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RESUMO – Introdução: A recidiva na doença de Hansen refere-se ao aparecimento de novos sinais e sintomas em doentes com 
diagnóstico prévio e que completaram o esquema de tratamento proposto pela OMS. Objectivos: Determinar e caracterizar os casos 
de recidiva da doença de Hansen num período de 5 anos (2008-2012), na consulta de doença de Hansen do Hospital Curry Cabral. 
Material e Métodos: Realizou-se um estudo retrospectivo e descritivo, através da consulta dos processos clínicos, com identificação 
dos casos num total de 89 doentes observados na consulta no referido período. O tempo mínimo de seguimento foi de 6 meses. Em 
todos os casos, a suspeita clínica de recidiva foi confirmada por baciloscopias e exame histopatológico. Resultados: Foram identifica-
dos 4 casos de recidiva, o que correspondeu a 4,5% do total dos doentes observados, todos com diagnóstico prévio da forma clínica 
borderline lepromatosa, de acordo com a classificação de Ridley-Jopling. Foi instituída terapêutica para as formas multibacilares de 
acordo com esquema OMS em todos os casos. As recidivas ocorreram num período de seguimento entre 7 e 16 meses após interrup-
ção do tratamento. Discussão: A frequência da recidiva da doença na população de doentes foi superior à observada na maioria dos 
estudos. Verificou-se incumprimento da terapêutica em todos os doentes, admitida como causa de recidiva, excluídos outros factores. 
Destacamos a importância do acompanhamento regular dos doentes em tratamento, permitindo assegurar a adesão à terapêutica e 
a sua eficácia.
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RELAPSE IN HANSEN'S DISEASE - A RETROSPECTIVE AND 
DESCRIPTIVE STUDY OF 5 YEARS 
ABSTRACT – Introduction: Relapse of Hansen's disease refers to the appearance of new signs and symptoms in patients with a previous 
diagnosis and who completed the treatment regimen proposed by WHO. Objectives: To determine and characterize relapse cases of 
Hansen's disease within five years (2008-2012), in Hansen's disease consultation from Hospital Curry Cabral. Material and Methods: 
We conducted a retrospective and descriptive review of clinical records, identifying cases in a total of 89 patients seen in consultation in 
that period. The minimum follow-up time was 6 months. In all cases, clinical suspicion of relapse was confirmed by bacteriological and 
histopathological examination. Results: We identified 4 cases of relapse, which corresponded to 4.5% of patients observed, all with a 
previous diagnosis of borderline lepromatous clinical form, according to the Ridley-Jopling classification. Therapy has been established 
for multibacillar forms according to WHO scheme in all cases. Relapses occurred in a follow-up period between 7 and 16 months after 
treatment discontinuation. Discussion: The frequency of relapse in this population was higher than that observed in most studies. There 
was poor adherence to therapy in all cases, admitted as the cause of relapse, after excluded other factors. We emphasize the importance 
of regular monitoring of patients undergoing treatment, to ensure adherence and effectiveness of therapy. 
KEY-WORDS – Leprosy; Mycobacterium leprae; Recurrence. 
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INTRODUÇÃO
A doença de Hansen é uma infecção granulomatosa cró-

nica com compromisso da pele e do sistema nervoso perifé-
rico, cujo agente etiológico é o Mycobacterium leprae.1-3 A 
suas manifestações clínicas estão relacionadas com a respos-
ta imunológica, quer a inata, quer a adaptativa do hospe-
deiro ao bacilo, que pode conter a invasão bacteriana, mas 
por outro lado, pode favorecer o desenvolvimento da doença 
de Hansen.4 A imunidade celular protectora correlaciona-se 
inversamente com a carga bacilar. Desta forma, o espectro 
clínico vai desde a forma tuberculóide (TT), que se caracteriza 
por doença localizada, com forte imunidade celular especí-
fica contra o Mycobacterium leprae, até à forma LL (lepro-
matosa), que se caracteriza por doença disseminada, com 
resposta humoral e ausência de resposta imune. Entre estes 
dois polos estão as formas borderline (BT, BB e BL).1,4 Os prin-
cipais objectivos da sua terapêutica são: tratamento eficaz da 
infecção; diminuição da morbilidade, prevenção de compli-
cações, inibição da transmissão do agente e erradicação da 
doença, reduzindo o risco de recidiva.1,2,5,6

A eficácia da terapêutica com múltiplos fármacos, de 
acordo com o esquema proposto pela OMS, em 1982 é ine-
gável.7-10 A taxa de recidiva na doença de Hansen diminuiu 
consideravelmente, comparando com o observado em doen-
tes sob monoterapia crónica com dapsona, esquema igual-
mente associado a maior frequência de resistências.1,4,11 Com 
as actuais recomendações terapêuticas (Tabela 1), a taxa de 

recidiva, da doença de Hansen é baixa: 0,77% para as for-
mas multibacilares e 1,07% para as formas paucibacilares, 
segundo a OMS.12 

