je izotyp IgM. Komplexy RF aktivuji komplement, podporuji zanét,
a tim vedou k poskozeni tkani. V kombinaci s protilatkou proti cyk-
lickym citrulinovanym peptiddm (ACPA) jsou dulezité pfi laboratorni
diagnostice revmatoidnf artritidy (RA). RF viak mUZe byt pfitomen
i U jinych revmatickych onemocnéni a dalsich stav(, veéetné akutnich
a chronickych infekci a nddorovych onemocnént. Pozitivitu RF mohou
vykazovat i zdravi jedinci obvykle se vyskytuje v nizkém az stfednim
titru (napft. titry 1:40 az 1: 160), proto je nezbytnd interpretace tohoto
nalezu v klinickém kontextu (1).

Cetné studie, prospektivni i retrospektivni, prokazaly, Ze revmatoidni
faktor i protilatky proti citrulinovanym peptidm mohou byt pfitomny
nékolik let pfed klinickou diagnézou revmatoidni artritidy. Riziko vzniku
revmatoidnf artritidy u asymptomatickych osob s pozitivitou revma-
toidniho faktoru vsak zavisi na jeho titru, pozitivni rodinné anamnéze
revmatoidnf artritidy u pfibuznych prvniho stupné a soucasné pfitom-
nosti ACPA protildtek. Absolutnf riziko rozvoje revmatoidni artritidy je
nicméné stéle velmi malé. V kazdém pfipadé v soucasné dobé nenfi
k dispozici zadna strategie, kterd by prokazatelné zabranila rozvoji
revmatoidnf artritidy, a v preklinické fazi neni role chorobu modifikujict
lécby zadnd. Vysoké titry RF u pacientl s revmatoidni artritidou byly
spojeny s horsi prognézou, agresivnéjsi formou onemocnéni kloubd,
zvysenou aktivitou onemocnéni, snizenymi sancemi na remisi, vy3si
prevalenci mimokloubnich projevd a zvysenou morbiditou a mortali-
tou, zejména v kombinaci s pozitivitou ACPA. RF a ACPA mohou také
do jisté miry predikovat odpoved na lé¢bu. Nékteré studie ukdzaly, Ze
u lécenych pacientl s konvencnimi chorobu modifikujicimi antirevma-
tiky (DMARDs) nebo biologickymi 1éky, jako je infliximab, etanercept
a adalimumab dochazi k progresivnimu poklesu titru RF paralelné s po-
klesem aktivity onemocnéni, ale klinickd uzite¢nost RF pfi monitorovani
aktivity onemocnéni je omezend. Informace tykajici se potencialni role
RF v predikci odpovedi na inhibitory TNFa je kontroverzni, nékteré studie
naznacuji, ze pfitomnost RF pfedpovida snizenou ucinnost negativni,
dvé dalsi studie ukazujf, Ze pozitivita RF pfed Ié¢bou je nedostatecna
k predikci terapeutické odezvy na podani inhibitort TNF. Pozitivita RF
predpovida lepsi odezvu na podani rituximabu a tocilizumabu, ale ne
na podani abataceptu (26).

Protilatky proti cyklickym citrulinovanym peptidiim (ACPA)

Protilatky proti citrulinovanym peptiddm jsou pro diagndzu revma-
toidnf artritidy mnohem specifi¢téjsi pro revmatoidni artritidu (95 %),
protoze se u jinych onemocnéni vyskytuje jen zidka, ale jejich senzitivita
je podobna jako pfi vysetreni revmatoidniho faktoru (68 %). Pozitivni
vysledek by tedy diagnézu revmatoidnf artritidy podpofil, ale negativni
vysledek ji nevylucuje. ACPA byly zaznamendny i u jinych onemocnéni,
vcetné nékolika autoimunitnich revmatickych chorob (napf. systémovy
lupus erythematodes [SLE], psoriatickd artritida), tuberkuldzy a nékdy
i chronického plicniho onemocnéni. Pacienti s ¢asnou RA pozitivni na
ACPA maji zvysené riziko progresivniho poskozeni kloubd, pficemz
pritomnost ACPA mUze pfedpovidat erozivni onemocnéni Ucinnéji nez
RF. Pozitivni test ACPA predikuje zvysené riziko radiografické progrese
i u pacientl s ¢asnou oligo- nebo polyartritidou, u nichz je vysetreni
RF negativni (5). Stran pfedpovédi lé¢ebné odpovédi pacienti s ¢asnou
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revmatoidnf artritidou, ACPA pozitivni reagovali [épe na podanou terapii
nez ACPA negativni, podani rituximabu se zdélo byt Uc¢innéjsi u pacientd
ACPA pozitivnich, velmi vysoké titry ACPA byly spojeny s lepsi odpovedi
na podani abataceptu. Studie sledujici efekt inhibitor(- TNF-a podle
pritomnosti ACPA nepfinesly jednoznacné vysledky (26).

