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REZUMAT
Deficitul primar de IgA este cea mai frecventă imunodeficienţă congenitală definită de valori ale IgA serice sub 
0,07 g/l şi valori normale ale IgG şi IgM. Marea majoritate a cazurilor sunt asimptomatice, doar 10-15% se 
manifestă prin infecţii sinopulmonare persistente sau recidivante, boli autoimune, alergii, malignităţi. Unele ca-
zuri dezvoltă în timp imunodeficienţă comună variabilă. Apariţia anticorpilor anti-IgA justifică administrarea cu 
prudenţă a transfuziilor de sânge, plasmă sau imunoglobuline intravenoase. Autorii prezintă un caz de deficit 
primar selectiv de IgA la care severitatea exacerbărilor infecţioase pare a fi determinată de asocierea unui de-
ficit de IgG4 şi discută posibilităţile şi limitele terapiei în lumina datelor recente din literatură. 

Cuvinte cheie: deficit primar de IgA, subclase IgG

PREZENTĂRI DE CAZ

Imunodeficienţele primare reprezintă boli gene-
tice rare a căror prevalenţă nu este cunoscută cu 
exactitate. Conform Societăţii Europene de Imuno-
deficienţe (ESID), cele mai frecvente sunt imuno-
deficienţele prin anticorpi – 56,1% (imunodeficien-
ţa comună variabilă, deficitul primar selectiv de 
IgA, deficitul de subclase de IgG), urmate de defec-
tele fagocitelor (11,2%), deficite imune celulare T 
şi B (8,4%), boli genetice ale reglării imune (2,7%), 
deficite ale sistemului complement (2,5%), boli au-
toinflamatorii (0,4%), defecte la nivel de receptori 
şi componente de semnalizare (0,4%) (1).

Deficitul primar selectiv de IgA este cea mai 
frecventă imunodeficienţă primară la populaţia ca-
ucaziană. Incidenţa bolii, subestimată deoarece nu 
există programe de screening, este diferită în relaţie 
cu etnia (1:143 persoane în Peninsula Arabă, 1:875 
în Marea Britanie, 1:14.800-18.500 în Japonia) (2). 
Marea majoritate a cazurilor (85-90%) sunt asimp-
tomatice, 10-15% se manifestă prin infecţii sino-
pulmonare recurente, infecţii/tulburări gastrointes-
tinale, afecţiuni alergice, boli autoimune sau ma-
lignităţi.

PREZENTAREA CAZULUI

JI, sex masculin, 8 ani, mediul rural, internat 
pentru prima dată în Clinica II Pediatrie la vârsta de 
6 ani, ulterior prezentându-se pentruu reevaluare 
periodică sau cu ocazia exacerbărilor.

Antecedente heredo-familiale – nesemnificati-
ve. Antecedente personale fiziologice: al doilea 
copil al cuplului, născut natural la vărsta gestaţio-
nală de 38 de săptămâni cu greutatea de 3.300 gra-
me şi talia de 51 centimetri; a efectuat vaccinările 
din schema naţională şi, în plus, vaccinare antipne-
umococică şi antirotavirus. Antecedente personale 
patologice – nesemnificative până la vârsta de doi 
ani, apoi episoade recidivante de angină pultacee 
febrilă tratate cu antibioterapie timp de 7-10 zile cu 
recurenţă la aproximativ trei zile de la oprirea trata-
mentului; adenoamigdalectomie (3 ani); rinosinu-
zite şi pneumopatii recidivante.

La vârsta de 6 ani este internat în Clinica II Pe-
diatrie a Spitalului Clinic de Urgenţe pentru Copii 
„Sf. Maria“, Iaşi, prezentând stare generală influ-
enţată, normal dezvoltat staturoponderal, paloare 
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cutaneo-mucoasă, malpoziţii şi distrofii dentare, 
asimetrie toracică (Fig. 1), pectus excavatum, ade-
nopatie axilară dreaptă de aproximativ un centi-
metru, nev pigmentar subscapular drept, trei for-
maţiuni tumorale, de consistenţă fermă, cu diame-
trul maxim de 1,5 cm, mobile pe planurile adiacen-
te, situate scapular drept, hiperlaxitate ligamentară 
(Fig. 2), cutis elastica (Fig. 3), obstrucţie nazală, 
rinoree muco-purulentă, tuse productivă predomi-
nant matinală, raluri subcrepitante şi intermitent 
sibilante diseminate pe ambele arii toracice. 

FIGURA 1. Asimetria cutiei toracice  

FIGURA 2. Hiperlaxitate ligamentară  

FIGURA 3. Hiperelasicitate cutanată

Explorarea infecţiilor recidivante a presupus de-
rularea eşalonată a unui protocol complex de inves-
tigaţii biologice, imunologice şi paraclinice în Spi-
talul de Copii „Sf. Maria“, Iaşi şi Spitalul de Copii 
„Luis Ţurcanu“, Timişoara.

