VysSetreni imunoglobulint

O hladine Ig nas velmi zhruba informuje procentualni
zastoupeni gamafrakce pri elektroforéze bilkovin, jedna
se vSak o vysetreni velmi hrubé, které odhali pouze
vyrazné zmeny ve smyslu plus nebo minus.
Elektroforéza séra je vyhodnym screeningovym
vysetrenim ke zjisteni mozneho

Pro vySetreni hladiny imunoglobulinu tfidy

se pouziva radialni imunodifuze, Castéji turbidimetrie
nebo spise nefelometrie. Referencni ,normalni“ hladiny
se lisi podle laboratore, v niz je mereni provadeno.



Zvyseni hladin Ilg muzeme najit:
Pri subakutnich a chronickych zanetlivych

procesech, zejména infekéniho nebo revmatického
puvodu.

zvyseni IgA:
pfi zanétech prevazne sliznicniho charakteru
pri jaternich cirh6zach

zvyseni IgG:
zanety intersticialni

Osamocené zvyseni IgM pri normalnich hladinach
jinych isotypu

- Jako odraz probéhlého nebo subakutniho zanétu je
pomerne ridke
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Je soucasti sliznicni
obrany. Vychytava
cizorodé latky
dostavajici se do
organismu z vnejsiho
prostredi (horni cesty
dychaci, travici
soustava). Spoluprace
s fagocyty

Referencni hodnoty: 0,7-4g/I



Vaze se s vysokou
afinitou na fagocyty
(NE, Makrofagy), slouzi
jako opsonin a
prostupuje placentou.
Aktivuje komplement
klasickou cestou po
vazbé na antigen.
Zprostredkovava
sekundarni imunitni
odpoved.
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Referenéni hodnoty: 6,9 - 14,0 g/I
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je nejvétsizlg a
poskytuje nejvic vazeb.
Je prvnim izotypem

protilatky, ktera sa tvori

po stretu s antigenem.
Vyskytuje sa na
povrchu B-lymfocytl a
tvori povrchovy
receptor pro antigen.
Nevaze se na Fc
receptor fagocytu.
Vazby s antigenem jsou
nespecifické.

5 Bl it

Referenéni hodnoty: 0,30 - 2,40 g/I
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Hladina IgE
se zjistuje nejCasteji ELISA technikami.
Zvyseni IgE
doprovazi alergickeé stavy prvého (atopického)typu
precitlivelosti, parazitarni choroby
- jiné onemocnéni (imunodeficitni, autoimunitni a dalsi)
Normalni hodnota IgE nevylucuje moznost alergického
postizeni
Izolovaneé zvyseni hladiny jedne tridy Ig:
pri myelomu,
monoklonalnich gamapatiich

u pacientu ve vysSich vekovych skupinach, nebot hladiny g,
zejména IgA, maji tendenci se zvysovat s vekem

Snizeni hladin jedné nebo vice tfid imunoglobulinti mize
byt zpusobeno:

» poruchou tvorby Ig pri primarnich protilatkovych nebo
kombinovanych imunodeficitech.



» sekundarni poruchou tvorby protilatek, nejCasteji pri
lymfomech nebo leukémiich

> ztratami Ilg moci, stolici nebo rozsahlymi secernujicimi
plochami

Hladina IgE

se zjistuje nejcastéji ELISA technikami.

Zvyseni IgE
doprovazi alergicke stavy prveho (atopickeho)typu
precitlivelosti
parazitarni choroby

- jiné onemocneéni (imunodeficitni, autoimunitni a dalsi)

Normalni hodnota IgE nevyluCuje moznost alergickeho
postizeni

Snizeni hladiny IgE
nema podle soucasnych znalosti zadnou diagnostickou
hodnotu
Hladiny IgE jsou vyrazne zavislé na veku

udavaji se v mezin. jednotkach (I 1U=2,4ng IgE). Pro
dospelou populaci se za normalni povazuje pod 150 [U/ml



Hladinu specifickeho IgE (tj IgE namireného proti
konkréetnimu alergenu) je nutno zjistovat velmi
citivymi metodikami,nejCasteji ELISA nebo RIA.

