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Uvodem k této ¢asti: ,Jako by na okraji systémovych revmatickych onemocnéni jsou poruchy, které vétsinou vznikaji ve
spojeni s ostatnimi jiz popsanymi chorobami, avsak, a nikoliv vyjime¢né, mohou probihat téz zcela samostatné. Zrejmé
z téchto duvodu setrvava v jejich terminologii stale vyraz syndrom. Sjogrentiv syndrom je znam jiz desitky let, zatimco
antifosfolipidovy syndrom je klinicka jednotka relativné nova.
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SYSTEMIC RHEUMATIC DISEASES - PART IV

There are disorders, seemingly being on the periphery of connective tissue diseases, which are commonly associated with
already described diseases, but not exceptionally, they could be found as a primary form, running on their own. Therefore
they have still being defined in terminology as syndromes. Sjogren’s syndrome has been known for decades, while antiphos-
pholipid antibody syndrome is a relatively novel clinical entity.

Key words: Sjogren’s syndrome, antiphospholipid syndrome, clinical signs, diagnosis, treatment.

SJOGRENUV SYNDROM

Sjogrentiv syndrom (SS) je chronické zanétlivé one-
mocnéni, které postihuje hlavné slzné a slinné Zlazy, ve kte-
rych probiha imunopatologicky zanétlivy proces. Soucas-
né jsou pfitomné imunologické abnormality, zvlasté nad-
mérna tvorba autoprotilatek, specificky zaméfenych proti
bunécnym antigentim SS-A/Ro a SS-B/La. NejcastéjSimi
klinickymi projevy jsou xerostomie a xeroftalmie (tvorici
tzv. sicca syndrom), zvétSeni slinnych Zlaz, polyartritida a
postiZeni vnitifnich organd. Nemocni s SS maji soucasné
zvys$ené riziko vyskytu malignich lymfomid. Onemocnéni
probiha bud zcela samostatné (primarni forma) nebo se
sdruZuje s jinymi systémovymi autoimunitnimi chorobami
(sekundarni forma).

Epidemiologie a etiopatogeneza

Prevalence onemocnéni se udava mezi 1-2,5 %. Vy-
skytuje se na celém svété a bez ohledu na vék. Zeny one-
mocni viak aZ 9x Castéji nez muzi. Ucast dédicné zatéze
potvrzuje jak nahromadény rodinny vyskyt, tak vyznam-
na asociace onemocnéni s nositeli alel HLA B8 a DR3.
Prfedpoklada se téZ souvislost s probéhlym tvodnim za-
nétem postiZenych Zlaz vyvolanym virem Ebsteina a
Baarové nebo retroviry. Ucast organové nespecifickych
autoprotilatek v patogeneze onemocnéni neni stale jas-
na - jsou vSak pfitomné i organové specifické autoproti-
latky, zaméfené proti epitelialnim bunkam vyvodi slin-
nych 71az.

Klinické priznaky

Onemocnéni probiha chronicky a bez vyrazné agresivi-
ty, nicméné nékteré klinické obtiZe jsou pro nemocné znac-
né nepiijemné.

V popiedi jsou nasledky nedostateéné sekrece slz, jez
se projevuje jako chronicky suchy zanét spojivky a rohov-
ky (sucha keratokonjunktivitida) s pocity paleni a fezani
v ocCich, svétloplachosti, zarudnutim a se zvétSenim slz-
nych 714z. Podobné projevy jsou i v ustni dutiné s pocity su-
chosti sliznic, nemoZnosti polknout suché sousto, porucha-
mi feci a se zvySenou kazivosti zubti. Suchost téz postihuje

horni cesty dychaci formou opakovanych zanéti; stejné je
tomu se sekreci pankreatickych a Zalude¢nich Zlaz (chro-
nicka atroficka gastritida), dale téZ se suchou kizi a su-
chosti vaginalni sliznice.

Celkové pfiznaky zahrnuji zvySenou unavnost, subfeb-
rilie, myalgie a artralgie - kloubni, potiZe byvaji pfitomné
ve formé polyartritidy az v 70 %, Raynaudiv syndrom aZ ve
40 %, lymfadenopatie do 20 %, ostani organy jako plice, led-
viny, jatra do 10 % - lymfomy do 5 %. Glomerulonefritida
se objevuje velmi zfidka, ale nemocny muZe trpét distalni
tubularni acidozou pfi intersticialni infiltraci vyvolanou
Iymfocyty.

