
Súhrn
Reumatoidná artritída (RA) je chronické, systémové zápalové
ochorenie. Napriek mnohým rokom �túdia zostáva etiológia RA
doteraz neznáma. V súèasnosti sa predpokladá, �e RA vzniká ako
následok expozície geneticky predisponovaného jedinca
patognomickému, v súèasnosti e�te neznámemu, mikroorganizmu.
V iniciácii a udr�iavaní zápalu synovie majú principiálnu úlohu
T-lymfocyty, ich subpopulácia TH1 a cytokíny, najmä TNF. Zápalový
proces je komplexný, zúèastòujú sa na òom cytotoxické bunkové
mechanizmy, protilátky, imunokomplexy, zápalové mediátory a iné
mechanizmy, ktoré zodpovedajú za lokálne, ako aj za systémové zmeny.
Rozsah, v akom sa u daného jedinca prejavia klinické príznaky, závisí
od interakcie jeho genetických, hormonálnych a imunitných daností.
K¾úèové slová: cytokíny, HLA-DR4, imunokomplexy, protilátky,
TH1-lymfocyty.

Summary
Rhematoid arthritis (RA) is a chronic, systemic inflammatory
disorder. Despite many years of study, the etiology of RA remains
undefined. It is currently believed tha RA results from the exposure
of a genetically susceptible host to the relevant, but currently unknown,
microorganism(s). Data suggest that TH1-lymphocytes and cytokines,
esp. TNF, play a critical role in the iniciation and perpetuation of
synovial inflammation. The autoimmune process is rather complex,
cytotoxic cellular mechanisms, proinflammatory cytokines, antibodies,
immune complexes, mediators of inflammations, etc., all of them
contribute to the synovial and systemic inflammation. The extent to
which clinical manifestations develop in a given individual depends
upon a variety of genetic, hormonal, and immunologic host variables.
Key words: antibodies, cytokines, HLA-DR4, immune complexes,
TH1-lymphocytes.
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Reumatoidná artritída (RA) je chronické zápalové ocho-
renie, ktoré patrí k systémovým autoimunitným chorobám.
RA sa vyskytuje na celom svete s prevalenciou pribli�ne
1 %. Vo v�etkých populáciách sú najèastej�ie postihnuté
�eny, pribli�ne 3-krát èastej�ie ako mu�i. Príèina vývinu RA
nie je dodnes známa, predpokladá sa, �e ide o chorobu, ktorú
u geneticky predisponovaných jedincov spú��a nejaký mik-
roorganizmus. Genetický faktor vystupuje do popredia naj-
mä pri sledovaní konkordantnosti vývoja RA u jednovajeè-
ných dvojèiat, ktorá sa pohybuje na úrovni 30 % oproti 5 %
u dizygotných dvojèiat. Ide o polygénovo podmienenú cho-
robu, prièom podstatný podiel na genetickej predispozícii
pripadá na HLA-komplex; úèas� HLA-génov sa odhaduje
a� na 40�50 % (tab. 1).

