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R E S U M O 

Os A A. analisaram as alterações histológicas encontradas em 162 casos de 
Leishmaniose Tegumentar da localidade de Três Braços, Estado da Bahia, dos 
quais 131 (80,9%) eram de portadores de lesões cutâneas e 31 (19,1%) de porta
dores de lesões mucosas. Analisaram, também, o comportamento clínico dos 
cinco padrões histopatológicos, já antes descritos, em relação à terapêutica. O 
melhor prognóstico esteve sempre ligado ao padrão de Reação Exsudativa e Gra-
nulomatosa, ou seja, a uma fase na qual o organismo, tendo lançado mão de um 
mecanismo endógeno de lise parasitária, j á circunscreveu a área de necrose por 
uma reação granulomatosa, e esta é agora apenas o elemento residual. A ação te
rapêutica nessa fase somente acelera a resolução natural do caso. O grupo se
guinte é amplo, e compreende os casos em que a lesão pertence aos padrões de 
Reação Exsudativa Celular (formas cutâneas), Reação Exsudativa e Necrótica 
e Reação Exsudativa e Necrótico-Granulomatosa. Nesses casos, o mecanismo de 
auto-controle da lesão encontra-se ainda em curso, e a ação terapêutica encurta 
o período de evolução natural . Os f.asos do padrão de Reação Exsudativa e 
Tuberculóide tiveram um prognóstico variável. Houve boa resposta à terapêutica 
quando o granuloma tuberculóide característico desse padrão surgiu em pacientes 
jovens, com curto tempo de evolução da doença e intradermorreação não exacer
bada. Nos demais casos tuberculóides —. principalmente em pacientes adultos, 
com longo tempo de evolução da doença e intradermorreação exacerbada —, a 
resposta foi menos satisfatória. E m último lugar, com prognóstico reservado, 
ficaram os casos da forma mucosa que apresentaram o padrão de Reação Exsu
dativa Celular, onde o infiltrado pode estar desempenhando papel de auto-agres-
são. O presente estudo evoluiu para a proposição de uma classificação da Leish
maniose Tegumentar, baseada nos padrões histopatológicos observados. Esta 
classificação, estritamente morfológica, deverá ser de fácil aplicação para o Pa
tologista e, como apresenta também uma correspondência clínico-evolutiva[ po
derá constituir auxílio valioso ao médico envolvido no diagnóstico e t ratamento 
da Leishmaniose Tegumentar. 

UNITERMOS: Leishmaniose tegumentar; Leishmania braziliensis braziliensis; 
Histopatologia. 

I N T R O D U Ç Ã O 

A Leishmaniose Tegumentar, endêmica em muitas regiões do Brasil, voltou a ser estudada 
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com muito interesse depois de BRYCESON 
(19693) o qual propôs uma classificação histo
patológica baseada em seus estudos de casos 
da forma difusa da doença encontrados na 
Etiópia. Essa classificação, contudo, teve pou
ca aceitação no Brasil, não só pela relativa ra
ridade, em nosso País, das formas polares 
(MM e TT), mas também pela baixa valorização 
feita por aquele A., dos fenômenos necróticos 
que são proeminentes nos casos brasileiros 
(MAGALHÃES et al. — 1985 1 0). BIDLEY 
(1979 1 6 ) destacou esses fenômenos, os quais fo
r am interpretados como uma das causas prin
cipais de redução da carga parasitária, e que 
constituíram mesmo um dos fundamentos de 
sua classificação histopatológica (RIDLEY et 
al. — 1980 1 8). A classificação de RIDLEY et al. 
embora conferindo destaque ao papel da necro
se no curso da doença, teve forte cunho subje
tivo com grupos heterogêneos, em cujo reco
nhecimento predomina ora o caráter descriti
vo, ora o interpretativo dos fenômenos neles 
observados Quando esse A. generalizou sua 
classificação (RIDLEY — 1980 1 7), o resultado 
complexo impediu sua aceitação universal. 

