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Procvicovani:Bézna variabilni imunodeficience

Kazuistika
Tento ¢lanek obsahuje modelovy priklad klinického problému uréeny ke studiu a
zkouseni na 3. LF UK.
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NO
Pacientka prichazi pro recidivujici pneumonie.

OA
34letd Zena prodélala herpes zoster a lobarni pneumonii. V pribéhu dalsich 5 let byla opétovné 4x prijata k
hospitalizaci pro pneumonii, i kdyz v détstvi se Zadné opakované hrudni infekce nevyskytly. Ve véku 33 let
prodélala neerozivni seronegativni artritidu. Trpi intermitentnimi prijmy od mladi (pred 20. rokem). Strevni
obtiZe trvaly od 2 do 14 dnl s 5 az 6 ¢aste¢né formovanymi stolicemi denné.

Abuzus
Neguje, neni expozice toxickym latkdm, neuziva i.v. latky.

RA
Recidivujici infekce se nevyskytuji, pacientka ma 2 zdravé syny ve véku 7 a 10 let.

FA
Bez chronické medikace, pravidelné ockovani bylo bez komplikaci.

Fyzikalni vysetieni
V normé, pacientka byla pouze hubena.

Laboratorni nalezy
Hemoglobin 115 g/I, bily krevni obraz a diferencidl byl v normé. Vyraznd hypogamaglobulinemie pfi
elektroforetickém vysetreni séra, nepritomnost specifickych protilatek. Antinuklearni protilatky a revmatoidni
faktor nebyly prokazany.

Imunologické vySetreni

Ilg Namérena hodnota Normalni hodnoty

I9G 3,15 (7,2-19,0) g/!
IgA 0,11 (0,8-5,0) g/l
IgM 0,66 (0,5-2,0) g/l

Stanoveni specifickych protilatek
1gG tetanus toxoid negativni
19G proti Ag difterie negativni

I9G pneumokokovy polysacharid | negativni

Bunécna imunita

Namérena hodnota Normalni hodnoty

Pocet lymfocytt|1,6 (1,5-3,5) x 109/
cbp3*t 1,31 (0,9-2,8)
cpat 0,89 (0,6-1,2)
cbst 0,41 (0,4-1,0)
cbi19t 0,20 (0,2-0,4)

Otazky a ukoly
Uvedte zakladni déleni a mozné priciny imunodeficience

1. Primarni - geneticky podminéné, ¢asté u déti, maji zavazny pribéh (protildtkové, kombinované, defekty
nespecifické imunity, komplementu, fagocytézy)
2. Sekundarni - ziskané béhem Zivota, v kterémkoli véku, méné zavazné, Castéjsi nez primarni, jsou prfitomny
u jinych probihajicich nemoci

= zvySené ztraty protilatek (proteinurie u nefrotického syndromu, popaleniny, stfevni onemocnéni)

= snizena tvorba protilatek (Spatna vyziva, Iéky, infekce)


https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:Question_book.png
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1. Poruchy pFirozené imunity (fagocytéza, komplement)
2. Poruchy specifické imunity (protildtky, kombinované T a B lymfocyty)

Pro jaké onemocnéni jsou klinické priznaky a laboratorni ndlezy typické?

Pacientciny obtize se vyskytly v dospélém véku, kdy prodélala opakované pneumonie. Oc¢kovani v détstvi probéhlo
bez komplikaci. V imunologickém vysetreni vidime snizené mnozstvi IgG a IgA, mnozstvi jednotlivych subppulaci
lymfocytl je v rozmezi normalnich hodnot. Onemocnéni pacientky nema familiarni vyskyt.

Z uvedeného mUzeme usuzovat na poruchu bunééné imunity - CVID (béZna variabilni imunodeficience). Patri
mezi primarni imunodeficience, také je nazyvan hypogamaglobulinémii dospélych - je poruchou tvorby protilatek.
Nastupuje ve 2.-3. dekadé. Projevuje se snizenou hladinou IgG a IA, hladina IgM byva variabilni, poc¢et B lymfocyt(
nebyva zmeénén. Projevuje se zejména opakovanymi komplikovanymi infekcemi dychacich cest (bakteriainf),
pacienti nejsou vnimavéjsi k virovym infekcim a mykotickym. Pacienti ¢asto trpi i chronickymi prijmy. Dalsimi
moznymi projevy jsou i riznad autoimunitni onemocnéni a zvysené riziko vzniku malignit (lymfomy).

Popiste zakladni principy pouzitych laboratornich testu

Elektroforéza sérovych bilkovin - separa¢ni metoda, ktera vyuzivé rozdilnosti pohybu nabitych astic ve
stejnosmérném elektrickém poli. Rychlost pohybu zavisi na jejich nadboji, velikosti, tvaru a okolnim prostredi. V
imunologii nds zajima predevsim y-frakce tvorend protilatkami.

Antinuklearni protilatky (ANA) - patfi mezi orgdnové nespecifické autoprotildtky, namirené proti jadernym
antigendm (proti histonim, dsDNA, extrahovatelnym nuklerdnim antigenim ENA, nukleolu). Prokazuji se metodou
neprimé imunofluorescence (protiladtka z krve pacienta se navaze na pripraveny antigen; zviditelnujeme ji pak jinou
protildtkou, kterd je znacena imunofluorescencni latkou). Antinuklearni protiladtky se vyskytuji napf. u systémového
lupus erytematodes, revmatoidni artritidy, polymyozitidy, sklerodermie nebo Sjégrenova syndromu.

