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Suhrn

Pozadie problému: V poslednom ¢ase je zname, Ze u pacientov
s chronickou séropozitivnou reumatoidnou artritidou (RA) je obvykla
subklinicka porucha funkcie obli¢iek.

Ciel: Preverenie bioptickych nalezov z obli¢iek u pacientov s reuma-
toidnou artritidou za i¢elom upresnenia charakteru histopatologick-
ych zmien.

Metédy: Autori revidovali biopticky material z obli¢iek 12 pacien-
tov s RA hospitalizovanych vo Vyskumnom ustave reumatickych
chordb v PieStanoch za poslednych 22 rokov. Vykonali histopato-
logické vySetrenie tkaniva obliciek svetelnou a elektronovou mikro-
skopiou.

Vysledky: Zistili mezangioproliferativnu glomerulonefritidu, mi-
nimalne zmeny v glomeruloch, amyloidézu a tubulointersticidlnu
nefritidu. Elektronova mikroskopia ukéazala vo vzorkich s mini-
malnymi zmenami v mezangiu denzné depozity svedfiace o me-
zangiovej glomerulonefritide. V bioptickej vzorke so svetelnomik-
roskopickym obrazom tubulointersticidlnej nefritidy boli
subepitelové denzné depozity v glomerulovych bazalnych membra-
nach, aurozémy v podocytoch a v bunkich proximalnych tubulov
— obraz typicky pre nefropatiu vyvolani zlatom. Mocovy syndréom
(proteinuria, hematuria, valce) neukazal Specificky obraz pri od-
lisSnych morfologickych obrazoch postihnutia obli¢iek pri reuma-
toidnej artritide.

Zdver: Autori sa stotozfiuji s nazorom Boersa (1990). Etiologicky
mozno zistené nalezy rozdelit na postihnutia obli¢iek vo vztahu k RA
a jej komplikaciam a postihnutia obliciek vo vztahu k spdsobu liecby.
Klicové slova: reumatoidna artritida, obli¢ky, histopatologia, ele-
ktréonova mikroskopia, zlato.

Summary

Background: Recently it has become apparent that patients with chron-
ic seropositive rheumatoid arthritis (RA) tend to develop subclinical
changes of kidney function.

Objective: Assessment of kidney biopsy findings in patients with rheu-
matoid arthritis to provide data on the characteristics of histopatho-
logical changes.

Methods: The authors revised the bioptic material from the kidney of
12 patients with RA who had been hospitalized in the Research Insti-
tute of Rheumatic Diseases in Piestany over the last 22 years. His-
topathological examination of kidney tissue was performed by light
and electron microscopy.

Results: Findings of mesangioproliferative glomerulonephritis, mini-
mal changes in the glomeruli, amyloidosis, and of tubulointerstitial
nephritis were established. In samples with minimal changes, electron
microscopy revealed dense deposits in the mesangium, indicative of
mesangial glomerulonephritis. The bioptic sample with the light mi-
croscopic picture of tubulointerstitial nephritis exhibited subepithelial
dense deposits in the glomerular basement membranes, aurosomes in
podocytes and in cells of the proximal tubules — a picture characteris-
tic of nephropathy induced by gold therapy. The urinary syndrome (pro-
teinuria, hematuria, casts) failed to display a specific pattern at differ-
ent morphological pictures of kidney disorders in rheumatoid arthritis.
Conclusion: In keeping with the opinion of Boers (1990), the authors
maintain that the findings can be etiologically classified as renal dis-
ordders related to RA and its complications and renal disease related
to the mode of treatment.

