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PICO

Pytanie: Jaki jest typowy obraz kliniczny po-
spolitego zmiennego niedoboru odpornosci
u dzieci oraz czy powoduje on opéZznienie roz-
poznania?

Rodzaj zagadnienia: Rozpoznanie

Projekt badania: Retrospektywny przeglad
przypadkow

W celu scharakteryzowania obrazu klinicz-
nego wczesnej postaci pospolitego zmien-
nego niedoboru odpornosci  (common
variable immunodeficiency, CVID) u dzieci
w Monachium przeprowadzono ankiete
wéréd chorych i przeanalizowano dokumen-
tacje medyczng. Aby wytonic¢ uczestnikow
badania, przeprowadzono skrining danych
zgromadzonych w latach 1990-2004 w la-
boratorium immunologicznym i klinice nie-
doboréw odpornosci o$rodka trzeciego
stopnia referencyjnosci. W badanej grupie
miana IgG, IgM i IgA byly zmniejszone o po-
nad dwa odchylenia standardowe (SD)
w poréwnaniu z wartosciami $rednimi, udo-
wodniono zaburzenia narastania miana
swoistych przeciwciat po szczepieniu, stwier-
dzano tez nawrotowe zakazenia. Wykluczo-
no chorych z pierwotnymi zaburzeniami
odpornosci.

Przeanalizowano tacznie 32 chorych
z wczesng postacig CVID, wséréd ktdrych
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byto 17 dziewczynek. Mediana wieku
w chwili rozpoznania wyniosta 10,4 roku.
U wiekszosci wystepowaly przewlekte lub
nawracajace zakazenia, w tym zapalenie
oskrzeli (88%), zapalenie ptuc (78%), zapa-
lenie zatok (78%), zapalenie ucha $rodkowe-
go (69%), zakazenia grzybicze (47%) oraz
rozmaite zakazenia przewodu pokarmowe-
go, skary, jamy ustnej, a takze zarazenia pa-
sozytami (3-10%). Osmioro dzieci przebyto
zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych,
a piecioro posocznice, ktorej rozpoznanie
potwierdzono wynikiem posiewu. Do pozo-
statych objawdw klinicznych nalezaly alergia
lub objawy przypominajace alergie (38%),
a u 31% wykryto choroby autoimmunolo-
giczne, takie jak niedokrwistos¢ hemolitycz-
na, matoptytkowos¢, zapalenie stawodw,
zapalenie naczyn, celiakia, cukrzyca, bielac-
two oraz tuszczyca.

Przed ustaleniem rozpoznania CVID
operowano ogétem 80% chorych. U blisko
potowy stwierdzono cechy wskazujace
na chorobe immunologiczna, np. rozsiang
limfadenopatie lub powiekszenie sledziony.
U czterech chorych (13%) rozwinety sie pdz-
niej chtoniaki, z powodu ktérych skutecznie
leczono ich chemioterapia. U dziewieciorga
chorych dzieci (28%) wystapity zaburzenia
wzrostu. Wsréd nich u wszystkich nawraca-
to zapalenie oskrzeli, siedmioro przebyto na-
wracajace zapalenie pfuc, piecioro zas alergie
lub biegunke.

W chwili rozpoznania u wszystkich cho-
rych miano IgG w surowicy byto mniejsze
od $redniej o co najmniej 2 SD, IgM zmniej-
szone u 30 sposrod 32 chorych, za$ IgA byto

prawidtowe u jednego chorego oraz ponizej
granic oznaczalnosci u 15 sposréd 32.
Zmniejszenie mian wszystkich trzech immu-
noglobulin w surowicy stwierdzono u 29 spo-
$rod 32 chorych. Mediana czasu miedzy
wystapieniem objawoéw a ustaleniem rozpo-
znania wyniosta 5,8 4,2 roku.

Autorzy uznali, ze wptyw CVID na wzrost
i rozwoj dotyczy tylko wieku dzieciecego, ale
objawy i zaburzenia wystepujace w przebie-
gu CVID s poréwnywalne z obserwowanymi
u dorostych. Znaczne opéznienie rozpoznania
moze wynikac z nakfadania sie objawéw cho-
roby czesto obserwowanych w pediatrii oraz
niewielkiego doswiadczenia lekarzy w wykry-
waniu i leczeniu CVID u dziedi.
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Wsréd niedoboréw uktadu odpornosciowe-
go CVID jest drugim pod wzgledem czestosci
wystepowania, po wybiérczym niedoborze IgA.
Ocenia sie jg na 1:10 000-1:50 000. Chfopcy
i dziewczeta chorujg réwnie czesto.! CVID nale-
2y do grupy zaburzen genetycznych cechujgce;
sie gtéwnie hipogammaglobulinemig lub nie-
prawidtowym  wytwarzaniem  przeciwciat.
Chorzy zgfaszajg sie zwykle z powodu nawra-
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cajacych zakazen, gtéwnie drég oddechowych,
cho¢ czesto wystepujg réwniez choroby prze-
wodu pokarmowego, autoimmunologiczne
oraz zapalne, a takze chtoniaki. Objawy mogg
sie pojawi¢ w kazdym wieku, szczyt zachoro-
wan przypada jednak na pierwsz3 i trzecig de-
kade zycia. W okoto 10-20% przypadkéw
zaburzenia te wystepujg réwniez u innych
cztonkéw rodziny.”

