doprovazejicim interface hepatitidu maze byt poskozeni zlu¢ovych cest
(22). Izolované postizeni malych zlu¢ovodl bez klinického syndromu
cholestazy pfi negativité antimitochondridinich protildtek (AMA) mize
viak byt rysem AMA negativni primarnf bilidrni cholangoitidy (PBC) (23).
Destruktivni cholangoitida ve spojeni s AMA, ale i dalsimi rysy AlH jsou
podkladem prekryvného syndromu AlH/PBC (24). Duktopenie, portaln{
fibréza a portalni edém jsou zase typickym nélezem prekryvného
syndromu AlH a primarni sklerotizujici cholangoitidy (AIH/PSC) (25).

Prekryvné syndromy

Dvé zékladni varianty prekryvného syndromu byly zminény v pred-
chozim odstavci, AIH/PBC a AIH/PSC. Pacienti s AlH viak mohou mit
i cholestaticky syndrom pfi absenci znak PBC i PSC. U téchto osob
mUze jit o prekryv AlH s AMA negativni PBC nebo tzv. PSC s postizenim
malych vyvodd (small duct PSC) (24, 26). Prekryvné syndromy jsou
popisovany u asi 109% pacientl s AlH (24). NejdUlezitéjsim ddsledkem
existence prekryvnych syndromd je variabilni odpoved na imunosup-
resivni terapii. U pacientd s cholestazou je doporuc¢ovana kombinace
imunosupresivn{ lé¢by s ursodeoxycholovou kyselinou (27). Za ,zlaty
standard” pfi snaze o diagndzu prekryvnych syndrom( je povazovan
expertnf ndzor a histologické vysetienf (28).

Diagnodza

Jednim z typickych znakd AIH je pozitivni priikaz nékolika typu
autoprotilatek. Jedna se o autoprotildtky veétsinou orgdnove nespeci-
fické, které se casto vyskytuji i u jinych onemocnéni, nez je AlH. Jejich
pozitivni prikaz pfitom neni nezbytnou podminkou stanoveni diagndzy
AlH. Senzitivita a specificita jejich prlikazu je proto u jednotlivych typ(
velmi rozdilnd a s touto limitaci je proto tfeba pocitat zejména u nejed-
noznacné vyjadrenych pfifpadl. Zakladni metodikou stanovent jejich
pritomnosti v séru vysetfované osoby je nepiima imunofluorescence.
U vétsiny autoprotildtek je vsak dnes jiz zndma cilova struktura a jejf
primarni struktura, takze jsou ¢asto dostupné i metody ELISA a odvo-
zené techniky. Obecné vsak plati, Ze detekce autoprotildtek (zejména
atypickych, viz dale) neni ani technicky jednoduchd, ani standardizova-
na, anilevna, a proto nemusf byt celé jejich spektrum bézné dostupné.

Sérologické markery

Standardni autoprotilatky

Do skupiny tzv. standardnich autoprotildtek fadime antinukledrni
protilatky (ANA), protilatky proti hladkému svalu (SMA) a protilatky
proti jaternim a ledvinnym mikrozomdm typu 1 (LKM-1). Tyto protilatky
charakterizuji vétsinu pfipadl AlH. Jejich vysetfeni by proto mélo byt
standardnf soucasti vysetfeni osoby se suspekci na AIH. ANA a SMA
jsou obvykle prokazatelné pfi absenci LKM-1 a obracené, coz umoz-
nilo odliseni dvou typd AlH, AlH-1 a AIH-2 (29). Oba typy se klinicky
lisf vékovym slozenim postizenych osob, genetickou predispozici, ale
nikoliv efektem imunosupresivni terapie (30, 31). Rozdéleni AIH na tyto
dva typy je v poslednich letech opakované zpochybrovano, protoze
se nikdy nepodafilo prokazat vyznamné laboratorni, histologické ci
genetické rozdily, které by déleni odlvodnily (32).
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Autoimunitni hepatitida

