemia em jejum , dos 35 voluntarid apresentaram glicemia
acima de 100mg/dL. Deste modo, a média encontrada glicose em jejum foi de 101,3
mg/dL. Atualmente, o paciente é considerado diab&uando apresentar glicose em jejum
igual ou > 126 mg/dL, observada em duas ocasiO€sI(, 2003).

Para ter uma real analise dos dados na populagda idram comparados os
resultados obtidos dos voluntarios ndo diabéticdespré diabéticos e, segundo a analise
estatistica, ndo foi encontrado nenhum resultado significancia. Este dado foi de grande
importancia uma vez que o estudo teve como objedialiar o idoso 0 mais saudavel
possivel, ou seja, sem que haja alguma doencdaiiatgue comprometa as analises dos

exames imunoldgicos.
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Grafico 1 — Frequéncia da populacdo nos paciestadados
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Grafico 2 — Distribuicdo da idade em ambos 0s gsupo

4.2 Parametros hematolégicos e Velocidade de hemossedmacéao (VHS)

No hemograma foi avaliado o leucograma. Sendo dicada em valores
relativos (%) e, em numeros absolutos, os segutiges celulares: neutrofilos, eosindfilos,
basdfilos, mondcitos e linfécitos.

Comparando o0 grupo dos jovens ao dos idosos, obteveliferenca

estatisticamente significativa nos valores de idilds e linfocitos, sendo que os neutrofilos
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s6 apresentaram esta diferenca nos valores reda¥h onde foi encontrado um p=0,0476.
(Graficos 3 e 4). Assim, pode-se observar que t¢aras encontrados para os neutroéfilos
foram maiores na populacéo idosa.

Apenas na populacdo de linfocitos, observou-seratifm estatisticamente
significativa, tanto na contagem relativa (%), con@oabsoluta (cel/mm3). (Gréficos 4 e 5)
As demais células presentes no leucograma néoeapmesm diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos. As meédias dos valai&s células analisadas no leucograma de

todos as pacientes do estudo estdo representadadela 1.

Tabela 1 — Valores do Leucograma dos grupos estsdad

Jovens (n=35) Idosos (n=35) p

Leucécitos Globais 6885 + 1714 7444 + 1815 9001

Neutrdfilos (%) 49,91 + 6,09 53,31+ 7,89 0,0476
Neutrofilos ABS 336041285 3640 +871,8 0,5978
Eosindfilos (%) 3,466 + 1,95. 4,023 £ 2,64 0,3836
Eosindfilos ABS 255,2 +148,8 283,8 + 237,2 0,9018
Basdfilos (%) 0,37 £0,38 0,36 £ 0,4 0,9104
Basdfilos ABS 27,80 + 30,46 26,43 + 31,99 0,8271
Linfécitos (%) 38,90 + 5,95 3456 +7,71 0,0095
Linfécitos ABS 2872 £ 670,1 2441 + 935 0,0299
Mondcitos (%) 7,009 £ 1,93 7,11+19 0,8923
Mondcitos ABS 513,7 +180,2 488,1 + 185,9 0,4664

Os resultados foram reportados em valores da médkasvio padrao.
ABS- absoluto

Os valores de linfocitos, tanto relativos como &liss, apresentaram distribuicao
normal nos grupos em estudo, segundo o teste dgoBtiho & Pearson. Analisando os
graficos observou-se valores diminuidos no numerdirdécitos na populacdo de idosos.
Onde se encontrou um p= 0,0095 para o valor relate linfocitos e um p= 0.0299 para
valores absolutos. A distribuicdo dos valores dé&ditos em ambos os grupos, pode ser
melhor visualizada nos graficos 5 e 6.
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Gréfico 6— Concentracéo de Linfécitos (células/fimo sangue venoso periférico de jovens

e idosos com suas respectivas médias.

Em relacdo ao VHS, a comparacdo entre os doisogromstrou 0s seguintes
resultados: o grupo dos jovens a meédia foi de D80& no grupo de idosos foi de 26,60mm.
Estas diferencas apresentaram um p= 0,0115, semtzm{p, estatisticamente significativa.

Pode-se melhor observar a distribuicdo dos valades Velocidade de
hemossedimentagdo (VHS) no grafico 7.

Utilizando o teste de D'Agostino & Pearson, vedii-se que 0S grupos néao

apresentaram distribuicdo normal nos valores de.VHS
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Grafico 7 Valores da VHS nos grupos jovens e idosos comresagctivas medias.
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4.3 Analise dos parametros de linfécitos por citometriale fluxo

Avaliando a quantificacdo dos linfécitos através daoléculas de superficie
celular que as caracterizam, observou-se que hditerenca significativa entre os grupos de
linfécitos marcados com CD8 (LTc), CD2 (LT e NK®3 (LT). Os linfécitos CD2 e CD3
apresentaram diferenca estatisticamente signifecatipenas nos valores relativos (%),
enquanto que, o CD8 apresentou diferenca tantovaloses absolutos quanto nos relativos.
Estes dados podem ser melhor avaliados nos gr&jed,11, 12 e 13.

