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CORRELACAO ENTRE EXPRESSAO CELULAR DE PROTEINAS REGULADORAS DO COMPLEMENTO E A
RESPOSTA CLINICA DE UMA COORTE DE PACIENTES COM ARTRITE REUMATOIDE TRATADA COM
RITUXIMABE
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Introdugdo: A Artrite Reumatdide (AR) € uma doenca cronica inflamatdria das articulagbes que afeta em torno de 1% da
populagdo mundial. Suas principais manifestacdes clinicas sdo a dor articular e as deformidades articulares
irreversiveis, as quais provocam grande limitacdo funcional. Ainda ndo esta claro o papel dos linfécitos B na patogénese
do processo inflamatério da AR, entretanto ha estudos clinicos que demonstram uma melhora tanto sintomatica quanto
em relacdo a progressdo da doenca em pacientes tratados com terapias depletoras dessas células. O Rituximabe
(Mabthera) é um anticorpo monoclonal quimérico direcionado a molécula CD20 presente na superficie de linfocitos B
gue age como sinalizador da apoptose celular. Apesar de boa resposta clinica na maioria dos pacientes com AR,
refratariedade ao tratamento também é observada e este mecanismo nao esta esclarecido. Tem sido investigado o
papel do sistema regulador do complemento na membrana celular constituido por proteinas, sendo as principais o CD55,
0 CD59, o CD46 e o CD35, e sua expressdo aumentada como mecanismo de resisténcia a drogas como o Rituximabe.
Objetivos: Correlacionar o nivel de expressao de CD55, CD59, CD35 e CD46 nos linfocitos B em uma coorte de
pacientes iniciando terapia com Rituximabe com o nivel de deplecdo e o tempo de repopulacdo destas células no sangue
periférico e com a resposta clinica destes pacientes de acordo com os critérios do Colégio Americano de Reumatologia
(ACR). Metodologia: Estudo de coorte com pacientes (n=10) com diagnostico de AR em
acompanhamento no ambulatério de artrite reumatoide do Servico de Reumatologia/HCPA com indicacédo clinica para
tratamento com Rituximabe. Foram realizadas analises imunofenotipicas das células do sangue periférico antes de
iniciar e ap6s 1, 2, 6, 9, 12, 18, e 24 meses de tratamento com Rituximabe, ou até o momento que o paciente
necessitasse de novo ciclo do tratamento. Resultados: Dez pacientes receberam infus6es de Rituximabe. Trés deles
apresentaram boa resposta ao tratamento, com recaida clinica apds 6 meses da primeira infusdo. Os demais pacientes
apresentaram reativacdo da doenca antes de completar este periodo. Ocorreram quatro eventos adversos graves:
trombose venosa profunda de membro inferior, infeccdo urinaria por Escherichia coli que motivou hospitalizacéao,
eritema nodoso e internacdo por infeccdo de vias aéreas superiores. Estes eventos foram classificados como
moderados, sendo completamente resolvidos. Foram realizadas as coletas das analises imunofenotipicas, que se
encontram no momento em fase de avaliacdo dos resultados. Conclusdo: Houve diferentes respostas clinicas ao
tratamento dos pacientes com AR com Rituximabe. Aguardamos o término das andlises imunofenotipicas para tentar
correlacionar estas respostas distintas ao nivel de expressdo das moléculas reguladoras do complemento. Nimero de
aprovacao do projeto: 09-585. Comité de ética responsavel: CEPHCPA.
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