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APRESENTAÇÃO

Este volume da obra “Ciências Biológicas: Campo promissor em Pesquisa 4” vem 
trazer ao leitor, em seus capítulos, informações diversas imbuídas em diferentes campos 
do conhecimento de Ciências da Vida, como o próprio título do e-book sugere: uma área 
extremamente promissora, dinâmica e passível de aquisição de novas informações a todo 
momento, vindo, de forma comprometida e eficaz, a atualizar o leitor interessado nesta 
grande área do conhecimento.

Pesquisadores de diferentes gerações, e diferentes regiões do país, motivados por 
uma força motriz que impulsiona a busca de respostas às suas perguntas, trazem dados 
resultantes da dedicação à Ciência, ansiando responder suas inquietações e compartilhar 
com o leitor, de forma cristalina e didática, seus alcances técnico-científicos, satisfazendo a 
função precípua da ciência que é a de melhorar a qualidade de vida do homem, enquanto 
executante do seu papel cidadão e ser social.

Somente por uma questão de ordenação, os 28 capítulos deste volume foram 
sequenciados levando-se em consideração, primeiramente, estudos, em diferentes vertentes, 
com organismos vivos, animais e plantas, seguidos por pesquisas oriundas de aspectos 
didático-pedagógicos, aquelas relacionadas aos progressos de situações-problemas em 
vegetais, animais e humanos e, por fim, interações entre diferentes organismos no espaço 
ambiental com um todo.

Em todas estas áreas, as pesquisas conduzem o leitor a acompanhar descobertas/
avanços que proporcionam, indubitavelmente, um quadro mais robusto, e que acresce ao 
que até então se tem conhecimento naquele campo de estudo, das diferentes subáreas das 
Ciências Biológicas, com viés também para a saúde e bem estar humanos.

Neste sentido, a heterogeneidade deste volume, extremamente rico, irá contribuir 
consideravelmente tanto na formação de jovens graduandos e pós-graduandos, quanto ser 
atrativo para profissionais atuantes nas áreas escolar, técnica e acadêmica aqui abordadas, 
não eximindo também o leitor “curioso” interessado nas temáticas aqui trazidas.

Portanto, aproveitem os assuntos dos seus interesses e boa leitura!

Jesus Rodrigues Lemos
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RESUMO: Introdução: Atualmente há 26 
milhões de idosos no Brasil e segundo projeções 
os idosos serão 29% da população em 2050, 
quando esse grupo somará 66 milhões de 
indivíduos. O aumento do número de idosos 
pode ter um grande impacto no sistema de 
saúde e previdência social.  Este aumento da 
expectativa de vida traz consigo uma diminuição 
da função do sistema imunológico chamado 
de imunossenescência. A imunossenescência 
é caracterizada pelo declínio funcional do 

sistema imunológico quando comparados com 
indivíduos jovens. Este processo gera maior 
susceptibilidade a infecções e diminuição da 
resposta vacinal. A imunossenescência ocorre 
em diversos compartimentos do sistema 
imunológico, afetando desde células, receptores, 
vias de sinalização, proteínas e também 
estruturas, como por exemplo o telômero. 
Objetivos: Analisar as diferenças entre os 
gêneros no processo de imunossenescência 
em indivíduos idosos saudáveis. Materiais e 
Métodos: Células mononucleares do sangue 
periférico (PBMC) foram obtidas por gradiente 
de densidade Ficoll Paque. As subpopulações 
de linfócitos TCD4 e TCD8 foram purificadas 
e realizada a técnica de Flow-FISH, com 
o emprego do Telomere PNA Kit/FITC. Foi 
realizada imunofenotipagem para populações 
de memória e naive. Após cultura de 3 dias as 
células foram lisadas, e foi realizado ensaio 
de PCR Real Time para avaliação da enzima 
telomerase. Além disso foram avaliadas através 
de citometria de fluxo as subpopulações de 
linfócitos naive, memória central, memória 
efetora, e memória terminalmente diferenciada. 
Resultados: Não foi possível verificar 
diferenças significativas nos linfócitos TCD4+, 
nem em TCD8+ nas suas subpopulações, nem 
quanto ao comprimento de telômero, nem na 
atividade da enzima telomerase. Demonstrando 
apenas uma tendência a maiores resultados no 
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gênero feminino. Conclusão: O PCR Real Time foi sensível o suficiente para diferenciar 
células não estimuladas de estimuladas. Além disso, verificamos que as maiores alterações 
do envelhecimento são nos linfócitos TCD8+. Com uma tendência a maiores resultados no 
gênero feminino.  
PALAVRAS-CHAVE: senescência, envelhecimento, RT-PCR, telomerase, telômero