J& os linfécitos marcados com CD4 (LTh) e CD19 (LB3o apresentaram
diferenca estatisticamente significativa. (Tabgla 2

Tabela 2 — Valores dos Linfocitos analisados pimmogtria de fluxo dos grupos estudados

Jovens (n=35) Idosos (n=35) p
CD4 (%) 43,41 + 10,58 41,47 + 10,34 0,4417
CD4 ABS 838,5+374,8 779,7 +435,8 0,1569
CD19 (%) 11,58 + 3,91 10,56 + 4,93 0,3401
CD19 ABS 222,9+103,4 191,4 +122,1 0,1253
CD8 (%) 27,97 £ 7,06 20,67 = 7,89 <0,0001
CD8 ABS 575,9 + 258,7 417,4 £ 313,4 <0,0001
CD2 (%) 80,49 + 4,27 76,04 + 7,81 0,0043
CD2 ABS 1577 +482,6 1485 + 683,2 0,1587
CD3 (%) 74,97 £ 5,82 67,41+9,5 0,0002
CD3 ABS 1467 + 456,3 1336 + 629,8 0,0989

Os resultados foram reportados em valores da médksvio padrao.
ABS- absoluto

Os idosos quando comparado com 0 jovens apresentare contagem relativa
estatisticamente significativa menor de linfocif@D8+), linfocitos (CD2+), e linfocitos
(CD3+). Na contagem absoluta dos linfocitos (CD8a3, jovens apresentaram valores
absolutos maiores do que os idosos. Deste moda,gsalinfécitos CD2 relativos, obteve-se
no teste t-Student para valores relativos um p84R3@& para CD3 relativos um p= 0,0002. Ja
para os valores relativos e absolutos dos linféd@®8 utilizou-se o teste de Mann Whitney,

onde para ambos os valores de p encontrados fosrares do que 0,0001 (p= < 0,0001).



42

CDs8

50+

45- . ., — Meédia
< 401 - A :
= 5 u A Mediana
[\ Epgyunt® A
.2 30_ l.ll 27,97 'y A
= — = A
5 25+ S HgEEL s “i 20,67 p= < 0,0001
2 204 mpu=n —A g — |
& 15 " tﬁ"‘ﬁi ”
@ n Ala
£ 10- has

54

0 Y Y

JOVENS IDOSOS
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Gréfico 10— Percentual de Linfocitos CD2 (%) no sangue venmsaférico de jovens e
idosos com suas respectivas medias.
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Gréfico 12— Distribuicdo das médias dos valores relativos mi@ditos (CD3) em ambos o0s
grupos
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Gréfico 13— Concentracéo de Linfécitos CD3 (células/fimo sangue venoso periférico de
jovens e idosos com suas respectivas medias.

4.4 Analise dos parametros do Sistema complemento

Em relacdo ao sistema complemento (C3, C4 e Congpieniotal), observou-se

que apenas a concentracao sérica do component@régeatou diferenca estatisticamente
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significativa na comparacao entre os grupos. J&8 e € complemento total ndo apresentaram
diferenca significativa entre os grupos. (Tabela 3)

Os valores obtidos foram analisados com o testaideft, obtendo-se um
p=0,0078. Observando a distribuicdo dos valorescdasentracbes de C4 no grafico 14, foi
verificado um aumento na concentracdo média de cCgrapo dos idosos em relacdo ao

grupo dos jovens.

Tabela 3 — Valores dos componentes do sistema eomepko dos grupos estudados

Jovens (n=35) Idosos(n=35) p
C3 141,1 + 26,65 146,0 + 35,19 0,6383
C4 22,97 + 5,04 26,97 +7,0 0,0078
Complemento Total 94,36 + 18,96 93,42 £ 28,59 07872

Os resultados foram reportados em valores da médkasvio padrao.
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Grafico 14 — Concentragdo sérica do componente C4 nos joveidosds com suas
respectivas médias.

4.5 Analise dos parametros para imunoglobulinas

Comparando o grupo dos jovens e idosos, observdifesenca significativa nas

imunoglobulinas IgM e IgA. As demais imunoglobuBnfigG e IgE) ndo apresentaram
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diferenca estatisticamente significativa entre ofp@s, embora tenhamos observado uma
tendéncia de valores séricos de IgG maiores noergas idosos. Os valores das médias
destas imunoglobulinas analisadas no estudo apta@sentados na Tabela 4.

Utilizando o teste de D'Agostino & Pearson, vedfiese que IgG foi a Unica
imunoglobulina que apresentaram distribuicdo nomoal valores encontrados. Em relacéo a
IgM e IgA utilizou-se o teste de Mann Whitney, onmdea IgM foi encontrado um p= 0,0098
e para IgA p= 0,0013. Dessa forma, foi obtido catregdes de IgA maiores em idosos e
concentracdes de IgM maiores nos adultos joverde-Be melhor visualizar as concentracdes

destas imunoglobulinas, em ambos os grupos, néisagdb, 16, 17 e 18.

Tabela 4 — Valores das Imunoglobulinas dos gregtasdados

. Minimo Maximo Média + DP
Niveis Séricos
Jovens ldosos Jovens Idosos Jovens Idosos

IgA (mg/dL) 1140 129,0 662,0 476,0 257,0+109,3  329,3 +94,38),0013
IgM (mg/dL) 42,0 25,0 364,0 216,0 138,2+ 73,77 94,46 + 47,35 ,0098
IgG (mg/dL) 892,0 840,0 1770,0 1880,0 1356,0+227,1 1446848 0,1201
IgE (Ul/mL) 55 4,4 3100,0 2041,0 372,9+693,6 220,4 +358,8 ,424%

Os resultados foram reportados em valores da mdtkgvio padrao
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Gréfico 15— Concentragdo de IgM sérica nos jovens e idososst@as respectivas medias.