Em 1998, a OMS definiu recidiva na doença de Hansen 
como o aparecimento de novos sinais e sintomas em doentes 
com o diagnóstico prévio da doença e, que, completaram o 
esquema terapêutico proposto com múltiplos fármacos.13-15

Encontram-se identificados vários factores do hospedeiro 
associados a um risco superior de recidiva: má adesão à te-
rapêutica; imunossupressão; re-exposição a altas cargas ba-
cilares e mutações em genes relacionados com a resistência 
a fármacos. Por outro lado é importante considerar também 
a possibilidade de infecção por bacilos resistentes incluindo 
estirpes metabolicamente inactivas ou localizadas em áreas 
de menor penetração dos fármacos, erros de classificação da 
doença (tratamento de formas multibacilares como pauciba-
cilares).16-20

A resposta imunológica do hospedeiro ao Mycobacterium 
leprae é variável e pode traduzir-se por fenómenos de reac-
ção de tipo 1 ou tipo 2, com manifestações clínicas distintas, 
que podem mimetizar uma recidiva.1,2,14,15,21 (Tabela 2).

Apesar da eficácia do tratamento múltiplo na doença de 
Hansen, mantém-se o potencial, embora reduzido, risco de 
recidiva. O seu diagnóstico clínico deverá ser sempre confir-
mado por exame histopatológico e microbiológico,19,22-24 por 
forma a instituir tratamento adequado, melhorando, assim o 
prognóstico destes doentes.

Este trabalho teve como objectivo a caracterização dos 
casos de recidiva da doença de Hansen observados num pe-
ríodo de 5 anos (2008-2012), na consulta de doença de Han-
sen do Hospital Curry Cabral.

MATERIAL E MÉTODOS
Foi realizado um estudo retrospectivo e descritivo, a partir 

da consulta dos processos clínicos da consulta de doença de 
Hansen, correspondentes ao período de 5 anos (Janeiro de 
2008 a Dezembro de 2012), com um tempo de seguimento 
mínimo de 6 meses, após a Interrupção da terapêutica da 
OMS. Foram estudadas características demográficas (idade, 
sexo), epidemiológicas (nacionalidade, tempo de residência 
em áreas endémicas, contactos com doentes de Hansen), clí-
nicas, bacteriológicas e histopatológicas dos casos validados 
como recidiva.

Definiu-se como recidiva o reaparecimento de lesões 
cutâneas e/ou nervosas, clínica, bacteriológica e histopa-
tologicamente consistentes com infecção activa. Todos os 
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Tabela 1 - Esquema terapêutico recomendado pela 
OMS no tratamento da doença de Hansen (doses 
no adulto).

FÁRMACO DOSE 

FORMAS MULTIBACILARES (12 meses de tratamento)

Rifampicina 600mg/mês

Clofazimina 300mg/mês + 50mg/dia

Dapsona 100mg/dia

FORMAS PAUCIBACILARES (6 meses de tratamento)

Rifampicina 600mg/mês

Dapsona 100mg/dia
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casos considerados tinham mais de 5 lesões cutâneas e/ou 
nervosas inicialmente e foram tratados com esquema tera-
pêutico da OMS para formas multibacilares. Posteriormente, 
observou-se reactivação das lesões cutâneas e nervosas e/ 
ou aparecimento de novas lesões. No diagnóstico inicial e na 
recidiva foi determinado o índice bacilar nas amostras de pele 
e muco nasal. Esta medida representa o número de bacilos 
ácido-álcool resistentes presentes nas amostras, através da 
coloração pelo método de Ziehl-Neelsen e observação ao mi-
croscópio óptico com óleo de imersão. Os valores são deter-
minados com base na escala logarítmica de Ridley e variam 
entre +1 e +6.1,25

As amostras histopatológicas observadas no diagnóstico 
inicial e na recidiva foram processadas e coradas para hema-
toxilina e eosina e fite- faraco.1,24

Descreveu-se para todos os casos o esquema de trata-
mento da OMS instituído após o diagnóstico inicial, assim 
como a sua duração e tempo após o qual se verificou a re-
cidiva.

RESULTADOS
No período considerado, foi observado um total de 89 

doentes na consulta de doença de Hansen. Nestes, foram 
identificados 4 casos de recidiva, correspondendo a 4,5% do 
seu total, 3 homens e 1 mulher, com idades compreendidas 
entre os 28 e os 35 anos (média de 32 anos). Todos os doen-
tes eram de nacionalidade brasileira (Minas Gerais), com um 
período de residência em Portugal superior a 5 anos.

