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Autoimunitni endokrinopatie patfi mezi organové specificka autoimunitni onemocnéni. Na jejich vzniku se uéastni fada faktor: geneticka
predispozice, zevni etiologické pficiny a poruchy regulace v mikroprostiedi cilového organu. Pfestoze v patogenezi autoimunitnich en-
dokrinopatii sehrava roli pfedev§im burikami zprostfedkované poskozeni cilovych orgéanti, diagnostickym a prediktivnim markerem jsou
organové specifické autoprotilatky. Ty se mohou vyskytovat fadu let pied klinickou manifestaci choroby. Autoimunitnim zanétem muze
byt postiZzena kterakoliv Zlaza s vnitini sekreci. Vyskyt autoimunitnich endokrinopatii mlze byt jak izolovany, tak miize dochazet k plnému
klinickému rozvoji autoimunitniho polyglandularniho syndromu nebo protilatky proti dal§im organiim mohou signalizovat subklinickou
formu postizeni (polyglandularni aktivace autoimunity). Optimalni terapii se v sou¢asné dobé zda byt izohormonalini terapie.
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Ovod

Autoimunitni endokrinopatie maji polyfaktoridini
a polygenovy zdklad, ucastni se jak faktory vnitini,
tak zevni. Z vnitfnich faktord je duleZitd predevsim
genetické predispozice, ktera je nezbytna (5, 7, 11),
ale pro rozvoj onemocnéni neni dostacuijici a uplatruji
se zevni epigenetické faktory. Jedna se napf. o virové,
bakterialni, pfipadné parazitarni infekce (12). DlleZitou
roli v rozvoji autoimunitnich endokrinopatii hraji i po-
ruchy regulace v mikroprostfedi cilového organu.
Jednim z dlleZitych regulacnich mechanizmd je poru-
cha rovnovahy cytokind, vytvafenych subpopulacemi
pomocnych TH1 a TH2 lymfocytd. TH1 a TH2 lym-
focyty secernuji rozdilné cytokiny, které maji odlisné,
v nékterych smérech i protichtidné imunitni funkce. Na
patogenezi se mohou také ucastnit zmény rovnovahy
nékterych hormont (napf. pomér kortizolu a dehydro-
epiandrosteronu) a nékteré neurotransmitery (VIP)
(14). V poslednich letech se ukazuje, ze v regulaci
rozvoje autoimunity mohou sehrévat roli T regulacni
(T reg) lymfocyty s imunosupresivni funkci, jejichz
pfevaha mlZe i zvratit jiz nastartovany autoimunitni
proces (1).

K poSkozeni funkénich endokrinnich bunék maze
dochazet nahle, ale velmi ¢asto je jeho rozvoj postup-
ny. PoSkozeni cilovych bunék probiha ve vinach, kde
se organizmus snazi udrzet homeostazu a prestoze
lymfocyty postupné poskozuji cilovy organ, mizeme
prokazat pouze piitomnost autoprotilatek, nékdy
subklinické postizeni. PIné rozvinuty klinicky stav je
jiz ireverzibilni a Ize ho maximalné jen terapeuticky
zpomalit. Proto je nezbytné tato onemocnéni dia-
gnostikovat véas - ¢asto jen na zékladé pfitomnosti
autoprotilatek a zahajit terapii v co nejéasnéjsi fazi
(izohormonalni terapie-aktivuje T reg lymfocyty).

Pri destrukci vice nez 90% funkénich endo-
krinnich bunék dochazi k rozvoji klinického obrazu
konkrétniho onemocnéni, napf. poskozeni B-bunék
Langerhansovych ostrivk( vede k diabetu mellitu
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1. typu, folikulamich bunék &titné Zlazy k autoimu-
nitni tyreoiditidé, bunék nadledvin k Addisonové
chorobé atd (tabulka 1). U nékterych autoimunitnich
endokrinopatii se na patogenezi podileji autoproti-
latky zaméfené proti specifickym membranovym
receptorim. Ty mohou samy jak stimulovat, tak inhi-
bovat cilovy receptor. Vznikaji autoimunitni recepto-
rova onemocnéni jako je napf. Graves-Basedowova
nemoc (tabulka 2) (15).

