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Resumo

Introdugdo: O Sistema Complemento, constituido por
mais de 30 proteinas plasmiticas e de superficie celular
com interagdo entre si e com outros componentes do sistema
imunolégico, atua de forma altamente regulada, gerando
produtos que destroem células infectadas ou microrganis-
mos. Os produtos da ativagdo de proteinas do Sisterna Com-
plemento tém diferentes efeitos biologicos. Os componentes
C3 e C4 do Complemento podem atuar como mediadores
inflamatérios, podendo estar em niveis elevados. Existem,
contudo, poucos estudos sobre proviveis correlagdes entre
o aumento das concentragdes séricas de componentes do
Complemento e presenca de doengas. Objetivo: Observar
o aumento das concentragdes séricas dos componentes C3 e
C4 do Sistema Complemento e a presenca de doengas possi-
velmente alérgicas e de imunodeficiéncias. Método: Através
de estudo transversal foram coletados e analisados dados
de 72 prontudrios de pacientes do Ambulatério de Alergia
e Imunodeficiéncias, atendidos no periodo de 2006 a 2010.
Foram entdo observadas as doengas presentes na ocasido do
aumento das proteinas C3 e C4 do Sistema Complemento.
Resultado: Diante do aumento sérico de C3 e C4 foram
observadas diferentes doengas alérgicas, em especial a asma
alérgica, sequida de rinoconjuntivite alérgica e de dermatite
atopica. Conclusdo: Concluimos que o aumento dos com-
ponentes C3 e C4 do Complemento ocorreu nos pacientes
estudados com alergias respiratérias e de pele. E possivel que
os componentes C3 e C4 do Sistema Complemento possam
ser marcadores de respostas inflamatorias alérgicas.
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Abstract

Introduction: The Complement System, consisting of more
than 30 plasma proteins and cell surface, with interaction
between themselves and with other components of the
immune system operates in a highly requlated, generating
products that destroy infected cells or microorganisms.
The activation products of Complement System proteins
have different biological effects. C3 and C4 Complement
components can act as inflammatory mediators, may be at
high levels. However, there are few studies about the likely
correlation between increased serum concentrations of
Complement components and the presence of disease. Ob-
jective: To observe the increase in serum concentrations of
C3 and C4 Complement System components and possibly
the presence of allergic diseases and immunodeficiencies.
Method: Using cross-sectional study were collected and
analyzed data from medical records of 72 patients from the
Clinic of Allergy and Immunodeficiencies, treated between
2006 to 2010. They were then observed diseases present
on the occasion of the increase in C3 and C4 complement
system proteins. Result: Given the increase in serum C3
and C4 were observed different allergic diseases, especially
allergic asthma, followed by allergic rhinoconjunctivitis
and atopic dermatitis. Conclusion: We conclude that the
increase in C3 and C4 components of complement occurred
in the studied patients with respiratory and skin allergies.
It is possible that the C3 and C4 components of complement
system may be markers of allergic inflammatory responses.

Key words: Complement system protein, Complement 3,
Complement 4, Asthma, Hypersensitivity, Inflammation

Introducéao

O Sistema Complemento, componente da resposta
imunolégica inata, é um conjunto com cerca de 30
proteinas plasmaéticas que sao produzidas principal-
mente por hepatdcitos e, em menor quantidade, por
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mondcitos e macréfagos?. Estas proteinas, na pre-
sencga substancias estranhas ao organismo, ativam-se
em cascata, podendo ter como resultado a citélise da
célula alvo e a indugdo de uma resposta inflamatoria
com vasodilatagdo, aumento da permeabilidade vas-
cular, recrutamento de leucécitos e degranulacado de
mastocitos®®).

A cascata de ativacdo do Sistema Complemento
pode ser iniciada por trés diferentes vias: classica,
alternativa e das lectinas. A via classica depende da
presenca de anticorpos. A via alternativa independe
da presenga de anticorpos. A via das lectinas, utiliza
a proteina lectina ligadora de manose (MBL): resi-
duos de manose e outros agticares, organizados em
um padrdo, que recobrem a superficie de diferentes
patdgenos, ligam-se a lectina do hospedeiro, ativando
a cascata do Complemento de forma andloga a via
classica. O resultado da ativacdo destas trés vias é
uma resposta inflamatéria induzida pela geracao de
produtos da clivagem, em especial dos componentes
C3 e C5 do Sistema Complemento®?.