Reumatoidná artritída je asociovaná s antigénom HLA-
DR4. Tento antigén mo�no ïalej rozdeli� na pä� podtypov:
HLA-Dw4, -Dw10, -Dw13, -Dw14, -Dw15. Sekvenènou
analýzou aminokyselín v re�azcoch týchto podtypov sa zisti-
lo, �e rozdiely medzi nimi sa lokalizujú do tretej hypervaria-
bilnej oblasti (pozícia 65 a� 74) DRß-re�azca. Asociácia RA
s antigénmi HLA-DR4, -Dw4 (determinované alelou HLA-
DRB1*0401) a antigénmi HLA-DR4, -Dw14 (determinované
alelou HLA-DRB1*0404 alebo HLA-DRB1*0408) je ty-
pická pre kaukazoidnú populáciu, v japonskej populácii sa
pozoruje asociácia s HLA-DR4, -Dw15. Aj v kaukazoid-
nej populácii v�ak iba 70 % chorých má antigény HLA-
DR4, -Dw4 alebo HLA-DR4, -Dw14; ostatní majú iné HLA-
antigény, najmä HLA-DR1, ktorý je typicky asociovaný
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s RA predov�etkým u �idov (u nich sa nepozoruje nijaká
asociácia s HLA-DR4). U severoamerických Indiánov
kmeòa Yakima sa zase pozoruje asociácia RA s HLA-DR6,
-Dw16. Ako teda vysvetli� tieto nálezy? Vysvetlenie ponú-
ka epitopová hypotéza, t.j. �e urèitá �truktúrna a funkèná
ekvivalentnos� tretej hypervariabilnej oblasti v inak celkom
rozdielnych DRß-re�azcoch mô�e by� tým spoloèným me-
novate¾om pozorovaných asociácií. Epitopovú hypotézu
podporujú aj experimentálne výsledky. Vytvorili sa klony
T-lymfocytov, ktoré na terèových bunkách �pecificky roz-
poznávali HLA-DR4, -Dw14. Tieto klony pozitívne reago-
vali s terèovými bunkami v�etkých 23 séropozitívnych RA-
pacientov, hoci nie v�etci mali HLA-DR4. Ôsmi z 23 nemali
HLA-DR4, a napriek tomu s klonmi lymfocytov reagovali,
to znamená, �e v�etci mali spoloèný epitop. K rovnakým
záverom dospela i génová analýza. V�etci chorí, ktorí mali
�reumatoidný� epitop, mali aj rovnakú sekvenciu nukleoti-
dov. Rovnaká sekvencia nukleotidov sa na�la aj vo v�etkých
asociovaných alelách, t.j. HLA-DR1; HLA-DR4, -Dw4;
HLA-DR4, -Dw14; HLA-DR6, -Dw16.

Hlavná biologická úloha HLA-molekúl je v prezentácii
peptidov pochádzajúcich z proteínových antigénov endo-
génneho alebo exogénneho pôvodu. Prezentované antigény
následne rozpoznávajú T-lymfocyty, ktoré sériou interakcií
s ïal�ími bunkami imunitného systému rozvíjajú imunitnú
odpoveï. Z akého antigénu v�ak pochádza �artritogénny�
peptid pri RA, nie je zatia¾ známe. Predpokladá sa, �e celý
autoimunitný proces spú��a infekcia. V súvislosti s vývo-
jom RA sa dávajú do súvislosti viaceré mikroorganizmy (tab.
2). Akým mechanizmom v�ak pôsobia, nie je jednoznaène
dokázané. Existujú viaceré mo�nosti.: 1. Pretrvávajúca in-
fekcia kåbov alebo pretrvávanie mikróbnych antigénov v sy-
novii vedie k chronickému zápalu s následným po�kode-
ním kåbov. 2. Mikroorganizmy zmenia �truktúru vlastných
antigénov, ktoré sa následne stávajú terèom útoku vlastných
buniek imunitného systému. 3. Podobnos� (molekulové mi-
mikry) medzi prezentovaným peptidom mikróbneho anti-
génu a vlastného antigénu. Imunitná odpoveï pôvodne na-
mierená proti mikroorganizmu sa takto presunie na reakciu
proti vlastným �truktúram. 4. Mikroorganizmy pôsobia ako
superantigény (obr. 1). V na�om organizme existujú poten-
cionálne autoagresívne klony T-lymfocytov, ktoré sú v�ak
za fyziologických okolností neaktívne. Ak sa v�ak aktivujú,
napr. superantigénmi, situácia sa zásadne zmení a výsled-
kom je autoimunitný proces. Ka�dá z uvedených hypotéz
má svoje racionálne jadro a experimentálne overené opod-
statnenie. Je pravdepodobné, �e mechanizmus indukcie auto-
imunitných procesov pri RA nie je jednotný, ale rozdielny,
resp. je kombináciou viacerých mo�ností. V súèasnosti sa
preferuje hypotéza, �e �reumatoidný� epitop predisponujú-
cich HLA-molekúl vedie k prezentácii imunogénneho frag-
mentu (�artritogénneho� peptidu), ktorý indukuje imuno-
patologické mechanizmy vedúce k manifestácii choroby.

Tab. 1. Konkordantnos� vývoja reumatoidnej artridtídy (pod¾a Thom-
son a Maini, 1997).

