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A sindrome de deficiéncia de anticor pos com
Imunoglobulinas nor mais nao esta relacionada
ao aumento de numer o de células B cd19+cd5+.

Specific antibody deficiency with normal immunoglobulins
is not related to an increase numbers of B cells CD19+CD5+.

Patricia N. Ferreyral, Beatriz Costa-Carvalho?,
Noemia Orii®, Magda M. S. Carneir o-Sampaio®

Resumo

Objetivos: Caracterizar a Sindrome de Deficiéncia
de Anticorpos anti Polissacarideos com Niveis Sé-
ricos Normais de Imunoglobulinas (SAD) pelo estudo
da resposta imunol 6gica sob 0s seguintes aspectos. es-
tudo das sub-populagbes de linfécitos B e cdlulas T
duplo negativas no sangue periférico e a capacidade
linfoproliferativa frente a antigeno (toxoide teténico) e
mitdégeno (PHA) em pacientes com SAD

Casuistica e M étodos: Foram avaliados 13 pacien
tes maiores de quatro anos de idade que tiveram os se-
guintes crité&rios. @ nivels séricos normais de imuno-
globulinas e subclasses de 1gG para a idade b) niveis
normais pds-vacinais de anticorpos especificos para
antigenos protéicos €) niveis de anticorpos anti-pnew-
mococo inferiores aos da normalidade para a idade e
para cada sorotipo em estudo Foram incluidos como
controles adultos saudaveis (n=18) e um grupo de pa-
cientes com Imunodeficiéncia Comum Variave
(ICV).

Resultados: Exceto em um paciente, os ensaioslin-
foproliferativos foram normais quando comparados
aos controles. Os linfécitos B CD19+ foram seme-
Ihantes a0 grupo controle com excegdo de um paciernt
te. A porcentagem de células CD19+CD5+ foi normal
de acordo aos vaores obtidos do grupo controle. A
porcentagem de linfécitos CD19+CD21+, exceto em
uma paciente de seis anos de idade, foi semelhante ao
grupo controle.

Abstract

Objective: In order to achieve a better understand-
ding about pathophysiology of the Syndrome of anti-
-Polysaccharide (PS) Antibody Deficiency with Nor-
ma Serum immunoglobulins Levels (SAD), we stu-
died the immune response in SAD’s patients in differ-
rent aspects. Flow cytometric analyses of B cells and
double negative T lymphocytes of periphera blood
and lymphoproliferative assays with mitogen (PHA)
and antigen (tetanus toxoid)

Patients and Methods: We studied 13 patients ol-
der than 4 years with SAD. All the children presented
a norma levels of immunoglobulins and IgG sub-
classes b) norma antibody response to protein anti-
gens ¢) poor or undetectable IgG antibody responses
to 6 tested serotypes of S. pneumoniae. Healthy adults
(18) as well as patients with Common Variable Immu-
nodeficiency (ICV) were used as controls.

Results: Except in one patient lymphoproliferative
studies were considered norma compared with hea-
thy controls. The percent of B CD19+ lymphocytes
but in one patient was norma when compared with
controls. None of the patients reveaed high express-
on of CD19+CD5+ cells We found in one patient low
number of CD19+CD21+ cells.

Agraciado com o Prémio Antonio Oliveira Lima, durante o XXX Congresso Brasileiro de Alergia e Imunopatologia, realizado

em Florianépolis- SC.
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Conclusdes: N&o observamos reducéo das células
CD19+CD5+. Reducéo da expressdo do CD21 foi
observada em apenas um paciente.
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I ntroducéo

