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Stowa kluczowe:

Streszczenie

W zwiazku z nieustannie zwigkszajaca si¢ liczba oséb zakazonych ludzkim wirusem niedoboru
odpornosci (HIV), takze wsrdéd pacjentéw reumatologicznych, niezmiernie wazne jest poszuki-
wanie zwiazku pomigdzy infekcja retrowirusowa, a rozwojem choréb autoimmunologicznych, do
ktérych nalezy m.in. toczent rumieniowaty uktadowy (TRU). W pracy przedstawiono stan wie-
dzy na temat wspdtistnienia tych dwoéch choréb oraz mozliwosci ich réznicowania.

toczein rumieniowaty uktadowy (TRU) ¢ ludzki wirus niedoboru odpornosci (HIV)

Summary

As a consequence of the increasing number of people infected with human immunodeficiency vi-
rus (HIV), also among rheumatology patients, it has become very important to investigate asso-
ciations between retroviral infection and autoimmunologic diseases, such as systemic lupus ery-
thematosus (SLE). The aim of the article is to present current knowledge about the coincidence
of SLE and HIV infection and to point out possible ways to differentiate these disorders.
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Wstep

Szacuje sig, ze na §wiecie zyje prawie 42 mln os6b zaka-
zonych ludzkim wirusem niedoboru odpornosci (HIV),
a r6znego typu dolegliwosci reumatyczne spotykane sa
u okoto 50% z nich. Istnieja duze trudnosci w okresle-
niu epidemiologii choréb reumatycznych u chorych zaka-
zonych HIV, gdyz dostgpne publikacje na temat objawow
reumatologicznych u nich maja zazwyczaj charakter ka-
zuistyczny. Pomimo niepeinej wiedzy na temat epidemio-
logii wspétistnienia choréb autoimmunologicznych i za-
kazenia HIV nalezy zawsze pamigta¢ o mozliwosci ich
jednoczesnego wystegpowania u chorego. Podziat objawéw
reumatologicznych, ktére moga wystapi¢ u osoby zakazo-
nej wirusem HIV oraz czgstos¢ ich wystgpowania przed-
stawiono w tabeli 11 2.

Bardzo wazne z punktu widzenia badar nad epidemiologia
wspdlistnienia zakazenia HIV i objawéw reumatologicznych
sa wyniki analizy dokonanej przez Rowe’a. Wykazat on, ze
tylko 11 chorych z 50 zakazonych HIV (22%), ktérzy zgto-
sili si¢ do reumatologa, wiedziato, ze sa nosicielami tego
wirusa przed wystapieniem dolegliwosci uktadu ruchu [25].

Tabela 1. Podziat objawéw reumatologicznych u chorych z infekja HIV

Niezmiernie wazne jest to, ze objawy ze strony uktadu kost-
no-stawowego moga wystgpowaé w kazdym okresie zakaze-
nia HIV. Powszechnie wiadomo o czgstszym wystgpowaniu
spondyloartropatii, a w szczeg6lnosci reaktywnych zapa-
len stawdw, u 0s6b zakazonych wirusem HIV w poréwna-
niu z osobami, u ktérych nie stwierdzono tego zakazenia.
Przyjmuje sig, ze zespdt Reitera wystepuje okoto 10 razy
czesciej wsréd oséb zakazonych ludzkim wirusem niedo-
boru odpornosci. Podobna zaleznos¢ dotyczy wystgpowania
tuszczycowego zapalenia stawow, ktére wsréd zakazonych
wirusem HIV wystepuje okoto 3-krotnie czgsciej.

Wociaz nie do konica wyjasniona pozostaje zaleznos¢ po-
migdzy wystgpowaniem uktadowych chordb tkanki taczne;j
i innych schorzeni autoimmunologicznych, a infekcja HIV.
Dotychczas u chorych z HIV opisano toczefi rumieniowa-
ty uktadowy (TRU), zespét antyfosfolipidowy, zapalenie
wielomig$niowe, zapalenie naczyn, pierwotna marskosé
z6tciowa watroby, idiopatyczng trombocytopenig i choro-
be Gravesa-Basedowa. Zalezno$¢ mig¢dzy stadium zaawan-
sowania zakazenia HIV, a wystgpowaniem réznych scho-
rzen autoimmunologicznych przedstawili w swojej pracy
Zandman-Goddard i wsp. (tabela 3).