CELLULAR SENESCENCE ASPECTS IN HEALTHY ELDERLY

ABSTRACT: Introduction: There are 26 million of elderly on Brazil, and projections affirm that 
in 2050, 29% of the population will be elderly, summing 66 million individuals. The increase 
of elderly can impact on healthy system and social service. This increase in life expectancy 
brings a decrease in immune system called immunosenescence. The immunosenescence is 
characterized by function decrease in immune system when compared to young individuals. 
This process impairs in high susceptibility to infection, decrease in vaccine response. Besides 
that, immunosenescence occurs in all compartments of immune system, with alteration in 
cells, receptors, signaling pathways, proteins, and structures. Aims: Analyze differences 
on immunossenescence process between healthy individual of both genders. Material and 
Methods: Peripheral blood mononuclear cells (PBMC) were obtained by density gradient 
Ficoll Paque and subpopulations of TCD4 and TCD8 lymphocytes were magnetic separated. 
On lymphocytes populations Flow-Fish was used with Telomere PNA Kit/FITC. Cells were 
cultivated for 3 days, under no stimuli or stimulated with PHA. After stimuli the cells were lysated 
and the PCR Real time for enzymatic activity of telomerase were standardized. Besides that, 
were evaluated by flow cytometry memory subpopulations: naive, central memory, effector 
memory and terminally differentiated memory. Results: There were no differences on TCD4 
and TCD8 subpopulations, not either in telomere length, not even in telomerase activity. We 
could only see a tendency in higher results on women. Conclusion:  The Real Time PCR 
reaction were sensitive enough to differentiate stimulated cells from non stimulates. Besides 
that, we verify that most alterations are on TCD8 lymphocytes, suffering more with aging 
process. Women have a tendency of higher maintenance of cellular characteristics. 
KEYWORDS: senescence, aging, RT-PCR, telomere, telomerase.

1 |  INTRODUÇÃO
Imunossenescência

De acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS) uma população é considerada 
envelhecida quando possui idade superior a 65 anos. Atualmente há 26 milhões de idosos 
no Brasil, e segundo projeções do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE), 
os idosos serão 29% da população em 2050, quando esse grupo somará 66 milhões de 
indivíduos (1).

Entretanto uma população idosa traz consigo problemas que desafiam o sistema 
de saúde e previdência social, tendo em vista que a função imune altera-se com o 



Ciências Biológicas: Campo Promissor em Pesquisa 4 Capítulo 14 154

envelhecimento, predispondo a uma série de eventos adversos. Porém envelhecer não 
significa necessariamente adoecer, e os avanços no campo da saúde e da tecnologia têm 
permitido uma melhor qualidade de vida nessa fase (1).

Outrossim a Imunossenescência é um campo da Imunologia definido para estudar o 
envelhecimento imunológico associado ao progressivo declínio da função imune, aumentando 
assim, a suscetibilidade dos indivíduos para infecções, doenças autoimunes e câncer (2).

O processo de envelhecimento é definindo como um declínio progressivo da homeostase 
que ocorre após a completa fase reprodutiva da vida. O envelhecimento é programado e 
determinado por genes selecionados resultantes da interação estocástica entre lesões e 
reparos, de acordo com a energia dispensada pelo indivíduo para manter a integridade de 
órgãos e proteger contra injúrias oxidativas de DNA (3, 4). As mudanças quantitativas e 
qualitativas do sistema imune no envelhecimento vêm sendo implicadas no aumento da 
susceptibilidade a diversas doenças como, cardiovasculares, autoimunes, e câncer, assim 
como a diminuição da resposta vacinal e à agentes infecciosos (5).