O reconhecimento e a resposta imune para di-

ferentes antigenos representam processo de matu-
racdo que ocorre dinamicamente nos primeros
anos de vida. Os antigenos do tipo polissacarideo
S80 0s que requerem tempo nas prolongado para
obtencdo de resposta apropriada, sendo conside-
rada a idade de dois anos como 0 momento a par-
tir do quad a avdiacdo funcionad tem vaor diag
nostico™™.
A definicdo de imunodeficiéncia exige a avdia-
¢cdo de pardmetros quantitativos e funcionais (co-
Mo a resposta para antigenos especificos) sempre
com relacdo a idade do paciente. O avanco do de-
senvolvimento e disponibilidade de técnicas |abo-
ratorias em imunologia propiciou a mensuragéo
de anticorpos especificos a certos agentes infecci-
0s0s, de composico protéica e também polissa
caridica

A déficiéncia de anticorpos para polissacari-
deos foi rdlatada inicidmente em pacientes com
sindrome de Wiskott-Aldrich, deficiéncia de IgA
e daxia-tdangiectasa Exceto a sindrome de
Wiskott-Aldrich, estas condigbes envolviam defi-
ciéncia de 1gG2 ou deficiéncia de anticorpos a
antigenos protéicos” .

Uma respodta alterada de anticorpos aos polis-
sacarideos também ja foi descrita em pacientes
com Sindrome de hiper IgE e com candidiase
mucocutanea cronica®®.

A partir de 1980, foram publicados relatos de
grupos de pacientes que apresentavam deficiéncia
de sintese de anticorpos, especidmente para anti-
genos do tipo polissacaridicos, com nivels séricos
normas de imunoglobulinas®t. A investigaggo
da resposta a vacina de polissacarideos de pneu
mococos aumentou Significativamente o diagnds
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Conclusions: CD19+CD5+ cells were not the
reason for SAD in our patients. Low expression of
CD21 was observed in only one patient.
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antibody, Streptococcus pneumoniae, immunoglobu-
lin, B Lymphocyte, CD5, Polysaccharide, CD14, 1gG,
Humora deficiency.

tico da “Sindrome de Deficiéncia de Anticorpos
Anti-Polissacarideos com Nivels Séricos Normais
de Imunoglobulinas’, sendo que a maioria dos
pacientes com esta sindrome responde normal-
mente a antigenos protéicos®*12. A prevaéncia
desta deficiéncia ndo € ainda conhecida, porém
em aguns estudos encontrou-se fregiiéncia de 3%
a 10% nos pacientes com infecgBes respiratorias
repetidas'>*°.

A fdta de resposta para antigenos polissacari-
deos pode estar presente em pacientes com niveis
s&ricos normais de subclasses de IgG, deficiéncia
quantitativa de subclasses de 1gG, especidmente
com déficit de 1gG2 e, por Ultimo, em uma por-
centagem vaiavel (entre 20% a 50%) dos defici-
entes de IgA com ou sem associacdo com déficit
de subclasses de 1gG*1912,

Nos pacientes com deficiéncia de sintese de an
ticorpos edimulados pela vacina polivdente do
pneumococo, a resposta aos diferentes sorotipos é
muito heterogénea, descrevendo-se diferentes pa
drbes de resposta resposta para um nUumero res-
trito de sorotipos incluidos dentro da vacina, au
$ncia de memdria imunologica e auséncia de
anticorpos especificos da subclasse 1gG213+18.

Anticorpos dirigidos para antigenos polissaca
rideos cepsulares congituem um componente es-
sencid na ressténcia contra a infeccdo por bacté-
rias encapsuladas como Streptococcus pneumoni-
ae e Haemophilus influenzae tipo h A resposta
imune para antigenos polissacarideos pode ocor-
rer na auséncia de um timo funciond e os antige-
nos s desgnados como timo independentes.
Porém, cdulas T reguladoras podem influenciar a
magnitude da resposta de anticorpos™.

O primero paso na aivacdo dos linfocitos B
por antigenos polissacarideos é a unido do antige-
no as imunoglobulines de superficie e “cross-lin-
king” das mesmas. Mesmo que este primeiro S-
na possa induzir aivacdo e proliferacdo do lin-
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fécito B, sBo necessarios segundos sSinais co-esti-
mulatorios 7.

