ARTYKULY POGLADOWE

Wystepowanie przeciwcial antyfosfolipidowych
1 ich znaczenie kliniczne u chorych
na reumatoidalne zapalenie stawow

The prevalence and clinical significance of antiphoshpolipid antibodies in rheumatoid
arthritis

Anna Filipowicz-Sosnowska, Robert Rupinski, Ewa Walewska

Klinika Reumatologii, Instytut Reumatologii im. Eleonory Reicher, Warszawa

Streszczenie: Doniesienie ma na celu zebranie danych o wystepowaniu przeciwciat antyfosfolipidowych
(antiphospholipid antibodies — aPL) u chorych na reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS) i o znaczeniu klinicznym
tych przeciwciat. Srednia czesto$é wystepowania aPL u chorych na RZS wynosi 28%. W kilku badaniach
wykazano zalezno$¢ migdzy aPL a zakrzepica, szczegdlnie przy wystepowaniu innych czynnikéw ryzyka.
Kontrowersyjne sg wyniki dotyczace powigzah wystepowania aPL z objawami neurologicznymi, zespotem
Raynauda, objawami pozastawowymi, zmianami nadzerkowymi w stawach, czynnikiem reumatoidalnym

i miazdzycag. W niektérych badaniach sugerowane sg powigzania wystepowania przeciwciat antykardiolipinowych
(anticardiolipin antibodies — aCL) ze stezeniem biatka C-reaktywnego, czynnikiem reumatoidalnym

i przeciwciatami przeciwjadrowymi. Inhibitory czynnika martwicy nowotworéw moga powodowaé indukcje aCL,
co nie faczy sie z wystepowaniem zmian charakterystycznych dla zespotu antyfosfolipidowego.

Stowa kluczowe: przeciwciata antyfosfolipidowe, przeciwciata antykardiolipinowe, reumatoidalne zapalenie
stawow, zespoét antyfosfolipidowy

Abstract: Published data were reviewed to evaluate the occurrence of antiphospholipid antibodies (aPL)

in rheumatoid arthritis (RA) patients and to investigate their clinical relevance in this population. The mean
prevalence of aPL in RA patients was calculated at 28%. Few studies have found a relationship between aPL
and thrombosis, particularly in combination with other risk factors. Conflicting results have been reported on
the association of anticardiolipin antibodies (aCL) positivity and neurologic symptoms, Reynaoud’s
phenomenon, radiologic erosions, extra-articular RA manifestations, rheumatoid factor, and atherosclerosis.
Some studies, however, suggest that there is a correlation present between those antibodies and C-reactive
protein levels, rheumatoid factor (RF) and antinuclear antibodies. Tumor necrosis factor blocking agents may
cause an induction of aCL, but it seems like they do not cause any clinical features related to the
antiphospholipid syndrome.
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Tabela 1. Wystepowanie aPL u chorych na reumatoidalne zapalenie stawow

Autor badania (rok) Liczba chorych Czestos¢ wystepowania Czestos¢ wystepowania
przeciwciat aPL (%) izotypow aPL (%)

IgG IgM
Fort i wsp. (1987) [9] 57 33 12 9
Keane i wsp. (1987) [10] 90 49 49 3
Buchanan i wsp. (1989) [11] 110 13 - -
Wolf i wsp. (1994) [12] 173 32 20 16
Merkel i wsp. (1996) [6] 70 16 13 4
Seriolo i wsp. (1996) [13] 184 19 16 4
Vittecog i wsp. (2000) [7] 102 1 7 2
Del Pino-Montes i wsp. (2004) [8] 37 19 13 5

aPL — przeciwciata antyfosfolipidowe, IgG — immunoglobulina G, IgM — immunoglobulina M

Najcze$ciej wykrywanymi aPL sa LA, aCL i przeciwciata
przeciw B, glikoproteinie-T (anty-B,GPI).

