Artykut oryginalny/Original paper

Reumatologia 2010; 48, 3: 159-164

Préba skojarzonego wykorzystania przeciwciat antycytrulinowych
Il generacji (@CCP3 klasy 1gG/IgA), czynnikéw reumatoidalnych

w klasach IgM, I1gG i IgA oraz rezonansu magnetycznego

i ultrasonografii stawéw w diagnostyce mtodzienczego

idiopatycznego zapalenia stawow

Combined use of third generation anti-cyclic citrullinated peptide antibodies
(aCCP3 1gG/IgA), rheumatoid factors (IgM, IgG and IgA isotypes), joints magnetic
resonance imaging and ultrasonography in diagnosis of juvenile idiopathic arthritis

Zbigniew Zuber, Mariusz Korkosz?, Matgorzata Sobczyk?, Dorota Turowska-Heydel’,

Katarzyna Kurdziel', Joanna Sulicka?

10ddziat Dzieci Starszych z Pododdziatami Neurologicznym, Reumatologicznym, Pulmonologicznym i Rehabilitacyjnym

Wojewédzkiego Specjalistycznego Szpitala Dzieciecego im. $w. Ludwika w Krakowie, ordynator Oddziatu dr med. Zbigniew Zuber

2Pododdziat Reumatologii Oddziatu Klinicznego Kliniki Choréb Wewnetrznych i Geriatrii oraz Leczenia Bélu i Opieki Paliatywnej

Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie, kierownik Kliniki prof. dr hab. med. Tomasz Grodzicki

Stowa kluczowe: mtodzieficze idiopatyczne zapalenie stawdw, przeciwciata antycytrulinowe,

czynnik reumatoidalny, rezonans magnetyczny.

Key words: juvenile idiopathic arthritis, anti-cyclic citrullinated peptide antibodies, rheumatoid factor,

magnetic resonance.

Streszczenie

Cel pracy: Ustalenie przydatnosci oznaczania w surowicy aCCP3
(tzw. 1l generacji) w klasie I1gG i IgA w skojarzeniu z oznaczaniem
czynnikéw reumatoidalnych (RF) klasy 1gG, IgA i IgM w rozpozna-
waniu mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawéw (MIZS)
u dzieci z niezréznicowanym zapaleniem stawow.

Materiat i metody: Ustalono nastepujace kryteria zakwalifikowa-
nia do badania: wiek < 18. roku zycia, wykrycie choroby < 16. roku
zycia, zapalenie jednego lub wiecej stawéw, poczatek zapalenia
stawoéw > 6 tyg., wytaczenie chordb z listy wykluczen. U 11 pacjen-
téw oznaczono w surowicy czynniki reumatoidalne w klasie IgM,
IgG i IgA oraz przeciwciata antycytrulinowe w klasach 1gG (aCCP
Il generacji) oraz IgG/IgA (aCCP Il generacji). U 6 pacjentow wyko-
nano USG zajetych stawow; w 4 najbardziej watpliwych diagno-
stycznie przypadkach wykonano badanie MR.

Summary

Objective: The purpose of the study was to assess the utility of
aCCP3 1gG and aCCP 1gG/IgA (third generation anti-cyclic citrullina-
ted peptide antibodies) and rheumatoid factors isotypes (IgG, IgA,
IgM) in the diagnosis of undifferentiated juvenile idiopathic arthritis.
Material and methods: The following inclusion criteria were used:
age < 18 years, disease onset < 16 years, inflammation of at least
one joint, disease/arthritis duration > 6 weeks, other diseases
have been excluded during differential diagnosis. Rheumatoid fac-
tors isotypes IgM, IgG, IgA and aCCP3 IgG and aCCP 1gG/IgA have
been evaluated in sera of 11 patients. Ultrasound imaging of
affected joints has been done in 6 cases. MRI was carried out only
in 4 most uncertain cases of patients.

Results: There were no positive results of aCCP2 IgG (> 20 IU/ml) in
examined group; the mean blood level was 4.85 j/ml. There were

Adres do korespondencji:

dr med. Zbigniew Zuber, Wojewd6dzki Specjalistyczny Szpital Dzieciecy im. w. Ludwika w Krakowie, ul. Strzelecka 2, 31-503 Krakow,
tel. +48 12 619 86 30/619 86 31, +48 12 421 13 44/421 10 07, wew. 630, 631, faks +48 12 619 86 81, e-mail: zbyszekzuber@interia.pl

Praca wptyneta: 12.04.2010 .

