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SUMMARY

specialist for the possibility of this diagnosis.

The selective IgA immunodeficiency is the most frequent manifestation of the primary
Immunodeficiencies. Children with selective lgfR immunodeficiency clinically present recurrent
infections, mainly of the respiratory tract caused by encapsulated bacteria (S. pneumoniae, H.
influenzae, N. meningitidis). The authors present 4 children with selective lgR immunodeficiency
presented with recurrent infections in Otorhinolaryngology, review the literature and alert the

INTRODUCAO

A imunoglobulina A (IgA) é uma molécula produzida
por linfocitos B, cuja fungéio & compor a defesa imunolégica
do organismo. Sua producdio é estimulada por antigenos
polissacarides (ex. capsula bacteriona) que sensibilizam
os linfocitos B. Observa-se duas subclasses de IgA: IgA
monomérica encontrada no soro e |gA dimérica ou secretora
encontrada nas secre¢des, sobretudo na saliva, lagrima,
muco nasal, colostro, secreg¢des pulmonares, trato
qastrointestinal e urogenital. No soro, a IgA corresponde
a 15% do total de imunoglobulinas. A IgA secretora ¢ a
principal imunoglobulina encontrada nas secre¢ées
mucosas e corresponde & primeira linha de defesa dos
superficies expostas aos microrganismos. €sta subclosse
parece ser produzida principalmente ao nivel das amig-
dalos e adendides'.
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A imunodeficiéncia primaria em criangas pode ser di-
vidida didaticamente em 4 grupos:
1 - Imunodeficiéncia de células B, caracterizada por alte-
ra¢des da imunidade humoral, apresentando manifes-
tagdes clinicas diversas,responsabilizando-se nestas
condi¢des pelo surgimento de pneumonias recorren-
tes, infecgdes de vias aéreas superiores, septicemias
e meningites. Pode ocorrer sem apresentar aumento
da freqiéncia de infec¢des.
Imunodeficiéncia de células T, correspondendo a alte-
ra¢des da imunidade celular, associada a pior prog-
nostico e ocorréncia de pneumonias por Preumocystis
carinii . A associago de imunodeficiéncia de células
B e T indica pior prognéstico.
3 - Deficiéncia do sistema complemento: pode levar a
aumento da incidéncia de infecgdes e doengas do
colageno.
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4 - Deficiéncia do sistema fagocitdrio: pode acarretar er-
ros no reconhecimento e destrui¢do das bactérias di-
minuindo a resisténcia a infec¢des.

A imunodeficiéncia seletiva de IgA ¢ a manifesta¢do
mais freqUente das imunodeficiéncias primarias podendo
ser distinguidos dois subgrupos:

1 - Forma completa que se traduz por niveis de IgA
indetectaveis (lgA < Smg/dl),

2 - Forma parcial que apresenta niveis de IgA abaixo do
normal para a idade, porém detectéveis. A freqiéncia
dessa condi¢do na populagdo varia entre 1:400 e
1:3000 em diferentes paises's. A suscetibilidade esta
relacionada a genes HLA classe |ll e defeitos no
cromossomo 18, mas os fatores que determinam sua
expressao ndo foram determinados.

Os pacientes portadores de imunodeficiéncia seleti-
va de IgA apresentam clinicamente infec¢bes recorrentes,
principalmente do trato respiratério, causadas por bacté-
rias capsuladas (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Neisseria meningitidis).

Criangas apresentando infec¢Ses das vias aéreas su-
periores (otites,sinusites, adenofaringoamigdalites) de
repeti¢dio constituem um elevado nUumero de pacientes
que procuram servigos de otorrinolaringologia. Os princi-
pais fatores predisponentes destas infecsdes de repeti-
¢6o sGo anormalidades anatémicas ou funcionais como
desvio septal, obstru¢do do complexo osteomeatal,
disfung@o tubdria, hipertrofia adenoamigdaliana e aler-
gias?. €ntretanto, estas infecgdes podem ser predispos-
tas por patologias sistémicas como fibrose cistica,
discinesia ciliar priméria e imunodeficiéncias.

O objetivo deste trabalho consiste em relatar 4 casos
de Imunodeficiéncia seletiva de IgA, realizando reviséo
de literatura e alertando o especialista para esta patolo-
gia que pode estar sendo subdiagnosticada na pratica
clinica.