Key words: rheumatoid arthritis, kidney, histopathology, electron
microscopy, gold.
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UvVOD

Postihnutie obli¢iek pri reumatoidnej artritide (RA) je
jednym zo zavaznych organovych prejavov pri tejto choro-
be (1). Nedavno sa zistilo, Ze u pacientov s chronickou sé-
ropozitivnou RA je obvyklym nalezom subklinicka poru-
cha renalnych funkcii. Boers a spol. (1990) opisali u ta-
kychto pacientov znizent glomerularnu filtraciu, mikropro-
teinuriu, poruchu koncentrovania mocu a zvysenu hladinu
tubularnych enzymov v moci. Znizena kreatininova ocista
bola v literature opisana azZ u 50 % pacientov s RA (10).
Dlhodobé stidium nekroptického materialu ukazalo, ze zly-
hanie obli¢iek bolo druhou najéastejSou pri¢inou smrti u pa-
cientov s RA (v 20 % pripadov) v porovnani s 1 % pripa-
dov v kontrolnej skupine rovnakého veku a pohlavia (8).
V nekroptickom materiali pacientov s RA boli opisané na-
sledovné morfologické zmeny na oblickach: nefrosklerdza,
systémova vaskulitida s postihnutim obli¢iek, amyloidéza,
membrandzna glomerulopatia a fokalne zmeny v glome-
ruloch (3). V poslednych asi 20 rokoch bola vo viacerych
pracach opisana glomerulonefritida aj u tych pacientov
s RA, ktori neboli lieeni zlatom alebo penicilaminom. Bio-
ptické nalezy boli definované ako mierna mezangialna pro-
liferativna glomerulonefritida, mezangialna IgA-glomeru-
lonefritida, membrandzna nefropatia a fokalna segmental-
na nekrotizujuca glomerulonefritida (1).

V snahe zamerat pozornost reumatolégov na diskusiu
o postihnuti obli¢iek a o vyskyte rendlneho syndrému pri
RA sme revidovali sme biopticky material z obli¢iek od
pacientov s RA hospitalizovanych v tstave pocas 22 rokov.
Svetelnomikroskopické nalezy sme doplnili pozorovania-
mi na urovni transmisnej elektrénovej mikroskopie. Histo-
patologické a klinické nalezy predkladame v tejto praci.

MATERIAL A METODY

Subor pozostava z 12 pacientov s diagnézou RA stano-
venou podla kritérii ARA. Pacienti boli hospitalizovani vo
VURCH pocas rokov 1972 az 1994. Charakteristiku siibo-
ru predkladame v tabulkéch 1, 2, 3.

Vek a pohlavie chorych, dizku trvania choroby, $tadium
choroby a pritomnost reumatoidného faktora prezentuje
tabulka 1. Len jeden pacient bol séronegativny. U dvoch
chorych sa zistila pozitivita antinukledrnych protilatok, ale
kritéria pre diagnozu systémového lupus erythematosus tieto
pacientky nespifali.

Patologicky mocovy nalez (proteinudria, hematuria, cy-
lindruria) bol u vsetkych pacientov (tab. 2). Funkcia obli-
Ciek sa vySetrila pomocou metddy kreatininovej ocisty, hod-
noty glomerulovej filtracie si v tabulke 2. Pretoze dopliiu-
juce vySetrenia (urologické vySetrenie, vylu¢ovacia urogra-
fia, v poslednom ¢ase aj ultrasonografické vysetrenie obli-

Tab. 1. Charakteristika siboru pacientov s RA.

Pacient Pohlavie = Vek RF ANA Trvanie  Stidium
(roky) choroby ochorenia
(roky)

1 z 57 + - 1,5 I

2 m 50 £ - 15 111

3 z 48 + - 1 II

4 Z 53 £ - 3 11

5 z 43 > A 1 I

6 Z 42 £ 2 11

7 m 55 P - 10 111

8 Z 61 £ - 15 v

9 z 43 + - 2 11

10 z 59 4 - 14 v

11 Z 30 £ - 8 I

12 m 34 - - 14 I

¢iek) neobjasnili pri¢inu patologického mocového syndro-
mu, urobila sa u pacientov aj perkutdnna renalna biopsia.
U ziadneho pacienta v tomto subore sa nenaslo iné zavaz-
né ochorenie (hypertenzia, diabetes mellitus).

