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Objetivos da aula

- Compressão das diferenças entre imunodeficiências primárias e secundárias
- Compressão dos conceitos de imunodeficiências primárias e secundárias
- Compreensão dos mecanismos de exemplos de imunodeficiências primárias
- Compreensão de causas e mecanismos de imunodeficiências secundárias
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Imunodeficiências primárias

Alertas

-2 pneumonias ou mais em intervalo de 1 ano;
- 4 ou mais otites em intervalo de 1 ano;
- Estomatites de repetição ou monolíase por mais de 2 meses;
- Abcessos de repetição na pele;
- Episódio de infecção sistêmica grave (meningite, septicemia);
- Asma grave, doença do colágeno ou doença autoimune;
- Infecções intestinais de repetição;
- Efeito adverso ao BCG e/ou infecção por micobacteria;
- Fenótipo clínico sugestivo de síndrome associada a imunodeficiência;
- Histórico de imunodeficiência na família.
ABRI (Associação Brasileira de Imunodeficência)



Rare blood disorders

Imunodeficiências primárias são raras



Imunodeficiências primárias são raras

Tipo Incidência
Deficiência de IgA 1:700
Deficiência de IgM 1:600
Comum variável 1:75.000
Combinada severa 1:100.000
Agammaglobulinemia ligada ao X 1:200.000
Doença granulomatosa crônica 1:500.000
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EXEMPLOS

Desenvolvimento
de linfócitos B

Desenvolvimento
de linfócitos T

Deficiência Btk
(agamaglobulinemia ligada ao X)

Deficiência ADA
(severa autosomal)

Deficiência RAG
(severa autosomal)

Deficiência cadeia gc
(severa ligada ao X)

Ausência de timo
(DiGeorge)



DEFICIÊNCIA NA PRODUÇÃO DE ANTICORPOS

Medula óssea periferia



Deficiência em IgA

- Muitas vezes assintomática
- Infecção recorrente pulmonar, otitis
- Não se faz terapia de reposição – alguns pacientes tem anticorpos anti-IgA
- Podem haver casos de doenças inflamatórias crônicas ou doenças autoimunes
- Mais frequente das IDP

Why????



Agammaglobulinemia ligada ao X



Síndrome hiper-IgM

https://www.youtube.com/watch?v=gyTHXjVUPWw

https://www.youtube.com/watch?v=qGsyBwDVnTU



Deficiência celular
Medula óssea Córtex tímico Medula tímica



SÍNDROME DA IMUNODEFICIÊNCIA COMBINADA SEVERA

GRUPO DE DOENÇAS RARAS, ÀS VEZES, FATAIS CARACTERIZADAS POR POUCA OU
NENHUMA RESPOSTA IMUNE 



Etiologia de imunodeficência severa combinada





DEFICIÊNCIA NA MAQUINARIA DE REARRANJO DO LOCUS TCR/BCR
(mutações missense em RAG1 e RAG2)

SÍNDROME DE OMENN
PEQUENA VARIABILIDADE DE RECEPTORES TCR



DEFICIÊNCIA NA EXPRESSÃO DA CADEIA GAMA DE RECEPTORES 
DE CITOCINAS gc



PRONAS – MS – teste do pezinho



Imunodeficiências secundárias ou adquiridas

Desnutrição

quimio/radioterapia

Iatrogênica imunosupressores para controle

de rejeição de transplantes

Infecções por retrovírus

Metástases na medula óssea

Leucemia

Remoção do baço

Idade avançada

Qual a incidência?



Leptina (produzida por células adiposas) – níveis séricos proporcionais 
à massa de gordura corporal

Leptina tem atividade pró-inflamatória, estimula fagocitose, e 
expressão de IL-6 e TNFa, ativação de Th1

Altos níveis de leptina – doenças autoimunes

Níveis muito baixos de leptina (inanição) – redução da resposta inflamatória, 
atividade de macrófagos, alteração de perfil Th1 para Th2;

Inanição pode levar à queda de produção de proteínas do sistema 
complemento;

Falta de aminoácidos pode comprometer etapas de desenvolvimento
e ativação de linfócitos que envolvem proliferação.

Desnutrição



MEDULA ÓSSEA
êSaída de células IgM+
êCélulas secretoras de Ab

TIMO
êprodução de
linfócitos T

LINFÓCITOS T
é células de memória
êativação
êdominância oligoclonal
êprodução de citocinas
êresposta efetora

LINFÓCITOS B
é células de memória
êativação
êreação nos centros

germinativos
Repertório alterado

IDADE

IDADE IDADE

IDADE
órgãos
linfóides
2ários

Idade



Idade

Petrie e colaboradores



Cy – ciclophosphamida -alquilante
Aza – azatioprina – análogo de purina, inibição da síntese de DNA
MMF – micofenolato mofetil

Iatrogênica



Iatrogênica

Inibidores de calcineurina

Tacrolimus
Ciclosporina



HIV e AIDS

Incidência HIV

Incidência AIDS

Incidência TB



HIV - AIDS

infecção

morte de
T CD4

Recrutamento
de novas

CD4

Liberação de
citocinas pró-inflamatórias

e conteúdo celular

Imunodeficiência e ao mesmo tempo inflamação sistêmica

Ciclo
patogênico

do HIV


