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Pricina onemocneni

* Porucha signaliza¢nich drah kostimulacnich molekul zajistujici
kooperaci T- a B- lymfocytu — neschopnost B-lymfocytu vytvorit
izotypovy presmyk imunoglobulinu, jehoz vysledkem je deficit IgG a

IgA When a T-cell defect results in antibody
oo deficiency
* Pricina X-LINKED HYPER IgM SYNDROME
e Deficit molekuly CD40L na T-lymfocytech - nejCastéjsi %‘T-dependent Ag

* Deficit molekuly CD40 na B-lymfocytech A

» Deficit nebo poruch NEMO molekuly
signalizacnich drahach
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Somatic hypermutation

ge ||- inflammation

Cytokine production




Klinicka manifestace

e Casté recidivujici respiracni infekce oportunnimi mikroorganismy
 chronicky prijem doprovazeny neprospivanim.

* muUze byt pritomna chronicka neutropenii, artritida, trombocytopenie,
hemolytické anemie a nefritidy.

* zvyseneé riziko malignich onemocnéni



Laboratorni nalezy
e Muze se liSit v zavislosti na véku pacienta:

* Do dvou let nachazime nizké hladiny IgG a normalni hladiny IgM;
nizka hladina IgA nema v tomto veéku diagnosticky vyznam

* S postupné se zvysujicim se vékem, pribyva IgM, IgG zustava nizké
spolu s IgA ( nefelometrické stanoveni)

* Chybi pamétové izotypove prepnuté B-lymfocyty ( IgM-IgD-27+)

* Diagnostika: exprese CD40L po stimulaci T-lymfocytl — chybéni
CD40L

* Molekularné-gentické metody u dalSich typu deficitu CD40, molekula
NEMO



Metody lecby

* Transplantace kostni drené

* Substitucni lécby imunoglobuliny
* Antibioticka profylaxe



|zotypove prepnuté pametove B-lymfocyty —
cytometricke stanoveni
e po promyti plné nesrazlivé krve, tak abychom odmyli sérum

pridavame protilatky proti IgM, IgD a CD27, inkubace, lyza erytrocytu,
meéreni na prutokovém cytometru
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Stanoveni CD40 ligandu

* stimulace plné heparinizované krve, nebo izolovanych PBMC,

cytometrické mereni exprese CD40L na stimulovanych pomocnych T-

lymfocytech; poznamka nestimulované T-lymfocyty CD40L
neexprimuiji)

e Znak CD69 —

* kontrola aktivace T-lymfocyt(
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