Prehlad o liecbe jednotlivych pacientov siiboru poda-
va tabulka 2. Len 3 chori z tohto suboru neboli nikdy lie-
¢eni zlatom. V Case renalnej biopsie bolo 6 pacientov lie-
¢enych zlatom. Jedna pacientka sa v Case biopsie liecila

Tab. 2. Mocovy nalez, hodnoty glomerularnej filtracie a terapia pa-
cientov s RA.

Pa- Terapia Mocovy nalez Odpad  Glomeru-
cient bielkovin larna
filtracia

pred pocas protein- hemat- valce g/24 h ml/min
biopsiou biopsie uria uria

1 ama GK Au H \% 0,25 65

2 ama GK Au H 6,2 99,5

3 ama Au H A\ 2,25 40,4

4 ama H 72,9

5 Au H \% 2,13 108

6 Au ama, sulfo P H 0,94 102

7 GK Au H 54,6

8 Au d-penicilamin P H 1,24 50,0

9 ama H 56,5

10 amaAu GK P H \% 2,76 61,3

11 GK, Cyklo GK H \% 0,7 95,6

12 ama GK Au P H 4,9 64,6

Au - chryzoterapia, ama - antimalarikd, GK - glukokortikoidy, Cyklo -
cyklofosfamid, sulfo - sulfosalazin
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Obr. 1 a. Mezangioproliferativna glomerulonefritida. Polotenky rez impregnovany striebrom. Zvacs. 600-krat, pacient 8.

Obr. 1 b. Loziskové rozSirenie mezangia. ,,Zlatové” inklizie v cytoplazme mezangialnych buniek (velké Sipky) a elektrénovodenzné depozity
v mezangiu (malé Sipky). L — limen glomerulovej kapilary, Me — jadro mezangialnej bunky, US — mocovy priestor, Ep — ¢ast podocytu.
Pacient 7.
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Obr. 2 a. Elektronovomikroskopicky obraz mezangialnej glomerulonefritidy. Denzné depozity (Sipky) v mezangiu. Me — mezangialna bunka,
Ep — vybezok epitelovej bunky (podocytu) — jeho nozicka (pedikul) sa priklada na glomerulovi bazalnu membranu (bm). Pacient 9.

Obr. 2 b. Minimalne zmeny v glomerule — loZiskovité rozsirenie mezangia. Polotenky rez impregnovany striebrom. Zvics. 300-krat. Pacient 9.
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Tab. 3. Modovy syndréom, trvanie lieCby zlatom a histopatologicky
nalez v bioptickych vzorkach obli¢iek.

Pa- Mocovy Histopatologicky nalez Chryzoterapia

cient syndrém
trvanie aplikacia
(mesiace) v Case

biopsie

1 PH,V mezangioproliferativna GN 18 +

2 PHNS TIN

3 PH,V mezangioproliferativna GN 6 +

4 H mezangioproliferativna GN -

5 PH,V malé abnormality glomerulov 1 +

6 PH malé abnormality glomerulov 12 -

7 H mezangioproliferativna GN 72 +

8 PH mezangioproliferativna GN 132 -

9 H malé abnormality glomerulov - -

10 PH,V amyloiddza 72 -

11 PH,V mezangioproliferativna GN - -

12 PHNS amyloiddza 24 +

P - proteintria, H - hematuria, V - valce, NS - nefroticky syndrém, TIN -
tubulointersticialna nefritida, GN - glomerulonefritida

kratkodobo (6 mesiacov) D-penicilaminom po predcha-
dzajucej dlhodobe;j liecbe zlatom. Chryzoterapiu v obdo-
bi pred renalnou biopsiou mali v anamnéze aj dalSie dve
pacientky.

