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DIAGNOSTYKA KLINICZNA

Czy u dzieci czesto

wystepujg

Does in children often appears immunological diseases?

Summary

Posrdd wielu czynnikow, ktore moga by¢ odpowiedzialne za nawrotowos$¢ zapalen
drog oddechowych u dzieci nalezy takze uwzglednic te, ktore wigzg sie z nieprawi-
dtowym funkcjonowaniem uktadu odporno$ciowego, zaleznym od czynnikéw gene-

tycznych lub przyczyn, ktore funkcjonowanie tego uktadu mogg zaburzyc. Pierwotne,
genetycznie uwarunkowane niedobory odpornosci sg rzadkimi lub za rzadko rozpo-
znawanymi jednostkami chorobowymi. Wtérne niedobory, bardzo czesto nie uwzgled-

niane w praktyce lekarskiej, mogg wystapi¢ u zdrowego pacjenta po przebytej cho-
robie lub w wyniku dziatania czynnikow jatrogennych. Oba typy niedoboréw moga

doprowadzi¢ do uposledzenia humoralnej lub komoérkowej odpowiedzi immunolo-

gicznej czego konsekwencjg jest zwigkszona predyspozycja na zakazenia i wyzsza
czestos¢ wystepowania choréb autoimmunizacyjnych i nowotworowych.

rtykut zamieszczony w poprzednim numerze

LAlergii” (Nawracajgce zapalenia drég odde-

chowych u dzieci w wieku przedszkolnym — nie-
dobor odpornoéci czy objawy alergii?, 2003/2) zwracat
uwage na problem nawracania infekcji drég oddecho-
wych u dzieci, u ktérych moment pierwszych kontaktow
z powszechnymi czynnikami infekcyjnymi w skupiskach
dzieciecych (ztobek, przedszkole) staje sig szczegoinym
problemem dla rodzicow i lekarzy pierwszego kontakiu.
W przewazajgcej wiekszosci przypadkow, problem
czestych infekcji sam sie rozwigzuje, dzieci przestajg
chorowac¢ lub chorujg rzadziej, co by¢ moze zalezy od
czynno$ciowego wyedukowania sie dojrzewajgcego
uktadu odpornosciowego po intensywnej ekspozycji na
patogeny, gtdwnie wirusowe.

Problem rozpoczyna sig wtedy, kiedy dziecko choruje
nadal czesto, co wiecej infekcjom towarzyszy ciezki lub
powazny przebieg, nierzadko wymagajacy hospitalizacii,
infekcje sie przewlekajg, wymagajg dtugotrwatego stoso-
wania antybiotykow. Chorobie towarzyszg nieoczekiwane
objawy kliniczne i powikfania a czynniki patogenne sg nie-
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typowe. A przeciez oprocz chorujgcych przedszkolakow
istnieje duzy problem chorujgcych powaznie noworodkow
i dzieci do pierwszego roku zycia, ktore nie uczeszczajg
do skupisk a nierzadko w ogdle nie majg kontakiu z cho-
rujgcym rodzenstwem. Dotyczy on zwtaszcza tych dzieci,
u ktdrych od okresu noworodkowego infekcje przebiegajg
powaznie, czesto z tendencjg do uogdlniania, a czynni-
kiem etiologicznym sg patogeny oportunistyczne. Dzieci
z ciezkim ztozonym niedoborem odpornosci (SCID) nie
chorujg na banalne infekcje. Nie nalezy zapominac takze o
tych niemowletach, kidre zaczynajg chorowac gtownie na
zapalenia oskrzeli, ptuc, uszu od mniej wiecej 6 miesigca
zycia, a wiec wtedy kiedy nie ma juz ochronnego dziatania
matczynych przeciwcial. Wydaje sie oczywistym, ze nie-
typowy obraz kliniczny i przebieg nawracajacych infekcii
zmusza nas do poszukiwania wywotujgcych je przyczyn.
Przeprowadzane w warunkach ambulatoryjnych lub szpi-
talnych badania diagnostyczne i laboratoryjne pomagajg
wykluczy¢ lub potwierdzi¢ znaczenie chordb wrodzonych
i nabytych usposabiajgcych do zakazen drog oddecho-
wych, w tym: alergii, przewleklych chordb ptuc, niedobo-



row enzymatycznych (niedobdr a1-antytrypsyny), chordb
metabolicznych (mukowiscydoza), wad anatomicznych
ukfadu oddechowego, refluksu zotadkowo-przetykowego,
niektdrych chordb laryngologicznych i kardiologicznych,
niektorych zakazen pasozytniczych (askarioza, toksokaro-
za) lub pierwotnych i widrmych zaburzen odpornosci (1).