W ostatnich kilku dekadach badania komé-
rek uktadu immunologicznego, przeprowadzo-
ne u chorych na CVID, wykazaly szeroki zakres
nieprawidtowosci limfocytow.2 Wydaje sie, ze
u wiekszosci chorych liczba limfocytéw B jest
prawidiowa, nie podlegaja one jednak odpo-
wiedniemu dojrzewaniu w kierunku komérek
o0socza zdolnych do tworzenia réznych typdw
immunoglobulin i przeciwciat. U innych cho-
rych zaburzenia czynnosci pomocniczych lim-
focytow T uposledzajg prawidiowa odpowiedz
ze strony przeciwciat. W trzeciej grupie cho-
rych stwierdza sie nadmiar cytotoksycznych
limfocytow T, choc ich rola w przebiegu choro-
by jest niejasna.

W przedstawionym badaniu podkreslono
znaczenie pamietania w praktyce klinicznej

o mozliwosci wystepowania CVID u chorych
w miodym wieku oraz czestych opdznien
w ustalaniu rozpoznania. Choroba ujawnia sie
zwykle u dzieci z nawracajacymi zakazeniami
drég oddechowych, takimi jak zapalenie
oskrzeli, zapalenie ptuc lub zapalenie ucha
srodkowego. Leczenie rozpoczynajg zwykle le-
karze rodzinni i prowadza je do czasu zwiek-
szenia sie czestosci nawrotdw lub pojawienia
objawoéw ze strony weztéw wartowniczych,
ktére skianiaja do przeprowadzenia dalszych
badan. CVID wykrywa sie zbyt rzadko, a $red-
nie opdZnienie w ustaleniu rozpoznania wyno-
si 4-7 lat. To opdznienie czesto jest przyczyng
p6znych nastepstw choroby, gtéwnie rozstrze-
ni oskrzeli i przewlektego zapalenia zatok. Ta-
kie przewlekte uszkodzenie odpowiada
za wiekszos¢ przewlektych zaburzen stanu
zdrowia i zgonéw w przebiegu CVID.34
Chorych na CVID leczy sie podobnie jak in-
nych chorych z zaburzeniami cechujgcymi sie
obnizonym stezeniem immunoglobulin. Jesli
nie wystepuja powazne uszkodzenia limfocy-
tow T ani narzaddw, poprawe przynosi
zwykle stosowanie dozylnych wlewow
uzupetniajgcych immunoglobuliny. Zatem za-

sadnicza role w uzyskaniu jak najlepszych od-
legtych wynikéw leczenia odgrywa wczesne
rozpoznanie choroby.
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Pytania

1. Dziesiecioletni chtopiec zgfosit sie do lekarza
z powodu nawracajgcych zakazen. Wielokrotnie
rozpoznawano U niego zapalenie oskrzeli, zapa-
lenie ptuc i zapalenie ucha $rodkowego. Wzrost
poczatkowo w zakresie 50 centyla, w wieku
5 lat przesunat sie na 10 centyl. Wyniki badan
laboratoryjnych ujawnity prawidfowa liczbe lim-
focytéw B, ale zmniejszone miano przeciwciat
IgG, IgM i IgA. Ktére z wymienionych rozpo-
zZnan jest najbardziej prawdopodobne?

. Agammaglobulinemia Brutona

. Zesp6t Chediaka-Higashiego
Przewlekfa choroba ziaminiakowa

. Pospolity zmienny niedobér
odpornosci

e. Zespot DiGeorge'a

2. Siedemnastoletnia dziewczyna byta po-
przedniego dnia badana na izbie przyjec.
Powiedziata, ze przyjmuje jednoczeénie

Prawidtowe odpowiedzi zamieszczono na str. 114
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witaminy i leki sprzedawane bez recepty.
Ktore z nastepujacych pofgczen, mogacych
doprowadzi¢ do zmniejszonego wchtania-
nia lub eliminacji leku, najczesciej podaja
tacy pacjendi, jak ta dziewczyna?

a. Kwas askorbinowy i paracetamol

b. Kwas askorbinowy i ibuprofen

¢. Foliany i paracetamol

d. Foliany i ibuprofen

e. Insulina i paracetamol
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