Vysetreni je indikovano zejména v pripadech,
kdy u pacienta neni mozno provezt kozni
testy casne precitlivelosti

- pfi koznim ekzému

- prilis nizkem veku pacienta

- nebezpeci zavazne anafylakticke reakce u silne
senzibilizovaného pacienta.

Vysetreni hladiny gD nema s vyjimkou
podezreni na IgD myelomu témeér zadnou
diagnostickou hodnotu.



velky vyznam ma prukaz paraproteinu.

podezreni na pritomnost paraproteinu je
mozno vyslovit jiz pri elektroforetickem
vysetreni sera

dalsi laboratornich vysetreni:

= neobjasnitelna vysoka sedimentace
erytrocytu pacienta

= vysoka hladina jediné tridy Ig pri
normalnich nebo snizenych hladinach
ostatnich trid

Pro stanoveni diagnozy myelomu je nutneé
provezt dalsi laboratorni vysetreni:



nachazi se zvyseny pocet plazmatickych bunek,
casto abnormalni morfologie (myelomove bunky)
imunologicke vysetreni vetsinou prokazuje
zvysenou hladinu te tridy Ig, v niz je pritomen
paraprotein, zatimco u jinych trid nachazime
Imunoparezu — snizeni hladin daneé utlakem
kostni drené

v Krvi je pritomna anémie, nékdy i leukopenie a
trombocytopenie

vV Sséru muzeme nalézt hyperkalcémii
zvysenou hladinu beta — 2 mikroglobulinu

na RTG skeletu, zejm. plochych kosti nhachazime
ostre ohraniCena osteolyticka loziska.



Kryoglobuliny

Maji schopnost se pri teplotach nizSich nez je teplota téla
srazet.

Mnohé kryoglobulinémie jsou klinicky néme,

nektere z nich vsak mohou vyvolavat zavazne klinicke obtize:

= poskozeni funkce ledvin

= vaskulitidu

= chladovou kopfivku

casto doprovazeji dalsi imunopatologicke
stavy:
= paraproteinémie
= autoimunitni choroby
= chronicka hepatitida C
Pri vysetreni pritomnosti kryoglobulinu je nutno zajistit takovy
transport krve, aby teplota neklesla pod 37°C

nebo lépe krev odebrat primo na ambulanci imunologickeho
oddeleni.



Ma véetsinou vyznam pouze pfi monitorovani zanetliveho
procesu

= v subakutnim,
= chronickém
= rekonvalescentnim stadiu ruznych zanétlivych procesu

: pro diagnozu imunokomplexovych chorob je velmi
omezeny, u nemocnych s temito chorobami je mozno nalézt
pomeérneé casto normalni hladiny IK

= Pro diagnozu imunokomplexoveého postizeni je mnohem
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pomoci



Zvyseni hladin jednotlivych slozek k. systému (C3 a
C4)

Muze byt odrazem zanétlivé aktivity

Snizeni hladin slozek

= zpusobeno vrozenou poruchou tvorby jednotlivych
slozek (napf. u C4 jsou heterozygotni deficity velmi
caste)

= zvySenou spotrebou k.s. pfi aktivaci komplexy Ag-Ab
(akutni stadium systémovych imunokomplexovych
vaskulitid)

Hladinu C3, C4 a pripadné jinych slozek k.s. se vysetruji
jednoduchou radialni imunodifuzi, turbidimetricky a
nefelometricky.

Pokud je u pacienta podezreni na defekt nekteré slozky
klasickeé cesty aktivace k.s., provadi se test CH50

pri podezreni na defekt alternativni slozky |ze provezt
vysetreni AH50



Pri vysetreni nemocneho na podezreni na hereditarni
angioedem

(vrozeny nebo ziskany deficit inhibitoru C1 slozky
komplementu- C1- INH)

= se vySetruje koncentrace C1 — INH v séru
= funkcCni test aktivity tohoto inhibitoru.