47

CORRELACAO ENTRE IgM SERICA E IDADE
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Grafico 16— Concentracéo de IgM x Idade no grupo dos idosos.
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Grafico 17— Concentracao de IgA sérica nos jovens e idososst@s respectivas meédias.

CORRELACAO ENTRE IgA SERICA E IDADE
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Gréfico 18- Concentragdo Concentracdo de IgA x Idade no gropadibsos.
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4.6 Analise dos niveis de interleucina 6 (IL-6)

Os valores de IL-6 ndo apresentaram distribuicamnaly segundo o teste de
D'Agostino & Pearson.

Os idosos quando comparados com O jovens apresentama concentracao
significativamente maior de interleucina 6 (IL-6jyde a média encontrada para o grupo dos
jovens foi de 2,150 pg/mL e média do grupo deadd®i de 2,586 pg/mL. Pela analise
estatistica, foi encontrado diferenca significagwére os grupos com p= 0,0322. (Gréaficol9)
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0 . .
JOVENS IDOSOS

Gréfico 19— Concentracao de IL-6 sérica nos jovens e idoswsst@s respectivas médias.

4.7 Andlise dos testes de imunidade celular (teste triagem PPD)

Utilizando o teste de D'Agostino & Pearson, vedtfiese que no teste de PPD néo
apresentou distribuicdo normal nos valores encdosgta

As médias encontradas em ambos os grupo foranirsames. No grupo dos jovens a
média encontrada foi de 2,543 mm e no grupo dosogla média encontrada foi de 2,363
mm. Estes dados podem ser melhor visualizadoséafic@20.

Analisando os dados separadamente, observou-seidosios nado-reatores do que

jovens. Ou seja, dos 35 jovens, 27 (77,14%) forlssdicados como néo-reatores e dos 35
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idosos, 31 (88,57%) foram classificados como m@bares. Como reatores-fracos foram
classificados 7 (20%) jovens, nos idosos aper(as/2%) pacientes e, como reatores-fortes
foram classificados 1 (2,85%) jovem e 2 (5,71%)sa0 Estes dados podem ser melhores

observados na tabela 5.
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Grafico 20— Distribuicdo dos valores de PPD nos jovens e idasws suas respectivas
médias.

Tabela 5- Resultados do teste intradérmico (PPDarebos os grupos.

Resultados Jovens (n=35) Idosos (n=35)
N&ao Reator 27 (77,14%) 31 (88,57%)
Reator Fraco 7 (20%) 2 (5,71%)

Reator Forte 1 (2,85%) 2 (5,71%)
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5 DISCUSSAO

5.1 Avaliagéo da imunidade inata

5.1.1 Andlise do Leucograma e Velocidade de herdossatacdo (VHS)

+ Leucograma

A avaliacao tanto dos valores relativos (percesjugiianto dos valores absolutos
sdo importantes para termos uma melhor visdo dad#os no sistema imunoldgico na
senescéncia, estando assim, dentro de nossovobjdé estudo.

Segundo Azul, Carvalho Filho e Décourt (1981), bén® envelhecimento uma
discreta, porém progressiva reducdo no numero deoddos devido principalmente a
diminuigdo da contagem de linfocitos. Porém, osltados encontrados neste estudo foram
contrarios ao citado.

No presente estudo, a média dos resultados dosesatie leucdcitos globais
demonstraram que ha um discreto aumento no numeerdeutocitos no grupo de idosos,
guando comparado com os adultos jovens. No entesti®,aumento ndo apresentou diferenca
estatisticamente significativa.

Ja outros autores, Yoshikaw e Norman (1996) e dseiGorzoni e Py (2006),
afirmam que ndo ha alteracdo significativa no nonter leucécitos com o envelhecimento.
Ou seja, estes resultados sdo semelhantes acdtsie.

O neutrdfilo € considerado um elemento chave daidade inata, atuando na
primeira linha de defesa contra bactérias e fungbayés das atividades de fagocitose e
citotoxicidade (LORD et al, 2001)

No presente estudo, ao compararmos 0s dois grigmusntrou-se diferenca
estatisticamente significativa nos valores relaigios neutrofilos. No entanto, para os valores
absolutos, houve um discreto aumento, no grupo ddsos, mas estatisticamente nao
significativo. No trabalho realizado por Cakmanydliner e Rink (1997), semelhantemente

aos nossos resultados, foi demonstrado que comvadhexsimento, os valores absolutos dos
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neutrofilos estdo aumentados. J&a, em trabalhosi@ete Chattaet al. (1993) e Borret. al.
(1995) mostraram que os valores dos neutréfilosseéteram com o envelhecimento.

Estudos mostram que existe diferenca entre a pgiwlade neutréfilos
quantificaveis no sangue e aquela presente no tizcahfeccdo. Ainda ndo ha técnicas “in
vivo” para determinacdo do namero de neutrofilodotal da infec¢do, logicamente, mais
estudos se fazem necessarios para desenvolvetiéesiea. Podemos considerar que varios
fatores podem influenciar no recrutamento de nélasdpara o local (sitio) de infeccao, pois
o numero de neutrdéfilos pode estar diminuido parosufatores, além da reducdo do niumero
destes na circulacao, tais como, reducdo na respastocinas, reducao no extravasamento e
guimiotaxia ou aumento da apoptose (LO&L2l, 2001)

Embora nossos resultados tenham demonstrado quee haumento dos
neutroéfilos relativos (significativo) outros autsrgemonstraram que ha um comprometimento
funcional destas células.

