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Novinky vimunologii

roku, ,Breakthrough of the year”. | v dalsich letech pfinasel vyzkum
v oboru dulezité poznatky a rozvijely se nové sméry, jako je imuno-
metabolismus, neuroimunologie, zkoumaly se interakce imunitniho
systému a mikrobiomu a dale se odhalovaly nové aspekty imunitnich
reakci. Nec¢ekanym impulsem k bezprecedentnimu zrychleni vyzkumd
a pokrokd na poli imunologie byl ale necekany nastup pandemie
onemocnéni covid-19 v roce 2020. Intenzivni védeckd prace vedla ne-
jenom k rozvoji naseho porozumeéniimunitni odpovédi vici virdm, ale
i k rychlé konverzi téchto znalosti do praktického zvladéni pandemie
ve svétovém meéfitku. Naprosto po zasluze byl vyvoj vakcin proti viru
SARS-CoV-2 vyhlasen ,Breakthrough of the year” pro rok 2020. Kromé
ocenéni moderni védy a jejiho pfinosu pro zmifovanou pandemii
nds pfibéh svétové pandemie a jejiho ovlivnéni dostupnosti vakcin
také vede k reflexi vice nez stoleté historie objevu principu vakcinace
a pripomind dllezitost imunitniho systému a znalost jeho principd
pro samotnou Zivotni existenci. Doba pandemie dale pfispéla ke
zrychleni aplikace nejenom biologickych objevd, ale i technologickych
pristupl do praktického pouziti. Kromé pokrokd v samotné imunologii
se pridavaji i moznosti technickych véd, informatiky a nové i umélé
inteligence, které vyrazné posouvaji celé odvétvi.

V tomto sdélenf pfinasime konkrétni pokroky v jednotlivych ob-
lastech imunopatologickych stavd, jimiz jsou hlavné alergie, imuno-
deficience, imunita a infekce, o¢kovani, autoimunitni onemocnénf

a imunologie nadorovych onemocneénit.

Alergie

Vyvoj biologickych |é€iv cilenych na klicové molekuly alergického
zanétu pfinesl jiz v poloviné posledni dekddy nové moznosti individu-
alizované lécby tézkych forem astmatu typu Th2 (eozinofilni fenotyp).
Jednd se o biologika blokujici cytokiny Th2 spektra nebo jejich recep-
tory: anti-interleukin 5 (mepolizumab, reslizumab, benralizumab) a anti-
-interleukin 4/interleukin 13 (dupilumab). Pacienti na této terapii maji
mensi pocet zdvaznych exacerbaci, dochazi u nich ke zlepSeni plicnich
funkci, Ize sniZit, ev. vysadit oraIni kortikosteroidy (KS) a potfebuji méné
ulevové medikace.

Protilatky dupilumab (anti-IL-4/anti-IL-13) od roku 2019 a mepoli-
zumab (@nti-IL-5) jsou od roku 2021 schvaleny i pro Ié¢bu chronické
rinosinusitidy s polypy (CRwWNP).

Dalsi rozsiteni indikaci biologické lé¢by v alergologii pfedstavuje
schvadleni dupilumabu (anti-IL-4/anti IL-13) pro terapii tézké atopické
dermatitidy u dospélych a déti nad 12 let, které je od podzimu 2021
rozsiteno i pro vékovou kategorii 6-12 let. Na rozdil od dospélych nenf
u déti podminkou zahajenf terapie pfedchozi selhanf systémoveé imu-
nosupresivni 1é¢by. V klinické praxi vidime vyznamné zlepseni stavu
kze, pruritu a zlepsenf celkové kvality Zivota. U déti Ize diky této terapii
snizit potiebu systémovych KS na pfemostujici obdobf pfed samotnym
zahajenim biologické lécby.