Protilatky proti cytoplazmé neutrofilnich leukocytl

Protildtky proti cytoplazmé neutrofilnich leukocytd (ANCA) jsou
protilatky namitené proti cytoplazmatickym slozkam neutrofild. Pri
vysetfeni metodou nepfimé imunoflourescence slouzf jako substrat
etanolem fixované neutrofily a mohou byt pozorovany dva vzory jednak
cytoplazmatické (c)-ANCA (difuzni barveni v cytoplazmé) a zadruhé
perinuklearni (p)-ANCA (periferni barveni kolem jader). Nepfima imu-
nofluorescence neposkytuje informaci o pfesnému cilovém antigenu.
Tuto informaci Ize ziskat pomoci antigenné specifickych imunoanalyz.
Cilovym antigenem pro c-ANCA je obvykle proteindza-3 (PR3), za-
timco cilovym antigenem pro p-ANCA mUze byt proteindza-3 (PR3),
myeloperoxidaza (MPQ), katepsin, lysozym, laktoferin nebo inhibitor
baktericidni propustnosti. Anti-PR3 protilatky jsou vysoce specifické
pro granulomatozni polyangiitidu (GPA), zatimco anti-MPO je obvykle
spojena s mikroskopickou polyangiitidou (MPA) a granulomatoznf
polyangiitidou s eosinofily (EGPA). Existuje tedy rostouci tendence ke
klasifikaci vaskulitidy asociované s ANCA na vaskulitidy asociované s PR3
nebo MPO spiSe nez na GPA, MPA, EGPA nebo ANCA rendlné limitované
vaskulitidy. Pozitivni p-ANCA a atypické p-ANCA se mohou vyskytnout
také u léky indukované vaskulitidy, glomerulonefritidy, ulcerézni kolitidy
a autoimunitni hepatitidy. Hladiny ANCA obecné neodrazeji aktivitu
onemocnéni a mohou kolfsat. Atypické vzorce ANCA mohou byt
pozorovany pfi imunofluorescencnim vysetfeni u pacientd s jinymi
imunitné zprostfedkovanymi stavy nez systémovou vaskulitidou (napf.
poruchy pojivové tkané, zanétlivé onemocnéni stfev a autoimunitnf
hepatitida). Tyto atypické vzory ANCA mohou byt zaménény se vzory
p-ANCA. Vy3etfen{ ELISA na pfitomnost protildtek proti MPO nebo PR3
je vsak negativni (1).

Vysetfeni ANCA protilatek je v klinické praxi obvykle vyuzivdno
pfi diagnostice ANCA asociovanych vaskulitid (AAV). Granulomatéza
s polyangiitidou — pfiblizné 90 % pacientl s aktivni generalizovanou
GPA je ANCA pozitivnich, vétsina s ndlezem protildtek anti-PR3. Mala
podskupina pacientl s aktivni, generalizovanou GPA nebo omezengjsi-
mi formami onemocnéni viak ANCA nema (napt. podskupina pacientd
s pfevazné onemocnénim hornich cest dychacich a bez postizeni
ledvin). Nepfitomnost ANCA diagnézu GPA nevylucuje. Mikroskopicka
polyangiitida — téméf 90 % pacientl s MPA je ANCA pozitivnich, vétsina
s nalezem protilatek anti-MPO. Obé onemocnéni mohou po dosazeni
remise vzplanout, u GPA je podstatné vétsi pravdépodobnost relapsu.
Vaskulitida omezend na ledviny — pauciimuni vaskulitida omezend na
ledviny je charakterizovana nekrotizujici glomerulonefritidou s malym
nebo zadnym ukladanim imunoreaktantd (imunoglobulind a slozek
komplementu). Vétsina pacientl s renadlné limitovanou vaskulitidou je
ANCA pozitivni, pficemz 75 az 80 % ma MPO-ANCA. ANCA-pozitivni
pauciimuni nekrotizujici glomerulonefritida je povazovéna za soucast

spektra GPA/MPA, protoZe histopatologické nélezy v ledvinach jsou
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