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SLE je chronickeé zdnétlivé onemocnéni's abnormdlnimiimunitni-
mi reakcemi, které je fadi do kategorie autoimunitnich onemocnéni.

V etiopatogenezi hraji roli vlivy genetické, abnormality v imu-
nitni regulaci, hormondilni vlivy, infekce, toxiny, léky, vék.

SLE se castéji vyskytuje u osob s HLA haplotypem A1-B8-DR3-
DR52-DQ2, ddle u osob s vrozenym deficitem C2,C3 ¢i C4 sloZzek
komplementu, také u nositel(i zvldstnich alel pro Fcbeta receptor.
Zeny onemocni ¢astéji (az v 90 %) ve véku 20 — 40 let, coz svédci
o Uloze predevsim estrogent a prolaktinu. Suspektnim vyvoldva-
jicim faktorem jsou také viry (EB viry, CMG viry, Herpes viry, endo-
genni retroviry).

Abnormdini imunitni reakce je reprezentovand polyklondlIni
hyperaktivitou B bunék s polyklondlni hypergamaglobulinemii
a soucinnosti T lymfocytud s porusenymi jemnymi regulacnimi me-
chanismy, které by stimulovanou odpovéd utlumily. Podili se také
zménény mechanismus apoptosy bunék. Vysledkem je kontinudl-
ni produkce patogennich autoprotildtek (IgG anti DNA), z nichz
nékteré zplisobuji primé cytotoxické poskozeni a jiné se ucastni
tvorby imunitnich komplexd vytvdrejicich tkdnovd depozita, které
vedou k zdnétu v cilové tkdni a ke klinickému syndromu SLE.

U SLE vseobecné dochdzi k mirnému ndrdstu jak Th 1 cytoki-
nu (Il 2, INF gama/ tak i Th 2 /Il 4). VSeobecné u autoimunitnich
chorob jsou nizké hladiny INF gama a Il 4, tim nedochdzi ke stimu-
laci ThO lymfocytu k diferenciacina Th 1 a Th 2,a tim je umozZnéna
exprese Il 6, ktery stimuluje Th17 lymfocyty k produkci Il 17, kte-
ry je spoustécem autoimunitnich chorob. U lupusové nefritidy je
charakteristické zvyseni Il 6 prokazatelné v moci (Il 6 se ovlivriuje
I14). U SLE je ddle zvysena hladina Il 10. Hladiny Il 10 jsou spojeny
s anti DNA, anti Ro a anti La odpovédi, tedy pfimo ovlivriiuje au-
toimunitni odpoveéd a tvorbu autoprotildtek. Tento Il 10 je napr.
primo produkovdn Herpes viry.

Systemic lupus erythematodes - physiological regu-
lating medicine as a therapeutic option: a case study

Lenka Randakova, MD, general practitioner, Prague

Systemic lupus erythematodes (SLE) represents a chronic inflam-
matory ilness, which ranks among autoimmune diseases. There are
many etiopatogenetic factors in SLE, e.g. genetic influences, abnor-
malities of immunological regulations, hormonal influences, some
infections (primarily viral — e.g. EB, CMG, Herpes). SLE occurs more
frequently in people with HLA haplotype A1-B8-DR3-DR52-DQ?2,
with congenital deficite of C2,C3, C4 components of complement.
Women suffer from SLE more frequently (90 %) in the age between
20 - 40 let; the fact is indicative of role of estrogens and prolactine
in evolution of SLE.

Abnormal immune reaction in SLE patients represents B cells
polyclonal hyperactivity with polyclonal hypergamaglobulinemia,
T cells involvement, damaged fine regulatory mechanisms which
would moderate the increased stimulated immune reaction. Con-
sequence of theimmune situation is increased production of patoge-
nic autoantibodies (IgG anti-DNA), some of them causing cytotoxical
damage, immunocomplex production with tissue depositions cau-
sing inflammation in target tissues and clinical manifestation of SLE.

In SLE patients experience an increase in Th 1 cytokines /Il 2, INF-
-gama/ and also Th 2 cytokines / Il 4/ production, IL-6 expression sti-
mulates Th17 lymfocyty to produce Il-17, the trigger of autoimmune
diseases. TNF-alfa concentration in SLE patients is usually decreased.
Clinical manifestation depends of specific tissue composition of tar-
get organs, common denominator being damage of vascular wall. In
80% of SLE cases skin is affected (,butterfly exanthema®), also other
organs (e.g. kidneys, joints, muscles, lungs, myocard, blood) can be
affected.

