Systémovy lupus erythematosus
U muzov




SLE

* multisystémovée ochorenie z hladiska
clinickych a imunologickych prejavov

e presna patogenéza a etiologia zostavaju
nejasné

v

genetické, hormonalne a environmentalne
faktory



Zzeny maju 2,7x vyssie riziko autoimunitného
ochorenia ako muzi

pomer medzi zenami a muzmi so SLE je 9:1
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Imunitny systém



Pohlavné hormony a imunitny systéem
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ZENY

v’ zvy$end imunitna reaktivita- vyraznejSiu humoralnu aj bunkovu
imunitnu odpoved na antigén
v’ vy$si pomer CD4:CD8
v/ po menopauze sa znizuju pocty B-lymfocytov a pomocnych T buniek
v’ zvysené hladiny IgM
v" vyssia produkcia cirkulujucich protilatok

¢o zvysuje odolnost vocéi infekénym chorobam

Zvysena je napr. odozva protilatkovej odpovedi pri ockovani proti
chripke, hepatitide B a tetanu

Hewagama et al., 2009, AnsarAhnd, 1985, Cook, 2008)



ZENY

® Zvysena produkcia autoprotilatok
® Zvysena cytotoxicita
x zvySuje nachylnost k rozvoju autoimunitného

ochorenia

autoimunitné ochorenia, ktoré sa u zien klinicky sa
prejavujuce v skorsom veku su sprostredkované
prevazne autoprotilatkovou imunitnou odpovedou.




Zvysenie incidencie autoimunitnych chorob
u zien v zavislosti od veku

Vek <50 rokov

Skleroza multiplex 2:1
Trombocytopenicka purpura 2:1
Myasténia gravis 3:1
Reumatoidna artritida 3:1
Gravesova choroba 7:1
SLE 9:1

Autoprotilatkova imunitna odpoved'

Vek > 50 rokov

Dermatomyozitida 2:1
Systémova skleroza 4:1
Autoimunitna hepatitida 4-6:1
Sjogrenov syndrom 9:1

Hashimotova tyroiditida 10-20:1

Zvyseny pocet autoprotilatok a Th2
imunitna odpoved

Fairweather, D., Frisancho-Kiss, S., Rose, N. R.: Sex Differences in Autoimmune Disease from a Pahtological Perspective. AJP, 173, 2008, ¢&. 3, s. 600-609.



e Autoimunitné ochorenia u muzov sa vyznacuju
skor akutnym zapalom, inym rozsahom
autoprotilatok a charakteristickou
prozapalovou Thl imunitnou reakciou



SLE u muzov ma niekolko sSpecifickych crt.

prevalencia SLE je vyrazne nizSia ako u zien,
obzvlast po puberte

rozdiely vo frekvencii postihnutia niektorych
organov

SLE u muzov ma casto zavaznejsi priebeh a
menej priaznivejsiu prognozu ako u zien

vacsina muzov s SLE ma normalnu funkciu
gonad



SLE a muzi

e pri diagnostikovani ochorenia nizsia incidencia:
— muskuloskeletalnych symptomoy,
— RF,
—alopécie,
—fotosenzitivity
* \/ysSia prevalencia serozitid a diskoidného lupusu
* Menej vyskytu trombocytopénie
* \lysSia FW

e Autoprotilatky — nizsi vyskyt anti-Ro, anti-La, anti-Sm,
anti-dsDNA, anti-RNP a, C3



Lupus nefritida

v’ etnické rozdiely

* zvyseny vyskyt proteinurie, valcov, renalnej
insuficiencie

* najcastejsim typom je difuzna proliferativna
glomerulonefritida

* vyssia aktivita LN a hladiny kreatininu

e 24% muzov vs 7% zien — posledné stadium
renalneho ochorenia (Ding, 2012)



Morbidita/mortalita

e ZvySena mortalita muzov s LN

e Zvyseny mortalita v prvom roku od
diagnostikovania ochorenia

 Komorbidity - infarkt myokardu a neoplazie



Studiom rozdielov medzi muZmi a Zenami s SLE

sa venovali dve nase studie P

SLE- epidemioldgia, demografia, diagnostika, liecba

a jej nasledky”, 27.6. — 8.8.2011 — reumatoldgovia
formou dotaznikov

Rozdiely v klinickych prejavov u pacientov so SLE,
ktori boli vysetreni v rokoch 1984-2015