Prehlad o diZke trvania lie¢by zlatom je v tabulke 3,
v ktorej sme stcasne uviedli aj histopatologické nalezy
z biopsii obli¢iek a charakterizovali mocovy syndrom u jed-
notlivych pacientov.

Bioptické vzorky z obli¢iek sa spracovali na svetelno-
mikroskopické vysetrenie (fixacia formalinom, zaliatie do
parafinu, farbenie hematoxylinom a eozinom). Vo vietkych
vzorkach sa svetelnomikroskopicky zistovala pritomnost
amyloidu farbenim konzskou ¢ervenou. Z niektorych bio-
ptickych vzoriek sme Cast tkaniva vySetrili aj metddou trans-
misnej elektronovej mikroskopie. Tieto vzorky sa fixovali
bezZnou dvojitou fixaciou (2,5 % glutaraldehyd, 1 % OsO,),
odvodnili etanolom a zaliali do Durcupanu ACM (FLUKA,
Buchs, Svajéiarsko). Polotenké Zivicové rezy sme farbili to-
luidinovou modrou, alebo impregnovali striebrom podla
Movata (1961). Ultratenké rezy sme kontrastovali octanom
uranylu a citronanom olovnatym a vySetrili sme ich elek-
trénovym mikroskopom BS 500 (TESLA, Brno, CR).

VYSLEDKY

Histopatologické vysetrenie bioptickych vzoriek z ob-
liciek pacientov zo suboru prezentovaného v tejto praci

ukazalo ako najcastejsi nalez mezangioproliferativnuglo-
merulonefritidu (obr. 1 a, 1 b — pacienti 8, 7), atou 6
chorych (pozri tab. 3 — pacienti 1, 3, 4, 7, 8, 11). Postih-
nutie obli¢iek sa u tychto pacientov klinicky prejavilo ako
mocovy syndréom (tab. 3), u troch z nich sa pozorovala
len izolovana mikroskopicka hemataria. U 5 pacientov
s histopatologickym obrazom mezangioproliferativnej glo-
merulonefritidy (pacienti 1, 3, 4, 7, 8) boli zniZené hod-
noty glomerularnej filtracie (tab. 2). DiZka trvania choro-
by bola u nich 1 az 15 rokov (tab. 1), dizka trvania chry-
zoterapie bola 1 mesiac az 11 rokov (tab. 3). U jednej
z tychto pacientok s mezangioproliferativnou glomerulo-
nefritidou sa pri liecbe RA nikdy nepouzilo zlato ani pe-
nicilamin (tab. 2 — pacient 11).

U troch pacientov sa na urovni svetelnej mikroskopie
nasli malé abnormality glomerulov s obrazom loziskovych
rozsireni mezangia (tab. 3 — pacienti 5, 6, 9). K ich pres-
nejsiemu definovaniu prispela transmisna elektronova mik-
roskopia, pomocou ktorej sa nasli v mezangiu elektréno-
vodenzné depozity, ktorych Struktira zodpoveda depozi-
tom imunokomplexov, aké sa obvykle deteguji imunoflu-
orescenciou (obr. 2 a 3 — pacient 9). U dalSej pacientky
so svetelnomikroskopickym nalezom malych abnormalit
glomerulov (pacientka 5) sa pomocou elektronovej mik-
roskopie pozorovali navyse aj subepitelové denzné depo-
zity v bazalnych membranach glomerulovych kapilar (obr.
3). Na trovni elektronovej mikroskopie sa teda v bioptic-
kom materiali tejto pacientky nasla glomerulonefritida,
pri¢om §lo o kombinaciu mezangioproliferativnej a mem-
brandznej formy.

