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Abstract

Pneumonia este o inflamatie acuta a sistemului respirator inferior si este una dintre principalele cauze
de deces in randul copiilor din intreaga lume. Cand un copil se confrunta cu pneumonie recurenta, e
necesar de luat in considerare inclusive imunodeficientele primare ca o posibild cauza. Vom

exemplifica prin prezentarea unui caz clinic de plumonie recurenta.
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Abstract

Pneumonia is an acute inflammation of the lower respiratory system and is one of the leading causes
of death among children worldwide. When a child experiences recurrent pneumonia, it is necessary to
consider primary immunodeficiencies as a possible cause. We will exemplify this by presenting a

clinical case of recurrent pneumonia.

Introducere:

Pneumonia este o inflamatie acuta a sistemului respirator inferior si este una dintre principalele
cauze de deces in randul copiilor din intreaga lume. Datorita progreselor si implementarii vaccinurilor,
numarul copiilor sub cinci ani care decedeaza de pneumonie a scazut semnificativ [2].

Pneumonia recurenta este definitd ca >2 episoade intr-un singur an sau >3 episoade vreodata,
cu diaparitia infiltratelor de pe radiografia cutiei toracice intre episoade [3]. Pneumonia recurenta apare
la 7,7-9% din toti copiii cu pneumonie [4-7], etiologia variind in functie de localizare, care poate

implica un singur sau mai multi lobi, unilateral sau bilateral.
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Cand se confrunta cu un copil cu pneumonie recurentd, sunt adesea luate in considerare
urmatoarele diferente [4-7]:

* Boala cardiaca congenitala (sunturi de la stinga la dreapta, de exemplu, defect septal ventricular).
» Sindromul de aspiratie [de exemplu, boala de reflux gastroesofagian (GER)].

» Malformatie pulmonara congenitala (de exemplu, emfizem lobar congenital).

* Fibroza chistica si diskinezia ciliara.

* Infectia cu virusul imunodeficientei umane (HIV).

Cu toate acestea, lista este incompleta fara mentiunea IDP/IEI [4]

Erorile inndscute ale imunitatii (IEI) sau anterior numite imunodeficiente primare (IDP)
cuprind o multitudine de defecte ale unei singure gene, care duc la deteriorarea structurii sau a
functionarii sistemului imunitar.

Sistemul imun este compus din trilioane de celule si caracterizat genetic prin rearanjarea
somatica care genereaza diversitate pentru a face fatd unei mari varietati de microorganisme intruse,
avand un grad ridicat de precizie [8]. Maduva osoasa produce celule precursoare ale sistemului imun
inascut (macrophage, neutrofile) si adaptativ. Sistemul imun adaptative numit asa intrucat s-ar putea
adapta sa lupte cu oricare agent patogen este reprezentat de limfocitul B care produce imunoglobulinele
serice

Fiecare imunoglobulina are o functie specifica:

« IgG — responsabil pentru combaterea infectiilor, avand capacitatea de a traversa placenta,
conferind astfel imunitate pasiva fatului si nou-nascutului.

* IgM — primul anticorp format ca raspuns la un antigen; mai eficient decat 1gG in fixarea
complementului.

» IgA —prezenta in secretii; protejeazd suprafetele corpului si apdra intestinul Tmpotriva
microorganismelor.

* IgD — obscur.

* IgE — implicate in reactii alergice si in eliberarea histaminei [4-7, 10];

Astfel sistemul respirator, pe langa faptul ca este un organ vital pentru schimbul de gaze, este
un component imun essential, expus continuu mediului extern. Defectele genetice care afecteaza
functia imuna, include afectarea pulmonara ca manifestare initiala si/sau primara. Tipurile frecvente
de boli pulmonare observate in IEI includ complicatii infectioase si un grup divers de boli pulmonare
interstitiale difuze. Desi leziunile pulmonare din IEI au fost atribuite istoric infectiilor recurente,
contributiile cailor autoimune si inflamatorii potential vizate sunt acum din ce in ce mai recunoscute

[4-7, 11].
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Datele teoretice, vor fi exemplificate cu un caz din practica clinica.

Caz clinic: Pacientul de sex masculin prezinta de la varsta de 4 luni multiple episoade de infectii
respiratorii inferioare, inclusiv episode de pneumonie si bronhopneumonie. Fiecare episod de boala
necesita spitalizare si tratament prin antibioticoterapie in unele cazuri combinata cu durata de 7-10 zile
minim.

Luénd 1n considerare episoadele multiple de pneumonii, care conform definitiei se includeau
in pneumonie recurentd pacientul a necesitat un spectru larg de investigatii pentru a fi excluse
posibilele cauze ale recurentei.

Pentru excluderea unei posibile malformatii cardiace a fost efectuata o electrocardiograma si o
ecocardiografie cu doppler, rezultatele investigatiilor fiind fara careva particularitati. Totodata a fost
efectuata o scanare mai aprofundata a cutiei toracice prin computer tomograie de inalta rezolutie, fiind
evidentiate multiple opacitati, zone de fibroza si bronsectazii de tractiune si cilindrice.