Além disso, estudos acerca da resposta imune inata mostram que seus componentes 
celulares como neutrófilos, monócitos, células dendríticas e NK, estão numericamente, 
preservados em idosos saudáveis, entretanto a atividade funcional dessas células aparece 
comprometida em diferentes situações. Já a resposta imune adaptativa tem seus níveis 
sistêmicos comprometidos em órgãos linfoides e não linfoides, demonstrando assim uma 
maior falência de sua atividade, relacionada principalmente à redução de células T (6, 7). O 
aumento do número de idosos pode ter um grande impacto no sistema de saúde já que este 
aumento da expectativa de vida traz consigo doenças como demência, artrite reumatóide, 
câncer, problemas cardíacos e sarcopenia. 

Por outro lado, sabe-se que há diferenças entre o sistema imune masculino e feminino, 
como por exemplo, a menor porcentagem de linfócitos T em homens. Também é descrito 
o diferente funcionamento do sistema imune entre os gêneros como a maior produção 
de resposta humoral e celular no gênero feminino, fazendo com que ocorra uma melhor 
resolução de infecções e maior prevalência de autoimunidade (8, 9). Essas diferenças podem 
ser efeito de hormônios como o estrógeno, que pode ativar a enzima telomerase e estimular 
a imortalização celular (10). Hormônios andrógenos e estrógenos são capazes de reduzir o 
número de linfócitos T maduros e potencializar a involução tímica (11), assim como hormônios 
andrógenos também favorecem o desenvolvimento de respostas Th1, e ativam linfócitos T 
CD8+, enquanto estrógenos favorecem a via Th2 e a produção de anticorpos (12). Entretanto 
pouco se sabe sobre as diferenças entre os gêneros no processo de imunossenescência. 

O sistema imune possui diferentes tipos celulares para proteção do organismo, onde 
cerca de 70% são linfócitos. Estes linfócitos interagem com outros tipos celulares para 
auxiliar na montagem de uma resposta imune. Para que isso ocorra os linfócitos precisam 
que seus receptores CD27 e CD28 interajam com os receptores de superfície das células 
apresentadoras de antígenos para se tornarem ativos e permitirem a proliferação extensiva 
e secreção de citocinas (13-15).

As células de memória, tanto CD4 e CD8, possuem uma dinâmica representada por 
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três fases, onde a primeira é caracterizada por um pool de células naive, que com o decorrer 
do tempo se transformam em células de memória em resposta a antígenos específicos 
alcançando cerca de 35% do pool total de células após a primeira década de vida. A segunda 
fase é denominada homeostase de memória que se inicia na terceira década de vida com as 
células T de memória circulantes alcançando um platô e se mantendo durante a vida adulta. 
Na terceira fase, após um longo período de estabilidade a frequência e a funcionalidade 
das células de memória se alteram sendo este fenômeno denominado imunossenescência. 
Esta fase é marcada pelo aumento de susceptibilidade a infecções ocasionada por uma 
desregulação imune com um declínio fisiológico. As células de memória circulantes possuem 
dois fenótipos predominantes: as células de memória central, amplamente confinadas nos 
tecidos linfoides secundários caracterizadas como CD45RA-CCR7+CD62L+, e as células de 
memória efetora que trafegam por múltiplos compartimentos periféricos e são caracterizadas 
pela ausência de expressão de CD45RA, CCR7 e CD62L (16).

