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T-SPOT TB (IGRA test)
Test na latentnu tuberkulozu

Stanovenie latentnej tuberkulézy pomocou IGRA testu.

Stru¢ny medicinsky vyznam

Tuberkuléza ako ochorenie ma vedice postavenie v mortalite
zapri¢inenej jednym infekénym agens. Podla WHO je viac ako
30% populacie infikovana Mycobacterium tuberculosis (MTB).
Perzistujuca latentna tuberkuldzna infekcia sa moze vyvinut v
aktivne $tddium ochorenia po mesiacoch az rokoch po prvotnej
infekcii, ktora moéze prebehnut bez zavaznych symptémov,
pripadne su symptémy podobné inému ochoreniu (nadcha,
chripka, laryngitida, synusitida ...). U pacientov s latentnou
tuberkul6zou (LTBI) je priblizne 10%-na pravdepodobnost
progresie infekcie do aktivneho $tadia. Mykobaktéria
patri k intracelulirnym parazitom, pri neuplnej elimindcii
mykobaktérie dochddza k tvorbe granuléomu a vyhnutiu sa
kontrole bunkami imunitného systému. Po stretnuti organizmu
s MBT v tele ostavaju stopy v podobe pamitovych MTB
$pecifickych T a NKT lymfocytov. V pripade aktivnej TBC ¢i
perzistujucej latentnej infekcie st pritomné efektorové specifické
lymfocyty, ktoré hraju hlavnu ulohu v elimindcii infekcie.
Moznosti diagnostiky LTBI st vSak obmedzené. V poslednom
obdobi sa dostali na diagnosticky trh vysetrenia zalozené
na nepriamej imunologickej detekcii aktivnej a latentnej
TBC infekcie oznacované ako ,IGRA testy“ (z anglického
»Interferon-gama release assays®). Ide o QuantiFERON-TB
Gold a T-SPOT.TB. T-SPOT TB je in vitro diagnosticky test na
detekciu efektorovych T-buniek odpovedajucich na stimulaciu
antigénmi Mycobacterium tuberculosis. Vyuziva ELISPOT
techniku (enyzme-linked-immunospot), ktoré stanovuje pocet
jednotlivych Specificky aktivovanych efektorovych T-lymfoctov.
KedZe ide o funkéné vysetrenie, vzorka ja spracovand hned po
doruceni do laboratéria. Vysledok je mozné vyhodnotit po cca
30 - 48 hodinach.

Toto vySetrenie je nevyhnutné pri alebo pred zacatim
biologickej liecby.

Material

Krv v skimavke s heparinom (nezrazena).
Odber je potrebné spracovat do 8 hodin a
vzorka musi byt transportovana do laboratoria
pri teplote od 18 do 25 °C

Frekvencia vySetrenia
Utorok, streda (od 8.00 do 12.00)

Vysledok vySetrenia:

Negativny

Pozitivny

Nestanovitelny

(v pripade slabej alebo nespecifickej
stimuldcii lymfocytov.)
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Vysetrenie alel HLA-DQ2/DQ8
v diagnostike celiakie

Analyticko-diagnostické laboratérium a ambulancie,
s.r.o., PreSov, zaviedlo v oblasti laboratérnej
diagnostiky uplne nové vySetrenie na doplnenie
stanovenia genetickej predispozicie na ochorenie
celiakia.