APRESENTACAO DOS CASOS

Criangas com infecgdo do aparelho respiratdrio supe-
rior de repeti¢do, foram avaliadas no ambulatério de
otorrinolaringologia do Hospital das Clinicas da UFBA e
exames laboratoriais identificaram 4 pacientes com ni-
veis de IgA indetectdveis. Destes pacientes, 3 sdo do
sexo masculino e 1 do sexo feminino, com idade variando
entre 1 e 4 anos (média 2,7 anos). O quadro clinico foi
caracterizado pela recorréncia de infec¢des do aparelho
respiratério superior. Todas as criangas foram submeti-
das a dosagem de imunoglobulinas, subdasses IgG, com-
plemento sérico total e fragdes e posteriormente consulta
com o servi¢o de imunologia.

Caso 1: BDLB, 1 ano, com histéria de otites de repeti-
¢&o, de periodicidade mensal, amigdalites e uso freqlente
de antibidtico. Ao exame fisico observou-se membrana
timpanica hiperemiada, edemaciada, opacificada pela
presenga de secregdo no ouvido médio; fossas nasals com
secrecio amarelada bilateralmente e orofaringe sem al-
teragdes. Dosagem de imunoglobulinas com niveis
indetectéveis de IgA.

Caso 2: TDDS, 3 anos, com histéria de vérios episddi-
os de otites e rinossinusites e suspeita de hipoacusia.
Ao exame fisico observou-se membranas timpanicas re-
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traidas, opacas, com liquido em ouvido médio, sem si-
nais de inflamag¢Go aguda, fossas nasais e orofaringe sem
alteragbes. Timpanometria revelou curva tipo B8 com au-
séncia de reflexo estapediano. A avaliagdo laboratorial
revelou IgA indetectavel.

Caso 3: GOM, 3 anos, com histéria de infecgdes de
vias aéreas superiores e inferiores de repeti¢Go, tosse
produtiva e uso freqUente de antibidticos. Secre¢do puru-
lenta em ambas as fossas nasais, ouvido e orofaringe
sem altera¢des. Dosagem de IgA indetectavel.

Caso 4: TDS, 4 anos, com histéria de refluxo gastro-
esofégico, alergia respiratoriq, varios episodios de otites
e rinossinusites, amigdalites esporadicamente. Ao exa-
me fisico, ouvido direito com hiperemia, abaulamento de
membrana timpanica com seae¢do purulenta em ouvido
médio. Secre¢Go catarral em ambas as fossas nasais,
orofaringe sem altera¢bes. A radiografia apresentava
hipertrofia adenoideana e velamento maxilar bilateral.
Dosagem de IgR indetectavel.

DISCUSSAO

A imunodeficiéncia priméria altera significativamente
a capacidade de defesa dos individuos frente as infec-
¢bes, principalmente quando estas altera¢des atingem a
imunidade celular e humoral simultaneamente.
Corresponde a uma parada na diferenciagto de linfocitos
B 4. Criangas com infec¢bes persistentes e recorrentes do
ouvido, nariz, seios paranasais e faringe devem ser ava-
liadas pelo otorrinolaringologista quanto & possibilidade
diagnéstica de imunodeficiéncia primaria, contribuindo
para uma melhor compreensdo dos fendmenos fisiopa-
toldgicos destas infecgdes e adequada abordagem tera-
péutica.

Haddad et al.?, estudando 75 criancas com imuno-
deficiéncia primdria, encontraram 55 (73,3%) com defici-
éncia humoral, 5 (6,7%) com deficiéncia celular, 4 (5,3%)
com associa¢do de deficiéncias humoral e celular, 3 (4%)
com alteragdes no sistema complemento e 8 (10,7%) com
defeitos no sistema fagocitico. O diagnéstico mais co-
mum foi imunodeficiéncia seletiva de IgA, sequida de
hipogamaglobulinemia, imunodeficiéncia varidvel e defi-
ciéncia de 19G. Das 55 criangas com imunodeficiéncia
humoral, 46 (84%) apresentavam infec¢des de repeticdo
de ouvidos, nariz e faringe. €stes dados s@o concordan-
tes com os achados dos pacientes citados no presente
estudo que apresentaram infecgdes de repeticéio de vias
aéreas superiores. €ste estudo revelou ainda, que 80%
das criangas com imunodeficiéncia priméria apresentavam
infeccbes em ouvidos, seios paranasais ou faringe, onde
65% apresentavam otite média arénica como infeccdo mais
comum, seguida de sinusite (43%). Kowalczyk et al®,
avaliaram a imunidade humoral de 6280 criangas com in-
fecgdes de repeti¢do, encontrando niveis baixos de
imunoglobulinas em 4,5% dos casos. Destes casos 49,4%
apresentavam deficiéncia de IgA e 27,17% apresenta-
vam deficiéncia seletiva de IgA.

