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Summary
This article summarises the processes leadig to the destruction of
rheumatoid joints. New findings are presented that prove these
processes may be totally independent of immunological reactions. The
prognosis of the disease depends on the extent of articular destruction;
therefore it is essential to understand these processes in order that
a more efficient treatment can be developed.
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Souhrn
Je podán pøehled procesù, které vedou k destrukci revmatoidního
kloubu. Poukazuje se na nové poznatky, které ukazují, �e tyto procesy
mohou být netávislé na imunologických reakcích. Prognóza
onemocnìní zále�í na rozsahu kloubní destrukce, proto pochopení
tìchto procesù je rozhodující pro dal�í vývoj úèinné léèby.
Klíèová slova: revmatoidní artritida, destrukce kloubu, mechanizmy.

12, 1998, è. 3, s. 139�143

Revmatoidní artritida (RA) jako chronické onemocnìní
je charakterizováno exudativním zduøením kloubù, které
postupnì vyús�uje v jejich destrukci. A� u� jsou etiopato-
genetické mechanizmy charakteru imunologického, nebo
imunogenetického, podstatná je právì jejich koncovka �
destrukce kloubní chrupavky a kosti s následnými funkèní-
mi poruchami. V poslední dobì se stále více poukazuje na
to, �e proces destrukce není nastartován a udr�ován v cho-
du T-lymfocyty, ale �e v nìm mají roli i jiné buòky a to
zejména transformované fibroblasty a makrofágy, pochá-
zející ze synoviální tkánì (4, 11, 12). Ukazuje se, �e jejich
proliferace a tvorba panu jsou autonomními procesy nezá-
vislými na faktorech vyvtváøených T-buòkami. Koncepce
zamìøená na úlohu jiných bunìk ne�li T-lymfocytù vychází
ze skuteènosti, �e rozpustné mediátory vytváøené v kloub-
ní dutinì nepocházejí z T-lymfocytù a cytokiny vytváøené
aktivovanými T-buòkami jsou nacházeny v zanedbatelných
koncentracích (IL-2, IL-3, IL-4, IFN gama, TNF beta) (12).
Naproti tomu mediátory vytváøené aktivovanými makrofá-
gy a fibroblastùm podobnými synoviocyty (Fibroblast Like
Synoviocytes � FLS) jsou jako IL-1. IL-6, TNF alfa, GM-

CSF, M-CSF, GM-CSF a dal�í jsou v nadbytku pøítomny
jak v synoviální tekutinì, tak v synoviální tkáni.

VÝCHOZÍ SITUACE A SLED UDÁLOSTÍ

Normální diartrodiální kloub je lemován povrchní vrst-
vou 1�3 bunìk smìøujících do kloubní dutiny. V této vrst-
vì jsou pøítomny synoviocyty A, podobné makrofágùm
pocházejícím z linie monocytù. Z hlediska funkce jsou to
buòky fagocytující. Obsahují endogenní vakuoly naplnìné
fagocytovaným materiálem. Na povrchu synoviocytù je vel-
ké mno�ství HLA antigenù tøídy II a CD14 antigeny. Hlav-
ní funkcí synoviocytù A je oèista kloubní dutiny od tkáòo-
vé drti uvolnìné z kloubních struktur. Synoviocyty B jsou
buòky podobné fibroblastùm, které mají vlastnosti sekreè-
ních bunìk s aktivním Golgiho aparátem a endoplazmatic-
kým retikulem. Jsou to specializované mezenchymální buò-
ky vznikající z fibroblastù. Synoviocyty typu B syntetizují
a vyluèují do svého okolí úctyhodné mno�ství rùzných bio-
produktù, jako jsou proteoglykany, cytokiny, metabolity
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ara�idové kyseliny a metaloproteinázy. Na povrchu syno-
viocytù B nejsou antigeny HLA II tøídy ani CD14 jako u sy-
noviocytù A. Ov�em u synoviocytù B od nemocných RA
znaèný poèet tìchto bunìk má vyjádøeny oba tyto typy an-
tigenù díky indukci interferonem gama (15).