Stru¢ny medicinsky vyznam

Celiakia je zavaznym celozivotnym ochorenim.
Véasnym stanovenim diagnézy a neodkladnym
zavedenim doslednych diétnych opatreni je mozné u
podstatnej casti pacientov dosiahnut ustup klinickej
symptomatolégie a znizit vyskyt komplikacii choroby.
Celiakia sa vyskytuje len u pacientov s genetickou
predispoziciou. Nase laboratdrium zaradilo do palety
svojich vysetreni modernt molekularno - biologicku
diagnosticki metddu na stanovenie pritomnosti alel
DQ2 aDQ@Q8. U vicsiny celiatickych pacientov, viac ako
95%, je preukazatelna HLA-DQ?2 a/alebo HLA-DQ8
alela. V beznej populdcii je ich vyskyt okolo 25%. Z
toho vyplyva, Ze molekuldrny dokaz alel DQ2 a DQ8
je velmi uzito¢ny nastroj v diagnostike celiakie, a to
prevazne v pripadoch pozitivnej rodinnej anamnézy.
Ak nie je pacient nosi¢om alel DQ2 alebo DQ8, mdze
byt podozrenie na celiakiu takmer vylicené (99%).
Pri zachyte genetickej predispozicie je este asi 50 az
60% jedincov bez ochorenia a nemusi dodrziavat
bezlepkovu diétu. Mozeme vsak uz hovorit o riziku
vzniku celiakie.

Indikac¢né skupiny, kedy je odporucané vySetrenie

- v pripade, ak st u pacienta preukazatelné symptomy
veduce ku podozreniu na celiakiu a serolégia a biopsia
nie st jednoznacné (pripadne si odporuju)

v pripade s$tadia rodinnych c¢lenov celiatickych
pacientov (pomoc pri stanoveni rizika vyvoja celiakie
alebo jeho vylucenia u rodinnych pribuznych,
surodencov, atd.)

Odber
Plna krv s EDTA.

Frekvencia vysetrenia

Pondelok - Piatok

Refern¢né hodnoty (vysledok)

Negativny

Pozitivny - pritomné alely:
HLA-DQ2 Cis
HLA-DQ2 Trans Haplotypl
HLA-DQ2 Trans Haplotyp2
HLA-DQS8

GLIADIN DEAMINOVANY,
protilatky triedy IgA,G (DGP-A,G)

Stru¢ny medicinsky vyznam

Vysetrenie mda vyznam pri diagnostike celiakie,
geneticky podmieneného autoimunitného ochorenia
deti a dospelych. Pric¢inou celiakie je intolerancia
gluténu -bielkovin povrchovych vrstiev obilnych zfn, z
ktorého sa da etanolom extrahovat gliadin. Vysetrenie
je uréené na kvantitativne stanovenie $pecifickych
protilatok  triedy IgA  proti deaminovanym
gliadinovym peptidom v Iudskom sére, ktoré
je S$pecifickej$ie i senzitivnejsie ako stanovenie
protilatok proti naturdlnemu gliadinu. Tkanivova
transglutaminaza $pecificky deaminuje miesta, kde
sa vyskytuje aminokyselina glutamin premenou
na glutamat. Tieto negativhe nabité peptidy sa
prednostne viazu na HLA receptory II. triedy a tiez na
receptory T-lymfocytov, ¢im navodzuju autoimunitu.
Taktiez sa podielaju na aktivacii B-lymfocytov a teda
na tvorbe protildtok. Stanovenie DPG je urcené pre
deti do dvoch rokov a pre pacientov so selektivnym
deficitom IgA. Vyuziva sa na zlep$enie diagnostickych
moznosti a na monitorovanie liecby celiakie.

Material

Sérum

Odber materialu

Odber krvi za Standardnych podmienok
Frekvencia vysetrenia

1-krat za tyzden

Referencné hodnoty
Negativny vysledok < 10 U/ml
Pozitivny vysledok = > 10 U/ml
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DAO defekt (defekt diaminooxidazy)
Histaminova intolerancia (HIT)

Histamin 2-(4-imidazol)-etylamin patri medzi biogénne aminy. Biogénne aminy su
nizkomolekularne organické zasady, ktoré su pritomné vo vsetkych Zivych organizmoch.

