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Nové autoprotilatky v diagnostike
autoimunitnych myopatii

RNDr. Elena Tibenska, PhD.
Medirex, a. s., ¢len skupiny MEDIREX GROUP, Bratislava

V sérach pacientov s idiopatickou zadpalovou myopatiou (IIM) detegujeme autoprotilatky proti roznym bunkovym struktdram, ktoré su
uzko spojené s charakteristickymi klinickymi prejavmi ochorenia. Aj preto nam moézu poskytnut potrebné informécie o diagnostike,
klasifikacii ochorenia, predikcii prognézy, ako aj o volbe lie¢by. Pocas poslednych desiatich rokov boli identifikované nové protilatky Spe-
cifické pre myozitidu (MSA), ako je anti-CADM-140, anti-P155, anti-NXP-2, anti-SAE a anti-200/100, z ktorych st vSetky okrem anti-200/100
Specifické pre dermatomyozitidu (DM). Anti-CADM-140 protilatky st asociované s klinicky amyopatickou dermatomyozitidou (CADM)
a akutnou progresivnou intersticialnou pneumadniou (ILD), anti-P155 su identifikované pri myozitidach asociovanych s malignitami
a anti-200/100 su asociované s nekrotizujlicou myozitidou. Boli identifikované aj cielové antigény tychto autoprotilatok a v niektorych
pripadoch sa predpoklada aj ich patogénna tloha v rozvoji IIM. Dalsie pochopenie antigénnych vlastnosti cielovych proteinov tychto
novych autoprotilatok nam méze pomdct v pochopeni patofyziolégie IIM a ich komplikacii, o méze v kone¢nom désledku viest k lepsej
a ucinnejiej terapii.

Klacové slova: autoprotilatky, autoantigény, myozitida, dermatomyozitida.

New autoantibodies in diagnosis of autoimmune myopathies

Autoantibodies to various cellular constituents are detected in the sera of patients with idiopathic inflammatory myopathy (1IM), which
are closely associated with characteristic clinical manifestations of the diseases. Therefore, autoantibodies give us much information
in clinical diagnosis, classification, prediction of prognosis and choice of treatment in patients with IIM. During the last decade, novel
myositis-specific autoantibodies have been identified, such as anti-CADM-140, anti-p155, anti-NXP-2, anti-SAE and anti-200/100, all
of which except anti-200/100 are dermatomyositis-specific autoantibodies. The anti-CADM-140 antibody is associated with clinically
amyopathic dermatomyositis and acute progressive interstitial pneumonia, anti-p155 is identified in malignancy-associated myositis
and anti-200/100 is associated with necrotizing myositis. Target autoantigens have also been identified and their pathogenic roles in
IIM have been suggested. Our increased understanding of the autoantigenic properties of these targeted proteins will help us to reveal
the pathophysiology of IIM or its complications, and may lead to therapeutic development.
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Uvod v poslednych rokoch opisana asocidcia s novymi autoprotildtkami, su

Vyskyt autoprotildtok v sére je ¢asty prejav autoimunitnych ochorenf
a najma systémovych ochoreni spojiva. Napriek tomu, Ze sa niektoré
autoprotilatky zasluzili o objasnenie imunopatologickych pochodov
vzniku niektorych autoimunitnych ochorenf, ich vyznam je hlavne klinicky.
Klinické vyuzitie je najma diagnostické, pretoze niektoré su Specifické
pre urcité ochorenie a su aj sucastou klasifikacnych kritérii (napriklad
anti-dsDNA a anti-Sm pri systémovom lupus erythematodes). Niektoré
autoprotildtky su zas asociované s klinickymi priznakmi, ¢o méze byt na-
pomocné pri odhade dalSieho priebehu, pripadne prognézy ochorenia,
a teda prispieva aj k rozhodovaniu ohladne spdsobu a agresivity liecby.

