Uloha vybranych chemokini a cytokini v patogenezi exogennich alergickych alveolitid
MUDr. Sterclovd Martina, Ph.D.
Pneumologicka klinika 1. LF UK a FTN

Pro exogenni alergické alveolitidy (EAA) je typické postiZeni plicniho parenchymu, které
vznika v pfi¢inné souvislosti s opakovanou inhala¢ni expozici organickym antigentim u
geneticky predisponovaného jedince. Prognosticky zavaznou podskupinu tvofi pacienti

s fibrotickym plicnim postizenim na podkladé EAA. Pokud nabyde EAA progredujiciho
fenotypu, blizi se prognoza pacientl prognéze nemocnych s idiopatickou plicni fibrézou (IPF)
s pramérnym piezitim 2-5 let.

Zakladnim 1é¢ebnym opatfenim u nemocnych s EAA je zamezeni dalSiho kontaktu

s vyvolavajicim inhala¢nim antigenem. V ¢eské populaci nejsme pii jeho detekci ispésni cca
u 1/3 nemocnych. Expozici antigenu provazi adaptivni humoralni odpovéd’ s tvorbou
specifickych imunoglobulinti G (IgG). Fyziologického rozmezi koncentraci specifickych IgG
je pro jednotlivé antigeny individualni. VétSina ceskych nemocnych je exponovéna vice nez
jednomu inhala¢nimu antigenu. Dal§i moznosti detekce zdroje expozice pfedstavuje
stanovené sérologické odpovédi na antigenni extrakt, pfipraveny ze vzork odebranych

v suspektnim prostiedi konkrétniho pacienta.

Vyzkum patogeneze zejména fibrotickych EAA miize slouzit jako zéklad pro nové 1écebné
metody. Cytokinové a chemokinové prostiedi u nemocnych s fibrotickou EAA a IPF se
signifikantné nelisi. Primarni lidské fibroblasty stimulované tekutinou ziskanou
bronchoalveolarni lavaz (BALT) nemocnych s fibrotickym fenotypem intersticialniho
plicniho procesu (IPP) vykazuji vétsi proliferacni aktivitu. Ta koreluje s rozsahem IPP
pocitacovou tomografii s vysokou rozliSovaci schopnosti (HRCT). Takto stimulované
fibroblasty produkuji signifikantné vyssi mnozstvi matrixové metaloproteinazy 7.

V BALT EAA a IPF jsou obdobné koncentrace angiogennich chemokinti véetné vaskularniho
endotelialniho ristového faktoru (VEGF) a a-podjednotky receptoru pro IL-4 (IL-4Ra).
Koncentrace VEGF 1 IL-4Ra pozitivné koreluji s rozsahem fibrézy na HRCT. Neni bez
zajimavosti, Zze v roce 2019 byl pro 1é€bu progredujicich fibrotizujicich IPP (véetné EAA)
schvalen trikinazovy inhibitor nintedanib, ktery blokuje mimo jiné receptor pro VEGF.
Klinické studie s monoklonalni protilatkou proti IL-4 nepfinesly podobny vysledek, alespon
v ptipad¢ nemocnych s IPF. Moznym vysvétlenim absence efektu testovanych molekul
pfinasi genové polymorfismy IL-4, z nichZ pouze nékteré ovlivituji pribéh onemocnéni.

Data ziskana dlouhodobym vyzkumem problematiky EAA vedla k vzniku ¢eskych
doporucenych postupti pro diagnostiku a 1é¢bu EAA, k optimalizaci modela slouzicich
k vyzkumu patogeneze onemocnéni a ke zlepSeni detekce zdrojii expozice.
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