Reumatologia 2010; 48/3



160

Zbigniew Zuber, Mariusz Korkosz, Matgorzata Sobczyk i wsp.

Wyniki: Dodatniego wyniku aCCP2 1gG (> 20 j./ml) nie stwierdzo-
no u zadnego z badanych dzieci; Srednie stezenie wynosito
4,85 j./ml; u zadnego dziecka nie otrzymano réwniez dodatniego
wyniku aCCP3 1gG/IgA (> 20 j./ml), a Srednie steZenie wyniosto
1,91 j./ml. W badanej grupie uzyskano natomiast dodatnie warto-
sci RF (> 6 j./ml) w r6znych klasach. W klasie IgM wynik powyzej
6 j./ml miato 8 pacjentéw; Srednie stezenie wynosito 20,97 j./ml.
Dla RF IgA srednie stezenie wynosito 22,85 j./ml, a wartosci dodat-
nie (> 6 j./ml) obserwowano u 6 pacjentoéw. Dla RF w klasie IgG,
obecnego u 4 pacjentoéw z badanej grupy, srednie stezenie wynio-
sto 6,48 j./ml. U 6 dzieci, u ktérych wykonano badanie USG zaje-
tych stawéw, nadzerki wykazano u 2 w stawach rgk. Badanie MR
rak wykonano w 4 najbardziej watpliwych diagnostycznie przy-
padkach, a zmiany o typie nadzerek wykazano tylko u 1 dziecka.
Whioski: 1. Przeciwciata antycytrulinowe Il generacji (1gG/IgA) —
0 wyzszej swoistosci i czutosci niz przeciwciata Il generacji (1gG) —
nie znajduja zastosowania w algorytmie diagnostycznym MIZS.
2. W watpliwych przypadkach MIZS wykonanie badania MR lub
USG stawdw moze potwierdzi¢ obecnos¢ objawéw niemozliwych
do wykrycia w klasycznym badaniu radiologicznym.

Wstep

Mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow (MIZS)
jest uktadowa chorobg tkanki tagcznej o nieznanej etiolo-
gii. Dotyczy zapalenia stawow rozpoczynajacego sie przed
16. rokiem zycia i trwajacego co najmniej 6 tygodni,
z uwzglednieniem choréb z tzw. listy wykluczen. Wyste-
puje w postaci kilku typéw, w zaleznosci od obrazu kli-
nicznego poczatku choroby (pierwsze 6 mies.). Zgodnie
z kryteriami ILAR wyr6znia sie nastepujace typy poczat-
ku: uogodlniony, nielicznostawowy (przetrwaty lub rozsze-
rzajacy sie), wielostawowy (z czynnikiem reumatoidal-
nym lub bez), tuszczycowe zapalenie stawdw, zapalenie
stawéw z zapaleniem przyczepdw Sciegnistych oraz inne
zapalenie stawow (niespetniajace zadnego lub spetniaja-
ce cechy wiecej niz jednego z wyzej wymienionych roz-
poznan). Typ poczatku, choé¢ moze ulega¢ zmianom,
pozwala na przewidywanie rokowania u pacjenta
i pomaga w wyborze wtasciwego sposobu leczenia.