Deste modo, alguns marcadores de superfície de células T auxiliam a diferenciar 
funcionalmente estas células com o envelhecimento. Células naive expressam CD45RA e 
CCR7 em suas membranas permitindo que estas células migrem para os linfonodos (17). 
Linfócitos de memória central (MC) são produtoras de IL-2 e IFN gama, mas não produzem 
citocinas efetoras como TNF- alfa, IL-4, ou moléculas efetoras como perforinas e granzimas. 
São fenotipicamente definidas como CD45RA-CD45RO+CD27+CD28+CCR7+. Já as células 
de memória efetora (ME) são capazes de produzir citocinas e moléculas efetoras como IL-4; 
IL-5, TNF-a, perforinas e granzimas, e podem ser definidas como CD45RA-CD45RO+CD27-
CD28-CCR7-. Outra população celular que pode ser definida são as efetoras terminais 
apresentando fenótipo CD45RA+CD45RO-CD27-CD28-CCR7-: estas células apresentam 
limitada capacidade replicativa mas produzem diversas citocinas quando ativadas (18). 

Outro aspecto importante da senescência celular é a manutenção celular, já que há um 
limite de proliferação celular após um definido número de divisões celulares. Os telômeros 
são complexos de proteína do DNA que revestem o final dos cromossomos com função de 
manter a estabilidade durante o processo de divisão celular. São repetições não codificantes 
de TTAGGG que protegem o cromossomo contra degradação, fusão ou recombinação 
atípica (19). Quando há divisão celular, os telômeros não são totalmente replicados devido 
à limitação da DNA polimerase em completar a replicação dos finais de moléculas lineares, 
o que leva ao encurtamento destas estruturas (20). Portanto é necessária uma enzima, a 
telomerase, para adicionar repetições de TTAGGG aos telômeros restantes. Esta enzima 
é habitualmente inativa na maioria das células somáticas, mas é altamente detectada em 
células tumorais (21).

Em células normais, a atividade da telomerase é regulada durante o desenvolvimento 
sendo extinguida durante a diferenciação embriológica nas células somáticas. Porém, em 
alguns tecidos como células germinativas, linfócitos ativados, e algumas populações de 
células tronco esta atividade é mantida. A desregulação do funcionamento da telomerase 
está relacionada com algumas doenças que resultam em encurtamento acelerado dos 
telômeros e deficiências proliferativas. Deste modo, a expressão e atividade da telomerase 
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pode conferir potencial replicativo ilimitado, comum em células cancerosas e não necessário 
em células jovens, assim como, sua inibição leva a encurtamento do telômero e apoptose 
(22).

Este encurtamento pode ser correlacionado com doenças degenerativas, que tendem a 
ser mais comuns em homens, sendo uma das possíveis causas das diferenças de longevidade 
entre os gêneros. De acordo com Leri et al. mulheres possuem maior atividade da enzima 
telomerase do que homens, o que pode ser então responsável por maiores telômeros em 
mulheres (23).

Dessa forma é evidente que é necessário um estudo acerca de avaliar a função 
imunológica desses indivíduos idosos. Portanto o objetivo deste estudo foi avaliar as 
diferenças entres os gêneros quanto a aspectos da senescência celular em indivíduos idosos 
saudáveis.

2 |  MATERIAL E MÉTODOS

As amostras foram provenientes de indivíduos idosos saudáveis funcionários ou 
participantes do grupo de voluntários do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da 
Universidade de São Paulo. Os critérios de inclusão foram: idade entre 60 e 80 anos homens 
e mulheres, não fumantes, ou que cessaram o hábito há mais de 15 anos, com IMC<30 
(Tabela 1).

Gênero Idade Localização IMC
(média)

Masculino (n =11) 65,0 (60-71 anos) São Paulo 22.7
Feminino   (n =11) 65,3 (60-71 anos) São Paulo 25.8

Tabela 1. Dados demográficos dos voluntários

O presente projeto foi  aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa sob o número 
1.956.268.

Foram coletados 4 tubos de sangue heparinizado, e na sequência obtidas células 
mononucleares do sangue periférico (PBMC) utilizando gradiente de densidade Ficoll Paque 
Plus (GE Healthcare Life Sciences, United Kingdom). Parte das PBMC foram armazenadas 
em solução de congelamento contendo Soro Fetal Bovino (SFB)/ 10% de dimetilsulfóxido 
(DMSO) em nitrogênio líquido, para utilização em experimentos posteriores.

