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Novinky v primarnich imunodeficitech

parcialni penetrance, nenahodné alelické exprese (3)) a o fenokopie
vznikajici na zékladé protilatek proti cytokinlm (4-6).

S novymi poznatky se téz méni celd nomenklatura — velkd ¢ast
téchto onemocnéni mé dopad presahujici pouhou poruchu obrany
proti patogentm. Disledkem dysregulace imunitniho systému je
Casto dispozice k rozvoji autoimunitnich, alergickych nebo nddorovych
onemocnéni, presnéjsim a v soucasné dobé jiz preferovanym terminem
pro tuto skupinu onemocnénf jsou proto ,vrozené poruchy imunity”
(inborn errors of immunity, IEls).

Toto uvédomenti site klinického fenotypu vrozenych poruch imu-
nity je v poslednich letech reflektovéno stupriujicim se dlrazem na
centralizaci péce a multidisciplindrni pfistup k pacientdim. Diky brzké
diagnostice podpofené i novorozeneckym screeningem tézké kombi-
nované imunodeficience (severe combined immunodeficiency, SCID)
(7) a pokroklim v 1é¢bé infekenich i dalsich komplikaci se stale vétsi
¢ast pacientl diagnostikovanych v détském véku bude pfesouvat do
péce internich 1ékafl rdznych specializaci. Diky Sirsi dostupnosti dia-
gnostickych metod jsou pacienti diagnostikovéni i v dospélém véku.

V tomto ¢lanku kratce predstavime nékolik témat, kterd v posled-
nich letech méni svét primdarnich imunodeficienci, respektive jiz spise
vrozenych poruch imunity.

Nova klasifikace vrozenych poruch imunity,
primarni atopicka onemocnéni, fenokopie
NejaktudlInéjsi pohled na vrozené poruchy imunity ilustruje jejich
klasifikace, kterd v soucasnosti rozdéluje onemocnéni do deseti kategorif
na zakladé &asti imunitniho systému, ktera je patologicky ovlivnéna.
Jednotlivé kategorie soucasné klasifikace, jejich charakteristika, priklady
nejzndméjsich ¢i nejc¢astéjsich onemocnéni a nejnovéjsich zéstupct
jednotlivych kategorif onemocnéni jsou uvedeny v tabulce 1.

Nova onemocnéni

V poslednim obdobi dochazi k rychlému narlstu mnozstvizndmych
vrozenych poruch imunity. Pacienti s poruchou imunitniho systému
mohou Zit velmi dlouhou dobu bez jasné diagnézy a nové objevené
kauzalni mutace ddvaji nadéji na diagnostiku pacientl vysetfenych
v minulosti. Jednou z Castych vlastnosti nové popisovanych vrozenych
poruch imunity je pravé atypickd kombinace pfiznakl plynoucich
z dysregulace imunitniho systému, napfiklad u nové vznikajicich ka-
tegorif tzv. primarnich atopickych onemocnéni nebo monogenné
podminénych autoimunitnich onemocnéni, véetné systémového
lupusu erythematodes (SLE). Tyto kategorie zahrnuji vzacné pripady
alergii nebo autoimunit zplsobenych dysregulaci na podkladé mutaci
konkrétnich genl ovliviujicich rovnovahu imunitniho systému, ¢imz se
prekryvaji s kategorif IEl. Dalsi vlastnostf je slozitd geneticka diagnostika
zplsobend nizkou penetranci, variabilitou zédvaznosti onemocnéni
zplsobenou variabilni mirou exprese nebo mozaicismem. Tato one-
mocnéni mohou napodobovat jiz zndmé syndromy. Proto je mozné
zachytit tyto vrozené poruchy i v dospélém veku, zvlasté u pacientd
s podezfenim na geneticky podminéné onemocnéni, ale s negativnim
vysledkem molekuldrné genetického vysetfeni v minulosti. Spravna dia-
gnoza pak mlze napomoci vyuziti optimalni cilené lé¢by. Nize popsana
onemocneéni zdaleka nejsou Uplnym vyctem nove objevenych chorob.

Kombinované imunodeficience - IRF4 deficience

Deficit IRF4 (interferon regulatory factor 4) je vzacny kombinovany
imunodeficit. Mirnd forma tohoto onemocnéni byla plvodné popsana
urodiny s infekci Tropheryma whipplei. Tézké forma je autozomalné rece-
sivni onemocnéni projevuijici se kombinovanym deficitem T-lymfocytd
a B lymfocytd. DUsledkem jsou opakované infekce s tézkym pribéhem
vcetné oportunnich infekci (9).

Obr. 1. Pocet popsanych primdrnich imunodeficienci. Data z vyrocnich publikaci IUIS (1-2)
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