Hemoleucograma şi reactanţii de fază acută au 
avut valori normale.

Electroforeza proteinelor serice a fost normală; 
imunograma serică a obiectivat valori scăzute (sub 
0,05g/l) ale IgA serice cu titru IgG şi IgM normal 
pentru vârstă, dar cu nivele scăzute ale subclasei 
IgG4. Analiza subpopulaţiilor limfocitare a docu-
mentat scăderea limfocitelor T CD8 şi creşterea ra-
portului CD4/CD8 (Tabelul 1). Dozarea anticorpilor 
antitetanos a evidenţiat titru protector.
TABELUL 1. Investigaţii imunologice
Imunogramă
Ig A (VN:0,53-2,04) g/l
Ig G (6,98-15,6)
Ig M(0,31-1,79)

<0,05
14,88
1,56

Subclase IgG 1 (3,5-9,1 g/l)
gG 2 (0,85-3,3 g/l)
IgG 3 (0,20-1,04 g/l)
IgG 4 (0,030-1,577 g/l)

11
1,3

0,83
0,02

Subpopulati i limfocitare
Limfocite (2.000-2.700/mmc)
Limfocite B (300-500/mmc)
Limfocite T (1.400-2.000/mmc)
CD4+ ( 700-1.100/mmc)
CD8+ (600-900/mmc)
NK (200-300/mmc)
CD4/CD8 ( 1,1-1,4)

2194
386

1152
660
335
601
1,97

Examinarea CT toracică a confirmat anomalia 
de conformaţie cu asimetria cutiei toracice şi a evi-
denţiat un focar de condensare bazal lateral stâng, 
bronşiectazii nesistematizate, unele cu contur aeric 
altele cu impactare mucoidă (Fig. 5, 6), formaţiuni 
de ţesut moale, iodofile, omogene, subcutanate, la 
nivelul peretelui posterior al hemitoracelui drept. 

Paleta investigaţiilor a fost extinsă ţinând seama 
de complexitatea tabloului clinic:

• asocierea bronşiectaziiilor evidenţiate la exa-
minarea CT a impus efectuarea iontoforezei 
care a obiectivat valori normale ale NaCl (12 
mmmol/l). 

• explorarea adenopatiilor superficiale şi pro-
funde a presupus excluderea serologică a in-
fecţiilor cu Toxoplasma, Brucella, citomega-
lovirus, HIV1,2, Bartonella Henselae (anticorpi 
de tip IgG şi IgM – negativi); s-a confirmat 
infecţia acută cu virus Epstein Barr prin pozi-
tivitatea anticorpilor de tip IgM anti-VCA şi 
anti-EBNA. 

• explorări privind riscul infecţiilor şi infla-
maţiilor care însoţeşte deficitul seric al IgA 
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asociat cu cel al IgG4: culturi din exudatul 
nazal, faringian, spută, materii fecale, anti-
gen fecal al H.Pylori şi calprotectina fecală. 
Rezultatele acestor investigaţii au fost nega-
tive. 

În urma derulării investigaţiilor, diagnosticul 
pozitiv al cazului a fost: 

• Deficit primar selectiv de IgA cu deficit de 
IgG4; 

• Pneumonie bazală stânga; 
• Bronşiectazii nesistematizate bazale bilatera-

le; 
• Observaţie sindrom Ehlers-Danlos (observa-

ţie susţinută şi de specialistul genetician); 
• Infecţie acută cu virus Epstein-Barr.
Tratamentul antibiotic, antiviral, simptomatic, a 

fost urmat de excizia chirurgicală a formaţiunii 
subcutanate situate infrascapular drept; aspectul 
histopatologic a sugerat o hiperplazie foliculară re-
activă nespecifică. 

Evoluţia clinică a fost favorabilă. La externare a 
fost elaborată o schemă de dispensarizare specială, 
au fost informaţi şi consiliaţi părinţii ţinând seama 
de riscurile imunodeficienţei umorale.

DISCUŢII

Deficitul selectiv de IgA, cea mai frecventă imu-
nodeficienţă primară umorală, se caracterizează prin 
valori nedetectabile (sub 7 mg/dl) ale concentraţii-
lor serice de IgA în prezenţa unui titru normal al 
IgG şi IgM. Diagnosticul se precizează cu certitudi-
ne la copilul cu vârsta peste 4 ani după excluderea 
altor cauze de hipogamaglobulinemie, cel mai frec-

vent tranzitorii: infecţioase (infecţia HIV, mononu-
cleoza infecţioasă, infecţia congenitală cu citome-
galovirus, Toxoplasma gondii sau virusul rubeolic), 
medicamentoase, malignităţi, afecţiuni sistemice 
asociate cu pierderi excesive ale imunoglobulinelor 
(sindrom nefrotic, arsuri întinse, limfangiectazie in-
testinală) (3).