SLED UDÁLOSTÍ

Na podkladì úctyhodného poètu biopsií kloubù u RA
(více jak deset tisíc) mohl Fassbender rozdìlit sled událostí
pøi rozvoji revmatoidního zánìtu následovnì (7, 10):

a) Poèáteèní zánìtlivá fáze je charakterizována ukládá-
ním fibrinu v povrchních vrstvách synoviální membrány.
Je to dùsledek exudace plazmy s následnou polymerací fib-
rinu. Souèasnì dochází k rozvoji zánìtu kapilár. Depozita
fibrinu destruují povrchní vrstvy bunìk a následnì vyvolá-
vají proliferaci bunìk stromatu a hyperplastickou regene-
raci povrchových vrstev bunìk. Fibrin slou�í jako vehiku-
lum pri migraci synoviálních bunìk. Následuje hyperplazie
synoviálních klkù. Exudativní proces vede k výstupu gra-
nulocytù a makrofágù z krevních kapilár. Vytváøejí se i lo-
�iska lymfocytù a plazmatických bunìk. S ústupem exu-
dativní fáze pøibývá lymfo-plazmocelulárního infiltrátu.
Tedy základními slo�kami synoviálního zánìtu jsou exuda-
ce, proliferace a infiltrace. Tyto vytváøejí pøedpoklady pro
spu�tìní destruktivního procesu.

b) Destruktivní fáze je vyústìním prvé zánìtlivé fáze
a podílí se na ní � podobnì jako na pøedcházející fázi �
celá øada bunìk a tkáòových �útvarù�, jako je na pø. �pa-
nus� � granulaèní tkáò vyplòující èásti kloubní dutiny. Jak
bylo uvedeno, jsou tyto procesy udr�ovány v chodu jinými
bunìènými elementy, ne�li jsou T-lymfocyty, které mají snad
jedinì potenciaèní úlohu (15). V této koncepci patologic-
kého dìní v kloubu u RA patøí základní úloha makrofágùm
a fibroblastùm podobným buòkám.

1. Makrofágy se podílejí na rozvoji prvé zánìtlivé fáze
a zejména fáze destruktivní jako významný faktor uvádìjí-
cí do pohybu revmatoidní procesy nezávislé na T-lymfocy-
tech (4, 26). Makrofágy tvoøí 20 % v�ech bunìk v syno-
viální tkání. Dostávají se do kloubních tkání z krevního
øeèi�tì na chemotaktické podnìty. Makrofágy v synoviál-
ních tkáních jsou vysoce aktivovány fagocytózou cizoro-
dých èástic, vazbou imunitních komplexù a fragmentù kom-
plementu a celou øadou cytokinù (28). Samotné makrofágy
produkují øadu mediátorù zánìtu z rodiny cytokinù zejmé-
na interleukin 1 alfa a beta, interleukin 8, tumor-nekrotizu-
jící faktor alfa, destièkový rùstový faktor, kolonie granulo-
cytù a makrofágù stimulující faktor. Interleukin 1
a tumor-nekrotizující faktor indukují ve fibroblastech tvor-
bou prostaglandinù, kolagenázy a stromelyzinu (18, 21).
Vzhledem k proliferativním procesùm je významný destiè-
kový rùstový faktor, který pùsobí rùst synoviálních fibrob-

lastù t.zv. nezakotveným zpùsobem podobnì jako transfor-
mované buòky (20).