Autoprotilatky a antigeny

Diagnostickym a prediktivnim markerem auto-
imunitnich endokrinopatii jsou organové specifické
autoprotilatky. Mohou se vyskytovat fadu let pred kli-
nickou manifestaci onemocnéni a maji pfevazné pre-
diktivni a diagnosticky vyznam (14). Rozeznavame tfi
typy antigend, proti kterym se mohou autoprotilatky
u autoimunitnich endokrinopatii tvofit. Jsou to:

1. povrchové receptory molekul (napf. receptor pro
tyreotropni hormon-TSH, komponenta gluko-
zového transportniho systému pankreatickych
B-bunék GLUT 2, receptor pro inzulin, receptor
pro adrenokortikotropni hormon-ACTH, recep-
tor pro gonadotropiny),

2. intraceluldami enzymy (napf. tyreoidaini peroxi-
daza - TPO, dekarboxylaza kyseliny glutamo-
vé —GAD 65 a 67, 21 o hydroxylaza, 17 o hydro-
xylaza, H+/K+ATPasa),

3. sekre¢ni produkty (napf. hormony, inzulin, tyreo-
globulin, vnitfni faktor).

Klinicky obraz

Cetnost autoimunitnich endokrinopatii se v po-
imunitnimi endokrinopatiemi v ambulantni praxi jsou
autoimunitni tyreopatie a diabetes mellitus 1. typu.

Tabulka 1. Autoimunitni endokrinopatie z poskozeni bunék - TH1 odpovéd

Tkan/burky

Folikuldrni buniky $titné zlazy

B bunky Langerhansovych ostrivki
Bunécné zény kury nadledvin

Cilovy antigen
TPO, Tgl, NIS

17 o-hydroxylaza
Ovarialni buriky
a Leydigovy burky testes
Burky pfistitnych télisek
Hypofyzarni buriky

GAD-65 a GAD-67, I1A-2
21-hydroxylaza, P450scc,

P450scc, 17 a-hydroxylaza

Ca?* sensitivni receptor
49 kD pituarni cytosolovy protein

Autoimunitni onemocnéni
Autoimunitni tyreoditida
Diabetes mellitus 1. typu
Addisonova choroba

Hypogonadizmus, pred¢asné
ovarialni selhani

Autoimunitni hypoparatyreéza
Hypofyzitida

Vysvétlivky: TPO — tyreoidani peroxidaza, Tgl - tyreoglobulin, NIS - natrium jodid symporter GAD - dekarboxyléza kyseliny glutamo-

Vé, I1A-2 - ostrivkovy antigen 2

Tabulka 2. Protilatkami mediované antireceptorové endokrinopatie — TH2 odpovéd

Tkan/bunky proces
TSH receptor stimulace
inhibice
Inzulinovy receptor stimulace
inhibice
ACTH receptor stimulace
inhibice
PTH receptor inhibice
FSH receptor inhibice

www.medicinapropraxi.cz / MEDICINA PRO PRAXI

klinické projevy

GB tyreotoxikéza

hypotyredza (atroficka tyreoiditida)
hypoinzulinemické hypoglykémie
inzulin-rezistentni hyperglykémie
Cushinglv syndrom

Addisonovo onemocnéni
sekundarni hyperparatyreoidizmus
pred¢asna menopauza
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Primarni hypokortikalizmus nepatfi mezi nejCastéjsi
autoimunitni endokrinopatie, ale je nutno zddraznit,
Ze v souCasné dobé vznikd pfevazné (az 90 %) na za-
kladé autoimunitniho procesu kiry nadledvin. Kromé
téchto klasickych autoimunitnich endokrinopatii vSak
existuji autoimunitni choroby dalSich endokrinnich
Zl4z (napf. autoimunitni paratyreoiditida, gonadalni
poruchy, autoimunitni hypofyzitida) (4). Autoimunitni
endokrinopatie se ¢asto vazi s fadou dalSich, organo-
vé specifickych autoimunit a jejich klinicky projev nas
musi vést i k vySetfeni endokrinnich organd. Jedna
se napfiklad o autoimunitni gastritidu, autoimunitni
hepatitidu, celiakii, alopecii a vitiligo.