Dzieci z nawracajgcymi zapaleniami droég oddecho-
wych moga byc¢ i sg kierowane przez lekarzy pierwsze-
go kontaktu do specjalistycznych poradni, ktore majg
pomaoc w znalezieniu przyczyn podatnosci na zakaze-
nia. Najczesciej sg to specjalistyczne poradnie laryngo-
logiczne, pulmonologiczne, alergologiczne lub cieszgce
sie duzg popularnoscig poradnie zaburzen odpornosci,
immunologiczne. Te ostatnie niestety dziatajg tylko w
kilku osrodkach w Polsce (Warszawa, todz, Krakow,
Wroctaw). Analiza ponad 2500 pacjentdw, ktorzy w ostat-
nich pieciu latach byli diagnozowani w Poradni Zaburzen
Odpornosci I-CZMP z powodu nawracajgcych zapalen
drég oddechowych i podejrzenia niedoboru odpornosci,
pozwala wykazac, ze jedynie u okoto 5% sposrod zgta-
Szajacych sie dzieci mozna wykry¢ pierwotne lub wtérne
zaburzenia odporno$ci. Czy to duzo czy malo? Aby
odpowiedzie¢ na to pytanie nalezy krétko przypomnie¢
istote pierwotnych i wtérnych niedoboréw odpornosci,
objawy nasuwajgce podejrzenie defekiu a takze omowic
skale zjawiska w Polsce i na $wiecie.

Pierwotne i wtorne niedobory odpornosci

Pierwotne (wrodzone) niedobory odpornosci to grupa
genetycznie uwarunkowanych zaburzen budowy, dojrze-
wania i roznicowania sie oraz zaburzen funkcji narzgdow
i komérek ukfadu odpornosciowego prowadzgcych do
uposledzenia humoralnej lub komdrkowej odpowiedzi
immunologicznej. Zdefiniowano kilkadziesiat pierwotnych
niedobordéw odpornosci wystepujacych u ludzi. Sg to: zto-
zone niedobory odporno$ci gdzie dominujg zaburzenia
odpornosci komérkowej i czesto wspotistniejg zaburzenia
odporno$ci humoralnej; niedobory odpornosci z przewa-
03 zaburzen biosyntezy przeciwcial, w ktdrych podstawo-
we znaczenie majg zaburzenia odpornosci humoralnej;
niedobory elementdw odpornosci nieswoistej obejmuijg-
ce zaburzenia iloéciowe i czynnosciowe ukfadu komorek
zemych lub uktadu dopefniacza (2,3,4).