« béle stawdw (u 12—-45%) umiarkowane lub bardzo silne, 1 lub kilka duzych stawéw
- reaktywne zapalenie stawdw - 2-10% (10 x czesciej niz w catej populagji)
« tuszczycowe zapalenie stawdw - 1,7-5,7% (3x cze$ciej niz w catej populacji)

Objawy gtéwnie stawowe

« niezréznicowana spondyloartropatia

- zapalenia stawdw zwigzane z HIV (idiopatyczne zapalenie stawdw)

« septyczne zapalenia stawéw
- martwica kosci

« DILS —zespét przypominajacy zespét Sjogrena

- zesp6t toczniopodobny
- zapalne i niezapalne miopatie

Objawy przypominajace _ mialaia
uktadowe choroby tkanki ? ie miesni 2 naciekami lim D8
lacznej — zapalenie mie$ni z naciekami lim

— po leczeniu azydotymidyng
- zapalenia naczyn

— nekrotyzujaca miopatia z patologia mitochondriéw

Tabela 2. Najczestsze objawy reumatologiczne u 458 chorych HIV pozytywnych [24]

Rozpoznanie Liczba pacjentow (%)
DILS 9% (21)
Zapalenie kaletek, sciegien 86 (19)
Bdle krzyza 34 (7
Béle stawdw zwiazane z HIV 28 (6)
Spondyloartropatie 21 (4)5)
Zapalenia stawdw zwigzane z HIV 17 (4
Fibromialgia 17 (4)
Zapalenie wielomigsniowe zwiazane z HIV 0 (2
Toczen uktadowy 4 (1)
Zapalenie naczyn 4 (1)
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Tabela 3. Wystepowanie chordb autoimmunologicznych w zaleznosci od stopnia zaawansowania HIV

Stadium zaawansowania Liczba (D4 Wiremia AIDS Autoimmunizacja
I >500 wysoka nie choroby autoimmunologiczne
I 200-499 wysoka nie zapalenia naczyn kompleksy immunologiczne
1l (niedobdr immunologiczny) <200 wysoka tak spondyloartropatie
IV {naprawa ukfadu >500 niska pod kontrolg choroby autoimmunologiczne

immunologicznego)

Tabela 4. Kryteria diagnostyczne TRU [wg ACR z 1982 r, zmodyfikowane w 1997 1.]

1. Rumien na twarzy — staty rumien pfaski lub lekko uniesiony, umiejscowiony na policzkach, nie przekraczajacy bruzd
nosowo-wargowych

— zmiany rumieniowate lekko uniesione, z przylegajacym rogowaceniem, tuszczeniem i zaczopowaniem
mieszkéw; moze pozostawiac blizny

— osutka w wyniku reakji na $wiatto stoneczne; stwierdzona przez lekarza lub podawana przez chorego

4. Owrzodzenia jamy ustnej — zwykle niebolesne, stwierdzane przez lekarza

5. Zapalenie stawow — zapalenie co najmniej 2 stawdw, bez nadzerek w RTG

6. Zapalenie bton surowiczych - zapalenie optucnej

— zapalenie osierdzia

— biatkomocz powyzej 0,5 g/dobe lub (gdy badania ilosciowe nie s3 wykonywane) stwierdzona 3 razy obecnos¢
biatka w moczu w badaniu ogdlnym,

— obecno$¢ wateczkéw komérkowych

2. Rumien krazkowy

3. Nadwrazliwos¢ na swiatto

7. Imiany w nerkach

8. Zaburzenia neurologiczne
metabolicznych)

— napady drgawkowe lub zaburzenia psychotyczne (po wykluczeniu reakgji polekowych, zatrucia i zaburzen

9. Zaburzenia hematologiczne - anemia hemolityczna z retikulocytoza lub
— leukopenia <4000/ul (stwierdzona 2 razy) lub
— limfopenia <1500/l (stwierdzona 2 razy) lub
— trombocytopenia <100000/pl po wykluczeniu reakcji polekowych