Revmatoidni faktor - protildtka (vétSinou IgM) proti Fc fragmentu IgG. Prokazuje se /latex aglutinacnim testem.
Provadi se na mikrotitracnich desti¢kach. Antigen je navdzan na latexovou ¢astici a po pridani protildtky z krve
pacienta dojde k aglutinaci, kterou mdzeme vidét jako zakal. Touto metodou se da vysledek kvantifikovat - uré¢ime
titr protilatky (prevracend hodnota toho nejvyssiho naredéni séra, u kterého jesté vidime pozitivni reakci).

Pritokova cytometrie - metoda, kterd umoziuje urcit rizné parametry u jednotlivych bunék. MGzeme hodnotit
velikost, granularitu, povrchové membranové znaky nebo obsah DNA. Principem je oznaceni bunky primarni (prfimé
znaceni) nebo sekundarni (neprimé znaceni) protildtkou s fluorochromem. Pristroj poté laserem vyvola fluorescenci,
kterou detekujeme. Bunky protékaji pritokovou kom(rkou a laserovy paprsek se rozptyli o povrch burky. Takto v
primém rozptylu detekujeme velikost buriky, v bo¢ném rozptylu pak vnitfni kompaktnost. Vysledkem je
spektrogram. Vysetreni slouzi k fenotypizaci lymfocytl (urc¢eni subpopulaci), diagnostice napf. hyperlgM syndromu
nebo k funkénim testlim leukocytd.

Imunoprecipitace - témito metodami prokazujeme reakci antigenu a protilatky, kdy se v zéné ekvivalence vytvori
precipitaéni linie. Antigen je tedy rozpustny, v solubilni formé. Méfi se mnozstvi vzniklych imunokomplexd v
nadbytku protilatek. Koncentrace antigenu je prfimo imérna rychlosti tvorby a hustoté zakalu (Tindallv efekt). Prvni
metodou na tomto principu je nefelometrie, u které se méri rozptyl paprsku svétla prochazejiciho zakalenym
roztokem (zakal tvori pravé imunokomplexy). Druhou metodou je turbidimetrie, kdy je méren Ubytek svétla, které
proslo zakalenym roztokem. Tyto metody se pouzivaji ke stanoveni bilkovin v séru (imunoglobuliny, slozky
komplementu, proteiny akutni fdze apod.)

ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) - metoda, kterd vyuziva tvorby komplexu antigen-protildtka.
Antigen je vdzan na imunosorbent. Pridad se vySetfované sérum s protilatkami, které se na antigen navazi.
Protildtku poté zviditelfujeme sekundarni protildtkou s navdzanym enzymem (napt. alkalicka fosfataza). Po pridani
enzymového substratu doje k barevné reakci, kterou hodnotime (kvalitativné i kvantitativné). ELISU miZeme vyuzit
jak k detekci protilatek, tak antigenu. V nasem pripadé se hodnotila pritomnost specifickych protildtek proti tetanu,
difterii a pneumokoku. To je soucasti vysSetreni humoralni imnunity u imunodeficienci, hodnoceni odpovédi na
imunizaci proteinovym (tetanus) a polysacharidovym antigenem (pneumokok).

Jaké jsou dalsi doporucené testy? Které testy jsou zasadni pro stanoveni diagnézy?

Dal3im testem, ktery bychom mohli provést, je funkéni test lymfocytd. MiZeme hodnotit povrchové znaky
(pritokova cytometrie), proliferaci, cytotoxicitu, sekreci cytokin( (ELISA) a tvorbu protildtek. Proliferace lymfocytd
se da hodnotit kultivacné (radioaktivné znaceny thimidin se v¢leni do DNA, ¢im vétsi je proliferace, tim vétsi je
nameérena radioaktivita) a cytometrii (fluorochrom se navaze na DNA, intenzita flourescence odpovidd mnozstvi
DNA).

Zasadnimi Udaji pro urceni diagndzy je typickd anamnéza s pakovanymi infekty dychacich cest, snizené mnozstvi
gamaglobulinl (zejména IgG, IgA) a pritomnost normalniho mnozstvi B lymfocytd.

Jaké je mozné vysvétleni prajmu?

Préjem mdze byt sekundarnim projevem imunodeficience v travicim traktu. Pacientce chybi dostate¢né mnozstvi

.....
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dysmikrobii. Jsou dvé zakladni pri¢iny vzniku prijmd u imunodeficienci:

= parazitdrni infekce (Giardia lamblia),
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= hyperplazie lymfatické tkané (riziko vzniku lymfomu).
Pricina prjma by méla byt dikladnéji vysetrena.
Popiste zakladni princip vhodné léchy.
Léc¢ba spociva v pravidelné substituci imunoglobulind G, preparaty s IgA a IgM se pouzivaji vyjimec¢né. Podavaji se
intravendzné jednou za mésic, pouze u lehdich forem je mozno podat intramuskularné. DalSi soucasti |éCby je
dlsledna terapie infekci (baktericidnimi antibiotiky).

PF: Jaké jsou dusledky chronického prujmu?

PA: Poruchy humoralni imunity
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