1. Stadia -profil pacientov
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Studia SLE — epidemiolégia, demografia, diagnostika, lie¢ba a jej nasledky, 27.6. — 8.8.2011,
Rovensky et al., Rheumatologia 2011; 25, 4: 195-197



Studia 2-
Klinické prejavy SLE pri diagnostikovani

Mutzi (n=66) Zeny (n=50) Statisticka
vyznamnost

Artritida (%) 46,9 33,3 p< 0,01

Serozitida (%) 45,4 25 p< 0,01

Horagka (%) 0 11,1 p< 0,05

Alopécia (%) 0 8,3 p< 0,05
Raynaudov sy (%) 2,1 5,6 n.s.
Fotosenzitivita (%) 3 5,6 n.s.
Kozné prejavy (%) 34,8 47,8 n.s.
Hematologické priznaky (%) 30,3 30,5 n.s.
Renadlne priznaky (%) 40,9 36,1 n.s.
Neuropsychické priznaky (%) 10,6 8,3 n.s.




Klinické prejavy SLE pri diagnostikovani
- literatura

TaBLE 1: Nonrenal manifestations of SLE more prominent in males by cohort.

Clinical manifestations
decreased in males

Musculoskeletal (MSK)

Laboratory abnormalities found

. : Clinical manifestations increased in males
increased in males

Cohort
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Studia 2
Priemerny vek pri dg
muzi zeny
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Liecba

Udrziavacia terapia

Ind liecba
Ind liecba
Mykofenolat mofetil
Mykofenolat mofetil
Cyklofosfamid p.o.
Cyklofosfamid p.o.
Cyklofosfamid pulzna liecba
Cyklofosfamid pulzna liecba
Metotrexat
Metotrexat
Azathioprin
Azathioprin
Antimalarika
Antimalarika
Kortikosteroidy

Kortikosteroidy 82%

Zeny

89%



Juvenilny SLE

* Ochorenie sa manifestuje zvacsa od 2.
decénia, hlavne v pubertalnom obdobi

e Vyskytv 1. decéniu je zriedkavy

e Subor pacientov MUDr. Mozolovej z rokov 1970-2014
dievcata . chlapci
3 ; 1
vo veku 5-18 rokov

Mozolova D. et al: Juvenilny systémovy lupus erythematosus u chlapcov . In
Rovensky J. et al (eds). SLE u muZov, SAP 2016



Prehlad organového postihnutia u chlapcov s SLE
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* zna&i lupus-like syndrém u chlapcov s deficitom C1q zlozky komplementu, z dvoch konsanguinnych manzZelstiev rémskeho etnika
GLN - glomerulonefritida

Mozolova D. et al: Juvenilny systémovy lupus erythematosus u chlapcov. In Rovensky J. et al (eds). SLE u muzov, SAP 2016



Na rozvoji JSLE sa zucastnuju

* nielen patologické imunitné mechanizmy ,ale aj
ostatné kofaktory, podobne ako u SLE v dospelosti

* nezanedbatelnu uUlohu hra geneticka predispozicia,
o com presvedcila aj MUDr. Mozolova v subore
pacientov, ked diagnostikovali SLE u identickych
dvojcCiat, pricom jedna z gemin este nemala
jednoznacnu symptomatologiu v klinickom obraze, ale
sa zistili uz pozitivne imunologické nalezy pre SLE

* Liecba bezrozdielov v pohlavi (intenzivnejsia pri
hospitalizacii, na podavanie v domacich podmienkach
hlavne u deti romskeho etnika sa nemohli vzdy
spolahnut)

Mozolova D. et al: Juvenilny systémovy lupus erythematosus u chlapcov. In Rovensky J. et al (eds). SLE u muzov, SAP 2016



Pacienti s lupus-like syndromom a deficitom C1q zlozky komplementu z dvoch
konsanguinnych manzelstiev

pri prijme pri kontrole

Mozolova D. et al: Juvenilny systémovy lupus erythematosus u chlapcov. In Rovensky J. et al (eds). SLE u muZov, SAP 2016
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* Rozdiely medzi pohlaviami pacientov
so SLE existuju

* Priebeh ochorenia u muzov nebyva
zvyCajne tak zavazny, aj ked' postihuje
rovnako vsetky organy ako u zien




Dakujem za pozornost |



