Defekty humoralni imunity

Defekty humoralni imunity jsou vrozené nebo ziskané abnormality B-lymfocyt(, vSech nebo pouze nékterych trid
imunoglobulind ¢i komplementu.

Primarni imunodeficience jsou vzacné a projevuji se opakujicimi se infekcemi v ¢asném détstvi. Nékteré jsou
neslucitelné se zivotem v normalnim prostredi. Humoralni imunodeficity jsou v populaci ¢astéjsi nez bunécné
imunodeficity. Poruchy B-bunék a tvorby protilatek jsou pri¢inou ¢astych infekci extracelularné se mnozicimi
bakteriemi. Poruchy T-bunék vedou ke sniZzené odolnosti proti parazitdm a intraceluldrnim baktériim a virdm.

Slozky humoralni imunity

Mezi slozky humoralni imunity patfi B-lymfocyty, protildtky a komplement. Protilatky se uplatnuji v obrané proti
extraceluldrnim opouzdrenym bakteriim (pneumokokdm, streptokoklm, neisseriim...); jako opsoniny usnadnujici
fagocytézu; s antigeny tvori imunokomplexy, na které se vazou nékteré slozky koplementu; vazbou na antigen
aktivuji komplement a tim zprostredkuji cytolyzu nezadoucich bunék nebo mikrobd; neutralizuji viry a toxiny.
Komplement se (¢astni zadnétlivych reakci a anafylaxi, odstranovani imunokomplexd, opsonizace mikrobl a
cytolyzy bunék.l'! U primérnich humoralnich imunodeficitd vznikéd porucha produkce protildtek na podkladé
molekularnich defektd B-lymfocytd nebo poruch interakce B- a T-lymfocyt(.[?!

Klinicky obraz humoralnich imunodeficitd

Deficit protilatek se typicky projevuje nachylnosti k rekurentnim, ¢asto zavaznym infekcim hornich a dolnich cest
dychacich, zejména opouzdienymi bakteriemi (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae). U déti
byvaiji typickym projevem recidivujici zanéty stredousi, sinusitidy a pneumonie. Byva zvysenda nachylnost také k
virovym infekcim respira¢niho a gastrointerstinainiho traktu a jejich zavaznéj$imu pr@ibéhu.l?!

Dalsimi typickymi projevy jsou maly vzrist, neprospivani, recidivujici febrilie, zhorsenda skolni dochazka a zhorseny
prospéch, chronicky prdjem, autoimunitni onemocnéni, hyperplazie mezenteridlnich lymfatickych uzlin a
neobjasnéna hepatosplenomegalie.l?!

Nosologické jednotky

= Autosomalné dédi¢na agamaglobulinémie.
= Brutonova X-vazana agamaglobulinémie (prevalence 1:50 X-LINKED RecessIve
000 aZ 100 000 obyvatel)t3! >
= mutace genu pro tyrosinkindzu — porucha
diferenciace pre-B-lymfocytd do B-lymfocytl — chybi Q.
B-lymfocyty a imunoglobuliny; /
= X-vazana - jen u chlapcy;
= manifestace po vymizeni transplacentarné GALLUEME
prenesenych materskym protilatek, tj. po 6. mésici
Zivota;
= opakované tézké respiracni infekce - bronchiektazie,
fibrotické zmény; artritidy;
= |é¢ba: celozivotni substituce imunoglobuling,
adekvatni terapie infekci; o¢kovani
kontraindikovano.[31t]
néa variabilni imunodeficience (prevalence 1:50 000 obyvatel)3!
relativné nejbéznéjsi zavazny humoralni deficit; heterogenni skupina dédi¢nych onemocnént;
manifestace obvykle ve 2. a 3. dekadé;
po neobjasnéném podnétu dojde k Gtlumu tvorby protildtek —» snizené hladiny IgG a IgA, IgM
normalni/snizené, normalni pocet B-lymfocyt(;
= poruchy regulace imunitni odpovédi, rozvoj autoimunitnich onemocnéni (zejm. hematopoetické rady),
¢asto postizen gastrointestinalni trakt, tvorba granulomd, lymfoproliferativni onemocnéni,..
Ié¢ba: substituce imunoglobulind, adekvatni antibiotickd terapie infekci, event. profylaktlcky antibiotika.[3!
Selekt|vn| deficit IgA (incidence 1/600 aZ 1/1000)53!
nejcastéjsi protildtkova imunodeficience;
neschopnost tvofit protilatky izotypu IgA véetné sekrec¢niho IgA (sérova hladina < 0,05 g/l);
nejcastéji asymptomaticky;
u nékoho c¢asté infekty hornich cest dychacich, otitidy, pripadné prdjmy;
asociovan s autoimunitnimi onemocnénimi (napf. s revmatoidni artritidou);
opakované podavani krevnich derivatd je riziko anafylaktické reakce;
lé¢ba: symptomaticka.[3!
Transientnl’ hypogamaglobulinémie détského véku
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Brutonova agamaglobulinemie (anglické video)
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= vétdinou se spontanné upravi do 2(-4) let véku.!3!
Specifické deficity protilatek.
Deficit IgG podtrid.

= samostatné nebo v kombinaci s deficitem IgA (IgG2, IgG4).
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= Syndrom hyperimunoglobulinémie IgM (vzacny)
= porucha procesd presmyku IgM na ostatni tridy Ig - rizné molekularni pri¢iny a rlizna patogeneze;
= klinicky se manifestuje jako kombinovana imunodeficience - oportunni infekce (pneumocysty,
toxoplasmézu, kryptosporidia);
= Casté postizeni jater - sklerézujici cholangitida;
= progndéza velmi zadvazna;
= |é¢ba: substituce imunoglobulind, 1é¢ba pfidruzenych infekci, transplantace kostni diené.!3!
= Syndrom hyperimunoglobulinémie IgE - syndrom Job@v, Buckleyové (vzacny)
= velmi vysokd sérova hladina IgE (desetitisice IU/ml) a eosinofilie, snizeni az vymizeni Th17;
= infekce zejm. Staph. aureus a Candida albicans, infekce kilze, abscedujici pneumonie;
= postizeni skeletu a pojivovych tkani - ,Ivi obli¢ej”, porucha dentice;
= |éCba: antibiotika, antimykotika, 1é¢ba alergii.l3!

Diferencialni diagnostika
Kombinované imunodeficity.
Ztraty bilkovin (popaleniny, nefroticky syndrom, enteropatie se ztratami bilkovin)

Léky zplisobend hypogamaglobulinemie.
Jiné pric¢iny ziskanych poruch humoralni imunity.[?!
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