O ggema complemento seria a ligacdo entre o
sgema imune inepecifico e o0 especifico deter-
minada pelo complexo molécula de polissacari-
deo/fragmento C3d e sua unido ao receptor do
complemento conhecido como CD21 (CR2) pre-
sente nos linfécitos B2,

Quando se determinou que antigenos timo in-
dependentes tipo 2 fossem capazes de aivar o
dsema complemento pela via dternativa, foi
compreendida a importante funcdo do CD21 na
ativacdo de linfocitos B e no estabelecimento de
uma resposta eficiente a antigenos. O C3d
gerado neste processo une-se a molécula de anti-
genos polissacarideos onde o complexo formado
C3d/molécula de polissacarideo parece ser um
imunégeno mais potente por induzir maor nime-
ro de cdulas secretoras de anticorpos anti-polis-
sacarideo, mesmo em baixas concentragdes de
antigeno. Isto poderia explicar a fata de resposta
em criangas menores de dois anos de idade, pois
em linfocitos B neondais exise baixa densdade
de receptores CR2%:10:14.18:19

Linfocitos B CD5+ sdo uma subpopulagéo de
cdulas que s encontra em porcentagem elevada
muito cedo na ontogenia e envolve SO uma peque-
na fracdo das células B do adulto. O repertdrio de
anticorpos produzidos pelas cdulas B CD5+ é di-
ferente do gerado pelas cdulas CD5-, entretanto
ainda ndo se sabe se é uma consegliéncia de um
diferente rearranjo génico na sintese da cadeia pe-
sada das imunoglobulinas. O rearranjo génico pa
ra as cadeias pesadas das imunoglobulinas repre-
senta um dos estigios mais precoces na matura-
¢a0 dos linfocitos B e acontece numa ordem se-
quenciad®®?!. Antal e cols (1999) descreveram
em dois pacientes com a sindrome de dteracdo na
resposta a antigenos polissacarideos, alta porcernt
tagem de cdulas B CD5+, sugerindo que nimero
maior desta cula fosse responsdve por esta imu-
nodeficiéncia®.

Outra hipdtese, é a participacdo das células B
CD1+ que poderiam processar e apresentar anti-
genos polissacarideos a céulas T CD4'CD8 ab”™
(duplo negativas -DN), com a consequente cola-
boracdo destas cdlulas na producédo de anticorpos
pdo linfécito B*?°. As moléculas CD1a-d cons-
tittem uma familia de moléculas ndo polimorfi-
cas, e gpesar de ndo serem codificadas pelo com-
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plexo maior de hisocompatibilidade, sua associ-
acaéo com a cadeia b2 microglobulina as rdaciona
estruturalmente com MHC classe 12324,

Os mecanismos até agui descritos poderiam ser
as vias provavels de ativacdo tanto da imunidade
especifica como inespecifica na respoda timo- in
dependente a antigenos polissacarideos.

Resumindo, a literatura gponta as seguintes hi-
poteses que levaiam a deficiéncia de sintese de
anti corpos anti- polissacarideos seriam:

1) Diminuigéo na expressdo do CD21;

2)Aumento na porcentagem de cdulas CD19+
CD5+;

3) Diminuicdo na expressdo de moléculas CDIc;

4) Auséncia de cdlulas CD3+CD4-CD8-ab+.

Edtas hipdteses traduzem as muitas dlvides
exigentes sobre 0s possiveis mecanismos imuno-
l6gicos envolvidos na deficiéncia de sintese de
anti corpos anti- polissacarideos.

Casuistica

Foram avadiados 13 pacientes com SAD, maio-
res de quatro anos de idade (mediana seis anos).
Os critérios laboratoriais de inclusdo foram:
a) nivels s&ricos hormais de imunoglobulines
b) nivels séricos normais de subclasses de IgG
c) titulos normais pés-vacinais de anticorpos para
antigenos protéicos
d) niveis baixos ou ausentes de anticorpos para
antigenos polissacarideos.

