Tab. 1. Klasifikace primdrnich imunodeficienci. Data prevzata a doplnéna z (8)
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Novinky v primarnich imunodeficitech

Skupina onemocnéni Charakteristika Priklady Nova onemocnéni
Kombinované imunodeficience Zavazné vrozené poruchy T- RAG deficience IRF4 multimorfnf
a B-lymfocytd vedouci k Zivot ADA deficience FOXI3 haploinsuficience

ohrozujicim infekcim zejména
vraném détstvi

APDS (syndrom aktivované PI3
kinazy)

Imunodeficity spojené se
syndromickymi rysy

Imunitni deficit spojen s vrozenymi
malformacemi neimunologickych
organovych systém

Syndrom delece 22g11.2 (DiGeorgelv
syndrom)

Ataxia teleangiectasia

Nijmegen breakage syndrom
Hyper-IgE syndromy (HIES)

STAT6 GOF
Rothmund-Thomsondv syndrom

Prevazné protilatkové deficity Snizend nebo chybéjici schopnost CVID PI4KA deficience
tvorby repertodru protildtek Selektivni IgA deficience PAX5 deficience
zpUsobujici ¢asté bakteridlnf X-vdzana agamaglobulinemie
infekce dychacich cest a stfedniho
ucha a projevy autoimunitnich
a alergickych onemocnént

Choroby spojené s dysregulaci Pestra skupina charakterizovana Autoimunitni lymfoproliferacnf TLR7 GOF

imunity zejména neschopnosti regulace ¢i syndrom (ALPS) TRAF3 haploinsuficience
ukoncenf zanétu, vedouci k rozvoji Familiarni hemofagocytuijici CBLB deficience
autoimunitnich, lymfoprolifera¢nich | lymfohistiocytéza (fFHLH)

a zanétlivych komplikaci CTLA-4 deficience

Vrozené defekty funkce nebo Poruchy ovliviujici pocet, migraci Chronicka granulomatéza (CGD) CCR2 deficience

poctu fagocytujicich bunék a funkci granulocytd a monocytl Kostmanndv syndrom DBF4 deficience
spojené s opakovanymi bakterialnimi | Shwachman-Diamond(v syndrom
a plisnovymi infekcemi

Poruchy vrozené imunity s poru- | Poruchy receptord, signalnich Herpeticka encefalitida TLR4 deficience

chami rezistence ke specifickym molekul a cytokinl spojené se Chronickd mukokutanni kandidéza MIS-C

infekcim

snizenou rezistenci k virovym,
bakteridlnim nebo mykotickym
infekcim

MSMD

Autoinflamatorni onemocnéni

Onemocnéni spojend s opakovanou
nekontrolovanou zanétlivou
stimulaci, ¢asto spojena s cyklickymi
horeckami a zvy$senymi zanétlivymi
laboratornimi parametry

FMF
TRAPS
HIDS

PMVK insuficience
OTULIN haploinsuficience
RELA interferonopatie

Deficity komplementu

Neschopnost aktivace komplementu
se projevuje opakovanymi
bakteridlnimi infekcemi nebo jako
monogenni SLE, spontanni aktivace
komplementu naopak angioedémem

HAE (deficit C1 inhibitoru)
MASP2 deficit

Deficity jednotlivych slozek
komplementu

Selhani kostni diené

Imunodeficience zplsobeny
poruchou hematopoézy, ¢asto
doprovéazeny multiorgdnovym
postizenim

Fanconiho anémie
Dyskeratosis congenita

RAD50 deficience (Nijmegen
breakage syndrome-like disorder)

Fenokopie poruch imunity spoje-
né s autoprotilatkami nebo soma-
tickymi mutacemi

Skupina onemocnénis projevy
imunodeficience bez prokazané
germinalni mutace zplsobenych
tvorbou autoprotildtek nebo
somatickou mutaci

ALPS-SFAS
Chronickd mukokutanni kandidéza

somaticka varianta JAK1 (AD GOF)
protildtky proti IL-27

GOF - gain of function; SLE - systémovy lupus erythematodes; FMF — familidrni sttedomorskd horecka; LOF — loss of function; AD — autozomdlné dominantni; CVID -
béznd variabilni imunodeficience; HIDS — hyper IgD syndrom; TRAPS — autoinflamatorni syndrom spojeny s poruchou receptoru pro TNF-a; MIS-C — multisystémovy zd-
nétlivy syndrom u déti asociovany s onemocnénim covid-19

Syndromické imunodeficience - STAT6 GOF
Zvysena exprese STAT6 byla popsana jako jedno z primérnich ato-

pickych onemocnént. Tato skupina nemoci se vyznacuje dysregulaci

imunitniho systému se silnou tendenci k Th2 odpovédi — pacienti s tim-

to onemocnénim maji typicky kombinaci nékolika obtizné lécitelnych

atopickych onemocnéni, nejcastéji asthma bronchiale, intersticialn{

plicni chorobu, atopickou dermatitidu, eozinofilni ezofagitidu a potra-

vinové alergie s vysokym rizikem anafylaxe. Snizend Th1 odpoveéd pak

zpUsobuje opakované virové infekce a postizenf kiize a sliznic alergickym

zanétem predisponuje k lokalizovanym bakteridlnim infekcim, které
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ale zpravidla nejsou generalizované. Asi u poloviny pacientl se téz

vyskytuje nizky vzrist. Onemocnéni dobre reaguje na lécbu inhibitory

Janus kinaz (JAK), které pfiznivé ovliviujf hyperaktivovanou STAT6 drahu,

kdy dojde nejen ke zlep3eni alergickych projevd, ale i k normalizaci

pameétovych Th1 lymfocytl (10).

Deficity vrozené imunity - TLR7 GOF
Gen TLR7 byl v roce 2022 popsan jako kauzalni pro monogenni SLE,

¢imz se pridal k dalsim pfiblizné 30 gendm zodpovédnym za vznik tohoto

onemocnéni (11). Gen se nachézi na chromozomu X a jeho gain-of-function
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