Resumo

Introducéo: Envelhecimento humano esta associado com alteraces drastica no sistema
imune, a maioria relacionada as células T, que resultam no declineo progressivo de suas
funcbes. Desde que envelhecimento est4 associado a deficiéncias na atividade das células
T, ndo é surpresa o fato de individuos idosos estarem mais susceptiveis a infeccdes. N&o
existem estudos sistematicos sobre a resposta imune de individuos idosos residentes em
areas endémicas para S. mansoni. Em um estudo prévio em duas areas endémicas de Minas
Gerais, Brasil, nosso grupo observou um nimero consideravel de individuos com idade
acima de 60 anos vivendo nessas areas, que ndo pode mais ser ignorado. No entanto, nem
todos esses idosos tem alta intensidade de infeccdo e varios deles que sempre viveram
nessas areas endémicas permanecem protegidos da infeccdo e apresentam exame de fezes
negativo para ovos de S. mansnoni. Uma questdo importante para estudos sobre
envelhecimento e controle de doencas em paises em desenvolvimento é quais diferengas
existem no perfil imunolégico dos individuos que ndo se infectam, capazes de conferir
protecdo contra a infeccdo ou re-infecgdo. Individuos idosos ndo infectados devem
desenvolver mecanismos para compensar a disfungdo imune e gerar resposta protetora
contra constante ameaca de infecgdo nessas areas.

Individuos e Métodos: No presente estudo foram incluidos 73 individuos (38 ndo
infectados e 35 infectados com S. mansoni), divididos em trés grupos etarios (7-18, 19-59 e
60-94 anos). Avaliamos por ELISA os niveis das citocinas IL-6 e TNF-ase do hormdnio do
envelhecimento DHEA; e por citometria de fluxo a expressdo de receptores envolvidos na
imunidade inata TLR-1, 2, 3 e 4 em células NK, células dendriticas, mondcitos e linfocitos
B. Mecanismos reguladores em células T foram avaliados pela expressdo de Foxp3 em
linfocitos TCD4+CD25+ em cultura (microgranuloma in vitro) e a expressdo de LAP em
linfocitos CD4+ no sangue periférico.

Resultados: N6s mostramos que individuos idosos ndo infectados residentes em area
endémica para S. mansoni apresentam maior freqiiéncia de NKCD56'" expressando TLR-
1, 2, 3 e 4; maior freqiiéncia de células dendriticas expressando TLR-1 e maior freqiiéncia
de mondcitos que expressam TLR-1 e 4. Além disso, também podemos observar que
individuos idosos infectados possuem maior frequiéncia de células CD4+CD25+Foxp3+ e
CD4+LAP+. As dosagens de citocinas ndo foram diferentes entre os grupos e a dosagem
de DHEA foi menor nos individuos idosos infectados quando comparados com adultos

infectados, indicando que variagdes nos niveis desse hormodnio em nossos individuos pode
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estar mais associado ao sinergismo dos efeitos do envelhecimento e da infec¢do cronica
por S. mansoni.

Conclusdes: Nés mostramos no presente estudo que dois mecanismos imunolégicos
contribuem para distinguir individuos idosos infectados de idosos saudaveis (ndo
infectados). Primeiro, individuos idosos saudaveis desenvolvem mecanismos de imunidade
inata que operam na deficiéncia das células T durante o envelhecimento, conferindo
protecdo. Segundo, células T reguladoras cronicamente ativadas, capazes de prejudicar a
imunidade protetora, estdo presentes com maior frequéncia em individuos idosos
infectados. A partir desses resultados, podemos sugerir que a expressao de TLR em células
da imunidade inata pode ser relacionada com a condic¢do de negativo para infecgdo por S.
mansoni em alguns individuos idosos expostos constantemente & infeccdo. O
desenvolvimento de mecanismos de protecdo contra infeccdo pode representar um

biomarcador de envelhecimento saudavel nesta populagéo.
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