A deficiéncia de algumas das proteinas do Sistema
Complemento pode acarretar na inativagao de uma das
vias ou todas elas, dependendo do comprometimento
ao longo da cascata de ativagdo. A deficiéncia dessas
proteinas sdo determinadas, em geral, por heranga
genética. Individuos portadores dessas caracteristicas
genéticas apresentam comprometimento quantitativo
ou qualitativo do Sistema Complemento, que pode
acarretar em susceptibilidade ao desenvolvimento de
determinadas infec¢des e de algumas enfermidades,
em especial doengas autoimunes®. Concentragdes
séricas diminuidas das proteinas do Sistema Comple-
mento, C3 e C4, podem ser observadas em algumas
fases do Lupus Eritematoso Sistémico, em alguns
tipos de Glomerulonefrite Membranoproliferativa,
assim como a deficiéncia de C3 ou de C5, C6, C7, C8
ou C9 podem estar associadas a presenga de infeccoes
meningocdcicas®®1?.

Por outro lado, os componentes C3, C4 e C5 e
os produtos de sua clivagem podem atuar como
mediadores inflamatdrios, podendo ser observadas
elevadas concentracdes séricas em certas doencas
inflamatoérias™ 3%, como aumento de C3 e/ou C4 na
asma’>19,

Existem, contudo, poucos estudos sobre a impor-
tancia e consequéncia do aumento das concentragoes
séricas de C3 e C4. Com isso, o foco do presente estudo
foi analisar a possivel presenca de doencas associadas
ao aumento das concentragdes séricas de C3 e C4.

Material e Método

Foi desenvolvido estudo retrospectivo analisando
dados de prontuarios de pacientes atendidos em Am-
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bulatério de Especialidade em Alergia e Imunodefici-
éncias, em conjunto com dados coletados de exames
laboratoriais realizados em Laboratério de Imunologia,
no periodo de 2006 a 2010. Para tal, foram selecionados
prontudrios de 72 pacientes que apresentavam valores
séricos elevados das proteinas C3 e/ou C4 do Sistema
Complemento. Cada prontuario selecionado foi anali-
sado com intuito de procurar doenga(s) existente(s) na
data da realizagdo do exame de dosagem de C3 e C4.

Os valores dos componentes C3 e C4 do Sistema
Complemento no soro dos individuos foram determi-
nados com auxilio de Placas de Imunodifusdo Radial
Simples (Dade Behring).

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa em Seres Humanos da Institui¢ao
(n°207/10).

Resultado

Foram estudados 72 prontudarios de pacientes aten-
didos em Ambulatério de Alergia e Imunodeficiéncias:
50 do género masculino e 22 do feminino; as idades
variaram de trés a 59 anos, sendo a média de idade
de dez anos, a mediana de nove anos (36° posi¢ao), a
moda de seis anos e a amplitude de 56 anos.

As doengas observadas diante do encontro do
aumento sérico dos componentes C3 e C4 do Sistema
Complemento estdo descritas na Tabela 1. A Tabela 2
apresenta a quantidade de pacientes com cada uma
destas doencas.

Discussao

No presente estudo foram observados valores séri-
cos aumentados dos componentes C3 e C4 do Sistema
Complemento em pacientes com diferentes doengas
alérgicas, em especial, asma alérgica, seguindo-se
rinoconjuntivite alérgica e dermatite atopica.

Em processos alérgicos como a asma, que possui
caracteristicas de reagdes inflamatodrias, infecgoes e
alérgenos que afetam as vias respiratorias podem
ativar localmente o sistema complemento. Os pro-
dutos da clivagem de C3, C4 e C5 podem participar
como mediadores da doenga, recrutando leucécitos,
aumentando a permeabilidade vascular, estimulando
broncoconstri¢ao e causando a degranulagao de mas-
tocitos®. Na literatura, contudo, ndo ha um consenso
sobre a presenca de valores elevados de C3 e C4 na
asma. Alguns pesquisadores sugerem que o aumento
sérico de C3 e C4 possa estar relacionado ao processo
inflamatério envolvido na doenga asma®??. A pro-
cura da associacdo entre os valores de C3 e C4 com
a asma, no entanto, pode ser de grande importancia,
uma vez que asma tem alta prevaléncia e, as vezes,
dificil diagnéstico.
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Tabela 1

Doencas associadas a valores séricos aumentados dos componentes C3 e C4 do Sistema Complemento de pacientes
atendidos em Ambulatério de Alergia e Imunodeficiéncias no periodo de 2006 a 2010.