We present a man, age 40, suffering from SLE. The first sym-
ptoms (skin manifestion, primarily on the face and chest) occurred
at age 36 following a herpes genitalis infection that was treated
with aciclov. After a skin biopsy, the diagnosis was established as
SLE, specifically Erythematodes chronicum discoides. Therapy with
chloroquine was started, but, in spite of positive results, the patient
disrupted therapy by himself (he was afraid of possible unwanted
effect of the medication), and within 2 weeks a relapse occured. The
pacient decided to try physiological regulataive medicine (PRM)
therapy. It began with combination of Guna-Matrix, Guna-Liver,
Eubioflor, Guna-Dermo (which was lately replaced by Anti-Age skin).
After 2 months of PRM therapy, skin manifestations of SLE practi-
cally disappeared. (As a beneficial side effect of PRM therapy also
other skin problems- erytrasma inquinae, fimosis, onychomycosis
-improved.) The state further improved after start of TNF-alfa admi-
nistration (other PRM medications included: Guna-Cell, Guna-Male,
Colostro noni). Also laboratory immunological findings normalized.
PRM therapy proved to be an effective option for therapy of patients
suffering from SLE.




Prehledne

SLE — zvyseni Il 6,11 10, INF gama, susp. Il 5, ¢ste¢né snizeni TNF alfa
INF gama - je produkovany mononukleéry periferni krve a dokaze
indukovat polyklondlnf aktivitu B bunék, také indukuje switch IgG1
na lgG2 a 3, coz jsou podtfidy zastoupené hlavné v patogenezi SLE.
SLE: navyseni INF gama = arthritickd symptomatologie, navysenf
Il 4 = serositis, postizeni CNS, navyseni Th 1 = predevsim rendini
postizenf

Uloha TNF alfa

Je secernovan monocyty, plicnimi makrofagy, Kupferovymi bunka-
mi, peritonedlnimi makrofagy. Stimuluje uvolhovani neutrofili z kostni
drené, podporuje diferenciaci monocytd na makrofagy a jejich aktivaci,
stimuluje syntezu protein( akutni faze, aktivuje komplementovou kas-
kadu a vnéjsi systém koagulace, podporuje cévni trombosu, ovliviiuje
metabolismus lipid{ a tim ateroskleroticky proces, pasobi anorekticky,
mé kachektizujici Gc¢inek. V nadbytku spousti nadmeérnou zénétlivou
odpoved. U pacientl s SLE plsobf jako ochranny faktor.

Koncentrace TNF alfa u pacient( s SLE jsou bud nizsi (snizené pro-
dukce makrofagy) nebo stejné, jako u zdravé populace. Dulezity pro
aktivitu onemocnéni je pomér k nékterym cytokinlim. Pfedevsim po-
mér TNF alfa /11 10 — je vy33i u pacientd s neaktivnim onemocnénim.

V terapii je tfeba zvysit solubilni receptor pro TNF alfa, na ktery se
TNF alfa vychytava, a tim dochézi k inhibici biologické aktivity TNF alfa.

I112 participuje také na aktivité onemocnéni. U aktivnich onemoc-
nénfje pomeér Il 12/114 a pomér 11 12/11 10 vyssi.

Morfologicko-histologicky obraz se ménf podle specifického sloze-
ni postizeného organu. Spole¢nym jmenovatelem je poskozeni cévni
stény bud zadnétem, nebo nezanétlivou vaskulopatii, postihujici tepny
i zily. Charakteristicky je nalez fibrinoidu a hematoxylinem barvitelnych
télisek.

Imunopatologické nédlezy — ANA - antinukledrni protilatky a speci-
ficky imunofluorescencni nélez, LE buriky (lupusbandtest — imunoflu-
orescenc¢ni prikaz slozek komplementu v bioptickém vzorku kize). RF
je ve 4 0% pozitivn.

Chemickad
struktura TNF

Klinika

V 80% jde o postizeni kozni — erytematosni a makulopapulozni
zmény v obliceji vytvarejici charakteristicky motylovy erytem. Arthral-
gie, kloubni, svalové obtize, febrility, ulnarni deviace prstl bez destruk-
ce kloubt. Glomerulonefritidy projevujici se proteinurii, SLE mdze vést
k selhani ledvin. Leukocytopenie, trombocytopenie, normochromni
hemolytické anemie, Sjogrendv syndrom. Plice — pneumonitida, pleu-
ritida. Srdce endokarditis, perikarditis, ekg zmény. Hepatomegalie, CNS
— funkéni zmény, psychdéza, kiece. Postizeni GIT.