Vyskyt autoimunitnich endokrinopatii nemusi
byt pouze izolovany, ale miZe dochazet k asociaci
do tzv. autoimunitniho polyglandularniho syndromu
(APS) (tabulka 3) (6). Pomérné Casto se u izolova-
nych autoimunitnich endokrinopatii, jako je napf.
autoimunitni tyreoiditida i diabetes mellitus 1. typu,
nachazi asociovany vyskyt autoprotilatek proti dal-
§im endokrinnim organtim, kdy prozatim nejsou jes-
té pfitomny Z&dné klinické projevy postizeni organd.
Tuto jednotku nazyvéame ,polyglanduldrni aktivace
autoimunity” (PAA), obecnéji oznacovana jako poly-
klonalni aktivace imunity — laboratorni autoimunitni
syndrom (9). U autoimunitni tyreoiditidy je velmi as-
ty vyskyt autoprotilatek proti steroidy produkujicim
burikam, to je proti jednotlivym vrstvam nadledvin,
a to zvlasté proti zéna glomeruléza a zéna retikularis
a autoprotilatek proti ovariim. Mezi subklinické pro-
jevy aktivace autoimunitniho procesu patfi unava,
kardiovaskularni pfiznaky, metabolické pfiznaky,
poruena reakce na stres.

Autoimunitni tyreopatie

Nejcastéjsim klinickym projevem autoimunitnich
endokrinopatii jsou autoimunitni tyreopatie. Vyskyt
narlistd s vékem a je podstatné castéjsi u zen nez
u muzd.

Autoimunitni tyreopatie se déli na dvé skupiny,
jednak je to Graves-Basedowova (GB) tyreotoxikéza

a druhou skupinu tvofi zénéty &titné Zlazy (auto-
imunitni lymfocytarni tyreoiditida), které se déli na
nékolik subtypl: Hashimotova tyreoiditida, juvenilni
tyreoiditida, poporodni tyreoiditida, silentni (néma)
tyreoiditida, atrofickd tyreoiditida a fibrozni tyreoidi-
tida (13).

Autoimunitni tyreopatie jsou choroby s poma-
lym pribéhem, s rizné dlouhym obdobim latence,
s remisemi a exacerbacemi a poruchy funkce §titné
Zlazy jsou nékdy i del$i dobu latentni. Funkce §titné
Zlazy u autoimunitni tyreoiditidy je ¢asto normalni,
postupna destrukce Stitné zZlazy vede k hypotyreo-
ze, vzacnéji je u autoimunitnich tyreoiditid pfitomna
hyperfunkce $§titné zlazy. Hyperfunkce §titné zlazy
dominuje v klinickém obraze GB tyreotoxikézy.
Celkové zanétlivé projevy byvaji laboratorné pro-
kazatelné (napf. zvySend FW), ale klinicky obvykle
malo zfejmé. Lokélni nalez na krku kolis& od obrazu
velkych polynoddznich nebo difuznich strum nebo
jen S&titnou zlazu s normalni velikosti az po pinou
atrofizaci tkané §titné Zlazy.

