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RESUMO

Objetivo: Relatar dois casos de complicagBes gra-ves na
Imunodeficiéncia Comum Variavel (ICV) e re-visar 0s
aspectos clinicos aqui relatados.

Método: Dois casos de ICV foram acompanhados em nosso
servico. O primeiro, uma mulher de 29 anos de idade, com
guadro de ascite. O segundo, um ho-mem de 32 anos de
idade com quadro de perfuracdo intestinal por
Citomegalovirus que evoluiu com pneu-monia hospitalar e
septicemia por fungo.

Resultados: No primeiro caso, foi realizada a bi6-psia de
massa pélvica guiada por ultra-sonografia com diagnéstico de
Linfoma de Burkitt. A paciente iniciou a quimioterapia e
evoluiu com instabilidade hemodi-namica, seguida de 6bito.
No segundo caso, o paciente foi tratado com Ganciclovir,
Imipenem, Anfotericina B e reposicdo de gamaglobulina
humana. Evoluiu com melhora da funcdo respiratéria e
estabilizagdo do qua-dro hemodindmico.

Conclusao: O primeiro caso ilustra a incidéncia au-mentada
de linfoma nestes pacientes e o segundo de infec¢Bes virais
sistémicas graves. Ambos os casos re-fletem a tendéncia
atual de considerar esta doenca co-mo um misto de
imunodeficiéncia humoral e celular.

Rev. bras. alerg. imunopatol. 1999; 22(2):63-67 imunodeficiéncia, humoral
anticorpos, infeccdes de repeticéo.

ABSTRACT

Objective: To report two cases of severe complica-tions in
Commom Variable Immunodeficiency (CVI) and review some
clinical aspects of the disease.

Methods: Two patients with CVI were monitored in a
specialized medical service. The first was a 29 year-old
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sendo visualizadas inclusbes citomegali-cas. Apos tratamento
ficou em remiss@o por dois meses. Voltou a apresentar dor
abdominal e diar-réia com dois episédios de infeccdo por
Giardia lamblia, tratados. Evoluiu bem até 28/11/96 quando
foi internado com quadro de distensdo abdominal, dor e
auséncia de ruidos hidroaéreos. O estudo radiolégico
mostrou-se  compativel com perfuracdo intestinal e
pneumoperiténio. A lapa-rotomia mostrou perfuragdo em ileo
terminal a 10 cm do ceco, sendo realizada a resseccdo de
ifleo- -terminal com posterior ileostomia em alca e ce-
costomia. O exame anatomo-patolégico mostrou vasculite
subaguda por CMV provocando Ulceras profundas em ileo
terminal.

Iniciou novo curso de ganciclovir e dieta paren-teral total.
Evoluiu com pneumonia por Acineto-bacter balmanii
multirresistente isolado de secre-¢cdo de traqueostomia,
insuficiéncia respiratdria e septicemia por Candida sp, isolada
em hemocul-tura. Foi tratado com Imipenem, Anfotericina B,
e reposi¢cdo de gamaglobulina intravenosa em al-tas doses.
Respondeu a terapéutica com recupera-cdo da funcéo
respiratéria e estabilizacdo do qua-dro hemodinamico. Teve
alta em 31/12/96 com Pefloxacina, 400 mg via oral, em duas
tomadas diarias, ap6és a correcdo da ileostomia continua
sendo acompanhado no servico de Imunologia Clinica e
Alergia do HC-UNICAMP, com bom ganho ponderal, sem
infeccbes no momento e fa-zendo uso de gamaglobulina
intravenosa mensal.

Discusséo

As infecgbes bacterianas extra-celulares sao re-sultado direto
da diminuicdo de anticorpos, en-tretanto, esta ndo pode
explicar a incidéncia au-mentada de doencas malignas e
auto-imunes. Es-tudos mais recentes mostram uma baixa
producdo de Interferon gama e Interleucina-2 por linfocitos T
destes pacientes, incapacidade de formar célu-las T CD4+ de

memoéria e hiperatividade de célu-las T supressoras”'ls.

Estes achados a luz do pa-pel do linfécito T na maturagdo
de linfécito B, su-portam a idéia que a ICV € uma deficiéncia
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female with a clinical presentation of ascitis. The second was
a 32 year-old male patient with an intestinal perforation by
Cytomegalovirus infection and subsequent nosocomial
pneumonia and fungal septicemia.

Results: In the first case, an ultrasonographic-gui-ded biopsy
of the pelvic mass was perfomed with a diagnosis of Burkitt's
Lymphoma. The patient started chemotherapy, with a lethal
evolution shortly after. The second patient was treated with
Ganciclovir, Imi-penem and Amphotericin B, with subsequent
respira-tory and hemodynamic improvement.