Rizikový faktor  %

prevalencia v mu�skej populácii  0,7
prevalencia v �enskej populácii  1,6
konkordantnos� u súrodencov  5,0
konkordantnos� u súrodencov � chlapcov  3,0
konkordantnos� u súrodencov � dievèat  9,3
konkordantnos� u súrodencov � jednovajeèných dvojèiat 30,0
HLA-identickí súrodenci toho istého pohlavia 15,5
HLA-identickí séropozitívni súrodenci toho istého pohlavia 20,5

Tab. 2. Mo�né etiologické agensy reumatoidnej artritídy.

Baktérie Mycobacterium
Escherichia coli
Proteus mirabilis

Baktérie schopné produkova� superantigény Streptococcus, sk. A
Staphylococccus
Mycoplasma arthritidis
Clostridium perfringens
Yersinia enterocolitica

Vírusy Vírus rubeoly
Parvovírus, kmeò B19
EBV
Cytomegalovírus
Vírus hepatitídy B
HTLV-1

Legenda: EBV � vírus Epsteina a Barrovej, HTLV � �human T-lymfocy-
te virus�

Obr. 1. Väzba superantigénu na molekuly antigénového receptora T-lym-
focytov a antigény HLA-DR. Superantigén (SA) sa via�e na ß-re�azec
antigénového receptora T-lymfocytov (TCR), a to na jeho variabilnú oblas�
Vß. Predtým ako sa SA nadvia�e na TCR, musí sa nadviaza� na ααααα-re�a-
zec HLA-DR antigénov, ktoré sa nachádzajú v membráne buniek pre-
zentujúcich antigén (APC, napr. makrofágov). Takýmto spôsobom SA
súèasne aktivuje makrofágy, ako aj T-lymfocyty, výsledkom èoho je syn-
téza poèetných cytokínov, ktoré potom ïalej rozvíjajú imunitný alebo
zápalový proces.
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Artritogénny peptid mô�e pochádza� z niektorého z mik-
roorganizmov, o ktorých sa dokázalo, �e by mohli induko-
va� RA (tab. 2); v poslednom èase sa sústreïuje pozornos�
najmä na HSP65 baktérie Mycobacterium tuberculosis.

Proteíny �oku (HSP � heat shock proteins) majú svoje
pomenovanie z pozorovania, �e bunka ich syntetizuje pri
zvý�ených teplotách organizmu (horúèkové stavy). Úlohou
HSP je zabráni� ireverzibilnému po�kodeniu DNA, enzýmov
a iných biologicky významných proteínov. Neskôr sa doká-
zalo, �e HSP vznikajú aj pri anoxii alebo pri expozícii na
reaktívne radikály kyslíka a �e za fyziologických okolností
plnia v bunke dôle�itú úlohu ako �aperóny. HSP sa nachá-
dzajú v prokaryotických aj eukaryotických bunkách, prièom
stupeò homológnosti medzi nimi je vy�e 50 %.

Imunogénne fragmenty pochádzajúce z HSP sa èasto
nachádzajú naviazané na vlastné HLA-molekuly triedy II
a dokonca u zdravých ¾udí mo�no dokáza� T-lymfocyty,
ktoré takto prezentované HSP-imunogénne fragmenty roz-
poznávajú. Napriek tomu za fyziologických okolností sa
autoimunitný proces nespú��a. Predpokladá sa, �e pri in-
fekcii sa vytvoria T-lymfocyty reagujúce s imunogénnym
fragmentom pochádzajúcim z HSP mikróba (HSP sú ve¾mi
silné imunogény) a v dôsledku vysokého stupòa homológ-
nosti zaènú reagova� aj proti imunogénnemu fragmentu
z autológneho HSP. Pri RA sa dokazujú T-lymfocyty, ktoré
sú schopné reagova� s HSP65 pochádzajúceho z M. tuber-
culosis; súèasne u chorých sa v bunkách synovie nachádza
zvý�ené mno�stvo HSP65. Stupeò homológnosti medzi
oboma HSP65 je pribli�ne 70 %.

HLA-antigény, resp. gény predisponujúce zodpovedajú
nielen za vnímavos� k chorobe, ale aj za vá�nos� priebehu
ochorenia, prièom najvá�nej�í je u chorých, ktorý sú hete-
rozygotní, t.j. majú antigény HLA-Dw4 a HLA-Dw14.

