SYSTÉMOVÝ LUPUS ERYTEMATODES
= systémové autoimunitní onemocnění, při kterém dochází k tvorbě autoprotilátek a imunitně navozenému postižení různých orgánů

Etiologie:


genetická predispozice a faktory zevního prostředí: viry, superantigeny, ultrafialová záření

· vyvolávají polyklonální aktivaci Bbuněk a nespecifické zvýšení tvorby protilátek a klesá reaktivita a počet Tlymfocytů ( dysregulace imunitního systému ( syntéza autoprotilátek, produkce a ukládání imunitních komplexů a další imunopatologické reakce ( poškození různých orgánů (klouby, kůže, plíce, srdce, ledviny, NS)

predispozice při vrozeném defektu některých složek komplementu a při HLA haplotypu A1+, B8+, DR4+

tkáňové poškození autoprotilátkami s účastí široké škály dílčích mechanizmů, jako např. buněčná lýza, imunodepozita, stimulace nebo inhibice receptorů, průnik do živých buněk aj. 

provokační význam v  manifestaci nemoci mají zejména: oslunění, léky a estrogeny (hormonální antikoncepce)


polékový lupus: chlorpromazin, hydralazin, prokainamid, izoniazid, penicilamin a další léky

Epidemiologie:


20-30/ 100.000 obyvatel


častěji ženy (5-10:1)


obvykle začíná v mladších věkových skupinách (2-3 dekáda, fertilní věk – hormonální vlivy)

Klinický obraz:


VARIABILNÍ


nespecifické příznaky před klinickou manifestací: únavnost, zvýšená teplota, bolesti kloubů, svalů, hlavy


počátek onemocnění: akutní i perakutní s rychlým rozvojem orgánového poškození nebo pozvolný (vyvíjí se i několik let)


postižení KŮŽE



nejčastější, 80%



MOTÝLOVITÝ EXANTÉM



subakutní PAPULÓZNÍ EXANTÉM – postižení obličeje, šíje a horní části trupu



chronický DISKOIDNÍ lupus – na osvětlených částech kůže ( hypopigmentace, atrofie, jizvení kůže



FOTOSENZITIVITA kůže



řada nespecifických kožních změn: Raynaudův fenomén, livedo reticularis, vaskulitida, teleangiektazie, alopecie, urtikarie, panikulitida



postižení sliznic: nebolestivé ulcerace v dutině ústní


kloubní postižení:



velmi časté



mono/oligo i poly – artritida, akutní i chronická



u chronického průběhu ( kloubní deformity hl. kloubů ruky, instabilita (nevzniká na podlkadě destrukcí kloubních tkání jako u RA!) = Jaccoudova arropatie


svalové postižení – méně, myozitida – projeví se svalovou slabostí

prognóza:


rozhodující význam pro prognozu a stanovení terapie = postižení životně důležitých orgánů 


lupusová nefritida-u ½ nemocných


proteinurie, hematurie, válce v moči nebo pokles renálních funkcí



variabilní: asyptomatická či jako rozvinutý nefritický syndrom až renální insuficience


plíce-často



pleuritida u 30 – 60% nemocných – dobrá odpověď na protizá a imunosupresivní terapii



akutní lupusová pneumonitida – vážnější průběh, kašel, dušnost, horečky, vzácně i krvácení do plic (alveolární hemoragie, obvykle letální)



chroncký fibrotizující intersticiální proces, který zhoršuje prognózu



plicní hypertenze bez postižení plicního parenchymu – méně často, zhoršuje prognózu


srdce:postižení nebývá hemodynamicky závažné



perikarditida – u ½ nemocných



myokarditida méně častá



endokarditida = Libman-Sacksova verukózní endokarditida – vzácná, hl. při léčbě imunosupresivy


GIT:málo, GIT syndrom s bolestmi břicha, nechutenstvím a zvracením nebo ascites



mezenteriální vaskulitida, lupusová enteritida, pankreatitida, autoimunitní hepatitida


