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Rezumat

Dintre afectiunile ORL la copiii cu astm bronsic mai frecvent sunt constatate vegetatiile adenoide in 17,6% cazuri,
sinuzita - 6,6% cazuri, amigdalita - 4,4% cazuri, otita si laringotraheita doar in 0,7% cazuri fiecare. Asocierea afectiunilor
ORL la copiii cu astm bronsic agraveaza dereglarile imunopatologice. La copiii cu astm bronsic asociat afectiunile ORL
s-a constatat o disimunoglobulinemie prin cresterea IgE totale, IgG si reducerea IgA.
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Summary. Immunopathology characteristics of children with bronchial asthma comorbid otorhinolaryngolo-
gy (ENT) disorders

Children with bronchial asthma comorbid ENT disorders were most commonly adenoids in 17,6% cases, sinusitis
— 6,6% cases, tonsillitis — 4,4% cases, otitis and laryngotracheitis only 0,7% cases each. ENT disorders in children with
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bronchial asthma worsens features immunopathology. In the current study in children with asthma associated ENT disea-
ses was found a disimunoglobulinemie by increasing total IgE, IgG and IgA reduction.
Key words: child, bronchial asthma, diseases otorhinolaryngology, immunology

Pe3rome. MMMyHOJIOFI/I‘-leCKI/Ie HU3MEHCHUA Yy )IeTeﬁ C 6p0HXH2JIbHOI71 acTMOIl 1 OTOPHHOJIapHHFOJIOFH‘leCKOﬁ

naToJIorum

U3 JIOP 3abosneBanwmii y aeTeil, cTpagaroiuX OpOHXHAIBHOW acTMON HauboOJee YacTo BCTPCUAIOTCS aJICHOUJIBI B
17,6% cnydaeB, cunycur B 6,6% citydaeB, TOH3WLIUT B 4,4% ciydaeB, OTUT U JapuHroTpaxeut 10 1% cmyuaes. 1o pe-
3yJIbTaTaM JIAaHHOTO aHaliu3a ObuIOo BBIsBICHO, uTo JIOP 3a0051eBanmst BO3/ICHCTBYIOT Ha TyMOPaIbHBI HIMMYHHTET JIeTeH
¢ OpoHXMANBHOH acTMOM ¢ yBenndenuem obuiero IgE, [gG n cHmkennem IgA.

KuroueBrble ciioBa: peOeHOK, OpoHxuanbHas actMma, JIOP 0one3HU, UMMYHOIOTHSI

Introducere. Astmul bronsic se caracterizeaza
printr-o serie de modificari ale mecanismelor imu-
nologice marcate printr-un dezechilibru al sistemelor
celulare, umorale ale sistemului imun [3]. La baza pa-
togeniei astmului brongic se afld inflamatia cronica in
arborele bronsic de caracter eozinofilic, uneori cu im-
plicarea cauzei infectioase. Este demonstrat dezechi-
librul raportului limfocitelor T helper tip I si Il in re-
alizarea acestei inflamatii cronice [3]. Mecanismele
imunopatologice in astmul bronsic implica de altfel,
participarea complexelor imunocirculante (CIC), care
reprezinta produsele finale ale reactiei alergice tip II1.
In concluzie, nivelul inalt de IgE, CIC si eozinofilia
din hemoleucograma reprezinta momentele cheie in
mecanismul imunopatologic al astmului bronsic [7].

Studiul imunohistochimic al mucoasei rinosinu-
sale agresate bacterian a evidentiat participarea ce-
lulelor sistemului imunitar local la procesul morfo-
patologic din sinuzitele cronice. Amigdalita cronica
la copii induce devieri in componenta cantitativa a
diferitor clase de imunoglobuline. S-a stabilit, cé la
reducerea nivelului de IgG si IgA in sange, concentra-
tia IgA secretorii in saliva. In studiul national efectuat
la copiii cu afectiuni ORL s-a constatat cresterea IgE
totale si nivelul scazut al IgA si I[gM in sange, ce indi-
ca la o dereglare a imunitatii umorale [1]. Vegetatiile
adenoide sunt parte a sistemului imunitar secundar.
Structura imunologicd a vegetatiilor adenoide este
determinata de celulele prezentatoare de antigen care
sunt implicate in transportul antigenului prin stratul
epitelial si prezentarea lor la celulele T-helper. Aceas-
ta stimuleaza celulele B in zona germinativa a folicu-
lului limfoid, ceea ce favorizeaza diferentierea si pro-
ducerea anticorpilor [4]. Conform rezultatelor publi-
cate in literatura de specialitate veriga imuna umorala
cu formarea memoriei imunologice la copiii cu astm
bronsic se implica diferit. Activitatea sistemului imun
umoral Tn astmul bronsic asociat infectiilor bacterie-
ne este apreciat prin concentratii scizute a imunitatii
umorale locale i sciderea memoriei imunologice [8].

