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Zakladni pojmy

» Autoantigen - antigen télu vlastni
» Autoprotilatky - protilatky namirené proti
autoantigenum

» Autoimunitni reakce - reakce imunitniho
systému proti autoantigenum

» Autoimunitni onemocneni - autoimunitni
reakce vedouci k poskozeni tkani ¢i organu

» Autotolerance - mechanismy udrzujici
imunitni reakci vuci vlastnim tkanim ve
fyziologickych mezich




Autoimunitni reakce
(autoreaktivita)

» Imunitni reakce namirena pro antigenum
vlastniho téla (autoantigenum)

» Castecné fyziologicky déj, ktery je na riznych
urovnich regulovan, v pripade poskozeni
tkani je vsak podkladem autoimunitniho
onemocneni




Autoimunitni onemocheéeni

» Autoimunitni reakce vedouci k poskozeni
tkani a organu
» Celkova prevalence v populaci asi 5%

» Postihuji casto lidi v reprodukcnim veku,
casteji zeny, vedou k velké socio-ekonomické
Zzatezi

» Systémoveé vs. organove

» K rozvoji autoimunitnich chorob nutné
prolomeni autotolerance




Mechanismy poskozeni tkani pri
autoimunitni reakci

» Humoralni autoimunitni reakce - tvorba
autoprotilatek (prevazne tridy IgG, v mensi
mire rovnéz IgM, IgA) = Il. nebo Ill. typ
imunopatologické reakce

» Bunécné autoimunitni reakce - tvorba
autoreaktivnich Tc a Th1 lymfocytu =
indukce zanétlivé odpovedi (IV.typ
imunopatologické reakce)




Autoimunitni humoralni reakce

» Tvorba autoprotilatek vede k:
> Opsonizaci
- Aktivaci komplementového systému
- Fenomeénu ADCC

- Tvorbé imunokomplexu (autoantigen -
autoprotilatka)

- Blokaci/stimulaci receptoru




Autoimunitni bunéecneé reakce

» Tvorba autoreaktivnich lymfocytu:
> Indukce zanétu
- Aktivace makrofagu

- Tvorba prozanétlivych cytikonu (chemotaxe,
opsonizace, atd.)

» Na rozdil od autoprotilatek jsou autoreaktivni
lymfocyty obtizné diagnostikovatelné




Autotolerance

» Mechanismy udrzujici imunitni reakci vuci
vlastnim tkanim (autoimunitni reakci) ve
fyziologickych mezich

» Destrukce nebo inaktivace lymfocytu
s BCR nebo TCR, které poznavaji a vazi
epitopy vlastnich antigenu

» Prolomeni autotolerance vede k rozvoji
autoimunitniho onemocnéni

» Centralni vs. periferni tolerance




Centralni tolerance

» Pro T-lymfocyty probiha v brzliku (thymu)
negativni selekce, pozitivni selekce

» Pro B-lymfocyty probiha v kostni dreni
negativni selekce

v Zdasadni role proteinu AIRE (Autolmunitni
REgulator) - mutace prislusného genu vede k
rozvoji syndromu APECED (autoimunitni
polyendokrinopatie, kandidiaza, ektodermalni
dysplazie) - rovnéz znam jako APS I.typu




Periferni tolerance

» Dalsi linie kontroly - pro periferni T-lymfocyty a B-
lymfocyty

» Anergie - nepfitomnost kostimula¢nich signalu -
autoreaktivni T-lymfocyt prejde do anergie

» Suprese - reaktivita lymfocytu je utlumena regula¢nimi
T lymfocyty (T-reg)

— popsdny jsou rovnéz regulacni B-lymfocyty (B-reg), které vedou k
supresi zanéetlive odpoveédi

» lgnorance - exprese autoantigenu vfpodporahovém
mnozstvi = nevyvola aktivaci T-lymfocytu

» Klonadlni delece - fyzicka eliminace autoreaktivnich klonu




Lymfocyty T i B primarne neodlisuji viastni a cizi
) %

Thymus Kostni dren

Lymfocyty namifené proti vlastnim antigenim jsou odstranény pfi
,hegativni selekci“ apoptézou

J/
Centralni tolerance

Lymfocyty namifené proti vlastnim antigenum proniknuvsi do
periferie jsou utlumeny (anergie, suprese)

J/
Periferni tolerance
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Priciny vzniku autoimunitnich
chorob

» Faktory vnitrni - genetické

> Pro genetické faktory svédci akumulace v rodinach,
vyssi riziko u jednovajecnich dvojcat, asociace s
HLA antigeny