Laboratorni priznaky a pomocna instrumentalni
vySetieni

Vétsina nemocnych v aktivnim stadiu ma vysoké hod-
noty sedimentace erytrocytil, ale normalni CRP. Obdob-
né jsou zmnoZené gamma-globuliny a ob¢as sniZeny pocet
leukocytli. TéZ ¢asto je kryoglobulinemie a vyskyt parapro-
teinu. Vic nez 95 % ma prokazatelné antinuklearni autopro-
tilatky (ANA), revmatoidni faktory (RF), stejné tak anti-
Ro a anti-La protilatky (zvl. u primarni formy). Jak jsme
jiz uvedli, jsou téZ pfitomné Cetné specifické organové au-
toprotilatky napf. proti parietalnim bunkam Zaludeéni sliz-
nice, mitochondriim, epiteliim vyvodu slinnych Zlaz a ty-
reoidalni peroxydaze.

Nedostatek sekrece slznych Zlaz se méfi pomoci tzv. Schir-
merova testu (standartni paska filtracniho papiru zasunuta
do spojivkového vaku - norma je vice neZ 5 mm/5 min.); da-
le test s bengalskou Cerveni, kterd barvi poSkozeny povrch
rohovky; dalsi je zhodnoceni epitelu rohovky pomoci §tér-
binové lampy.

V ustech je méfen sniZeny obsah slin a jejich produk-
ce pomoci sialografie pertechnatem technicia 99™. Konec-
nou diagnostickou cenu ma histologie bioptického vzorku
malé slinné zlazy z dolniho rtu, ktera ukaze lymfocytarni
infiltraci.

Zvysené hodnoty sedimentace erytrocytll jsou u témer
90 % nemocnych, spolu se zvySenim gamma-globulint a
imunoglobulini.
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Diagnoza
K usnadnéni diagnostiky a klasifikace onemocnéni

jsou k dispozici rtizna kritéria, ktera zahrnuji:

a) objektivni prikaz suchosti sliznic a sniZenou tvorbu slz
i slin

b) vyraznou lymfocytarni infiltraci v bioptickém vzorku
malé slinné zZlazy

¢) prikaz systémového autoimunitniho onemocnéni - pfi-
tomnost RF nebo ANA nebo anti-Ro/anti-La .

Terapie

Zakladem symptomatické 1€Cby jsou umélé slzy napf.
Lacrisyn gtt a zvlhCovani sliznice dutiny ustni, Zvykani
specidlnich Zvykacek apod. Nezbytna je zvySend hygiena
ustni dutiny a pouZivani fluoru v zubnich pastach. Vyji-
mecné€ v zavaZnych situacich 1ze podavat pilocarpin hyd-
rochlorid 3x5 mg per os. Nemocni s projevy polyartritidy
se zlepSi po dlouhodobém podavani hydroxychlorochinu
(Plaquenil tabl) v davce 200 mg denné. Pfi dalSich proje-
vech systémového onemocnéni 1ze podat glukokortikoidy
do stfedni velikosti davky pfip. imunosupresivni prostied-
ky typu azathioprinu ¢i cyklofosfamidu.

Prognoza

Nemoc se vétSinou projevuje benigné, jde-li o jeji pri-
marni formu. Rizikovym faktorem je ¢astéjsi vyskyt lymfo-
mil.

V souvislosti s patologickymi stavy, které jsme popisova-
li v prvnim i druhém dile naseho souboru o systémovych
revmatickych onemocnénich, je nutno zdliraznit, Ze jsou sta-
le predmé&tem velké pozornosti 1ékafil na celém svété. Je to
proto, Ze u Zadné z téchto chorob neni dosud znadma etiolo-
gie a patogenetické mechanizmy, které spocivaji na autoimu-
nitnich zakladech, jsou vzdy zdrojem novych poznatki. Da-
sledkem téchto skutec¢nosti jsou pak nové a u€innéjsi i kdyz
nikoliv kone¢né prostfedky k jejich 1é¢eni.