Contemporâneo aos estudos de RIDLEY, o 
presente trabalho resulta da continuação das 
investigações que estão sendo feitas em uma 
área endêmica de Leishmaniose Tegumentar,, 
causada por Leishmania braziliensis brazUien-
sis, e localizada em Três Braços (BA). Ao 
contrário da Hanseníase, onde predominam as 
formas polares e subpolares da doença (Vir-
chowiana e Tuberculóide), na Leishmaniose ex
tremos polares, com nítida influência da imu
nidade humoral —, sendo que em Três Braços 
— região de Leishmania braziliensis brazilien
sis — nenhum caso da forma difusa hansenóide 
foi até agora observado (MAGALHÃES et al. 
_ 198513,14). 

Concluindo esta série, e baseando-se nos 
padrões j á descritos, propõe-se, no presente 
trabalho, uma classificação histopatológica, de 
base estritamente morfológica, que, ao apre
sentar uma correspondência clínico-evolutiva, 
poderá servir de auxílio ao médico envolvido 
no diagnóstico e t ratamento da Leishmaniose 
Tegumentar. 

MATERIAL E MÉTODOS 

Foram estudados 62 casos de Leishmaniose 
Tegumentar da localidade de Três Braços, dos 

quais 131 (80,9%) eram de portadores de lesões 
cutâneas e 31 (19,1%) de portadores de lesões 
mucosas. Três Braços fica situada na zona da 
mata do planalto da Conquista, nos limites dos 
municípios baianos de Cravolândia, Ubaíra e 
Wenceslau Guimarães. Trata-se de uma re
gião endêmica para Leishmaniose Tegumentar 
por Leishmania braziliensis braziliensis (CUBA 
et al. — 1984 6 ) . 

Para as biópsias utilizou-se u m punch de 
5mm dê diâmetro; os fragmentos removidos 
eram fixados em FMA (de LOWY, modificado 
por RIDLEY & RIDLEY — 1975 w ) , durante 2 
a 4 horas, e depois transferidos para álcool a 
80%, antes do envio ao Laboratório de Patolo
gia, onde se efetuava o processamento do ma
terial. Após desidratação e diafanização foram 
os fragmentos embebidos em parafina e sec
cionados em cortes semi-seriados, na espessura 
de 3íim, por meio de micrótomo rotativo. A 
montagem em lâminas se fez com o uso de ade
sivo. Na coloração dos cortes empregaram os 
métodos da Hematoxilina & Eosina Giemsa e 
PAS, os dois últimos somente quando necessá
rios. 

Os achados histopatológicos receberam ava
liação semiquantitativa, mediante o uso da es
cala de graduação de RIDLEY (BJUNE et al. 
— 1976 2 ) , originalmente desenvolvida para han
seníase e modificada por um dos A.A. (MA
GALHÃES — 1984 1 0 ). Desse modo, atribuiram-
se +, + + e -H-+ para valores discretos, mode
rados e acentuados, respectivamente. 

Foi observado o comportamento dos casos 
frente à terapêutica, segundo seus padrões his
topatológicos. Utilizou-se o Antimoniato de N-
metil glucamina (Glucantime) na dosagem de 
lg/Kg/dia em séries de 10 dias e Anfotericina 
B (Fungizon) na dose total de 1 a 2,5g (SAM
PAIO — 1982 2 1 ) . Considerou-se como resposta 
favorável a cura após uma ou duas séries de 
Glucantime e como resposta menos favorável 
a necessidade de se utilizarem mais de duas 
séries de Glucantime ou, na falha deste medi
camento, a Anfotericina B. 

A fim de verificar a associação de variáveis, 
em escala nominal, empregou-se o teste estatís
tico do Qui-quadrado (x 2 ) , para grandes amos
t ras e o teste de FISHER, para pequenas amos-



t ras (n=40) . Na análise da diferença entre dis
tribuições, em escala ordinal, utilizou-se o tes
te do KOLMOGOROV-SMIRNOV, para duas 
amostras relacionadas (CAMPOS —1983 4 ) . 