» Faktory vnéjsi - zevni prostredi (infekce,
stres, fyzikalni vlivy, léky, atd.)
- Zpravidla nezbytny spoustéec k rozvoji choroby pri
dané genetické predispozici




Faktory vnitrni

» Asociace s HLA antigeny
- HLA B27 (Bechtérevova choroba)
- HLA DR2 (Goodpastureuv syndrom, SM)
- HLA DR3 (Gravesova-Basedowova choroba, SLE,
mystenia gravis)
» Geny kodujici cytokiny

- pravdepodobné dochazi k dysregulaci pomeru
Th1/Th2

- polymorfismus genu prozanétlivych (TNF) i
protizanéetlivych (TGF—B, IL-10)
» Geny regulu1|C| apoptozu a aktivacni prah bunék

° pri poruse procesu apoptozy nedojde k adekvatni
regulaci a ukonceni imunitni reakce




Faktory vnitrni

» Asociace s imunodeficity

> vySSi incidence autoimunit je sledovana
u humoralnich i bunécnych imunodeficienci (CVID,
selektivni IgA deficit, deficience komplementu, ...)




Faktory vnitrni - monogenni
dedicnost
» FoxP-3 - mutace vedouci k poruse funkce

T-reg a k rovzoji syndromu IPEX
(Imunodysregulace, Polyendokrinopatie,
Enteropatie, X-vazana)

» AIRE - APECED (Autoimunita,
PolyEndokrinopatie, Candidiaza, Ektodermalni
Dysplazie)

» Geny regulujici apoptdozu (FAS-L, CD95, etc.)
- autoimunitni lymfoproliferativni syndrom




Faktory vnejsi

» Infekce
» Léky a jiné chemikdlie

» Stres

» UZ zareni




Faktory vnejsi

» Molekularni mimikry

- podobnost nékterych mikrobialnich antigend s urcitymi molekulami
organismu vlastnimi

Streptococcus pyogenes A- protein M — antigeny srdecnich chlopni

Klebsiella - HLA B27 - ankylosujici spondylitida

» Kryptické antigeny - vizualizace

> intracelularni antigeny nebo antigeny z imunologicky privilegovanych
mist
» Determinant spreading
- beéhem lokalniho zanétu se odhaluji nové autoantigeny a vznikaji

klony lymfocytl reagujicich s mnoha riznymi autoantigeny (SLE, SM,
Crohnova choroba)




Faktory vnejsi

» Ektopicka exprese MHC molekul Il. tridy
- prezentace peptidu jinak imunitnimu systému
nepristupnych
» Exprese kostimulacnich molekul pod vlivem
prozanétlivych cytokinu
- stimulace anergickych autoreaktivnich lymfocytu
» Polyklonalni aktivace velkého poctu T lymfocytu

- polyklonalni aktivace velkého mnozstvi T lymfocytu
(v€etné autoreaktivnich) a B lymfocytl (véetné tvorby

autoprotilatek)




Mechanismus vzniku
autoimunitnich chorob

- Multifaktorialni etiologie, kombinace vnéjsich
a vnitrnich vlivu

- Geneticka predispozice + zevni spoustec,
jedna se o postupny proces

- RUzné regulac¢ni mechanismy
(porucha funkce T-reg)

- Naruseni rovnovahy imunitnich reakci




Kombinace faktoru podminujicich vznik
autoimunitnich chorob

GENETIKA

M“ PROSTREDI
[

HORMONY VYZIVA
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Autoimunitni choroby

ORGANOVE SPECIFICKE
ORGANOVE NESPECIFICKE (SYSTEMOVE)

ORGANOVE LOKALIZOVANE




Organove specificka
autoimunitni onemocneéni

- Autoimunitni endokrinopatie

Hashimotova tyreoiditida
Graves-Basedowa choroba
Juvenilni diabetes mellitus
Addisonova choroba
Atroficka gastritida a perniciozni anémie
Autoimunitni poruchy reprodukce a syndrom predcasného ovaridlniho
selhdni
Autoimunitni polyglandularni syndromy (APS)
- Autoimunitni neurologicka onemocnéni
Myastenia gravis

Periferni demylenizizacni neuropatie
Roztrousena sklerdza




Organove specificka
autoimunitni onemocneéni

- Autoimunitni cytopenie
Autoimunitni hemolytickd anémie
ITP
Neutropenie

- Autoimunitni koZni onemocnéni
Pemphigus
Psoriaza (lupénka)

- Autoimunitni oéni onemocnéni

Uveitis




Systémova autoimunitni
onemochéni

. Systemovy lupus erythematodes (SLE)
- Revmatoidni artritida (RA)

- Dermatomyositida/polymyositida

. Sjégrentv syndrom

- Systemova sklerodermie

- SmiSena choroba pojiva




Organove lokalizovana
autoimunitni onemocneni

. Ulcerozni kolitida

- Crohnova choroba

- Celiakie

- Autoimunitni hepatitidy
- Primarni biliarnt cirhoza

.