U jedného pacienta (tab. 3 — pacient 2) sa pomocou
svetelnej mikroskopie diagnostikovala tubulointersticial-
na nefritida (obr. 4 a). Pomocou transmisne;j elektronove;j
mikroskopie sa vSak nasiel obraz typicky pre nefropatiu
vyvolanu zlatom (tzv. ,,zlatovi nefropatiu®) — membra-

Obr. 3. Denzné depozity (d) v glomerularnej bazilnej membriane lo-
kalizované subepitelovo — pod pedikulami podocytov (p). Pacient 5.
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Obr. 4 a. Pacient 2. Tubulointersticialna nefritida. Polotenky rez impregnovany striebrom. Zvacs. 300-krat.

nozna glomerulonefritida so subepitelovymi denznymi
depozitmi v bazalnych membranach glomerulovych ka-
pilar (obr. 4 b) a fagolyzozémy v podocytoch, mezangial-
nych bunkach a v bunkéch proximalnych tubulov (obr. 5).
Fagolyzozdmy obsahovali vldknity denzny material, kto-
rého vysoka elektronova denzita svedcila o pritomnosti
zlata. Pacient bol lieCeny zlatom len kratkodobo (tab. 3),
ked sa u neho objavil nefroticky syndrém, glomerularna
filtracia nebola zniZena (tab. 2).

U dvoch pacientov sa na urovni svetelnej mikroskopie
diagnostikovala v polarizovanom svetle amyloidéza obli-
¢iek. Transmisna elektronova mikroskopia ukazala plstovi-
ta Strukturu amyloidu v zhrubnutych bazalnych membra-
nach glomerulovych kapilar (obr. 6 — pacient 12). Na po-
lotenkych Zivicovych rezoch sme pozorovali uloZeniny
materialu zodpovedajuceho amyloidu v stenach glomeru-
lovych kapilar (obr. 7 a) a v stenach aferentnych arteriol
(obr. 7 b). U oboch pacientov bola znizena glomerularna
filtracia (tab. 2), u jedného z nich sa vyskytol aj nefroticky
syndrém (tab. 3).

DISKUSIA

V poslednych rokoch sa v literatire ¢oraz CastejSie ob-
javuju prace o pritomnosti subklinickej dysfunkcie obliciek
u pacientov s RA. Boers (1990) navrhol klasifikovat také-
to renalne postihnutia podla etioldgie a rozlisil dve katego-
rie postihnutia oblic¢iek pri RA:

Obr. 4 b. Elektronovomikroskopicky obraz membranoznej glomeru-
lonefritidy. V bazilnej membrane glomerulovej kapilary st subepi-
telové denzné depozity (Sipky). Pedikuly podocytov nie st zachované,
v cytoplazme podocytu (Ep) su bazilne denzity. En — jadro endote-
lovej bunky, L — limen kapilary. Pacient 2.
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Obr. 5. a — Vidsi, membranou ohraniceny (Sipka) fagolyzozom (au-
rozém) v cytoplazme podocytu (Ep). Vo vniitri aurozomu je vlaknity
material s vysokou elektrénovou denzitou a lyzozomy (Ly). b — Mensi
aurozém (Sipka) v cytoplazme mezangialnej bunky (Me).

1. postihnutia obli¢iek, ktoré su vo vztahu k RA a jej
komplikaciam (AA amyloiddza, vaskulitida, tzv. reumato-
idna glomerulitida, Sjogrenov syndrom),

2. postihnutia obli¢iek, ktoré su vo vztahu k lie¢be

a) zliceninami zlata a D-penicilaminom,
b) nesteroidovymi antireumatikami (analgetické ne-
fropatie, akutne zlyhanie obliciek, rozne),

c) cyklosporinom A (akutna nefrotoxicita, chronic-
ka nefrotoxicita).

