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Imunossupressao e cancer pediatrico

* Imunodeficiéncias congénitas
* Imunodeficiéncias adquiridas:
HIV

Transplantes de 6rgaos
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Survival of HIV-1 vertically infected children
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Tigure 1.

Ezgt“imated nisk of death within 12-months in Cross Continents Collaboration for Kids
(3Csdkads) (low and muddle-income countries) compared with HIV Paediatric Prognostic
Collaborative Study (HPPMCS)USA and Europe) according to age and: (a) CD4% (b) CD4
cell count. Estimates in 3Csdkids apply to a child receiving co-trimoxazole prophylaxis.
Curves are truncated at the 5th and 95th centiles for each age.

Source: Cross Contments Collaboration for Kids (3Cs4kids) Analysis and Wnting
Commnuttee. Markers for predicting mortality in untreated HIV-infected children in resource-
limited settings: a meta-analysis. ATDS. 2008; 22:97-105.




Infeccao pelo HIV em criancas e
adolescentes

* Maior risco de neoplasias

* Imunossupressao e coinfeccao com virus de
potencial oncogénico (EBV, HPV, herpes)

* AIDS



Infeccao pelo HIV em criancas e
adolescentes

* Neoplasias relacionadas a AIDS
» Sarcoma de Kaposi (Herpes)

» Linfomas ndao Hodgkin (EBV): sistémico ou SNC

» Cancer cervical (HPV)
{

Grau de imunodeficiéncia

* Neoplasias Nao-relacionadas a AIDS



Infeccao pelo HIV em criancas e
adolescentes

* Neoplasias relacionadas a AIDS
» Sarcoma de Kaposi (HHVS8)

» Linfomas ndao Hodgkin (EBV): sistémico ou SNC

» Cancer cervical (HPV)

* Neoplasias Nao-relacionadas a AIDS



Linfomas nao-Hodgkin na infancia

* Linfoma de células B maduras (linfoma
de Burkitt; Ieucemia de Burkitt’ “nfoma Common paediatric lymphomas (100%) |
difuso de grandes células B e linfoma B |

primario de mediastino). —

 Linfoma linfoblastico [ |

* Linfoma anaplasico de grandes células ymphocse Clasic (357
{ !

predominant (5%)
e (Qutros: raros

» Linfoma da zona marginal (inclui MALT
linfoma ou mucosa-associated

Lymphoblastic

lymphoid tissue lymphoma) E— s | ([T | e
» Linfoma primario de sistema nervoso , liil
cen t ra | ;:?;Ef;a;?i;:s%] t);\l"l'f:l;; I]arge Burkitt's (30%)
» Linfoma T periférico

> Linfoma T cutaneo.

Gross et al. Current Hematologic Malignancy Reports 2008, 3: 167 — 173



- m‘:“ m!s;“ / il
£ o “< s |
- ) "”ﬂ.’.‘m ol
- % f\ ,,\— = u—,i L &(&.‘!{r‘_i@aﬁm
S - 22 ¢ = y 43,1% T My 51 | F
l,o-l}; L | ———— { | no w2
401 7 | e T
CRE [umme 4
ho { L (2 AheAl
T . zu.a.; "?" ; g,“
= +15,1% f R F ”'g‘""
| Y = BA
= S AR = 3
\~ - —“ m ¢ '.‘
"\\ X Ry = ".m y_,w:’
LEGENDA | 2 7 = q&n,v
Taxa de deteccao 2009 PR / 5 A4
Taxa de deteccao 2019 7
Percentual de declinio o )
ou incremento na taxa = % L ﬂ:.l'
de deteccdo de aids \
entre 2009 e 2019 P
e
RS
Fonte: Sinan; Siscel/Siclom; SIM.

Nota: {*) Casos notificados no Sinan e Siscel/Siclom até 30/06/2020; no SIM, de 2000 a 201,

FIGURA & Taxa de deteccao de aids (por 100.000 hab.) e percentual de declinio ou incremento, segundo UF de residéncia, por ano de
diagnostico. Brasil, 2009 e 2019*




Finding the missing children: paediatric index testing
expands in Africa

10 July 2020

AIDS 2020

* Sorologia para HIV colhida de rotina em todos os pacientes
com suspeita ou diagnostico de cancer



JOURMAL OF THE
INTERMATIONAL AIDS SOCIETY

Panayidou K et al. Jounal of the International AIDS Society 2018, 21:225200
http:/fonlinelibrarywiley.com/doi/10.1002/ia2. 25 200/full | https:/doi.org/10.1002/ia2.25200 | IA

RESEARCH ARTICLE

Global temporal changes in the proportion of children with
advanced disease at the start of combination antiretroviral
therapy in an era of changing criteria for treatment initiation

Figure 1. Map of countries contributing patients to the collaborative analysis.
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advanced disease at the start of combination antiretroviral
therapy in an era of changing criteria for treatment initiation
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Cancer Epidenuol Biomarkers Prev. 2012 January : 21(1): 148—154. doi:
10.1158/1055-9965.EPI-11-0823.