Boala este asimptomatică în 85-90% dintre ca-
zuri,  fiind diagnosticată fortuit, cel mai frecvent 
printre persoanele donatoare de sânge şi doar în 10-
15% se manifestă prin infecţii sinopulmonare reci-
divante. Susceptibilitatea la infecţii nu se corelea-
ză, în cele mai multe studii din literatură, cu 
severitatea deficitului de IgA, ci cu prezenţa conco-
mitentă a deficitului de IgG4 şi/sau IgG2 şi cu răs-
punsul inadecvat la vaccinarea antipneumococică 
şi anti-Haemophilus tip B (4). Alte condiţii imuno-
logice asociate cu deficitul primar de IgA sunt imu-
nodeficienţa comună variabilă, sindromul hiper-
IgM, sindromul ataxie-telangiectazie, deleţia 18q 
sau 22q11.2, candidiaza cutaneo-mucoasă, defici-
tele de complement, deficitul de IgE.

La cazul prezentat, surprinderea în evoluţie a 
unei limfopenii CD8 necesită monitorizare pentru 
surprinderea unei eventuale imunodeficienţe com-
plexe combinate.

Pacienţii cu deficit primar de IgA au un risc 
crescut de boli autoimune, în special lupus eritema-
tos sistemic (1-5% cazuri), artrită reumatoidă (2-
4% cazuri), boală celiacă, diabet zaharat insulino-
dependent, miastenie gravis, tiroidită autoimună. 
Chiar în absenţa simptomelor clinice, prevalenţa 
autoanticorpilor (factor reumatoid, anticorpi anti-

FIGURILE 5, 6. Bronşiectazii nesistematizate bilaterale
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cardiolipină, anticorpi antinucleari) este mai mare 
decât în populaţia generală (5). 

Nu există terapie specifică pentru această imu-
nodeficienţă primară. Se acceptă antibioterapia 
profilactică la copiii cu infecţii recidivante admi-
nistrată continuu sau doar în anotimpul rece cu ris-
cul suprainfecţiei cu fungi şi dezvoltării rezistenţei 
bacteriene. 

Clasic, deficitul primar de IgA era considerat 
principala contraindicaţie a administrării de imu-
noglobuline intravenoase din cauza apariţiei anti-
corpilor anti-IgA, riscul reacţiilor sistemice severe 
fiind mai mare în condiţiile asocierii deficitului de 
IgG2 (3). Autoanticorpii anti-IgA sunt cel mai frec-
vent de tip IgG1, sunt prezenţi în proporţie de 
9-44% la pacienţii cu deficit primar de IgA şi pot 
reprezenta cauza reacţiilor severe declanşate de 
transfuzii de sânge, plasmă, imunglobuline intrave-
noase. Riscul de apariţie al adevăratelor reacţii ana-
filactice depinde de prezenţa şi concentraţia anti-
corpilor anti-IgA de tip IgE, a căror prevalenţă este 
mult mai mică (6), specificitatea acestora, cantita-
tea de IgA în produsul administrat, calea de admi-
nistrare (7).

Studii recente demonstrează siguranţă în admi-
nistrarea intravenoasă sau subcutanată a produselor 
cu conţinut scăzut de IgA (sub 0,5 mg/l ) la copiii 
cu deficit concomitent de IgG4. Incidenţa reacţiilor 
adverse sistemice severe (dispnee, febră, dureri ab-
dominale intense, mialgii, hipotensiune arterială) 
înregistrate pe un lot de cinci copii urmăriţi pro-
spectiv care au primit 170 perfuzii intravenoase cu 
imunoglobuline a fost de 5,3% fără a se înregistra 
reacţii anafilactice (8). Eficienţa acestor preparate 
analizată prin prisma scăderii frecvenţei exacerbă-
rilor infecţioase este controversată, astfel încât ma-
joritatea autorilor recomandă terapie lunară timp de 
6 luni, apoi evaluare şi întrerupere în absenţa ame-
liorării.

În concluzie, terapia copilului cu deficit de IgA 
simptomatic presupune tratarea promptă a infecţii-
lor, eventual antibioterapie profilactic.

Cazul prezentat este particular prin prezenţa ele-
mentelor clinice: cutis laxa, hiperlaxitatea ligamen-
tară şi asimetria toracică, nivelele scăzute ale IgG4 
şi asocierea limfocitopeniei CD8, impunând o aten-
tă supraveghere pe termen lung.