Mezi hlavni tyreoidalni antigeny, uplatfujici se
v ramci tyreoidalni autoimunity, patfi tyreoglobulin
(Tgl), tyreoidalni peroxiddza (TPO), TSH receptor
(TSHR), natrium jodid symporter (NIS), ten vSak
ztraci na klinickém vyznamu. K posouzeni aktivity
autoimunitniho procesu u autoimunitni tyreoiditidy
pouzivame stanoveni autoprotilatek proti tyreoglo-
bulinu a proti tyreocidalni peroxidaze. Pro diagndzu
GB tyreotoxikdzy je duleZité stanoveni autoprotilatek
proti TSHR. Laboratorné dostupné vySetfeni auto-
protilatek proti TSHR (TRAK) nerozliSuje stimulacni
a inhibiéni slozku téchto protilatek, které se mohou
uplatnit bud pfi stimulaci cilového receptoru nebo je-
ho zablokovani. Inhibi¢ni protilatky se patogeneticky
uplatriuji pfi rozvoji hypotyredzy u atrofické tyreoiditi-
dy. Naopak stimulaéni protilatky hraji nespornou roli
v patogenezi GB tyreotoxikézy, endokrinni orbitopa-
tie, pretibidiniho myxedému a tyreoidaini akropachie.
Je v8ak nutno si uvédomit, Ze existuji autoimunitni ty-
reopatie, u kterych jsou vySe uvedené autoprotilatky

Tabulka 3. Autoimunitni polyglandularni syndromy

Nazev
APS |

Hlavni spojitost
mukokutanni kandidéza
hypoparatyreéza
Addisonova choroba

Vedlejsi spojitost

autoimunitni postizeni gonad, chronicka aktivni hepatitida, ma-
loabsorpéni syndrom, autoimunitni alopecie, vitiligo, chronicka
atroficka gastritida, autoimunitni tyreoiditida, diabetes mellitus

1. typu, ektodermalni dystrofie, keratokonjunktivitida, imunolo-
gické defekty (deficit T lymfocytd, IgA deficit), Sjogrentv syn-
drom, lymfocytéarni hypofyzitida

APS |l Addisonova choroba s autoimunitni tyreo-
iditidou (Schmidtdv sy) nebo diabetes
mellitus 1. typu a autoimunitni tyreoiditi-
da (CarpenterQv sy)

APS Il autoimunitni tyreoiditida

chronicka atroficka gastritida, autoimunitni alopecie, vitiligo, ce-
liakie, myasthenia gravis

jina organoveé specificka autoimunitni choroba: napf. diabetes

mellitus 1. typu, lymfocytarni hypofyzitida, autoimunitni proces
proti zaludeénim slozkam, celiakie, autoimunitni hepatitida, vi-
tiligo, autoimunitni alopecie, myasthenia gravis. Neni pfitomna
Addisonova choroba.
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pfechodné nebo i trvale negativni (aktivace TH1 a su-
prese TH2 lymfocytd). Znamena to tedy, Ze negativni
titr protilatek nevyluéuje autoimunitni tyreopatii (16).

Diabetes mellitus 1. typu

DM 1. typu je organové specifické autoimunitni
onemocnéni, které se mize manifestovat v jakém-
koliv véku. VétSinou je to vSak v détstvi s nahlym
rozvojem nebo vinovym charakterem (kratkodobé
zlepSeni-honeymoon) a ¢asné dospélosti a vyzna-
Cuje se rizné rychle probihajicim zanikem B-bunék
pankreatu, vedoucim k absolutnimu nedostatku in-
zulinu. Vlyskytuje se ve frekvenci 1:250-500 lidi ve
véku 20 let.

PIné rozvinuty klinicky obraz onemocnéni je
charakterizovan zvySenim glykémie, které byva spo-
jeno s zizni, poklesem hmotnosti, poruchou védomi.
Dlouhodobé je v ramci nemoci na podkladé glykosy-
lace protein( sklon ke vzniku dlouhodobych kompli-
kaci ledvinnych, oénich, nervovych a sklon k rozvoji
aterosklerdzy srdce, dolnich konéetin a mozku. Pro
poruchu je typicka hyperglykémie a sklon ke ketoaci-
ddze v disledku uvedeného nedostatku inzulinu.