Considerando que os valores absolutos sdao maissexgativos da condigcdo
biologica e que estes sdo calculados a partir dosotitos totais (globais) e relativos
(percentuais), talvez pudessem encontrar um aunmentmimero de neutroéfilos absolutos se
aumentassemos o numero de idosos estudados.

O valor de neutréfilos aumentado pode ser devidaracessos inflamatérios
comuns nesta faixa etéria, sem significar uma doespecifica nem uma maior capacidade
de defesa imunologica, uma vez que suas funcé@s estnprometidas.

O aumento da incidéncia de infec¢Ges bacterianasacenvelhecimento sugere
que a funcdo, mais do que a concentracdo destdascéktejam comprometidas, impactando
na maior susceptibilidade de infeccbes em idosos.

* Velocidade de hemossedimentacao

Em relagdo ao VHS, o presente estudo encontroueglmais elevados na
populacdo de idosos do que na dos adultos jovestss Eesultados também foram descritos
em outros trabalhos.

Cankurtararet al. (2009), estudando idosos saudaveis e doentegrestaque ha
um aumento nos valores de VHS com a idade, masmectaro que, como as condi¢cdes
clinicas nas pessoas idosas sao geralmente ohsdewvasse investigar os valores elevados do
VHS, mesmo quando os pacientes sdo assintomaticos
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Um estudo mais antigo, realizado por Smith e Saama(li994) também relatou
que é aconselhdvel pesquisar, com cuidado, algondigéio patolégica subjacente quando se
encontra niveis elevados do VHS em pacientes id@suss de afirmar que o aumento é
normal ou patologico.

Segundo Carvalho Filho e Papaléo Netto (2006), oSVéleva-se com o
envelhecimento, variando de amplos limites, enfr@ 50mm/h sem causa definida. Porém,
Duthie Jr. e Katz (2002) dizem que a elevacdo ga te sedimentacdo dos eritrocitos nao
deve ser considerada como parte natural do proceEssmvelhecimento antes de investigar

uma causa para este aumento.

5.1.2 Andlise dos parametros do sistema complemento

As fracdes do sistema do complemento mais avalipdassua concentracao,
atividades relacionadas a ativacdo e portanto palderauxiliar em diagnosticos sao
componentes C3 e C4 (PARSLOMWal, 2004).

No presente estudo, realizado com os idosos saisdéesonstramos que ha um
aumento estatisticamente significativo na conceatrade C4 (sistema do complemento)
guando comparamos individuos idosos com jovens.

N&o encontramos nenhum trabalho que demonstre @rdanestatisticamente
significativo deste componente do complemento @w)individuos idosos em comparagao
com adultos jovens. Na analise da literatura, foesmwontrados varios estudos relacionados
com idosos e o sistema do complemento associagosalgum tipo de doenca, mas poucos
trabalhos avaliaram o sistema complemento em idemagaveis.

Um estudo realizado por Hodkinson et al. (2006) ddosos saudaveis ndo
observou nenhuma alteracdo, estatisticamente isigivf, na anélise dos componentes C3 e
C4 do sistema complemento, embora tenha demonstattas alteracoes no sistema
imunologico desses individuos.

Ritchie (2004) estudaram em trés grupos (criangahjltos e idosos) os
componentes C3 e C4 e demonstraram que hd umategaa® aumento da concentragdo do
componente C4 no processo de envelheciméigias observacdes, foram concordantes com
0S Nnossos resultados e poderiam estar relaciomada® aumento de doencas infecciosas e

processos inflamatérias nos idosos (PAWELEC, 2083%im, podemos considerar que o
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aumento de C4 encontrado esteja relacionado cdevagdo na concentragdo das proteinas
da fase aguda em processos inflamatorios.

5.1.3 Andlise dos niveis de interleucina 6

Os resultados no presente estudo demonstraram ueinh aumento na
concentracdo de interleucina 6 nos idosos quandop&@dos com o0s jovens. Outros
trabalhos apresentaram resultados semelhantesx@mplo, o trabalho realizado por Solana,
Pawelec e Tarazona (2006), mostrou aumento na mwacé&o de IL-6, assim como 0s
trabalhos Smith (2007) e por Pawelec (2007).

Em nenhum trabalho que tivemos acesso foi encantralbres de concentragdes
de IL-6 diminuidos em idosos.

Dessa forma, este parametro encontrado pode expdicaeparte, o aumento da
inflamacdo associada com o envelhecimento humantASTO; MALAVOLTA;
PAWELEC, 2008).

5.2 Avaliacdo da imunidade adaptativa

5.2.1 Andlise dos niveis de linf6citos

Em 1978, Kishimotcet al, analisando linfocitos de jovens e idosos, olmer
gue no envelhecimento hd um decréscimo de linfecitbsangue periférico. A média obtida
para adultos jovens foi de 2043 células/inenquanto que a média dos linfécitos no grupo
de idosos foi de 1659 células/ him

Também, segundo Azul, Carvalho Filho e Décourt 9% contagem de
linfécitos no leucograma de idosos encontra-serdifa.

Em nosso estudo, este decréscimo é também obserato para valores

relativos como para valores absolutos, com diferemgstatisticamente significativas. Tendo-
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se encontrado a média de 2872 célulasf pama adultos jovens e de 2441 célulasF mana
0s idosos, superiores aos obtidos por Kishimotmaaitado.