American Rheumatism Asociation — ARA, obsahuje 11 kriterii,
z toho pro diagnézu SLE je nutnost splnit 4.

motylovity erytem

diskoidni erytem

fotosensitivita

ulcerace na sliznici dutiny Ustni

arthritis- serositis

postizeni ledvin

postizeni CNS

mononeuritis, psychotické zmény

hematopoetické zmény

imunopatologické nélezy

antinuklearnf protildtky

Kazuistika Erythematodes chronicum discoides

Pacient: Ing. J. H. nar.vr. 1973

RA: Otec nar. v r. 1941, zdrdv, matka nar. v r. 1947 art. hypertenze,
bratfi nar. v r. 1972, 1979, zdravi, syn nar. v r. 2000 potravinové alergie

OA:V 6. més. scarlatina, operace ing. hernie ve 4 letech, polinosis,
alergie na pyly trav, solarni erytem, atopicky ekzém nemél, Myopia |.
utr,, korekce - 2,5d bilat., Uraz — po padu z kola frct. palce LHK, od pu-
berty akne vulg., nyni vice v oblasti zad az jizviciho se charakteru, v in-
guinach erytrasma, onychomycosis. 4/2010 vysetfen kolonoskopicky
pro drazdivy tra¢nik, rectorhagii — normalni ndlez do lienalni flexury.

NO: V zafi 2009 dovolend na Menorce. Po navratu vysev Herpes
genitélis, prelécen Herpesin 400mg tbl, zhojen. Nasledné se objevil
erytem na pravé lici — nyni 2,5cm x 4cm hrejiva, zarizovéld palpacné
plasticka skvrna, tuhé konzistence, lehce Supinati, centrélné nabled-
1&. Nesvedi, neboli. Leva labidlni ryha zar(zovéld v pruhu Site 1cm.
Na obou tvéfich po jednom drobném fibromku. Prchavé erytemy
v dekoltu a nad sterndlni kosti. Na zddech v horni poloviné folikuldrné
vdzané papuly, misty pustuly s maximem axialné.

Pacient byl lé¢en na kozni ambulanci zpocatku pro dermatitis
seborhoica faciei, Acne vulgaris — Nizoral crm na oblicej, Eclaran 5
na zada (10. 2. 2010). Zména na Advantan, centrdlné vybled, vysazeno
po tydnu. Pro nelepsici se stav odeslan na konsilium na koznf kliniku
VEN Praha 27. 4. 2010 provedena biopsie z loZiska. Rozmér loZiska teh-
dy rozsahu 3x3cm.

Nalez

Makro: svétla ¢astka, velikost excise 3x3x3mm. Epidermis je vyraz-
né nepravidelné akantotickd, vykazuje spongiozu, lymfocytérni exocy-
tosu, parakeratozu s exudatem v rohové vrstvé. V hornim koriu jsou
patrné perivaskuldrni periadnexalni mononukledrni infiltraty, jsou za-



imunologie

stizeny hyperplastické vlasové folikuly. Bez pfitomnosti mucinu. Hou-
bové struktury a mucin neprokazan.

Pacient diagnostikovan - Erythematodes chronicum discoides.
Ordinovan Delagil tbl. 5. 5. 2010 — pacient bez klinickych projev. Pa-
cient ale vysadil 1é¢bu z dlvodu nezddoucich moznych Ucinkd léku
uvedenych na pfibalovém letdku. Do 16 dnd doslo k recidivé. Pacient
se rozhod! pro moznost terapie FRM.

Pacienta jsem prevzala do péce 8. 11. 2010.

Zahdjena terapie — drendz — GUNA Matrix gtt 20 kapek denné,
GUNA Liver 2x3 pelety denné, Eubioflor gtt 15 kapek vecer — Upra-
va mikroflory stfeva, drendz, GUNA Dermo gtt 20 kapek odpoledne
(PN.E.l. = 11'1,2, protizénétlivé plsobeni, symptomaticka terapie kozni).
Citomix 3 pelety dopoledne. GUNA Dermo postupné nahrazena Anti
Age skin pelety — remodelace dermalni matrix.