Mnohé autoprotildtky su zndme uz pomerne dlho, je zndmy ich
vyznam, moZe sa vsak menit spdsob ich detekcie, ¢o ¢asto prispieva
k zvySovaniu senzitivity. Stale sa v3ak objavuju nové autoprotildtky,
viac alebo menej frekventované, casto viak vysokospecifické pre da-
né ochorenie, ktoré mézu velmi vyrazne prispiet k diagnostike auto-
imunitného ochorenia. Prikladom takychto ochorent, pri ktorych bola
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idiopatické zapalové myopatie (IIM), a to hlavne polymyozitida (PM)
a dermatomyozitida (DM). Pri myozitidach rozlisujeme autoprotildtky
pre myozitidy Specifické (myositis specific antibodies — MSA), ktoré
sa nevyskytuju pri ziadnych inych autoimunitnych ochoreniach, ako
napriklad protildtky proti aminoacyl-tRNA syntetdzam (anti-ARS), naj-
Castejsie anti-Jo-1 (proti histidyl-tRNA syntetdze), anti-SRP (proti ,signal
recognition particle”) a proti antigénu Mi-2 (,nuclear helicase protein,
part of NURD complex”) a protiltky s myozitidou asociované (myositid
associated antibodies-MAA), napriklad anti-Ro52, anti-PM/Scl, anti-Ku
(,DNA-binding, non-histone protein”) ¢i anti-UTRNP, ktoré sa mézu vy-
skytovat aj pri inych systémovych ochoreniach, ako su [IM, mézu viak
byt ndpomocné pri definovani podtypov ochorenia (tabulka 1). Popri
tychto zndmych autoprotildtkach bolo v poslednych niekolkych rokoch
opisanych minimalne osem novych autoprotildtok Specifickych pre IIM.
V nasom prispevku sa pokusime podat stru¢ny prehlad, charakteristiku
a klinicky vyznam tychto novoidentifikovanych protiltok.



Tabulka 1: Autoprotilatky Specifické pre myozitidy a protilatky asociované s myozitidami (spracované podla Nakashima, Int. J. Clin. Rheumatol. 2010,

Ronnelid et al., Autoimmun Rev, 2009, Ghirardello et al., Autoimmun Rev, 2009)

Protilatka Cielovy antigén Frekvencia (%) Specificita Klinicky vyznam
Protilatky Specifické pre myozitidu (MSA)
Anti-ARS Antisyntetazovy syndrém (myozitida, ILD,
- anti-Jo-1 histidyl-tRNA-syntetaza 15-20 99 - 100 polyartritida, Raynaudov fenomén)
- anti-PL-7 threonyl-tRNA-syntetdza 5-10 100
- anti-PL-12 alanyl-tRNA-syntetaza <5 100
—anti-EJ glycyl-tRNA-syntetéza 5-10 100
-anti-0J isoleucyl-tRNA-syntetdza <5 100
- anti-KS asparaginyl-tRNA-syntetaza <5
- anti-Zo fenylalanyl-tRNA-syntetaza <1
- anti-YRS tyrosyl-tRNA-syntetdza <1
Anti-SRP Signal recognition particles 5-10 97-99 Nekrotizujica myopatia
Anti-Mi-2 5-10 98 - 100 DM
Anti-CADM-140 (MDA5) 20-35uDM 100 Specificky pre GADM
50 - 70 u GADM
Anti-p155/140 (TIF-1y) Transcriptional intermediary factor 1-y 15-20 DM, hlavne s malignitami asociovana DM
u DM
Anti-NXP2 (anti-MJ) Nuclear Matrix Protein 2, 140 kDa <5 100 DM, asociacia s ILD
18-23 Juvenilnd DM
Anti-SAET/SAE2 SUMO activating enzyme subunits 1 1-8 100 DM, asociacia s ILD
(40 kDa) and 2 (90 kDa)
Anti-200/100 (HMGCR) 3-hydroxy-3-methylglutaryl-coenzyme A < 10 (nekrotizujuce Nekrotizujica myopatia
reductase myopatie 42)
Protilatky asociované s myozitidou
Anti-UTRNP U1 maly jadrovy RNP 10 MCTD, overlap syndrém
Anti-Ro/SSA 52 kDa a 60 kDa protein 13 = 37 (Ro52) Asociované s ARS
4 (Ro60)
Anti-Ku 70/80 kDa 20-30 95-97 PM-SSc overlap (hlavne japonska populacia)
Anti-PM-Scl 11 = 16 proteinovy jadrovy komplex 8-10 98 - 100 PM-SSc overlap (hlavne kaukazoidna populdcia)

