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INTRODUGAO

Este folheto explica como o transplante de células estaminais
hematopoiéticas (TCEH) pode ajudar algumas pessoas com
imunodeficiéncias primarias.

As Imunodeficiéncias Primarias (IDPs) s&o doengas raras que ocorrem quando
alguns componentes do sistema imunitario estdo ausentes ou n&o funcionam
normalmente. O sistema imunitario € um sistema complexo que protege o
organismo de infegdes, desregulagdo imunoldgica (autoimunidade, alergias) e
doengas malignas. Quando o sistema imunitario ndo funciona normalmente, o
organismo fica suscetivel a infegdes recorrentes, autoimunidade ou doencgas
malignas, que podem ser fatais.

O transplante de células estaminais hematopoiéticas (TCEH) pode, em alguns
doentes, corrigir a disfungédo subjacente do sistema imunitario. No entanto,
existem varios riscos associados ao procedimento em si e nem todos os doentes
seréao candidatos elegiveis para este tipo de tratamento.

As secgbes que se seguem explicam mais pormenorizadamente quem podera
ser elegivel para este tipo de tratamento, os riscos associados ao procedimento
e os efeitos a longo prazo que os doentes podem esperar.
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EM QUE CONSISTE O TRANSPLANTE
DE CELULAS ESTAMINAIS HEMATOPOIETICAS?

OQUEEO TCEH

O TCEH, também conhecido como transplante de medula 6ssea (TMO), é uma
potencial cura para determinadas IDPs, embora n&o se encontre atualmente
disponivel em todos os paises.

O processo envolve a recolha de medula éssea — o tecido esponjoso e macio
encontrado no centro dos ossos — de um doador e a sua administragdo numa
pessoa com IDP. A medula 6ssea contém as células estaminais responsaveis
pela produgédo dos trés principais tipos de células sanguineas (glébulos
vermelhos, leucdcitos e plaquetas), incluindo as células do sistema imunitario.
Ao recolher as células estaminais de um doador saudéavel e coloca-las numa
pessoa com IDP, espera-se que as células estaminais saudaveis se instalem
na medula éssea do recetor e passem a produzir células imunitarias saudaveis
capazes de combater infegdes.

O processo pode demorar 3 a 4 meses, ou mais, durante os quais a pessoa
que recebe o transplante deve permanecer no hospital e, durante uma parte
desse tempo, a permanéncia far-se-a em isolamento de modo a ficar protegida
de possiveis infegbes até que as células transplantadas se instalem na sua
nova morada. Um regime de condicionamento (geralmente constituido por
quimioterapia, por vezes aliada a imunoterapia, mas raramente combinada com
radioterapia) precede o procedimento em cerca de 2 semanas.

Poderé obter mais informacées acerca do TCEH em organiza¢des como o
Anthony Nolan Bone Marrow Trust (https://www.anthonynolan.org/) no Reino
Unido, o Bone Marrow Trust (http://bonemarrow.org/) nos EUA e a World
Marrow Donor Association sediada na Holanda, mas com abrangéncia mundial.

QUAIS AS PESSOAS APTAS PARA RECEBER TCEH?

As IDPs que melhor se adaptam ao tratamento TCEH incluem a imunodeficiéncia
combinada grave (SCID), a imunodeficiéncia combinada (IDC), a deficiéncia

de HLA classe Il, a doenga de desregulagédo imunoldgica e uma série de

outras IDPs bem definidas, como a sindrome de Wiskott-Aldrich e a Doenca
Granulomatosa Cronica.

Para situagdes que se manifestam precocemente na vida, como a SCID, o
indice de maior sucesso verifica-se quando o transplante é realizado nos
primeiros meses de vida, antes de ocorrerem infegdes graves, o que torna vital

o diagnostico precoce das IDPs. No caso de criangas mais velhas ou de adultos,
os melhores resultados ocorrem em pessoas com poucas lesées provocadas por
infecdes associadas a IDP em 6rgdos como o figado, o coracao e os pulmdes.
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PODE SER DOADOR PARA UM DOENTE SER SUBMETIDO
ATCEH?