Conclusion: The report of the first case illustrates an
increased incidence of Lymphoma, and the second the severe
systemic viral infections in patients with CVI. Both cases
confirm the modern tendency of con-sidering this disease as
a mixture of humoral and cellular immunodeficiency.

Rev. bras. alerg. imunopatol. 1999; 22(2):63-67 humoral immunodeficiency,
antibody, recurrent infec-tions.

Introducéo

A Imunodeficiéncia Comum Variavel (ICV) é uma sindrome
de imunodeficiéncia  heterogénea  caracterizada  por
hipogamaglobulinemia de inicio tardio, infec¢des bacterianas
de repeticdo e varias anormalidades imunolégicas, incluindo
uma inci-déncia aumentada de doencas auto-imunes e ma-

Iignidadel. Esta € uma sindrome rara, com uma prevaléncia
estimada de 1:50.000 até 1:200.000 na populacéo geral2’3.

A presenca de uma producao deficitaria de an-ticorpos e de
infeccbes piogénicas de repeticdo, que melhoram
sensivelmente ap6s a reposicdo com imunoglobulinas, sdo
caracteristicas comuns aos pacientes com ICV4. Estes
pacientes repre-sentam um grupo heterogéneo tanto do

ponto de vista clinico, assim como imunol()gico5'6.

A causa da ICV ainda é desconhecida. Além da deficiéncia
de linfécitos B, a ICV ¢é associada a varias outras
anormalidades imunolégicas. Alte-ragcdes no numero e
proporcao de leucécitos; res-postas proliferativas linfocitarias
diminuidas a es-timulagdo com antigenos e mitdgenos;
producdo alterada de citocinas; alteracdo de expressdo de
moléculas de adesdo e aumento da atividade su-pressora
linfocitaria sdo alguns dos mecanismos fisiopatologicos
demonstrados®-10,

Os pacientes com ICV apresentam quadro cli-nico similar a
agamaglobulinemia ligada ao cro-mossomo X; geralmente
com infeccbes sinusais e pulmonares de repeticdo, na
maioria das vezes causadas pelo S. pneumoniae e H.
influenzae. Estas infec¢des sdo o resultado da deficiéncia na
producdo de anticorpos (especificamente 1gG). Ao contrario
da agamaglobulinemia ligada ao X, os pacientes com ICV
habitualmente tornam-se sintomaticos na segunda ou terceira

1112 com prevaléncia semelhante entre

homens e mulheres?.

década da vi-da
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mista de linfécitos T e B, de caracteristicas clinicas e
imunolégicas muito heterogéneas, onde provavel-mente, ha
mais de um mecanismo fisiopatol6gico responsavel. E
necessario, portanto grande aten-¢cdo as complicacBes
decorrentes da deficiéncia da imunidade tanto celular quanto
humoral.

No servico de Imunologia Clinica e Alergia da UNICAMP
atualmente fazemos o acompanha-mento de 14 pacientes
com diagnéstico de ICV, sendo observadas nestes,
complicagbes como in-fec¢Bes bacterianas de repeticdo do
trato respira-tdrio superior e inferior e do trato génito urinario.
Infeccdo intestinal por Giardia lamblia e casos de candidiase
oral por Candida sp também foram observados.

Na descricdo do caso numero um observa-se uma evolucao
explosiva de um linfoma de Burkitt em uma mulher jovem,
visto que possuia um exa-me ultra-sonografico abdominal
normal de trés meses antes do evento. Do inicio das
manifesta-¢cdes clinicas até o Obito passaram-se 17 dias e
ndo houve tempo para mais que uma secdo de
guimioterapia. Uma evolucdo semelhante de lin-forma de
Burkitt foi relatada em paciente com doenca linfoproliferativa
ligada ao X, sugerindo neste caso um acometimento
importante  da  vigi-lancia  imunologica de tumores
caracteristica des-ta neoplasial®.

O paciente do caso numero dois apresentou um quadro de
gastroenterite recidivante por CMV com perfuracédo intestinal

subseqlente. Freeman et al 197714, relataram outro caso de
infecgdo gas-trointestinal por CMV em paciente com ICV, po-
rém sem perfuragdo ou abdome agudo e com éxi-to letal,
sendo este o primeiro caso de sucesso te-rapéutico, tanto
em perfuracdo gastrointestinal por CMV quanto septicemia
por Candida sp nes-tes pacientes, relatado na literatura.