se provadi jednoduchou radialni difuzi, turbidimetricky
nebo nefelometricky

(Nceljéég)stéji se sleduje hladina C — reaktivniho proteinu
zjiStovani hladin jinych proteinu a.f. jako alfa — 1 —
antitripsinu, orosomukoidu, ceruloplasminu, seroveho
amyloidu A a dalsich ma jiz mensi vyznam. Normalne je
hladina CRP velmi nizka (pod 10mg/l), pfi zanétech
stoupa az do hodnot stovek mg/I



Hladinu CRP vice zvysuji

zanety bakterialni nez virove. Se zvysenim
CRP se setkavame i pri

= zanety neinfekCniho charakteru

= pri infarktu myokardu

= V pooperacnim obdobi

= U revmatickych chorob: napr. v akutni fazi
revmatoidni artritidy jsou vzdy hladiny CRP
vyrazne zvyseny, na druhe strane u
systemovy lupus erythematodes nachazime
pouze minimalni zvyseni CRP.



shizeni hladin téchto slozek muze vést
k ruznym chorobam

(YA A

= vede ke vzniku plicnihno emfyzéemu

= k postizeni jater

Nizkou hladinu ceruloplasminu nachazime u
Wilsonovy choroby projevujici se jaternimi a

neurologickymi pfiznaky zpusobenymi depozici
medi v tkanich

=Prukaz pritomnosti autoprotilatek - vysoka hodnota
pri diagnostice autoimunitnich chorob

» v souCasné dobé se jedna o jisté stovky ruznych
popsanych autoprotilatek, ktere je mozno vysetrovat
»presto byva sortiment vysetrovanych protilatek
provadeny vetsinou laboratori uzky




Dulvody:
obtiZznost prukazu nékterych autoprotilatek

nizka vypovedni hodnota prokazane
autoprotilatky

nekteré autoprotilatky mohou mit velkou
diagnostickou hodnotu, presto nejsou pricinou
vzniku konkrétniho autoimunitnino onemocneni

mnohé autoimunitni choroby zpusobeny
autorektivnimi T — lymfocyty (tezke prokazovat) a
pritomnost autoprotilatek byva pouze
doprovazejicim epifenomenem

Napr. u Hashimovy tyreoiditidy
= nachazime pri laboratornim vysetreni protilatky

proti tyreoglobulinu nebo mikrozomum Stitné
Zlazy.



je autoprotilatka namirena proti konstantni casti molekuly

>
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1gG.
prokazovan
metodikami.

Je diagnostickym znakem ukazujicim na onemochneni

revmatoidni artritidou. (Asi 20% nemocnych s klinicky zfejmou
revmatoidni artritidou nema s revmatoidnim faktor prokazatelny; pak
se mluvi o séronegativni revmatoidni artritidé).

systémovy lupus erythematodes, Sjogrenuv syndrom

ch(golnvipké hepatitidy, subakutni bakterialni endokarditidy
a dalsi.
S vysSimi titry revmatoidniho faktoru se muzeme setkat

u starsich osob, ackoli tito lide netrpi zadnou
Zz uvedenych chorob.
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se vysetruji

Substrat pro vysetreni:

bunky tkanovych linii

rezy zivoCiSnymi tkanémi, (krysi jatra).

Nalez antinuklearnich protilatek je dulezity diagnosticky
text pro:

systémovy lupus erythematodes (SLE)

= U nemochnych s nekterymi jinymi revmatickymi
chorobami (revmatoidni artritida, sklerodermie,
Sjogrenuv syndrom),

= pacientu s chronickou autoimunitni hepatitidou a dalSimi
onemocheénimi.

= U zdravych, zejména starsich lidi - vyssi titry ANA

YV V V V



Podle obrazu pri imunofluorescenci muzeme
odlisit nékolik typu antinuklaarnich Ab

>

> Jednotlive typy maji vazbu k urcCitym
chorobam. Je téz mozno blize
specifikovat, proti kterym Ag jadra jsou
protilatky namireny —prukaz:

= proti dvouvlaknove (nativni) DNA,

= histonum

= extrahovatelnym neklearnim Ag (ENA)
sem se radi antigeny oznacované jako Ro,
La, Sm, Jo a dalsi.