Fyziologicka vybava organizmu za normalnych okolnosti zabezpecuje kontinudlne bezproblémové
odburavanie exogénne (per os) dopraveného histaminu pomocou intestindlne produkovaného
enzymu DAO. Zlyhanie ¢innosti DAO (ale aj inych enzymov podielajucich sa na metabolizme
biogénnych aminov) modze byt spdsobené genetickymi predispoziciami, gastrointestindlnymi
chorobami, inhibitormi (lieky, alkohol, kava, caj, fajcenie) alebo konzumaciou potravy s vysokym
obsahom biogénnych aminov. Biogénne aminy sa nachadzajua predovsetkym v Iahko kaziacich sa
potravinach bohatych na bielkoviny (napr. ryby - tuniak, sardinky a iné rybie vyrobky). Histamin
sa vytvara aj v takych potravinach, ktoré v procese zrenia a skladovania podliehaji biochemickym
a mikrobidlnym zmendam. Patria k nim urcité druhy syrov, surovd salama, surova sunka, kvasena
kapusta, ocot, extrakty z drozdia, vino (hlavne cervené a Sumivé), pivo, konzervované potraviny
(Spenat, paradajky). V pomaly zrejucich syroch a niektorych druhoch saldm boli ndjdené vyssie
koncentracie, pretoze mikroorganizmy tu mozu byt aktivne pocas dlhsieho obdobia a mozu
odburat viac histidinu na histamin.

Nerovnovdha medzi kapacitou odbiiravania histaminu pomocou enzymu DAO a mnoZstvom
exogénne alimentdrne vpravovanym histaminom moze imitovat celui Sirokti skalu alergickych chorob,
ktorych podstata vsak nespociva v patoldgii imunitného systému, ale v biochemickom defekte.
Problém s odbtiravanim histaminu m4 na Slovensku az 3% populécie. Castejsie sa postihnuté zeny
po 40. roku zivota (v pomere 4 ku 1 vo¢i muzom). Klinicky obraz histaminovej intolerancie (HIT) je
podobny klinickym priznakom ako pri alergickych reakciach (stazené dychanie, kasel, upchavanie
nosa, zapal o¢nych spojiviek, svrbenie a zacervenanie pokozky, kozné vysevy, zihlavka, opuchy),
chronické bolesti hlavy, migrény, bolestiva menstrudcia, problémy s menstruaénym cyklom,
nafukovanie, bolesti brucha, kfce, hnacky, pokles krvného tlaku, nevolnost, poruchy srdcového
rytmu. Pacienti s typickym alergickym klinickym obrazom a castou negativitou vsetkych
dostupnych vykonanych alergiologickych vysetreni pri neuspokojivom efekte komplexnej liecby
by mali mat vysetrenu i hladinu DAO.

Pri vySetreni DAO pouzivame ELISA kit na kvantitativne stanovenie diaminooxidazy (DAO)
v sére. Vysledky sa uddvaju v jednotkach U/ml (units per ml).

Hodnota nad 10 U/ml - nizka pravdepodobnost vyskytu HIT
Rozmedzie 3 - 10 U/ml - mozny vyskyt HIT
Hladina pod 3 U/ml - vysoka pravdepodobnost vyskytu HIT

Hladina DAO vo vzorke sa zvySuje u pacientov po podani heparinu a u tehotnych zien.
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EOZINOFILNY KATIONICKY
PROTEIN (ECP)

Stru¢ny medicinsky vyznam:

Eozinofilny kationicky protein je polypeptid lokalizovany v matrixe eozinofilnych granul, kde tvori 30%
celkovych proteinov. Eozinofilné granulocyty st povazované za dolezitu efektorovu zlozku alergického
zapalu. Molekula ECP sa sklada z dvoch podjednotiek - a a B. V sucasnosti je charakterizovanych 6
molekulovych variant ECP s roznou biologickou aktivitou. ECP je vysoko toxicky protein, ktory sa
uvolnuje pocas aktivacie eozinofilov. Jeho stanovenie sluzi na sledovanie aktivity zapalu pri astme, ako
marker pre monitoring ucinnosti liecby astmy kortikosteroidmi, pricom koreluje s po¢tom astmatickych
zachvatov u deti s perzistentnym infantilnym piskanim. Zvysené hladiny ECP poukazuji na alergicku

aktivitu uz 2 tyzdne pred klinickym zhor§enim pacienta.