2. Fibroblastùm podobné synoviocyty (Fibroblast-like-
synoviocytes � FLS) jsou buòky, které zaèínají z prostoru
spojky chrupavka�kloubní pouzdro invadovat povrch klo-
ubní chrupavky. FLS pocházejí ze synoviálních makrofágù
typu B, pøítomných ve vnitøním synoviálním lemu, který
vytváøí hranici mezi synoviální membránou a nitrokloub-
ním prostorem. FLS exprimují øadu receptorù pro nìkteré
adhezivní molekuly na pø. ICAM-1 (interleukin adhezivní
molekuly), receptor pro hyaluronovou kyselinu (CD44), pro
beta

1
-integriny (VCAM-1 � vaskulární celulární adhezivní

molekula) (11). Právì pøítomnost VCAM-1 na FLS odli�u-
je tuto populaci bunìk od fibroblastù v lemových vrstvách
synoviální membrány. Exprese VCAM-1 je stimulována
nìkterými prozánìtlivými cytokiny, jako je tumor-nekroti-
zující faktor alfa (TNF-alfa) a interleukin-1 beta (27). Ad-
hezivní molekuly typu VCAM-1 se podílejí i na interakci
fibroblastù se základní hmotou chrupavky, co� je jeden z klí-
èových procesù podmíòujících destrukci chrupavky. Zvlá�-
tì kdy� uvá�íme, �e FLS jsou významnými syntetizujjícími
buòkami produkujícími kolagenázu a stromelyzin, enzymy
významné pro destrukci chrupavky. Do procesu vazby sy-
noviálních bunìk na chrupavku se dále zapojuje tzv. pozdní
antigen (very late antigen � VLA 4) vyjádøený na lymfocy-
tech. Tento se vá�e na VCAM-1 a dále na �tìpy fibronekti-
nu (dal�í adhezivní molekuly), které jsou v nadbytku pøí-
tomny v povrchových vrstvách chrupavky (27). Rùst FLS
není omezován bì�nými inhibièními mechanizmy a je auto-
nomní díky pùsobení rùstových faktorù, které produkují
samy, nebo makrofágy (fibroblastový rùstový faktor, des-
tièkový rùstový faktor). V tkáòových kulturách nepotøebu-
jí FLS k rùstu kontakt a plastickým povrchem nebo s me-
zibunìènou hmotou (v tom se podobají transformovaným,
nebo maligním fibroblastùm). Mimo to není v jejich kultu-
rách vyjádøen normální inhibièní proces, který je dán kon-
fluencí (splynutím) bunìk, které pak signalizují zástavu dal�í
proliferace kultivovaných bunìk (15, 29). I FLS v kultu-
rách jsou velmi citlivé na apoptózu (viz ní�e), jestli�e jsou
vystaveny pùsobení nìkterých cytokinù jako IL-1 a TNF-
alfa, nebo tzv. anti-Fas protilátek. Interferon-gama inhibuje
fragmentaci DNK ve FLS, vyvolanou IL-1 a TNF-alfa.
V revmatoidním kloubu jsou právì zmno�eny tyto stimu-
lující cytokiny a hladina interferonu-gama je sní�ena. Pro-
to profil cytokinù u RA spolu s vystavením kloubních tká-
ní toxickým vlivùm, jako jsou kyslíkové radikály a hypoxie
mohou pøispívat fragmentaci DNK a programované odú-
mrtí (apoptóze) bunìk v revmatoidním synoviu (22).

3. Proliferující synoviální buòky dávají vzniknout spe-
ciálnímu tkáòovému útvaru, který je oznaèován jako panus
(36). Nìkteøí autoøi oznaèují tímto pojmem v�echnu zaní-
cenou kloubní tkáò u RA, kde�to vìt�ina se v klasickém
pojetí pøiklání k pojetí panu jako specializované vaskulari-
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zované pojivové tkánì, která vzniká ve spojce kost�chru-
pavka�synoviální membrána. Jde tedy o jakousi expanzi
synoviocytù z vnitøních vrstev synoviální výstelky, která
mù�e být vyvolána imunitním procesem za úèasti T bunìk,
nebo procesem na tìchto buòkách nezávislým. Informace
o tom, jak panus destruuje chrupavku, pocházejí z podro-
bných studií spojení mezi chrupavkou a panusem u nemoc-
ných s RA (1, 19). V první fázi se zaèíná �íøit ze synoviální
membrány smìrem na povrch chrupavky málo vaskulari-
zovaný jazyk obsahující fibroblastùm podobné synoviocy-
ty (FLS). Tato morfa bývá nìkdy oznaèována jako okrajová
pøechodná zóna. Pod tuto vrstvu FLS bunìk pak zaèínají
vnikat buòky neznámého pùvodu, které produkují metalop-
roteinázy a v místech jejích kontaktu s chrupavkou dochá-
zí k depleci proteoglykanù a mizení chondrocytù. Do této
invadující tkánì vrùstají krevní cévy a panus se mìní v gra-
nulaèní tkáò s mno�stvím monocytù, �írných bunìk a oje-
dinìlými neutrofily a lymfocyty. Ve vrstvì dotýkající se
chrupavky pøevládnou fibroblastùm podobné buòky. V tom-
to stadiu se stává celý proces inaktivním.