Niimero  Paciente Idade Sexo Doengas

1 G.H.CS. 3 anos masculino DA

2 G.GS. 3 anos masculino  BCP repetigao e granulomatose cronica

3 G.EC. 3 anos masculino Asma, RCA e BCP repeticao

4 J.L.S.S. 3 anos masculino RCA, asma, urticaria e sinusite

5 M.E.AS. 3 anos masculino RCA, asma e BCP repeticao

6 K.O.F. 4 anos masculino RCA, asma, urticaria e BCP repeticao

7 L.TS. 4 anos masculino Asma e RCA

8 K.OS. 4 anos masculino  RCA, asma e hipogamaglobulinemia

9 A.L.A. 4 anos masculino RCA e asma

10 A T.GM. 5 anos feminino Asma

11 D.J.B. 5 anos masculino RCA, sinusite e Ataxia-telangiectasia

12 E.M.S. 5 anos masculino Asma, RCA, DA e xerose cutanea

13 G.L.C. 5 anos masculino RCA, sunisite e infec¢do repeticao

14 H.S.S. 5 anos masculino RCA, asma, xerose cutanea e sinusite

15 J.B.SM. 5 anos feminino RCA, ITU repeticao e angioedema

16 M.G.B. 6 anos masculino RCA, asma e eosinofilia

17 J.CS. 6 anos feminino BCP repetigao, asma e RCA

18 J.M.C 6 anos masculino RCA, asma e BCP repeticao

19 LLA.S.N. 6 anos masculino RCA, DA e xerose cutanea

20 E.CRS. 6 anos feminino Asma, RCA e urticaria

21 E.E.B. 6 anos feminino RCA e xerose cutanea

22 D.S.C. 6 anos masculino Asma e RCA

23 B.E]J. 6 anos masculino Asma e RCA

24 A.B.O. 6 anos feminino Asma e RCA

25 A.A.L.L. 7 anos feminino Asma e RCA

26 D.R.S.R. 7 anos feminino Asma, RCA e DA

27 D.L.E 7 anos masculino RCA e xerose cutanea

28 D.SR. 7 anos feminino pioderma gangrenosa

29 L.ES.C.O. 7 anos masculino Pneumopatia crénica, Bronquiectasia, asma e RCA
30 LAP 7 anos feminino RCA, asma, BCP repeticao, urticiria e dermografismo
31 N.S.A. 7 anos masculino RCA e asma

32 M.M.O. 8 anos masculino RCA, DA e xerose cutanea

33 JEM. 8 anos feminino RCA

34 E.C.B. 8 anos feminino RCA, asma, DA e xerose cutanea

35 D.T.G. 9 anos masculino RCA, asma e BCP

36 ESR. 9 anos feminino DA, infec¢ao de repetigao, RCA, xerose cutanea e Asma
37 FS.O. 9 anos masculino  Meningite cronica

38 G.AS. 9 anos masculino estrofulo

39 G.C 9 anos masculino  Abscessos repeticao, BCP repeticao e Osteomielite cronica
40 LJ.B.C. 9 anos masculino  BCP repeticao

41 LR.O. 9 anos feminino Choque séptico

42 M.D.P. 10 anos masculino RCA, asma e xerose cutanea

43 M.S.P. 10 anos feminino RCA, asma, ITU repetigao e urticdria

44 M.].S. 10 anos feminino RCA, asma, xerose cutanea e DA

45 M.S.C. 10 anos masculino RCA, asma e lesdo residual ap6s picada

46 EL.B.S. 10 anos masculino RCA, asma, xerose cutanea, BCP repeticao e giardiase repeticao
47 A.CCS. 10 anos feminino infecgdo de leucorreia por Candidiase de repeticao
48 B.C.S. 11 anos masculino Asma e RCA

49 G.AS. 11 anos masculino Asma e RCA
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Tabela 1 (continuagao)

Doencas associadas a valores séricos aumentados dos componentes C3 e C4 do Sistema Complemento de pacientes
atendidos em Ambulatério de Alergia e Imunodeficiéncias no periodo de 2006 a 2010.