Prevalence autoimunitnich

chorob

Choroby stitné Zlazy:
Revmatoidni artritida:
Primdrni Sjégrendv syndrom:
SLE:

Roztrousend sklerdza:
Diabetes 1. typu:

Primdrni biliarni cirhoza:

Myastenia gravis:

> 3% dospélych Zen

1% celkové populace, prevaha zen
0,6-3% dospélych Zzen

0,12% celkové populace, prevaha Zen
0,1% celkové populace, prevaha Zen

0,1% déti

0,05-0,1% Zen stredniho a starsiho véku

0,01% celkové populace, prevaha zen




Diagnostika autoimunitnich
chorob

» Klinicky obraz
» Nalez autoprotilatek
» Histologicke vysetreni

» DalSi pomocné metody (zobrazovaci metody, laboratorni
vySetreni, etc.)




Autoprotilatky - prehled

» Organové specifické - namirené proti antigenum
urcitych tkani (napf. antigenum stitné zlazy -
tyreoglobulin-TG)

» Organové nespecifické - namirené vétsinou proti
jadernym strukturam nebo organove
nespecifickym antigenum (napf. antinuklearni

orotilatky (ANA), revmatoidni faktor (RF) )

» Patogenetické (Casto i diagnosticke) (ANCA) vs.

pouze diagnostické (anti-TG).

» Nejvyznamnejsi organove nespeficicke
autoprotilatky (ANA, RF, anti-ENA, anti-CCP,
ANCA)




Autoprotilatky v diagnostice
autoimunitnich chorob

Autoprotilatky proti radé viastnich struktur se
vyskytuji i u zdravych osob, zvidste starsich,
v nizkych titrech pomérné bézne

Autoimunitni choroba musi mit klinické priznaky

lsamotna pritomnost autoprotilatek nikdy
nestanovi diagnozu!

Patogeneticky vyznam autoprotildtek je ruzny

.



Laboratorni diagnostika
autoimunitnich chorob

NEPRIMA IMUNOFLUORESCENCE
EL/SA

IMMUNOBLOTING




ANA - antinuklearni protilatky (z angl.
Anti-Nuclear Antibodies)

» Autoprotilatky namirené proti organovée )
nespecifickym bunecnym jadernym antigenum (DNA,
RNA, histony, nukleoprotéiny)

» Diagnostika: neprima imunofluorescence

» Substratem pro vysetreni jsou bunky tkanovych linii
(napr. Hep 2 bunky)

» Nespecifické - vyskytuji se u Fady ruznych chorob,
nékdpy i u zdravy'lych \flldl'J y 4

» Hodnota se vyjadruje v titru_(stupen redeni = _ _
vysetrovaného séra), cim vyssi redeni, tim zavaznéjsi

N /S

nalez (napr. 1:1280 je zavaznéjsi nalez nez 1:80)




ANA - vyskyt

» SLE (pozitivni témeér u 100% nemocnych),
revmatoidni artritida (45%), systémova
sklerodermie (az 95%), autoimunitni
hepatitidy (az 70%)

» Zdravi jedinci (5%), zdravi jedinci nad 60 let
(10-20%)




ANA - priklady typu fluorescenci

» Homogenni typ - antigenem jsou histony,
polynukleotidy (napr. ds-DNA)
- Vyskat napr. u SLE

» Granularni (zrnity) typ - antigenem jsou
ribonukleoproteiny
- Vyskyt napr. u Sjogrenova sy, SLE

» Nukleolarni (jadéerkovy) typ - antigenem je
napr. Scl-70
- Vyskyt napr. u systémoveé sklerodermie




ENA (Extrahovatelné Nuklearni
Antigeny)

» Autoprotilatky oznacujeme jako anti—-ENA

» BlizSi specifikace jadernych antigenu

» Do skupiny ENA patri napr. antigeny SS-A,
SS-B, Sm, UT1-RNP, Jo-1 a dalsi

» Stanovujeme metodou ELISA

» Asociace:
> SS-A, SS-B (nazyvano rovnéz anti-Ro, anti-LA) -
Sjogrenuv syndrom
- Sm - SLE
> Jo-1 - polyomyositida, dermatomyositida