Z uwagi na wystepujace niekiedy trudnosci w usta-
leniu rozpoznania MIZS, w ostatnich latach do algoryt-
mu diagnostycznego prébuje sie wiaczy¢é nowoczesne
metody serologiczne i obrazowe, takie jak w reumatoi-
dalnym zapaleniu stawéw (RZS) u dorostych. Sposréd
badan laboratoryjnych nadzieje wiaze sie z oznaczenia-
mi przeciwciat antycytrulinowych oraz czynnikéw reu-
matoidalnych w klasach innych niz klasyczne IgM, ktére
w RZS u dorostych znacznie poprawity wykrywalnosé
choroby, a takze majg znaczenie predykcyjne. W grupie
badan obrazowania narzadu ruchu podejmuje sie nato-
miast proby wykorzystania ultrasonografii wysokiej roz-
dzielczosci i rezonansu magnetycznego (magnetic reso-
nance — MR) do wykrywania charakterystycznych dla
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also no positive results of aCCP3 1gG/IgA (> 20 IU/ml) in tested
cohort; the mean blood level was 1.91 IU/ml. Elevated levels of RF
isotypes (> 6 1U/ml) have been found in studied group. Increased
level (> 6 1U/ml) of IgM RF was found in 8 patients, mean level was
20.97 IU/ml; IgA RF mean level was 22.85 IU/ml, and positive
results (> 6 1U/ml) were found in 6 patients; RF 1gG isotype was
present in 4 patients from tested group, and mean concentration
amounted to 6.48 IU/ml. In 6 cases ultrasound of affected hands'
joints was performed; erosions have been demonstrated in 2 chil-
dren. MR examination was carried out in 4 most uncertain cases
and erosions have been demonstrated only in 1 child.
Conclusions: 1. Third generation anti-cyclic citrullinated peptide
antibodies (aCCP3 I1gG/IgA) assessment — with higher specificity
and sensitivity than second generation antibodies (aCCP IgG) —
has no utility in JIA diagnostic algorithm. 2. MRI and ultrasound of
affected joints are helpful in the diagnosis of undifferentiated JIA
due to ability to confirm signs impossible to demonstrate in stan-
dard X-ray imaging.

zapalenia zmian, ktérych nie udaje sie zobrazowaé
w klasycznym badaniu radiologicznym. Badanie ultraso-
nograficzne (USG) z wykorzystaniem gtowic o wysokiej
rozdzielczosci (do 18 MHz) oraz techniki power doppler
umozliwia wykrywanie rozrostu btony maziowej, ktéra
jest objawem jej aktywnego zapalenia, a takze ocene
mikrokrazenia btony maziowe] (przekrwienie zapalne)
i nadzerek kosci korowej niewidocznych jeszcze w kla-
sycznych radiogramach [1-3]. W licznych pracach udo-
wodniono, ze USG umozliwia wczesniejsze wykrycie
nadzerek niz klasyczny RTG [1, 4]. Zaletg USG jest maty
w poréwnaniu z MR koszt zakupu i eksploatacji apara-
tury oraz mozliwosé seryjnych pomiaréw w krétkich
odstepach czasu i monitorowanie leczenia. Badanie MR
umozliwia wczeéniejsze wykrycie nadzerek niz klasycz-
ne radiogramy, charakteryzuje sie wiekszg czutoscig
w wykrywaniu nadzerek, a takze umozliwia wykrycie
innych objawow zapalenia stawow. Niektore z tych obja-
wow — wysoce swoiste dla zapalenia stawéw — sg uwa-
zane za bardzo dobre predyktory rozwijajgcego sie
MIZS/RZS. Badanie MR umozliwia m.in. wykrycie obrze-
ku szpiku, zapalenia btony maziowej oraz wysieku
w stawach. Dostep do tego badania jest ograniczony,
jednak w niektérych przypadkach stanowi ono dosko-
nata alternatywe dla klasycznego zdjecia radiologiczne-
go, takze u pacjentéw z wczesnym niezréznicowanym
zapaleniem stawow.

Celem pracy byto ustalenie przydatnosci oznaczania
w surowicy aCCP3 (tzw. Ill generacji) w klasie 1gG i IgA
w skojarzeniu z oznaczaniem czynnikéw reumatoidal-
nych (RF) klasy IgG, IgA i IgM w rozpoznawaniu MIZS
u dzieci z niezréznicowanym zapaleniem stawow.
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Materiat i metody
Pacjenci i kryteria kwalifikacji

Do badania zakwalifikowano 11 pacjentéw w wieku
od 9 do 18 lat (Srednio 13,5 roku), w tym 7 dziewczynek
i 4 chtopcdw z niezréznicowanym zapaleniem stawow,
hospitalizowanych na Oddziale Reumatologii Dzieciecej
i bedacych pod opieka Poradni Reumatologicznej
Wojewddzkiego Specjalistycznego Szpitala Dzieciecego
im. $w. Ludwika w Krakowie w latach 2007-2009. Cha-
rakterystyke kliniczng i laboratoryjna badanej grupy
przedstawiono w tabeli I.