Afectarea pulmonarda la evaluarea imagistica si multiplele episoade de infectii a impus
diagnosticul diferential cu o posibila Fibroza chistica, care a fost ulterior exclusa prin 2 teste de sudoare
n limitele normei.

La examenul obiectiv al pacientului au fost evidentiate unele particularitati: amigdalele palatine
erau absente, iar ganglionii limfatici nu au fost palpabili (Nota: cresterea limfoida este la apogeu in 2-
8 ani de viata)

Din investigatiile de laborator de bazd, analiza generala de sange si examenul biochimic al
sangelui erau fara particularitati, dar la sigur statutul imun al pacientului era unul imunodeprimat, in
planul de diagnostic fiind inclus si un test rapid pentru virusul imunodeficientei umane care a iesit
nereactiv. Acest test a fost urmat de evaluarea lantului umoral prin imunoglobuline serice: 1gG=53
mg/dL (700-1600), IgA =30 mg/dL (70-400), IgM=9 mg/dL (40-230), toate fiind la nivele minime.
Iar in imunofenotiparea limfocitara profil de baza (CD3, CD4, CDS8, CD19, CD16), celulele B (CD19)
reprezentau o cantitate extrem de mica 0,25% (N 10-15%).

Astfel, pacient de gen masculin cu un istoric de multiple pneumonii, brongopneumonii cu debut
de la varsta de 4 luni (atunci cand se epuizeaza imunitatea pasiva reprezentatd de IgG transplacentare),
care la examenul obiectiv prezintd minus tesut limfoid cu amigdalele si ganglioni limfatici absenti, iar
in examinarile de laborator prezinta imunoglobuline serice scazute si celule B absente devine suspect
pentru o imunodeficienta primara, fiind ulterior confirmat genetic cu: Agammaglobulinemie X linkata.

Criteriile de diagnostic pentru agamaglobulinemie (ESID 2015, Soresina A., Malahoui N.,
Ochs H., Quinti 1.) [1]
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Limfocite B circulante (CD19 si CD20) sub 2%, preferabil in doua determinari diferite si numar
normal de celule T (CD3, CD4, CD8)

Si 1gG serice sub: 200 mg/dl la sugari mai mici de 12 luni; 500 mg/dl la copii peste 12 luni
Sau IgG normal cu nivele IgA si IgM sub 2SD

Si debutul infectiilor recurente sub varsta de 5 ani

Sau istoric familial matern pozitiv pentru agamaglobulinemie

Concluzie. Copiii care prezinta pneumonie recurenta si/sau persistenta, pneumonie cauzata de

organisme neobisnuite trebuie investigati pentru o posibila deficienta imunitara. Defectele celulelor B

sunt prezente in mod obisnuit cu infectii sinopulmonare recurente. Determinarea imunoglobulinelor

serice este un test important si rentabil pentru evaluarea acestor pacienti.

Bibliografie:

1.

®

10.

11.

Criteriile de diagnostic pentru agamaglobulinemie, ESID 2015, Soresina A., Malahoui N.,
Ochs H., Quinti |

McAllister DA, Liu L, Shi T, Chu Y, Reed C, Burrows J, et al. Global, regional, and national
estimates of pneumonia morbidity and mortality in children younger than 5 years between 2000
and 2015: a systematic analysis. Lancet Glob Health 2019;7:e47e57

Wald ER. Recurrent and nonresolving pneumonia. Semin Respir Infect 1993; 8: 46-58
Owayed AF, Campbell DM, Wang EE. Underlying causes of recurrent pneumonia in children.
Arch Pediatr Adolesc Med 2000; 154: 190-194.;

Ciftc,i E, Gu'nes, M, Ko'ksal Y, et al. Underlying causes of recurrent pneumonia in Turkish
children in a university hospital. J Trop Pediatr 2003; 49: 212-215;

Lodha R, Puranik M, Natchu UC, et al. Recurrent pneumonia in children: clinical profile and
underlying causes. Acta Paediatr 2002; 91: 1170-1173.;

Panitch HB. Evaluation of recurrent pneumonia. Pediatr Infect Dis J 2005; 24: 265-266
Rizzo M.C. Avaliacdo da Imunidade. Pediatria 1993;29(3)

MEI, Mei, et al. Underlying causes and outcomes of recurrent pneumonia in hospitalized
children. Pediatric Pulmonology, 2023, 58.6: 1674-1682.

GEORGE, Kalpana; GOVINDARAJ, Geeta. Infections in inborn errors of immunity with
combined immune deficiency: a review. Pathogens, 2023, 12.2: 272.

GUTIERREZ, Maria J., et al. The lung in inborn errors of immunity: From clinical disease
patterns to molecular pathogenesis. Journal of Allergy and Clinical Immunology, 2022.

43