Fassbender (7, 8, 9, 10) opisuje v èasném, je�tì avasku-
lárním stadiu, pøítomnost primitivních mesenchymálních
bunìk polyhedrálního, nebo cirkulárního tvaru. Mají kulatá
jádra a jeden, nebo dva nukleoly. Autor tyto buòky � po
konzultaci s centry onkologického výzkumu v Nìmecku
a �výcarsku � nazval �tumorózním buòkám podobné� (tu-
mor-like cell proliferation � TLP). Tyto buòky rychle pe-
netrují chrupavku a mají velký destrukèní potenciál. V sta-
diu jejich pøítomnosti v revmatoidním kloubu nejsou
v jejich okolí pøítomny fibroblasty, makrofágy, kolagenní
vlákna ani krevní cévy. Na toto primární stadium pak podle
Fassbendera navazuje intermediární fáze s pøibýváním tìch-
to elementù a koneènì pøechází do koneèného jizevnatého
stadia, které je patology oznaèováno jako klasický panus.

Zvaifler a spol. (34) popisují v okolí hlub�ích erozí klo-
ubní chrupavky jiný typ bunìk, které nazývají panocyty. Li�í
se od fibroblastùm podobných bunìk zejména tím, �e na
svém povrchu exprimují adhezivní molekuly (na pø. VCAM
� vascular cell adhesive molecules). Produkují degradativ-
ní enzymy a tedy mohou mít znaèný destrukèný potenciál.
S Fassbenderovými �tumorózními buòkami� mají nìkteré
spoleèné morfologické vlastnosti. Na rozdíl od nich v�ak
pøetrvávají v revmatoidních lezích déle, mìly by tedy neje-
nom indukèní, ale i proces udr�ující úlohu.

SPOU�TÌCÍ FAKTORY

Predispozice k autoimunním onemocnìním je pomìrnì
nevýrazná, proto se pravdìpodobnì pøi jejich vzniku zapoju-
jí dal�í pøídatné vyvolávající faktory. Pro transformaci syno-
viálních fibroblastù a jejich dal�í proliferaci mají významnou
úlohu retroviry a dále nìkteré onkogeny (16, 30).

Retroviry mohou aktivovat expresi onkogenù, co� jsou
savèí geny, které jsou vychytávány nádorovými viry a zno-
vu zabudovány do genomu hostitele takovým zpùsobem,
�e vedou ke karcinogeneze. Jsou oznaèovány rùznými zkrat-
kami (eg, myb, myc, ras, fos, egr-1). Nìkteré onkogeny se
vá�í na bunìènou DNK, jiné vystupují jako mediátory a re-
ceptory, kontrolující rùst bunìk a jejich diferenciaci. Pøí-
tomnost onkogenù byla prokázána v synoviálních buòkách,
které se nacházejí v blízkosti destruktivních lezí chrupav-
ky a kosti u nemocných s revmatoidní artritidou (33). Je-
jich exprese v lidské synoviální tkáni koreluje významnì
se synoviální proliferací a lymfocytární infiltrací (30). Dále
bylo prokázáno, �e zde mohou stimulovat produkci nìkte-
rých degradaèních enzymù (15).