10. Zaburzenia immunologiczne — przeciwciata przeciw nDNA
— przeciwciata anty-Sm

— przeciwciata antyfosfolipidowe:

« przeciwciata antykardiolipidowe w klasie IgG lub IgM

« antykoagulant toczniowy

- fatszywie dodatni wynik testu VDRL utrzymujacy sie 6 miesiecy, potwierdzony ujemnym testem
immobilizacji kretka Treponema pallidum |ub FTA-ABS

11. Przeciwciata przeciwjadrowe

— Do potwierdzenia rozpoznania TRU konieczne jest spetnienie co najmniej 4 kryteriéw (w tym kryterium 10

i/lub 11);

—TRU seronegatywny =TRU bez przeciwciat przeciwjadrowych

Zgodnie z zaproponowana przez nich koncepcja, choroby
autoimmunologiczne moga ujawniaé si¢ gtéwnie w stadiach
I, IV, gdy stwierdzana jest prawidtowa liczba limfocytéw
CD4, ktére umozliwiaja interakcje pomigdzy limfocytami
B iT. W stadium III, gdy liczba komérek CD4 jest mata,
nie obserwujemy rozwoju tych schorzen [30].

ToczEN RUMIENIOWATY UKEADOWY

Toczen rumieniowaty uktadowy, bedacy przewlekta choro-
ba zapalna o zmiennym przebiegu klinicznym i rokowaniu,
nalezy do uktadowych choréb tkanki tacznej. Zaburzenia
immunologiczne, do ktérych dochodzi w przebiegu TRU,
prowadza do nadmiernego wytwarzania autoprzeciwciat
dziatajacych cytotoksycznie lub tworzacych kompleksy im-
munologiczne i w ten sposéb inicjujacych proces zapalny.

Rozpoznanie TRU opiera si¢ na kryteriach ARA z 1982
roku, zmodyfikowanych w 1997 roku (tabela 4).

Obraz kliniczny TRU moze by¢ bardzo zréznicowany w za-
leznosci od zajetych narzadéw wewnetrznych. Bardzo czg-
sto pierwszym objawem TRU sg zmiany skérne wystepuja-
ce u prawie 70% chorych, a w szczegdlnosci rumien twarzy
w ksztalcie motyla (50% chorych) lub rumien obraczkowy
(20% chorych). Bardzo czgsto stwierdzane sa takze zmia-
ny skérne o charakterze wvasculitis lub livedo reticularis.
Wigkszos¢ pacjentéw z TRU zgtasza objawy zapalenia
stawow, jednak tylko u niewielkiego odsetka chorych do-
chodzi do trwatych deformacji stawowych pod postacig ar-
tropatii Jaccouda. Objawy zajecia uktadu krazenia, uktadu
oddechowego, osrodkowego uktadu nerwowego lub nerek
sg przejawem powiktari TRU, ktére moga stanowi¢ bezpo-
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Tabela 5. Naturalny przebieg zakazenia HIV [14,16]

Faza zakazenia

Krdtka charakterystyka

« klinicznie ujawnia sie u 50-70% chorych

Ostra choroba retrowirusowa

« objawy pojawiaja sie miedzy 3 a 6 tygodniem od zakazenia

« obraz kliniczny przypomina mononukleoze zakazng

Okres zakazenia bezobjawowego

« brak jakichkolwiek objawdéw klinicznych

Zespot limfadenopatyczny (PGL — przetrwate
uogodlnione powiekszenie weztéw chtonnych)

- powiekszenie obwodowych weztéw chfonnych przekraczajace 1.cm, wystepujace
co najmniej w 2 okolicach (poza dotami pachowymi) przez minimum 3 miesiecy

AIDS - zesp6t petnoobjawowego zakazenia HIV

Srednie zagrozenie dla zycia chorego. Objawy ogdlne pod
postacia ostabienia, utraty masy ciata, stanéw podgoracz-
kowych lub goraczek sa skojarzone zazwyczaj z zaostrze-
niem choroby [5].