Material: Sérum

Odber materidlu: Odber krvi za §tandardnych podmienok

Frekvencia vySetrenia: 1-krat za tyzden
Referencné hodnoty:

Priemerna hodnota zdravych osob je 5,5 ug/l
Pozitivny vysledok > 15 g/l

Tryptaza

Stru¢ny medicinsky vyznam:

Tryptaza je vyznamnym markerom aktivacie
mastocytov. Mastocyty mozu byt aktivované
IgE zavislymi i IgE nezavislymi mechanizmami.
Vysledkom je uvolnenie mnozstva medidtorov
(histamin serotonin, heparin, protedzy: tryptaza,
chymaza, katepsin G) zo sekré¢nych granul vnutri
bunky. Tryptaza S$iepi zlozku C3 komplementu,
modifikuje rad koagula¢nych proteinov, aktivuje
kalikrein, Stiepi kininogen. Zvysena koncentracia
tryptazy sa objavuje az 15 - 30 minuatach po stimulacii
organizmu alergénom, ale pretrvava v krvi vyrazne
dlhsie ako histamin. Hladina dosahuje maximum
po 60 - 90 mindtach a pretrvava do 6 hodin po
anafylaxii. Medzi procesy indukované tryptazou
patri bronchidlna reaktivita, zvySenie permeability
ciev, angiogenéza, zapal kibov / synovie, proliferacia
nadorovych buniek, svrbenie.

Stanovenie tryptazy ma vyznam v hematoldgii pri
ochoreniach: systémova mastocytdza, hyperozinofilny
syndrom, MDS, v imunolégii: systémova anafylaxia,
alergénova imunoterapia, potravinova a liekova
alergia, monitorovanie a liecba astmy, dif.dg
aspirin senzitivnej astmy, v dermatologii: chronicka
urtikaria, kozna mastocytoza, ekzém, psoriaza.

Material: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych
podmienok

Frekvencia vysetrenia: 1-krat za tyzden

Referencné hodnoty:

Priemerna hodnota zdravych osob je 3,8 ug/l
Pozitivny vysledok > 11,4 ug/l

Zvysené hladiny tryptazy boli zaznamenané pri
nasledujucich stavoch a ochoreniach:  zapal /
hyperreaktivita, anafylaxia (hodnoty nad 20 pg/l su
typické pre reakciu I.typu), fibréza, artritida, skleréza
multiplex, syndréom nahlej smrti dojciat, psoridza,
atopicka dermatitida/idiopaticka urtikaria (dif. dg
: aktivna urtikdria — na 50 pg/l, chronické formy
mierne zvySenie — 15 pg/l). Diagnostické kritéria
mastocytézy podla WHO hladina tryptazy trvalo nad
20 pg/l.

Pozndmka: 7-11% o0s6b s alergiu na vcely ma zvySenu
bazalnu koncentraciu tryptazy a je u nich vyssia
pravdepodobnost zavaznej systémovej reakcie po
ustipnutim hmyzom. Reakcia na osi jed je prudsia ako
na vceli jed.