RESULTADOS 

No presente estudo, procurou-se observar 
o comportamento dos casos, segundo seus pa
drões histopatológicos, frente à terapêutica pe
lo Glucantime e pela Anfotericina B. O estu
do estatístico não mostrou diferença significa
tiva entre estes dois tipos de resposta — favo
rável e menos favorável — e os padrões histo
patológicos. 

Quanto à resposta terapêutica dos casos 
da forma cutânea, segundo os padrões histo
patológicos, ao tratamento apenas com Glu
cantime, o maior número de curas após 1 ou 
2 séries do medicamento foi observado no pa
drão de Reação Exsudativa e Granulomatosa 
(82,2% dos casos), seguindo-se o padrão de 
Reação Exsudativa e Necrótico-Granulomatosa 
(74,5%), depois o padrão de Reação Exsudati
va Celular (70,5%) e, finalmente, os padrões 
de Reação Exsudativa e Necrótica (66,7%) e 
de Reação Exsudativa e Tuberculóide (50%) 
(TABELAS 1 e 3). 

E m 75,2% dos casos da forma mucosa ob
servou-se o padrão de Reação Exsudativa Ce
lular; destes, 79,2% apresentaram resposta me
nos favorável ao tratamento. Resposta seme
lhante ocorreu com os demais padrões, à ex
ceção daquele de Reação Exsudativa e Necró
tica onde nenhum caso pôde ser enquadrado 
(TABELA 2 e 3). 

DISCUSSÃO 

A verificação da ausência de diferença esta
tisticamente significativa entre os dois grupos 
de resposta terapêutica pode ser o resultado 
da não inclusão de outras variáveis no estudo, 
da escassez de casos, notadamente os dos pa
drões de Reação Exsudativa e Necrótica e de 
Reação Exsudativa e Tuberculóide, ou mesmo 
do interrelacionamento dos padrões que nãó 
permitiu achar diferença entre eles. 

E m relação às formas cutâneas, a melhor 
resposta foi observada em pacientes com o pa

drão de Reação Exsudativa e Granulomatosa. 
Verificou-se que se tratava de um grupo for
mado por pacientes jovens, com intradermor-
reação não exacerbada (média dos diâmetros 
de n>R=10,5mm), níveis intermediários de imu-
noglobulinas séricas (média geométrica dos tí
tulos séricos de IgG=59,4) e um tempo de evo^ 
lução que variou amplamente. Os casos deste 
padrão que apresentaram resposta menos favo
rável, eram similares ao resto do grupo em 
quase tudo, porém a intradermorreação foi me
nos ampla (média de diâmetros de IDR=7,8 
m m ) , denotando menor hipersensibilidade celu
lar e, talvez menor efetividade da reação celular 
em resolver os fenômenos necróticos imunoin-
duzidos ainda por vir. 

O padrão de Reação Exsudativa e Necróti
co-Granulomatosa veio a seguir, com 74,5% dos 
casos apresentando resposta favorável ao tra
tamento e guardando muita semelhança com 
o padrão anterior. Os casos deste padrão que 
apresentaram resposta menos favorável, tam
bém foram semelhantes aos demais, porém a 
média de seus títulos de IgG no soro era me
n o r . Uma explicação para essa diferença pode 
ser encontrada num maior consumo de IgG, de
vido aos fenômenos necróticos tissulares, nos 
casos de resposta menos favorável ao tratamen
to. 

O padrão de Reação Exsudativa Celular se
guiu os dois precedentes, com 70,5% dos casos 
respondendo de modo favorável ao tratamento. 
Estes médios de IgG no soro, semelhantes aos 
dos padrões já referidos. A boa resposta te
rapêutica pode ter sido condicionada pela in-
tercorrência de fenômenos necróticos em ou
tros segmentos da lesão, simultâneos ou suces
sivos ao tempo da biópsia. Os casos deste 
padrão, com resposta menos favorável ao tra
tamento, apresentaram título médio de IgG 
sérica mais elevado, o que pode indicar um 
baixo consumo desta imunoglobulina ao nível 
dos tecidos, pela ausência de fenômenos necró
ticos imunoinduzidos. 