A pessoa que doa medula éssea (o doador) possui, geralmente,
“compatibilidade” com a pessoa que a recebera (o recetor). Isso significa que
compartilham o mesmo tipo de tecido, o que reduz o risco de o organismo
recetor rejeitar a medula 6ssea do doador, destruindo-a antes de esta poder
instalar-se na medula 6ssea — um problema designado por doenga do
enxerto versus hospedeiro (GvHD). Por vezes, o doador pode possuir uma
compatibilidade parcial (um doador parcialmente compativel, por exemplo, no
caso de um dos pais ser usado como doador, sendo designado, nesse caso,
como doador haplo-idéntico).

Os irmaos da pessoa com IDP sdo os que apresentam melhor indice de
compatibilidade em termos de tipo de tecido, embora também possam ser
encontrados com frequéncia doadores nao relacionados ou parcialmente
compativeis (relacionados ou néo). Os transplantes de medula éssea tém sido
realizados com sucesso entre irméos desde 1968.

QUAIS OS RISCOS ASSOCIADOS AO TCEH?

Os principais riscos associados ao TCEH séo infegdes, GvHD, rejei¢cao ou
insucesso do transplante e morte (ha um risco acrescido de morte durante a
primeira semana apds o TCEH).

Antes de uma pessoa poder receber as células estaminais hematopoiéticas
(CEH) do doador, a sua medula 6ssea deficiente deve ser removida para libertar
espaco. Este procedimento é designado por periodo de condicionamento e é
realizado utilizando medicamentos de quimioterapia potentes. Na sequéncia
deste procedimento, a pessoa fica sem qualquer protegcéo contra infegbes até as
células do doador comegarem a produzir novas células imunitarias saudaveis.
Todo este processo pode demorar até um maximo de 6 meses durante os quais
o doente permanece em risco de contrair infegdes graves, podendo necessitar
de tomar antibidticos e imunoglobulinas como medida profilatica.

A GvHD pode provocar problemas, geralmente a nivel da pele, do figado

e dos intestinos. Por este motivo, o recetor tem frequentemente de tomar
medicamentos destinados a modular o seu sistema imunolégico enquanto as
novas células imunes se desenvolvem e amadurecem.

Ocorre insucesso do transplante quando as CEH n&o formam enxerto ou quando
o sistema residual imune do recetor rejeita e destroi as novas células.

Dadas as consequéncias potencialmente graves, os riscos e beneficios do TCEH
devem ser considerados caso a caso e abordados junto do médico assistente
(incluindo os potenciais perigos do TCEH em pessoas com muito poucas ou
nenhumas células imunes como, por exemplo, doentes com IDP).
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A IMPORTANCIA DE UMA REDE DE APOIO

O TCEH constitui uma intervengéo intensiva e prolongada que obriga a
permanéncias prolongadas em ambiente hospitalar. Por este motivo, é
importante que os doentes possuam uma rede de familia e amigos que os
possam apoiar e que se apoiem uns aos outros, durante este tratamento
intensivo. Esta rede podera ser particularmente importante no caso de doentes
que precisam de se deslocar para fora do seu pais de residéncia para receber
tratamento uma vez que é provavel que o seu afastamento dure semanas ou
mesmo meses.

O TCEH CONSTITUI UMA CURA PARA AS IDPs?

O TCEH PODE CURAR AS IDPs?

Os resultados no caso de doentes com IDP que recebem transplante de
irmao compativel ou de doador ndo aparentado com boa compatibilidade sao
muito bons. No entanto, tal como acontece no caso de qualquer procedimento
complexo, existe sempre o risco de a intervengéo néo ser bem-sucedida,
podendo ser necessario um segundo procedimento de TCEH. Os motivos
pelos quais o TCEH pode ser mal-sucedido dependem de muitos fatores e a
possibilidade de um segundo procedimento dependera do estado do doente e
dos motivos subjacentes a faléncia do primeiro transplante.