Przyczyny rozwoju TRU nie sa znane. Uwaza sig, ze jed-
noczesne wystapienie kilku czynnikéw egzogennych u oso-
by genetycznie predysponowanej moze doprowadzi¢ do
powstania zaburzenn w odpowiedzi immunologicznej,
a w konsekwencji do rozwoju TRU. Czynnikami moga-
cymi prawdopodobnie braé¢ udzial w inicjowaniu TRU sa
m.in.: czynniki hormonalne (estrogeny, prolaktyna), che-
miczne (leki, pyt krzemowy, aminy aromatyczne), promie-
niowanie ultrafioletowe i zakazenia wirusowe [8].

ZakazeNIE wiRusem HIV

Ludzki wirus niedoboru odpornosci jest retrowirusem i na-
lezy do rodzaju Lentivirus, charakteryzujacego si¢ dtugim
okresem bezobjawowego nosicielstwa oraz powinowac-
twem do tkanki nerwowej. Wirus HIV jest RNA wirusem,
sktadajacym sig z czgsci rdzeniowej, zawierajacej materiat
genetyczny i biatka oraz otoczki biatkowe;.

Komoérkami docelowymi wirusa HIV sa limfocyty T oraz
monocyty majace antygen CD4. Po wniknigciu do komé-
rek CD4 material genetyczny wirusa pod wptywem odwrot-
nej transkryptazy zostaje ,,przepisany’” na matryc¢ DNA,
a nastgpnie wbudowany do DNA gospodarza. W tej posta-
ci infekcja moze na wiele lat pozostaé w fazie utajenia, az
do chwili, gdy w sprzyjajacych dla wirusa warunkach doj-
dzie do transkrypcji wirusowego mRNA, a nast¢pnie syn-
tezy biatek rdzeniowych i otoczkowych wirusa i do uwol-
nienia czastek wirusowych do otoczenia.

Naturalny przebieg zakazenia wirusem HIV przedstawio-
no w tabeli 5 [14,16].

TRU a zakazenie HIV

Trudnosci diagnostyczne — podobienstwa i roznice

Charakterystyczne dla obu choréb objawy dotyczace wielu
narzadow i uktadéw sa przyczyna trudnosci diagnostycz-
nych zwigzanych z réznicowaniem TRU i zakazenia HIV
(tabela 6). Do wspdlnych, czgsto wystgpujacych objawow
mozna zaliczy¢: goraczke, utratg¢ masy ciata, powigksze-

nie weztéw chtonnych oraz béle i zapalenia stawow. W obu
chorobach obserwowane sa zaburzenia neurologiczne, ne-
frologiczne i objawy skérne. W badaniach laboratoryjnych,
zaréwno u chorych z TRU, jak i u zakazonych HIV, moz-
na stwierdzi¢ leukopenig, trombocytopeni¢ i niedokrwi-
stos¢. Leukoplakia wtochata, ktéra jest zazwyczaj opisywa-
na u chorych z HIV moze wystapi¢ takze u chorych z TRU
[20]. Natomiast artropatia Jaccouda, bedaca patologia cha-
rakterystyczna dla TRU, moze by¢ sporadycznie obecna
takze u chorych z HIV [29]. W obu chorobach wystgpuje
zwigkszone ryzyko zakazen oportunistycznych, ktére sa
jedna z gtéwnych przyczyn zwigkszonej Smiertelnosci.

Falszywie dodatnie wyniki testow przesiewowych na
obecnos¢ przeciwcial anty-HIV

Diagnostyke réznicowa TRU i zakazenia HIV kompliku-

je to, ze u pacjentéw z TRU czgsto sq obserwowane fat-

szywie dodatnie wyniki testéw serologicznych na obec-
nos¢ przeciwcial przeciwko HIV wykonywanych metoda

ELISA [3]. Dlatego konieczne jest u wszystkich chorych,

u ktérych stwierdzono dodatni wynik testu przesiewowe-

go wykonanego metoda ELISA, wykonywanie testow po-

twierdzenia metoda Western-blot, ktére u chorych na TRU
daja zazwyczaj wyniki ujemne. Dodatnie testy serologicz-
ne moga u chorych z TRU wystgpowaé jedynie okresowo

i czeSciej sg stwierdzane w okresach wigkszej aktywnosci

choroby. W réznych pracach czgstos¢ fatszywie dodatnich

testow wykonywanych metoda ELISA wahata si¢ 0-45%.