Jiz fadu let pfed klinickym nastupem onemoc-
néni a v jeho pribéhu je mozno zaznamenat pfi-
tomnost cirkulujicich autoprotilatek proti nékterym
autoantigendm ostrlvkovych bunék a kombinace
jejich pozitivity zvySuje riziko autoimunitniho proce-
su. Pfitomnost téchto autoprotilatek v pribéhu one-
mocnéni kolisa a s dovrSenim procesu destrukce
B-bunék pankreatu dochazi k jejich poklesu az vy-
mizeni. Klinickd manifestace DM 1. typu se objevuje
az v dobé, kdy jiz doslo k destrukci vétsiny B-bu-
nék pankreatu. U mladych pacientl k této destrukci
dochézi podstatné rychleji nez u starsich (vétsinou
béhem 1-2 let). U pacientl se zaCatkem onemoc-
néni v dospélém véku probihd destrukce pomaleji
(5-10 let), u nejstarsich pacientt i déle.

Jedna se zejména o autoprotilatky proti dekarbo-
xyldze kyseliny glutamové (anti-GAD), tyrozin-
fosfatdze 1A-2 (anti-lA-2, islet antigen 2, antigen
Langerhansovych ostrivkd 2), inzulinové autopro-
tilatky (IAA) a dalSi, které spoleéné tvofi komplex
autoprotilatek proti ostrlvkovym bufkam (ICA).
Jednotlivé autoprotilatky se obvykle neobjevuiji
zéroven, ale postupné. Jako prvni se u dospélych
vétSinou vyskytuji anti-GAD, naopak u nejmladsich
déti IAA. Objeveni se anti-IA2 je patrné markerem
rychlé progrese inzulitidy. ICA po néstupu klinickych
znadmek onemocnéni ve srovnani s vySe uvedenymi
autoprotilatkami rychle klesaji, coz omezuje jejich
vyuzitelnost u pacientd s pomalejS§im pribéhem
onemocnéni. VySetieni ICA slouzi k diferencidlni
diagnostice diabetu 1. typu. ICA byvaji zachyceny
3-7 let pfed klinickou manifestaci onemocnéni, maji
screeningovy a prognosticky vyznam a objevuji se
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u 70-80% pacientd s DM 1. typu. Anti-GAD maji
prediktivni vyznam pro DM 1. typu, riziko ndstupu
onemocnéni do 5 let od detekce anti-GAD je 50 %.
Anti-GAD jsou sice vysoce citlivym markerem DM 1.
typu, ale malo specifickym, jelikoz se ve vysokych
titrech vyskytuji i u pacientd trpicich polyendokrinni-
mi autoimunitnimi onemocnénimi. Specifitu testu Ize
zvysit pouZitim dalSich marker( napf. IAA nebo anti-
IA-2. Autoprotilatky proti IA-2 se vyskytuji u 50-80 %
osob s nové diagnostikovanym DM 1. typu a u2-5%
jejich pfibuznych. Jsou vysoce asociované s rychlou
progresi onemocnéni k prokdzanému diabetu. Zda
se, ze anti-IA-2 protilatky jsou pro DM 1. typu vice
specifické nez protilatky proti GAD a méné &asto se
objevuji u jinych autoimunitnich onemocnéni bez
DM 1. typu. Autoprotilatky proti inzulinu maji vyluéné
postaveni pro specificitu inzulinu jako autoantigenu
pro B-buriky pankreatu. Vyskytuji se asi u 90% déti
s nové diagnostikovanym DM 1. typu do véku 5 let
a uméné nez 40% po véku 12 let (10).

