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Autoimuni sistem i auto-inflamacijske bolesti (autoinflammation)

Uvod

Ova brosura pruza opste informacije o autoimunim i autoinflamatornim
oboljenjima kod pacijenata sa primarnom imunodeficijencijom.

Primarne imunodeficijencije (PID) su Siroka grupa razli¢itih urodenih poremecaja

u radu naseg imunog sistema koji se javljaju kada delovi imunog sistema (pre
svega neke celije i proteini) ne funkcionisu kako treba. Primarne imunodeficijencije
najcesce su izazvane poremecajima ili mutacijama gena, od kojih je vecina
nasledna. Do danas je otkriveno preko 250 vrsta primarnih imunodeficijencija.

Imuni sistem obi€no pomaze u zastiti tela od infekcija koje izazaivaju mikro-
organizmi kao $to su bakterije, virusi ili gljivice. Kako je imuni sistem kod ljudi sa
PID izmenjen, oni su viSe izloZeni infekcijama nego ostali ljudi. Takode, teze se bore
protiv infekcija.

Imuni sistem se deli na sva sistema: na ‘urodeni’ (ne-specifi¢ni) i ‘adaptirani’
(specifini) imuni sistem.

Urodeni imuni sistem prisutan je od rodenja i predstavlja prvi nivo odbrane tela
od mnogih uobi€ajnih mikro-organizama. Obuhvata razli¢ite vrste celija koje odmah
reaguju na napade mikro-organizama bez obzira na to da li se telo sa njima pre
susretalo. U te celije spadaju:

» Mastociti i leukociti (bela krvna zrnca, kao npr. eozinofili, bazofili) koji napadaju
agense - izazivaCe upale svojim toksinima (otrovima).

« Fagociti (bela krvna zrnca kao npr. neutrofili i makrofagi) koji prepoznaju,
ingestiraju i uniStavaju mikro-organizme — napadace, izazivace infekcije.

- Celije ‘prirodne ubice’ koje se bore sa infekcijom tako $to unistavaju inficirane
telesne celije,

Adaptivni (specifiéni) imuni sistem zasniva se na memoriji/paméenju prethodnih
infekcija. Kada je telo izlozeno novom mikro-organizmu koje prepoznaje kao strano
telo (‘antigen’), tokom nekoliko dana organizam uspostavi proizvodnju posebnih
antitela — odgovarajucih ba$ za odredeni antigen koji je napao organizam. Ukoliko
se telo naknadno ponovo susretne sa istim antigenom, ono kreira specifican
odgovor koji se brzo aktivira zbog ovako formirane imunoloSke memorije. Osnovne
Celije koje su uklju¢ene su:
* T-limfociti: koji napadaju mikro-organizme unutar ¢elija Vaseg tela i proizvode
hemikalije citokine koje pomazu u organizovanju i sakupljanju ostalih imunih ¢elija.
* B-limfociti: koji stvaraju imunoglobuline (‘antitela’) koji unistavaju specifi¢ne
mikoro-organizme i pomazu fagocitima u radu.

Kod nekih osoba koje imaju urodeno osteéen imuni sistem (PID) javljaju se i
autoimune i autoinflmatorne bolesti. Oba poremecaja deSavaju se usled konstantne
stimulacije imunog sistema. Ipak, razli¢ite komponente VaSeg imunog sistema su
“previSe aktivirane” i odgovorne za simptome VaSeg adaptivhog imunog sistema

(T I B limfocita) u autoimunim poremecajima i VaSeg urodenog imunog sistema
(fagociti) u autoinflamatornim poremecajima.
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Razumevanje autoimunih bolesti

Autoimune bolesti nastaju kada Va$ imunolo$ki sistem pogresno identifikuje
Celije VaSeg tela kao strane i napada tkiva koja bi obi¢no ignorisao. Na taj nacin
ih o$tecuje, ali i prouzrokuje promene u funkcijama i razvoju telesnih organa.

U vecini slu€ajeva, autoimune bolesti nastaju kao rezultat genteskog nasleda
osobe; mogu biti prouzrokovane i odredenim bakterijama ili virusima.

Danas postoji vise od 80 vrsta autoimunih oboljenja, a ljudi mogu istovremeno
imati viSe od jednog poremecaja. Kod osoba sa PID, autoimune komplikacije nisu
neuobiCajene. Na primer, one pogadaju viSe od Cetvrtine pacijenata sa obi¢nom
promenijljivom imunodeficijencijom (CVID).

