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PATOFIZIOLOGIJA IDIOPATSKIH UPALNIH MIOPATIJA
PATHOPHYSIOLOGY OF IDIOPATHIC INFLAMMATORY MYOPATHIES
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U patogenezi idiopatskih upalnih miopatija (engl. idiopathic inflammatory myopathies, IIM) vaznu ulogu imaju
miozitis-specificna protutijela i miozitis-povezana protutijela koja su povezana s razli¢itim IIM fenotipovima i kli-
nickom prognozom. Na razvoj IIM utjece slozeno medudjelovanje pridruzenih bolesti (npr. malignih bolesti), viru-
snih i bakterijskih infekcija, nekih lijekova, genetske predispozicije te okoli$nih utjecaja. Ovi ¢cimbenici mogu pota-
knuti stvaranje autoprotutijela koja se nakupljaju u misi¢nom tkivu ometajuci funkciju njihovih specifi¢nih autoan-
tigena te dovode do ostecenja misi¢nih stanica i razvoja upale. Ostali moguci patogenetski mehanizmi ukljucuju
ulogu interferonskog puta u nastanku miozitisa. Transkriptomske analize zahvacenih tkiva pacijenata s miozitisom
otkrile su prekomjernu aktivaciju puta interferona tipa 1 u dermatomiozitisu, a druga istrazivanja su pokazala kako
anti-MDADS protutijela mogu aktivirati interferonski put direktnim vezanjem na autoantigene u misi¢nim vlaknima.
Osim toga, djelovanjem citotoksi¢nih T-limfocita misi¢na vlakna u polimiozitisu prolaze proces nekroptoze (novo-
otkriveni oblik regulirane stani¢ne smrti) te tako poti¢u upalu i disfunkciju misi¢a otpustanjem upalnih posrednika
(npr. DAMP, engl. damage-associated molecular patterns). Posljedi¢no se aktiviraju stanice prirodenog imunosnog
odgovora (makrofazi i dendriti¢ne stanice) pojacavajuci prezentaciju antigena i proizvodnju upalnih citokina ¢ime
se potice steCeni imunitet, autoreaktivna aktivacija T limfocita i daljnja ozljeda misi¢a. Nadalje, ne samo molekule
povezane s nekroptozom, ve¢ i neki mitohondrijski proteini te reaktivni radikali kisika mogu biti uklju¢eni u nekrop-
tozu misi¢nih vlakana. Ipak, do danas, nisu razjasnjeni mnogi uzroci oste¢enja u IIM te razlozi razli¢ite osjetljivosti
tkiva na ostecenje posredovano specifi¢nim autoprotutijelima.

Istrazivanje viSestrukih patogenetskih mehanizama o$tecenja u IIM moglo bi usmjeriti strategiju lijeCenja prema
razli¢itim ciljnim molekulama ¢ime bi se poboljsali ishodi lijecenja ove heterogene skupine bolesti.
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