Vysvetlivky: ARS — aminoacyl-tRNA syntetdzy; CADM - klinicky amyopatickd dermatomyozitida; DM — dermatomyozitida; ILD - intersticidlna plticna choroba; MCTD —
mixed connective tissue disease; PM — polymyozitida; RNP — ribonukleoprotein; SAE — small ubiquitin-like modifier activating enzyme; SSc — systémovd skleréra

Nové autoprotilatky

Anti-aminoacyl-tRNA syntetdzové (ARS) protilatky
Aminoacyl-tRNA syntetdzy (ARS) su enzymy katalyzujlice vazbu
aminokyselin k tRNA, rozozndvame preto 20 typov ARS. ARS su aj
jednym z hlavnych antigénovych terov pri myozitidach a protilatky
proti nim namierené su najcastejdie sa vyskytujuce tak pri PM, ako aj
DM. Donedévna bolo identifikovanych 6 autoprotilatok reagujucich
s roznymi tRNA syntetdzami: anti-Jo-1 (histidyl), anti-PL-7 (treonyl), anti-
-PL-12 (alanyl), anti-OJ (isolecyl), anti-EJ (glycyl) a anti-KS (asparaginyl-
-tRNA syntetdza). Az na malé vynimky sa u jedného pacienta vyskytuje
vzdy len jedna z tychto autoprotildtok, avak pacienti napriek tomu
vykazuju podobné klinické priznaky, ktoré sa spolo¢ne nazyvaju tzv.
antisyntetdzovy syndrom (ASS) (1). V poslednych rokoch boli opisané
autoprotildtky proti dal$im tRNA syntetdzam, ktorych vyskyt je sice
extrémne nizky, Specificita vak, podobne ako pri ostatnych ARS,
velmi vysoka:
B anti-fenylalanyl-tRNA-syntetaza (anti-Zo) bola opfsana
Betterdgeom et al. v roku 2007 u pacienta s intersticidlnou pneumé-

niou spojenou s proximalnou myopatiou, Raynaudovym fenoménom
a artralagiou. Imunofluorescen¢ne na Hep2 bunkach pozorovali silnd
pozitivitu zrnitej cytoplazmy, nasledne sa viak nepodarilo dokdzat
pritomnost Ziadneho zndmeho antigénu. Imunoprecipitaciou autori
dokazali pritomnost dvoch proteinov s molekulovou hmotnostou
priblizne 60 a 70 kDa a naslednou kombinaciou imunoprecipitacie
a hmotnostnej spektrometrie identifikovali ter¢ovy antigén ako phe-
nylalanyl-tRNA syntetdzu (2);

anti-tyrosyl-tRNA syntetdza (anti-YRS) protilatky opisal Hashish
v roku 2005 u pacienta s ASS, tieto protildtky boli zatial objavené
len ujedného pacienta, zaradujeme ich preto ku skupine vzacnych
ARS (3);

anti-asparaginyl-tRNA syntetaza (anti-AsnRS) protildtky boli
opisané Hirakatom et al. v roku 2007. Autori analyzovali 2 500 sér pa-
cientov s réznymi ochoreniami spojiva, pozitivitu anti-AsnRS dokazali
u 8 pacientov, pricom az 4 z nich mali ILD, avsak len dvaja DM, vyskyt
anti-AsnRS je preto asociovany skor s ILD ako s DM. Imunogenetickou
anylyzou sa navyse autorom podarila dokazat asociaciu anti-AsnRS
s DRB1*1501/1502 alelou (4).
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Anti-CADM-140 (anti-MDAD5) protilatky

