Imunodeficience

Imunodeficience jsou imunopatologické stavy, u nichz je snizena celkova reaktivita organismu na antigenni
a jiné podnéty, vyvolavajici specifickou nebo nespecifickou imunitni reakci. Hlavnim klinickym projevem je
zvysSena nachylnost k infekcim.

Rozdéleni imunodeficitd

1. Vrozené (primarni) - vzacnéjsi, ale zavaznéjsi az zivot ohrozujici.

2. Ziskané (sekundarni) - ¢asté, ale vétSinou méné zdvazné (s vyjimkou AIDS a ziskané agranulocytézy).
Podle postizeného procesu

1. Defekty specifické imunity - poruchy T-lymfocytd a B-lymfocytd (porucha tvorby protilatek).

2. Defekty nespecifické imunity - poruchy fagocytézy, komplementu, NK bunék.
3. Imunodeficity sdruzené s jinymi vrozenymi syndromy.

Vrozené imunodeficity

0 Podrobnéjsi informace naleznete na strance Primarni imunodeficience.

Poruchy B-lymfocytl a tvorby protilatek

Klinickym priznakem je zvySena nachylnost k infekcim extraceluldrnimi bakteriemi, k jejich zni¢eni totiz vyrazné
napomaha odpovéd imunitnich bunék na protilatky, specificky navdzané na struktury patogenu.

Zmény protilatek v krvi délime na:
= agamaglobulinémii - celkovd koncentrace Ig je pod 2 g/l;
= hypogamaglobulinémii - celkova koncentrace Ig je nad 2 g/l, ale méné neZ v bézné populaci (9-17 g/l);
= dysgamaglobulinémii - snizeni koncentrace jen jedné tfidy Ig, ostatni maji konc. normalni nebo zvysSenou.

Manifestuji se v 6-12 mésicich po porodu, kdy klesne hladina materskych, transplacentdrné prenesenych
imunoglobulind.

Selektivni deficit IgA

Poruseni obrannych mechanismd sliznic (infekce GIT, urogenitalniho a respiracniho traktu), nékdy se vsak klinicky
vlbec neprojevuje.

2 Podrobnéjsi informace naleznete na strance IgA.

Brutonova agamaglobulinémie

Gonozomalné recesivni onemocnéni, vazané na X-chromozom (defekt genu pro tyrozin-kindzu Atk specifickou pro
B-bunky). Postihuje vyhradné chlapce. V periferni krvi takrka Uplné chybi imunoglobuliny a B-lymfocyty. V kostni
dreni se vSak vyskytuji jejich prekurzory, nebot jde o poruchu diferenciace a maturace B-bunék.

Projevuje se Castymi hnisavymi a parazitdrnimi infekcemi a sklonem k autoimunitnim onemocnénim.
CVID (bézna variabilni imunodeficience)

Hypogamaglobulinémie, B-lymfocyty v norméalnim mnozstvi, ale je defektni jejich vyzravani v plazmocyty. Klinicky
se projevuje opakovanymi infekcemi a prajmy a sklonem k autoimunitnim a lymfoproliferativnim onemocnénim.

Poruchy T-lymfocyti

Priznakem je zvySena nachylnost k infekcim plisnémi, viry a intracelularnimi bakteriemi. Jejich antigeny se
nedostavaji z bunék, ovliviuji ale konfiguraci na HLA I. Ty jsou rozpoznavany a vyhodnocovany T-lymfocytdrnimi
receptory.

SCID (tézka kombinovana imunodeficince)

Smrtelné onemocnéni, pri kterém je narusen vyvoj B i T lymfocytl. Ve 40 % je jeho podkladem defekt enzymu
ADA (adenozin-deaminéza). Postizené dité neprospiva, trpi tézkymi vodnatymi prijmy, bronchopneumonii,
meningitidou, nejsou vyvinuté mizni uzliny ani tonzily.

Jednd se o prvni onemocnéni Uspésné lIé¢ené genovou terapii.

Syndrom nahych lymfocytu

Porucha tvorby MHC II. To vede k zhor$eni az nemoznosti predkladani antigenu lymocytdim.
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Retikuldrni dysgeneze

Nejtézsi imunodeficit, pfi kterém dochéazi k defektu prekurzord leukocytd lymfoidni i myeloidni fady a trombocytd.

Poruchy bunék nespecifické imunity

Priznakem je zvysena nachylnost k infekcim bakteriemi a plisnémi. Imunitni systém neni schopen rychle a efektivné
zareagovat na tzv. obecné patogenni vzory PAMP (Pathogen-Associated Molecular Pattern).