Istnieje kilka mozliwych teorii ttumaczacych to zjawisko

[1,3,12,15,26]:

* reakcja krzyzowa spowodowana zanieczyszczeniami
przy przygotowywaniu antygendw uzywanych w tescie
ELISA lub Western-blot;

* pacjenci z TRU w wyniku poliklonalnej stymulacji przy-
padkowo wytwarzaja przeciwciata podobne do tych wy-
wotanych zakazeniem HIV;

e retrowirusy odgrywaja rol¢ w patogenezie TRU co po-
twierdzaja:

— badania na modelach mysich TRU,

— znalezienie antygendw i przeciwciat przeciw retro-
wirusom w narzadach i surowicy chorych z TRU,

— zjawisko mimikry molekularnej pomig¢dzy retrowi-
rusami i przeciwcialami anty RNA i anty Sm,

— wykazanie w mikroskopie elektronowym czaste-
czek podobnych do retrowiruséw w narzadach cho-
rych z TRU,
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Tabela 6. Kliniczne i laboratoryjne zaburzenia stwierdzane w TRU i zakazeniu HIV [15]

TRU (%) HIV (%)
- spowodowany tojotokowym zapaleniem skéry
Rumieri na twarzy 50 (inny obraz histopatologiczny) (40—80)
Rumien krazkowy 20
Nadwrazliwos¢ na $wiatto stoneczne 50-80

Owrzodzenia jamy ustnej 25, zazwyczaj niebolesne

bolesne afty, owrzodzenia (2—4), kandydioza 45

bdle stawéw (80-90), zapalenia stawéw (60),

Zmiany w narzadzie ruchu osteoporoza, martwica kosci, miopatia (40)

bdle stawéw (25-35), zapalenia stawéw (8)
(czasami trudne do odréznienia, ale zazwyczaj
dotycza wiekszych stawéw) osteoporoza,
martwica koci, miopatia

zZazwy(zaj s zwigzane z wieksza aktywnoscia

Lapalenie bton surowiczych choroby, nie z zakazeniem (30)

dotycza gtéwnie chorych z AIDS i s3 zZtym
czynnikiem rokowniczym (idiopatyczne,
gruzlicze, bakteryjne, grzybicze, wirusowe)

bardzo réznorodny obraz zmian od fagodnych
zaburzen w obrazie moczu do zespotu
nerczycowego i niewydolnosci nerek (50),
biatkomocz (50)

Zmiany w nerkach

mocznica, biatkomocz (10), krwinkomocz, zespét
nerczycowy, stwardnienie ktebuszkow nerkowych
z odktadaniem wywnatrzktebuszkowym IgM i (3

encefalopatia (35), psychozy, napady
padaczkowe (20), zapalenie opon mézgowych,
udary (15), obwodowa neuropatia (15),
demencja, mielopatia

Zaburzenia neurologiczne

encefalopatia (25), psychozy, napady
padaczkowe, zapalenie opon mézgowych,
udary, obwodowa neuropatia (40), demencja,
mielopatia

leukopenie (50), niedokrwistos¢ (70),

Zaburzenia hematologiczne trombocytopenia (15)

leukopenia (50) (limfopenia 70), niedokrwistos¢
(70), trombocytopenia (10),

zapalenie osierdzia (50), zapalenie migénia

Zaburzenia w ukfadzie krazenia serca (15), zapalenie wsierdzia, przyspieszona

zapalenie osierdzia (20), zapalenie migénia
serca (33), zapalenie wsierdzia, przyspieszona

miazdzyca miazdzyca
Objawy ogélne: goraczka, uc'zucie zmeczenia, 50-80 do 100
spadek masy ciata
Zakrzepica 14
Zapalenie spojowek ZV\{ia'lzane z zespotem 15 10-20
suchosci
Zesp6t suchosci 16
Limfadenopatia 12-50 100
Powiekszenie $ledziony 10-20
Objaw Raynauda 20