Os avancgos no tratamento da ICV, que além da reposicao de
gamaglobulina humana, o uso concomitante de citocinas (IL-
2), de anticorpos monoclonais (anti IL-10) e o uso do &cido
reti-néico em casos especificos podem melhorar a res-posta
imunolégica e auxiliar no combate as com-plicacdes

infecciosas de pacientes portadores de ICV20-22,
Conclusao

O avanco no tratamento destes doentes ja au-menta em
muito suas expectativas de vida, sendo portanto necessario o
reconhecimento e institui-gdo precoce de tratamento nestes
tipos de compli-cacBes da ICV, graves e de rapida evolucéo.
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A imunidade celular pode estar preservada ou diminuida®. A
protecdo contra infecgdes oportu-nistas virais e fungicas é
geralmente adequada. No entanto, varios indicios de
deficiéncia celular existem: a incidéncia de infecgdes virais do
tipo herpes zoéster ocorre em cerca de um quinto dos
pacientes com ICV e infecgbes graves por cito-

megalovirus(CMV) foram descritas 1314,

Pacientes com ICV freqlientemente desenvol-vem doencgas
linfoproliferativas heterogéneas, va-riando de disturbios
benignos como esplenomega-lia ou linfadenopatia difusa até
uma incidéncia de linfoma 30 vezes maior do que a da
populacéo geral15. A presencga de hiperplasia linféide atipica
reacional nestes pacientes torna necesséario, por vezes,
estudos imunohistoquimicos que mostram uma mistura de
células B e T, para diferencia-la de um linfomal6.

O presente estudo destina-se a relatar dois ca-sos de
complicagdes graves na Imunodeficiéncia Comum Variavel.

Relato de caso

Caso numero 1:

MAFL, feminino, 29 anos, natural de Porto Feliz — SP,
branca, casada, professora. Desde 13/01/1989, ap0és
investigacdo de quadro de in-feccbes de repeticdo

(pneumonias, sinusites e oti-tes) e plaguetopenia, teve o
diagnéstico de ICV, com os seguintes valores séricos das
imunoglobu-linas: 1gG 250 mg/dl; IgA 20 mg/dl; IgM 85 mg/dI
e IgE 0,19 Ul/ml. Os testes cuténeos de leitura tardia com

candidina, tricofitina, estrepto-quinase, PPD e DNCB,
relativos a imunidade ce-lular, na época mostraram-se
normais. Iniciou te-rapéutica com  gamaglobulina

intramuscular de 21 em 21 dias. Evoluiu com quadro de
Parpura Trombocitopénica Idiopéatica, hepatomegalia e
esplenomegalia, sendo esplenectomizada em 17/12/1992. Em
20/01/94 iniciou a terapéutica com gamaglobulina humana
intravenosa, com boa evolugéo.

Foi internada em 22/07/1996 com quadro de dor, distenséo
abdominal, hepatomegalia e volu-mosa ascite. A tomografia
computadorizada ab-dominal mostrava mudltiplas lesdes
nodulares hi-poatenuantes ocupando toda a cavidade pélvica
e imagens hepaticas e renais sugestivas de metasta-ses.
Exames ultra-sonogréaficos realizados trés meses antes nao
demonstravam alteracBes. A ci-tologia do liquido de ascite
mostrou células com intensa atipia e aumento da relacdo
nacleo-cito-plasma, sugestivas de neoplasia em 31/07/1996.
Foi realizada bidpsia da massa pélvica guiada por ultra-som
com diagnéstico de Linfoma de Burkitt (figura 1). Apds inicio
de quimioterapia em 01/08/1996 com ciclofosfamida e
carboplatina, evoluiu com instabilidade hemodinamica
seguida de 6bito em 04/08/1996.

Caso numero 2:

WRM, masculino, 32 anos com histéria de di-arréias,
sinusites e pneumonias de repeticdo. Tem diagnéstico de ICV
desde 1989, fazendo uso de gamaglobulina intravenosa
desde 1992 quando apresentava 0s seguintes niveis séricos
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de imuno-globulinas: 1gG 300 mg/dl, IgA indetectavel, IgM
indetectavel e IgE 1,39 Ul/ml. A contagem total de leucécitos
era de 29.600 com 13% de linféci-tos sendo 43% de
auxiliares CD4+ e 24% de CD8+. Na ocasido queixava-se de
dor abdominal difusa em célica quando foi feita endoscopia
com resultado de gastrite cronica erosiva de antro com areas
de metaplasia intestinal. Em margo de 1993 fez nova bidpsia
com achado de células com in-clusao por Citomegalovirus
(CMV) acometendo ileo terminal e vélvula ileo-cecal. Fez uso
de gan-ciclovir intravenoso por 21 dias, sendo repetida
bidpsia com presenca de leséo erosiva pré-pilér-ca, ndo
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