A partir das células obtidas foi realizada marcação extracelular, foram separadas 1x106 

células por tubo. Foram adicionados com os seguintes anticorpos monoclonais: CD3, CD4, 
CD8, CCR7 e CD45RA (BD Biosciences), com o intuito de verificar populações de memórias e 
naive. A aquisição dos dados foi realizada por citometria de fluxo, em citômetro LSRFortessa 
com os dados analisados através do software FlowJo 10.0

As PBMCs restantes foram purificadas para linfócitos TCD4+ e TCD8+ por meio de 
seleção magnética negativa (CD4+ ou CD8+ T Cell Isolation Kit II human) (MiltenyiBiotec, 
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Alemanha), de acordo com as instruções do fabricante. A pureza destas células foi avaliada 
empregando-se citometria de fluxo com três cores (CD3/CD4/CD8, Serotec, Oxford, United 
Kingdom) sendo considerada um grau mínimo de pureza 90%.

Para medir o comprimento dos telômeros utilizamos a metodologia de Flow-FISH. A 
hibridização in situ por fluorescência (FISH) foi realizada com o emprego do Telomere PNA 
Kit/FITC (Dako, CO, Reino Unido) da mesma forma que em estudos prévios de nosso grupo 
(24). Para cada amostra utilizamos 1x106 linfócitos (CD4 ou CD8) juntamente com 1x106 
de células de linhagem tumoral 1301 (utilizadas com controle interno por serem tetraploides 
e possuírem longos telômero com tamanho conhecido). As células foram centrifugadas e o 
controle negativo ressuspendido em solução de formamida, enquanto as células marcadas 
foram ressuspendidas em solução de formamida juntamente com a probe telomérica. As 
amostras foram então aquecidas à 82°C por 10min para denaturação e em seguida hibridização 
em temperatura ambiente overnight. Após este período as células foram lavadas e aquecidas 
a 40°C, ressuspendidas em solução de DNA staining, contendo iodeto de propídio e Rnase 
e incubadas à 4°C por três horas para posterior leitura em citômetro de fluxo. Análise foi 
realizada no software FlowJo 10.0. A determinação do comprimento do telômero foi feita de 
acordo com instruções do fabricante, com posterior conversão da unidade de medida em 
kilopares de bases.

A atividade da enzima telomerase foi realizada usando o “TRAP Assay”, que consiste 
em verificar a habilidade da enzima em adicionar repetições teloméricas em primers de 
oligonucleotídeos específicos (25). PBMC’s (2x106) foram mantidas em cultura por 72 horas 
em duas  condições: sem estímulo (basal) e estimuladas PHA (fitohemaglutinina) (SIGMA, 
Alemanha), sendo então lisadas em 50ul de CHAPS buffer (CellSignalling, Estados Unidos), 
contendo inibidor de Rnase e protease (Thermo-Fischer Scientific, Invitrogen, EUA). As 
células foram congeladas e descongeladas duas vezes em freezer -80°C e centrifugadas 
por 10min à 14000 rpm. A quantidade de proteínas foi dosada pelo método Protein A280-
BSA em NanoDrop™. Para avaliação da atividade da enzima telomerase foi utilizado 5ul do 
lisado celular, contendo <100ng/ml de DNA. Adicionado em placa, juntamente com 12,5ul de 
Luna® Universal qPCR Master Mix (New England Biolabs, EUA), e 10uM dos primers (TS 
e ACX). Além das amostras testadas foram adicionados os controles negativos e positivos 
(tampão de lise CHAPS buffer e linhagem celular 293 immortal cell line human kidney cells, 
respectivamente). As placas foram então lidas em aparelho Applied Biosystems® 7500.

3 |  RESULTADO

Um dos aspectos avaliados foi a composição de linfócitos TCD4+ e TCD8+ quanto às 
subpopulações de células naïve (CD45RA+CCR7+), memória central (CD45RA-CCR7+), 
memoria efetora (CD45RA-CCR7-) e terminalmente diferenciadas (TEMRA) (CD45RA+CCR7-).
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Figura 1: Frequência das populações de memória e naive nas subpopulações de linfócitos TCD4 e 
TCD8 em ambos os gêneros, realizada por citometria de fl uxo.