Como grupos controles foram utilizados um
grupo de adultos jovens (N=18) com mediana de
idade de 25 anos e um grupo de pacientes com
Imunodeficiécia Comum varidvd (ICV) (N=5)
com mediana de idade de 15 anos.

Analise estatistica

Foram utilizadas medidas descritivas para ca
racterizar os dados observados?®. As comparagtes
entre os grupos foram redizadas com a técnica de
andise de variancia (ANOVA)?’ e caso, fossem
verificadas diferencas entre os grupos, foram
uilizades comparagdes multiplas de Bonferroni?’
para determinar onde ocorrem as diferencas. Em
todos os testes fixourse em 0,05 ou 5% (a £ 0,05)
0 nive paa rgecdo da hipdtese de nulidade
assndando-se com um asterisco (*) os vaores
ggnificantes.
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O protocolo deste estudo foi aprovado pela co-
missio de Etica em Pesquisa com seres humanos
do Ingtituto de Ciéncias Biomeédicas da USP e pe-
la comissio de Etica e Pesquisa do UNIFESP-
EPM. As amodtras de sangue foram colhidas gpds
a obtencdo do consentimento verba e por escrito
dos adultos responsaveis pelas criangas e dos
adultos participantes, depois dos devidos esclare-
cimentos quanto a natureza e objetivo do estudo.

M étodos

Os ensaios de proliferacdo de cdulas mononu-
cleares de sangue periférico (PBMC9 na presen
ca de antigeno (toxoide tetanico) e mitdgeno (fi-
tohemaglutining foran executados em meo
DMEM contendo dta concentracdo de glicose
(4500mg/mL) (Dulbecco’'s Modified Eagle Me-
dium, GIBCO BRL, cat#12800-017). O meio de
cultura foi suplementado com aminoacidos néo
essenciais 0,1mM  (GIBCO BRL, cat#11140-
050), vitaminas 0,1mM (GIBCO BRL, cat#11120
-052), piruvato de $dio ImM (GIBCO BRL, cat
#11360-070), L-glutamina 2.0mM (SIGMA, ca
#G-5763) e soro humano AB+ (5%)(Human Se-
rum type AB, Bio Whittaker, cat#14-490E).

Resultados
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Imunofluorescéncia direta com anticorpos mo-
noclonais marcados com isotiocianato de fluores-
ceina (FITC), ficoeritrina (PE) ou ficoeritrina-cia-
nitina 5 (Pc5) foi redizada em diquotas de san
gue em EDTA (100 nli) coletadas de cada grupo
de pacientes.

Todos os anticorpos monoclonais (mAbs) usa
dos neste estudo foram obtidos da Beckman Co-
ulter (Coulter, Miami, Ha).

Para a andise das populacbes de linfocitos e
mondcitos foi  redizada sdecdo por relagBes
tamanho (FSC)/granulosidade (SSC).

Sobre estas populagdes foi analisada a co-ex-
pressio de CD21, CD1-c e CD5 em cdulas
CD19+ na janda de linfocitos. Em gerd, 5000
gated cdulas foram andisadas em um citbmetro
de fluxo Coulter Epics, Beckman Coulter. O pro-
grama de andise foi System I, utilizando como
parametros, nimero de cdlulas xFLi, nimero de
cdulas x FLp, nimero de cdulas x FL3, FL; X
FL,, FLixFL; e FLoxFLs. Marcagdo ndo especi-
fica fo tida em conta mediante o uso de imuno-
globulinas de camundongo marcadas com fluoro-
cromos (Coulter, Miami, Ha).

Tabela 1 - Medidas descritivas da populacdo de linfécitos CD19+ em controles, pacientes com  Sindrome de
deficiéncia de anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia

Comum Variave (ICV).