Segundo Dowling e Hodgkin, (2009), durante a vml&imo produz e libera um
continuo suprimento de novas células T “naivesiicadas para reagir a antigenos estranhos
e nao reagir aos antigenos préprios. Este contbupoimento € essencial para manter a
diversidade de repertdrio de células T necess@aas proteger o organismo contra uma
grande diversidade de patdgenos que encontramoagmda vida.

No entanto, no processo de envelhecimento ocoregeatrofia timica que resulta
na diminuicdo do nimero de células T ativas (ANDRESPINALL, 2002). Considerando
que a maioria dos linfécitos circulantes no sangd@® células T, a redugcdo desta

subpopulacao linfocitaria resulta na diminuicéo iacitos totais no sangue periférico.

5.2.2 Andlise das subpopulac¢des linfocitarias gitometria de fluxo

No presente estudo foi realizado a imunofenotipagdgws linfécitos para
identificar possiveis alteragcbes que acompanhamvelleecimento. Comparando-se os dois
grupos, observou-se que had uma diminuicdo nosesl@lativos de células que expressam
CD2+ e CD3+ nos idosos, quando comparado com @ngowPorém, nas celulas CD8+ esta
diminuicao foi observada tanto para os valoregivels.quanto para os absolutos.

Os valores absolutos (células/mm3) séo calculaddsetamente, a partir dos
valores de linfocitos absolutos obtidos no hemograndos valores percentuais de cada uma
das diversas subpopulacdes. Sabe-se que os vahs@sitos das subpopulacdes linfocitarias
representam melhor a condicdo bioldgica de cad&ithob do que seus valores relativos
(percentuais) sendo portanto utilizado na prafiiceca.

Em relagédo ao linfécitos CD2+, o trabalho desendohpor Mazari e Lesourd
(1998), em 11 idosos saudaveis, encontrou os deguvalores relativos e absolutos para
linfécitos CD2+: 91,5% e 1957 células/ mnNo nosso trabalho, obtivemos no grupo de
idosos o0s seguintes resultados: 76,04% e 1485aséluini. Tal diferenca pode ser devido a
vérios fatores, por exemplo: anticorpos monoclonaesdos e/ou amostras de populacdes de

origem diferentes.
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N&o encontramos nenhum trabalho que demonstreeddas estatisticamente
significativas para valores percentuais dos liné&centre individuos idosos em comparacao
com adultos jovens.

Um estudo realizado com idosos por Sanseni al (2008), analisou
subpopulacdes de linfécitos e encontrou uma redungAcimero absoluto de linfécitos
CD3+, CD4+ e CD8+. Em relagdo ao nosso estudoresi@duzidos no nimero absoluto de
linfécitos foram encontrados apenas na subpopulded@GD8+. Talvez, se o estudo tivesse
apresentado um numero maior de voluntarios, prowvearde, esta diferenca também teria
sido encontrada nos linfécitos CD3+, uma vez que @ncontrado foi préximo ao
estatisticamente significativo (p= 0,0989).

Lesourd e Martins-Conde (2001), descreveram quemianuicdo dos linfécitos
CD8+, mesmo que modesta, é significativa e mai®itapte que aquela das células CD4+,
sendo este achado apresentado por outros autstas. dteracdes devido ao envelhecimento
€, em parte, responsavel pela reducdo da respwostaolidgica celular, menor atividade

proliferativa e menor atividade citotoxica.

5.2.3 Andlise dos parametros para imunoglobulinas

O estudo realizado com idosos por Sansoni et 8D8Rrelatam que, com o
envelhecimento, ha um aumento na concentracdo @eelggA. Com relacdo a estas
imunoglobulinas, nosso estudo concorda com o awmgmtconcentracdo de IgA, mas em
relacdo a concentracdo de IgG, ndo obtivemos aonestatisticamente significativo. No
entanto, analisando os resultados separadamentmbes os grupos (idosos e adultos
jovens), observamos que ha uma tendéncia dos idessra concentracdes de IgG maiores
que os jovens, pois dos 35 voluntarios idosos pt&santaram concentracdo de IgG acima de
1500 ng/mL e nos grupos dos jovens este aumenentmntrado em apenas 10 voluntarios.
Este fato poderia esta relacionado com a longeridatia vez que os mais velhos ja tiveram
um maior numero de infeccbes bacterianas e vitasag jovens. (SANSONdt al, 2008).
Poderiamos acrescentar que o controle de produg® ahticorpos pelos idosos,
provavelmente, ndo estaria funcionando adequadament

Ja no artigo escrito por Weksler (2000), é relatqde as concentracdes seéricas

das imunoglobulinas IgA, IgM e IgG em seres humamstio aumentadas com o
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envelhecimento. No entanto, nés observarmos esteers#o de concentracdo apenas na
imunoglobulina IgA, pois o presente trabalho enmantalores diminuidos na concentracao
de IgM.

Uma possivel explicacdo para entender a diminuig@aoncentracdo de IgM
pode ser encontrada no trabalho de Tagonski dierhdiminuicdo de novos anticorpos na
imunossenescéncia, sendo isto decorrente de unaxidage proliferativa diminuida das
células B (TAGONSKI; JACOBSON; POLAND, 2007).