Niimero  Paciente Idade Sexo Doengas

50 L.S.C. 11 anos masculino Asma e RCA

51 L.S.B. 11 anos masculino Asma e RCA

52 M.B.P. 12 anos masculino RCA, Asma e BCP repeticao

53 M.S.C. 12 anos feminino RCA e xerose cutanea

54 L.M.B. 12 anos masculino RCA, asma e monoliase esofagica

55 E.G.S. 12 anos masculino RCA

56 ER.O. 12 anos masculino RCA e DA

57 A.O.S. 12 anos masculino Urticaria crénica e Angiodema

58 M.EO. 13 anos masculino DA infectada e RCA

59 J.SES. 13 anos masculino  urticria e angioedema

60 LSR. 13 anos masculino Asma e RCA

61 GM.G. 13 anos masculino RCA

62 D.ES. 13 anos feminino Asma e BCP

63 ASS. 14 anos masculino Asma e RCA

64 HSPA 14 anos masculino RCA, asma e angioedema

65 JRA. 14 anos feminino PNM repeticao, Bronquiectasia e polipose nasal
66 J.S.S. 14 anos masculino RCA, Asma e xerose cutanea

67 M.C.AR. 21 anos feminino BCP repetigao

68 N.S.C. 21 anos masculino  Abscesso pré-auricular repeticao

69 A.S. 21 anos feminino Infeccdo do trato urinario

70 E.C.O. 30 anos masculino ~ RCA, otite de repeti¢do e dermografismo
71 E.S.S. 37 anos masculino Asma, BCP repetigdo e RCA

72 D.T.V. 59 anos masculino  Bronquiectasia e infeccdo pulmonar de repeticao

Legenda: DA: Dermatite atépica; BCP: Broncopneumonia; RCA: Rinoconjuntivite alérgica; ITU: Infecgao do trato

urindrio.

Distribui¢ao numérica das doengas associadas a
valores séricos aumentados dos componentes C3 e C4
do Sistema Complemento de pacientes atendidos em

Ambulatério de Alergia e Imunodeficiéncias.
Quantidade de
pacientes
1

Doengas

Asma

Asma e RCA

Asma, RCA e DA

Asma,RCA e Infecgao
Asma,RCA, DA e outros
Asma,RCA e outros
Asma,RCA, Infeccdo e outros
Asma,RCA,DA, infecgao e outros
Asma e Infecgao

RCA

RCA e DA

RCA,DA e outros

RCA e outros

RCA, infecgdo e outros

DA

Infeccao

Infecgdo e outros

Outros

—
W
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A asma acomete cerca de 300 milhoes de pessoas
em todo o mundo e seu diagnostico é baseado em
condigdes clinicas e/ou funcionais". Os indicativos
de asma sdo: um ou mais dos sintomas de dispneia,
tosse cronica, sibildncia, aperto no peito e desconforto
toracico, particularmente a noite e nas primeiras horas
da manha, tendo melhora espontanea ou pelo uso de
medicagOes especificas para asma. Além da histéria
e do exame clinico, sdo utilizadas provas de fun¢ao
pulmonar para o diagnéstico da doenga*!”). Possiveis
marcadores da doencga ou moléculas associadas a
asma poderiam auxiliar o diagndstico: Neste sentido,
o presente trabalho observou a presenca de valores
séricos elevados dos componentes C3 e C4 em doengas
alérgicas, em especial, a asma.

Tendo-se em vista a importancia de doengas alér-
gicas como a asma, sua mortalidade e morbidade,
tornam-se necessarios mais estudos sobre a contri-
buigao do Sistema Complemento na patogenia destas
doengas e seu possivel papel como biomarcador.

Conclusao

Este trabalho, através da analise dos prontuarios,
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estudou a doenga apresentada por pacientes do Setor
de Alergia e Imunodeficiéncias, por ocasido do aumen-
to sérico dos componentes C3 e C4 do Sistema Comple-
mento. Observou-se a presenca de doengas alérgicas,
em especial asma alérgica, seguida de rinoconjuntivite
e dermatite at6pica. E possivel que os componentes C3
e C4 do Sistema Complemento possam ser marcadores
de respostas inflamatérias alérgicas, como a asma e
assim colaborar para seu diagndstico.
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