Os dois últimos padrões foram constituídos, 
cada um, por seis casos, o que não possibili
tou conclusões seguras. Feita esta ressalva, os 
achados sugeriram que os casos favoráveis do 
padrão de Reação Exsudativa e Necrótica, com 
tempo médio de evolução de 1,3 meses, deve-







rão evoluir para o padrão de Reação Exsudati-
va e Necrótico-Granulomatosa, seguindo então 
o destino previsto para este padrão. Os demais 
casos devem estar sob a influência de outros 
fatores que condicionaram uma resposfa menos 
favorável, destacando-se aqui apenas que a mé
dia geométrica dos títulos séricos de IgG foi 
de 14,1. 

A metade dos casos com o padrão de Rea
ção Exsudativa e Tuberculõide apresentou res
posta favorável ao tratamento. Estes casos es
tavam representados por pacientes jovens (mé
dia de idade = 14,2 anos), com curto tempo de 
doença (média do tempo de evolução = 2,8 
meses), e que exigiram intradermorreação au
mentada (média dos diâmetros de IDR = 12,7 
m m ) . Possivelmente estes casos apresentaram 
uma resposta celular do tipo epitelióide, não 
associada à hipersensibilidade celular exacer
bada, que não se expressou amplamente pelo 
curto tempo de doença destes casos. Os ou
tros casos deste padrão — que exibiram re&-
posta menos favorável ao tratamento — eram 
constituídos por pacientes mais idosos (média 
de idade = 40,3 anos) , com longo tempo de 
doença (média = 34,3 meses) e que apresen
taram intradermorreação exacerbada (média 
dos diâmetros de IDR = 15mm). Do ponto de 
vista humoral, a média dos títulos de IgG sé-
rica foi maior nos casos de resposta menos fa
vorável, o que pode ser explicado pelo maior 
tempo de evolução da doença. 

Quanto às formas mucosas — nas quais 
preponderou o padrão de Reação Exsudativa Ce
lular —, em 79,2% dos casos houve resposta 
menos favorável ao tratamento. Estes casos 
eram constituídos por pacientes adultos, com 
evolução longa da doença, intradermorreação 
aumentada (média dos diâmetros de IDR =: 
l l ,6mm) e média dos títulos de IgG séricos 
não muito elevada (média geométrica dos tí
tulos = 62). A ausência de qualquer resposta 
granulomatosa nestes casos sugere que outra 
reação imunológica possa estar em curso, qual 
seja a de auto-agressão tissular por linfócitos 
imuno-estimulados no curso de uma doença 
de longa duração. Nos demais padrões os ca
sos eram muito escassos, mas o que chamou a 
atenção foi a intradermorreação exacerbada em 

todos eles a resposta pouco favorável ao trata
mento em sua quase totalidade. Todas já esta
vam com longo tempo de evolução, principal
mente os do padrão de Reação Exsudativa e Tu-
berculóide. Seria possível aos casos dos padrões 
de Reação Exsudativa e Necrótico-Granulomato
sa e de Reação Exsudativa e Granulomatosa evo
luir, com o tempo, para o padrão de Reação 
Exsudativa e Tuberculõide? AZULAY (1952*) 
acredita nessa possibilidade; a favor dela exis-
£e"a exarcebação da intradermorreação em to
dos os casos porém neste trabalho, não se 
conseguiu constatar tal transformação. A com
preensão dos fenômenos que se processam nas 
formas mucosas necessita ainda de mais estu
dos sobre a reação celular tissular. 