Ustalono nastepujace kryteria zakwalifikowania do
badania:

* wiek < 18. roku zycia,

 wykrycie choroby < 16. roku zycia,

« zapalenie jednego lub wiecej stawow,
* poczatek zapalenia stawow > 6 tyg,,
 wytgczenie choréb z listy wykluczen.

Badania laboratoryjne

Badania laboratoryjne przeprowadzono metoda
ELISA, postugujac sie zestawami firmy Inova Diagnostics.
Oznaczono aCCP2 (klasy 1gG, tzw. Il generacji), aCCP3
(klasy 1gG i IgA, tzw. lll generacji) i RF w klasie IgM, 1gG
i IgA. Zakres wartosci referencyjnych dla testéw RF
wynosit 0-6 j./ml, a dla aCCP 0-20 j./ml.

Badania obrazowe

Badanie RTG rak wykonywano za pomocg aparatu
Shimazo, badanie USG stawoéw rgk przy uzyciu aparatu
firmy ESAOTE i gtowicy 18 MHz, a badanie MR niskopo-
lowym aparatem ESAOTE 0,2 T.

Wyniki

Czas trwania choroby u badanych dzieci wynosit
érednio 17,45 mies. Srednia wartos¢ OB w badanej gru-
pie wyniosta 45,36 mm/h, a Srednie stezenie CRP we
krwi 16,63 mg/l. Uzyskane wyniki badan aCCP (tab. II)
przedstawiaty sie nastepujaco: dodatniego wyniku
aCCP2 1gG (> 20 j./ml) nie stwierdzono u zadnego
z badanych dzieci; srednie stezenie wynosito 4,85 j./ml.
U zadnego dziecka w badanej grupie nie udato sie takze
wykaza¢ dodatniego wyniku aCCP3 IgG/IgA (> 20 j./ml),
a Srednie stezenie wyniosto 1,91 j./ml. W badanej grupie
stwierdzono natomiast dodatnie wartosci RF (> 6 j./ml)
w réznych klasach. W klasie IgM wynik powyzej 6 j./ml
miato 8 pacjentéw; Srednie stezenie wynosito 20,97 j./ml.
Dla RF IgA srednie stezenie wynosito 6,48 j./ml, a war-
tosci dodatnie (> 6 j./ml) obserwowano u 4 pacjentdw.
Dla RF w klasie 1gG, obecnego u 7 z badanej grupy
pacjentow, Srednie stezenie wyniosto 22,85 j./ml (tab. Il).

Tabela I. Charakterystyka kliniczna i laboratoryj-
na pacjentow

Table I. Clinical and laboratory characteristics of
patients

Charakterystyka kliniczna Liczby

i laboratoryjna i uzyskane wartosci
Dziewczeta : chtopcy 7:4
Wiek (lata) 13,5 (9-18)

Okres zapalenia stawow (miesigce) 32,25 (0,5-72)

OB (mm/h) 45,4 (8-119)

CRP (mg/l) 16,7 (1-90)

U 6 dzieci wykonano RTG rgk — zmiany o typie nad-
zerek wykazano u jednego dziecka. U 6 dzieci przepro-
wadzono takze badanie USG zajetych stawoéw — nadzer-
ki stwierdzono u 2 dzieci w stawach rak.

Badanie MR rak wykonano w 4 najbardziej watpli-
wych przypadkach. Zmiany o typie nadzerek zaobserwo-
wano tylko u 1 dziecka. Nadzerki wykazano u tego dziec-
ka rowniez w RTG i USG. W 2 przypadkach obecne byty
zmiany w obrazie MR o charakterze wysieku w stawie,
obrzeku szpiku oraz rozrostu btony maziowej, nie znale-
ziono natomiast nadzerek. U jednego z badanych dzieci
nie stwierdzono zadnej zmiany przemawiajacej za pro-
cesem zapalnym.

Uwzgledniajac klasyfikacje ILAR z 1997 r,, u 1 dziecka
rozpoznano MIZS o poczatku uogélnionym, u 2 dzieci
0 poczatku wielostawowym, u 6 dzieci o poczgtku nie-
licznostawowym, a u jednego dziecka — na podstawie
dodatkowych badan (przeciwciat przeciwjgdrowych) —
mieszang chorobe tkanki tacznej (MCTD).