Wtdrne niedobory odpornosci to objawy uposledze-
nia humoralnej lub komérkowej odpowiedzi immunolo-
gicznej, ktore wystgpity u zdrowego pacjenta po przebyte;
chorobie lub w wyniku dziatania czynnikow jatrogennych.
Grupa wtdérnych niedoboréw odpornosci jest bardzo réz-
norodna, co wynika z mnogosci czynnikow sprawczych,
ktore mogg doprowadzi¢ do zaburzen odpornosci.
Przebieg i czestos¢ infekciji zalezg od czynnika etiologicz-
nego i stopnia dysfunkeji uktadu odpornosciowego. Do
najlepiej poznanych wtdrnych niedobordw nalezy zespot
AIDS w nastepstwie zakazenia HIV, odrebny problem
stanowig niedobory odpornosci obserwowane u nowo-
rodkow a szczegdlnie u dzieci urodzonych przedwcze-
$nie. Za najwazniejsze z przyczyn wtdrnych niedoborow
odpornosci uwaza sie niedozywienie. Przykiadem induk-
cji wtérnych zaburzen odpornosci moga by¢ przewlekte
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choroby uktadu oddechowego, uraz chirurgiczny, nowe
kierunki immunosupresji farmakologicznej (glikokortyko-
idy, cyklosporyna, cytotostatyki, leki przeciwpadaczkowe,
terapii wykorzystujgcej promieniowanie jonizujgce, nie-
ktore antybiotyki) Wtorne zaburzenia odpornosci wyste-
pujg w przebiegu wielu chorob w tym nowotworowych,
limfoproliferacyjnych, metabolicznych, autoimmuniza-
cyjnych, nerek (przewlekta niewydolnos¢ nerek, zespot
nerczycowy), watroby (przewlekte zapalenia wirusowe),
enteropatii (5). Nie mozna poming¢ znaczenia silnego i
lub przewlekiego stresu psychicznego, urazu mechanicz-
nego lub cieplnego, problemu narkomanii, alkoholizmu i
nadmiernego wysitku czy wptywu inwazyjnosci niektorych
wspdtczesnych metod diagnostyki i terapii na odpowiedz
immunologiczng organizmu dziecka. Wtorne niedobory
odpornosci mogg wystapi¢ po zakazeniach wirusowych
(gtownie spowodowanych przez herpeswirusy), nalezy
pamietac, ze nawracajace infekcje wtornie takze moga
zaburza¢ odpornosc¢ (6).

Wrodzone jak i wtdrne zaburzenia ukfadu odporno-
$ciowego mogg prowadzi¢ do uposledzenia odpowiedzi
immunologicznej a wiec do statego lub okresowego upo-
Sledzenia (braku) odpornosci. Na skutek tego dochodzi
do zwigkszonej predyspozyciji na zakazenia wirusowe,
bakteryjne, grzybicze, pierwotniakowe i pasozytnicze.
Przebieg i czestos¢ infekcji zalezg od jednostki chorobo-
wej, rodzaju czynnika etiologicznego i stopnia dysfunkcii
uktadu odpornosciowego. Niektodre z pierwotnych nie-
doboréw odpornosci cechuje wysokie ryzyko rozwoju
chordb autoimmunizacyjnych i nowotworowych.

Objawy niedoboréw odpornosci

Znajomos$¢ objawow charakterystycznych dla
niedoborow odpornosci przyczynia sie do szybsze-
go kierowania na badania diagnostyczne i stawiania
rozpoznania co ma zasadnicze znaczenie dla wdro-
zenia odpowiedniego postepowania terapeutycznego.
Pierwotne niedobory odpornosci, najczesciej pod
postacig nawracajacych, przewlekajgcych sie zakazen
ujawniajg sie juz w okresie noworodkowym lub niemow-
lecym, czesto uposledzajg rozwoj fizyczny dziecka; tak

TABELA

1. Sze$c¢-osiem lub wiecej zakazen drég oddechowych lub uszu w ciggu roku

. Dwa lub wiecej zapalenia zatok w ciggu roku

. Dwa lub wiecej zapalenia ptuc w ciggu roku

2
3. Trwajgca 2 miesigce lub diuzej antybiotykoterapia bez wyraznej poprawy
4
)

. Brak przyrostu masy ciafa lub zahamowanie prawidtowego wzrostu u dziecka

Z nawracajgcymi infekcjami

6. Powtarzajgce sie gtebokie ropnie skorne lub narzgdowe

7. Przewlekajgce sie grzybice jamy ustnej lub skéry u dzieci powyzej 1 roku zycia

8. Koniecznos¢ diugotrwatego stosowania antybiotykdw dozylnych dla opanowania

zakazenia

9. Dwa lub wiecej ciezkie zakazenia takie jak: mozgu, kosci, skory, posocznica

. Wywiad rodzinny wskazujgcy na wystepowanie pierwotnych niedoborow odpornosci

NESEURUIE] ALERGIA
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wiec zagadnienia zwigzane z ich patogenezg, obrazem
Klinicznym, diagnostykg i leczeniem sg domeng pedia-
tréw, ktdrzy powinni korzysta¢ z mozliwosci wspotpracy
z immunologami klinicznymi.

