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Prekryvny syndrom SLE - ANCA asociovand vaskulitida

(norma 0-20 U/ml), anti ssDNA > 200 U/ml (norma 0-20 U/ml), anti-
nukleosomdlnich protildtek > 200 U/ml (norma 0-20 U/ml), vysoké CIK
(143 U, norma 0-50 U), konsumpci C3 (0,41 g/I, norma 0,98-1,97 g/I)
a (4 (0,07 g/l, norma 0,12-0,40 g/1) slozky komplementu. Pozitivni byly
i anti Ro a anti La protildtky. Nebylo prokdzano lupus antikoagulans,
rovnéz tak i antikardiolipinové protilatky byly negativni. Zéroven byla
hladena i pozitivita ANCA protiltek, a to protildtek proti myeloperoxi-
daze (12,9 U/ml, norma do 5 U/ml). Pacientka tedy splfiuje klasifika¢ni
kriteria EULAR/ACR z 1. 2019 pro SLE (7, 8), rovnéz tak je viak jednoznacna
i diagndza ANCA asociované vaskulitidy s postizenim ledvin s rychle pro-
gredujici pauciimunni nekrotizujici glomerulonefritidou se srpky. Bylo
pokracovéno v terapii vysokymi dédvkami glukokortikoidd, po ukoncenf
pulzniterapie byla pfevedena na peroralni podani s postupnou redukcf
davek. Vzhledem k zdvaznému postizeni ledvin byla zahajena indukeni
lé¢ba pulzy cyklofosfamidu v davce 15 mg/kg v mésicnich intervalech,
zahdjena terapie hydroxychlorochinem v davce 400 mg denné. Pro
progresi nefrotického syndromu byly podany infuze s albuminem
a furosemidem a ACE-inhibitor. Pacientka byla ve stabilizovaném stavu
propusténa, postupné absolvovala celkem 6 pulzd cyklofosfamidu, po
ukonceniindukeni terapie byla nasazena udrzovaci terapie mykofeno-
latem mofetilem v ddvce 2 g denné. Pfi posledni ambulantni kontrole
v lednu 2021 je pacientka nadale stabilizovana, kromé vétsi inavnosti
bez klinickych potizi, laboratorni ndlezy jsou staciondrni, bez progrese.

Diskuze

Systémovy lupus erytematodes je autoimunni zanétlivé onemoc-
néeni, které je Casto charakterizované multiorganovym postizenim.
U pacientd nachazime celé spektrum organové nespecifickych au-
toprotilatek, vyskyt ANCA protildtek je u SLE pomérné casty, jejich
pfitomnost byla zaznamendana az u 24-31 % pacient(; v jedné ze studif
u pacientl s biopticky verifikovanou lupusovou nefritidou byly ANCA
protildtky pfitomny dokonce u 37,3 % pacientd, a to s predominanci
PANCA (54,5 %), ve viech pfipadech byla zaroven pfitomna i pozitivita
ANA (9, 10, 11). Mala retrospektivni studie u 23 pacient( s proliferativni
lupusovou nefritidou prokézala u 91 % pacientl vyssi hladiny pANCA
protilatek jiz 1-4 roky pfed diagndzou ve srovnani s pacienty se SLE
bez lupusové nefritidy (12).

Rutinni testovani ANCA se vsak u pacientl se SLE nedoporucuje,
nemaji zadny vyznam v diagnostice SLE, jejich titry nekoreluji vy-
znamné s distribucf a tizi orgdnového poskozeni a rovnéz tak nebyla
ani prokazéna asociace mezi titrem ANCA protilatek a aktivitou one-
mocnéni. Data z recentni retrospektivni studie sledujici 283 pacientd
s lupusovou nefritidou, z nichz bylo 36 ANCA pozitivnich, prokazuji
vys$si titry anti dsDNA protildtek, nizsi hladiny sérového hemoglobinu
a horsi rendini funkce u ANCA pozitivnich jedincl. Tito také méné casto
nez ANCA negativni pacienti dosahuji remise onemocnéni (76,1 %
vs. 69,4 %, p < 0,001). ANCA pozitivita byla navic nezavislym riziko-
vym faktorem umrti téchto pacientl (13). Pozitivita ANCA protilatek
tedy mGze do jisté miry predikovat horsi prabéh lupusové nefritidy
a zvysovat riziko jejiho rozvoje.