Patogenéza RA je jednoznaène spojená s úèas�ou imu-
nitných mechanizmov v iniciálnych �tádiách choroby, ako
aj pri priamom po�kodzovaní terèových �truktúr. V poèia-
toèných fázach choroby najvýznamnej�iu úlohu majú naj-
mä T-lymfocyty. Svedèia o tom aj empirické skúsenosti.
Pri lieèbe RA, pri ktorej dochádza k  odstráneniu T-lym-
focytov alebo potlaèeniu ich funkcie (napr. pri leukaferé-
ze, pri pou�ívaní imunosupresívnych lieèiv, ako je cyklo-
sporín A, pri AIDS, pri pou�ívaní monoklonových
protilátok anti-CD3 a pod.), dochádza ku klinicky zlep�e-
nému stavu. V synovii dochádza k akumulácii lymfocytov,
ktoré predstavujú a� 50 % v�etkých buniek prítomných
v zápalovom infiltráte. Ide preva�ne o CD4+-lymfocyty
s fenotypom aktivovaných buniek (CD45RO+, CD29+,
CD25+, HLA-DR+), len nieko¾ko má fenotyp naivných
buniek (CD45RA+). Cytokínový profil pomocných T-lym-
focytov naznaèuje, �e tieto bunky patria k T

H
1-subpopu-

lácii. Práve nedostatok syntézy T
H
2-cytokínov, najmä IL-

4, IL-13 a IL-10 mô�e prispieva� k nekontrolovanému
zápalovému procesu, preto�e tieto cytokíny patria k proti-

zápalovým a mô�u vyva�ova� nepriaznivé pôsobenie pro-
zápalových cytokínov IL-1, IL-6 a predov�etkým TNF-α.
TNF-α je ve¾mi významný cytokín, ktorý nielen sám ose-
be zodpovedá za rozvoj lokálnych aj celkových zápalo-
vých reakcií, ale je aj k¾úèovým regulátorom produkcie
ïal�ích cytokínov, ktoré sa zúèastòujú na imunopatologic-
kých procesoch, najmä IL-1, GM-CSF, IL-6 a IL-8. Výz-
namným T

H
1-cytokínom sa ukazuje predov�etkým IL-17,

ktorý pôsobením na makrofágy a synoviocyty podporuje
produkciu prozápalových cytokínov. Aktivované pomoc-
né T-lymfocyty sa vyskytujú najmä perivaskulárne, èo je
v kontraste s CD8+- T-lymfocytmi, ktoré sú v synovii skôr
roztrúsené. Väè�ina T-lymfocytov má antigénový receptor
TCRαß a len men�ia èas� (ale väè�ia ako v periférnej krvi)
nesie receptor TCRγδ. Prítomné sú aj makrofágy. Tým je
daný predpoklad zaèatia a udr�ania priebehu imunitnej od-
povede, preto�e sú to predov�etkým makrofágy, ktoré pro-
stredníctvom svojich HLA-antigénov triedy II prezentujú
T-lymfocytom patognomický antigén, resp. imunogénny
peptid, ktorý z neho pochádza. Makrofágy sú aj vý-
znamným producentom prozápalových cytokínov a che-
mokínov. Ukazuje sa, �e dysregulácia produkcie cytokí-
nov zodpovedá za najdôle�itej�ie imunopatologické zmeny
(tab. 3). V synovii sa nachádzajú aj zárodoèné centrá
typické pre lymfatické uzliny, pre ich oblas� závislú od B-
lymfocytov. V týchto centrách dochádza k tvorbe poèet-
ných autoprotilátok, ktoré po väzbe so svojimi autoanti-
génmi vytvárajú imunokomplexy. Tieto následne indukujú
zápalový proces, na ktorom sa podie¾ajú najmä polymor-

Tab. 3. Pôsobenie cytokínov pri reumatoidnej artritíde.