Dyskusja

Przeprowadzone badanie wykazato, ze oznaczanie
stezenia aCCP2 i aCCP3 nie ma zastosowania w diagno-
styce MIZS u dzieci z niezréznicowanym zapaleniem sta-
WOW.

W badanej grupie nie uzyskano ani jednego wyniku
znamiennego ilosciowo; Srednie stezenia wynosity
odpowiednio 4,85 j./ml dla aCCP2 oraz 1,9 j./ml dla
aCCP3; u zadnego z dzieci nie zaobserwowano wyniku
powyzej normy referencyjnej przewidzianej przez produ-
centa (dla RZS dorostych, tj. > 20 j./ml). Potwierdzajg to
wyniki dotychczasowych badan, z ktérych jednoznacz-
nie wynika, ze obecnos¢ przeciwciat anty-CCP nie moze
by¢ wykorzystywana jako marker diagnostyczny
u pacjentéw chorujacych na MIZS. W badaniu przepro-
wadzonym w grupie 51 dzieci chorujagcych na MIZS
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Tabela II. Uzyskane wyniki badan stezenia anty-CCP2, anty-CCP3, RF IgM, RF 1gG i RF IgA
Table Il. Results of detection of anti-CCP2, anti-CCP3 antibodies and RF IgM, RF IgG and RF IgA isotypes' levels

Lp. ACCPIgG (j./ml) ACCPIgG/IgA (j./ml) RFIgM (j./ml) RFIgG (j./ml) RFIgA (j./ml)
1 0 0 3,43 0 2,48
2 0 0 1,53 0 3,18
3 3,56 5,89 2,69 0 3,24
4 0 12,01 8,93 8,01 3,7
5 0 3,19 7,23 5,89 448
6 58 0 74,23 28,27 11,49
7 9,15 0 9,9 25,57 7,99
8 5,94 0 6,72 27,26 5,66
9 13,74 0 19,22 2321 5,56
10 6,34 0 12,17 44,81 12,56
1 8,84 0 84,69 88,33 10,81

obecnos¢ przeciwciat anty-CCP stwierdzono jedynie
u 3 dziewczat. W pozostatej grupie badanych stezenie
przeciwciat anty-CCP nie przekraczato wartosci referen-
cyjnych [5].

W materiale Kasapgopur oraz Avcin i wsp. odsetek
chorych z rozpoznaniem MIZS i obecnoscia przeciwciat
anty-CCP wyniést odpowiednio 2 i1,8% na 122 i 109 pa-
cjentéw [6, 7]. Jedynie w doniesieniu van Rossuma okre-
Slono odsetek chorych na MIZS z obecnoscia przeciwciat
anty-CCP na 14% sposrod 71 badanych [8].

Przeprowadzone przez Hromadnikovg badania
wykazaty obecnos¢ aCCP | generacji u zaledwie 7 (5%)
ze 140 zbadanych pacjentéw z rozpoznanym juz wczes-
niej MIZS. Przeciwciata aCCP zostaty wykryte u 2 (11%)
z 18 pacjentéw IgM RF-dodatnich oraz 3 (6%) z 52 pa-
cjentéw IgM RF-ujemnych z postacig wielostawowa,
a takze u 1z 15 (7%) pacjentéw z zapaleniem stawoéw
z zapaleniem przyczepow Sciegnistych (enthesitis rela-
ted arthritis — ERA) i 1z 5 (20%) z niezréznicowanym
zapaleniem stawow. U zadnego z pacjentéw — zaréwno
z postacia nielicznostawowa (32/140), jak i z MIZS
0 poczatku uktadowym (11/140) — nie zaobserwowano
zwiekszonego stezenia aCCP [9]. U dorostych dodatnie
wyniki aCCP3 (IgG/IgA) w niezrdéznicowanym zapaleniu
wielostawowym odpowiadajacym klinicznie wczesnemu
RZS stwierdza sie u wiekszej liczby pacjentéw i w wiek-
szych stezeniach niz aCCP2 (IgG).

