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Rezumat 
Actualmente, astmul bronşic este una din cele mai răspândite maladii cronice ale copiilor și se constatată în 1/3 cazuri dintre maladiile cronice respiratorii. 
Frecvența depistării RGE patologic la copiii cu astm bronșic este dependentă de severitatea bolii, controlul și medicația aplicată pacienților astmatici. 
În cadrul acestui studiu clinic au fost selectați copii cu BRGE comorbidă astmului bronșic pentru evaluarea reacțiilor imunologice la pacienții cu reflux 
gastroesofagian cu conținut acid și alcalin. 
Rezultatele acestui studiu ne arată că inflamația cronică în arborele bronşic este menținută prin reacții imunopatologice de tip imediat, cu valori sporite ale 
IgE totale în ser, iar copiii cu reflux gastroesofagian cu conținut acid prezintă o sensibilizare reaginică sporită cu hiperimunoglobulinemie E, ce corelează 
direct cu indicele integral De Meester și valori mai reduse ale IgE la asocierea cu refluxul alcalin patologic. De asemenea, acest studiu ne confirmă stimularea 
activității factorilor de protecție umorali ai organismului în astmul bronșic cu reacții mai evidente ale IgG, care reflectă procese de sinteză ale anticorpilor la 
stimuli infecțioși, dar și alergici.
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Introducere
Boala de reflux gastro-esogafian (BRGE) este printre cele 

mai frecvente dereglări motorii ale tractului digestiv superior, 
iar în structura de afecțiuni digestive, înregistrate la vârsta de 
copil, aceasta constituie 18-25% [3]. 

Actualmente, datorită perfectării metodelor diagnostice 
ale BRGE, se înregistrează o incidență sporită a comorbidităţii 
acestei maladii cu patologia altor organe și sisteme, se conturează 
verigile posibile patogenice în declanșarea manifestărilor 
extradigestive ale refluxului gastroesofagian patologic. Sunt 
descrise o serie de manifestări atipice ale BRGE, cu evidențierea 
sindromului bronhopulmonar, otorinolaringologic, stomato-
logic, cardiologic, dintre care pe primul loc se plasează cel cu 
localizare în sistemul respirator, cu accent pe interrelația cu 
astmul bronşic [4, 5]. În literatura de specialitate pediatrică, este 
relatată asocierea BRGE la copiii cu astm bronşic în 7-65% cazuri 
[6]. Este frecvent utilizată noțiunea de “astm bronşic indus de 
reflux gastroesofagian”, unde refluxul gastroesofagian patologic 
are un loc esențial în etiopatogenia astmului bronşic [7]. Mulți 
savanți definesc astmul bronşic ca o maladie inflamatorie cronică 
a căilor aeriene, de origine multifactorială, care evoluează pe un 
substrat genetic bine definit și presupune asocierea cu factori de 
risc inductori (cu potențial alergic), amplificatori și declanșatori 
(triggers). Majoritatea studiilor certifică rolul refluxului gas-
troesofagian patologic în patogenia unor forme fenotipice 
ale astmului bronşic și efectul său declanșator în geneza și 
perpetuarea sindromului bronhoobstructiv la asocierea BRGE 
cu astmul bronşic [8].

Material și metode
Pentru realizarea studiului au fost evaluați 103 copii cu astm 

bronșic asociat BRGE și 103 copii cu astm bronșic solitar la care 
s-a apreciat concentrația serică a imunoglobulinelor (IgE, IgA, 
IgM, IgG).

La 41 dintre copiii cu astm bronșic asociat refluxului gastro-
esofagian s-a apreciat concentrația serică a IgE în  dependență 
de conținutul refluantului gastro-esofagian (acid sau alcalin), 

diagnosticat prin pH-metrie gastro-esofagiană  nictemerală (24 
ore).

Repartizarea copiilor după vârstă: vârsta minimă a pacienților 
incluși în cercetare, pentru ambele loturi a fost de 7 ani, iar cea 
maximă de 16 ani, cu o medie pentru lotul experimental de 
9,4±0,61 ani și lotul de control – 10,6±0,63 ani, fără diferențe 
semnificative din punct de vedere statistic (p>0,05).