V souCasnosti je rozliSovana skupina pozd-
niho vyskytu autoimunitniho diabetu u dospélych
(LADA) - 5-10% dfive charakterizovaného DM
2. typu. Diabetes LADA je charakterizovan pfede-
v8im autoprotilatkami proti GAD, autoprotilatky proti
inzulinu a 1A-2 se u dospélych lidi nachézeji velmi
vzacné a ICA autoprotilatky jsou velmi obtizné de-
tekovatelné.

Autoimunitni Addisonova choroba

V dnesni dobé je nejCastéjsi pficinou Addisonovy
choroby autoimunitni postizeni nadledvin.

Nejcastéji je postizena zona glomeruléza a reti-
kularis, zona fasciculata se stava ter¢em zcela vyji-
mecéné a vétsinou jako posledni bunééna vrstva.

Klinicka symptomatologie mliZe byt velmi pestra
(astenie, svalova slabost, pigmentace kdZe a sliznic,
Ubytek hmotnosti, nechutenstvi, zvraceni hypotenze,
spontanni hypoglykémie, snizena acidita zalude¢ni
§tavy, bolesti v bfise, prijem, zacpa).

Laboratorné nachdzime nizkou hladina kor-
tizolu pfi zvySené hladiné ACTH, hyponatrémii,
hyperkalémii, plochou glykemickou kfivku a chybi
stimulace kortizolémie v ACTH testu. Jako imuno-
logicky diagnosticky marker slouzi autoprotilatky
proti antigenim nadledvin. Cilovymi antigeny jsou
enzymy steroidogeneze, jako 21-hydroxylaza, mik-
rozomalni cytochrom P450 scc a 17 a-hydroxylaza
(4). Hlavnimi autoprotilatky popsanymi u Addiso-
novy choroby u dospélych jsou autoprotilatky proti
enzymu 21 hydroxylaze, které mohou byt testovany
imunoeseje. Mikrozomalni cytochrom P450 scc
a 17 o-hydroxyldza jsou spoleCnym antigenem
steroidy produkujicich bunék endokrinnich organ,
a proto dochazi velmi ¢asto k mnohocetnému pro-
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jevu autoimunity v oblasti nadledvin, ovarii a testes.
Autoprotilatky proti nadledvindm se ale mohou najit
u 0,2% zdravych kontrol, 1,3% pacientl s dal$imi
organové specifickymi autoimunitami, 4 % u nejbliz-
Sich pfibuznych pacienta a 4% hospitalizovanych
pacientd. Vyznam téchto autoprotilatek u pacientli
bez Addisonovy choroby neni zatim zndm a pfes to
se uvazuje, ze by mohly byt znamkou predikce roz-
voje autoimunitniho postizeni nadledvin.

Addisonova choroba se ¢asto vyskytuje v ramci
APS 1. all. typu.

Autoimunitni postizeni
pristitnych télisek

| kdyZ nejcastéjsi postizeni pfistitnych télisek je
chirurgického puvodu, pfibyva popist tzv. idiopatic-
kych forem a u fady z nich byl prokézén autoimunitni
plivod. Autoimunitni hypoparatyreéza je pfedevsim
soucésti APS typu |, kde se autoprotilatky proti pfi-

Stitnym téliskim nachézeji az u 38 % osob. Je nut-
no podotknout, Ze asi u 6% bézné populace jsou
tyto autoprotilatky pozitivni. Cilem autoprotilatek je
povrch bunék paratyreoidey a cilovym antigenem je
Ca? senzitivni receptor (4).

Gonaddlni poruchy

Autoimunitni postizeni ovarii Ize prokazat az
u 15% neplodnych Zen a je pfi¢inou ¢asného ovari-
alniho selhani. Autoimunitni poruchy ovarii a testes
se vyskytuji obvykle sou¢asné s autoimunitnim posti-
Zenim nadledvin, kde spole¢nym antigenem jsou en-
zymy steroidogeneze, které jsou piitomny v burikéch
vSech vrstev kliry nadledviny, placentarnim syncytiot-
rofoblastu, Leidigovych burikéch testes, dale v theca
interna a granuldza ovaridlnich folikuld. Podle naich
nalezu je autoimunita gonadalnich organt ¢asto spo-
jena i s dalSimi autoimunitnimi endokrinopatiemi, ze-
jména autoimunitni tyreoiditidou a DM 1. typu.