Primeri autoimunolo$kih oboljenja su:

» Adisonova bolest

* Perniciozna anemija

* Celijacna bolest (glutenska enteropatija)

* Reaktivni artritis

* Dermatomiostitis

* Reumatski artritis

» Grejvsova bolest

* Sjorgenov sindrom

» HaSimotov tiroiditis

* Sistemski eritematozni lupus

» Multipla skleroza

* Dijabetes tip 1

* Mijastenija gravis

Autoimunolo$ki poremecaji mogu pogoditi jedan ili viSe organa ili tkiva, a
simptomi se razlikuju u zavisnosti od toga $ta je pogodeno. Simptomi mogu biti,
imate ovakve simptome, obratite se lekaru specijalisti za PID (imunologu), kako
bi mogao da proveri i preporuci najprikladnije oblike terapija za Vas.
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Podrucja tela koje su najceS¢e pogodena autoimunim oboljenjima:

Zglobovi
Koza
Jetra

Slezina

Crevni trakt

Crvena i bela krvna zrnca

Bol i oticanje (artritis)

Osip, oticanje i ekcem
Uvecanije jetre (hepatomegalija)
Uvecanje slezine

Inflamatorna bolest creva (IBD) i limfoidna
hiperplazija

Anemija, trombocitopenija, neutropenija i poremecaiji
zgruSavanja krvi
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Moguci autoimunolo$ki simptomi kod osoba sa PID

Naredna tabela prikazuje neke od najées¢ih autoimunoloskih
bolesti koje su imali pacijenti sa PID.

» Trombocitopenija

= Evansov sindrom

* Hemoliticka anemija
« IBD

Obi¢na promenljiva imunodeficijencija « Neutropenija

(CVID)
* Reumatski artritis

» Hemoliti¢ki ili perniciozna anemija
« Sistemski eritematozni lupus
* Psorijaza

« Alopecija
Teska kombinovana imunodeficijencija

(SCID) * Dermatitis

» Trombocitopenija

X vezana hroni¢na granulomatozna

bolest (CGD) IBD

. . * Deciji reumatski artritis
X vezana agamaglobulinemija (XLA) . » o
» Reumatski artritis / dermatomiozitis

* Hemoliticka anemija
» Dermatitis

« IBD

« Vaskulitis (upala krvnih sudova)

Sindrom Viskot Oldri¢ (WAS)

 Autoimunolo$ka neutropenija

Sindrom X vezanog + IBD
hiperimunoglobulina M (hyper IgM) - Reumatski artritis

* Uveitis (upala uvee u oku)
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Mogucéi autoimunoloski

X-vezana imunoloska deregulacija,
poliendokrinopatija i enteropatija (IPEX)

Autoimuna poliendokrinopatija sa
kandidijazom i ektodermaninom
distorfijom

poremecaji

« Citopenije (trombocitopenija, anemija,
neutropenija)

» Dermatitis
 Enteropatija (poremecaj rada crevnog trakta)
« Dediji dijabetes

Endokrini
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Razumevanje autoinflamacijskih bolesti

Autoinflamacijske bolesti su grupa retkih, naslednih zapaljenskih poremecaja koji
se dogadaju u odsustvu bilo koje infekcije. Celije Vaseg urodenog imunologkog
sistema izazivaju odgovor na upalu ¢ak iako nisu doSle u kontakt sa antigenom
u telu. Autoinflamacijske bolesti takode moze da bude prouzrokovan dejstvom
infekcija ili prirodnih bakterija u crevnom sistemu i disajnim putevima.

Osobe sa autoinflamacijskim oboljenjima obi¢no imaju intenzivne i u¢estale napade
temperature, koje prate simptomi groznice, osipa, ote€enih zglobova, bolova u
stomaku, dijareje, umora i gubitka telesne tezine. Ukoliko mislite da imate neki od
navedenih simptoma, obratite se VaSem lekaru (imunologu) i posavetujte se oko
neophodne terapije.

Postoji nekoliko razli€itih vrsta autoinflamacijskih oboljenja, a neki od primera i
njihovih simptoma, navedeni su u narednoj tabeli.

* Kratkotrajna groznica (24-48 sati)
Porodi¢na mediteranska groznica FMF < Bolovi u predelu stomaka i grudnog kosa
» Erizipelas (jaka infekcija koze)

Receptor faktora nekroznog tumora « Ugestale groznice
(TNF)

Sindrom periodi€ne groznice vezane
za receptor faktora nekroznog tumora
(TRAPS) * Zamor o€iju

* Bolovi misi¢a, u predelu stomaka i grudnog kosa
* Muénina, povracéanje, dijareja

» UCestale groznice

* Bolovi u predelu stomaka
Hiperimunoglobulinemija D i Sindrom « Povracanje, dijareja
periodi¢ne groznice (HIDS) « Bolovi zglobova

* Promene na kozi

* Glavobolja
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Kriopirinski periodi¢ni sindrom (CAPS):
* SIndrom auto-inflamatorne porodi¢ne

prehlade (FCAS)
* Sindrom Mukl-Vels (MWS)

» Neonatalna multisistemska
zapaljenska bolest (NOMID) /
Hroni¢an deciji neuroloski kozni i
zglobni sindrom (CINCA)

Blauov sindrom

Kronov sindrom

Sindrom piogenog artritisa, pioderme i
akni (PAPA)

Sindrom ucestalog hroni¢nog
multifokalnog osteomijelitisa (CRMO)

Majedov sindrom

* Glavobolja

* Osip

* Bolovi miSi¢a i zglobova

 Groznica nakon izloZzenosti prehladi (FCAS)
» Pogorsanje rada bubrega (MWS)