Amyopaticka dermatomyozitida (clinically amyopathic DM-CADM)
je charakterizovand ako ochorenie s typickymi koznymi prejavmi DM,
aviak bez priznakov svalovej slabosti. Asi u 10 % tychto pacientov
dojde za niekolko mesiacov az rokov po vzniku koznych priznakov aj ku
klinickym prejavom myozitidy. U dalSich 10 % pacientov do 6 mesiacov
od vzniku koznych zmien dochddza k manifestécii potencidlne fatalnej
plucnej fibrézy (interstitial lung disease — ILD) bez akychkolvek prizna-
kov myozitického postihnutia (5). Donedévna sa predpokladalo, Ze pri
amyotickej dermatomyozitide sa nevyskytuju Zziadne MSA protilatky,
¢o bolo povazované za charakteristicku ¢rtu tohto ochorenia. V roku
2005 Sato et al. (6) prvykrat opisali u pacientov s amyopatickou derma-
tomyozitidou pritomnost Specifickych protilatok, ktoré precipitovali so
140 kDa proteinom, boli teda nazvané anti-CADM-140. Testovali 298
sér pacientov s rbznymi ochoreniami spojiva, anti-CADM-140 dokazali
u 8 zo 42 pacientov s DM, avsak ani u jedného pacienta s inym ocho-
renim, pricom vietci 8 pacienti mali amyopatické dermatomyozitidu
(CADM) a navyse, pacienti anti-CADM-140 pozitivni rozvinuli rychlej-
Sie progresivnu ILD oproti pacientom anti-CADM-140 negativnym.
Nakashima et al. (7) vo svojej studii z roku 2010 testovali 192 sér pacientov
s rbznymi ochoreniami spojiva, z nich PM =47, DM =37a CADM =1.U 13
pacientov bola dokdzana pritomnost anti-CADM-140 protilatok, vietci
pacienti pozitivni na pritomnost anti-CADM-140 protildtok mali DM
(typicku alebo amyopaticku), navyse, ani u jedného z tychto pacientov
nebola dokazand pritomnost inych MSA alebo MAA protilatok. Z 13 anti-
-CADM-140 pozitivnych pacientov 92 % malo ILD (54 % rozvinulo fatélnu
ILD). Klinicka prognéza DM pacientov pozitivnych na anti-CADM-140
bola horsia oproti DM pacientom anti-CADM-140 negativnym, 46 %
anti-CADM-140 pozitivnych pacientov zomrelo na respiracné zlyhanie
do 6 mesiacov od prepuknutia ochorenia. Nakashima et al. v tejto
studii identifikovali aj autoantigén anti-CADM-140 protilatok, ktorym
je ,the melanoma differentiation-associated Gene 5" (MDA5), ktory hra
vyznamnu Ulohu vo vrodenej imunitnej odpovedi svojou schopnostou
interakcie s virusovou RNA. Toto zistenie mdZe podporovat doterajsie
predpoklady vztahu myozitidy a virusovej infekcie (hlavne Coxakie in-
fekcie). Na potvrdenie tejto tedrie viak treba dokdzat, ¢i anti-CADM-140
a MDAGS hraju patogeneticku Ulohu v rozvoji DM.

Neskor bola pritomnost anti-CADM-140 dokdzand na viacerych subo-
roch pacientov, pricom najvyssia prevalencia anti-CADM-140 protildtok
u DM pacientov bola doteraz zaznamenand v Japonsku (25 % — 35 %) (8).
Retrospektivne studie dokdzali pritomnost anti-CADM-140 protilatok aj
u eurdpskych pacientov (13 % DM pacientov), pricom bola dokézand ich
koreldcia s tazkymi formami rychlo progredujtcej ILD a zlou klinickou
progndézou pacientov (9, 10).