Doporucéeny postup pro praktické Iékare

* Diagnostika zavisi na moznostech pracovisté. Vzhledem k tomu, ze vSechny autoimunitni endokrinopatie mohou byt jak
izolované, tak vazany v ramci autoimunitnich polyglandularich syndromd a polyglandulari aktivace autoimunity, je vhodné
pfi vstupni diagnéze vysetfit co nejvétsi Skalu organove specifickych autoprotilatek, ktera je laboratorné k dispozici

Autoimunitni tyreoiditida:

o Stanoveni autoprotilatek proti tyreoidalni peroxidaze (metoda ELISA) a autoprotilétek proti tyreoglobulinu (metoda

ELISA) v intervalu nejméné 1x roéné

¢ Stanoveni hormon( — ssTSH, T4

 Sonografické vySetreni §titné zIazy, event. FNAB (dif. dg lymfou a uzlové strumy), déle kontrola cca 1x za 2 roky

Graves-Basedowova tyreotoxikéza:

o Stanoveni autoprotilatkek proti TSH receptoru (TRAK) (RIA metoda), v akutni fazi vhledem k monitoraci floridity

1x mésicné
¢ Stanoveni hormonl — ssTSH, fT4, T3
* Sonografické vySetfeni stitné zlazy, event. FNAB

Diabetes mellitus 1. typu:

* Stanoveni autoprotildtek proti dekarboxyldze kyseliny glutamové (metoda RIA), tyrozinfosfataze 1A-2 (metoda
RIA), inzulinovych autoprotilatek (metoda RIA), autoprotilatek proti ostrivkovym burikém (metoda nepfimé imuno-

fluorescence)

* glykémie nalacno a postprandialné, glykovany hemoglobin, C-peptid, vySetfeni moci

Autoimunitni Addisonova choroba:

* Stanoveni autoprotildtek proti nadledvindm (metoda nepfimé imunoflourescence), event. autoprotilatek proti

21-hydroxylaze (metoda RIA)

o Stanoveni hormon( - kortizol, ACTH, funkéni synacthenovy (ACTH) test

e CT nadledvin

Autoimunitni hypoparatyredza:

* Stanoveni autoprotilatek proti pfistitnym téliskim (metoda nepiimé imunofluorescence)

o Stanoveni vapniku (ionizovany vapnik), parathormon

* Sonografické vysetreni pfistitnych télisek

Autoimunitni postizeni gonad:

 Stanoveni autoprotilatek proti ovariim a testes (metoda nepfimé imunofluorescence)

 Stanoveni hormonu — FSH, LH, estradiol, testosteron

Lymfocytarni hypofyzitida:

* Stanoveni autoprotilatek proti hypofyze (nepfima imunofluorescence)

* Stanoveni hypofyzarnich hormonu

* Magneticka rezonance
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V rdmci autoimunitniho postizeni gonéd jsou pfi-
tomny autoprotilatky proti ovariim a testes. Protilatky
mohou také blokovat adherenci a penetraci spermii
do zona pellucida oocytu a tim snizovat fertilitu (3).

Lymfocytarni hypofyzitida

Lymfocytarni hypofyzitida (LH) je neuroendo-
krinni onemocnéni, charakterizované autoimunitnim
zénétem hypofyzy s riznym stupném poruchy hypo-
fyzérnich funkci.

