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BEVEZETES

Ez a kiadvany bemutatja, mi az Aktivalt PI3K Delta Szindroma (APDS),
hogyan diagnosztizalhatd, milyen kezelési lehetdségek léteznek, és hogyan
kezelhetd a betegség.

Az els6dleges immunhianyok (PID-ek) ritka betegségek, amelyek az
immunrendszer bizonyos részeinek hianya vagy helytelen mikdédése miatt
alakulnak ki. Az immunrendszer védi a szervezetet a fert6zések, allergiak és
egyéb betegségek ellen. Ha nem miikédik megfeleléen, a PID-es betegek
hajlamosabbak lehetnek ezekre az allapotokra.

Az Aktivalt PI3K Delta Szindroma (APDS) egy olyan PID, ahol a fehérvérsejtek
mikodése hibas, kilondsen a B- és T-sejteké. Normalis esetben ezek a sejtek
felismerik és elpusztitjak a fert6zést okoz6 baktériumokat, virusokat. APDS-
ben ezek a fehérvérsejtek abnormalisak, ezért a betegek gyakran szenvednek
ismételt tiid6-, orr- (arciireg-) és fll-fertézésektdl, tovabba megnodvekszik a
fehérvérsejtek tulszaporodasabol eredd allapotok (pl. duzzadt nyirokcsomok,
limfoma) kockazata.

Az alabbiakban részletezziik, mi az APDS, diagnosztikajat, tlineteit, hosszu tavu
hatasait, terapias lehet6ségeit és a mindennapi életre gyakorolt hatasat.

MI AZ APDS?

Az Aktivalt PI3K Delta Szindroma (APDS) egy PID, amely az immunrendszert
érinti. A betegség f6 jellemzéje, hogy bizonyos fehérvérsejtek — féként a
limfocitak, ezen belll B- és T-sejtek — nem mikddnek megfeleléen. APDS-t
.PASLI"-nek (p110 delta aktivaciot okozé mutacid, idés T-sejtek, nyirokcsomo-
megnagyobbodas és immunhiany) is nevezték. Ritka genetikai hiba all a
hattérben, egymilli6 emberbdl kevesebb mint egynél fordul eld.

APDS esetén a B- és T-limfocitak normal esetben védik a szervezetet a
fertézésektél, de APDS-ben ezek a sejtek rendellenesek, igy a betegek mar
gyermekkorban is visszatérd, féleg 1éguti, orr- (arclireg-) és fil-fertézéseket
kaphatnak. A gyakori tidéfert6zések a horgék karosodasahoz (bronchiectasia)
vezethetnek, amikor a légutak kitagulnak, a nyak felgydlik, nehezitve a Iégzést
és tovabbi fert6zéseket okozva. A bronchiectasia tiinete lehet legalabb egy
hénapja tartd hurutos kohdgés. Eléfordulhat EBV (Epstein-Barr virus) és CMV
(citomegalovirus) fert6zés is.
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APDS-t a PIK3CD (APDS1) vagy PIK3R1 (APDS2) gén hibaja okozza. Ezek

a gének a foszfatidilinozitol 3-kinaz (PI3K) nevil enzim alcsoportjainak részeit
kddoljak, mely enzim fontos a limfocitak szaporodasaban és fejlédésében. A
génmutaciok tulzottan aktiv enzimet eredményeznek, amely a B- és T-sejtek
hibas fejlédéséhez, mikddéséhez vezet — emiatt csokken a szervezet baktérium-
és virusellenes védekezbképessége.

A tulzottan aktiv enzim miatt a fehérvérsejtek gyorsabban szaporodnak,
ezaltal ezek ,6sszetorlédnak” a szervezet bizonyos mirigyeiben, mint pl.

a nyirokcsomokban, amelyek ezért megnagyobbodnak (nyirokcsomo-
megnagyobbodas). Ezek a sejthalmazok (nodule lymphoid hyperplasia)

fé6leg a légutakban vagy a bélrendszerben fordulhatnak el6. Bar ezek az
allapotok lehetnek joindulatuak, APDS esetén megnd a B-sejtes limfoma, mint
hematoldgiai betegség kockazata.

Tovabba a hibas B- és T-sejtek az egészséges sajat sejteket is megtamadhatjak
(,autoimmunitas”), pl. vérszegénységet (anaemiat) vagy vérlemezkeszam-
csokkenést okozva (ami vérzékenységet eredményezhet).

APDS 06roklédhet is, vagyis a csaladban masoknal is eléfordulhat!
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APDS DIAGNOSZTIKAJA

Az APDS diagndzisa a tlinetek, laboratoriumi vizsgalatok (pl. B- és T-sejtszam)
és genetikai tesztek alapjan torténik.

