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Autoprotilatky v diagnostice autoimunitnich revmatickych chorob - praktické vyuZiti

protildtky (ACA), protilatky proti topoizomerdze | (Scl-70) a protilatky proti
RNA polymerdze Il (anti-RNAP Ill) jsou nejcastejsimi ANA specifickymi
pro SSc. Jejich prevalence se lisf podle etnickych skupin a metod detek-
ce. Pfitomnost téchto protilatek u pacientd s Raynaudovym fenoménem
naznacuje vysoké riziko budouciho vyskytu SSc. Anticentromerové
protilatky (ACA) jsou typické pro syndrom CREST (kalcindza, Raynaudv
fenomén, hypomotilita jicnu, sklerodaktylie a teleangiektézie) varianty
limitované formy kozni SSc, u které se vyskytuji az u 50 % pacientd.
Pacienti s ACA pozitivni SSc maji obvykle lepsi prognézu diky absenci
postizeni vnitfnich organd, jako je intersticidIni plicni postizeni (ILD),
kardiomyopatie nebo sklerodermicka renalni krize, s vyjimkou plicni
arteridlnf hypertenze (PAH), kterd se mdze objevit az v priibéhu nemoci
(12). Protilatky proti topoizomeraze (anti Scl-70) se vyskytuji u 20-30 %
pacientl se SSc a jsou obvykle spojeny s difuzni kozni formou SSc
a postizenim vnitfnich organd. Pfiblizné u dvou tfetin pacientd se SSc
s anti Scl-70 protildtkami je diagnostikovana difuzni forma onemocnéni,
postizeni plic typu ILD se vyskytuje az u 70 % z nich. Vzhledem k tomu,
Ze hlavnf pficinou umrti u SSc je ILD a PAH, jsou anti-Scl70 protilatky
markerem $patné progndzy. Mezi dalsi vyznamna orgdnova postize-
ni spojend s anti-Scl70 protildtkami patfi kardiomyopatie a digitalni
ulcerace (13). Protilatky proti RNA polymeraze Il (anti-RNAP 1ll) jsou
detekovany u pfiblizné 10 % pacientl se SSc, s predilekci pro muzské
pohlavi a afroamerické pacienty Vétsina pacientd s pozitivitou anti-RNAP
Il vykazuje difuzni kozni SSc s rychlou progresi nasledovanou regresf
ztlusténi kize. Pozitivita anti-RNAP Il je typicky spojena s vy3sim rizikem
rendlni krize, zalude¢ni antraini vaskularni ektazie (GAVE), naopak zévaz-
né postizeni plicniho intersticia je vzacné (14). Protilatky proti komplexu
fibrillarinu s RNA (anti-U3 RNP) jsou spojeny s difuzni kozni formou SSc
s rliznorodym orgdnovym postizenim, vcetné srde¢niho, rendiniho,
muskuloskeletalniho, plicniho a gastrointestinalniho systému, zejména
plicni arteridIni hypertenze, cozZ je spojeno se $patnou prognézou (15).
Protilatky anti-Th/To se vaZou na enzymy zpracovavajici RNA a vyskytuj
se u 1-10 % pacientl se SSc. Jsou spojeny s omezenym koznim posti-
Zenim, ale maji vysokou frekvenci postizeni vnitfnich organd, jako je
ILD, PAH, perikarditida a/nebo rendlni krize, coz je spojeno se Spatnou
prognoézou (16). Protilatky anti-U11/U12 RNP se vyskytujf pfiblizné u 3 %
pacientl se SSc a jsou spojeny s tézkou ILD s vysokou mortalitou (17).