Analyticko-diagnostické laboratérium a ambulancie s.r.o.
Drzitel osvedcenia o akreditacii podIa stn en iso/iec 17025:2005

o Skoliace pracovisko szu v odbore klinickd imunolégia a alergolégia
;U-J! www.adla.sk
Kalprotektin

Stanovenie fekalneho kalprotektinu neliecenych potravinovych alergiach,
(calprotectin) sa v  sucasnosti autoimunitnej enteropatii, neliecenej
povazuje za najvhodnej$i vcasny celiakii, divertikuloze ¢reva,
zapalovy marker urceny na kolorektdlnom adendéme, <crevnom
skriningové vySetrenie, diagnostiku lymféme a karcinéme hrubého ¢reva.
a na sledovanie aktivity ochorenia
¢revnych zapalovych ochoreni - Zvysené koncentracie kalprotektinu

zapalovych enteropatii, bakterialnych
zapalov gastrointestindlneho traktu
(IBD), ulcerdznej kolitidy a Crohnovej
choroby, alebo nektorizujucej
enterokolitidy u deti. Je vhodnym
neinvazivhym  vySetrenim, ktoré
vykazuje jednoznacnu korelaciu
s endoskopickym a histologickym
nalezom. Stanovenie koncentracie
kalprotektinu v stolici s cut-off
hodnotou 30 mg/l vykazuje Specificitu
97% asenzitivitu 100% pre diferencialnu
diagnostiku medzi aktitnou Crohnovou
chorobou a syndrémom drazdivého
¢reva (IBS). Medzi markery zapalovych
ochoreni, ktoré sa stanovuju v stolici,
patri aj laktoferin, ktory ma vyssiu
senzitivitu nez kalprotektin.

Indikacie

Zvysené hladiny kalprotektinu v
stolici  su  citlivym  indikdtorom
¢revného zapalu. Test je velmi
uzitocny na odliSenie funkénych
poruch gastrointestindlneho traktu
od zapalovych ochoreni, na detekciu
relapsu u nes$pecifikovanych ¢revnych
zapalovak potvrdeniu ¢revného zapalu
u deti. To je velmi dolezité, pretoze
test moze vylucit kolonoskopické
vySetrenie, ktoré si u deti vyzaduje
celkovi antestézu. ZvySené hladiny
kalprotektinu sa vyskytuja aj pri

v stolici byvaju predovSetkym pri
Crohnovej chorobe, ulcerozne;j
kolitide a Dbakteridlnych zapaloch
gastrointestinalneho traktu
(IBD), tumoroch (karciném hrubého
¢reva, zaludka, intestindlny lymfém,
kolorektdlny adeném. Dalej sa zvySené
hladiny mo6zu vyskytnut pri uzivani
liekov (nesteroidné protizapalové lieky
a inhibitory proténovej pumpy), pri
neliecenych potravinovych alergiach,
neliecenej celiakii a divertikulédze
¢reva.

Hladina kalprotektinu sa nezvySuje
pri syndrome drazdivého ¢reva (IBS).

Cut-off: 50 ug/g stolice

Odber - stolica
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Liekova alergia

Alergicka reakcia na lieciva latku je spdsobena
aktivaciou  niektorého  zo  Styroch  typov
imunologickych mechanizmov. S liekovou alergiou
sa stretavame stale Castejsie. Suvisi to s pribudajucimi
moznostami nakupu volno- predajnych liekov
a Castou samoordindciou liekov. Z imunologického
hladiska ide o v¢asni ¢i neskort imunologicku
reakciu na liecivo.

Klinicky prejav alergickej reakcie mdze byt rozli¢ny.
Najmiernejsie si prejavy na kozi: zacervenanie,
zihlavka so svrbenim, opuch. No aj na kozi moéze dojst
k tazkym reakciam spojenych s tvorbou pluzgierov
a zapalom, ktory vaine poskodi kozné tkanivo.
Zavaznou reakciou su i prejavy rychleho postihnutia
traviaceho traktu spojené s hnackou, kicami
a bolestami. Casto byva postihnuty dychaci aparat —
obyc¢ajne formou dusnosti, kasla, pocitom dusenia sa.
Najtazsou formou alergickej reakcie je anafylakticky
$ok, ktory moze koncit v najhor$om pripade i smrtou.
Alergicka reakcia, ktora vznikne po podani niektorého
lieciva, sa neda predvidat, ak ide o pacienta, ktory
nikdy nemal alergiu. Alergia moze vzniknut i vtedy,
ak pacient dany liek uzil v minulosti bez akychkolvek
problémov. Opakovany kontakt s alergénom prehlbuje
alergicku reakciu a klinické priznaky st zdvaznejsie.
Pristanoveniliekovej alergie malekar moznost vysetrit
z krvi alergiu na dany liek niekolkymi laboratérnymi
metddami: vysetrenie $pecifického IgE, test aktivacie
bazofilov prietokovou cytometriou (BAT, FACSFlow).
V pripade nedostupnosti alergénu st k dispozicii
kozné testy a liekové provokacné testy.