Como podemos ver na Figura 1 não há diferenças signifi cativas nos linfócitos TCD4+, 
nem em TCD8+. Porém os resultados no gênero feminino parecem ser menos homogêneos 
do que no gênero masculino, isso pode ser devido ao período pós-menopausa onde há 
variabilidade hormonal que pode afetar o sistema imunológico. Outro achado do grupo foi 
a diminuição de células naive e aumento das células TEMRA em linfócitos CD8, mostrando 
uma maior ativação desta população durante a resposta imune.

Após análise de dados verifi camos que que não há diferença estatística no comprimento 
de telômero entre homens e mulheres saudáveis. Porém, mesmo não alcançando signifi cância 
há uma tendência a maiores comprimentos de telômero em mulheres na população de TCD8 
(Figura 2).



Ciências Biológicas: Campo Promissor em Pesquisa 4 Capítulo 14 159

Figura 2: Comprimento relativo do telômero nas populações de linfócitos TCD4 e TCD8 em kilopares 
de base.

A atividade da enzima telomerase se mostrou diferente entre a condição não estimulada 
e estimulada, demonstrando que o ensaio é sensível o sufi ciente para avaliar diferenças no 
funcionamento desta enzima. Porém, comparando entre os gêneros não houve diferença 
estatística (Figura 3).

Figura 3: Atividade relativa de telomerase entre os gêneros nas condições basal e estimulada obtida 
por PCR Real-Time

4 |  DISCUSSÃO

Em nosso trabalho não verifi camos diferenças estatisticamente signifi cativas no 
tamanho do telômero de linfócitos TCD4 entre os gêneros. Entretanto observamos, tendência 
a maiores comprimentos de telômero na população de linfócitos TCD8 em mulheres (p 
=0,08). Da mesma maneira não encontramos diferença da atividade da enzima telomerase 
entre homens e mulheres, nem na condição não estimulada como na condição estimulada 
com PHA. 

Hirokawa et al.(26) descreveram que o declínio dos parâmetros imunológicos acontece 
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mais lentamente em mulheres quando comparadas aos homens, o que explica a maior 
expectativa de vida no gênero feminino.

Ao nascer não há diferenças no comprimento dos telômeros entre os gêneros. Porém, 
com o envelhecimento há uma tendência de um maior encurtamento destas estruturas 
em homens (27), o que corrobora com nossos achados. Mesmo que não ocorra diferença 
nesta dinâmica de encurtamento entre os gêneros, é bem estabelecida a diminuição destas 
estruturas em relação ao aumento da idade (28). 

O telômero encurta em média 50-100 bp por ano, sendo assim, o tamanho do telômero 
reflete a história proliferativa celular, funcionando como um relógio mitótico em direção a 
senescência. O comprimento do telômero e a sua razão de encurtamento variam entre os 
cromossomos, tecido, indivíduos e idade (29). O telômero na fase embrionária possui um 
comprimento similar nas células dos tecidos, mas após o nascimento ocorre uma diferenciação 
e um encurtamento progressivo nas células somáticas proliferativas (30). Sendo assim, 
indivíduos idosos possuem um telômero mais curto do que os jovens. A perda do telômero 
pode ser devido à alta ativação da replicação celular ou o acúmulo de dano oxidativo (31).

Na literatura há numerosos estudos sobre o comportamento dos telômeros na população 
de PBMC como um todo. Apesar dos diferentes tipos celulares estudados, resultados similares 
foram encontrados em PBMC por Njajou et al. (32) que avaliaram indivíduos saudáveis de 
ambos os gêneros entre 70-79 anos, por Harris et al. (33) que avaliou 190 idosos de ambos 
os gêneros; assim como, Martin-Ruiz et al. (34) que avaliou 598 idosos de ambos os gêneros 
em uma idade média de 89 anos e em nenhum dos estudos observou-se  diferença de 
comprimento relativo do telômero entre sexos. Porém Martin-Ruiz et al. (34) observou que o 
comprimento do telômero apresentava-se instável, aumentando ou diminuindo ao longo de 
alguns anos. Em nosso estudo observamos também uma grande amplitude de variação em 
relação ao comprimento do telômero, onde alguns pacientes possuíam um comprimento ou 
bem menor ou bem maior que a média dos pacientes