Klasyfikacja aPL oparta jest gtéwnie na laboratoryjnej me-
todyce oznaczania. Podzielany jest poglad, ze LA sa bardziej
specyficzne dla zespotu antyfosfolipidowego (antiphospholipid
syndrome — APS), natomiast aCL sa bardziej czute dla APS.

Specyficznos¢ aCL dla APS wzrasta wraz z ich mianem
i jest wigksza w przypadku przeciwcial izotypu IgG niz IgM.
Nie ma jednak wyraznych powiazan pomiedzy szczeg6lnym
podtypem przeciwcial a objawami klinicznymi choroby [1,2].
Ostatnio wzroslo zainteresowanie przeciwciatami antypro-
trombinowymi (antiprothrombin antibodies — aPT) i antyfosfaty-
dyloserynowymi (antiphosphatidylserine antibodies — aPS), ktére
naleza do rodziny przeciwciat antyfosfolipidowych.

Przeciwciata przeciwko protrombinie wykrywane s u 50—
90% chorych z obecnymi aPL {3,4]1. Obecnos¢ aPL jest sko-
jarzona z APS i takimi objawami, jak zakrzepica naczyn zyl-
nych lub tetniczych, trombocytopenia, nawracajace samoistne
poronienia oraz inne prawdopodobne objawy kardiologiczne,
neurologiczne i dermatologiczne.

Mimo ze APS opisany zostal u chorych na toczefi rumie-
niowaty uktadowy (systemic lupus erythematosus — SLE), moze
wystepowaé takze w przebiegu innych choréb autoimmunolo-
gicznych jako wtérny zespét antyfosfolipidowy. Moze réwniez
wystepowaé jako choroba samoistna, tzw. pierwotny zesp6t
antyfosfolipidowy. Wystepowanie przeciwcial antyfosfolipido-
wych, takich jak LA i aCL, obserwowane jest w innych niz SLE
chorobach tkanki tacznej, chorobach watroby, nowotworach
oraz zakazeniach. Kliniczne nastepstwa wystgpowania aPL
w tych chorobach nie sa jasne. Przykladem moze by¢ wystepo-
wanie aCL w przebiegu infekeji, co nie jest skojarzone z wyste-
powaniem zakrzepicy [51.

Celem niniejszego doniesienia jest zebranie danych na te-
mat wystgpowania aPL u chorych na RZS i znaczenia klinicz-
nego tych przeciwcial.

Wystepowanie przeciwcial aPL u chorych na RZS

Przeciwciata aPL, jak aCL i LA, wystepuja u mlodych,
zdrowych os6b z czgstoscig 1-5%. Czesto$¢ wystgpowania aPL
u 0séb zdrowych wzrasta z wiekiem i w populacji >65. roku
zycia wynosi $rednio 7%. U chorych na SLE czgsto$¢ wystepo-
wania aPL miesci si¢ w zakresie 17—61% i $rednio oceniana jest
na >30%. W innych chorobach tkanki facznej aPL wystepuja
u 12-16% chorych [6]. Czgsto$¢ wystgpowania aPL u chorych
na RZS oceniana byla w szeregu badan. Wyniki tych badan
wskazuja na znaczne réznice w ocenie czesto$ci wystepowania
tych przeciwcial i zawieraja si¢ w zakresie 7-49%, co prawdo-
podobnie zwigzane jest z doborem grupy badanej, podtypem
choroby oraz metodg techniki diagnostycznej (tab. 1).

U 102 chorych na wczesne RZS, u ktérych czas trwania
choroby nie przekraczal 2 lat, czesto$¢ wystepowania przeciw-
cial aCL klasy immunoglobuliny G (IgG) wynosita 7%, za$
immunoglobuliny M (IgM) — 1%. Nie stwierdzono przeciwcial
anty-B,GPI [7}. W innym badaniu u 87 chorych na wczesne
RZS, u ktérych czas trwania choroby wynosil <3 lata, czgsto§¢
wystepowania aCL wahatla sie od 14 do 17%. Wystepowa-
nie aPT oceniano na 17%. Natomiast podobnie jak w bada-
niu poprzednim nie obserwowano wystgpowania przeciwcial
anty-B, GPI [8]. Doniesienia wielu autoréw {6,9-131 wskazuja,
7e roznice w czestosci wystepowania aPL u chorych na RZS
mogg by¢ zalezne od wieku chorych, czasu trwania i aktywno-
§ci choroby oraz wystgpowania objawéw pozastawowych. Na
podkreslenie zastuguje znacznie czgstsze wystgpowanie aPL
klasy IgG niz IgM.