Trudnym moze by¢ dla lekarza prowadzgcego
problem, kiedy dziecko z objawami nasuwajgcymi
podejrzenie pierwotnego niedoboru odpornosci kiero-
wac do wyspecjalizowanych osrodkdw zajmujgcych sie
zagadnieniami immunologii klinicznej. Postepowanie
utatwia opracowana lista wskazan do diagnostyki ukta-
du odpornosciowego (tab. 1) (7). Oczywiscie nalezy
uwzgledni¢ znaczenie warunkow srodowiskowych, fakt
uczeszczania dzieci do skupisk, obecnos¢ chordb
wspottowarzyszacych itp.

Najbardziej charakterystycznych objawow klinicz-
nych niedoboru odpornosci nalezy spodziewac sie
ze strony tych uktadow, ktore spotykajg sie z najwigk-
szg iloscig patogendw i antygendw, a wiec uktadow:
oddechowego, pokarmowego oraz skory. Przebieg
i czestosC¢ zakazen zalezg od jednostki chorobowej,
rodzaju czynnika etiologicznego i stopnia dysfunkciji
uktadu odpornosciowego. Uwaza sie, ze w zaleznosci
od typu defektu dominuje charakterystyczna podatnos¢
na niektore drobnoustroje, w zaburzeniach zwigzanych
z dysfunkeija limfocytoéw T dominujg zakazenia wirusowe
i drobnoustrojami oportunistycznymi, w zaburzeniach
odpowiedzi humoralnej zakazenia bakteriami ropotwor-
czymi (Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumo-
niae, Staphylococcus aureus), dla niedoboréw dopet-
niacza charakterystyczne sg zakazenia spowodowane
przez Neisseria sp. a w zaburzeniach komorek zernych
najczestszym czynnikiem etiologicznym zakazen jest
Staphylococcus aureus oraz Aspergillus sp (8).

Wazny jest czas pojawiania sie objawow zakazen
drég oddechowych. Zakazenie wewngtrzmaciczne lub
powazna, zagrazajgca zyciu, zle reagujgca na antybio-
tykoterapie infekcja, najczesciej dolnych drog odde-
chowych w okresie noworodkowym lub wczesnego
niemowlectwa, sugerujg defekt limfocytow T. Takze grzy-
bicza (Pneumocystis carinii, Aspergillus, Candida) etiolo-
gia zapalen ptuc w pierwszych miesigcach zycia dziecka
moze $wiadczy¢ o zaburzeniu odpowiedzi komorkowej.
Nawracajace zakazenia uszu, zatok, oskrzeli i ptuc,
prowadzace do rozstrzeni oskrzeli, wystepujace dopiero
po okresie ochronnego dziafania matczynych immu-
noglobulin, mogg by¢ charakterystyczne dla zaburzen
przebiegajacych z nieprawidiowym wytwarzaniem
przeciwciat (9).

Waznymi, czasami pierwszymi objawami pierwot-
nych i wtérnych niedoboréw odpornosci, zwtaszcza u
niemowlat i matych dzieci moga by¢ przewlekte biegun-
ki lub zaburzenia wchtaniania prowadzace do objawdw
niedozywienia. Obserwuje sie wiekszg podatno$¢ na
zakazenia ukfadu pokarmowego drobnoustrojami lub
pasozytami (Cryptosporidium parvum, Giardia lam-
blia, Campylobacter jejun, Salmonella sp, rotawirusy)
powodujgcymi nie poddajace sie leczeniu nawracajgce
biegunki (10).
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Szereg zmian obserwowanych na skorze, wywota-
nych czynnikami zakaznymi nie jest specyficznych ale
ich nawrotowo$¢ i przewlekanie sie moze sugerowac
zaburzenie funkcjonowania uktadu odporno$ciowego.
Do najbardziej charakterystycznych mozna zaliczy¢ m.
in.. nawracajace ropnie i czyraki, owrzodzenia skory
i bton $luzowych, ciezkie i rozlegte zakazenia Herpes
simplex szybki, uogolniony wysiew brodawek zwyktych
0 Wyjatkowo duzych rozmiarach i bardzo szybkim wzro-
Scie, uporczywe drozdzakowe zmiany zapalne skory i
bton $luzowych (11).