Test aktivacie bazofilov
(BAT, Flow CAST)

FlowCAST, test pre prietokovu cytometriu,
je dolezitym doplnkom ku stanoveniu
Specifickych protilatok triedy IgE (sIgE)
a je unikdtnym nastrojom pre diagnostiku
alergii sprostredkovanych aj inym spésobom
ako $pecifickymi protilatkami triedy IgE.
Umoznuje to pouzitie dvoch pozitivnych
kontrol: P1, P2. Pozitivna kontrola P1 je
stimulovana protilatkou proti receptoru
FceRI (anti -FceRI). Jej pozitivita potvrdzuje,
ze sa jedna o L.typ alergickej reakcie. Pozitivna
kontrola 2 je stimulovana formyl-methionyl-
leucyl-phenylalaninom (fMLP). Jej pozitivita
potvrdzujeiny akoI. typ alergickej reakcie. Test
poskytuje rychle a presné vysledky s vysokymi
prediktivhymi hodnotami pre liekové alergie
a vyznamne redukuje potrebu nebezpecnych
a  nakladnych  provokacnych  testow.
FlowCAST podporuje klinicka diagnézu
hlavne u pacientov s nejasnou anamnézou
a spornymi vysledkami $pecifického IgE.

Odber: Krv je potrebné odobrat do skimavky
s pridavkom heparinu.

Frekvencia vySetrenia

Pondelok az piatok

Referencné hodnoty: SI = menej ako 2,0 (SI
- Stimula¢ny index)