Analizând repartizarea pacienților în funcție de gravitatea 
maladiei astmatice constatăm prezența astmului moderat 
persistent la 37 copii (59,7±6,23%) și sever persistent la 25 
copii (40,3±6,23%), fără a fi înregistrate diferențe statistic 
semnificativă, atât în cadrul întregului eșantion, cât și în 
interiorul fiecărui lot în parte (p>0,05). 

Aprecierea concentrației IgE, IgA, IgM, IgG serice a fost 
efectuată prin metoda imunoenzimatică. Principiul metodei 
se bazează pe interacțiunea Ig din serul cercetat cu anticorpii 
monoclonali specifici fixați pe godeu. Complexele Ig-anticorp 
monoclonal se determină fermentativ prin reacția degradării 
peroxidului de hidrogen de către peroxidază, în prezența 
cromogenului. Intensitatea colorației este proporțională 
cantității de IgA, IgM, IgG. Cantitatea Ig se apreciază după curba 
etalon, construită în baza soluțiilor standard din set. Nivelul 
seric al IgA, IgM, IgG se exprimă în g/l, iar IgE totală în ME/ml.

Rezultate și discuții
În patogenia astmului bronşic, primordiale sunt reacțiile 

alergice de tip reaginic, care se realizează prin producție 
excesivă de imunoglobuline E. Aprecierea nivelului seric al 
IgE la eșantionul de studiu a determinat o diferență veridică 
(p<0,05) prin cifre majorate la copiii cu astm bronşic asociat 
BRGE egale cu 501,4±52,8 ME/ml comparativ cu copiii cu 
astm bronşic solitar, la care concentrația serică a IgE totale 
este de 349,9±36,9 ME/ml (Tabelul 1). Evaluarea individuală a 
concentrației serice a IgE la pacienții cu astm comorbid BRGE 
a constatat un diapazon de la 76 ME/ml, până la 1843 ME/ml, 
comparativ cu copiii cu astm bronşic solitar, la care nivelul IgE 
totale a fost cuprins între 25 ME/ml și 1245 ME/ml.
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Tabelul 1
Valori ale imunoglobulinelor și CIC

Indicii imunologici
Lotul de bază Lotul de control

p
X 2

±ES
2 X 3

±ES
3

IgE, ME/ml 501,4±52,8 349,9±36,9 <0,001

IgA, mg/ml 1,04±0,1 1,14±0,07 >0,05

IgM, mg/ml 1,48±0,25 1,57 ± 0,29 >0,05

IgG, mg/ml 9,19±0,57 10,21 ± 0,63 <0,05

Rezultatele obținute nu contrazic datele din literatura de 
specialitate, care susțin că inflamația cronică în arborele bronşic 
este menținută prin reacții imunopatologice de tip imediat, cu 
valori sporite ale IgE totale în ser. IgE totală în serul copiilor 
sănătoși se constată în concentrații minime.

În funcție de prezența refluxului gastro-esofagian, la 
copiii din studiu, concentrațiile imunoglobulinelor serice au 
determinat creșterea nivelului de IgG serică la copiii din ambele 
loturi. Analiza rezultatelor obținute pentru IgG serică sunt 
de 9,2±0,6 mg/ml la copiii lotului de bază și 10,2±0,6 mg/ml 
(p>0,05) la copiii cu astm bronșic solitar (fig. 1). Cu aceeași 
tendință se comportă și valorile IgA serice. La copiii cu astm 
bronșic comorbid BRGE, concentrația IgA este egală cu 1,04±0,1 
mg/ml, comparabil cu valorile copiilor din lotul martor (1,1±1,1 
mg/ml, p>0,05).

Rezultatele înregistrate ale concentrațiilor de IgM serică 
constată tendință spre reducere a concentrației imunoglobulinei 
mai evidentă la copiii cu astm asociat BRGE (1,48±0,25 mg/ml), 
comparativ cu copiii din lotul de control, pentru care nivelul 
seric al IgM este de 1,57±0,29 mg/ml, însă această diferență este 
nesemnificativă (p>0,05).