Retroviry (na pø. lidský T-lymfotropní virus-I � human
T-lymphotropic virus-I � HTLV-I) dále zvy�ují expresi tzv.
nukleárního faktoru kB (NF-kB), co� je transkripèní faktor
pro expresi genù øady prozánìtlivých cytokinù pøítomných
v RA synoviu jako jsou interleukiny 6 a 8 (25, 30). Aktivi-
ta tohoto nukleárního faktoru je zvý�ena v revmatoidním
synoviu na rozdíl od synovia osteoartrotického (2). Jeho
aktivitu inhibují kortikoidy a salicyláty (3).

Pro studium èasných fází kloubní destrukci pøispìl mo-
del spontánních autoimunních onemocnìní u tzv. MRL /
1pr/1pr my�í (35). Tato zvíøata jsou geneticky predispono-
vána k vzniku systémového autoimunního onemocnìní
a lymfoproliferativního procesu, podobajícího se revmato-
idní artritidì, systémovému lupus erythematodes a Sjögre-
novu syndromu. Kloubní zmìny u tìchto my�í probíhají
v nìkolika stadiích. V prvém dochází k proliferaci syno-
viálních bunìk v kloubních recesech (14). V dal�ím stadiu
pokraèuje proliferace synoviálních bunìk, které se mìní
v transformované mesenchymální buòky, podobné tìm, kte-
ré popsal Fassbender u lidské revmatoidní artritidy (9).
V koneèném stadiu ustupuje proliferace synoviálních bu-
nìk a nastupuje destrukce chrupavky, tvorba jizevnaté tká-
nì a fibrózní chrupavky. U my�í je sní�ena exprese antige-
nu zvaného Fas na povrchu lymfocytô. Tento antigen je
povrchovým receptorem, který podporuje apoptózu � prog-
ramované odumírání bunìk (5). Patøí do rodiny TNF � (ne-
krózu tumorù podporujících faktorù). Jaho antagonistou �
apoptózou inhibujícím faktorem je protoonkogenem Bcl-2.
Tím mù�e dojít k aberantní imunitní odpovìdí díky neodu-
mírání (potlaèené apoptóze) imunokompetentních bunìk,
jejich zmno�ení a trvalé produkci autoprotilátek. Imunitní
odchylky u tìchto my�í jsou pùsobeny hlavnì defektem
v apoptóze B bunìk � mo�ná pùsobením retrovirù (23). Byla
popsána zvý�ená exprese retrovirù u vnímavých my�ích
kmenù a dále èástice retrovirù v synoviální tekutinì u ne-
mocných s RA (24, 32).

Úlohu antigenu Fas pøi vzniku artritických lezí podpo-
rují nìkteré nálezy z poslední doby. Fujisawa a spol. (13)
pou�ili v terapii destruktivní artritidy u transgenních my�í
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protilátek proti Fas. Dosáhli významného ústupu kloubní-
ho zduøení po nìkolika dnech terapie. Imunohistologické
vy�etøení ukázalo, �e v úzadí tohoto �klinického� zlep�ení
stála indukce apoptózy, která mohla v oblasti imunokom-
petentních bunìk probíhat v normálním èasovém cyklu (17).
Jiným tentokráte klinickým pozorováním podporujícím výz-
nam antigenu Fas je zpráva o nemocných s masivní lymfa-
denopatií, hepatosplenomegalií, autoimunní hemolytickou
anemií, imunní trombocytopenií, hypergamaglobulinemií
a v nìkterých pøípadech i pøítomností antinukleárních pro-
tilátek. Ukázalo se, �e tito nemocní mají heterogenní muta-
ci genu pro antigen Fas. Jiní mìli zase mutaci pøímo v Fas
receptoru. Tím je pravdìpodobnì naru�eno programované
odumírání imunokompetentních bunìk. Otevøenou zùstává
otázka, zda zde nehraje roli jiný mechanizmus a sice ab-
normální reakce na fragmenty apootických bunìk. Tyto
nejsou za normálních okolností imunogenní a fagocytóza
fragmentù nevede k zánìtlivé reakci. Není vylouèeno, �e
jedinci s autoimunními chorobami reagují v tomto smìru
abnormálnì a jejich odumírající buòky se stávají imuno-
genními (6).