Long-term cancer risk among people diagnosed with AIDS
during childhood

Table 2

Cancer incidence among people diagnosed with AIDS during childhood, by current calendar vear

Incidence per 100,000 person-years

Cancer type Pre-HAART era 1980-199%  HAART era 19%-2007 RR 95%Cl
Al cancer 559 213 0.38 (0. 23-0.64)
AlDS<defining cancers overall 4710 150 0.32  (0.17-0.59)
Foaposi sarcoma 138 17 013 (002=0.74)
Mon-Hodgkin lymphoma 32 132 040 (0.21-4.75)
[Yiffuse large B-cell lymphoma 57 Bl 1.42  (0.46-4.39)
Buditt lyvmphoma Bl 17 021 (0.04-1.04)
CHS lvmphoma 41 29 071 {0 1E=2.77)
Crther unspect fied MHL 194 35 LI8  (0.06-0.49)
Mon=A S-definng cancers overall 63 a3 098 {0.33=2.86)
Soft tissue (other than lewmyosarcoma) 16 6 035 (0.01-8.98)

Leimyosarcoma 32 29 LB (0.22-3.43)
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Neoplasias em criancas com HIV
ICR-ITACI n=17

(CISI0E o 8 casos
2000

PA0[0KE o 7 casos
2010

AN o 2 casos (1
2lopl0) sexual)



ITACI - ICR
junho 1990 a fevereiro 2018
n=1/

Transmissao Vertical 13
Hemoderivados 2
Sexual 1
Ignorado 1

Idade média 8 anos 8m (8 meses a 17 anos)



ITACI - ICR
junho 1990 a fevereiro 2018

neoplasias

6 non “AIDS defining” cancers

m LNH

m Hodgkin

m ependimoma

M retinoblastoma bilateral
m LMA

M leiomiossarcoma

11 “AIDS defining” cancers
70% EBV + no tumor




ITACI - ICR
junho 1990 a fevereiro 2018

Situacao ao diagndstico A3 Retinoblastoma
Ependimoma
LMA

Bl Hodgkin

B2 Linfoma Burkitt

C1 Linfoma nao Hodgkin

Cc3 11 pacientes ( 6 LNH, 3 L. Burkitt, 1Hodgkin, 1
leiomiossarcoma)



ITACI - ICR
junho 1990 a fevereiro 2018

| n=17/
* Quadro clinico
Sinalsintoma______________|__n___

Adenomegalia 5
Massa abdominal q
Proptose ocular 1
Tumor de face 2
Hipertensao intracraniana 3
Paralisia ocular 1
Paralisia facial periférica 1
Lesao lingua 1



Linfomas ndo Hodgkin
massa em cabeca e pescoco




Linfomas ndo Hodgkin
massa abdominal

e Aumento de volume
abdominal

* Crescimento rapido
* Suboclusao intestinal
* |nvaginacao intestinal
* Dor

* |napeténcia

e Nauseas e vomitos






Linforna primario de sistema nervoso
central

* Evolucao rapida
* Morte
* Infeccoes




Linfomas ndo Hodgkin
massa em mediastino

e Dispnéia
e ICC

e Compressao de veia
cava

e Derrames cavitarios
* Hipoxemia




LNH B mediastino




LINFOMAS ndao Hodgkin
biopsia excisional
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Linfoma de Burkitt

Molyneux et al. Lancet 2012; 379: 1234-44




Linfoma de Burkitt

e Células B (CD20+)
 Virus EB + em x 60% dos casos

* Translocacao constante envolvendo o
oncogene c-MYC
£y

p p

H >.< H chain
* f_,enha ncer
c-myc

antibody H +

q “" chains q 149

£14

1‘ A
cmyc o

£8

Brady et al., J Clin Pathol, 2007



PET-CT estadiamento e controle de
resposta ao tratamento




Linfomas nao Hodgkin
estadiamento e avaliacao inicial

* Mielograma e imunofenotipagem de medula
0ssea

* Liquor: citologia oncética

* Avaliacao metabdlica: sindrome da lise tumoral:
Hiperuricemia

Hiperfosfatemia

Hipercalemia

Hipocalcemia

nsuficiéncia renal aguda

YV V V V V




ITACI - ICR
junho 1990 a fevereiro 2018

LNH e L. Burkitt Quimioterapia ( 1 paciente recebeu
rituximabe associado a QT)

LMA Quimioterapia

Ependimoma Cirurgia e radioterapia craniana
Retinoblastoma Quimioterapia

Hodgkin Quimioterapia e radioterapia

Leiomiossarcoma Cirurgia e quimioterapia



Linfomas nao Hodgkin
tratamento

* Quimioterapia: ciclofosfamida, vincristina,
corticoide, metotrexate,
adriamicina,etoposide, citarabina

* Rituximabe: anticorpo anti CD20
* Brentuximabe: anticorpo anti CD30



ITACI - ICR
junho 1990 a fevereiro 2018
n=1/

Obito sem tratamento 3 2 linfomas de SNC (morte cerebral)
1 linfoma pulmao

Obito por infec¢do durante 5 1 LMA e 4 linfomas nao Hodgkin
tratamento oncoldgico
Perda de seguimento 1 1 leiomiossarcoma
Vivos e em remissao 8 1 retinoblastoma
1 ependimoma
2 Hodgkin

4 linfomas nao Hodgkin




Cancer em criancas e adolescentes
com HIV
Conclusoes

Controle da AIDS
Diagnostico precoce (SNC)

Tratamento quimioterapico deve incluir anti
CD20 para os LNH CD20+ (reducao de
guimiotoxicidade)

Suporte
Manter terapia antiviral e profilaxias
Acompanhamento multidisciplinar
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