Wystepowanie zakrzepicy u chorych na RZS
z obecnymi aPL

Obecno$¢ aPL u chorych na choroby autoimmunologicz-
ne wigzana jest z wystepowaniem powiklan zakrzepowych.
W kilku badaniach wykazano, ze zwiekszone stezenie aCL
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Tabela 2. Wystepowanie zakrzepicy u chorych na RZS z obecnymi aPL

Autor badania (rok) Liczba chorych Przeciwciata aPL Korelacja z zakrzepica
Keane i wsp. (1987) [10] 90 aCL (IgG i IgM) + LA staba
Buchanan i wsp. (1989) [11] 110 aCL (IgG i IgM) brak
Wolf i wsp. (1994) [12] 175 aCL (IgG i IgM) brak
Vittecog i wsp. (2000) [7] 102 (wczesne RZS) aCL (IgG i IgM) + anty-B,GPI brak
Seriolo i wsp. (2001) [15] 138 aCL (IgG i IgM) + LA staba

Del Pino-Montes i wsp. (2004) [8] 87 (wczesne RZS)

aCL (IgG i IgM) + anty-B,GPI + aPT + aPS  brak

anty-B,GPI — przeciwciata przeciwko B, glikoproteinie-l, aPS — przeciwciata antyfosfatydyloserynowe, aPT — przeciwciata przeciwko
protrombinie, RZS — reumatoidalne zapalenie stawdw, pozostale skréty — patrz tabela 1

u chorych na RZS zwigksza ryzyko powiklan naczyniowych,
jak zakrzepica Zylna lub tetnicza oraz uogdlnione zapalenie
naczyf {13,14]. Jednak u wielu chorych na RZS z obecnymi
aPL nie obserwuje si¢ powigzan z wystepowaniem zakrzepi-
cy, jak réwniez innych powiklan narzadowych. W tabeli 2
przedstawiono wyniki badan oceniajace wystepowanie zakrze-
picy u chorych na RZS z obecnymi przeciwcialami aCL, LA,
anty-B,GPI, aPT i aPS. Tylko w 2 badaniach wykazano wyste-
powanie slabej korelacji miedzy obecno$cig aCL a zakrzepica
{10,151 — wystepowala ona tylko u chorych na RZS, u ktérych
stwierdzono wystepowanie LA. Potwierdza to wysoka specy-
ficzno$¢ LA dla APS.

W kilku badaniach analizowano korelacje miedzy wy-
stgpowaniem aPL a innymi czynnikami ryzyka zakrzepicy
i miazdzycy, takimi jak: stezenie lipoprotein, niedobér biatka
S oraz st¢zenie homocysteiny.

Seriolo B i wsp. {16} wykazali zwiekszone stezenie lipopro-
teiny (Lpa) u chorych na RZS z obecnymi aCL w poréwnaniu
z chorymi bez tych przeciwcial. U chorych na RZS z obecnymi
aCL i zakrzepicg st¢zenie Lpa bylo istotnie wigksze niz u cho-
rych, u ktérych obecne byty aCL, lecz bez zakrzepicy.

Wryniki tych badad wskazuja, ze zwiekszone stezenie Lpa
jest dodatkowym czynnikiem ryzyka wystapienia zakrzepicy
u chorych na RZS z obecnymi aCL.