Grupo Média DesvioPadrdo Mediana N Limite de Normalidade
Controle 15.37 4.037 13.90 18 7.46 23.28
SAD 16.29 7.455 16.10 13

ICV 16.16 3.745 18.60 5

Tabela 2 - Medidas descritivas da populagéo de linfocitos CD19+CD21+ em controles, pacientes com Sindrome de
deficiéncia de anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia

Comum Variave (ICV).

Grupo Média DesvioPadrdo Mediana N Limite de Normalidade
Controle 86.63 2.814 87.20 18 8111 92.14
SAD 85.08 7.749 86.15 12

ICV 73.48 10.913 76.70 5
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Figura 1 - Porcentagem de linfécitos B (CD19+) em controles, pacientes com Sindrome de deficiéncia de
anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia Comum Variavel
(ICV).
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Figura 2 - Porcentagem de linfécitos CD19+ CD21+ em controles, pacientes com Sindrome de deficiéncia de

anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia Comum Variavel
(Icv).
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Os vdores médios das porcentagens de linféci- diferenca edatigicamente dgnificante (p=0.001).
tos B CD19+ dos trés grupos ndo mostraram dife- De acordo aos resultados obtidos das compara
rencas edtatisticamente sgnificantes (p=0.890). ¢Oes multiplas de Bonferroni, temos que o0 grupo
Os vaores médios das porcentagens de linfé- com ICV apresentou média inferior aos outros

citos B CD19+CD21+ dos trés grupos mostraram (p=0,001).
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Tabela 3 - Medidas descritivas da populacéo de linfécitos CD19+CD5+ em controles, pacientes com Sindrome de

deficiéncia de anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia
Comum Variave (ICV).

Grupo Média DesvioPadrdo Mediana N Limite de Normalidade
Controle 7.77 6.268 5.85 18 0.00 20.06
SAD 10.21 6.022 7.55 13

ICV 8.64 4593 6.94 5

Figura 3 - Porcentagem de linfécitos CD19+ CD5+ em controles, pacientes com Sindrome de deficiéncia de

anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia Comum Variavel
(1cv).
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Os vaores médios das porcentagens de linfo- modraram diferencas edatisticamente dgnifican-

citos B CD19+CD5+ dos trés grupos (néo tes (p=0.541).

Tabela 4 - Medidas descritivas da populagéo de linfécitos CD19+CD1c+ em controles, pacientes com Sindrome de

deficiéncia de anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia
Comum Variave (ICV).

Grupo Meédia DesvioPadrdo Mediana N Limite de Normalidade
Controle 20.09 7.880 16.60 15 4.65 35.54
SAD 29.86 11.906 33.20 11

ICV 2791 12.944 24.40 5
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Figura 4 - Porcentagem de linfcitos CD19+ CD1c+ em controles, pacientes com Sindrome de deficiéncia de
anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia Comum Variavel

(ICV).
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Os vaores médios das porcentagens de linfoci-
tos B CD19+CDlc+ dos trés grupos nado

mostraram  diferencas  edatidicamente sgnifican-
tes (p=0.056).

Tabela 5 - Medidas descritivas da populacdo de linfécitos TCD4-CD8-ab+ em controles, pacientes com Sindrome
de deficiéncia de anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia

Comum Variave (ICV).

Grupo Média DesvioPadrdo Mediana N Limite de Normalidade
Controle 0.81 0.938 0.34 18 0.00 2.65
SAD 0.58 0.447 0.42 13

ICV 0.74 0.682 0.75 5

Figura 5 - Porcentagem de células TCD4-CD8- ab+ em controles, pacientes com Sindrome de deficiéncia de
anticorpos por polissacarideos com Imunoglobulinas normais (SAD) e com Imunodeficiéncia Comum Variavel

(ICV).
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Os vaores médios das porcentagens de linfé-
citos TCD4CD8-a b+ dos trés grupos néo mostra
ram diferenca edatidicamente dgnificantes (p=
0.696).