Wazna jest wiedza o towarzyszacych wielu zespotom
niedobordw odporno$ci charakterystycznych cechach
fenotypowych (np. mafogtowie w zespole Nijmegen,
czesciowy albinizm w zespole Chediaka-Higashiego), o
powiktaniach miejscowych i ogdlnych po szczepieniach
zywymi drobnoustrojami, zaburzeniach rozwoju soma-
tycznego czy zaburzeniach neurologicznych, hematolo-
gicznych, stomatologicznych itd. (12).

Rejestry niedoboréw odpornosci

Wiele jednostek chorobowych zaliczanych do
pierwotnych zaburzen odpornosci wystepuje bardzo
rzadko, czestos¢ innych jest Scisle zwigzana z rodzajem
defektu. Najczesciej wsrod pierwotnych niedoboréw
rozpoznawany selektywny niedobor IgA wystepuje w
wiekszosci krajow europejskich z czestoscig 1 na 500-
700 os0b, ale juz w populacji wioskiej z czestoscig 1:
300, hiszpanskiej 1:170. Z kolei w Chinach niedobor
tej immunoglobuliny wystepuje z czestoscig 1:2600, a
w Japonii 1:15000 osob (13). Inne, genetycznie uwa-
runkowane niedobory sg rzadsze (tab.2) np. pospolity
zmienny niedobdr odpornosci i dziedziczny obrzek
naczynioruchowy wystepujg z czestoscig 1:10000 do
1:50000, ataksja-teleangiektazja 1:40000 do 1:100000,
agammaglobulinemia 1:200000. Znacznie rzadziej roz-
poznawane sg zaburzenia czynnosci komaorek zernych:
np. zespot Chediaka-Higashiego wystepuje z czestoscig
1:2000000 (14).

Ogolnie okresla sie srednig czestos¢ wystepowania
wszystkich pierwotnych niedoboréw odpornosci, na 1:
10000 urodzen, jest to czestos¢ wyzsza niz dla muko-
wiscydozy (1:2500) czy niedoczynnosci tarczycy (1:
3000) ale porownywalna z fenyloketonurig (1:7000). Ze
wzgledu na niejednorodnos¢ grupy a przede wszystkim
koszty badan nie rozwaza sie obecnie wprowadzenia
skreeningu w kierunku wykrywania niedoboréw odpor-
nosci dla catej populacji noworodkow.

Aby przekonac sie o skali zjawiska i oceng objg¢ jak
najwiekszg liczbe pacjentow Europejskie Towarzystwo
Niedoboréw Odpornosci (ESID) od 1994 r. zainicjowato
powstanie rejestru pierwotnych zaburzen odpornosci
dla terenu catej Europy. Dane pochodzg z 26 krajow
europejskich, wysytane sg do centrum rejestru przez
osrodki krajowe prowadzgce wtasne rejestry (15). Kilka
lat funkcjonowania rejestru pozwolito na zgromadzenie
do 2003 r. danych 9907 chorych z pierwotnymi niedo-
borami odpornosci co przy populacji krajow uczest-
niczacych w rejestrze (ponad 666 min) pozwalatoby