ANTIFOSFOLIPIDOVY SYNDROM (APS)

Radu let je lékaftim znamo, Ze u nékterych zdravotnich
stavl se ve zvySené mife vyskytuji trombdzy Zil ¢i uzavéry
tepen na riznych mistech téla - je to napf. po tézkych ope-
racich nebo po polytraumatech ¢i pfi naddorovych onemoc-
nénich a nakonec v té€hotenstvi. AvSak teprve po r. 1985,
kdy byl vypracovan test na priikaz cirkulujicich autoproti-
latek zaméfenych proti kardiolipinu, se ukazalo, Ze mohou
byt tyto obtiZe vyvolany autoprotilatkami zvanymi antifos-
folipidové, jejichZ jednim typem jsou shora uvedené proti-
latky proti kardiolipinu. Druhym typem podobné ucinkuji-

cich autoprotilatek jsou inhibitory kolagulace zvané lupu-
sové antikolagulans.

Antifosfolipidovy syndrom byl koncipovan predb&Zné
jako stav, kdy nemocny ma v soubéZném case prokazatel-
nou trombozu (Zilni €i tepennou), dale trombocytopenii a
nebo, a to se tyka jen Zen, které trpi opakovanym potrace-
nim (alespon dvakrat). Ve vSech pfipadech maji soucasné
prokazatelné stiedni aZ vysoké titry cirkulujicich antifosfo-
lipidovych autoprotilatek - tj. bud’ antikardiolipinovych ne-
bo inhibitord koagulace typu lupusového antikolagulans.
Posledni se nepfimo prokazuje prodlouZenim koagulacni-
ho ¢asu alespon ve dvou testech, napf. aktivovanym parci-
alnim tromboplastinovym ¢asem (aPTT), pfipadné dal§im
testem jako je napf. test kaolinovy. Pro urCeni diagnozy
APS staci pfitomnost jednoho shora uvedeného klinického
pfiznaku a jednoho laboratorniho.

Klinicky rozeznavame formu primarni, a to tehdy, je-li
porucha pfitomna bez dalSiho systémového onemocnéni,
a formu sekundarni, je-li souc¢asné€ pritomna jina systémo-
va autoimunitni choroba, nejcastéji SLE, RA apod.

Klinicka symptomatologie zavisi prakticky na misté
a organu, kde se tromboticky proces vyskytuje. U té€hot-
nych Zen pak dochazi v pribéhu té€hotenstvi ke ztraté plo-
du, nejcastéji ve druhém a na zacatku tfetiho trimestru; ta
je zpusobena pravdépodobné€ vznikem funk¢éni nedostatec-
nosti placenty vyvolané trombozou placentdrnich tepen.
Antifosfolipidové protilatky jsou pak pravdépodobné zod-
povédné za tyto poruchy.

Pokud jde o antifosfolipidové protilatky, které jsou obec-
né€ zaméfeny proti negativné nabitym fosfolipidiim, jsou v za-
sadé znamé dva zakladni typy, jak uz jsme uvedli shora. No-
vé se vSak zjistilo, Ze pfedpokladem jejich trombogenniho
pusobeni je vazba fosfolipidovych struktur na bilkovinny ko-
faktor, kterym pro antikardiolipinové protilatky je 2 - gly-
koprotein I a pro lupusové antikolaguans pak to je nejcastéji
protrombin. Jen takto formovany komplex je zifejmée schop-
ny vyvolat tvorbu protildtek. Nové poznatky téZ ukazaly, Ze
vyvolani trombdzy mohou zptisobit téz autoprotilatky proti
samotnému kofaktoru (anti-B32-gPI).

Léceni téchto stavli pak spocCiva v antiagregacni 1éCbé,
ktera se téZ uziva preventivné (napf. aspirin) a v pfipadé
floridni trombdzy pak v dlouhodobé antikolagulaci (war-
farin, heparin). Imunosupresivni 1é¢ba glukokortikoidy ¢i
jinymi 1éky se podava pouze u nemocnych se sekundarni
formou APS tj. pfi ucasti dalsiho autoimunitniho onemoc-
néni jako je napf. SLE.
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