ANCA asociované vaskulitidy tvoff skupinu systémovych vaskulitid
postihujicich malé a stfedni cévy. Klinicky rozlisujeme tfi zakladni typy —
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granulomatézu s polyangiitidou (dfive zndma jako Wegenerova granu-
lomatdza), mikroskopickou polyangiitidu a eosinofilni granulomatozu
s polyangiitidou (dfive zndma jako syndrom Churg(v-Straussové). Jak jiz
nézev napovida, pro tuto skupinu chorob je typicka pozitivita protilatek,
které jsou namifeny proti cytoplazmatickym proteinm neutrofilnich
leukocytd (antineutrophil cytoplasmic antibodies — ANCA), nejcastéji
proti myeloperoxidaze (MPO) a proteindze 3 (PR3). Pro PR3-ANCA je
charakteristickd cytoplazmaticka fluorescence neutrofild (CANCA), jsou
pfitomny u 85-95 % pacientd s granulomatdzou s polyangiitidou, pro
MPO-ANCA je charakteristicky perinukledmi typ fluorescence (pANCA),
jejich pfitomnost je typickd pro onemocnéni mikroskopickou polyan-
giitidou (70 %) a eozinofilni granulomatdzou s polyangiitidou (40-50 %
pfipadl) (14, 15). ANCA protildtky se mohou kromé AAV a dal3ich rev-
matickych chorob vyskytovat i u dalsich onemocnéni, jako napt. IBD ¢i
u nékterych infekénich onemocnéni (TBC, endokarditidy)

Systémovy lupus erytematodes i ANCA asociované vaskulitidy
jsou relativné vzacnd onemocnéni, jejich vzdjemnad koincidence je
popisovana vzacneé. Pacienti se SLE/AAV overlap syndromem jsou pre-
vazné zeny, nejcastéjsimi manifestacemi jsou kloubni, kozni a rendinf
postizeni, vaskulitida nej¢astéji probihd pod obrazem mikroskopické
polyangiitidy (16). Ve velkém souboru pacientl se SLE a AAV, kteff
méli mezi lety 1995-2014 provedenu rendlni biopsii, bylo celkem
8 pacientl s overlap syndromem SLE/AAV. Ve vsech pfipadech se
jednalo o Zeny, AAV se vyskytla jak pfed diagnézou SLE (n = 3), taki po
diagndze SLE (n = 3), ve dvou pfipadech byl vyskyt soucasny, stejné
jako u nasi pacientky. Vsichni pacienti méli prokdzanou pozitivitu
ANA protildtek, u 7 z nich byla pfitomna pozitivita pANCA protilatek,
5 pacientdl mélo biopticky prokdzanou pauciimunni glomerulonef-
ritidu, ve tfech pfipadech byla pfitomna lupusova nefritida (Il. a IV.
typu). Kromé téchto pacientl bylo systematickym studiem literatury
nalezeno dalsich 31 pacientd s overlap syndromem SLE/AAV, jejichz
charakteristika byla obdobna (4). I v dalsich kazuistickych sdélenich
pak bylo u pacientd s prekryvnym syndromem SLE/AAV popisovano
témér vzdy postizenfledvin bud lupusovou nefritidou ¢i pauciimunni
glomerulonefritidou (17), ¢asto v kombinaci s postizenim plic (18),
tézkym koznim postizenim (19) nebo s hematologickym postizenim
(trombotickd trombocytopenicka purpura) (6).

Terapie téchto stavu se fidi doporucenimi pro [é¢bu systémového
lupus erytematodes (20) a pro Ié¢bu ANCA asociovanych vaskulitid (21),
Lécba se rozdéluje na fazi indukeni smétujici k navozeni kompletni ¢i
parcialni remise choroby a lé¢bu udrZzovaci charakterizovanou méné
agresivni imunosupresi. Specifickou situaci pak predstavuje Ié¢ba
relapsu aktivity nemoci. U obou chorob hraje stale vyznamnou roli
vindukeni terapii podanfintravendzniho cyklofosfamidu, v pfipadé AAV
je jeho registrovanou alternativou podanf rituximabu, zatimco u SLE
predstavuje rituximab lé¢bu ,off label” podavanou pfi selhani klasické
imunosuprese. | z téchto ddvodl padla volba terapie v prezentované
kazuistice na osvédceny cyklofosfamid. Nelécené nebo pozdé 1écené
onemocnéni méa vysokou morbiditu a mortalitu, pacienti maji zvysené
riziko kardiovaskularnich chorob, sekundérnich infekénich komplikaci
a rozvoje malignit.
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