Pigmentacja paznokci gtéwnie u Murzyndw jako ,niebieskie paznokcie

, na poczatku choroby lub jako objaw uboczny

terapii

Zapalenie migsni 5-10

Martwica aseptyczna kosci czesciej niz w ogdinej populagji

50 X czesciej niz w ogélnej populagi

Leukocytoklastyczne zapalenie naczyn

nie do odréznienia klinicznie i histopatologicznie

poliklonalna aktywacja lim B, > wytwarzanie
cytokin Th2 (IL-4, IL-10, IL-6) i zmniejszone

Zaburzenia immunologiczne
wytwarzanie cytokin Th1, < stosunku (D4/CD8

[str. 6]

Przeciwciata przeciwjadrowe 90-95

rzadko w wysokim mianie
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— sktadniki retrowirusow moga wywotaé zaburzenia
immunologiczne in vilro, takie jak obserwowane
w TRU.

Rola zakazenia retrowirusowego w etiopatogenezie TRU

Dotychczas nie do korica poznano etiologi¢ chordb ukta-
dowych tkanki tacznej. W patogenezie tych schorzen brana
jest takze pod uwage rola zakazen retrowirusami.

Istnieja sprzeczne doniesienia na temat ewentualnej roli za-
kazenia retrowirusami w indukcji TRU. Krapf i wsp. [18]
przychylali si¢ do teorii wskazujacej na istotna rolg retro-
wiruséw w patogenezie TRU, ale nie potwierdzity tego wy-
niki prac Peltona i wsp. [23]. Font i wsp. badali czy HIV-1
lub HIV-2 moga odgrywac rolg w patogenezie TRU. W te-
Scie ELISA u 23% z 75 chorych z TRU wykryli przeciw-
ciata przeciw HIV-1-p24, ale w badaniu Western-blot wy-
niki te nie zostaty potwierdzone. Autorzy ci ttumacza to
zjawiskiem mimikry molekularnej migdzy autoprzeciwcia-
fami a retrowirusami lub artefaktami powstatymi w trak-
cie przygotowywania antygenéw [12].

Istnieje wiele mechanizméw mogacych thumaczy¢ zaburze-

nia autoimmunologiczne wywotywane przez HIV [30]:

— bezposrednie uszkodzenie uktadu immunologicznego
(zniszczenie komérek CD4, zwigkszenie aktywnosci
komérek cytotoksycznych, zwigkszenie ekspresji au-
toantygenow),

— przeciwciata skierowane przeciwko HIV moga bezpo-
Srednio uszkadza¢ komérki gospodarza za posrednic-
twem reakcji krzyzowej (zjawisko mimikry molekular-
nej z antygenem gp4l lub p24),

— integracja z genomem gospodarza moze zaburzaé funk-
cje genéw gospodarza,

— aktywacja poliklonalna lim B,

— wzrost liczby krazacych cytokin prozapalnych,

— infekcje oportunistyczne.

Zaburzenia immunologiczne w zakazeniu HIV i TRU

Do zaburzeri immunologicznych obserwowanych w cza-

sie infekcji HIV naleza [10,17,22,30]:

— limfopenia,

— zmniejszona liczby lim CD4 (zmniejszony stosunek lim
CD4: CD8-0,5:1, norma 2:1),

— zmniejszona lub brak odpowiedzi skérnej na antygeny,

— zwigkszenie poziomu immunoglobulin gtéwnie IgG,
IgA,

— zwigkszone spontaniczne wydzielanie immunoglobu-
lin przez lim B,

— wzrost liczby krazacych cytokin prozapalnych,

— obecnos¢ przeciwcial przeciwjadrowych, krazacych kom-
plekséw imunologicznych, przeciwciat antykardiolipino-
wych, antykoagulanta toczniowego, czynnika reumato-
idalnego, krioglobulin, przeciwciatl przeciwplytkowych,
przeciw erytrocytom, przeciw limfocytom i neutrofilom.