Capacitatea de functionare a sistemului imun
umoral 1n astmul bronsgic la copiii cu infectii otori-

nolaringologice este apreciat prin estimarea unor
concentratii scazute a imunitatii umorale astfel deter-
minandu-se dereglari la acest nivel. Asocierea afecti-
unilor ORL la copiii cu astm bronsic agraveaza dere-
glarile imunopatologice, care argumenteaza ajustarea
tacticii terapeutice la acesti copii.

Scopul lucrarii. Studierea raspunsului imun
umoral la copiii cu astm bronsic comorbid cu afectiu-
nile otorinolaringologice.

Material si metode. Lucrarea stiintifica a preco-
nizat o cercetare retrospectiva, prin studiul de cohorta
analitic. Au fost evaluate fisele medicale a 136 copii
cu astm bronsic, internati in sectia de pneumologie a
IMSP IMC pe parcursul anului 2011. A fost utilizata
repartizarea copiilor 1n functie de prezenta maladiilor
ORL. Conform rezultatelor de selectie a informatiei
din fisele din stationar s-a creat lotul de baza din 39
de copii comorbizi cu afectiuni ORL (28,7%: 95%CI,
21,3-37,1) si lotul-martor 97 copii (71,3%: 95%CI,
62,9-78,7) fara maladii ORL. Studiul a avut la baza
analiza rezultatelor investigatiilor imunologice in ser:
IgE totala, CIC, IgA, IgM, IgG.

Aprecierea concentratiei IgE totale (ME/ml) 1n
ser s-a efectuat prin analiza imunoenzimatica. De-
terminarea nivelului complexelor imune circulante
(UDO) a fost efectuata prin metoda de precipitare
in solutie de 3,5% cu polietilenglicol. Concentratiile
imunoglobulinelor serice IgA IgM, IgG (mg/ml) au
fost apreciate prin metoda imunoenzimatica MDA —
BECT (Rusia). Materialele au fost analizate statistic
utilizand programele Microsoft Excel, Epi Info — 3,5.

Rezultate. Evaluarea modificarilor bronhoob-
structive la copiii din studiu evidentiaza o serie de
particularitati. Dintre toti copiii din lotul de studiu
predomind in 77%: 95%CI, 69,2-84 cazuri (105 co-
pii) astmul bronsic persistent moderat, iar astmul
bronsic persistent sever in 15,4%: 95%CI, 9,8-22,6
cazuri (21 copii) si Tn minoritate — astm bronsic per-
sistent usor in 7,4%: 95%CI, 3,6-13,1 cazuri (10 pa-
cienti). Analizdnd morbiditatea prin infectii ORL la
copiii cu astm bronsic am detectat prezenta maxima
a vegetatiilor adenoide 1n 17,6%: 95%CI, 11,6-25,1
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Fig. 1. Concentratia IgE serice la copiii cu astm bronsic comorbid cu patologia ORL

cazuri (24 copii), rinofaringita in 12,5%: 95%CI, 7,5- Tabelul 1

19,3 cazuri (17 copii), sinuzita in 6,6%: 95%CI, 3,1-
12,2 cazuri (9 copii), in 4,4%: 95%CI, 1,6-9,4 cazuri
(6 copii) — amigdalita, otita si laringotraheita doar in
0,7%: 95%ClI, 0,5-4 cazuri fiecare.

Loturile de studiu au fost supuse unei evaludri
comparative conform valorilor serice ale IgE totale,
CIC; IgA, IgM, IgG serice. Concentratia IgE totale
(Figura 1) la pacientii cu comorbiditati otorinolarin-
gologice a fost egal cu 225,1+43,5 ME/ml, iar nivelul
IgE la copiii ce nu prezinta infectii ORL este 120+£26,6
ME/ml, p<0,05. Nivelul IgE seric este crescut la co-
piii din ambele loturi de studiu, dar cu valori aproape
dublu majorat la copiii cu astm comorbid cu maladii
ORL. Aceste rezultate confirma influenta afectiunilor
otorinolaringologice asupra pacientilor cu astm, prin
accentuarea mecanismelor reaginice. Conform publi-
catiilor din domeniu importantd diagnosticd revine
IgE specifice, care cresc acuratetea diagnosticului in
80-97% cazuri fata de 30-65% in diagnosticul bazat
pe anamneza si scoruri clinice. Cuantificarea acestor
anticorpi specifici simplifica clasificarea bolilor aler-
gice [3].

In cadrul lotului de bazi nivelul mediu al IgA
la pacientii cu infectii otorinolaringologice (Tabelul
1) este de 0,85+0,14 mg/ml, iar concentratia IgA la
pacientii fard infectii otorinolaringologice constituie
0,9+0,13 mg/ml, p>0,05. Nu se observa o diferenta
semnificativa a concentratiei IgA la copiii din studiu,
dar tendinta unor valori mai crescute in lotul fara afec-
tiuni ORL sugereaza confirmarea influentei negative
a infectiei cronice la copiii cu astm bronsic comorbid
cu afectiunile ORL. Capacitatea de adaptare la copiii
de véarsta mica cu infectii respiratorii este conditiona-
td de un raspuns imun orientat spre formare de limfo-
cite Th,, care contribuie la dezvoltarea reactiilor aler-
gice, astfel favorizand preferential cresterea valorilor
IgM, care este un indiciu al raspunsului la infectia
patogena [11]. Conform studiului la copiii din lotul
de baza nivelul seric al IgM atinge valori de 2,7+1,4
mg/ml, iar in lotul de control nivelul IgM constituie
2,0+0,3 mg/ml, p>0,05.