Chronicka granulomatéza

Porucha fagocyt6zy u neutrofilnich granulocytl a makrofagu. Je zplsobena vrozenym enzymatickym defektem
(enzymopatie) nékterého z mechanizmi nitrobunééného zabijeni. Mezi ¢asto porusené enzymy patri
myeloperoxiddza nebo glukéza-6-fosfat-dehydrogenaza.

Chédiakutiv-Higashiho syndrom

Porucha uvolhovani intracelularnich granul. V granulocytech nedochézi ke splynuti fagozom0 s lysozomem.
Onemocnéni je spojeno s albinizmem.

LAD syndrom (/eukocyte adhesion deficiency)

Deficit leukocytarnich integrint. Buriky imunitniho systému nejsou schopné interagovat s podnéty z okoli (tkadrové
ligandy, signalnimi molekulami...). Neschopnost interakce vede k poruchdm adheze, chemotaxe a
baktericidnich schopnosti.

Primarni imunodeficity spojené s vrozenymi vyvojovymi poruchami
Di-Georgetlv syndrom

Hypoplazie nebo ageneze thymu, kterad vede ke snizeni mnozstvi T-lymfocytd. Postizeni jedinci maji nizkou odolnost
vO¢i virovym a houbovym infekcim.

VétSinou jde o vyvojovy defekt 3. a 4. Zaberni vychlipky, spojeny s chybénim pfristitnych télisek (—»tetanie)
vyskytem vrozenych srdec¢nich vad.

Ataxia teleangiectasia

Pricinou je mutace v reparatorovych genech, jejich produkty opravuji ziomy DNA vznikajici mj. pfi
preorganizovani gend pro TcR a imunoglobulinovych retétcd.

Porucha zasahuje bunéc¢nou i humoralni imunitu.

Dalsi priznaky: mozeckové ataxie (poruchy rovnovahy a koordinace pohybU), teleangiektazie (rozsifeni cév na kdzi
a sliznicich), svalova atrofie, nddorovd onemocnéni

Wiskott-Aldrichliv syndrom

GR onemocnéni vazané na X-chromozom. Pfi¢inou je porucha membranového glykoproteinu na povrchu T-
bunék i krevnich desticek, které jsou zvysené vychytavany ve sleziné.

Postupné ubyva T-bunék a trombocytl (—»trombocytopenie), onemocnéni se projevuje triddou:

= opakované infekce;
= krvacivost - ¢ast pacientl zmira do jednoho roku na krvaceni do mozku;
= ekzémy.

Jednou z terapeutickych moznosti je splenektomie, kterd vede ke zmirnéni trombocytopenie.

Ziskané imunodeficity

Sekundarni protilatkové imunodeficity

Dochézi ke ztrdtdm imunoglobulinl z plazmy. Cestou Uniku mdze byt:
= |edvinami pfi nefrotickém syndromu - hlavné ztraty IgG,
= Zaludkem a stfevem - exsudativni gastroenteropatie (ztraty vSech tfi plazmatickych protilatek),
Menétrierova choroba (IgM, IgG) a stfevnich lymfangiektazii.

Pokles produkce imunoglobulind nastdvé u B-lymfom, CLL, mnohotného myelomu. SniZzena syntéza m(ze byt
také dlsledkem malabsorpéniho syndromu s nedostate¢nym vstrebavanim aminokyselin.

Ziskané granulocytopenie az agranulocytézy

Idiopatické nebo pfi dfenovém utlumu po poskozeni Iéky, jedy, pri aplastické anémii...
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Imunodeficity po splenektomii

Pacienti po splenektomii jsou vysoce ohrozeni infekci pneumokokem (Str. pneumoniae), ta mdze vést aZ k zivot
ohrozujici meningitidé a sepsi.

Imunosupresivni pasobeni

Nékteré léky navozuji cilenou imunosupresi (cytostatika, kortikoidy), jindy se jedna o nezadouci ucinky léciv.
Stres, klinické stavy narusujici homeostazu (urémie, diabetes, sepse, malignity), karence - vitaminy B, C, D, kovy
(Fe, Cu, Zn, Se, proteiny) se také mohou projevit zavaznym snizenim imunitni odpovédi.

£ Podrobnéjsi informace naleznete na stréance Imunosupresiva.

Infekce virem HIV

£ Podrobnéjsi informace naleznete na strankach HIV, AIDS.

Odkazy

Souvisejici ¢clanky
= Primarni imunodeficience
= Defekty bunécné imunity
= Imunologicky vyvoj ditéte

Externi odkazy

= Ustav imunologie 3. LF UK - Poruchy imunity (http://old.If3.cuni.cz/studium/materialy/imunologie/souhrn_2c.pd
f)
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