Wiekszos$¢ z nich nasila sie wraz z trwaniem HIV i ciezko-
Scia choroby. U chorych w zaawansowanym stadium choro-
by poliklonalna hipergammaglobulinemia wyst¢puje w pra-
wie 100%, krazace komleksy immunologiczne u 60-80%,
przeciwciata antykardiolipinowe w 50-80%. Jednak na-
wet u tych pacjentéw rzadko stwierdza si¢ czynnik reuma-

toidalny (do 21%) i przeciwciata przeciwjadrowe (ANA)
w Srednim lub wysokim mianie (zazwyczaj w niskim mia-
nie u 3-21%). Kopelman i wsp. [17] stwierdzili u 17/151 za-
kazonych HIV przeciwciata przeciwjadrowe w mianie 1:20
i tylko u 2/151 w mianie 1:160. Obecnos¢ przeciwciat ANA
moze by¢ zwigzana z poliklonalng aktywacja limfocytéw
B, hipergammaglobulinemig oraz zakazeniami cytomega-
lowirusem lub wirusem Epsteina-Barr [17]. Stwierdzono
takze czegstsze wystgpowanie przeciwcial antyfosfolipido-
wych i przeciwptytkowych u chorych z HIV, chociaz nie
wigzalo si¢ to ze zwigkszeniem liczby powiktan zakrzepo-
wych w tej grupie chorych (przeciwciata antyfosfolipidowe
22,2%, przeciwciala przeciwptytkowe 9,4%) [22].

W badaniu prospektywnym u 100 chorych z zakazeniem
HIV trwajacym 2 lata najczesciej stwierdzanymi autoprze-
ciwciatami byly przeciwciata antykardiolipinowe i przeciw
DNA. Zwigkszona liczba przeciwcial wigzata si¢ z mniej-
sza liczba limfocytéw CD4 i ze zwigkszona smiertelnoscia.
Czestos¢ stwierdzanych autoprzeciwcial byla istotnie sta-
tystycznie wigksza niz w grupie kontrolnej, bez zakazenia
HIV. [19] Wiele zaburzen immunologicznych stwierdzanych
u chorych z HIV moze wynika¢ z wiazania si¢ glikoproteiny
gp120 z czasteczka CD4 na komérkach T i makrofagach.

Cecha wspdlna dla TRU i zakazenia HIV jest podwyz-
szony poziom IL-16, o ktérej wiadomo, ze odgrywa istot-
na role w inicjowaniu TRU, i ktdérej poziom koreluje z ak-
tywnoscia TRU.

U chorych ze schorzeniami autoimmunologicznymi czgsto
sq wykazywane przeciwciata przeciw HIV. U 30% chorych
z zespotem Sjogrena i 36% z TRU stosujac analize Western-
blot wykazano przeciwciata przeciw p24gag, biatku wiru-
sa HIV-1. Nie byty one natomiast stwierdzane u chorych
z reumatoidalnym zapaleniem stawdw, zapaleniem wielo-
migsniowym. U 40% chorych z TRU majacych przeciwciata
przeciwko p24gag wykazano takze przeciwciata przeciw-
ko Sm, co moze Swiadczy¢ o reakcji krzyzowej pomigdzy
biatkiem gag retrowirusa i nukleoproteing. [28].

Wspdlistnienie zakazenia HIV i TRU — problemy
terapeutyczne

Wspdtistnienie tych dwdch choréb wystepuje rzadko. Pod
koniec lat 90 ub.w. 500 tys. Amerykanéw chorowalo na
TRU, a 220 tys. na AIDS. Statystycznie powinno by¢ okoto
400 przypadkéw wspdtistnienia tych dwéch schorzen, a do
2002 roku opisano jedynie 29. Nalezy podkresli¢, ze jedy-
nie 18 z 29 przypadkéw spetniato kryteria rozpoznania TRU
zaproponowane przez ARA (pozostali spetniali mniej niz 4
z jedenastu kryteriéw) [9,21]. Mozliwe, ze u tych chorych
nie byto wspétwystgpowania TRU i HIV, ale jedynie obja-
wy ,,pseudotocznia” u chorych z HIV. Istnieje kilka przy-
czyn, ktére miatyby to ttumaczy¢ [3,10,21,26]:
* obie choroby dotycza innych populacji: TRU — czesciej
mtode kobiety, AIDS — czgSciej mezczyZni, ale obecnie
w grupie 13—24-latkéw kobiety stanowia 49% chorych
na HIV, a w Afryce Poludniowej 30% kobiet w ciazy
jest HIV pozytywnych;
» zapobiegac zakazeniu HIV miatyby leki antymalarycz-
ne stosowane w leczeniu TRU;
e zwigkszony poziom IL-16 u chorych z TRU miatby ha-
mowac transkrypcje HIV;
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* zwigkszone wytwarzanie przeciwcial u chorych z TRU,
w tym przeciwciatl, ktére na zasadzie mimikry moleku-
larnej reaguja z fragmentami wirusa HIV;