5.2.4 Andlise dos testes de imunidade celular (fautiea - PPD)

Os resultados encontrados neste estudo, em redacteste intradérmico (PPD),
realizados em idosos e adultos jovens demonstrguenutilizando-se o valor da leitura da
reacdo de hipersensibilidade tardia, ndo ha diferesstatisticamente significativa. No
entanto, quando analisamos a tabela 5, na quaifcdasos os individuos como néo reatores,
reatores fracos e reatores fortes verificamos g88e685% dos jovens e 11,43% dos idosos
foram classificados como reatores. Assim, poderaslair que ha uma reducéo da resposta
celular dos idosos ao antigeno utilizado que, rssmaneio, é altamente presente devido a
tuberculose e lepra. Contudo, poderiamos ter unddisanmais precisa se 0 numero de
voluntarios fosse maior.

A maioria dos idosos e jovens (88,57% e 77,14%gnfoclassificados como néao
reatores. Porém, ndo podemos concluir com issesfes individuos sejam anérgicos.

Em um trabalho realizado por McDonald et al. (992 mostraram que a
prevaléncia de reatividade ao teste de tubercudlimanuia com o envelhecimento. Neste
trabalho foram classificados como reatores 44,38%dmttividuos com idade inferior a 80 anos
(n=79), 30,4% entre 80 e 89 anos (n=227) e 14,1%vidades superiores a 90 anos (n=149).

A nédo diferenca nos valores do teste com PPD eétbieos e jovens pode ser
explicada pelo fato de que as células dendritioasddis grupos se comportem com respostas
equivalentes quando estimuladas com PPD, GM-CS#er (festimulante de colbnias de
granulécitos e macréfagos) e virus de influenztviado (LUNGet al.,2000).
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6 CONCLUSAO

Este trabalho foi realizado em individuos idosasdéaeis e avaliou o sistema
imunologico destes individuos através de 16 diteentestes laboratoriais, 0s quais
analisaram tanto a imunidade inata quanto a adgtaem seus componentes e
funcionamento.

Assim, podemos concluir que mesmo em individuosddonormais, muitos
parametros imunolégicos diferem daqueles dos agljdiens, podendo estes servirem como
referéncias de normalidade para a populacdo sambgesa regido. Evidentemente, o estudo
com um maior nimero de idosos mostraria resultados representativos desta populacao.

Os resultados obtidos com a avaliagdo, tanto danidade inata quanto da
imunidade adaptativa, podem justificar o desenwwdvito de doencas mais freqlientes nos
idosos: infeccdes, neoplasias e processos inflainatéronico-degenerativos. Dessa forma, o
conhecimento das alteracbes destes parametros lilgicus poderdo vir a contribuir como
auxilio no diagnostico de condi¢des “patoldgicagehtes, ainda sem manifestacdes clinicas,
possibilitando medidas preventivas e identificarfdomas de melhor tratar as causas

subjacentes da imunossenescéncia e suas consegiliénci
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Questionario Anexo a pesquisa
Centro de Atencéo ao Idoso

Nome do examinador:

ANEXOS

Numero Questionério da Comunidade:

Numero do questionario Clinico:
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Bloco de questdes referentes a identificagdo/demogr

afia

Q1) Nimero do questionario QL(
Nome do paciente
Q2) Numero do prontuario Q2(
Q3) Idade do paciente Q3(
Q4) Data de nascimento
4

dd/mm/aaaa Q4
Q5) Data do atendimento

Q5(

dd /mm/aaaa

Endereco completo
Rua:

NuUmero e complemento:
Bairro:

CEP:

Telefones de contato:

Doencg as:

Q6) Numero de doencas

Q6( )
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Medicamentos :

Q7) Numero de medicamentos Q7( )
Q8) Possui:

Q8.1)Doenca de Parkinson/Parkinsonismo (1) sim (2) ndo Q8.1( )
(2 ou mais critérios: tremor de repouso, rigidez e bradicinesia; e/ou faz uso de medicamentos para DP)

Q8.2)Diabetes mellitus (1) sim (2) ndo

Glicemia capilar > 140 mg/dl e/ou faz uso de insulina/hipoglicemiantes orais e/ou auto-relato em dieta Q8.2( )
Q8.3)ICC (1) sim (2) ndo

Evidencia clinico-ecocoardiografica de classe Il /IV Q8.3( )
Q8.4)AVC (1) sim (2) ndo

Evidéncia clinica-imaginologica de AVC Q8.4( )
Q8.5)HAS (1) sim (2) néo

Evidéncia clinica e/ou faz uso de anti-hipertensivos Q8.5( )
Casos equivocos serdo discutidos pelo grupo e definido um consenso.

Q9) Usa:

Q9.1) Antidepressivos (1) sim (2) ndo Q9.1( )
Q9.2) Antiparkinsonianos (1) sim (2) ndo Q9.2( )
Q9.3) Anticolinesterasico (1) sim (2) ndo Q9.3( )
Q9.4) Imunossupressores (1) sim (2) ndo Q9.4( )
Q9.5) Beta-bloqueador (1) sim (2) ndo Q9.5( )
Q9.6) Corticéide (1) sim (2) ndo Q9.6( )
Q9.7) Anticonvulsivantes (1) sim (2) ndo Q9.7( )
Q9.8) Vitaminas (1) sim (2) ndo Q9.8( )
Q10) Tabagismo: Q10( )
(1) atual (2) ex-tabagista (3) nunca fumou

Mini-Exame do Estado Mental

Agora faremos algumas perguntas para saber como est & sua memdria. Sabemos que com o tempo

as pessoas vao tendo mais dificuldades para se lemb  rar das coisas. Nao se preocupe com o

resultado das perguntas.