Specifické autoprotilatky uidiopatickych
zanétlivych myopatii

Idiopatické zanétlivé myopatie (IZM) jsou systémova autoimunitni
onemocnéni, kterd postihuji v rizném rozsahu pficné pruhované svaly
a mohou postihovat i jiné orgény. Existuji rdzné klinické podskupiny
myozitid, které se lisf jedinec¢nymi klinickymi fenotypy a profily autopro-
tildtek. Heterogenita téchto onemocnén( je vyznamna, coz ztéZuje jejich
diagnostiku a Ié¢bu. Mezi identifikovanymi autoprotilatkami u idiopatic-
kych myozitid jsou protilatky specifické pro myozitidu (MSA) a protilatky
s myozitidami asociované. Z protildtek pro myozitidu specifickych je
nejcastéji zjistovana podskupina protildtek namifend proti syntetdzam
aminoacyltransferové RNA (tRNA). Z téchto antisyntetdzovych protildtek
jsou anti-Jo-1 protilatky nejcastéjsi, vyskytuji se u 40 % pacient( s prog-
resivni formou myozitidy, s projevy intersticialniho plicniho onemocnéni
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(ILD) - plicni fibrézy, nékdy také s Raynaudovym fenoménem, artritidou
nebo ndlezem tzv. rukou mechanika. Antisyntetdzové protildtky jiné
nez anti-Jo-1 protildtky mohou byt spojeny s ILD i bez soucasnych
projevl myozitidy (@amyopatické formy). ILD spojené s antisyntetazo-
vymi protildtkami je ¢asto pomalu progredujici ve srovnani s rychle
progredujici ILD spojenou s protildtkami anti-MDA5 (18). Anti Mi-2
protilatka je cilena proti helikdze, je specifickd pro dermatomyozitidu
(DM) s typickymi koznimi projevy (3alovy pfiznak, V-znameni), s rela-
tivné akutnim nastupem choroby a dobrou odpovédi na Ié¢bu. Plicni
postiZzenfje u pacientl s témito protildtkami méné ¢asté, svalové posti-
zeni mUze byt zdvaznéjsi pfi srovndni s pacienty bez téchto protilatek
nebo s pacienty s antisyntetazovym syndromem, riziko pfidruzenych
malignit by mohlo byt nizsi. Hladiny autoprotilatek anti-Mi2 koreluji se
zavaznosti onemocnéni, v klinické remisi mohou vymizet (19). Anti-SRP
(Signal recognition particle) protilatky jsou spojeny s tézkymi formami
myozitid a ¢asto s rychlou progresi svalové slabosti, jsou nalezeny pfi-
blizné u 5 % pacientd s IZM. Svalové postizeni ma histologicky charakter
nekrotizujici myopatie s minimalnim zanétem, s velmi vysokou hladinou
kreatinkindzy, extramuskularni projevy jsou vzacné. Onemocnéni je
Casto refrakterni k terapii (20). Protildtka proti MDAS5 (gen 5 asociovany
s melanomovou diferenciaci) je asociovana s klinicky amyopatickou
formou DM s intersticidlnim plicnim onemocnénim, véetné rychle
progredujiciho fenotypu s vysokou morbiditou a mortalitou. Casto
byva pfitomna artritida a charakteristicky kozni fenotyp: ulcerace nad
Gottronovymi papulami, bolestivé palmarni papuly a makuly, ulcerace
v dutiné Ustni a alopecie (21). Protildtka proti NXP-2 (protein jaderné
matrix 2) asociovana s juvenilni formou DM s tézkym prlbéhem one-
mocneéni s kalcindzou. Nalez této protildtky u dospélych, zejména muzd,
byvé spojen s vyraznym svalovym onemocnénim, dysfagif, myalgif
a kalcindzou u dospélych (22). Protildtka anti-TIF-1lgamma (transkripcni
intermedidrni faktor 1gamma) je spojena s charakteristickym koznim fe-
notypem zahrnujicim palmarni hyperkeratotické papuly, [éze podobné
psoridze a hypopigmentované a teleangiektatické skvrny ,cervené na
bilém” a také je silné asociovana se zvysenym rizikem vzniku malignity
(23). Protilatky proti SAE jsou zaméreny proti malému modifika¢nimu
enzymu podobnému ubikvitinu (SAE), jsou asociovany s dysfagif a koz-
nimi projevy, které pfedchazeji rozvoji myopatie, tito pacienti mohou
mit také zvysené riziko malignity (24). Protildtka proti 3-hydroxy-3-me-
tylglutaryl koenzym A reduktéaze (anti-HMGCR) se vyskytuje u pacientt
s imunitné zprostfedkovanou nekrotizujici myopatif s malym zanétlivym
infiltratem podobné jako u pacientl s protildtkou anti-SRP. Anti-HMGCR
protildtka je také spojena s uzivanim statind, ackoli az 50 % pacientd
s touto protildtkou je statinové naivnich. Autoprotildtky asociované
s myozitidou jsou autoprotildtky, které se vyskytuji u pacientt s jinymi
systémovymi revmatickymi onemocnénimi a mohou byt pfitomny

u pacientl s myozitidou (25).
Autoprotilatky u revmatoidni artritidy
Revmatoidni faktor

Revmatoidni faktor (RF) je autoprotilatka namifena proti Fc-oblasti

vlastniho imunoglobulinu G (IgG). Nejc¢astéji méfenou autoprotilatkou
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