LH se muze projevovat bolestmi hlavy, poru-
chami zorného pole a projevy deficitu hypofyzarnich
hormond. Casto se vyskytuje ve vazbé na autoimu-
nitni onemocnéni §titné zlazy, a to jak na autoimu-
nitni tyreoiditidu, tak GB tyreotoxikdzu. Vzacné se
vaze na centralni diabetes insipidus, Addisonovu
chorobu, DM 1. typu, autoimunitni hypoparatyreézu
a néktera systémova autoimunitni onemocnéni, jako
je napf. systémovy lupus erythematodes. Vyskyt LH
je 5-8x castéjsi u zen nez u muzl. U prvni velké
série literdrné popisovanych pfipadd LH se zdalo,
Ze vyskyt této choroby je silné vazan na téhotenstvi,
kde jsou postizeny Zeny ve 2. a 3. trimestru tého-
tenstvi a v prvnich Sesti mésicich po porodu. AvSak
soucasné popisy pfipadd ukazuji na vzestup vysky-
tu i mimo téhotenstvi a to u déti, Zen v menopauze
a i umuzd. Postizeni pacienti maji ¢asto v rodinné ¢i
osobni anamnéze vyskyt autoimunitni choroby.

Literatura

V neinvazivni diagnostice nabyva vyznamu sta-
noveni autoprotilatek proti hypofyze. Autoprotilatky
proti hypofyze byly v poslednich letech stanoveny
fadou metodu, napf. komplement fixanim testem,
imunofluorescenéni metodou, radioimunoeseji nebo
pomoci imunoblotu. Jako idedlni se ukazuje nepfi-
méa imunofluorescence. Klinicky vyznam maji pre-
devSim vysokoafinitni protilatky s vysokym titrem.
Autoprotilatky proti hypofyze mohou ¢asem vymizet,
a proto je také nutné posuzovat jejich ndlez v ¢ase
klinického rozvoje onemocnéni (2).

Terapie autoimunitnich
endokrinopatii

Jiz fadu let se v klasické endokrinologii uka-
zuje, Ze nasazeni substitucni hormondini terapie
perordlné poddvané dokaze celkové zlepsit stav
pacienta v té dobé s tzv. idiopatickymi endokrino-
patiemi (pozdéji s prokézanou autoimunitni etiologii)
i v oblastech endokrinnich regulaci, které zdanlivé
s terapii pfislusSnym hormonem nemusi mit vztah
(stend by effect). Jednim z takovychto pfikladd by-
lo podavani tyreoglobulinu, ktery nejenom vylepsil
tyreoidalni funkce a zlepsil napt. i fertilitu pacientek.
DalSim takovym pozorovanim bylo poddvani inzulinu
pacientiim s diabetem, ktery oddalil rozvoj a zavaz-
nost onemocnéni a tato funkce neodpovidala pouhé
substituci hormonem.

Jako jedni z prvnich, kteff literdrné uzavreli tento
problém, byli v roce 1995 Schllot a Eisenbarth, ktefi
tuto hormonalini terapii u autoimunitnich endokri-
nopatii nazvali izohormonalini terapii (8). Spocivéa
v podavani hormonu endokrinni Zlazy, postizené au-
toimunitnim zanétem (napf. tyroxinu pfi autoimunitni
tyreoiditidé) a pfedpoklada se, ze podavani hormonu
muze na jedné strané zklidnit produkujici endokrinni
burku, kterd pfestava byt teréem autoimunitni reak-
ce a na druhé strané ma imunomodulagni efekt, kde
vyvold imunologickou toleranci cilovych antigend
supresi efektorovych T lymfocytl. K objasnéni me-
chanizmu suprese autoreaktivnich T lymfocytd pfi-
spélo poznani v oblasti T regulaCnich bunék a uka-
zalo se, ze hlavnimi imunologickymi mechanizmy,
které pfispivaji k vysvétleni izohormonalni terapie,
jsou mechanizmy navozené oralini toleranci a imuni-
zaci aplikovanym antigenem.

Pochopeni izohormonalini terapie v souCasné
dobé dava $anci, Ze se stane optimalni terapii auto-
imunitnich endokrinopati.
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