Anti-dsDNA

» Autoprotilatky proti dvouvlaknove DNA

» Stanoveni metodou ELISA (screening), konfirmace
neprimou imunofluorescenci

» Pro imunofluorescenci pouzivame prvoka Critidia
Luciliae (jeho kinetoplast obsahuje Cistou DNA)

» Vyskyt: 60-90% pacientu s SLE (spojenou s
aktivitou onemocnéni), téz u nemocnych s
autoimunitni hepatitidou.

» Imunokomplexy obsahuji dsDNA se uplatnuji v
patogenezi renalniho poskozeni pri SLE




ANCA (Anti-Neutrophil
Cytoplasmic Antibodies)

-ANCA (protilatky proti cytoplazmé neutrofill) se prevazé
vyskytuji u vaskulitid

-Typy:

— p—ANCA - perinuklearni - antigenem je MPO
(myeloperoxidaza)

— ¢c-ANCA - cytoplazmaticka - antigenem je PR3 (proteinaza 3) -

typicka pro granulomatézu s polyangiitidou (Wegenerovu
granulomatozu)




Granulomatéza s polyangiitidou
(Wegenerova granulomatoéza)

» granulomatozni nekrotizujici vaskulitida
» Pritomnost c-ANCA

» klinicky obraz

- Celkové priznaky - horecka, ubytek télesné hmotnosti,
anorexie, noCni poceni, Unava,

Loka/n/ pr/znaky
- HCD - trvala bolest v krku, nosni obstrukce, destrukce
nosni prepazky, S|nu5|t|dy, otitidy

- DDC - kasel, dusnost, bolest v krku, hemoptyza

* Postizeni ledvin - mikroskopicka glomerularni
erytrocyturie (deformované erytrocytY() s malou ci stredni
proteinurii do 3g/24h, pozdeji az pokles renalnich funkci
vedouci az ke selhani ledvin




Revmatoidni faktor (RF)

» Autoprotilatka namirena proti konstantni casti
molekuly IgG

» Autoprotilatky jsou prevazneé tridy IgM, mohou
byt i ve tride IgA, IgG

» Dulezity pro diagnostiku revmatoidni artritidy
(RA), vyskytuje se asi u 80% pacientl = az 20%
pacientlu s RA nema prokazan RF = seronegativni
RA

» Nespeficicky (podobné jako ANA), vyskytuje se
rovhéz u Sjogrenova syndromu, SLE, chronickych
hepatitid, prechodné u infektl, nékdy u zdravych
osob




Anti-CCP

- Protilatky proti cyklickym citrulinovanym
peptidum

- Pro revmatoidni artritidu specifictejsi nez RF
(senzitivita 50-75%, specificita nad 90%)

- Dusledek apoptozy indukované zanétem v
synovialni membrané u RA

- Mohou predchazet manifestaci RA

- Prognostiky vétsi zavaznost a destruktivni
charakter onemocnéni




Terapie autoimunitnich chorob

- Substituc€ni 1é€ba (napf. inzulin u DMI1T, hormony
stitné zlazy u autoimunitni hypotyredzy)

- Imunosupresivni lécba:

- Kortikosteroidy (blokdda transkrip¢nich faktoru - potlaceni
exprese rady genu (cytokiny, fosfolipaza A, atd.)

* Imunosupresiva zasahujici do metabolismu DNA
(cyklofosfamid, azathioprin, methotrexat, mykofenolat)

* Imunosupresiva inhibujici T-lymfocyty (cyklosporin A,
tacrolimus)

. Nesteroidni protizanetlivé léky (NSA) - inhibitory
cyklooxygenazy

- Intraven6zni imunoglobuliny (IVIG)

- Biologicka lécba




Vyuziti intraven6znich imunoglobulinu (IVIG)
u autoimunitnich chorob a vaskulitid

» Lécba je nekdy vysoce ucinna, nelze vsak predikovat
u kterého konkrétniho pacienta

» Vysoké naklady na [écbu

» Jednoznacnou indikaci je prevence koronarnich
aneurysmat u Kawasakiho choroby

» Mozné mechanismy:
- Blokada Fc receptoru na fagocytujicich bunkach
> Inhibice tvorby protilatek vCetneé autoprotilatek
- Pritomnost anti-idiotypovych protilatek
> Inhibice aktivace komplementoveho systemu