Concentratiile imunoglobulinelor A, M, G si CIC la
copiii cu astm bronsic comorbid cu patologia ORL

Parametrii Astm bronsic (n=136 copii)
imunologici ORL + ORL - P
(39 copii) (97 copii)
IgA mg/ml 0,85+0,14 0,9 £0,13 p>0,05
IgM mg/ml 2,7+1.4 2,0+0,3 p>0,05
IgG mg/ml 8,4+1.,4 6,9+0,6 p>0,05
CIC UDO 92,7+9,0 80,4+6,3 p>0,05

In baza studiului efectuat la copiii cu astm comor-
bid cu afectiunile ORL nivelul seric al IgG a consti-
tuit 8,4+1,4 mg/ml, iar la copiii lotului-martor con-
centratia [gG era mai joasa (6,9+0,6 mg/ml, p>0,05).

Evaluarea CIC in studiul nostru inregistreaza va-
lori medii al CIC 92,749 UDO, in lotul de baza si
concentratia CIC 80,4+6,3 UDO, in lotul de control,
p>0,05.

Discutii. Actualmente rinita alergica este cea mai
frecvent intalnita maladie, in lume exista 615 miln. oa-
meni cu aceasta boald. Cei mai vulnerabili sunt locu-
itorii tarilor dezvoltate: iIn SUA sunt Inregistrati 40%
copii, in Marea Britanie 24% din populatie (studiul
ARIA) [2]. Conform acestui studiu rinita alergica este
asociata astmului bronsic In 90% cazuri. Studiul re-
trospectiv efectuat relateaza prezenta rinofaringitei la
copii fard specificarea rinitei alergice.

Vegetatiile adenoide la copii presupun etiologie
infectios-alergici. In baza studiilor internationale
vegetatiile adenoide se intdlnesc la 40,4% copii [5].
Conform estimarilor nationale vegetatiile adenoide
sunt diagnosticate la 11% copii [6]. Frecvent asociata
cu astmul bronsic la copii, sinuzita poate evolua cu
hipertrofia mucoasei sinusurilor si suprainfectii bac-
teriene si/sau fungice care complica starea generala si
impune o conduitd mai ampla si riguroasa in amelio-
rarea calitatii vietii.

Impactul nefast al factorilor de origine endogena
ca patologie ORL la copii este secundara factorilor
cauzali habituali. Manifestarile astmului bronsic la
copii in majoritatea cazurilor sunt determinate de re-
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actiile alergice de tip imediat, care decurg cu sporirea
concentratiei de IgE totale in ser [7].

Sunt suficiente cercetdri medicale care au constat
ca valorile IgE totale in serul copiilor cu infectii res-
piratorii acute (IRA) fara sindrom bronhoobstructiv
nu difera de copiii considerati sanatosi. Atunci cand
copiii cu IRA cu sindrom bronhoobstructiv [9] pre-
zinta concentratii ale IgE de 3 ori mai crescute, dar
copiii cu IRA asociate astmului bronsic — de 5 ori mai
crescute, comparativ cu copiii considerati sanatosi.

In cadrul unor studii [9, 10] s-a evaluat concentra-
tia imunoglobulinelor serice In amigdalite, sinuzite,
la copii cu astm bronsic asociat cu IRA. Diferentele
fiind explicate prin perturbarea barierei mucociliare
in procesul cronic inflamator la copiii cu astm bronsic
si frecvente afectiuni ORL.

Media complexelor imunocirculante indica o sti-
mulare antigenicd permanenta in organismul copilu-
lui, focarul careia este tesutul limfatic afectat [10].
Contactul de lunga durata cu diferiti agenti din lacu-
nele amigdaliene si alte formatiuni ale inelului lim-
foid faringian a lui Waldeyer duce la schimbari pato-
morfologice in tesutul imunocompetent al amigdale-
lor palatine. Ca consecinta sistemul local si general de
apdrare a organismului este expus unui dezechilibru
cu reactii imunitare regionale cu implicarea factorilor
umorali si specifici celulari. Aceste interactiuni deter-
mind formarea complexelor imune [9], care conform
studiului nostru sunt considerabil majorati la copiii cu
astm asociat cu maladii ORL.

Concluzie. Concentratia IgE la copiii cu astm
bronsic comorbid afectiunilor ORL este majorat com-
parativ cu copiii cu astm solitar. La acesti copii se con-
statd o disimunoglobulinemie cu hiperimunoglobuli-
nemie G si hipoimunoglobulinemie A, care determina
particularitati evolutive ale astmului bronsic.
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