DESTOMBES (1960 7 ) ao notar a seme
lhança da Leishmaniose Tegumentar com a 
hanseníase, propôs o estabelecimento de uma 
sistematização polar para as manifestações clí
nicas da Leishmaniose. Desenvolvendo essa 
idéia, e baseando-se na escala de RIDLEY-JO-
PLING para a hanseníase, BRYCESON (19693) 
propôs uma classificação histopatoldgica para 
a Leishmaniose Cutânea, que compreendia os 
seguintes grupos: Macrofágico (MM), Macro-
fágico-Intermediário (MI), Intermediário ( I I ) , 
Intermediário-Tuberculóide ( IT) , Tuberculõide 
.(TT) e Tuberculóide-Fibrose (TF). A Leish
maniose Difusa Hansenóide situou-se entre os 
grupos I I e IT, e a Leishmaniose Lupóide, en
tre os grupos TT e TF. O grande mérito do 
trabalho de BRYCESON foi a sistematização 
do estudo histopatológico da Leishmaniose Cu
tânea, baseada na Hanseníase; entretanto, não 
valorizou ele os fenômenos necróticos, que mes
mo na Leishmaniose Cutânea do Velho Mundo 
são significativos (RIDLEY — 1979 1 6, RIDLEY 
et al. — 1980 « e RIDLEY & RIDLEY — 1984 * ) , 
nem enfatizou um sentido prognóstico em sua 
classificação. Apesar disso, seu trabalho conse 
guiu despertar novo interesse pela histopato-
logia da Leishmaniose Tegumentar, aparente
mente j á bem equacionada. 

CONVIT & PINARDI (1974 5) também com
pararam a Leishmaniose à Hanseníase, e pro
puseram o estabelecimento de dois pólos, um 
benigno (Leishmaniose Cutânea) e outro malíg 
no (Leishmaniose Difusa Hansenóide), com 



uma área' intermediária entre eles onde esta
riam situados todos os casos cutâneo-mucosos, 
predominantemente causados pela Leishmania 
braziliensis braziliensis. Uma discriminação 
melhor dos casos nessa área, entretanto, seria 
necessária para orientar o clínico em sua te
rapêutica. 

NICOLIS et al. (1978 mostraram que a 
lesão leishmaniótica não era estática, mas apre
sentava alterações histopatológicas durante sua 
evolução; contudo, não deram ênfase também 
ao prognóstico da Lesão. 

RIDLEY et al. (1980 tó) conseguiram, com 

sua classificação, demonstrar uma correlação 

entre os padrões histopatológicos, os achados 

clínicos, a duração da doença e a resposta tera

pêutica. Esses A.A. não observaram modifica

ção significativa na histopatologia das lesões 

com o tratamento, mas consideraram, com des

taque, que" os fenômenos necróticos constituem 

um dos mecanismos eficazes de redução do pa

rasitismo. É m sua classificação RIDLEY et 

al. utilizaram nomes descritivos, como Infiltra-

tivo e Tuberculóide, para denominação dos gru

pos, além de nomes interpretativos, como Não 

Reativo, Reativo e Hipersensível, o que deu ca

ráter muito pessoal à classificação, razão tal

vez de sua escassa citação na li teratura nestes 

últimop seis anos. Ao generalizar sua classifi

cação, RIDLEY (1980 1 7) tornou-a tão comple
xa, que na prática não teve aceitação. 

Como alternativa ás classificações existen
tes, MAGALHÃES et al. (1982*1) propuseram 
uma modificação ã classificação de RIDLEY 
et al. (1980 1 3), com base puramente morfoló
gica e correlação clínica significativa. Essa 
modificação vem sendo, desde então, reformu
lada e aperfeiçoada (MAGALHÃES — 1983 *, 
1984 9> 1 0), pela incorporação de novos casos da 
mesma região ao material de estudo. Todavia 
a classificação proposta, mesmo com a casusí-
tica ampliada, representava apenas uma sínte
se dos aspectos histopatológicos principais ob
servados na Leishmaniose Tegumentar. A utili
dade clínica prestada por essa classificação era 
bastante limitada e, por isso, tentou-se então 
identificar a maneira como se comportavam os 
vários padrões histopatológicos face à terapêu-
ca comumente empregada nos casos de Leish
maniose Tegumentar (MAGALHÃES — 19849-10). 
Esse estudo evoluiu para a elaboração de uma 
nova classificação da Leishmaniose Tegumen
tar, aqui proposta, baseada nos padrões histo
patológicos observados nas biópsias dos casos 
estudados de uma região endêmica da doença 
(Três Braços-BA), onde há prevalência de Leish
mania braziliensis braziliensis (TABELA 4) (FI
GURAS 1 a 4). Esta classificação estritamente 
morfológica deverá ser de fácil aplicação pelo 



Patologista, e. como apresenta também uma cor
respondencia clínico-evolutiva, poderá serví¡- de 
auxilio ao médico envolvido no diagnostico o 
tratamento da Leishmaniose Tegumentar. 