Príznaky Cytokín

I. Zápal synovie
a) Adherencia k endotelu IL-1, TNF-α, IFN-γ
b) Chemotaxia pre T-lymfocyty RANTES
c) Aktivácia T-lymfocytov IL-1, TNF-α, IL-6, IL-2
d) Diferenciácia B-lymfocytov IL-1, TNF-α, IL-6, IL-2, IFN-γ
e) Expresia HLA-antigénov IFN-γ, TNF-α
f) Aktivácia makrofágov IFN-γ, GM-CSF, IL-2, IL-17

II. Zápalový exsudát
a) Chemotaxia pre neutrofily IL-8, TNF-α
b) Aktivácia neutrofilov IL-8, GM-CSF, TNF-α

III. Proliferácia synoviocytov
a) Rast fibroblastov IL-1, TGF-ß, PDGF, FGF
b) Neovaskularizácia TNF-α, TGF-ß, FGF

IV. De�trukcia chrupky a kosti
a) Aktivácia chondrocytov IL-1, TNF-α
b) Aktivácia fibroblastov IL-1, TNF-α
c) Aktivácia osteoklastov IL-1, TNF-α

V. Systémové príznaky
a) Horúèka IL-1, TNF-α
b) Proteíny akútnej fázy IL-1, TNF-α, IL-6
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fonukleárne leukocyty. Neutrofily svojimi proteolytický-
mi enzýmami a reaktívnymi radikálmi kyslíka a dusíka
po�kodzujú extracelulárne matrix a chrupku. Prechod ne-
utrofilov do synoviovej tekutiny podporujú aj ïal�ie pre
RA charakteristické zmeny. Predov�etkým ide o neovas-
kularizáciu. Formovanie nových subsynoviových ciev, spo-
lu s proliferáciou synoviocytov, ktoré je regulované cyto-
kínmi PDGF, FGF a TGF-ß, je jednou z podstatných
zmien, ktorá prispieva k rozvoju patologického procesu.
Navy�e endotel týchto ciev má charakter HEV (�high en-
dotel vunules�), t.j. ide o endotel, ktorý podporuje pre-
chod leukocytov cez stenu ciev. Tomuto prechodu napo-
máha aj zvý�ená expresia adhezívnych molekúl
v membránach endotelových buniek (ICAM-1, VCAM-
1, menej selektín E) (obr. 2).

Chronický zápal synovie vedie k vytvoreniu pannusu.
Toto granulaèné tkanivo sa skladá z poèetných buniek rôz-
neho typu. Zahròuje lymfocyty, makrofágy, fibroblasty, sy-
noviocyty a mastocyty. Invázia pannusu a syntéza proteo-
lytických enzýmov je priamou príèinou de�trukcie chrupky,
erózie subchondrálnej kosti a po�kodzovania periartikulár-
nych �truktúr. Na po�kodzovaní sa zúèastòujú metaloprote-
inázy (kolagenáza, stromelyzín) a iné proteolytické enzý-
my (elastáza, katepsín B a G, �elatináza), ktoré sú
uvo¾òované aktivovanými makrogágmi, fibroblastami, sy-
noviocytmi a chondrocytmi ako odpoveï na prozápalové
cytokíny, najmä IL-1 a TNF-α. Priartikulárna osteopénia
je zapríèinená zvý�enou aktivitou osteoklastov, ktoré stimu-
lujú IL-1 a IL-6. Na druhej strane, pod vplyvom antiinfla-
maèných cytokínov IL-10 a TGF-ß, dochádza aj k stimulá-
cii inhibítorov metaloproteináz a iných enzýmov, tak�e
výsledný efekt závisí od koncentrácie a vzájomného pomeru

degradaèných a antidegradaèných enzýmov a prozápalo-
vých a protizápalových cytokínov, resp. inhibítorov cytokí-
nov, ako sú napr. IL-1ra a receptory pre TNF-α.