Biologicka lécba autoimunitnich
chorob

. Anti-TNF (etanercept, infliximab,
adalimumab) - RA, psoriaza, psoriaticka
artritida, IBD, ankylozujici spondylitida

- Anti-CD20 (rituximab, abatacept) - RA, Wegenerova
granulomato6za

- Anti-IL-6 (tocilizumab) - RA

- Anti-IL-12/23 (ustekinumab) - Crohnova nemoc, psoriaza
- Anti-IL-17 - psoriaza

- Anti-BLyS (belimumab) - SLE

- Anti-alfa4-integrin (natalizumab) - SM

- Anti-CD52 (alemtuzumab) - SM




Autoimunitni choroby

» Organoveé nespecifické (systémové choroby
pojiva) - systémovy lupus, revmatoidni
artritida, Sjogrenuv syndrom, systémova
sklerodermie

» Organoveé lokalizované

» Organove specifické




SLE (systémovy lupus erythematodes)

» Multiorganové autoimunitni onemocnéni
charakterizované tvorbou autoprotilatek proti
ruznym strukturam bunécného jadra

» Podkladem imunopatologicka reakce lll.typu
(ukladani imunokomplexu)

» Ruznoroda klinickda manifestace, muze
nostihnout v podstate jakykoliv organ v tele

» Prevalence asi 500 pacientu na 100 000 osob
» Pomeér muzi:zeny 1:10
» Typicky zacatek mezi 20 - 40 lety veku




SLE - klinicky obraz

» Velmi heterogenni, zpusobené ukladanim
imunokomplexu a naslednou zanétlivou reakci

» Probiha v atakach a remisich

» Nespecifické priznaky (Unava, vahovy ubytek,
nechutenstvi, febrilie)

» Specifické organové postizeni: klouby (artritida,
polyartralgie), kuze (motylovity exantém, vitiligo,
dermatitis), ledviny (nefritida), plice (lupusova
pneumonie), mozek (migrény, deprese,
psychozy), jatra (hepatitidy), srdce (perikarditida),
cévy (vaskulitidy, Raynauduv ff), antifosfolipidovy
syndrom, atd.




SLE - laboratorni nalez

» Autoprotilatky:
- ANA (pozitivita témér u 100% pacientu)
- Anti-dsDNA, autoprotilatky proti histonum
> Anti—-ENA (SS-A, SS-B, Sm, RNP)
- Antifosfolipidové protilatky
» Pokles CH50, C3, C4 slozek komplementu,

» ZvySeni hladin imunoglobulinu, cirkulujicich
imunokomplexu

» ZvySeni reaktantu akutni faze (sedimentace,
CRP)




Antifosfolipidovy syndrom

» Autoimunitni onemocneéni casto doprovazejici
systémove choroby pojiva (napr. SLE)

» Klinicky charakterizovan hyperkoagulacnim
stavem s recidivujicimi venéznimi event.
arterialnimi trombodzami, recidivujicimi aborty

» Typicke jsou protilatky proti membranovym
fosfolipidum (antifosfolipidové protilatky), z
nichz nejznaméjsi jsou antikardiolipinové
protilatky (ACLA)




Revmatoidni artritida (RA)

» Systémové autoimunitni onemocneni primarne
postihujici kloubni synovii

» Prevalence 0,5-1% populace, az 3x castéjsi u zen

» Symetricka poI artritida se vznikem kostnich
erozi, kloubnich deformit

b (Iouby byvaji otekle, zarudlé, typicka je ranni
ztuhlost, zpocatku typlcky drobné klouby HKK a
DKK - PIP MCP, RC, postupne i velké klouby

» MImOk|OUan postizeni (perikarditita, pleuritida,
keratokonjunktivitida, osteoporoza, vasku itida,
anémie, amyloidoza, revmatoidni uzIy)

) Celkove projevy (Unava, subfebrilie, vahovy
ubytek)




RA - laboratorni nalez

» Autoprotilatky:
- Revmatoidni faktor (RF - IgM, IgA, 1gG)
- Cyklické citrulinované peptidy (anti-CCP)

» Hypergamaglobulinémie

» Zvysené reaktanty akutni faze (sedimentace,
CRP)




Sjégrenuv syndrom

» Chronicke zanétlivé autoimunitni onemocnéni
charakterizovane infiltraci exokrinnich tkani
lymfocyty a plazmatickymi bunkami

» Klinicky obraz:

- Sicca syndrom
- xerostomie - sucho v ustech
- xerofltamie - nedostatek slz
- travici poruchy - postizeni pankreatu
- Systémové projevy
- subfebrilie, myalgie, artralgie, neuropatie, vaskulitidy




Sjogrenuv syndrom - diagnostika

» Autoprotilatky:
> ANA
> Anti—-ENA (SS-A, SS-B)
> RF

» Hypergamaglobulinémie

» Biopsie slinnych zlaz




Autoimunitni choroby

» Organove nespecifické

» Organoveé lokalizované - autoimunitni
hepatitidy, primarni biliarni cirhéza,
Crohnova choroba, ulcerozni kolitida, celiakie

» Organove specifické




Autoimunitni hepatitidy

» Chronické zanéty jater zpusobené autoimunitnim
orocesem

» Postihuje prevazne mladsi zeny

» Klinicky obraz - ruznorody od mirného prubéhu

ores tezkou hepatitidu s akutnim pocatkem a
vyjimecné i fulminantnim prubéhem az po
typickou chronickou hepatitidu s prechodem do
cirhozy

» AIH 1.typu - autoprotilatky proti hladkému
svalstvu (ASMA) a/nebo ANA

» AIH 2.typu - anti-LKM (liver kidney microsomal),
anti-SLA (soluble liver antigen)




Primarni biliarni cirho6za

» Chronické autoimunitni onemocnéni jaternich
Zlu¢ovodu vedouci k cholestaze az cirhoze

» Zacina typicky ve strednim veéku, zeny postizeny
az 9x casteji

» Typicky je prukaz antimitochondridlnich
protilatek (AMA), jedna se o velmi specificky
ukazatel

» Dale laboratorné prokazujeme
nypergamaglobulinémii tridy IgM,
nyperbilirubinémii, elevaci obstrukénich enzymu




Autoimunitni choroby

» Organove nespecifické

» Organoveé lokalizované

» Organove specifické - Hashimotova
tyreoiditida, Diabetes mellitus 1.typu,
Graves-Basedewova choroba, Myastenia
gravis




Hashimotova tyreoiditida

» Autoimunitni onemocnéni stitné zlazy vedouci k jeji
snizené funkci

» Jedna se o nejcastejsi pricinu hypotyredzy v
rozvinutych zemich

» Prokazujeme autoprotilatky proti antigenum stitné
zlazy:
> Tyreoglobulinu (TG)
- Tyreoidalni peroxidaze (TPO)

» Pritomnost autoprotilatek je spise epifenoménem,
patogeneticky se uplatnuji spise autoreaktivni

T-lymfocyty
» Tyto autoprotilatky se mohou vyskytnout i u jinych
onemocneéni stitné zlazy event. i u zdravych osob




Diabetes mellitus 1.typu (juvenilni,
inzulin-dependentni diabetes)

» Autoimunitni destrukce beta bunék pankreatu
orodukujicich inzulin

» Klinicky projevy hyperglykémie, prvnim
orojevem vSak muze byt az diabeticka
Ketoaciddza

» Diagnosticky muzeme vyuzit autoprotilatky
oroti nékterym antigenum Langerhansovych
ostruvku:

- Dekarboxylaza kyseliny glutamové (GAD)
- Tyrosin fosfataza (IA-2)




Anti-receptorove protilatky

» Protilatky proti bunéc¢nym receptorum:

- mohou vest ke stimulaci receptoru (napr. stimulace
TSH receptoru u Graves-Basedewovy choroby)

- nebo zpusobit blokaci receptoru (napfr. protilatky
proti acetylcholinovému receptoru neuromuskularni
ploténky u Myastenie gravis)




Graves—-Basedewova choroba

» Stimulace TSH receptoru autoprotilatkami
vedouci k projevum hypertyredzy

» Klinicky obraz - struma, tyreotoxikoza
(poceni, tachykardie, tres, nervozita, zvyseny
metabolismus, prujmy, atd.), exoftalmus
(endokrinni orbitopatie)




Myastenia gravis
» Autoimunitni onemocnéni neuromuskularniho spojeni

» Vyvolano pritomnosti autoprotilatek proti
acetylcholinovym receptorum

» Autoprotilatky se navazi na postsynaptickou
membranu a blokuji prenos vzruchu

» Klinicky obraz - svalova unavnost, diplopie, ptoza,
dysfagie, dysartrie, myastenicka krize (zivot ohrozujici
stav, selhani bulbarniho a respiracniho svalstva)




Deékuji za pozornost!

.