twierdzi¢, ze czestos¢ rozpoznawanych wrodzonych
niedoboréw odpornosci wynosi 1 na 68000 mieszkan-
cow. Podkreslam pozwalatoby, poniewaz powszechnie
uwaza sie, ze dane napltywajgce do rejestru sg nie-
stety niepetne. Po pierwsze naplywajgce informacje
na pewno nie uwzgledniajg wszystkich przypadkow
- wystarczy poréwnac dane naptywajgce do rejestru
z Wielkiej Brytanii - 1544 pacjentow (populacija ok. 59
min) z danymi z Rosji - 161 pacjentow (populacja 146
min) czy Turcji — 25 pacjentow (populacja 64 min). Te
roznice mozna tlumaczy¢ brakiem odpowiedniej wie-
dzy o niedoborach odpornosci, gtownie wsrod lekarzy
pediatrow i lekarzy pierwszego kontakiu, i trudnosciami
diagnostycznymi, ktére nie pozwalajg na ,wytapanie”
odpowiednich przypadkéw. Wzrost zainteresowania
problemem niedobordéw odpornosci w krajach, ktore
dysponujg odpowiednimi mozliwosciami diagnostycz-
nymi szybko przyczynia sie do identyfikacji pacjentow
z wrodzonymi niedoborami odpornosci. Jako przyktad
mozna podac dane naptywajace do rejestru z Norwegii.
W roku 2000 zarejestrowano tam 3 pacjentow, a w tym
roku juz 456 (populacja 4.5 min). Szczegdtowe informa-
cje dotyczace rejestru ESID pierwotnych niedoboréw
odpornosci dostepne sg na stronach internetowych
(www.cbt.ki.se/esid/registry/) (16).

W rejestrze pierwotnych niedobordw odpornosci
prowadzonym od 1980 r. przez Klinike Immunologii IP-
CZD w Warszawie w roku 2003 znalazio sie juz tgcznie
ponad 608 dzieci (17). Pozwalatoby to na stwierdzenie,
ze w naszym kraju pierwotne niedobory odpornosci
rozpoznawane sg z czestoscig okoto 1 na 63500
mieszkancow. W rejestrze ESID znalazlo sie jednak jak
dotad tylko 349 polskich dzieci z pierwotnymi niedobo-
rami odpornosci i wtedy czestos¢ dla polskiej populacii
nalezatoby okresli¢ na 1:110000. Rdznica bierze sie naj-
prawdopodobniej stad, ze nowoczesne diagnostyczne
kryteria rozpoznawania pierwotnych niedobordw, nie
zawsze moga by¢ spetnione w polskich warunkach.
Podzielono je na trzy kategorie: definitywng (potwier-
dzony defekt genu, >98% prawdopodobienstwa, ze
za 20 lat diagnoza bedzie taka sama), prawdopodobng
(charakterystyczne cechy laboratoryjne i kliniczne bez
potwierdzenia defektu genu lub nieprawidtowosci jego
produktu, 85% prawdopodobienstwa) i mozliwg (przed
szczegotowszg diagnostyka) (18). Poniewaz nie zawsze
jestesmy w stanie okresli¢ defekt na poziomie genu to
albo w konkretnych przypadkach korzystamy z pomocy
kolegow pracujgcych w osrodkach zagranicznych albo
opieramy swoje rozpoznanie na prawdopodobienstwie,
ze taki defekt istnieje, opierajgc sie na charakterystycz-
nych objawach Klinicznych i wynikach badan laborato-
ryjnych.

Pomimo opisanych uwarunkowan i przedstawianych
danych nalezy sadzic, ze liczba dzieci z pierwotnymi nie-
doborami odpornosci jest jednak w Polsce zdecydowa-
nie wyzsza. Warto przytoczy¢ w tym miejscu dane z hisz-
panskiego rejestru pierwotnych niedoboréw obejmuja-
cego populacje podobng liczebnie do polskiej (39 min),
ktory obejmuje 1642 pacjentow (19). Podobnie mozna
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oceni¢ dane z Czech (populacja 10 min) — wykryto 518
przypadkow todzki rejestr pierwotnych niedoborow
odpornosci opierajacy sie na danych Poradni Zaburzen
Odpornosci ICZMP i Kliniki Alergologii i Pulmonologii
Dzieciecej IP UMed obejmuje 223 pacjentdw, a nalezy
podkreslic, ze pierwsi zostali zarejestrowani w 1998
r. Czesto$¢ wystepowania wrodzonych niedoboréw
odpornos$ci oceniamy w makroregionie todzkim na 1:
11900. Tak wiec nawet jesli uwzglednimy, ze czesc
,6dzkich” dzieci znajduje sie w rejestrze centralnym
to i tak nalezy przypuszczac, ze okoto 600-700 dzieci
z pierwotnymi niedoborami nie znajduje sie w polskim
rejestrze badz w ogole nie zostato zdiagnozowanych.