Ziadanka na imunologické vySetrenie — Bunkova imunita (A) |
Analyticko-diagnostické laboratérium a ambulancie s.r.0., Vajanského 1, 080 01 Presov
Drzitel’ osvedcenia o akreditacii podla EN ISO/IEC 17025:2005
Skoliace pracovisko SZU pre klinickt imunolégiu a alergologiu
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Imunofenotypizacia Krvny obraz
T Ly CD3+ KO+5 diff Bupivacaine
B Ly CD19+ Antibio Mepivacaine
T Ly CD3+/CD4+ CVID Penicilin G
T Ly CD3+CD8+ CD19 + CD27 — IgM + IgD+ Penicilin V Tobitridol Topamidol
NK CD3-/CD16+/CD56+ CD19 + CD27 + IgM + IgD + Ampicilin Todixanol Topromide
NK CD3-/CD57+ (borelioza) CD19 + CD27 + IgM — IgD — Cephalosporin Tohexol onaglate
CD34+ (transplantacia) CD19 + CD27 + IgM + IgD — Cefuroxim Toxitalamate Tomeprol
CD19 + CD21 — Cefazolin
Imunofenotypizicia Cefaclor Suxamethonium
Aktivované T Ly Iné Cefamandol Rocuronium
CD3+/CD25+ HLA-B27+ (cytometria) Amoxycilin Pancuronium
CD3+/CD69+ HLA typizacia - lokusy Kyselina klavulanova Propofol
CD3+/HLA-DR+ AB.C Azlocilin |me
CD4+/HLA-DR+ Erythromycin Tetanus — Toxoid
CD8+/HLA-DR+ Hematoonkologicka Clarytomycin Theophylm/Ammophylm
diagnéza Azithromycin T A Adtttva
Aktivované B Ly Screening Linkomycin E200 Kyselina sorbova
CD19+/CD23+ Zakladny Trimethoprim E214 (p-Ehylester kyseliny hyds )
CD19+/CD25+ Lymfoproliferacia Sulfametoxazol E2 14 utester kyscliny hydroxybenzoovej
CD19+/CD69+ Myeloproliferécia Metronidazol E216 p-propylester kyseliny hydroxybenzoovej
Dif. diagndza Ciprofloxacin Benzoat
Subpopuldacie CD4+ AL (akutna leukémia) Norfloxacin E210 Kyselina benzoova
CD45RA+/CD4+ B-klonalita Tetracyclin E218 ;Methylester kyseliny hydrosybenzoovei
T-klonalita Doxycyclin E211 Benzoat sodny
Subpopuldcie CD8+ CL (chronické leukémie) Salicylat sodny
CD8+/CD28+ NHL (non-hodgkinské lymfomy) Kyselina acetylsalicylova Glutamat
CD8+/CD38+ Diagnéza Indometacin Tatrazin
AML CML Acetaminophenazon Potraviny
Subpopuldcie B Ly CLL MDS Phenylbutazon Kravské mlieko
CD19+/CD5+ LGL MM Propyphenazon Kasein
(CD20+/CD5+) PNH B-ALL Pyrazolon Alfa lactoalbumin
T-ALL PLL Phenylbutazon Beta lactoglobulin
BAL (bronchoalveoldrna lavaz) HCL Ibuprofen Obilniny
CD3+, CD19+, B-NHL Diclofenac Psenica
CD3+/CD4+ SLL MZL Paracetamol Razna muka
CD3+/CD8+ MCL FL Dipyrone/Metamizol Jagmenna muika
DLBCL BL Naproxen Ovsena muka
Septické stavy T-NHL Phenacetin Kukurica
CD14+/HLA-DR+ (mon.) PLT Ketoprophen Ryza
VIS S | MR
__Fagocytéza ALCL Lidocain/Xylocain Hmyz,
FA, FI HkE Procain Osa Cmeliak
Oxidativne vzplanutie Mesocain Vcela Komar
granulocytov (spontanne, Supracain Srsen Mravec
aktivované) ***Panely protilitok pre pozadované Mepivastesin Environmentdlne alergény
vyé]etrenie su uvedené na intgrnetoyej Ui Chloramin T
stranke spolu s vysvetlivkami skratiek.
Articaine
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Bezna variabilna imunodeficiencia - CVID
(Common Variable Immuno-Deficiency)

Ochorenie sa niekedy oznacuje ako ziskand hypogamaglobulinémia, lebo k manifestacii ochorenia dochadza obyc¢ajne az
v obdobi dospievania. Jeden vrchol vyskytu je medzi 1.- 5. rokom, druhy (¢astejsi) medzi 16. — 20. rokom Zivota. No jeho
vznik je mozny v ktoromkolvek veku. Prevalencia je asi 1: 10 000 — 50 000. Riziko je pre obidve pohlavia rovnaké.

Ide o velmi heterogénnu skupinu ochoreni, ktort charakterizuje porucha tvorby protilatok, hlavne tried IgG a IgA, ktoré
v periférnej krvi celkom chybaju alebo st znizené. Koncentracia IgM je variabilnd. Koncentracia lymfocytov B v periférnej
krvi je obycajne normaélna, niekedy znizZend. Pomer lymfocytov T (CD4/CDS8) je zvycajne obrateny v prospech cytotoxickych
CD8+.