* immunosupresja wywotana przez HIV miataby zmniej-
szaé ryzyko wystapienia TRU;

e ze wzgledu na podobne objawy nie wszystkie przypad-
ki sa prawidtowo rozpoznane; nie rozpoznaje si¢ prawi-
dtowo przypadki wspoétistnienia tych dwéch schorzen.

Czgsto obserwowane jest zlagodzenie objawéw TRU po wy-
stapieniu zakazenia HIV, ale czasem mimo intensywnego
leczenia dochodzi do zgonu [15]. Opisano takze przypadki
zaostrzenia przebiegu TRU lub indukcji TRU po leczeniu
antywirusowym [11,27]. Po leczeniu HAART moze roz-
wina¢ sig¢ przewlekly toczen skorny, ktdry zazwyczaj do-
brze odpowiada na leczenie lekami przeciwmalaryczny-
mi i mozliwa jest dalsza terapia antywirusowa [6]. Nalezy
takze pamigta¢ o mozliwosci wzmozonej replikacji wirusa
HIV po zastosowaniu leczenia glikokortykosteroidami i le-
kami immunosupresyjnymi u chorych z TRU. U chorych
z HIV 1 TRU leczenie jednej choroby moze pociagnaé za
soba nasilenie objawéw drugiej.

Alonso 1 wsp. opisuja przypadek kobiety z TRU z zaje-
ciem nerek, u ktérej wdrozono leczenie cyklofosfamidem.
Spowodowato to wzrost HIV RNA, a krétko po zaprzesta-
niu leczenia cyklofosfamidem ponowne obnizenie pozio-
mu HIV RNA do warto$ci niewykrywalnych. Swiadczy to
o koniecznosci indywidualizacji terapii u kazdego chorego
i rozwazenia potencjalnych korzysci i zagrozen, ktore kaz-
da decyzja terapeutyczna za sobg pociaga [2].

PismiEnnicTWO

Niektdrzy autorzy sugeruja, ze TRU przyspiesza rozwdj
AIDS u chorych zakazonych HIV [13].

PobpsumowaNIE

Nalezy podkreslié, ze u kazdego chorego, a zwtaszcza
u chorych z grup ryzyka, u ktérych wystgpuja dolegliwo-
$ci reumatologiczne nalezy w rozpoznaniu réznicowym
uwzgledni¢ mozliwos¢ zakazenia HIV [4]. Badania w kie-
runku HIV u 0s6b z objawami przypominajacymi ukta-
dowe choroby tkanki tacznej powinny by¢ wykonywane
przede wszystkim u chorych z grup ryzyka, a w szczegdl-
nosci gdy wystepuje u nich nawracajacy potpasiec, leuko-
plakia wtochata, tojotokowe zapalenie skory, migczak za-
kazny lub plesniawki w jamie ustnej. Bardzo wazne jest
przeprowadzenie prawidlowej diagnostyki réznicowe;j tak-
ze ze wzgledu na podejmowane decyzje terapeutyczne.
W reumatologii coraz powszechniej sg stosowane leki im-
munosupresyjne (m.in. metotreksat, azatiopryna, cyklofos-
famid, glikokortykosteroidy), ktére moga nasila¢ objawy
zwiazane z zakazeniem HIV oraz doprowadzi¢ do rozwo-
ju zakazen oportunistycznych.

Obecnie uwaza sig, ze leczenie lekami przeciwmalarycz-
nymi (hydroksychloroching — HCQ, chloroching) moze
by¢ skuteczne u chorych zakazonych HIV ze wspdtist-
niejacymi chorobami uktadowymi tkanki tacznej lub ob-
jawami przypominajacymi te choroby. Korzystne efekty
leczenia HCQ zaréwno na zmiany zwiazane z narza-
dem ruchu, jak i przebieg choroby podstawowej wyka-
zat Chiang i wsp. [7].
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