Antinuklearni protilatky a protilatky proti hladkému svalu
Antinukledrni protildtky (ANA) a protildtky proti hladkému svalu (SMA)
postradajf specificitu jak ve smyslu onemocnénti, tak ve smyslu postizenf
organt. ANA Ize prokazat az u 80% pfipad’ AlH, SMA u 63 % pfipad’ AlH
(33). ANA Ize prokazat u 20-40% alkoholické choroby jater, u NAFLD, ale
i u primarnf bilidrni cholangoitidy (PBC) ¢i primarni sklerotizujici cholan-
goitidy (PSC) (33). SMA Ize u stejnych onemocnéni prokdzat ve 3-16%
piipadd. Pokud je jejich reaktivita prokazovéna izolovang, je senzitivita
ANA 329% a SMA 16% pro diagnozu AlH. Pokud je prokdzéna souc¢asna
reaktivita ANA i SMA, je senzitivita 43% a specificita az 99% (33). ANA
jsou povazovany za nejvariabilnéjsi marker v prabéhu onemocnéni (17).
ANA jsou reaktivni proti mnoha jadernym komponentédm, napf. proti
centromeram, ribonukleoproteintim, histontm, ribonukleoproteindim.
46% osob s ANA m4 reaktivitu vici vice nez jediné komponentné (34).
SMA jsou namifeny pfedevsim proti vlaknitému aktinu, pouze u 14 %
0s0b je popisovana aktivita proti jinym strukturdm nez proti aktinu (34).

Protilatky proti jaternim a ledvinnym mikrozomiim 1

Protildtky proti jaternim a ledvinnym mikrozomdm 1 (LKM-1) jsou
prokazatelné u 3 % pripadd AlH v USA, u 14-38 % pfipadl v Evropé
(35). Lze je prokézat az u 10 % nemocnych s chronickou HCV infekcf
(32). Jejich cilovym epitopem je cytochrom monooxygendza P450 2D6
(36). Jejich specificita je 99 %, pouze 2 % osob s ANA ¢i SMA pozitivitou
majf pozitivitu také LKM-1.

Nestandardni autoprotilatky

Nestandardni autoprotilatky predstavuji skupinu sérologickych
markerd, které mohou podpofit diagndzu AlH u pacientd, u kterych
standardnf protilatky nejsou suficientni pro stanoveni diagndzy (37, 38).

Protilatky proti aktinu

Protildtky proti aktinu jsou zamifeny proti vidknitému (F) aktinu
a jsou prokazatelné az u 87 % pacientl s AIH (37, 39). Tyto protilatky jsou
prokazatelné i u fady jinych nejaternich autoimunitnich onemocnént,
jako je systémovy lupus, Sjogrentv syndrom, revmatoidni artritida,
celiakie, diabetes, autoimunitnf tyreoiditida a Crohnova nemoc (37).
Protilatky proti aktinu jsou podskupinou SMA, 85-100% SMA pozitivnich
osob s AIH maji tuto podskupin reaktivni (40). SMA i antiaktin protilatky
jsou nepffmymi markery laboratorni i histologické aktivity onemocnénf
(41). Vétsina antiaktin pozitivnich osob mé pozitivni SMA, ANA nebo
LKM-1 protildtky (39). Néktefi autofi prokazuji vyssi jaterni mortalitu
u osob s pozitivnimi protildtkami proti aktinu, avsak tyto korelace jsou
zavislé na pouzitém detekenim kitu (42, 47).

Protilatky proti a-aktininu

a-aktininy jsou proteiny, které se vazou na aktin. Existuji ve 2 izoformach:
v burikdch svalovych a ostatnich (44). Protilatky proti a-aktininu byly pro-
kdzana metodou ELISA u 42 % pacientl s AlH ve srovnani's 13% pacient(
s jinymi jaternimi nemocemi. Prokazatelné jsou ale i u 6% zdravych jedincd.
Tyto protildtky jsou prokazatelné az u 2/3 pacientt s AlH s pozitivnimi
protildtkami proti F aktinu a kombinace obou typU je pravdépodobné
specifickd pro AlH (45). Dvojité reaktivita anti-F aktin a anti-a-aktinin ma
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