Autor zaroven upozornil, Ze klasifikacia renalneho pos-
tihnutia na kategoérie ,,vo vztahu k chorobe® a ,,vo vztahu
k lieku* je pouzitelna len pri $pecifickych nalezoch. Autor
uvazuje aj o jestvovani tretej kategdrie postihnutia obliciek
pri RA, ktoru oznacuje ako ,,RA nefropatia®“. Na poklade
studia nekroptického a bioptického materialu sa zistilo, Ze
morfologickym substratom tejto RA nefropatie by mohla
byt nespecificka nefroskleréza a mezangialna hypercelu-
larita a Ze glomerularne mezangium je Gstrednym bodom
nefropatie. Boers (1990) predpoklada, ze pacienti s dlhotr-
vajucou RA maju miernu chronicku nefropatiu, ktora zos-
tava nepovsimnuta v rutinnej klinickej praxi, pretoze hla-
dina kreatininu v sére ostava konstantna a nefropatia prog-
reduje len pomaly. Zisti sa len vtedy, ked sa rozsiahlejsie
vySetruje funkcia obli¢iek.

Sesso a spol. (1991) hodnotili pomocou citlivych tes-
tov glomerularnych a tubularnych funkcii frekvenciu a za-
vaznost renalnych dysfunkcii u 52 pacientov so séropozi-
tivnou RA. Do stboru nezahrnuli chorych so stic¢asnym
vyskytom diabetes mellitus, s infekciami mocovych ciest,
urolitiazou a tazkou hypertenziou. Autori nasli znizenu kre-
atininovu ocistu u 26 % pacientov, dysmorfna hematiriu
u 40 %, zvySent mikroalbuminuriu u 5 %, zvySenie hod-
not B,-mikroglobulinu v mo¢i u 38 %, zvySenie prokinu
viaziceho retinol v moéi u 37 % pacientov. Na podklade

Obr. 6. Elektronogram znac¢ne zhrubnutej glomerulovej bazalnej membrany (bm), v ktorej vidiet plstovita Struktiru amyloidu (dvojita Sipka).
Pocetné amyloidové spikuly ($ipky) vybiehaji do cytoplazmy podocytov (Ep). Pacient 12.
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Obr. 7. a — Fokélne zhrubnutie steny glomerulovych kapilar. b — MasivnejSie zhrubnutie stien glomerulovych kapilar pri cievnom poéle

renalneho telieska a zhrubnutie steny aferentnej arterioly.

svojich vysetreni uzatvorili, Ze subklinické postihnutie ob-
liciek je u pacientov s RA casté, a to najmé u tych s dlho-
trvajucou chorobou. Autori predpokladaji, ze pozorované
dysfunkcie obli¢iek pravdepodobne suvisia s dlhodobym
podavanim liekov pri liecbe RA. Autori zdoraznili, Ze funk-
cie obli¢iek by sa mali velmi starostlivo sledovat a monito-
rovat najméd u tych pacientov s RA, u ktorych sa najdu ab-
normality glomerularnych a tubularnych funkcii pomocou
vyssie uvedenych citlivych testov. Pri vySetrovani a sledo-
vani renalnych funkcii by sa mala venovat zvlastna pozor-
nost najmé tym pacientom s RA, u ktorych je potrebné pri
terapii pouzit nefrotoxické lieky (napr. nesteroidové proti-
zapalové lieky, zlato, D-penicilamin, cyklosporin A, anti-
biotika a dalsie lieky).

Helin a spol. (1986) nasli miernu mezangialnu glome-
rulopatiu ako biopticky nalezu 25 % pacientovs RA a pro-
teinuriou. U pacientov s RA s nalezom proteinurie a he-
maturie sicasne nasli uvedent morfologicku 1éziu u viac
ako polovice renalnych biopsii. Aj u pacientov s RA a izo-
lovanou hematuriou nasli v bioptickych vzorkach ako naj-
Castejsi obraz mezangialnu glomerulopatiu. Takmer u vset-
kych pacientov nasli depozity imunoglobulinov a komple-

mentu v mezangialnych oblastiach. Na podklade klinickych
nalezov nebolo mozné odlisit mezangialnu a membranova
nefropatiu. Traja pacienti s mezangialnou glomerulonefri-
tidou neboli nikdy lieceni zlatom alebo penicilaminom.
U mnohych pacientov s poskodenim obli¢iek (najmé u tych
s mezangialnou glomerulopatiou), nasli autori vysoké titry
reumatoidného faktora.