Pacient dochdazel na kontroly 1 - 2x mési¢né. 25.1.2011 — normal-
ni konzistence kozni v oblasti afekci. Vpravo lehké zarGzoveéni 4,5x2 cm,
povrh hladky, lehce Supinati, bez nablednuti, v levé nasolabidInf ryze
pruh 5mm x 2,5cm, lehce zarGzovély. Afekce jiz podstaté neznatelné.

03/2011 — mirné polinotické obtize, prava tvar afekce ve stejném
rozsahu zarGzovéla, ale jiz konsistence a vzhledu normalni kéize, vice
vlevo zarGizoveni v nasolabidlni ryze, normalni turgor kozni, nesupinati.
Doslo jako vedlejsi ndlez jednak k uvolnéni fimosy, vymizeni erytrasma
inquinae a odrostly mykotické nehtové ploténky na DK.

Pacient objedndn na interni vysetfeni vcetné laboratore. 6. 4. 2011
- KO fyziologické hodnoty, diferencidl neproveden, urea, kreatinin, GF, JT
fyziologické hodnoty. Internf vysetfeni véetné ekg v normé. Polinotické
obtize feseny dle stavu homeopaticky (Sabadila 9 CH, Polens 15CH).

GUNA Cell gtt, Il 4 — po 20 kapkéach do 11 vody popijet cely den,
pondéli az patek. Anti Age skin 2x denné 5 pelet. Eubiomed 1 tbl den-
né, Silicea 15 CH 5 granuli 1x denné (chron. zénétlivy proces, akne, pre-
vence jizveni).

Prestoze pacient klinicky se pfi této terapii zlepsoval a projevy za-
kladniho onemocnéni byly jiz minimalni, zdkladnf zvrat nastal v oka-
mziku nasazeni do terapie TNF alfa gtt od 09/2011.

Ordinovano GUNA Cell, Male, TNF alfa gtt od pondéli do patku
po 20 kapkach do 11 vody, dale Anti Age vein 5 pelet denné, Colostro
noni 1 sécek vecer.

Imunologické vysetieni 16. 12. 2011 Medical center Myslikova 55

;E?"-{ - Sasmey -

Pred lécbou (duben 2010 - stav po biopsii)*

Praha 5. Imunologické vysetfeni bez patologie (v¢etné ENA, CIK, ACLA),
neutropennie 21% z 5,3 leukocytl (norma 45,0-70,0).

Kontrola 23. 2. 2012 - pacient bez klinickych projevd onemocné-
ni. Pokracujeme v uvedné terapii.

Kontrolnflaboratorni vysetfeni zvlasté vzhledem k neutropenii dne
25.5.2012- leukocyty 6,2, neutrof.segmenty 43,8 % (45-70), dale norma,
FW 3/1h, urea 6,1, kreatinin 80, glykémie 5,0 mmol/I, ALT 0,46, AST 0,42
mikrokat./Il, mo¢ pH 6,0 chem. neg., sediment bez patol.ndlezu.

21. 9. 2012 - Pacient bez obtiZi, na doporuceni nyni GUNA TNF
alfa 20 kapek 1x tydné preventivné. Kontrola 15. 10. 2012 idem.

Pacient douzival léky v 12/2012, byl bez obtiZi, v terapii nepokra-
¢oval. Dostavil se az 22. 3. 2013. Zacinaji mirné polinotické obtize, kiize
obliceje klidna, normalni barvy bez zar&Zzovéni, palpacné mirné hmat-
néd drobna zatvrdlinka v obl. vpravo centrdlné pod os zygomaticum.
Bilat. — fibromky / prdmér vlevo pfi¢né 1.cm, vpravo 0,5cm. Pokracuje-
me GUNA TNF alfa 20 kapek obden stfidat Anti Age vein 5 pelet. Thuja
AKH 2 tbl denné.

Kontrola 17.5.2013 — turgor kozni v normé, fysiologicky, barva
kozni fyziologickd, dva fibromky viz. Medikace idem.

Pacient objedndan na kontrolnf vysetfeni laboratore.

Rozvaha: Pacient splfuje kriteria pro diagndzu SLE — motylovity
erytem, diskoidni erytem, fotosensitivita, hematopoetické zmény.

ZAVERECNA KONSTATOVANT:

Uvedena kazuistika SLE a rozbor imunopatologické situace u toho-
to onemocnéni. TNF alfa je stéZejnim pro terapii u této diagndzy.
Dochdzi jak k vymizeni klinické symptomatologie, tak také k dpra-
vé hematopoetickych laboratornich ndlezd, tedy k fyziologické
regulaci imunitnich reakci.

V Praze dne 1.8.2013
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