ZÁVÌR

Lokální proliferativní proces vedoucí k destrukci klo-
ubní chrupavky a kosti u revmatoidní artritidy je zèásti
výsledkem úniku nìkterých bunìk (makrofágù, fibroblas-
tùm podobných synoviocytù) z normálních kontrolních in-
hibièních mechanismù. Dále je dùsledkem pùsobení øady
rozpustných rùstových faktorù zejména z rodiny cytokinù.
Tyto procesy vyústí v tvorbu organizované granulaèní tká-
nì � panusu a syntéze degradujících enzymù. V�echny tyto
zmìny mohou probíhat nezávisle na imunokompetentních
buòkách a jsou svým zpùsobem autonomní. Vyvolávající-
mi faktory mohou být viry a jedním z mo�ných mechaniz-
mù je poru�ený cyklus bunìk � zejména odchylky v apop-
tóze zaanga�ovaných bunìk.
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OZNAM

50. VÝROÈIE SVETOVEJ ZDRAVOTNÍCKEJ ORGANIZÁCIE

K. BO�MANSKÝ

Výskumný ústav reumatických chorôb, Pie��any
Riadite¾: prof. MUDr. J. Rovenský, DrSc.

V tomto roku oslavuje Svetová zdravotnícka organi-
zácia (SZO) a jej 191 èlenských �tátov 50. výroèie svojho
vzniku. Dòa 7. apríla 1948 nadobudla Ústava SZO plat-
nos�. Odvtedy oslavuje SZO a s òou celý svet v tento deò
Svetový deò zdravia. Cie¾om SZO je zabezpeèi� v�etkým
národom sveta najvy��iu mo�nú úroveò zdravia. SZO de-
finuje zdravie ako stav úplnej telesnej, du�evnej a sociál-
nej pohody a duchovného blaha èloveka. Z definície re-
zultujú osobitné úlohy tejto organizácie. Mnohé úspechy,
ktoré SZO v priebehu polstoroèia dosiahla, sú pre nás
samozrejmé, ako napríklad vysoký �tandard hygieny, od-
porúèaná vý�iva, �tandardizácia lieèebných postupov, lik-
vidácia ohnísk nákaz, imunizácia, zdravotná starostlivos�
pre matku a deti vrátane zodpovedného rodièovstva a po-
dobne.

SZO v tomto roku pri príle�itosti Svetového dòa zdra-
via vyhlásila heslo: Tehotnos� je výnimoèná, urobme ju bez-
peènou. Viedla ju k tomu najmä snaha upriami� pozornos�
sveta na toto krásne obdobie v �ivote �eny-matky.

Výnimoènos� tehotnosti vidíme v nárokoch, ktoré te-
hotnos� kladie na �enu. V priebehu 280 dní trvania tehot-
nosti, ale aj po jej ukonèení, poèas dojèenia, sa musí pro-

spôsobi� psychika �eny zmeneným podmienkam, ako aj jej
vnútorné orgány a funkcia vnútorného prostredia. Preto�e
poèas tehotnosti dochádza k ve¾kému mno�stvu kvalitatív-
nych zmien treba zabezpeèi�, aby gravidita, pôrod a dojèe-
nie neohrozovali zdravie �eny.

V tomto zameraní usporiadali Ministerstvo zdravotníc-
tva SR, Ústav zdravotnej výchovy, In�titút ïal�ieho vzdelá-
vania zdravotníkov, Kancelária Svetovej zdravotníckej or-
ganizácie v SR a Slovenská lekárska spoloènos� vedeckú
konferenciu: XXVI. dni zdravotnej výchovy Ivana Stodolu
pod heslom: Tehotnos� je výnimoèná, urobme ju bezpeè-
nou. Vedecká konferencia sa konala v Pie��anoch v dòoch
20.�21. mája 1998.