V nasom subore pacientov s RA sme v bioptickom
materiali nasli ako najcastejsi nalez mezangioproliferativ-
nu glomerulonefritidu (v 50 % pripadov). Navyse v 3 pri-
padoch, ked svetelna mikroskopia ukazala ako morfolo-
gicky nalez malé abnormality glomerulov, nasli sme po-
mocou transmisnej elektronovej mikroskopie v mezangial-
nych oblastiach denzné depozity zodpovedajuce ulozeni-
nam imunoglobulinov. Mezangialna glomerulopatia sa te-
da vyskytovala u 9 pacientov nasho stboru, pricom dvaja
z nich neboli nikdy lieeni zlatom alebo penicilaminom.
Podobne Adu a spol. (1993) nasli u 10 pacientov s RA
s pretrvavajicou proteinuriou a mikroskopickou hemati-
riou glomerulonefritidu v bioptickych vzorkach z oblic¢iek,
pricom tito pacienti nikdy neboli lie¢eni zlatom alebo pe-
nicilaminom.
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Podobné néalezy publikovali Hordon a spol. (1984), ktori
u 21 pacientov s RA nasli miernu mezangialnu glomerulo-
nefritidu. Tito pacienti neboli nikdy lieceni zlatom ani pe-
nicilaminom. V mo¢i sa vyskytovala len izolovana hema-
turia, funkcie obli¢iek neboli poskodené.

V jednej bioptickej vzorke so svetelnomikroskopickym
obrazom tubulointersticidlnej nefritidy sme nasli subepite-
lové denzné depozity v bazalnych membranach glomeru-
lovych kapilara diagnostikovali sme membrandznu glome-
rulonefritidu s uloZeninami zlata vo fagolyzozémoch loka-
lizovanych v podocytoch a v bunkach proximalnych tubu-
lov. U pacienta $lo o ,,zlatovu nefropatiu®“, podrobny kli-
nicky a morfologicky opis tohto pripadu sme publikovali
v minulosti (11).

U dalsich dvoch pacientov s moc¢ovym syndromom pri
RA sme dokazali amyloid v bioptickych vzorkach z obliciek.

ZAVER

Mozno povedat, Ze naSe nalezy réznych typov glomeru-
lonefritidy u pacientov s mo¢ovym syndrémom pri RA su
v zhode s Udajmi z literatury (1, 4, 5, 6, 9). NajcastejSim
nalezom bolo postihnutie mezangia, ktoré bolo charakteri-
zované morfologickym obrazom mezangioproliferativne;j glo-
merulonefritidy. Dopliiujice elektrénovomikroskopické vy-
Setrenie rendlnych biopsii ukazalo vyskyt mezangialnej glo-
merulonefritidy aj v tych biopsidch, v ktorych sa svetelnou
mikroskopiou nasiel v glomeruloch morfologicky obraz mi-
nimalnych zmien. U pacientov s rovnakym morfologickym
obrazom postihnutia obli¢iek bol pritomny rézny mocovy
syndrom. U niektorych pacientov bola pritomna len hema-
turia, u dalSich proteinuria spolu s hematuriou, u niektorych
sa nasli aj valce. Na podklade obrazu mocového syndromu
nemozno usudzovat na pritomnost mezangialnej, mezangiop-
roliferativnej a membrandznej glomerulonefritidy alebo
amyloiddzy u pacientov s reumatoidnou artritidou.
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GENOTYPIZACIA HLA II. TRIEDY METODOU POLYMERAZOVEJ RETAZOVEJ REAKCIE
— POLYMORFIZMUS DI.ZKY RESTRIKCNYCH FRAGMENTOV (PCR—RFLP) U PACIENTOV
SO SYSTEMOVYM LUPUS ERYTHEMATOSUS (SLE)

HLA CLASS Il GENOTYPING BY POLYMERASE CHAIN REACTION — RESTRICTION FRAGMENT
LENGHT POLYMORPHISM METHOD (PCR—RFLP) IN SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS

PATIENTS

Nihon—Rinsho—Meneki—Gakkai—Kaishi, 1995, June 18, ¢. 3, s. 289—295.