Geneticky zdklad tejto choroby sa mapuje do oblasti HLA III. triedy. St dokdzané i rozne funkéné poruchy

T-lymfocytov. Nie je vylucené, ze primarna porucha spociva v neschopnosti lymfocytov T poskytnit prislusny signal
k diferenciacii lymfocytov B do plazmatickych buniek. Tato teériu potvrdzuje objav pri¢innej génovej mutacie. Touto
mutovanou molekulou je ICOS (inducible T cell costimulator gen), kostimula¢na molekula exprimovana na lymfocytoch
T. Dalsie molekuldrne defekty u fenotypu CVID boli zistené u aktivaénych molekul exprimovanych na lymfocytoch B.
St to TACI (transmembrane activator and calcium modulator and cyclophilin ligand interactor) a povrchovéd molekula
CD19. CVID je teda velmi heterogénnym ochorenim s r6znym génovym zakladom, ale rovnakym fenotypom vyjadrenym
humorélnou imunodeficienciou.

Klinicky obraz a spektrum vyvolavatelov infekcii je podobny ako u pacientov s Brutonovou agamaglobulinémiou.
U pacientov s CVID dochddza castejsie k prejavom autoimunit. Ochorenie niekedy vyusti do lymfoproliferativneho alebo
iného nddorového ochorenia.

Na imunodeficienciu moéZu upozornit niektoré anomadlie v beZnych laboratérnych vysetreniach. Na prvom mieste zmeny
v krvnom obraze (lymfopénia...). Zdakladnym imunologickym vysetrenim je stanovenie koncentrdcie celkovych IgG
a podtried IgG, IgM a IgA v sére, tieZ zistenie pritomnosti hemaglutininov krvnych skupin anti-A a anti-B a specifickych
protilatok proti ockovacim antigénom (tetanus, diftéria..) K zdkladnym vysetreniam patri aj stanovenie zdkladnych
populdcii a ich subpopuldcii lymfocytov. Humordlnu imunitu je mozZné testovat aj stanovenim poctu lymfocytov B
pomocou prietokovej cytometrie.

Preco je potrebnd B fenotypizacia ? U pacientov s diagnézou CVID moze byt defekt na odliSnej trovni v B a T diferencidcii
alebo v ich kooperacii. Vznikla snaha o klasifikaciu skupin pacientov s podobnym pozadim deficitu CVID:
Freiburgska klasifikacia (Warnatz a spol. 2002)
Parizska klasifikacia (Piqueras a spol. 2003)
EUROclass klasifikdcia (kombindcia oboch + nové kritéria 2008)
Freiburgska klasifikacia (Warnatz a spol. 2002) je zaloZend na memory B lymfocytoch (memory = CD27+):
- Ia < 0.4% memory B lymfocytov: CD19+27+IgD-IgM-

> 20% nezrelych B lymfocytov: CD19+21-
- Ib < 0.4% memory B lymfocytov: CD19+27+IgD-IgM-

>=20% nezrelych B lymfocytov: CD19+21-
- II >= 0.4% memory B lymfocytov: CD19+27+IgD-IgM-

Parizska klasifikacia (Piqueras a spol. 2003) je zalozena na memory B lymfocytoch a izotypovom prepnutiu ,switch®
(switch = IgD-)

MBO < 11% memory B lymfocytov: CD19+27+IgD+-

MB1 < 8% memory B lymfocytov: CD19+27+IgD-

MB2 < 8% memory B lymfocytov: CD19+27+IgD-

EUROclass klasifikacia je kombinaciou oboch a obsahuje aj nové kritéria (2008).

Fenotypizacia B subpopulacii buniek prietokovou cytometriou by sa mala stat sticastou Standartnej diagnostiky u CVID
pacientov. Dokaze klasifikovat heterogénnu skupinu pacientov s touto diagnézou. Imunofenotypizacia dokaze identifikovat
pacientov s véasnymi defektami v periférnej diferenciacii B buniek a poruchu v kooperdcii s T bunkami. Preto sme v naSom
laboratoriu rozsirili imunofenotypizaciu o stanovenie tychto molekul: CD21, CD27, CD38, IgD, IgM. Toto vysetrenie upresni
diagnostiku tak rozmanitej skupiny ochorenia akou je CVID.