W badaniu Korkosza i wsp. z poréwnaniem dwéch
testow aCCP (Il i Il generacji) uzyteczng klinicznie
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wartos¢ wydaje sie mie¢ oznaczanie aCCP 1gG/IgA, co
potwierdza korzys¢, jaka jest dodatkowe wykrywanie
w tym tescie autoprzeciwciat klasy IgA, oprécz autoprze-
ciwciat klasy IgG. Wyniki dodatnie aCCP IgG stwierdzono
u 12 pacjentow, a aCCP 1gG/IgA u 14; wyniki te roznity sie
od siebie réwniez ilosciowo, tj. dla aCCP2 Srednie steze-
nie wyniosto 128,94 j./ml, a dla aCCP3 — 263,66 j./ml[1].

W przeprowadzonym badaniu u dzieci, pomimo pré-
by poprawienia swoistosci i czutosci oznaczania prze-
ciwciat antycytrulinowych poprzez wprowadzenie do
panelu diagnostycznego aCCP3 klasy 1gG i IgA, nie uzy-
skano wynikéw lepszych od aCCP2, jak obserwowano to
w cytowanym badaniu u dorostych chorych na RZS. Nie-
mniej jednak zasadne jest badanie stezenia aCCP
u dzieci z MIZS, gdyz obecnos¢ przeciwciat anty-CCP
u dziewczynek z MIZS o poczatku wielostawowym,
z obecnoscig RF IgM, sugeruje w tej grupie chorych
rozwoj choroby najbardziej zblizony do RZS u dorostych
[5]. W licznych badaniach wykazano takze, ze u IgM
RF-dodatnich pacjentéw z zapaleniem wielostawowym
znacznie czesciej wystepuja aCCP, podczas gdy izotypy
aCCP w klasach IgA i IgM moga sie pojawiat we wszyst-
kich podtypach MIZS [10]. Sposréd wszystkich klas RF
najwiecej wynikéw dodatnich spotyka sie w klasie IgM
(powyzej normy > 6). Prawidtowos¢ te potwierdza
zardbwno wykonane badanie, jak i badania wczesnie]
przeprowadzane. Walker wykazat podwyzszone stezenie
IlgM RF mierzone metoda ELISA u 68 dzieci z aktywnym
MIZS. U pacjentéw z rozpoznang wielostawowa postacia
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MIZS wykazano podwyzszone stezenia przeciwciat
w klasie IgM RF, z 50-krotnie wyzszg Srednig w porow-
naniu z pacjentami chorujgcymi na postac systemowa
MIZS [11]. W kolejnych badaniach Walkera stwierdzono,
ze 14 sposréd 24 (58%) pacjentéw z postacig wielosta-
wowa MIZS miato podwyzszone stezenie IgA RF mierzo-
ne metodg ELISA, co jednoczesnie korelowato z uposle-
dzeniem sprawnosci ruchowej i ciezkoscig przebiegu
choroby [12]. U pacjentéw z MIZS o poczatku nieliczno-
stawowym i systemowym podwyzszone stezenia RF
w klasie IgA stwierdzano tylko w nielicznych przypad-
kach. Saulsbury [13] wykazat obecnos¢ IgA RF i IgM RF
metoda ELISA u 11 (22%) sposréd 50 pacjentéw z MIZS,
gdzie 3 pacjentow wykazywato jednoczesng ekspresje
obu izotypéw. W przeciwienstwie do poprzedniego
badania, IgA RF wystepowat czesciej w postaci nielicz-
nostawowej, a IgM RF w postaci wielostawowej.

Jak wspomniano w przeprowadzonym badaniu, RF
w klasie IgM obserwowano u 8 pacjentéw, RF IgA
u 6 pacjentow, a RF IgG u 4 pacjentéw (tab. Il). Na pod-
stawie uzyskanych wynikéw badan i obserwacji klinicz-
nej w przeprowadzonym badaniu u 6 dzieci rozpoznano
postac nielicznostawowa MIZS, z czego wyniki dodatnie
RF IgM wystepowaty u 5 dzieci. Dodatni wynik badania
w kierunku RF IgM wystepowat takze u 1 z 2 dzieci
z postacig wielostawowg, u 1 dziecka z postacia
0 poczatku uktadowym oraz u 1 dziecka z MCTD.