Od roku 2022 je daldim nové schvalenym lékem pro tézké astma
tezepelumab (anti-TSLP). TSLP, thymicky stromalni lymfopoetin pro-
dukovany slizni¢nimi epitelidinimi bunkami, aktivuje ILC2 (pfirozené
lymfoidni bunky 2), které jsou spolu s Th2 lymfocyty hlavnim zdrojem
Th2 cytokind.
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Ve fézi vyzkumu jsou dalsi potencidlni biologika zamétena na Th2 za-
nétlivou odpoved, napfiklad protilatky proti interleukinu 33, REGN3500
a ANBO020 (etokimab). Po expozici infekénimu agens nebo alergickém
stimulu je IL-33 spolu s IL1-25 produkovan slizni¢nimi epitelidinimi bun-
kami a plsobi na ILC2 podobné jako TSLP.

V roce 2019 doslo k zasadni zméné v terapii astmatu tykajici se
Ulevové medikace. GlobalInf iniciativa pro astma (GINA) u dospélych
a déti nad 12 let nadale nedoporucuje samotné uzivani kratkodobé
pUsobicich betamimetik (SABA) u dospélych a déti nad 12 let. Rychla
Uleva od symptomd obstrukce dychacich cest vedla ¢asto k jejich
naduzivani a nékdy i k vysazovéani pravidelné protizanétlivé medikace,
zvI&sté u lehkého astmatu. Bylo prokazano, Ze samotné uzivani SABA
zvysuje riziko zédvaznych exacerbaci maskovanim nekontrolovaného
zanétu dychacich cest. V soucasnych doporucenich figuruje na viech
stupnich zévaznosti astmatu jako preferovana uUlevova terapie kom-
binace nizké déavky inhala¢niho kortikosteroidu (IKS) a formoterolu
(dlouhodobého betamimetika s rychlym nastupem ucinku), které riziko
zavaznych exacerbaci snizuje, na rozdil od uziti samotného SABA jako
ulevové medikace.

U déti nad 6 let véku by v pfipadé uziti Ulevové medikace méla byt
zaroven se SABA podana i nizka davka IKS, ev.izde jiz1ze podat kombina-
ci IKS-formoterol. Dle doporuceni GINA z roku 2022 by tato kombinace
méla byt ulevovym lékem volby u stfedné tézkého a tézkého astmatu.

Od roku 2021 je Evropskou lékovou agenturou (EMA) schvalena
prvni perordlni alergenova imunoterapie potravinové alergie (PA) pfi-
pravkem Palforzia (odtu¢nény prasek z podzemnice olejné) pro lé¢bu
alergie na arasid. Je uren pro déti ve véku 4-17 let a pacienty, kteff
v priibéhu Ié¢by dosdhnou dospélosti. V soucasné dobé tento pfipravek
neni v CR dostupny a zatim se ani jina forma alergenové imunoterapie
pro PA (ordIni podani nativni nebo tepelné upravené potraviny) v nasich
alergologickych ambulancich rutinné neprovadi.

Imunodeficience

Primarni imunodeficience, tedy vrozené poruchy imunity, charak-
teristické zejména (ale ne vylu¢né!) zvysenou vnimavosti k infekcim,
predstavuji heterogenni skupinu vice nez 450 onemocnéni s velmi
pestrym spektrem klinickych a laboratornich projevi. Velky rozvoj
poznani v tomto oboru imunologie zaznamenala po prelomu tisiciletf
v disledku siroké dostupnosti genetické diagnostiky zejména pomoci
sekvenovani nové generace (next generation sequencing, NGS), kterd
umoznila genetickou diagnézu u vyznamného poctu nosologickych
jednotek. Jenom za posledni dva roky se mezinarodni klasifikace pri-
marnich imunodeficienci rozrostla o 24 novych nemoci a pohybuje
se kolem 500.

Sirsi dostupnost genetického vysetfenf viak nemusf ve viech pFipa-
dech vést kjednoznacnému urcenf diagndzy. Stéle Castéji se pfi vyset-
fovani pacientl s klinickymi obtizemi a laboratornimi nalezy svédcicimi
pro moznou primarni imunodeficienci setkdvdme s nejasnymi nalezy,
jakymi jsou napfiklad nosicstvi variant v genech zndmych svou rolf
v imunitni odpovédi, které vsak nevedou k jasné ztraté jejich funkce,
takzvanych variant nejasného vyznamu (variant of unknown significa-

nce, VUS). Obdobny problém cini neojedinélé nalezy heterozygotnich
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