* PoteSkoce sa sluhom (MWS)

» Konjuktivitis (MWS)

» OStecenje rada organa (NOMID)

* Reumatski artritis
» Upala oka
* Osip na kozi i granulomi

* Dijareja

* Bolovi u predelu stomaka
* Umor

 Gubitak tezine

* Krvave i sluzave stolice

» Gnojni artritis (Pus-producing arthritis)
« Cir na kozi (Skin ulcers)
« Cisticne akne

» UCestale groznice
* Bolovi i promene na kostima

» UCestale groznice
* Bolovi kostiju
» Upala koze
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LeCenje autoimunoloskih i autoinflamacijske
bolesti

LecCenje autoimunolo$kih ili autoinflamacijskih bolesti zavisi od brojnih faktora,
posebno od vrste i ozbiljnosti Vaseg zdravstvenog stanja, stoga bi Va$ lekar
specijalista - imunolog za PID, trebalo da Vam pruzi najbolje savete za leCenje.
Postoji mnogo razlicitih vrsta autoimunoloskih i autoinflamacijskih bolesti, a svaka
od njih ima specificne terapijske zahteve.

Kod mnogih osoba sa PID i autoimunolo$kim poremecajima, kao i u slu¢aju
primanja supstitutivne terapije imunoglobulina za le¢enje Vase PID, prvi korak

u le€enju autoimunoloskih oboljenja najcesce jeste uzimanje kortikosteroida.

Oni suzbijaju imuni sistem i smanjuju upalu, medutim, dugotrajna upotreba
kortikosteroida izaziva niz ozbiljnih nezeljenih reakicja, zbog ¢ega je neophodno da
Vas$ fizijatar odredi prilagodeniju upotrebu tih preparata. U tom smislu, Vi mozete
imati koristi od uzimanja dodatne terapije, kao $to su kalcijum i vitamin D, i inhibitori
protonske pumpe, koji Stite stomak od pojave Cireva. Takode, doza uzimanja
kortikosteroida moze da se smaniji kako bi se umanijile nezeljene pojave.

Vas lekar takode moze da vam odredi uzimanje drugih vrsta imunosupresivnih
terapija (azatioprin, lefunomid, metotreksat, mikofenolat, takrolimus, ciklofosfamid
ili ciklosporin - azathioprine, leflunomide, methotrexate, mycophenolate, tacrolimus,
cyclophosphamide or cyclosporine).

Za pacijente sa autoinflamatonim stanjima, mogu se prepisati anti-inflamatorna
sredstva (ne-steroidni anti-inflamatorni lekovi [NSAIDS], kolhicin ili imunomodulatori
- non- steroidal anti-inflammatory drugs [NSAIDS], colchicine or immunomodulators
) zarad smanjivanja Vasih simptoma.

Ukoliko gore navedene opcije ne daju efekte u Vasem le€enju, ako se radi o

autoimunoloskim i auto-inflamatornim poremecajima, Va$ lekar ¢e mozda morati

da preporuci bioloSku terapiju, koja moze biti pogodna za brojna stanja. U ovakve

terapije spadaju:

* Inhibitori receptora faktora nekroznog tumora (TNF), kao $to su etanercept,
infliksimab ili adalimumab (etanercept, infliximab or adalimumab).

« interleukin (IL) -1 i IL-6 terapije kao $to su anakinra, canakinumab, rilonacept
ili tocilizumab (interleukin (IL)-1 and IL-6 targeted therapies, such as anakinra,
canakinumab, rilonacept or tocilizumab).

* Druge bioloske terapije, kao $to su rituksimab ili belimumab. (rituximab or
belimumab).

Ovi lekovi uvek treba da se koriste pod nadzorom Vaseg lekara, koji ¢e konstantno

nadgledati i pratiti da li je do$lo do nekakvih promena u Vasem oboljenju kao i da li

su se razvile bilo koje nuspojave.

Ukoliko imate pitanja o dostupnosti ovih terapija u Vasoj zemlji, kontaktirajte lokalnu
organizaciju pacijenata POsPID za pomo¢.
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Dalje informacije i podrska

Ova broSura je kreirana od strane Medunarodne Organizacije Pacijenata sa
Primarnim/urodenim Imunodeficijencijama (IPOPI). Ostale broSure su dostupne u
ovoj seriji. Za dalje informacije i detalje o organizacijama PID pacijenata u ostalih
preko 47 drzava Sirom sveta, posetitie www.ipopi.org i sajt vaSe nacionalne
organizacije POsPID www.pospid.org.rs. BroSuru je prevela nacionalna
organizacija osoba sa PID / POsPID i mada su preduzete sve mere da se
obezbedi adekvatan prevod IPOPI se ne smatra odgovornim za pouzdanost,
tacnost i aktuelnost informacija kao ni za bilo kakve posledice do kojih moze doéi
oslanjanjem na tac¢nost, pouzdanost, ili aktuelnost tih informacija.

www.pospid.org.rs
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