Klinikai tiinetek: Az APDS-es betegek gyerekkorban vagy késébb jelenhetnek
meg visszatérd, sulyos bakterialis és virusos fertézésekkel (tidd, orr, fil),
kronikus kéhoégés, duzzadt nyirokcsomok, megduzzadt 1ép, maj. Gyermekeknél
fejlédési elmaradas. Autoimmun és gyulladasos jelek: vérszegénység, alacsony
vérlemezkeszam, vastagbélnyalkahartya-gyulladas (colitis), makacs hasmenés,
tartos hasi fajdalom, vesegyulladas (glomerulonephritis).

Laboratoriumi vizsgalatok: A rendellenes fehérvérsejt-termelés miatt né

az érett T-sejtek aranya, de ezek nem mikddnek jol. Csokken a plazma
immunglobulin szintje (hipogammaglobulinémia), amely kulcsfontossagu a
fertézések elleni védelemben. Hasonlé hipogammaglobulin szintet CVID-

ben is mérhetnek, ezért kiemelten fontos a részletes differencialdiagnézis
autoimmun , nyirokcsémémegnagyobbodassal jaré tiinetek (autoimmunitas,
duzzadt nyirokcsomok stb.) fennallasakor. Egyes esetek hiper IgM szindromat
utdnozhatnak a leletek.
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Genetikai vizsgalat: A diagnézis végérvényes megerésitése a PIK3CD vagy
PIK3R1 gén szekvenalasaval lehetséges.

APDS KEZELESI LEHETOSEGEI

A terapia mindig a tlinetek alapjan, egyénileg torténik. Fert6zések esetén gyors
antibiotikum- vagy virusellenes kezelés. Ha visszatérd fert6zésekre hajlamos a
beteg, tartds antibiotikum/antiviralis profilaxis adhaté.

Ha a szervezet gyenge ellenanyag-termeld, immunglobulin-pétlas (intravénas
vagy bér ala). Ezzel a szév6dmények és szervek (pl. tidd) karosodasa
csokkenthetd.

Hematopoetikus 6ssejt-transzplantacié (HSCT) jelenleg az egyetlen oki
(kuracios), gyogyité eljaras, de komoly kockazata van. Sulyos APDS-ben vagy
limféma fennallasakor mérlegelendd. Itt egészséges donor Gssejtjeit adjak be,
hogy helyettesitsék a hibas sejteket.

Immunmodulans gyégyszerek (pl. szteroidok, sirolimus, rituximab)
csokkenthetik az autoimmun szévédményeket (pl. alacsony sejtszam, vese-,
izlleti-, vastagbélgyulladas).

Uj gyégyszerek: Jelenleg fejlesztés (klinikai vizsgalat) alatt allnak célzott
terapiak, melyek kdzvetlendl a hibasan miikédé enzimet (PI3Kdelta-inhibitorok)
gatoljak. Ezek féleg a fehérvérsejt-tulszaporodas esetén igéretesek.

Tamogato kezelés az akut fert6zés idején:
 Folyadékpdtlas

» Laz- és fajdalomcsillapitas

» Bronchodilatator és kéhogéscsillapitod

» Gyogytorna, Iégz6torna, légutak atmosasa
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AZ ELET APDS-SEL

A mindennapi életmddbeli korrekciok mindig a tunetek sulyossagahoz igazodnak.
Sulyosan érintett, immunglobulin-poétlasban nem részesiildk oltasat a kezeld PID-
szakorvos javaslata alapjan kell elvégezni. Kertlni kell a potencialis bakterialis
és virusos fertdzésforrasokat: kérnyezeti, élelmiszer-higiénia, uszas (kiiléndsen
tavak/allovizek), allatkontaktus, fold/szennyezett talaj érintése, fert6zott
személyek kdzelsége. Rendszeres 6nellenérzés: duzzadt nyirokcsomaok, limféma
jeleinek (laz, éjszakai izzadas, kimerultség, bérviszketés, indokolatlan fogyas)
figyelése.
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TOVABBI INFORMACIO ES TAMOGATAS

Ezt a kiadvanyt az International Patient Organisation for Primary
Immunodeficiencies (IPOPI) készitette. Tovabbi tajékoztato flizeteink
is elérhetdk, és 68 orszagban vannak betegeknek szol6 szervezetek.
Tovabbi informacié és betegcsoportok vilagszerte: www.ipopi.org.

P\ BE

Email: pibe@pibe.hu

Ezt a forditast nem az IPOPI készitette. Mint ilyen, bar minden eréfeszitést megtesziink a forditas
pontossaganak biztositasa érdekében, az IPOPI nem garantalja a leforditott informacidk pontossagat,
megbizhatésagat vagy idészerliségét, és nem vallal felel6sséget az ilyen informaciok pontossagabdl,
megbizhatésagabdl vagy idészerliségébdl eredd veszteségekeért.

4prharming ) NOVARTIS

A kiadvany tdamogatasat a Pharming és a Novartis biztositotta.