Problem niepetnego polskiego rejestru to brak
krajowej sieci poradni zaburzen odpornosci/immuno-
logicznych, czesto brak mozliwosci wiasciwej, drogiej
diagnostyki a takze brak wspotpracy pomigdzy osrod-
kami, ktore takie mozliwosci posiadajg. Wiele osrodkéw
w Polsce zajmujgcych sie problematykg pierwotnych
niedoborow nie przekazuje bowiem danych do rejestru
krajowego. Problem ten by¢ moze rozwigzg dazenia
Specjalisty Krajowego ds. Immunologii Klinicznej prof.
Marka Zembali powrotu do dobrych, dawnych tradycii
prowadzenia petnego centralnego rejestru niedoboréw
odpornosci dla Polski. Obejmujacy wszystkich chorych
z zaburzeniami odpornosci rejestr stworzytby podstawy
do wilasciwe] oceny problemu, a takze pozwolit na
okres$lenie potrzeb i efektywnosci schematéw terapeu-
tycznych.

Jak wynika z analizy rejestru europejskiego naj-
czestszymi niedoborami odpornosci sg niedobory
zwigzane z nieprawidtowym wytwarzaniem przeciwciat

TABELA

Jednostka chorobowa

Czestotliwosc

Agammaglobulinemia sprzezona z chromosomem X
Zespot hiper-IgM sprzezony z chromosomem X
Zespot limfoproliferacyjny sprzezony z chromosome X
Niedobdr IgA

Ciezki ztozony niedobor odpornosci T-B+ X-SCID
Ciezki ztozony niedobor odpornosci, T-B- SCID

1: 250,
<1: 1000 000 chtopcow
< 1:1000 000 chtopcow

000

1:500-700 w populaciji kaukaskiej
1:50000-1:100 000
<1:500 000 nawet 1: 3-5min

Zespot Wiskotta-Aldricha 1:250 000 chtopcow
Ataksja- teleangiektazja 1:100,000
Zaburzenia adhezji krwinek biatych (LAD1) 1: 100 000
Zespot DiGeorgea 1:20 000
Zespot Nijmegen 1:100 000
Przewlekta choroba ziarniniakowa

X-CGD 1:250 000
niedobor p22phox < 1:2000 000
niedobor p47phox ~1: 500 000
niedobor p67phox < 1:2000 000
Zespot Chediaka-Higashiego 1:2000 000
Niedobér C2 1:10 000

Dziedziczny obrzek naczynioruchowy

Pospolity zmienny niedobdr odpornosci

1:50000 - 1:150,000
1:50 000 - 1:100 000
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(6433 przypadki - 66.3%,) i ztozone niedobory odpor-
nosci liczone tgcznie z innymi defektami limfocytow T
(1707 przypadkow - 17.6%), zaburzenia funkcji komorek
zernych (720 przypadkow — 7.4%), zaburzenia ukiadu
dopetniacza (605 przypadkéw - 6.2%) (15). W wigk-
szosci krajow nadsytajgcych dane do rejestru rozktad
czestosci wystepowania niedoboréw w poszczegolnych
grupach jest podobny. Analiza 608 dzieci znajdujgcych
sie w krajowym rejestrze wrodzonych niedoboréw
odpornosci wskazuije, ze podobnie jak w rejestrze ESID,
najwiecej przypadkow dotyczy niedobordw z przewagag
defektu przeciwcial, ktore stanowig 52,6% (319 dzieci),
niedobory limfocytdw T i ztozone niedobory odpornosci
zdiagnozowano u 28% (178 dzieci), niedobory liczby
i funkcji komorek zernych stanowity 12% (72 dzieci),
zaburzenia ilosciowe i jakosSciowe sktadowych dopet-
niacza rozpoznano u 16 dzieci (2,6%) (17). Te ostatnie
dane sg w sposob oczywisty niepetne bowiem na
tegorocznym Zjezdzie Pediatrow w Bydgoszczy przed-
stawiono doniesienie o rejestrze warszawskim (innym
od omawianego wczesniej) 0osob z niedoborem Clinh,
ktory obejmuje 64 pacjentow, w tym 21 dzieci (20).
Rejestr todzki jak wspomniano wczesniej obejmuje
223 dzieci z makroregionu objetego opiekg £RKCh.
Wsrod wszystkich przypadkéw 70.1% stanowity zabu-
rzenia odporno$ci humoralnej (agammaglobulinemia 7
przypadkow, CVID —14, niedobdr IgA- 53, niedobor IgA i
towarzyszacy niedobor w podklasach IgG — 7, niedobor
podklas IgG - 17, niedobdr IgM - 7, przemijajgca hypo-
gammaglobulinemia niemowlat — 41, defekt produkciji
swoistych przeciwciat — 7), zaburzenia odpornosci
komorkowej — 6.3% (zespot Omenna — 1 przypadek, nie-
dobor IL2Ryc — 1, zespdt DiGeorge'a — 3, zespot hiper-
IgM - 2, zespdt Nijmegen - 5, ataksja-teleangiektazja
-1, wrodzona limfopenia -1), zaburzenia funkciji i liczby
komorek zermnych — 6.7% (przewlekta choroba ziarninia-
kowa — 4 przypadki, niedobdér MPO — 1, zespdt hiper-IgE
— 4, zespot Kostmana - 2, wrodzone neutropenie — 4),
zaburzenia uktadu dopetniacza - 5.8% (niedobér Clinh