Para ter e manter um maior tamanho corporal é discutida a necessidade das células 
em entrarem em mais ciclos replicativos, o que levaria a maior perda de telômero. Entre as 
espécies de mamíferos aqueles com maior composição corporal possuem menor expressão 
da enzima telomerase (35). Maier et al. (36) demonstraram que em um estudo de cultura 
celular homens mais altos apresentaram menor capacidade replicativa quando comparados 
a homens baixos. A ativação da enzima telomerase está diretamente relacionado ao 
crescimento, porém nos poucos estudos realizados, o gênero feminino parece demonstrar 
maior atividade dessa enzima (23).

As bases nitrogenadas prevalentes nos telômeros são particularmente sensíveis à 
oxidação por espécies reativas de oxigênio (37), e consequentemente este tipo de processo 
pode gerar considerável atrito telomérico. Hormônios sexuais podem interagir com espécies 
reativas de oxigênio, tanto na produção como no manejo destas moléculas. O estrógeno 
além de reduzir a produção de espécies reativas de oxigênio também possui uma grande 
capacidade antioxidante. Ao contrário a testosterona não tem potencial antioxidante e está 
relacionada a diminuição da imunocompetência (38, 39). Apesar da menopausa, mulheres 
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continuam a demonstrar menor atrito telomérico mesmo após este período (40), o que pode 
corroborar os dados de nossa coorte, já que todas as mulheres se encontravam em período 
pós menopausa, e não realizavam reposições hormonais.

Não encontramos diferenças entre as subpopulações de linfócitos nem em TCD4, nem 
em TCD8. Porém Al-Attar et al. (41) encontraram maior frequência de células TCD4 memória 
central em homens idosos (por idade), quando comparados à mulheres idosas (por idade), o 
que pode inferir uma melhor resposta de memória, apesar de usar outros marcadores para 
separar as células (CD62L ao invés de CCR7). É possível que não tenhamos encontrado o 
mesmo resultado devido à coorte de nosso estudo ser composta de idosos mais novos (61-
70). Contudo, Bisset et al. (42), já havia descrito maior porcentagem de células de memória 
(CD45RO+) em mulheres, o que pode sugerir mais células de memória total nesta população, 
o que não se confirma quando esta subpopulação é separadas em três subpopulações 
(memória central, memória efetora e TEMRA). Porém, algo que já é descrito na literatura (14) 
é o maior efeito do processo de senescência nos linfócitos TCD8, fazendo com que estas 
células expressem em maior quantidade o fenótipo terminalmente diferenciadas.

5 |  CONSIDERAÇÕES FINAIS

A senescência celular ocorre em diversos compartimentos do sistema imunológico. 
Verificamos neste estudo que os linfócitos TCD8+ sofrem mais com o envelhecimento, por 
terem uma maior ativação e exposição durante a vida, apresentando mais células TEMRA e 
menos células naive do que em linfócitos TCD4+, porém sem diferenças entre os gêneros.

Quanto ao comprimento do telômero foi possível verificar que não há diferença 
significativa entre os gêneros, mas sim uma tendência em maiores comprimentos de telômero 
em mulheres na população de linfócitos TCD8+.

O ensaio de atividade da telomerase foi sensível o suficiente para conseguir diferenciar 
células estimuladas e não estimuladas, contudo não verificamos diferença neste parâmetro 
quando comparados idosos de ambos os sexos. 

Os resultados obtidos podem sugerir que o sexo feminino possui maiores alterações 
celulares com uma possível ativação celular que leva a formação de células de memória, com 
manutenção das estruturas e funções das células o que possibilitaria a maior expectativa de 
vida encontrada nas mulheres.
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