NS:nejčastější manifestace lupusu: 60 – 80%, pestré formy ( 19 subtypu neuropsychiatrického postižení: poorucha kognitivních fcí, organická psychóza, potucha afektivity, stavy zmatenosti


postih CNS – upozorní b olest hlavy, různé CMP, epileptiformní křeče, chorea



PNS – demyelinizace, senzitivní nebo motorická neuropatie, mnohočetná mononeuritida


získaná hyperkoagulační porucha = sekundární antifosfolipidový syndrom ( vznik protilátek proti koagulačním faktorům s fosfolipidy (=antifosfolipidové protilátky) ( ↑ rziko vzniku tromboembolických příhod, opakované ztráty plodu a předčasné porodu u fertilních žen



katastrodický antifosfolipifový syndrom = stav, při kterém dochází k akutním mnohočetným trombotizacím drobných cév a multiorgánovému selhání


akcelerovaná ateroskleróza – významná komplikace

Laboratorní a pomocná vyšetření


středně zvýšenou až vysokou sedimentaci erytrocytů, CRP normální či mírně zvýšení (if výrazné zvýšení ( možnost současné infekce)


leukocytopenie, anémie (často hemolytická)


pozitivní protilátky proti všem druhům krvinek – mohou být


postižení ledvin: proteinurie, erytrocyturie, hyalinní či buněčné válce v močovém sedimentu, případně ↓ GF


nespecifická polyklonální aktivace Bbuněk ( hypergamaglobulinémie, autoportilátky

protilátky proti nativní DNA a proti antigenu Sm


mohou se objevit autoprotilátky


protilátka proti ribozomálnímu Pproteinu u postižení NS


můžeme detekovat antifosfolipidové protilátky a protilátky proti C1q komplementu

Diferenciální diagnostika:


žádný suverenní dg test


k potvrzení dg: klasifikační kritéria dle ACR (dg = 4 kritéria z 11)


motýlovitý exantém


diskoidní exantém


fotosenzitivita


ulcerace v dutině ústní



neerosivní artritida dvou nebo více periferních kloubů


serozitida




pleuritida



perikarditida


renální postižení:



přetrvávající proteinurie nad 0,5 g/24 hod




buněčné válce



neurologické poruchy




křeče (po vyloučení jiné příčiny)




psychóza (po vyloučení polékového nebo metabolického původu)


hematologické poruchy




hemolytická anémie s retikulocytózou




leukopénie pod 4,0 · 109/l (opakovaný průkaz)




lymfopénie pod 1,5 · 109/l (opakovaný průkaz)




trombocytopénie pod 100 · 109/l (pokud není poléková)


imunologické poruchy



anti dsDNA autoprotilátky v séru v abnormálních hodnotách použitých testů




anti Sm autoprotilátky v séru (asi 10 % nemocných)




průkaz aCL protilátek


antinukleární protilátky
Terapie:


revmatolog + specialisté (nefrolog, pneumolog, dermatolog)


edukace pacienta: nepříznivý vliv slunce, vyvarovat se kontaktu s infekcemi a větší fy námahy


lehčí formy (kůže, klouby, lehčí hematologické abnormality):



glukokortikoidy, antimalarika, případně kombinace


těžší formy s viscerálním postižením:



imunosupresivní léčba glukokortikoidy + imunosupresiva (azathioprin, cyklofosfamid, cyklosporin A, mykofenolát mofetil)


! NÚ glukokortikoidů a imunosupresiv: osteoporóza, gastropatie, steroidní diabetes, hypertenze, infekční komplikac, psychické zěny u glukokortikoidů, hematotoxicita, hepatotoxicita, nefrotoxicita, onkogenicita, infekční komplikace


metotrexát: u artritidy, kožního postižení a serozitidy


antikoagulační léčba (u 2. antifosfolipidového syndromu


pravidelné sledování pacientů