V ostrom kontraste so zápalovým infiltrátom v synovii
je jeho zlo�enie v synoviovej tekutine. Na rozdiel od pre-
va�ne mononukleárneho infiltrátu v synovii, sa tu nachá-
dzajú najmä polymorfonukleárne leukocyty. Ich akumulá-
ciu a aktiváciu podporujú faktory C5a a C3a
komplementovej kaskády, ktorú aktivujú imunokomplexy,
ïalej chemokíny, IL-8, GM-CSF ktoré produkujú endote-
lové a zápalové bunky. Neutrofily produkciou proteolytic-
kých enzýmov a reaktívnymi radikálmi dusíka ïalej zin-
tenzívòujú zápalový a degradaèný proces. Napokon
k rozvoju zápalu prispievajú aj produkty cykolooxygená-
zovej a lipooxygenázovej cesty metabolizmu kyseliny ara-
chidónovej, t.j. prostaglandíny, leukotriény a PAF. Na roz-
voji lokálneho zápalu sa zúèastòujú aj neuropeptidy, najmä
substancia P, ktorá podporuje uvo¾òovanie vazoaktívnych
mediátorov z mastocytov, zápalových cytokínov z makro-
fágov, postaglandínov a enzýmov zo synoviocytov. Neuro-
peptidy takto významne prispievajú k rozvoju imunopato-
logického procesu.

RA nie je iba lokálny zápal kåbov, sú tu prítomné aj cel-
kové príznaky, najmä u chorých s vá�nej�ím priebehom
choroby. Vyskytuje sa najmä vaskulitída, ktorá je spôsobe-
ná ukladaním imunokomplexov do steny ciev. Systémové
pôsobenie cytokínov, najmä IL-1 a TNF-α, zodpovedá za
celkové príznaky, ako je horúèka, malátnos�, nechutenstvo
a pod. IL-6, spolu IL-1 a TNF-α indukujú v peèeni synté-
zu proteínov akútnej fázy, èoho výsledkom je okrem iného
aj vysoká sedimentácia krvi. V sére pacienta mo�no doká-
za� autoprotilátky, z ktorých najznámej�í je reumatoidný fak-
tor (RF), prítomný a� u 80 % pacientov. RF sú protilátky
triedy IgG, IgM alebo IgA namierené proti Fc-fragmentu
IgG; najèastej�ie detegujeme protilátky triedy IgM, preto�e
majú silný precipitaèný a aglutinaèný efekt. Treba pripo-
menú�, �e RF nie je �pecifický len pre RA, v nízkych kon-
centráciách mô�eme ho dokáza� pri celom rade chronických
ochorení, èi u� infekèného alebo autoimunitného charakte-
ru. Prítomnos� RF a jeho pretrvávanie mô�e predchádza�
zaèiatok choroby a jeho vysoké hladiny v poèiatoèných
fázach choroby sú zlým prognostickým znakom. �pecific-
kej�ie pre RA sú antikeratínové, antipreninukleárne a anti-
ribonukleoproteínové (anti-RA33) autoprotilátky. Ich pato-
genetický význam je neznámy, ale ich dôle�itos� je v tom,
�e sa objavujú vo vèasných fázach choroby a u urèitej èasti
chorých sú prítomné, aj keï RF chýba, tak�e majú diagnos-
tickú hodnotu. U niektorých pacientov sa vyskytujú proti-
látky proti kolagénu typu II, IX, XI a chondrocytovým an-
tigénom. Je ve¾mi pravdepodobné, �e tieto protilátky
vznikajú a� druhotne ako výsledok stimulácie imunitného
systému autoantigénmi, ktoré sa uvo¾òujú následkom pri-
márneho po�kodenia tkaniva zápalovým procesom. Èas�

Obr. 2. Schéma imunopatologického procesu pri reumatoidnej artri-
tíde (vysvetlenie v texte). APC � bunka prezentujúca antigén, B-Ly �
B-lymfocyt, IK � imunokomplex, RF � reumatoidný faktor, T-Ly � T-
lymfocyt.
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autoprotilátok, najmä polyreaktívnych a s nízkou afinitou,
produkujú CD5+-B-lymfocyty, ktorých poèty sú u chorých
s RA zmno�ené. V sére chorých mo�no detegova� aj zvý-
�ené hladiny TNF-α a IL-1.