Q11) Qual o DIA DA SEMANA em que estamos?

(1) certo Q11( )
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(0) errado

Q12) Qual o DIA DO MES em que estamos?

(1) certo Q12( )
(0) errado

Q13) Qual o MES em que estamos?

(1) certo Q13( )
(0) errado

Q14) Qual o ANO em que estamos?

(1) certo Q14( )
(0) errado

Q15) Que horas séo aproximadamente?

(1) certo Q15( )
(0) errado

Q16) Que local é este que estamos?

Instrucdo: Apontar com o indicador para o local esp ecifico (chado) que vocé se encontram. Exemplo: Q16( )
sala, quarto, cozinha, entre outros.

(1) certo

(0) errado

Q17) E esse local, onde ele se encontra?

Instrugdo: Apontar com o indicador para cima local mais geral que vocé se encontram. Exemplo: Q17( )
minha casa, casa da minha filha, entre outros.

(1) certo

(0) errado

Q18) Qual o bairro?

Opcoes: Local préximo ou rua ou pontos de referénci a. Q18( )
(1) certo

(0) errado

Q19) Qual a cidade?

(1) certo Q19( )
(0) errado

Q20) Qual o estado?

(1) certo Q20( )
(0) errado

Q21) Preste atencdo: GELO, LEAO, PLANTA. Gostaria que 0 sr(a) repetisse essas 03 (trés) palavras.

Falar pausadamente e claro as palavras e, apés are peticdo, avisar que as palavras serao solicitadas

posteriormente.

21.1) GELO (1) certo (0) errado Q21.1( )
21.2) LEAO (1) certo (0) errado Q21.2( )
21.3) PLANTA (1) certo (0) errado Q21.3( )
Q22) Célculos de subtracao:

22.1) 100-7 (1) certo (0O) errado Q22.1( )
22.2) 93-7 (1) certo (0O) errado Q22.2( )
22.3) 86-7 (1) certo (0) errado Q22.3( )
22.4) 79-7 (1) certo (0) errado Q22.4( )
22.5) 72-7 (1) certo (0) errado Q225( )
Q23) Gostaria que o sr(a) lembrasse as 03 (trés) palav  ras que pedi que o sr(a) repetisse antes.

23.1) GELO (1) certo (0) errado Q23.1()
23.2) LEAO (1) certo (0) errado Q23.2()

23.3) PLANTA (1) certo (0) errado

Q23.3()
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Q24) Qual o nome desse objeto?
Apontar o objeto solicitado.

24.1) Caneta (1) certo (0) errado
24.2) Reldgio (1) certo (0) errado

Q24.1( )
Q24.2( )

Q25) Repita a frase: “Nem aqui, nem ali, nem 1a”
Falar pausadamente e claro.

(1) certo (Frase e seqliéncia corretas)

(0) errado

Q25( )

Q26) Preste atencédo: Gostaria que o sr(a): “Pegasse es  se papel com sua méo direita, dobrasse no
meio com as duas maos e jogasse no chao”.

26.1) Pegasse esse papel com sua mao direita (1) certo (0) errado

26.2) Dobrasse no meio com as duas maos (1) certo (0) errado

26.3) E jogasse no chao. (1) certo (0) errado

Q26.1( )
Q26.2( )
Q26.3( )

Q27) Leia o que esta escrito nesse papel e faca 0 que esta  escrito/pedindo.
Mostre a tarjeta com a ordem: FECHE OS OLHOS

(1) certo

(0) errado

Q27 ( )

Q28) Escreva uma frase/um pensamento completo.

Apresente o papel e a caneta para a execucdo do com  ando.
(1) certo

(0) errado

Q28 ( )

Q29) Copie essa figura — Mostre a figura abaixo .

Apresente o papel e a caneta para a execu¢cdo do com  ando.
(1) certo

(0) errado

Q29 ( )

Q30) Total do itens CERTO (g11 — g29):

Q30 ( )

Q31) Anos de escolaridade

Q31( )

Q32) MEEM alterado

(1) sim ( Escolaridade = 8 anos — MEEM < 24
Escolaridade 4-7 anos — MEEM < 18
Escolaridade < 4 anos — MEEM < 13)

(2) néo

Q32 ()

Perda de Peso

De um ano para ca, o(a) Sr(a) acha que esté:
a) mais magro
b) mais gordo
c) do mesmo jeito

Se resposta (a), avaliar se foi ou ndo intencional e responder a pergunta seguinte:

Q33) Perda de peso nao intencional no Gltimo ano?
(1) sim (2) ndo

Q33( )
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Peso atual Kg

Peso habitual Kg

Q34) Houve perda de >4,5Kg ou > 5% do pesoem 1 ano ?
(1) sim (2) ndo

Altura cm

Q35) IMC

Q34( )

Q35( )

Medidas das circunferéncias
Q36) Circunferéncia abdominal cm

Q37) Circunferéncia cintura cm

Q38) Circunferéncia quadril cm

Q36 (
Q37 (
Q38 (

)
)
)

Avaliacdo Fadiga

Q39) Para realizar as atividades do (a) senhor (a) nod ia-a-dia, sent e que esta precisando fazer:

(1) mais esforco
(2) menos esforco
(3) do mesmo jeito

Q40) Se resposta “mais esfor¢o”, qual a frequéncia:
(1) Nunca/Raramente

(2) Poucas vezes

(3) Na maioria das vezes

(4) Sempre

Q39 ( )

Q40 ( )

Q41) O senho r deixou de fazer muitas atividades que antes fazia  ou gostava por indisposicdo ou
fraqueza?