Na avdiacdo da funciondidade celular, obser-
vamos proliferacdo esponténea >1000 em cinco
pacientes com SAD. Este vaor, embora normd,
foi praticamente o dobro dos encontrados nos
controles  (aproximadamente  400).  Atribuimos
este fenbmeno a provavd infeccdo subdinica
destes pacientes no momento da coleta

Apés edimulo com PHA, quatro destes cinco
pacientes apresentaram indice de proliferacéo
menor que o observado nos controles, embora a
reposta proliferativa induzida pea PHA tenha
sdo mais devada que a dos controles.

A respodta proliferativa gpos estimulo com to-
x0ide teténico foi reduzida (<3) em 2/13 pacien
tes com SAD, sendo que em apenas um deles
houve concorddncia com a baixa proliferacéo
gp0s estimulo com PHA.

Discusséo

A definicdo de méa respogta a antigenos de na-
tureza polissacaridica é dada pela baixa ou aur
séncia de resposta a imunizacd com os polissa
carideos da cgpsula de S. pneumoniae ndo conju-
gados a proteinas, aém disso, sabe-se que a ca
pacidade de reagir a um estimulo antigénico, co-
mo infeccdo ou vacinacdo € determinada por mul-
tiplos fatores:

- Ativacdo de cdulas apresentadoras de antige-
nos, envolvendo o processamento de antige-
nos, a expressdo de fatores co-estimulatorios
na superficie cdular e a secrecdo de cito-
cines,

- Reconhecimento do antigeno por receptores
epecificos

- Ativacdo, replicacdo e diferenciagdo dos linfé-

citosT eB.

E dificl avdiar em cada individuo como se
desenvolve cada uma das etgpas descrites. A
quantificacdo de anticorpos € apenas uma forma
de verificar o resultado find desse processo. Em
viga do conhecimento da respodta fisio-
l6gica aos antigenos polissacarideos, a aborda
gem do trabaho foi baseada no estudo de marca
dores celulares conhecidos como envolvidos no
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reconhecimento destes antigenos e avadiacdo da

cgpacidade linfoproliferativa frente a mitdgeno e

antigeno.

Pdo fato de que aguns pacientes ndo respon
dem também & vacina conjugada do Haemophilus
influenzae tipo b (Hib), questionamos se a fdta de
resposta poderia ser devida a disfungdo na via co-
mum de processamento dos antigenos a resposta
tanto timo-dependente (TD) ou timo-independen-
te (TI) ou a0 ndo reconhecimento do complexo
polissacarideo/proteina peos LTCD4+. Na pro-
cura de esclarecer se a causa seria por incapaci-
dade funciond dos LT, avdiamos também nos
pacientes a capacidade linfoproliferativa frente a
um antigeno protéico (toxdide teténico) e a um
mitégeno (PHA).

Das 13 criangas estudadas, seis delas também
ndo responderam a vecina conjugada para Hae-
mophilus influenzae tipo b, 0 que sugere uma a-
teracd0 na via comum do processamento do anti-
geno a resposta Tl e TD. Cinco dos 13 pacientes
com SAD apresentaram resposta linfoproliferati-
va adequada a PHA e a0 TT. Um outro paciente,
aém da ndo resposta aos dois tipos de vacing,
goresentou  respodta linfoproliferativa baixa ao
toxdide tetanico (TT). Neste caso podemos fazer
as seguintes hipdteses:

I) N&o podemos descartar que possa existir uma
dteracdo tanto na via TD como Tl no pro-
cessamento do antigeno. A baixa resposta
linfoproliferativa a0 TT pode ser devida ao
ndo reconhecimento deste antigeno protéco
pelo receptor dos LT, embora ndo possamos
descatar o fator tempo entre a imunizacdo
a0 tétano e aredizacdo do exame.

