AUTOIMUNNI CHOROBY

DIAGNOSTICKA AKTUALIZACE

ANTIKARDIOLIPINOVE PROTILATKY

AUTOPROTILATKA

Antikardiolipinové (aClL) protilatky patfi do skupiny
antifosfolipidovych protilatek. Tyto izotypy mohou byt
imunoglobulin (Ig) G, IgM nebo IgA a jsou spojeny
s rdznymi klinickymi charakteristikami antifosfolipidového
syndromu.

Pfi  rGznych  prilezitostech  bylo zminéno, Ze
antikardiolipinové protilatky
s mechanismy, které vedou k trombodze, protoze pacienti
s titry antifosfolipidovych protildtek mohou mit rovnéz
protilatky zamérené proti dals$im koagulacnim faktor(im,
vcetné protrombinu, proteinu C a proteinu S." Je mozné ,
Ze tyto protilatky mohou tlumit aktivaci proteinu C,
neutralizovat tlumici aktivitu B-2-glykoproteinu | (3-2GPI)
nebo aktivovat krevni desticky pfi lézi femoralni zily.2

mohou souviset

CiLOVE ANTIGENY

Antikardiolipinové protilatky nejsou zaméreny proti
izolované kardiolipinové molekule, ale pro spojeni
s antigenem vyzaduji ¢innost kofaktoru. Timto kofaktorem
je B-2-glykoprotein I. Antikardiolipinové protilatky
rozeznavaji krypticky epitop, ktery se objevi v dlsledku
vazéni na B-2-glykoprotein.? Krypticky epitop mlze patfit
ke kardiolipinu a byt indukovan vazbou 32GPI nebo mize
patfit k molekule B2GPI a byt exponovan kardiolipinovou
vazbou. Epitop mize stfidavé obsahovat proteiny,
kardiolipin i B2GPI.

Pro mnoho antikardiolipinovych protilatek je navic zjevné
pfi generaci epitopu potfebna kardiolipinova oxidace*

KLINICKY VYZNAM

Ackoli antikardiolipinové protilatky byly poprvé popsany u
pacientll se systémovym lupus erythematosus, jsou
pfitomné u pacientld s antifosfolipidovym syndromem.
Zvysené sérové nebo plazmatické hladiny
antikardiolipinovych protilatek izotypu IgG nebo IgM jsou
spojeny s vy$sim rizikem trombdzy a plicni embolie® a jsou
hlavnim rizikovym faktorem mrtvice® a opakovanych
potratd.”

Klinicky vyznam je zfetelnéjsi u antikardiolipinovych
protildtek 1gG nez u protildtek izotypu IgM. Titry

Kritéria Sapporo (1999)

Klinicka evidence Laboratorni evidence

- Zilni tromb6za® - IgG aCL®
IgM aCL

Pozitivni lupus

- Tepenna trombdza -
- Opakovany potrat® -

- Nedostatek krevnich antikoagulant®©

desticek

(@) Trombdza: 1 nebo vice potvrzenych Zilnich, tepennych

nebo vlasecnicovych prihod

(b) Téhotenstvi:

- 1 nebo vice neobjasnénych potratd po 10 tydnu

- 1 nebo vice pfihod preeklampsie nebo placentalni

insuficience pred 34 tydnem

- 3 nebo vice naslednych, neobjasnénych spontannich

potratd do 10 tydnd

(c) Antikardiolipinové protilatky: stfedni az vysoké titry 1gG

a/nebo IgM pfi vice nez 2 prilezitostech v intervalu nejméné

6 tydna

(d) Lupus antikoagulant: interval 6 tydnd

Tabulka 1. Kritéria diagndzy antifosfolipidového syndromu.

Pacienti s antifosfolipidovym syndromem by méli splrovat

alespon 1 klinické kritérium a 1 laboratorni kritérium.®
antikardiolipinovych protilatek mohou byt nizsi béhem
lécby kortikosteroidy.®
METODY ANALYZY
Antikardiolipinové protilatky jsou zjisStovany
mikrodestickovymi technikami enzymové imunologické
analyzy (enzymatickd imunosorbentni analyza, ELISA)
s pouzitim bud’ séra, nebo plazmy. Mikrodesticky mohou
zcitlivét samotnym kardiolipinem nebo jinymi zaporné
nabitymi fosfolipidy. Vysledky se vyjadfuji v GPL pro

koncentrace antikardiolipinu IgG nebo v MPL pro
koncentrace  antikardiolipinu IgM.  Tyto jednotky
predstavuji vazebnou schopnost 1 mg/mL distych

antikardiolipinovych protilatek. Existuje bohuzel vysoka
intra-analyticka, a zejména inter-analytickd variabilita.
Navic kvantitativni zmény u velmi vysokych hodnot (> 80
GPL nebo MPL) nebo velmi nizkych hodnot (20 GPL nebo
MPL) nemohou byt dobfe posouzeny sigmoidnim
chovanim kalibraéni kfivky dané analyzy. Ackoli jsou
k dispozici jednotky GPL a MPL, vysledky se obvykle
uvadéji



jako zadporné, nizké-kladné, stredni-kladné nebo vysoké-
kladné. Jsou-li vysledky vyjadreny timto zplsobem, je
shoda mezi jednotlivymi laboratofemi zpravidla vétsi.

Antikardiolipinova analyza mize byt pozitivni u rady
infekci, vcetné syfilis nebo HIV, i kdyz nejsou pfitomné
trombotické  procesy. jedinymi
antifosfolipidovymi protildtkami spojenymi
s antifosfolipidovym syndromem jsou protilatky, které se
vazi na B2GPI nebo protrombin.

zadné Rovnéz

Od doby, kdy byla poprvé zjisténa ucast B2GPI na vazani
antigend, byl kofaktor obvykle soucasti testl ELISA pro
zjistovani antikardiolipinovych protiladtek. Diky tomu je
vSak analytickd standardizace obtiznéjsi a variabilita
jednotlivych  sérii  pfi analyze antikardiolipinovych
protilatek je vyssi.

Revize kritérii Sapporo (Sidney 2006)
Klinicka evidence

Trombdza: 1 nebo vice potvrzenych Zilnich, tepennych nebo

vlasecnicovych prihod.

Laboratorni evidence

Antikardiolipinové protilatky: titry > 44 GPL nebo MPL ve vice nez 2
pfipadech oddélenych nejméné 12 tydny.

Anti-B2GPI protilatky: stfedni az vysoké titry anti-B2GPI protilatek 1gG
a/nebo IgM ve vice nez 2 pfipadech oddélenych nejméné 12 tydny.

Pacienti s antifosfolipidovym syndromem by méli byt roz¢lenéni podle
téchto podskupin:

la: Izolovana pritomnost antikardiolipinovych protilatek.

Ib: 1zolovana pfitomnost lupus antikoagulant.

Ic: 1zolovana pfitomnost anti-B2GPI protilatek

II: Vice nez 1 (libovolné) laboratorni kritérium.

Tabulka 2. Revize diagnostickych kritérii ze Sappora pro antifosfolipidovy
syndrom s pouzitim kritérii.'°
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