Výsledkom pochopenia imunopatogenézy RA je aj
nový prístup k terapii, aj keï zatia¾ v �tádiách klinických
skú�ok. Preto�e TNF-α sa ukazuje k¾úèovým cytokínom
pri rozvoji lokálnych i systémových zmien, zameriava sa
pozornos� na neutralizáciu jeho pôsobenia. Najviac sa
osvedèilo priaznivé terapeutické podávanie anti-TNF-α-
protilátok (Centocor, Malvern, USA), menej soloubilných
TNF-receptorov p75 (Immunex) alebo p55 (Roche) na-
viazaných na Fc-gragment IgG1. Skú�a sa aj aplikácia lie-
èiv, ktoré potáèajú syntézu TNF-α (Thalidomid). Druhým
významným prozápalovým cytokínom pri rozvoji RA je
IL-1, a preto sa opä� skú�a mo�nos� odblokovania jeho
úèinnosti. Podávajú sa buï antagonisty IL-1 (IL-1ra) (Sy-
nergen) alebo solubilné receptory pre IL-1 (Immunex),
predbe�né skú�ky v�ak ukazujú, �e táto lieèba pri RA nie
je ve¾mi efektívna.

Patogenéza RA predstavuje komplexnú interakciu me-
dzi vaskulárnym endotelom, vystie¾ajúcou synoviou a po-
èetnými rôznymi bunkami imunitného systému a humorál-
nymi látkami, ktoré produkujú. Stále nepoznáme, èo iniciuje
uvedené imunopatologické mechanizmy i keï jednotlivé,
u� rozbehnuté patologické procesy sa v poslednom èase
podarilo ozrejmi�.
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Autor chápe systémovou sklerózu jako onemocnìní,
které pøesahuje hranice nejen revmatologie, ale celého vni-
tøního lékaøství. Zasahuje do mnoha klinických oborù, zej-
ména dermatologie. Je to onemocnìní celkové a vícesysté-
mové. Postihuje kù�i, kloubní aparát a øadu vnitøních orgánù
(srdce, plíce, trávicí ústrojí, ledviny). Podkladem patologic-
kého dìní jsou proliferativní cévní zmìny, obliterující mik-
rocirkulace s následnou fibrózou. V popøedí stojí fibrop-
roduktivní alterace pojivové tkánì, nadprodukce kolagenu,
poruchy humorální a celulární imunity. Je to onemocnìní
nesmírnì záva�né. O tom v�em kniha pojednává.

RECENZIA KNIHY

SYSTÉMOVÁ SKLERÓZA � SKLERODERMIA

J. LUKÁÈ
Púchov, Nakl. Lubor �eba 1998, 368 strán, 16 strán obrazovej prílohy, cena 150 Sk, ISBN 80-968099-0-3.

Je rozdìlena do 4 základních oddílù. V�eobecná èást,
Klinické projevy systémové sklerózy, Ohranièená sklero-
dermie a pseudosklerodermie, Léèba systémové sklerózy.
Ka�dý oddíl je èlenìn na kapitoly a stati.

V souèasné dobì uznávaná teorie patogeneze systémo-
vé sklerózy pøedpokládá genetickou predispizici, podíl ak-
tivace a alterace endoteliálních bunìk a provokaci imunit-
ního systému. Z toho vyplývá celá kaskáda dal�ích zmìn,
které se doc. Lukáèovi podaøilo utøídit, zprùhlednit a doku-
mentovat v názorných schematech.
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Je vidìt, �e autor je pøedev�ím klinik. Kapitola o zá-
kladních klinických projevech je zpracována na vysoké
odborné úrovni. Pøi rozboru a popisu, vèetnì dokumenta-
ce, viscerálních a orgánových poruch vychází pøedev�ím
z vlastních zku�eností. Doc. Lukáè mistrnì rozebírá vztah
základného onemocnìní ke smí�ené chorobì pojiva (NCTD,
Sharpùv sy, Überlappungs sy). Ve vlastní sestavì má nìko-
lik desítek nemocných. Obdivuhodné je jejich klinické a la-
boratorní zpracování, s jakým jsem se v takové dokonalos-
ti dosud nikde nesetkal. K tomu tøeba je�tì pøipomenout
zohlednìní dlouhodobého sledování celé sestavy.

Z aspektu v�estrannosti pojednávaného tématu pøednosti
knihy je analýza kapilaroskopického a termovizního vy�et-
øení. Jsou to metodické postupy, kterými se pracovi�tì doc.
Lukáèe (Výzkumný ústav revmatických chorob v Pie��a-
nech) proslavilo u� i v jiných souvislostech.