Tato blizsi specifikace ANA opet umoznuje
presnegjsi stanoveni diagnozy.



Antimitochondrialni Ab jsou ukazatelem
primarni biliarni cirhézy, u jinych chorob
nebo u zdravych lidi se vyskytuji zridka,

> vySetreni nha
rezech zvirecimi ledvinami, jejich
pritomnost se projevi fluorescenci
ledvinnych kanalku. Protilatky profi
antigenum S§titné zlazy -

se vyskytuji zejména u nemocnych
s Hashimotovou tyreoiditidou,



mene Casto u jinych postizeni stitne zlazy vazbou na
receptory pro TSH (tyreotropni hormon) je pricinou
Graves- Basedowovy choroby pouzivaji se

Protilatky proti hladkemu svalstvu se vyskytuji:

= U nemocnych s chronickou autoimunitni
hepatitidou,

= pri akutnich hepatitidach

= U zdravych lidi

Protilatky proti bazalni membrané glomerulu

glomerulonefritida, zejména rychle progredujici
forma.

Protilatky proti acetylcholinovemu receptoru
neuromuskularni plotenky myastenia gravis

> Jejich prukaz je obtizny, Pro
stanoveni diagnézy m.g. neni jejich prukaz
vetsinou nutny.



protilatky proti cytoplazmé granulocytu (ANCA)
> diagnostikym znakem pro Wegenerovu granulomatozu
> Typy ANCA

= 1.¢c—ANCA (
), nalez je pro Wegenerovu
granulomatozu pomeérné specificky

= 2. p— ANCA (perinuklearni ANCA, protilatky proti
leukocytarni myeloperoxidaze)

> vyskytuji se:
> U rychle progredujici glomerulonefritidy

> U nékterych typu systémovych vaskulitid (polyarteritid
nodosa, Churguv — Straussuv syndrom)

= 3. x- ANCA, ktera byva pozitivni u nemocnych s colitis
ulcerosa



Ab proti retikulinu a endomysiu hladkého svalstva

u nemocnych s 1.celiakii 2.kozni chorobou dermatitis
herpetiformis (Duhring)

Pfi téchto onemocnéni ma vyznam i stanoveni tfidy, v niz je
uvedena autoprotilatky, pritomnost IgA protilatek svedci o
aktivite zminenych chorob.

V obdobi remise autoprotilatky tridy IgA postupne mizi,
zatimco 1gG autoprotilatky pretrvavaji velmi dlouho po
vymizeni pfiznaku, nékdy az cely zivot.

Obdobny diagnosticky vyznam ma i vysetreni Ab proti
gliadinu, coz je jedna z frakci bilkoviny obilnych zrn —

Ab proti erytrocytim se vySetiu;ji
, Indikaci je podezreni na
hemolytickou anemii
>

> chladove aglutininy a chladove hemolyziny, jez vyvolavaji
aglutinaci a hemolyzu v zavislosti na teplote, pri niz
reakce probiha.



Antitrombocytarni Ab
> U nekterych nemocnych

Protilatky proti granulocytum
autoimunitni granulocytopenie

provadi se na hematologickych nebo
transfuznich oddelenich

protilatky proti parietalnim bunkam zaludku
u atrofickeé gastritidy a perniciozni anemie
protilatky proti beta bunkam pankreatu

u diabetes mellitus, inzulin — dependentni diabetes,
DM-1 neni ve srovnani s metodikami
biochemickymi diagnosticky prilis prinosne



» Vyznam:

» pomohly by v laboratorni diagnostice
autoimunitnich chorob,

> stanovily by pravdepodobnou zavaznost
postizeni, prognozu Ci pravdepodobnou
odpoved na lecbu

protilatky proti nadledvinkam

> U autoimunitni adrenalitidy

pricne pruhovanemu svalstvu a mnoha dalsim

tkanim nebo organum

> Klinicky prinos techto vysetreni je v soucasnée
dobe omezeny, stale vSak probiha intenzivni

vyzkum, snazici se nalezt diagnosticky cennée
autoprotilatky