Ta sama grupa badaczy [15] oceniala stezenie homocystei-
ny u chorych na RZS z obecnymi aCL oraz u chorych bez tych
przeciwcial. Stezenie homocysteiny bylo istotnie zwickszone
u chorych na RZS z obecnymi aCL w poréwnaniu z chorymi,
u ktérych aCL nie wystepowaly. U chorych z aCL i wspolist-
niejaca zakrzepica stezenie homocysteiny bylo istotnie wieksze
niz u chorych z aCL i bez zakrzepicy. U chorych na RZS, po-
dobnie jak u chorych na SLE, zwiekszone stezenie homocyste-
iny moze by¢ czynnikiem ryzyka wystapienia zmian zakrze-
powych. Istnieja sugestie, ze hiperhomocysteinemia moze by¢
zaangazowana w zwigkszona $miertelno$¢ u chorych na RZS
zZwigzang ze zmianami naczyniowymi.

Innym analizowanym czynnikiem ryzyka wystgpowania
zakrzepicy u chorych na RZS z obecnymi aCL bylo stezenie
biatka S w surowicy. Bialko S wykazuje wtasciwosci naturalne-
go antykoagulantu, podobnie jak biatko C i antytrombina III.

Wykazano istotne zmniejszenie st¢zenia biatka S u chorych na
RZS z obecnymi aCL w poréwnaniu z chorymi bez tych prze-
ciwcial. U chorych aCL(+) z przebyta zakrzepica stezenie bial-
ka S bylo istotnie mniejsze w poréwnaniu z chorymi aCL(+)
iz negatywnymi wywiadami w kierunku zakrzepicy {17}. Au-
torzy wnioskuja, ze zmniejszenie st¢zenia biatka S u chorych
z obecnymi aCL moze by¢ istotnym czynnikiem ryzyka wysta-
pienia zakrzepicy.

Aktywno$¢ choroby i objawy pozastawowe
u chorych na RZS z obecnymi przeciwcialami
aPL

Szereg badaczy analizowalo aktywnos¢ choroby u chorych
na RZS z obecnymi przeciwcialami aPL. Keane i wsp. [10}
wykazali, ze chorzy na RZS, u ktérych wystepuja aPL, réznia
sie od chorych na RZS bez tych przeciwcial plcig (czesciej sa
to mezczyzni), czestszym wystepowaniem objawéw pozasta-
wowych oraz duzym st¢zeniem biatka C-reaktywnego (C-re-
active protein — CRP). Nie obserwowano natomiast réznic pod
wzgledem wieku chorych na poczatku choroby, czasu trwania
choroby, wydolnosci funkcjonalnej oraz zaawansowania zmian
radiologicznych.

Rebee i wsp. {18} wykazali korelacje migdzy wartosciami
OB i CRP a wystepowaniem i stezeniem przeciwcial aCL.

Del Pino-Montes i wsp. [8] wykazali korelacje miedzy
stezeniem CRP a obecnoscia aCL, natomiast nie obserwowali
korelacji z aktywnos$cig choroby oceniang w DAS28 ani tez
z nasileniem destrukcyjnych zmian stawowych.

Vittecog i wsp. {7} analizowali korelacje miedzy wyste-
powaniem przeciwcial aCL i anty-B,GPI a innymi parametra-
mi laboratoryjnymi oraz objawami klinicznymi u chorych na
wezesne RZS. Wykazano istotng korelacj¢ migdzy obecnos$-
cig aCL a stgzeniem CRP. Nie stwierdzono korelacji migdzy
objawami klinicznymi i stezeniem czynnika reumatoidalnego
a wystepowaniem aCL, cho¢ chorzy aCL(+) byli cz¢$ciej se-
ropozytywni. Chorzy z obecnymi aCL mieli istotnie cze¢sciej
obecne przeciwciala przeciwjadrowe (antinuclear antibodies
— ANA) w poréwnaniu z chorymi bez aCL.
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Tabela 3. Zmiany pozastawowe/narzadowe u chorych na reumatoidalne zapalenie stawdéw z obecnymi przeciwciatami aPL