Na vedeckej konferencii okrem predná�ok z iných od-
borov predná�ali i pracovníci Výskumného ústavu reuma-
tických chorôb v Pie��anoch na tému: Tehotnos� pri zápa-
lových reumatických chorobách. Vo svojom podrobnom
referáte sa zamerali na tehotnos� u pacientiek s reumato-
idnou artritídou, juvenilnou chronickou artritídou, nie-
ktorými typmi psoriatickej artritídy, s ankylozujúcou spon-
dylitídou a najmä na tehotnos� pri systémovom lupus
erythematosus. V�eobecne sa pokladá tehotnos� pri SLE
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za rizikovú a neodporúèa sa pri aktívnych formách ocho-
renia. Mo�no v�ak kon�tatova�, �e pri dôslednom dodr�a-
ní rád lekára sa ukazuje, �e u chorých �ien so SLE je te-
hotnos� i pôrod nepo�kodeného plodu stále èastej�ím
zjavom.

Na vedeckej konferencii v Pie��anoch sa vyzdvihla èin-
nos� a výsledky SZO, ktoré sa dosiahli v priebehu polsto-
roèia trvania tejto významnej ustanovizne.
Adresa autora: Prof. MUDr. K. Bo�manský, DrSc., Výskumný ústav reu-
matických chorôb, Nábre�ie I. Krasku 4, 921 01 Pie��any, Slovensko.
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V práci byla sledována hladina plazmatického prolakti-
nu u 35 nemocných se systémovým erytematodem ve srov-
nání s hormonálními a imunologickými presti�ními ukazateli.

Zvý�ené hodnoty plazmatického prolaktinu (>20 ng/ml)
byly shledány u 11 nemocných (31 %). Nebyla v�ak potvr-
zena korelace mezi plazmatickým prolaktinem a rùstovým
hormonem, interleukinem 6, kortizolem, èi C-reaktivním
proteinem. Nebyla ani shledána signifikantní souvislost mezi

plazmatickým prolaktinem a skóre udávaného European
Consensus Lupus Activity Measurement. Ukázalo se v�ak,
�e hyperprolaktemii vykazovali nemocní se SLE, kteøí byli
léèeni vy��ími dávkami prednizonu. Na základì získaných
poznatkù lze soudit, �e hyperprolaktemie mù�e být odra-
zem záva�nosti a stupnì aktivity základného onemocnìní.

M. VYKYDAL

Vermikulin je makrocyklický aglykosidický dilakton izo-
lovaný z Penicillium vermiculatum. Vykazuje inhibièní vliv
konkanavalinu A tím, �e navozuje produkci leukocytù v ne-
separované periferní krvi (whole blood culture). Vermiku-
lin inhibuje tvorbu cytokinù IFN-gama>IL2>TNF>IL6.
Supresní efekt vermikulinu se uplatòuje výhradnì v níz-
kých koncentracích (0,01-1 µg/ml).

J. ROVENSKÝ, V. LACKOVIÈ, Z. VESELKOVÁ, E. KO�KOVÁ, J. FUSKA

VERMICULINE-INDUCED DECREASE IN CYTOKINE PRODUCTION BY HUMAN
LEUKOCYTES
VERMIKULÍNOM INDUKOVANÉ ZNÍ�ENIE PRODUKCIE CYTOKÍNOV ¼UDSKÝMI
LEUKOCYTMI
Int J Immunotherap, 13, 1997, è. 1/2, s. 55�60.

Zvý�ená produkce cytokinu byla zji�tìna a� pøi jeho vy�-
�ích koncentracích v krvi (10 µg/ml). Velmi zajímavé je zji�-
tìní suprimujícího vlivu vermikulinu na produkci cytokinu
IFN-gama neseparovaných leukocytù u zdravých jedincù.
Rozdílná je u nemocných s revmatoidní artritídou, kde dife-
rence se pohybuje v rozmezí 2 a� 20 %. Publikace pøispívá
k objasnìní mo�nosti vyu�ít cytokiny v klinické praxi.
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