1. Clínica
No diagnóstico inicial, todos os casos foram classifica-

dos como formas borderline lepromatosa (BL) na escala de 
Ridley-Jopling.22 As manifestações clínicas iniciais foram se-
melhantes em todos casos: múltiplos (mais de 5) nódulos, má-
culas e pápulas, alguns de configuração anular, localizados 

preferencialmente no tronco, membros e face (Fig.s 1 e 2). 
Observou-se espessamento não doloroso dos nervos cubitais 
e tibiais posteriores em todos os doentes, acompanhado de 
hipostesia em luva dos membros superiores e, em meia alta 
dos membros inferiores. Nos casos estudados, verificou-se 
em todos o aparecimento das lesões cutâneas nos mesmos 
locais, com as mesmas características, na recidiva.

2. Baciloscopias
Foram efectuadas colheitas para determinação do índice 
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Fig 1 - Recidiva da doença de Hansen (caso 4): nódulos e 
placas eritematosas localizados na face.

Tabela 2 - Principais diferenças entre recidiva e reacção de tipo 1.

CARACTERÍSTICA RECIDIVA REACÇÃO TIPO 1

Início Insidioso Súbito

Alterações sistémicas Raras Frequentes

Lesões pré-existentes
Aumento da extensão das lesões antigas com eritema 

periférico, pouca infiltração ou ulceração
Lesões antigas eritematosas, infiltradas, por vezes 

ulceradas

Lesões de novo Escasso número Número elevado

Trajectos nervosos
Défices sensitivos e motores de instalação lenta e 

progressiva, sem dor espontânea; poucos trajectos 
nervosos envolvidos.

Défices motores e sensitivos de instalação súbita; 
neurite aguda, com dor espontânea; múltiplos trajectos 

nervosos envolvidos;

Baciloscopias Positivas Negativas

Resposta à corticoterapia 
sistemica

Ausência de resposta Resposta favorável
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bacilar, na pele e muco nasal, à data do diagnóstico inicial 
(Fig. 3) e na recidiva. Determinou-se, então, a variação do ín-
dice bacilar entre a recidiva e o diagnóstico inicial, oscilando 
entre +1 (casos 3 e 4) e +2 (caso 1) (Tabela 3).

3. Exame histopatológico
Foram realizadas biopsias cutâneas em lesões com maior 

infiltração, tanto no diagnóstico inicial, como na recidiva. Os 
achados histopatológicos permitiram confirmar o diagnóstico 
de doença de Hansen, forma borderline lepromatosa, e da 
sua recidiva: infiltrado celular difuso na derme e hipoderme, 
constituído por macrófagos, com escassos linfócitos e faixa de 
Grenz poupada (coloração hematoxicilina e eosina) (Fig. 4), 
com presença de bacilos ácido-álcool resistentes (coloração 
fite-fraco).

Fig 2 - Recidiva da doença de Hansen (caso 3): man-
chas e placas eritematosas localizadas nos membros in-
feriores.

Tabela 3 - Características dos casos de recidiva.

CASO SEXO ÍNDICE BACILAR 
MÉDIO (I) TRATAMENTOOMS DURAÇÃO 

TRATAMENTO (anos)
TEMPO DE 

RECIDIVA (meses)
ÍNDICE BACILAR 

MÉDIO (R)

1 M +4
Rifampicina
Clofazimina

Dapsona
5 12 +2

2 M +3,5
Rifampicina
Clofazimina

2 16 +1,5

3 F +1
Rifampicina
Clofazimina

Dapsona
1 12 +1

4 M +1
Rifampicina
Clofazimina

Dapsona
1 7 +1

I – Diagnóstico inicial; R - Recidiva

Fig 3 - Baciloscopia no diagnóstico inicial (caso1). Índi-
ce bacteriológico:+4.

Fig 4 - Exame histopatológico (caso 3): infiltrado celular 
difuso na derme e hipoderme, constituído por macrofa-
gos, com escassos linfócitos (H&E, 100x).
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4. Tratamento da doença inicial
Foi iniciado tratamento para as formas multibacilares, de 

acordo com o proposto pela OMS, com esquema e duração 
variáveis (Tabela 3). O primeiro caso cumpriu 5 anos de tera-
pêutica com rifampicina, clofazimina e dapsona. No segundo 
caso, por deficiência de glicose-6-fosfato desidrogenase sé-
rica, foi iniciada terapêutica com rifampicina e clofazimina, 
que cumpriu durante 2 anos. No terceiro e quarto casos, o es-
quema terapêutico da OMS foi mantido durante um ano. Em 
todos os casos, a duração do tratamento foi dependente da 
obtenção de resposta clínica e baciloscopias negativas. Todos 
os doentes admitiram cumprimento irregular da terapêutica.