Autor badania (rok) Przeciwciata aPL Zmiany pozastawowe/narzadowe Korelacja

Buchanan i wsp. (1989) [11] aCL zmiany neurologiczne brak

Del Pino-Montes i wsp. (2004) [8] aCLiaPS zmiany neurologiczne brak

Saraux i wsp. (1998) [20] aCL zespot Raynauda dodatnia

Buchanan i wsp. (1989) [11] aCL zespdt Raynauda brak

Wolf i wsp. (1994) [12] aCL zmiany naczyniowe (livedo reticularis, thrombophlebitis, dodatnia
leukocytoklastyczne zapalenie naczyn, guzki reumatoidalne)

Sherer i wsp. (2004) [22] aCL IgG miazdzyca (pogrubienie $ciany tetnicy szyjnej, zmniejszony dodatnia
przeptyw naczyniowy)

Wallberg-Jonsson i wsp. (2002) [23]  aCL miazdzyca (nasilenie wystepowania blaszek miazdzycowych) brak

Skréty jak w tabelach 12

Badania przeprowadzone w Klinice Reumatologii Insty-
tutu Reumatologii {19} potwierdzaja powyzsze obserwacje.
U chorych na RZS z obecnymi aCL obserwowano czgstsze
wystepowanie oraz wicksze miano ANA oraz obecno$¢ bar-
dziej nasilonych zmian destrukcyjnych w stawach. U chorych
aCL(+) w poréwnaniu z aCL(-) nie stwierdzono istotnych sta-
tystycznie réznic pod wzgledem wieku, plci, czasu trwania
choroby, liczby bolesnych i obrzeknietych stawow, DAS28,
warto$ci OB i CRP, czynnika reumatoidalnego oraz wydolno-
$ci funkcjonalnej.

Korelacja migdzy wystepowaniem przeciwcial aCL u cho-
rych na RZS a objawami neurologicznymi analizowana byla
w 2 badaniach {8,111. W obu badaniach nie obserwowano
powiazan miedzy wystepowaniem objawdéw neurologicznych
a obecnoscig aCL i aPS. Saraux i wsp. [20} oraz Buchanan
i wsp. [11} przeprowadzili badania nad cz¢stoscia wystepowa-
nia zespolu Raynauda u chorych na RZS z obecnymi aPL i bez
nich. W jednym badaniu stwierdzono istotnie czgstsze wyste-
powanie zespotu Raynauda u chorych na RZS z obecnymi aCL
[20}. Nie stwierdzono natomiast cz¢stego wystgpowania cho-
roby niedokrwiennej serca oraz innych choréb ukladu serco-
wo-naczyniowego i nadci$nienia t¢tniczego w grupach chorych
z obecnymi przeciwcialami aCL w poréwnaniu z chorymi bez
tych przeciwcial. Wolf i wsp. {12} analizowali czesto$¢ wyste-
powania zmian naczyniowych u chorych na RZS z obecnoscia
aCL i bez nich. Autorzy wykazali dodatnia korelacje migdzy
wystgpowaniem aCL a obecnoscia guzkéw reumatoidalnych,
livedo reticularis, leukocytoklastycznym zapaleniem naczyn
i zakrzepowym zapaleniem zyl. Obserwacje te sa zgodne z ba-
daniami przeprowadzonymi w Klinice Reumatologii Instytu-
tu Reumatologii {21}, w kt6rych wykazano czestsze wystepo-
wanie aCL u chorych na RZS z wspoétistniejacymi uog6lnio-
nymi zmianami naczyniowymi. W 2 badaniach analizowano
powigzania miedzy wyst¢gpowaniem miazdzycy a obecnoscia
aCL u chorych na RZS. W jednym badaniu {22} wykazano
dodatniag korelacj¢ miedzy pogrubieniem $ciany naczynio-
wej tetnicy szyjnej i zmniejszeniem przeptywu naczyniowego
a obecnos$cia przeciwcial aCL klasy IgG. W innym badaniu
{23} nie wykazano korelacji miedzy nasileniem wystepowania

blaszek miazdzycowych w $cianie naczyn, ocenianych metoda
ultrasonograficzna, a wystgpowaniem aCL u chorych na RZS

(tab. 3).