Mesmo apoés uma intervengdo TCEH com éxito, os doentes com uma contagem
baixa ou fraca de células B poderéo continuar a precisar de terapia de
substituicdo de imunoglobulina.

QUAIS SAO OS EFEITOS ADVERSOS DESTE TRATAMENTO?

Os efeitos adversos do TCEH estao principalmente relacionados com a
ocorréncia de GvHD, podendo dar origem a erupgdes cutaneas, queda de
cabelo, secura ocular, conjuntivite, ulceras bocais, lesdes pulmonares e
hepaticas, artrite, nauseas/vémitos cronicos. Entre as complicagdes potenciais
a longo prazo incluem-se hipofertilidade, problemas enddcrinos e doengas
malignas secundarias.

O QUE SE ESTA AFAZER PARA QUE MAIS
PESSOAS TENHAM ACESSO AO TCEH?

As campanhas de rastreio de recém-nascidos com SCID e a melhoria

do diagndstico de IDP nos primeiros anos de vida permitiram que mais

doentes fossem avaliados para TCEH. A existéncia de novos regimes de
condicionamento melhorara a eficacia da fase inicial de remog&o de medula
ossea disfuncional. Novas técnicas melhoradas de cuidados de apoio continuam
a aliviar os efeitos adversos do procedimento de modo que mais doentes
possam aceder ao TCEH como potencial cura.
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Os orgaos politicos nacionais e regionais devem tomar medidas no sentido de
promover a criagdo e a melhoria de registos de doadores de CEH uma vez que
isso facilitara o acesso dos doentes ao tratamento.

OUTROS TRATAMENTOS CURATIVOS

A terapia génica, embora néo esteja disponivel em muitos paises, constitui
potencialmente um tratamento curativo alternativo para alguns doentes com
IDPs, especialmente quando néo existem doadores compativeis. O primeiro
produto de terapia génica alguma vez licenciado encontra-se disponivel desde
2016 na Unido Europeia para o tratamento da SCID ADA.

Os programas SCIDNet (https://scidnet.eu/) e Recomb (http://www.recomb.
eu/) estdo a desenvolver ativamente a terapia génica para o tratamento da
SCID, esperando-se que esta abordagem se encontre disponivel para os
doentes nos proximos anos.

TRANSPLANTE DE CELULAS ESTAMINAIS
HEMATOPOIETICAS PARA IDP

» O TCEH oferece uma cura potencial para doentes que, de outra forma,
sofrem de IDPs fatais.

» O TCEH constitui um procedimento invasivo que ndo se adequa
a todos os doentes.

* Os doadores com boa compatibilidade ou com compatibilidade aproximada sao
considerados as melhores hipéteses para o sucesso do TCEH.

« E essencial um diagndstico precoce de IDP antes de se verificarem lesées
significativas devido a infegcbes bem como uma avaliagédo para efeitos de TCEH
de modo a conseguir os melhores resultados em doentes com IDP.
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OUTRAS INFORMACOES E APOIO

Este folheto foi produzido pela Organizagao Internacional de Pacientes de
Imunodeficiéncias Primarias (International Patient Organisation for Primary
Immunodeficiencies - IPOPI). Encontram-se disponiveis outros folhetos nesta
série. Para mais informacdes e pormenores sobre organizagdes nacionais de
doentes com IDP ativas a nivel mundial, visite o site www.ipopi.org.

Esta traducéo foi criada por uma entidade que nao a IPOPI. Como tal, embora todos os esforgos
sejam feitos para garantir a precisdo da traducéo, a IPOPI ndo garante a precisdo, confiabilidade
ou pontualidade de qualquer informacéo traduzida e ndo sera responsavel por quaisquer perdas
causadas pela confianga na preciséo, confiabilidade ou pontualidade de tais informagdes.
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