Anti-p155(/p140) (anti-TIF1-y) protilatky

Asocidcia myopatif, hlavne dermazomyzozitidy s paraneoplastickymi
ochoreniami, je dobre zndma uz niekolko desatroci, preto je u tychto
pacientov odporucany skrining paraneoplastickych ochoreni. Az do-
neddvna vsak nebol znamy marker, ktory by bol na takyto skrining
vhodny. V roku 2006 Targoff et al. (11) ako prvi opisali u pacientov s DM
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novu protildtku rozozndvajlcu 155 kDa protein a 155/140 kD doublet
(anti-p155/140), ktorej ter¢ovym antigénom je ,transcription interme-
diary factor 1-gamma” (TIF1-y) a ktord vykazuje silnu koreldciu s DM
a malignitami. Pritomnost anti-p155 (TIF1-y) protildtok dokazali u 51
7 244 sledovanych pacientov s myozitidou (21 %), u jedného zo 49 pa-
cientov so SLE, avsak u ziadneho bez myozitidy. Vo svojej studii sicasne
ukazali silnd imunogenetickd asocidciu anti-p155/140 s rizikovou alelou
DQAT*0301 v kaukazoidnej populdcii. Takmer stc¢asne s Targoffom do-
kazali pritomnost anti-p155/140 protilatok Kaji et al. (12), ktori dokazali
u 13 % pacientov s DM protildtky anti-p155/140 (TIF1-y), pricom az u 71 %
anti-p155/140 pozitivnych pacientov s DM zaznamenali pritomnost
malignit. Viysokd asocidcia anti-p155/140 (TIF1-y) protildtok s malignitami
u pacientov s DM a moznost ich vyuZitia ako skriningového markera
na vyhladédvanie malignit u tychto pacientov bola nasledne potvrdena
viacerymi studiami (13, 14). Horrilo et al. na zaklade svojej studie, v ktorej
porovnali viaceré metody detekcie anti-p155/140 protildtok s velmi dob-
rou zhodou, odporucaju zaviest anti-p155/140 (TIF1-y) do laboratérnej
praxe ako marker vyskytu malignit u pacientov s DM (15). Z metaana-
lyzy, ktord publikoval Trallero-Araguas, vyplyva, ze pozitivita anti-p155
protildtok predstavuje 89 % Specificitu a 78 % senzitivitu pre diagndzu
malignity asociovanej s DM, s pozitivnou a negativnou prediktivnou
hodnotou 58, respektive 95 % (16).

Anti-NXP-2 (anti-MJ) protilatky

Anti-MJ protildtky boli prvykrat opisané u 18 % pacientov s juvenilnou
dermatomyozitidou (JDM) (17), neskér bol opisany ich antigénovy terc,
ktorym je ,nuclear matrix protein 2" (NXP-2), a ich vyskyt u pacientov s JDM
bol dokédzany vo viacerych studidch s vyskytom 23 - 25 %. Gunawardena
et al. dokdzali pritomnost anti-NXP-2 protildtok u 23 % pacientov s JDM,
avsak u Ziadneho pacienta s JDM overlap syndrdmom ani v kontrolnej
skupine. Vo svojej praci navyse dokazali pritomnost alely HLA-DRB1*08
ako mozného rizikového faktora pre pozitivitu anti-NXP-2 protilatok (18).
V skupine argentinskych pacientov s JDM bol vyskyt anti-NXP-2 protildtok
(25 %) podobny ako v skupine pacientov z Velkej Britanie, a podobne
ako v tejto skupine aj s vysokou incidenciou (19). Na zéklade tychto Studif
sa predpokladalo, Ze vyskyt anti-NXP-2 je asociovany len s JDM, avsak
Betteridge et al. detegovali anti-NXP-2 aj v skupine dospelych pacientov
s DM, napriek tomu, ze ich vyskyt je ovela nizsi (6 % pacientov s DM) (20).
V dvoch dalsich studidch bol vyskyt anti-NXP-2 u dospelych DM pacien-
tov velmi rozdielny. V talianskej $tudii 58 pacientov s IIM boli anti-NXP-2
protildtky detegované u 30 % DM a 8 % PM pacientov, vyskyt protildtok
bol pritom asociovany s mladym vekom a dobrou odpovedou na terapiu,
zatial ¢o v japonskej skupine 507 dospelych pacientov boli anti-NXP-2
detegovanélen u 1,6 % DM, ako aj 1,6 % pacientov s PM. Vsetci anti-NXP-2
pozitivni pacienti mali signifikantné bolesti svalov a zvysené hodnoty
kreatinin kindzy, u 38 % sa do 3 rokov od stanovenia diagnézy polymozi-
tidy objavilo maligne ochorenie. Aby sme mohli povedat, ¢&i su rozdielne
vysledky medzi Studovanymi skupinami vysledkom réznych detekenych
metdd stanovenia protildtok, alebo ide o vplyv popula¢no-genetickych
aspektov, pripadne vplyv prostredia, bude treba dalsie stidie s vac¢sim
poctom pacientov (21, 22).