Oddíl o terapeutických postupech pøi systémové skleró-
ze je na souèasné po�adované úrovni. Léèebné mo�nosti jsou

koncipovány zcela originálnì. Zvlá�� zaujme sta� o cyklos-
porinu A. Ukazuje se, �e je to lék, jeho� indikace se stále
roz�iøuje. Autorovi zku�enosti jsou natolik fundované, �e mu
umo�nily vypracovat metodické pokyny pro pou�ití cyklos-
porinu A v revmatologii, a to v nej�ir�í lékaøské praxi.

Doc. Lukáè se problémem systémové sklerózy zabývá sys-
tematicky a dlouhodobì. Výsledky svých bádání prezentoval
na øadì kongresù a sjezdù u nás i v zahranièí. Na zvolené téma
napsal øadu publikací v domácím i svìtovém lékaøském pí-
semnictví. Proto je k sepsání monografie o systémové skleró-
ze a sklerodermii oprávnìn. Bohatý je seznam pou�ité litera-
tury, která je pøiøazena v�dy k jednotlivým kapitolám. Barevná
obrazová pøíloha je na velmi dobré technické úrovni a vhodnì
doplòuje text. Doc. Lukáèovi se podaøilo pojednat o systémo-
vé skleróze struènì, vìcnì a srozumitelnì.

Kniha je urèena nejen internistùm, revmatologùm a der-
matologùm, ale celé �iroké lékaøské pospolitosti.

M. VYKYDAL

OZNAM

DEKÁDA KOSTÍ A KÅBOV � 2000�2010

Po �Dekáde mozgu� vyhlásenej WHO na roky 1990�2000
bude dekáda 2000�2010 oznaèená za �Dekádu kostí a kå-
bov� ako desa�roèie prevencie a lieèby muskuloskeletových
ochorení. Dekáda mozgu priniesla významné objavy v ob-
lasti neuropatológie a zlep�enú starostlivos� o pacientov
s ochoreniami mozgu, èo povzbudilo WHO ku generovaniu
podobnej dekády aj pre choroby kostí a kåbov. Vyplýva to aj
z toho, �e výskum v oblasti muskuloskeletových ochorení
dospel v posledných desa�roèiach s ve¾kým oèakávaním, �e
nástup nového milénia bude znamena� výrazné zlep�enie
v starostlivosti o postihnutých pacientov (1).

Iniciatíva dekády kostí a kåbov bola vyhlásená na Con-
sensus Meeting na Univerzite v Lunde (�védsko) za úèasti
zástupcov WHO a vy�e 50 vedeckých, odborných a pacient-
ských organizácií z celého sveta. Cie¾om tejto iniciatívy je
zvý�i� spoloèenskú informovanos� o záva�nosti a dôsled-
koch muskuloskeletových ochorení. Niektoré (napr. osteo-
artróza) u� dnes svojím výskytom majú popredné miesta
v chorobnosti celého ¾udstva. Iné (napr. osteoporóza) hro-
zia sta� sa epidémiou tretieho tisícroèia. To bude ma� za ná-
sledok obrovský rast finanèných nákladov na starostlivos�
o týchto pacientov.

Ciele tejto globálnej kampane sú nasledovné:
� vypracova� finanène efektívne stratégie prevencie

a lieèby a zintenzívni� výskum v tejto oblasti,

� zlep�i� kvalitu �ivota týchto pacientov implementáciou
nových lieèebných postupov,

� zvý�i� informovanos� spoloènosti o rastúcej záva�nosti
a dôsledkoch týchto ochorení,

� povzbudi� pacientov k aktívnej úèasti na rozhodova-
cích procesoch týkajúcich sa starostlivosti o nich.

Dosiahnutie týchto cie¾ov si vy�aduje �irokú spoluprá-
cu orgánov �tátnej správy, médií, vedeckej, odbornej aj laic-
kej verejnosti.

Jedna z úèastníckych organizácií tohto projektu � Eu-
rópska liga proti reumatizmu (EULAR) vybrala za národ-
ného gestora Výskumný ústav reumatických chorôb a jeho
pracovníkov (prof. MUDr. J. Rovenský, DrSc., MUDr. P.
Masaryk, CSc., MUDr. M. Orlovská, CSc.) (2). Základné
podklady pre tento projekt sa majú v jednotlivých krajinách
zaèa� zbiera� u� v prvej polovici toho roka.
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