«4(/

'Grupo Brasileiro de Citometria'de Fluxo

B@LL

Dr. Dewton de Moraes Vasconcelos

Ambulatorio de Imunodeficiéncias Primarias — ADEE 3003
Departamento de Dermatologia — LIM 56
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP




PACIENTES IDENTIFICADOS COMO PORTADORES DE
IMUNODEFICIENCIAS (ID) EM DIFERENTES HOSPITAIS / SERVICOS

Hospital Geral Hobbs Reino Unido 1966
Sl Owayed Canada 14,3 2,1 2000
Pediatrico geral

Hospital de Grumach Séo Paulo NI 3,8 2007
Infectologia llER

Ambulatorio de

Imunodeficiencias /. o vasconcelos  So Paulo 38,7 21,5 2008

priméarias ADEE-
3003 (HC-FMUSP)

NI = N&o Informado
* (ID) Diagnostico de Imunodeficiéncias em geral




GENES MUTADOS NAS IMUNODEFICIENCIAS PRIMARIAS
CELULARES E HUMORAIS
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IMUNODEFICIENCIAS PRIMARIAS
AVALIACAO DAS IMUNODEFICIENCIAS
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DEFICIENCIA DE RAG1

c0 10 2006

PV, 6 meses de idade, sexo masculino, consanguinidade familiar (pais primos em primeiro grau);
Eczema grave no primeiro més de vida. Melhora com excluséo de leite e uso de esteroides;
Vacinado com BCG e aos 5 meses de idade apresentou drenagem espontanea de linfonodo axilar;
Moniliase perineal desde a fase neonatal;

AU N NN

Déficit de crescimento (5900g aos 6 meses de vida)




IMUNODEFICIENCIAS COMBINADAS

DEFICIENCIA DE RAG1
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DEFICIENCIA DE RAG1

6m
Células T CD3+ 205/mm3 (9,9%)
Células T CD4+ 164/mm3 (7,9%)
Células T CD8+ 17/mm3 (0,8%)
CD4:CD8 9,8
Células NK 1699/mm3(81,9%)
Células B 31/mm3 (1,5%)
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DNA foi analisado e deficiéncia de RAGL1 (delegéo de dois
nucleotideos (AA) na posicdo 1260) foi evidenciada. O
paciente foi submetido a transplante de células de cordao
nao relacionado com boa resposta clinica e imunoldgica.
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IMUNODEFICIENCIAS COMBINADAS

SINAIS DE DOENCA ENXERTO VERSUS HOSPEDEIRO POR
TRANSFUSAO MATERNO-FETAL OU SANGUE NAO IRRADIADO




IMUNODEFICIENCIAS COMBINADAS
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DEFICIENCIA DE IL-7 Ra. (CD127)

Feminino, 2 anos, internada no
Hospital Darcy Vargas por um ano
com micobacteriose disseminada,

tratada como tuberculose.

Cicatriz de BCGite em axila direita
e lesao osteolitica natibia
induzida pelo BCG (osteomielite

pelo BCG).

Encaminhada para excluir

infeccao pelo HIV.

Moraes-Vasconcelos, Duarte et al. ADEE-3003 — HCFMUSP HC/FMUSP




DEFICIENCIA DE IL-7 Ra, (CD127)
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Moraes-Vasconcelos, Duarte et al. ADEE-3003 — HCFMUSP LIM56 — HC/FMUSP
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IMUNODEFICIENCIAS PRIMARIAS
AVALIACAO DAS IMUNODEFICIENCIAS
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DEFICIENCIA PRIMARIA DE CELULAS T CD4

ManifestacOes apresentadas em nossos pacientes:
Pneumonia por Pneumocystis jiroveci,
Toxoplasmose cerebral, herpes simples e verrugas

vulgares.

Moraes-Vasconcelos, Duarte et al, Clinics 60 (suppl. 1): S51, 2005.
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DEFICIENCIA PRIMARIA DE CELULAS T CD4
IMUNOFENOTIPAGEM DIAGNOSTICA
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Moraes-Vasconcelos, Duarte et al, Clinics 60 (suppl. 1): S51, 2005. LIM56 — HC/FMUSP




DEFICIENCIA PRIMARIA DE CELULAS CD4
APOPTOSE DE LINFOCITOS T CD4 (VIA INTRINSECA)

Cultura + citometria de fluxo

% T CD4+ apoptoticas
= O O =~
e <

Basal Basal+tlL2 PHA PHA+IL2 CMA CMA+IL2

QO - Controles @® - Pacientes

Moraes-Vasconcelos, Duarte et al, Clinics 60 (suppl. 1): S51, 2005. LIM56 — HC/FMUSP




DEFICIENCIA DA CADEIA ¢ DO CD3 (CD3g)

19 anos, masculino, previamente
higido.

Infeccbes de repeticao
progressivamente mais graves a
partir dos 15 anos

de idade.

Na internacdo, apresentava:

1.P. jiroveci; 2.C. albicans; 3.CMV;,
4.M. kansasii; 5.Verruga vulgar;
6.0nicomicose.

Quadro sugestivo de
imunodeficiéncia celular .

Imunofenotipagem T, B, NK
(aparentemente normal).

Moraes-Vasconcelos, Duarte et al, Clinics 60 (suppl. 1): S62, 2005. [. I. Emilio Ribas




DEFICIENCIA DA CADEIA y OU £ DO CD3
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DEFICIENCIA DA CADEIA ¢ DO CD3 (CD3g)
AVALIACAO DA EXPRESSAO DE CD3y E CD3¢
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Moraes-Vasconcelos, Duarte et al, Clinics 60 (suppl. 1): S62, 2005.

LIM56 — HC/FMUSP




DEFICIENCIA da CADEIA € DO CD3 (CD3e)
CELULAS NKT do PACIENTE
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Moraes-Vasconcelos, Duarte et al, Clinics 60 (suppl. 1): S62. LIM56 — HC/FMUSP




DEFICIENCIA DA CADEIA ¢ DO CD3 (CD3g)
HISTOPATOLOGIA DO TIMO (IMUNOHISTOQUI'MICA)
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Colaboracéo do Dr. Fabio Tavora, AFIP- Armed Forces Institute of Pathology.
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