Anti-SAE protilatky

Anti-SAE, ,small ubiquitin-like modifier activating enzyme”, protilatky
boli prvykrat identifikované Betteridgeom et al. v roku 2007 a v roku 2009
tou istou skupinou potvrdené na vacsej skupine IIM pacientov. Cielovym
antigénom anti-SAE protildtok je ,Small Ubiquitin-like MOdifier (SUMO)
activating enzyme”, ktory sa sklada z dvoch podjednotiek SAET a SAE2,
s molekulovou hmotnostou 40 a 90 kDa. SUMO je maly protein strukturne
podobny ubiquitinu a hra kli¢ovu Ulohu v posttranslacnej Uprave Spe-
cifickych protefnov, ako napriklad protein kindza a transkripcné faktory.
Autorivo svojej studii zistili pritomnost anti-SAE protildtok u 8 % dospelych
pacientov s DM, avsak ani u jedného s inym ochorenim, ani u zdravych
jedincov. V praci z roku 2009 Betteridge et al. tiez identifikovali imunoge-
neticky asocidciu medzi produkciou anti-SAE protildtok a HLA systémom.
Vietci anti-SAE pozitivni pacienti exprimovali aspor jednu képiu alely
HLA-DQB1*03 a HLA-DRB1*04-DQA1*03-DQB1*03, pritomnost tychto alel
je teda vysoko rizikovym faktorom (23). Talianski autori na skupine 183
pacientov dokdzali pritomnost anti-SAE protildtok u 7 % pacientov s DM,
¢im potvrdili anti-SAE ako protildtky Specifické pre DM. Pacienti anti-SAE
pozitivni trpeli hlavne na kozné a svalové prejavy DM, na druhej strane
dysfagie, ILD a artritida sa u nich zvacsa nevyskytovali (24). Na druhej
strane japonski autori potvrdili pritomnost anti-SAE protildtok len u 2 zo
110 (1,8 %) sledovanych pacientov s DM, ani jeden nemal amyoticku alebo
juvenilnt DM (25). Na zaklade uvedenych publikdcii méZzeme anti-SAE
protildtky povazovat za Specificky marker pre DM.