Przeciwciala antykardiolipinowe u chorych na
RZS leczonych inhibitorami czynnika martwicy
nowotworOw (tumor necrosis factor — TNF)

Skutecznos¢ i bezpieczefistwo terapii anty-TNF zostaly po-
twierdzone w licznych randomizowanych badaniach klinicz-
nych. Jednak w szeregu badaf wykazano, ze inhibitory TNF
moga indukowaé wystapienie autoprzeciwcial, w tym réwniez
przeciwcial aCL. Obecnos¢ tych autoprzeciwcial uwazana jest
czesto za wskaznik zlej odpowiedzi na leczenie u chorych na
RZS. W przypadku stosowania infliksymabu obecnosé¢ aCL
moze taczy¢ sie z czestszym wystepowaniem reakcji w czasie
stosowania leku.

Ferraccioli i wsp. {24} obserwowali wystapienie aCL i prze-
ciwcial przeciwko jadrowemu DNA u 9 chorych leczonych eta-
nerceptem. U 5 chorych z obecnymi aCL IgG stwierdzono wy-
stepowanie infekcji, gléwnie gérnych drég oddechowych, nosa
i gardta, wywotanych Staphylococcus anreus lub infekcji ukladu
moczowego (Escherichia coli). Zastosowanie antybiotykéw spo-
wodowalo konwersj¢ aCL u 4 chorych, natomiast u 1 pacjenta
obserwowano utrzymywanie si¢ przeciwcial. Autorzy sugeruja,
ze utrzymywanie si¢ aCL moze by¢ spowodowane obecnoscia
DNA bakterii, ktéry jest silnym stymulatorem odpowiedzi
immunologicznej i moze indukowa¢ wytwarzanie aCL i ANA
u chorych na RZS leczonych inhibitorami TNF.

W badaniu STURE okreslano czg¢sto$¢ wystgpowania aCL
u 121 chorych na RZS leczonych etanerceptem lub infliksy-
mabem {25]. Czesto§¢ wystepowania aCL IgM i IgG na po-
czatku stosowanego leczenia wynosita 6%, jednak wyraznie
wzrastala juz po 3 miesigcach stosowania terapii. Czynnikami
sprzyjajacymi wystepowaniu aCL byly: zaawansowany wiek,
wigksza liczba uprzednio stosowanych lekéw modyfikujacych
przebieg choroby oraz wysoka aktywnos¢ choroby w trakcie
rozpoczecia leczenia inhibitorami TNFE. U chorych leczonych
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Tabela 4. Przeciwciata aCL u chorych na RZS leczonych inhibitorami TNF-a

Autor badania (rok) Inhibitor TNF Czestosé wystepowania aCL (%)  Powiazanie kliniczne
Ferraccioli i wsp. (2002) [24] etanercept 5 infekcje (Staphylococcus aureus,
Escherichia coli)
Jonsdottir i wsp. (2004) [25] infliksymab etanercept 6 wiek >60 lat
wysoka aktywno$¢ choroby
brak odpowiedzi na LMPCh
Gomez-Puerta i wsp. (2004) [26] infliksymab 5 (gtéwnie IgM) brak
Ferraro-Peyret i wsp. (2004) [27]  infliksymab 21 (gtéwnie IgM) brak

LMPCh — leki modyfikujgce przebieg choroby, TNF — czynnik martwicy nowotwordw, inne — patrz tabele 1i 2

infliksymabem wystapienie aCL taczylo sie z gorsza odpowiedzia
na leczenie i czgstszymi reakcjami alergicznymi w czasie wlewow.
Zakrzepica wystepowala u 7% chorych aCL(+) oraz u 2,6% cho-
rych aCL(-), co nie bylo réznicg statystycznie istotng.