A ocorréncia de varios episédios de infec¢des
otorrinolaringolégicas em criangas com imunodeficiéncia
priméria é encontrada de forma sistematica na literatura.
Zonis® encontrou 4 casos de imunodeficiéncia seletiva de
IoR em 42 criancas americanas nativas com otite média
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adnica. Sala? et al., estudando 73 adultos e criangas que
apresentavam infecgdes recomrentes de ouvido e vias aé-
reas superiores, encontraram 12 (16,43%) com diminui-
¢Go de IgM, 12 (16,43%) com diminui¢do de IgG e 8
(10,95%) com diminui¢go de IgA. Karma et al.'® encon-
traram diminui¢Go dos niveis de imunoglobulina em 21
(37.5%) de 59 pacientes com otite média crdnica. Se-
gundo de Garcia et al’ pacientes com imunodeficiéncia
de IgA podem ser sintomdticos ou assintométicos sendo
que os sintomdticos frequentemente apresentam associ-
acdo com deficiéncia de subdasses de IgG (48% dos ca-
sos, sendo a lgG2 a principal subclasse). Pongracz et al.',
encontraram alta freqUéncia de infecgdes respiratdrias em
33 pacientes com imunodeficiéncia seletiva de IgA e
enfatizaram a importéncia do diagndstico precoce e da
investigacdo de familiares. De acordo com De Laat et al.'®,
infecgdes do trato respiratério incluindo otites médias de
repeti¢do, foram freqUentes em 40 criangas com
imunodeficiéncia seletiva de IgfA.

Hruszewska et al.'°, evidenciaram a coexisténcia de
doenga celiaca (16%) e intoleréncia & proteina do leite
(50%) em pacientes com imunodeficiéncia seletiva de
IgA. €ém 60 pacientes avaliados com deficiéncia de IgA
no "lnstituto da Crianga”'® da Universidade de S&o Pau-
lo, as principais queixas foram: infec¢bes de repetigo
(50%), alergias (34%) e doencas autoimunes (10%),
sendo o sistema respiratério o mais afetado nas infec-
¢des, e asma e rinite os mais freqUentes sintomas alér-
gicos. Koskinen'', estudando 204 doadores de sangue
com imunodeficiéncia de IgA identificov que 80% apre-
sentavam infec¢des respiratérias, alergia a drogas, do-
eng¢a autoimune ou atédpica. Citopenias autoimunes sGo
comumente observadas em pacientes portadores de
deficiéncia seletiva de IgA'2. Segundo Fiore et al.'®, fa-
tores genéticos associados a genes dos subtipos DR4 e
DR13 parecem estar envolvidos no desenvolvimento de
deficiéncia de IgA e de autoanticorpos, o que sustenta
a hipétese da associagio entre a imunodeficiéncia de
oA e doengas autoimunes.

O diagnéstico diferencial deve ser realizado com ou-
tras causas sistémicas de infec¢bes de repetigdo, dentre
elas a imunodeficiéncia adquirida, fibrose cistica e a
discinesia ciliar primaria3.

€m 1300 criangas estudadas por Salomon et al.'’?, por-
tadoras de doengas respiratérias cronicas ou recorrentes,
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36 apresentavam deficiéncia de IgA plasmatica efou sali-
var, tendo como anormalidades associadas: alergiq, re-
fluxo gastro-esofégico (como encontrado no Caso 4) e
deficiéncia de alfa-1-antitripsina. Os achados deste es-
tudo coincidem com a literatura ao afirmar que imunode-
ficiéncia priméria estd frequentemente associada a infec-
¢Ses otorrinolaringolégicas de repetigdo em criangas e o
otorrinolaringologista deve ter alto grau de suspeigdo para
o diagndstico diferencial que € essencial para uma abor-
dagem terapéutica adequada dos pacientes.

CONCLUSOES

A imunodeficiéncia seletiva de IgA é um importante
diagndstico a ser considerado nos casos de infecgbes
otorrinolaringolégicas recorrentes.

A avaliagdo laboratorial, induindo dosagem de imuno-
globulinas, subdasse de lgG(principalmente 1gG2), com-
plemento total e fra¢des, deve ser realizada principalmente
em criangas com otites e sinusites de repeti¢do.
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