() sim

(2) nao

Q42) Se aresposta for “sim”, qual a frequéncia:
(1) Nunca/Raramente

(2) Poucas vezes

(3) Na maioria das vezes

(4) Sempre

Q41( )

Q42 ()

Q43) O(a) sr(a) tem se sentido mais fraco  (indisposto ) para realizar as coisas do dia -a-dia?
(1) Sim

(2) Nédo

(8) N&o se aplica (9) Néo sabe (0) N&o respondeu

Q43 ( )

Q44) Na ultima semana, com que freqiié ncia se sentiu assim: fraco (indisposto ) para fazer as coisas
do dia-a-dia?

(1) Raramente (episadio isolado, <1 dia durante a semana)

(2) Algumas vezes (1-2 dias durante a semana)

(3) Quantidade razoavel de vezes (3-4 dias durante a semana)

(4) Quase todos os dias (>4dias durante a semana)

(8) N&o se aplica (9) Nao sabe (0) N&o respondeu

Q44 ()
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Q45)
Q45 ()
Fraqueza (preenséo palmar)
12 medida Kgf
22 medida Kgf
32 medida Kgf
Media Kgf
Estratificado por género e IMC
Homem
Y (o e <29
IMC 24.1- 26 ------------- <30
IMC 26.1 — 28 ------------ <30
IMC >28 ----------mememeo- <32
Mulher
IMC < 23 ---m-mmmmmmmmmees <17
IMC 23.1 — 26 ------------ <17,3
IMC 26.1 — 29 ------------ <18
IMC >29 -----mmmmmeeeee <21
Q46) Critério da preenséo palmar positivo para frag  ilidade Q46 ( )
(1) sim (2) ndo
Atividade Fisica
Minnesota
VOCE MEDIA
REALIZOU ULTIMAS DUAS DE VEZES TEMPO POR
ESTA SEMANAS POR OCASIAO
ATIVIDADE ATIVIDADE SEMANA
~ 1° 20
NAO SIM SEMANA SEMANA HORAS | MINUTOS

Secédo A: Caminhada

Caminhada Recreativa

Caminhada para o trabalho

Uso de escadas quando | o
elevador esta disponivel

Caminhada ecolégica

Caminhada com mochila

Ciclismo recreativo
pedalando por prazer

Danca — saldo, quadrilha, e/pu
discoteca, dancgas regionais.

Danca — aeré6bica, balé

Secao B: Exercicio de
Condicionamento

Exercicios domiciliares
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Exercicios em clube/academija

Combinacdo de caminhadgp/
corrida leve

Corrida

Musculagéo

Canoagem em viagem de
acampamento

Natacdo em piscina (pe
menos de 15 metros)

o

Nata¢do na praia

Secédo C: Esportes

Boliche

Voleibol

Ténis de mesa

Ténis individual

Ténis de duplas

Basquete, sem jogo (bola ao
cesto)

Jogo de basquete

Basquete como juiz

Futebol

Secéo D: Atividades no
jardim e horta

Cortar a grama dirigindo um
carro de cortar grama

Corta a grama andando atras
do cortador de gramp
motorizado

Corta a grama empurrando|o
cortador de grama manual

Tirando o mato e cultivando o
jardim e a horta

Afofar, cavando e cultivando ja
terra no jardim e horta

Trabalho com ancinho nja
grama

Secdo E: Atividade de
reparos domésticos

Carpintaria e oficina

Pintura interna de casa ou
colocacéo de papel parede

Carpintaria do lado de fora da
casa

Pintura exterior da casa

Secao F: Caca e Pesca

Pesca na margem do rio

Caca a animais de pequepho
porte

Caca a animais de grande
porte

Secédo G: Outras atividades

Caminhar como exercicio

Tarefas domeésticas de
moderadas a intensas

Exercicios em bicicleta
ergomeétrica

Exercicios calisténicos

Parametros da atividade fisica de fragilidade (estratificado por género)
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Homem: <383 Kcal por semana: fragil
Mulher: <270 Kcal por semana: fragil

Q47) Critério da atividade fisica positivo para fra  gilidade

(1) sim (2) ndo

Q47( )

Velocidade de Marcha

T1 S
T2
T3 S

n

Estratificado por género e IMC

Homem
h <173cm ------------ >7s
h >173Cm ------------ > 65

Mulher
h < 1590m ----------- 273
h > 159Cm ----------- > GS

Q48) Critério da velocidade da marcha positivo para
(1) sim (2) ndo

fragilidade

Q48 ( )

Exame Fisico
Ausculta cardiaca:

Ausculta pulmonar:

Q49)Numero de critérios para Fragilidade:
(0) Nenhum
(1) Um critério
(2) Doais critérios
(3) Trés critérios
(4) Quatro critérios
(5) Cinco critérios

Q49 ()

Motivo excluséo:

Q50)Conclusao:
(1) NAO-FRAGIL (ou 1 critério)
(2) PRE-FRAGIL (2 critérios)
(3) FRAGIL (3 ou mais critérios)

Q50 ( )
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