Przeciwciata antykardiolipinowe okreslane byly w grupie 44
chorych na RZS, leczonych infliksymabem przez rok. Obecno$¢
przeciwcial, gléwnie klasy IgM, obserwowano u 5% chorych.
U zadnego chorego nie stwierdzono wystgpowania zakrzepicy.
Nie obserwowano réwniez powiazafi wystgpowania aCL i obja-
woéw klinicznych choroby {26}.

Ferraro-Peyret i wsp. {271 przedstawili 2-letnie obserwacje
dotyczace wystepowania aPL u chorych na RZS i zesztywniajace
zapalenie stawow kregostupa (ZZSK) leczonych infliksymabem.
Stezenie aPL w obu grupach chorych bylo istotnie wigksze niz
w grupie kontrolnej. Czgsto$¢ wystgpowania aPL u chorych na
RZS wynosita 21%, u chorych na ZZSK za$ 27%. Byly to gléw-
nie przeciwciala izotypu IgM. Nie stwierdzono korelacji mie-
dzy wystepowaniem tych przeciwcial a manifestacja kliniczna
choroby, reakcjami podczas wlewdéw, wystepowaniem zespotu
toczniopodobnego oraz infekgji.

Przyczyny prowadzace do indukgji autoprzeciwcial u chorych
na RZS leczonych inhibitorami TNF nie sa doktadnie poznane.
Jedna z teorii thumaczacych indukeje aCL u chorych leczonych
anty-TNF jest sugestia, ze zmniejszenie st¢zenia TNF-a prowa-
dzi do wzrostu stezenia intetleukiny 10, ktéra z kolei aktywu-
je autoreaktywne komorki B i indukuje produkeje przeciwcial.
Alternatywng hipoteza jest sugestia, ze zmniejszenie stezenia
TNF-a moze powodowal zwigkszenie aktywnosci komoérek
Th2 i na drodze uwalniania swoistych cytokin dochodzi do
aktywacji komoérek B i zwiekszonej produkcji autoprzeciwcial.
Istnieje réwniez koncepcja, ze stezenie aCL w czasie terapii anty-
TNF jest wskaznikiem utajonej infekeji, ktéra moze ulec ujaw-
nieniu w czasie kontynuacji leczenia.

PODSUMOWANIE

W podsumowaniu nalezy podkresli¢, ze czesto$¢ wyste-
powania przeciwcial aPL u chorych na RZS jest mniejsza niz
u chorych na SLE.

Mechanizm prowadzacy do wystapienia aCL u chorych na
RZS nie jest jasny. Chorzy na RZS z obecnymi aCL charak-
teryzuja sie wicksza aktywnosciag choroby, czestszym wyste-
powaniem zmian pozastawowych, jak guzki reumatoidalne
i uogodlnione zapalenie naczyn, oraz zwiekszona tendencja do
rozwoju miazdzycy. Obecno$¢ aPL u chorych na RZS mozna
uznac za czynnik zlej prognozy — obok innych tego typu czyn-
nikéw, jak: zwickszenie stezenia lipoprotein, homocysteiny
oraz zmniejszenie stezenia bialtka S. Zesp6l antyfosfolipidowy
rzadko wystepuje u chorych na RZS, co wskazuje na to, ze
przeciwciata aCL w RZS moga mie¢ inna specyficzno$é niz
w SLE. Brak wyraznej korelacji miedzy wystepowaniem aCL
a APS wskazuje, ze wystepowanie tych przeciwcial w RZS
jest niezalezne od anty-B,GPI. Przeciwciala aCL zalezne od
anty-B,GPI wykrywane s3 gléwnie w PAPS oraz w SLE i s
powigzane z wystgpowaniem zmian zakrzepowych. Mecha-
nizm indukcji aCL u chorych leczonych inhibitorami TNF nie
jest znany. Wystgpowanie tych przeciwcial nie wykazuje po-
wiazan z APS ani z zakrzepica.
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