Anti-200/100 (anti-HMGCR) protilatky

Pomerne nedavno boli u pacientov s nekrotizujiucou myopatiou
opisané nové autoprotildtky. Christopher-Stine et al. vo svojej $tudii z roku
2010 (26) testovali u 225 pacientov s myozytidou stc¢asne vzorky biopsie
svalov a autoprotilatky v sére. U 38 pacientov bola histologicky dokaza-
né nekréza myofybril, pricom u 26 z tychto pacientov neboli dokdzané
Ziadne zndme autoprotilatky. Imunoprecipitaciou boli v 16 sérach tychto
pacientov objavené nové autoprotildtky, ktoré reagovali s 200 a 100 kDa
proteinmi (anti-200/100 protilatky), zo zvy3nych 187 sér pacientov bez
nekrozy myofybril boli tieto protilatky zachytené len u jedného pacienta.
Zaujimavym zistenim bolo tiez, ze az u 63 % z tychto pacientov boli pred
prepuknutim svalovych bolesti podavané statiny, ¢o je signifikantne viac
oproti ostatnym pacientom s DM (15,2 %), pripadne PM (18,4 %). Autori
teda charakterizuju anti-200/100 ako protildtky asociované so statinmi
indukovanou nekrotizujucou myopatiou. Neskor bol tou istou skupinou
autorov (27) identifikovany tercovy antigén anti-200/100 protilatok, ktorym
je ,3-hydroxy-3-methylglutaryl-coenzyme a reductase” (HMGCR) a bola
zistetnd aj imunogeneticka asocidcia produkcie anti-HMGCR s HLA systé-
mom, kde sa alela DRB1*11:01 javi ako vysoko asociovana s anti-HMGCR
myopatiou, a to bez vplyvu etnickej skupiny. Tieto vysledky napovedaju
o0 vztahu medzi expoziciou statinmi, zvysenou expresiou HMGCR a prezen-
tadciou HMGGpeptidov alelou DRB1*11:01. Napriek tomu, ze mechanizmus
vzniku a rozvoja anti-HMGCR autoimunity nie je zndmy, vieme, Ze expresia
HMGCR proteinov je up-regulovand v bunkovych kultdrach vystavenych
statinom, HMGCR proteiny su exprimované v nizkych koncentraciach
v normalnych svaloch, avsak vo vysokych koncentracidch v bioptickych

vzorkéch regenerujicich svalov pacientov s HMGCR-asociovanou nekroti-
zujucou myopatiou. Tieto poznatky napovedaju, Ze anti-HMGCR myopatia
moze byt u geneticky predisponovanych jedincov iniciovana nadexpresiou
HMGCR v suvislosti s uzivanim statinov a pokracuje (pocas podavania sta-
tinov) v dosledku zvysenych hodnét HMGCR v regenerujucich svalovych
bunkdch, ktoré sa stavaju tercom imunitného systému. Tento koncept
HMGCR-myopatie vsak este vyzaduje experimentélne potvrdenie (28).

Klinické vyuzitie a zaver

V nasom prispevku sme sa snaZili urobit stru¢ny prehlad novych auto-
protildtok a ich antigénovych tercov, ktoré boli opisané pri autoimunitnych
myopatidch v poslednych rokoch. Ide hlavne o MSA autoprotildtky, ktorych
prevalencia sice nemusi byt vysok3, avsak Specificita pre dané ochorenie
sa javi velmi vysoka. Podstatnym poznatkom je, Ze sa vo vacsine pripadov
nestretdvame s prekryvanim tychto protildtok u jedného pacienta, aj preto
je odporucané testovat ich vzdy paralelne. Co je viak najpodstatnejsie, na-
priek tomu, Ze za zlaty $tandard detekcie autoprotildtok pri autoimunitnych
myopatidch mdze byt povazovana imunoprecipitacia, ¢oraz rychlejsie sa
do klinickej praxe dostavaju aj iné detekéné systémy (ELISA, Imunoblot),
ktorych senzitivita a Specificita je porovnatelna s imunoprecipitaciou,
a ddkaz novych autoprotildtok sa preto postupne stava stcastou klinickej
imunologickej diagnostiky autoimunitnych myopatii. V sic¢asnosti uz
vieme, okrem protildtok anti-HMGCR, stanovit vetky z uvedenych novych
autoprotildtok imunoblotom, pri¢com sa predpokladd, Ze aj anti-HMGCR
sa ¢oskoro stanu sucastou rutinnej imunologickej diagnostiky.
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