I1) Inicidmente este paciente teve resposta ade-
gquada a vacina 23- vaente, com reducéo dos
niveis de anticorpos poucos meses apos imu-
nizacdo. Fica a divida quanto a capacidade
de memdria imunologica deste paciente. Po-
deria ser amanifestacdo inicid de umalCV?

Antal et al, em 1999, observaram relacéo in-
versa entre a porcentagem de cdulas CD19+
CD5+ e a capacidade de resposta a antigenos po-
lissacarideos®™®. Eles descreveram duas criancas
com auséncia de resposta as vacinas polissacari-
deas para pneumococos e conjugada para Hib.
Nos pacientes envolvidos neste projeto ndo foi
observado aumento desta populacéo de linfécitos
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em pacientes com SAD, quando comparados ao
grupo controle e a com ICV, contrariando a ob-
servacdo descrita acima. AsSm como os autores
acima citados, cinco dos nossos pacientes apre-
Sentaram auséncia de resposta ab pneumococo e
a0 Hib. O fato de nossos pacientes ndo terem esta
subpopulacéo de linfocitos B aumentada, permite
descartar a hipotese de que a auséncia de resposta
sga por imauridade das céulas produtoras de
anticorpos, mas ndo descata a posshilidade de
que a fata de resposta sgja devido a mutacdo nos
genes envolvidos na codificacdo da regido varia-
vel da cadeia pesada.

Segundo aguns autorest®1428 3 fdta de res
posta a antigenos polissacarideos em criangas pe-
guenas seria decorrente de baixa expresséo de re-
ceptores para o complexo polissacarideo/mol écu-
la do C3d, ou sgja do CD21, nos linfécitos B. A
porcentagem de expressio das moléculas CD21
em linfécitos B dos nossos pacientes ndo maostrou
diferenca edatidicamente dggnificativa com 0
grupo controle, sugerindo que a expresséo desta
molécula ndo éa causa da SAD na populacdo es-
tudada. Em apenas um paciente com SAD foi do-
servada porcentagem de linfocitos CD19+CD21+
dgnificativamente mais baixa que o grupo nor-
mal. Em contrgpartida, 0 grupo de pacientes com
ICV goresentou niveis dgnificativamente  inferio-
res de linfécitos CD19+CD21+ com relagdo aos
outros dois grupos. A perda da capacidade de res-
posta a antigenos polissacarideos em pacientes
com ICV pode ser mais precoce que para antige-
nos protéicos”™. Tavez os baixos nives de co-ex-
pressdo de cdulas CD19+ CD21+ sga um marca
dor nos pacientes com SAD que poderiam evoluir
paralCV.

Foi descrito que as cdulas B CD1" poderiam
processar e apresentar antigenos polissacarideos a
cdulas T CD4'CD8 ab™(DN), com a consequien-
te colaboracéo destas células na producdo de anti-
corpos pelo linfécito B?*. Nos pacientes com
SAD n&o observamos auséncia de expressdo da
molecula envolvida na gpresentacd0 dos antige-
nos polissacarideos, nem do receptor de linfécitos
T envolvido no reconhecimento. Por conseguinte
podemos afastar a hipdtese de que a fdta de res-
posta aos antigenos polissacarideos, na populacdo
de pacientes com SAD estudada com resposta po-
gtiva para a vacina conjugada para Hib, sga de-
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corrente dos mecanismos envolvidos na gpresen
tacd0 e no reconhecimento do antigeno.

Utilizando marcadores presentes nos linfécitos
B e T, ndo conseguimos detectar alteragdes dos
mecanismos  imunoldgicos, em  pacientes com
SAD. Também nd conseguimos reproduzir as
dteragbes do ssema imunoldgico referidas nesta
sindrome por outros autores citados anteriormen
te. Mais estudos sf0 necessarios para esclareci-
mentos da fisiopatologia da SAD.
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