Pismiennictwo:

— 4 przypadki, niedobor C2 - 1, brak aktywnosci hemo-
litycznej — 3, niedobdr MBL - 5), inne niedobory 10.8%
(asplenia — 1 przypadek, NK low — 5, hipoplazja grasicy
- 5, towarzyszagce innym zespotom wrodzonym — 12).

Wtdrne niedobory odporno$ci wystepujg znacznie
czesciej niz pierwotne. Nie ma niestety mozliwosci aby
w jakikolwiek sposdb ilosciowo oceni¢ skale problemu,
ktory zresztg w powszechnej opinii ciggle jest niedoce-
niany. Jedyne liczbowe dane dotyczg ponad 50 dzieci z
rozpoznanym zakazeniem HIV, ktoérych stan immunolo-
giczny powinien by¢ systematycznie kontrolowany.

W podsumowaniu nalezy stwierdzi¢, ze problem
wystepowania pierwotnych i wtérnych niedoboréw
odpornosci jest wazny i coraz czesciej zauwazalny.
Jednak powszechnie uwaza sie, ze niedobory odpor-
nosci u dzieci sg rozpoznawane w niewystarczajgcym
stopniu. Skala problemu poszerza sie ponadto o brak
jakichkolwiek informaciji o pdzno diagnozowanych przy-
padkach pierwotnych niedobordw u osob dorostych. W
Polsce, rodzi sie kazdego roku okoto 300-400 nowo-
rodkéw z wrodzonym niedoborem odpornosci, w tym
kilkadziesigt z najciezszymi postaciami. Tylko nieliczne z
nich majg szanse na odpowiednio szybkie rozpoznanie
i podjecie leczenia, a zbyt p6zno postawiona diagnoza
uniemozliwia w wielu przypadkach odpowiedni sposob
postepowania ratujgcy zycie a w wielu innych prowadzi
do nieodwracalnych powiktan wynikajgcych z istoty cho-
roby. Dlatego tak wazne jest upowszechnienie wiedzy o
Klinice, diagnostyce i leczeniu pierwotnych niedoborow
odpornosci.

Wazna jest takze znajomos$¢ przyczyn prowa-
dzgcych do wtdrnych niedoboréw odpornosci, kiore
przyczyniajg sie do wigkszej predyspozycji na czynniki
infekcyjne, a w konsekwencji do pogtebiania stanu nie-
doboru co prowadzi do nawracania infekcji. Mozliwosci
oceny stanu immunologicznego chorujgcego czesto
dziecka stwarzajg szanse na wdrozenie w odpowiednim
Cczasie leczenia przywracajgcego prawidtowe funkcjono-
wanie ukfadu odpornosciowego. u
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