W klasie IgA dodatni wynik RF otrzymano u 2 dzieci
z postacia nielicznostawowa oraz u 1 dziecka z postacia
wielostawowa i 1 dziecka z MCTD. Obecnos¢ czynnika
reumatoidalnego w klasie 1gG wykazano u 4 pacjentoéw
z postacig nielicznostawowa, 1 z MCTD i 1 z MIZS o po-
czatku wielostawowym. Obserwowano takze wspot-
wystepowanie dodatnich wynikéw RF w klasach IgA
i IlgM u 4 z ogétu badanych dzieci. Dla poréwnania Var-
banova ocenita wystepowanie RF w MIZS, oceniajac
33 pacjentdw (12 z postacig o poczatku nielicznostawo-
wym rozszerzajacym sie); 20 IgM RF-ujemnych pacjen-
tow z postacig wielostawowa oraz grupe kontrolng
58 zdrowych 0séb i 67 pacjentéw z innymi chorobami.
Stezenia czynnikéw reumatoidalnych w klasach IgA, I1gG
i 1IgM oznaczono metodg ELISA. Dla pomiaréw czynnika
reumatoidalnego w klasie 1gG nie udato sie wykazac
znaczenia klinicznego, na co zwrdécono uwage juz we
wczesniejszych badaniach. Uzyskane miana IgA i IgM RF
wykazywaty znaczaca przewage u pacjentow z MIZS
w poréwnaniu z grupa kontrolng. Oba izotypy czescie]
obserwowano u chorych z postacia wielostawowa
o poczatku nielicznostawowym rozszerzajacym sie.
Badania te wykazaty takze przewage pomiaréow RF IgA
i IgM metoda ELISA nad metodami klasycznymi [14].

Ferreira wykazat natomiast czestsze wystepowanie
IgM RF (33%) i IgA (44%) w grupie 91 chorych w poréw-

naniu z 45 zdrowymi dzie¢mi (odpowiednio 7 i 16%) [15].
Wyniki wiekszosci badan wykazaty, ze podwyzszone war-
tosci IgA i 1gM RF wystepowaty u pacjentéw z zapaleniem
wielostawowym [11-15], natomiast w innych badaniach
wysoki wynik IgA RF przewazat u chorych z postacia nie-
licznostawowa [13]. Wysokie stezenia izotypow IgA i IgM
RF korelowaty z wieksza aktywnoscia choroby i czestszym
uposledzeniem funkcjonalnym stawow [11, 12, 14, 15].

W trakcie badania u jednego z dzieci, na podstawie
objawéw klinicznych i obserwacji przebiegu choroby
(m.in. niedobdr wzrostu i masy ciata ponizej 3. percen-
tyla, bél nadgarstkéw z ograniczeniem ruchomosci
i obrzekiem, objaw Raynauda) oraz wynikéw badan
laboratoryjnych (wysoki wynik badania OB, AIAT,
AspAT, obecnosé RF IgM, obecnos¢ przeciwciat przeciw-
jadrowych w bardzo wysokim mianie), a takze badan
obrazowych (w USG obecne wysieki w stawach nad-
garstkowych), wstepnie rozpoznano MIZS o poczatku
nielicznostawowym. Po otrzymaniu jednak wyniku
dodatniego w kierunku obecnosci przeciwciat anty-Ul
RNP rozpoznano MCTD. Uwage zwraca fakt, ze u tego
dziecka obserwowano dodatnie wartosci RF we wszyst-
kich klasach mierzone metoda ELISA (RF IgM wynosit
74,23 j./ml, RF IgA 11,49 j./ml i RF IgG 28,27 j.ml) oraz
dodatni wynik RF IgM mierzony metodami klasycznymi.

Whnioski

1. Przeciwciata antycytrulinowe Il generacji (IgG/IgA) —
0 wyzszej swoistosci i czutosci niz przeciwciata
Il generacji (IgG) — nie znajduja zastosowania w algo-
rytmie diagnostycznym MIZS.

2. W watpliwych przypadkach MIZS wykonanie badania
MR lub USG stawdéw moze potwierdzi¢ obecnosé
objawoéw niemozliwych do wykrycia w klasycznym
badaniu radiologicznym.
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