 

0,97 1,42

7,54

1,04 1,5

9,2

1,14 1,6

10,2

0

2

4

6

8

10

12

IgA IgM IgG

mg/ml

Copiii cu A/B +reflux Copiii cu A/B solitar Copiii sănătoşi

Fig. 1. Valorile serice ale IgA, IgM, IgG  la copiii cu astm din studiu

Cele relatate mai sus confirmă stimularea activității factorilor 
de protecție umorali ai organismului în astmul bronșic, cu 
reacții mai evidente ale IgG, care reflectă procese de sinteză ale 
anticorpilor la stimuli infecțioși, dar și alergici.

Analiza indicilor imunologici la copiii cu astm bronşic asociat 
BRGE, cu conținut alcalin sau acid, patologic, denotă prezența 
unui nivel sporit de IgE pentru tot lotul de copii, comparativ 
cu copiii sănătoși (50,7±7,6 ME/ml; p<0,001). Copiii cu reflux 
gastroesofagian, cu conținutul acid, suportă o sensibilizare 
reaginică mai avansată, cu hiperimunoglobulinemie E de 
712±152,5 ME/ml, care corelează direct cu indicele integral De 
Meester (r=0,65; p<0,01) și valori mai reduse a IgE (308,1±96,46, 
p<0,01) la asocierea cu refluxul alcalin patologic, stabilindu-se o 
legătură directă a nivelului IgE cu numărul de episoade alcaline 
(r=0,77; p<0,01). 

Conform analizei corelaționale se evidențiază, în lotul de 
copii cu reflux acid patologic, o legătură de dependență între 
indicele Me Meester și nivelul seric al IgE (rxy=0,65; p<0,01), 
ceea ce confirmă că, odată cu majorarea perioadei de expoziție 
la refluxul acid patologic al esofagului, are loc și o sensibilizare 
mai pronunțată a organismului către diferiți alergeni din 
exterior, posibil datorită menținerii inflamației arborelui bronşic 
prin mecanismul de microaspiraţie nocturnă. Același aspect se 
evidențiază și în cazul refluărilor cu conținut alcalin patologic, 
dar cu o corelație semnificativă între numărul total de episoade 
alcaline și nivelul IgE (rxy=0,77; p<0,01).

Concluzii
1. Sensibilizarea atopică la copiii cu astm bronșic comorbid 

refluxului gastroesofagian este confirmată prin reacții 
imunopatologice IgE mediate (501,4±52,8 ME/ml), care, 
la copiii cu astm bronşic solitar, sunt mai puțin exprimate 
(349,9±36,9 ME/ml, p<0,01). 

2. Copiii cu reflux gastroesofagian, cu conținutul 
acid, suportă o sensibilizare reaginică mai avansată cu 
hiperimunoglobulinemie E de 712±152,5 ME/ml, care corelează 
direct cu indicele integral De Meester (r=0,65; p<0,01) și valori 
mai reduse ale IgE (308,1±96,46, p<0,01) la asocierea cu refluxul 
alcalin patologic, stabilindu-se o legătură directă a nivelului IgE 
cu numărul de episoade alcaline (r=0,77; p<0,01). 

3. La copiii cu astm bronșic asociat refluxului gastroesofagian 
se constată valori serice scăzute nesemnificativ ale IgA (lotul de 
bază cu 1,0±0,1 mg/ml și lotul martor 1,1±1,1 mg/ml, p>0,05) 
și IgM (lotul de bază cu 1,5±0,25 mg/ml și lotul de control cu 
1,6±0,29 mg/ml, p>0,05 ) comparativ cu copiii cu astm bronșic 
solitar, iar pentru IgG serică avem o creștere semnificativă 
(9,2±0,6 mg/ml la copiii lotului de bază și 10,2±0,6 mg/ml la 
copiii lotului martor, p>0,05), anume în grupul de copii care au 
asociat refluxul gastroesofagian, care reflectă sporirea reacțiilor 
de sinteză ale anticorpilor la stimuli infecțioși, dar și alergici.
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