5. Tratamento da recidiva
O tempo médio de recidiva após suspensão do tratamen-

to inicial foi de 11,75 meses, inferior a 24 meses em todos 
os casos (Tabela 3). Introduziu-se novamente o esquema te-
rapêutico OMS para formas multibacilares, por um período 
de 24 meses.

DISCUSSÃO
A taxa de recidiva é um parâmetro fundamental para 

avaliação da eficácia do tratamento na doença de Han-
sen.14,15,22,27

Após implementação da terapêutica múltipla, a OMS es-
tima uma taxa de recidiva na doença de Hansen de cerca 
de 1%.1,12 De acordo com alguns estudos pode atingir 20%. 
Estas diferenças poderão ser justificadas por diversos factores 
como: localização geográfica, esquema terapêutico efectua-
do e respectiva duração, adesão à terapêutica, formas clíni-
cas estudadas, índice bacilar prévio, variações na definição 
de recidiva e tempo de seguimento.4,9,11,14

No nosso estudo, apesar do número limitado de doentes, 
concordante com uma maioria de casos importados e com 
ausência de casos autóctones, a frequência calculada foi de 
4,5%, superior à reportada pela maioria dos estudos.28-31

Todos os casos corresponderam a recidiva da forma bor-
derline lepromatosa, num período inferior a 24 meses após 
interrupção da terapêutica. O incumprimento da mesma foi 
comum a todos os doentes. Vários factores podem influenciar 
o intervalo de tempo entre a suspensão do tratamento após o 
diagnóstico inicial e a recidiva: esquema e adesão terapêuti-
ca, existência de episódios de reacção, índice bacilar inicial, 
forma clínica e persistência bacilar.14,17,22,23 Os nossos resulta-
dos são concordantes com outros estudos, que sugerem que 
a recidiva precoce (inferior a 2 anos) está relacionada com 
cumprimento irregular da terapêutica e a recidiva tardia (su-
perior a 2 anos) com a persistência bacilar, reflexo de índice 
bacilar elevado no diagnóstico inicial (+4).17,22,32,33

Esquenazi et al4 publicaram recentemente um estudo pio-
neiro, que avaliou a correlação entre a resposta imune celular 
e a apresentação clínica dos doentes com recidiva tardia da 
forma multibacilar da doença de Hansen. Nesse trabalho ob-
servaram aumento significativo das células T memória CD4+ 
e CD8+ , aumento da razão TNF/IL-10, bem como inibição 
da expressão do CD86 no sangue derivado dos monócitos e 

das células dendríticas, dos doentes com maior número de 
lesões cutâneas e elevado índice bacilar. Assim, a compreen-
são dos mecanismos imunológicos relacionados com a reci-
diva da doença de Hansen pode ser uma ferramenta útil no 
controlo da doença.4 Foram efectuadas baciloscopias, com 
resultados positivos em todos os doentes. Tal como observado 
no nosso estudo, com variação do índice bacilar entre +1 e 
+2, baciloscopias negativas no final do tratamento, não são 
necessariamente protectoras de recidiva, como já havia sido 
descrito noutros trabalhos.11,22,24,31

O diagnóstico diferencial de recidiva da doença de Han-
sen, inclui os fenómenos de reacção, o que constitui um desa-
fio no diagnóstico clínico.14,15 As reacções geralmente surgem 
durante o tratamento ou nos dois primeiros anos após a 
suspensão da terapêutica (sobretudo nos primeiros seis 
meses).14,15,34 Após esse intervalo de tempo, a probabilidade 
de reacção diminui.11,14 Deste modo, o diagnóstico diferencial 
é mais complexo nas recidivas precoces, como nos casos em 
estudo.14 A confirmação clínica de recidiva por exame histo-
patológico e baciloscópico é fundamental, considerando que 
a hipotética corticoterapia num diagnóstico errado de reac-
ção, promove a multiplicação bacteriana num contexto de 
recidiva.14,22,23

Além dos factores já discutidos, foram excluídas outras 
causas de recidiva, nomeadamente estados de imunossu-
pressão adicional e reinfecção (contactos epidemiológicos).16 
Nesta última, como Portugal é um país de baixa endemicida-
de para a doença, a possibilidade de contactos epidemiológi-
cos que favoreçam a recidiva é bastante reduzida. Assim, no 
nosso estudo, o incumprimento da terapêutica proposta foi a 
causa de recidiva comum a todos os doentes.

CONCLUSÃO
Mesmo com a introdução e disponibilidade global do 

esquema de tratamento da OMS, a recidiva da doença de 
Hansen, não poderá ser negligenciada. Destacamos a neces-
sidade de uma vigilância mensal durante a terapêutica por 
forma a assegurar a eficácia e adesão à mesma, diminuindo 
assim o risco de recidiva precoce e outras complicações a 
longo prazo, nomeadamente incapacidade neurológica.
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