Genotypizacia HLA-antigénov II. triedy metddou na-
mnozenia polymorfnych DNA-oblasti pomocou PCR
a nasledného Stiepenia danych sekvencii restrikénymi en-
donukleazami (metodika PCR—RFLP) sa nedavno uka-
zala ako jednoducha a spolahliva technika. Pouzitie tej-
to techniky autori odskusali pri genotypizacii DQA, DQB
a DRB 1 alel u 19 pacientov so systémovym lupus eryt-
hematosus a 40 normalnych zdravych kontrol. V stlade
s predchadzajicimi udajmi sa pozoroval vztah medzi vy-
skytom SLE a pritomnostou haplotypu DRB 154*1501-
DQA 1*0102-DQB 1*0602, pricom autori zaroven opi-

sali dosial nepozorovanu asociaciu s DPB 1*¥*0501. Hoci
ostava potvrdit tieto pozorovania na siboroch s vacsim
poc¢tom probandov, autori maju nazor, Ze metéda PCR—
RFLP je jednoduchSou a praktickejSou metédou na ge-
notypizaciu ako metdda sekvencie-$pecifickych oligo-
nukleotidov (PCR—SSO) a méze byt neocenitelna pri
pouzivanej Specifikacii HLA II. triedy na molekulovej
urovni, a to aj v laboratdridch s mensim technickym za-
zemim.

R. PULLMANN

J.L. Pablos, PE. Carreira, J. M. Martin-Villa, G. Montalvo, A. Arnaiz-Villena, J.J. Gomez-Reino
POLYMORFIZMUS GENU PRE ,,HEAT SHOCK PROTEIN“ (HSP70-2) PRI SYSTEMOVOM

LUPUS ERYTHEMATOSUS

POLYMOPHISM OF THE HEAT-SHOCK PROTEIN GENE HSP70-2 IN SYSTEMIC LUPUS

ERYTHEMATOSUS

Brit J Rheumatol, 34, 1995, ¢. 8, s. 721—723.

Autori vo svojom ¢lanku zistovali, ¢i sa gén pre HSP70-
2 zucastiiuje na procese vnimavosti k SLE v $panielskej po-
pulacii. Polymorfizmus génu HSP70-2 sa zistoval prostred-
nictvom variability restrikénych miest pre restrikénu endo-
nukleazu Pstl metodikou RFLP — polymorfizmus dizky
restrikénych fragmentov po namnozeni dostatoéného mnoz-
stva DNA metddou polymerazovej retazovej reakcie. Uve-
dena $tudia zahrnovala 90 pacientov so SLE a 117 zdra-
vych kontrol. V porovnani so zdravymi kontrolami sa u pa-
cientov so SLE omnoho ¢astejsie vyskytovala alela B, ktora
obsahuje Stiepne miesto pre uvedent endonukledzu Pstl.

Toto sa da vysvetlit vdaka zvySenej pritomnosti homozy-
gotného genotypu BB, a to najmi u pacientov s difuznou
proliferativnou glomerulonefritidou. V porovnanis pritom-
nostou, resp. absenciou HLA-DR3 sa nezistili ziadne ale-
lické alebo genotypové rozdiely. Alela B génu pre HSP70-2
sa zda v silnej génovej vézbe s urcitymi haplotypmi hlav-
ného histokompatibilného komplexu, ktoré pravdepodob-
ne zodpovedaju za vnimavost k SLE v diskutovanej popu-
lacii. Nezavisla uloha génu pre HSP70-2 sa ned4 potvrdit
vdaka jeho génovej vizbe s HLA-DR3.
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