Na classificação proposta no presente traba
lho, o melhor prog-.ióstlco íoi observado quando 
a lesão pertencia ao padrão de Reação Exsuda
tiva e Granulomatosa, ou seja. na fase em que 
o próprio organismo, tendo lançado mão de 
um mecanismo endógeno du lise parasitária. Já 
circunscreveu a área de necrose por uma reação 
granulomatosa e esta 6 agora apenas o elemento 
residual. A ação terapéutica nessa fase somente 
acelera a resolução natural do caso. O grupo 
seguinte é amplo e compreende os casos em quo 
a lesão pertence aos padrões de Reação Exsu
dativa Celular (formas cutâneas). Reação Exsu
dativa e Necrótica e Roaçfio Exsudativa e Ne-

crótico-Granulomatosa. Nesses casos o meca
nismo de autocontrole encontra-se cm curso e 
a ação terapêutica encurta o período de evo
lução natural . Os casos da forma cutânea do 
padrão de Reação Exsudativa e Tuberculóide 
tiveram prognóstico regular, quando o granu-
loma tuberculóide característico desse padrão 
surgiu em pacientes jovens, com doença de cur
so tempo de evolução e intradermorreação não 
exacerbada. Por ultimo, quanto ao prognóstico 
ficaram os casos da forma mucosa que apre
sentaram o padrão de Reação Exsudativa Ce
lular — onde o infiltrado pode es tar desempe
nhando papel de auto agressão —. e os que apre
sentaram o padrão de Reação Exsudativa e Tu
berculóide surgido em pacientes adultos, com 
longo tempo do evolução e intradermorroação 
exacerbada (TABELA 5). 
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SUMMARY 

Histopathology of Mucocutaneous Leishmania
sis caused by Leishmania nraziliensis brazilien¬ 

sis. 4. A histopathological classification. 

The Authors have analysed the histopatho¬ 
logical alterations observed in 162 cases of 
Mucocutaneous Leishmaniasis from Três Bra
ços, Bahia, of whom 131 (80,9%) had purely 
cutaneous lesions and 31 (19,1%) had only mu
cosal lesions. The clinical behavior of 5 his¬ 
topathological forms was documented in rela
tion to treatment. The best prognosis was as
sociated with the exudative granulomatous his
topathology, a phase where the a host mecha
nism to use the parasite is evident leading to 
necrosis and granuloma formation as a resi
dual sign. Therapy in this phase merely haste
ned the process. In a further large group the 
lesions were classified as exudative cellular 
reaction (cutaneous forms), an exudative ne
crotic reaction and an exudative necrotic gra

nulomatous reaction. In these cases the me
chanisms of host defense are still being deve
loped and the effect of therapy is to reduce the 
time to healing. Cutaneous cases with an exuda
tive tuberculoid reaction had a worse progno
sis, although there was a favourable response 
to t reatment if the patient was young, the le
sion was of short duration and the intradermal 
leishmanin test was not exaggerated Lastly a re 
a group of mucosal cases with an exudative 
cellular reaction where this infiltrate may be 
a manifestation of auto agression. These ca
ses, also classified as exudative tuberculoid, 
occur in adult patients with longstanding le
sions and an exaggerated leishmanin skin test. 
They have a poor prognosis. This study deve
lops suggestions for a classification based on 
the histopathological picture which could be 
valuable in predicting prognosis and influencing 
the choice of treatment. This classification is 
strictly morphological and is easy for the pa
thologist to apply. I t appears to, correspond to 
the clinical course of the illness and could aid 
the clinician in the initial case evaluation. 
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