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Antiphospholipid Syndrome — case report and literature review

STRESZCZENIE

Zespot antyfosfolipidowy (APS, antiphospholipid
syndrome) jest chorobg autoimmunologiczng cha-
rakteryzujacg sie wystepowaniem epizodow zylnej
choroby zatorowo-zakrzepowej i/lub zakrzepicy
tetniczej oraz niepowodzen potozniczych z towarzy-
szgcg obecnoscig przeciwcial antyfosfolipidowych
(APLA, antyphospholipid antibodies). W artykule
omowiono obraz choroby oraz zalecenia dotycza-

WSTEP

Zespot antyfosfolipidowy (APS, antipho-
spholipid syndrome) jest chorobg autoimmuno-
logiczna charakteryzujaca si¢ wystgpowaniem
epizodéw zylnej choroby zatorowo-zakrzepo-
wej i/lub zakrzepicy tetniczej oraz niepowo-
dzefi potozniczych z towarzyszaca obecnoScia
przeciwcial antyfosfolipidowych (APLA, anty-
phospholipid antibodies).

Moze wystepowacé jako pierwotny zespot
antyfosfolipidowy (PAPS, primary APS) albo
wtérny zesp6t antyfosfolipidowy (SAPS, secon-
dary APS) w przebiegu migdzy innymi chor6b
uktadowych tkanki tacznej, zakazen czy nowo-
tworow.

OPIS PRZYPADKU

Pacjentka lat 43 przyjeta w lipcu 2018 roku
w trybie ostrodyzurowym do Kliniki Endokry-
nologii z podejrzeniem krwawienia z przewodu

ce leczenia na podstawie opisu przypadku 43-let-
niej pacjentki. Przedstawiono rowniez wyniki prac
oceniajgcych skuteczno$é nowych lekow przeciw-
krzepliwych, tak zwanych non-vitamin K oral anti-
coagulants (NOACS) u pacjentdw z rozpoznaniem
APS oraz oméwiono wykorzystanie innych lekow
wptywajacych posrednio na procesy zakrzepowe.
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Stowa kluczowe: zespot
przeciwciata antyfosfolpidowe

antyfosfolipidowy,

pokarmowego. W dniach poprzedzajacych ho-
spitalizacje wystapily wymioty ciemnobrazowa
trescig i postgpujace ostabienie. W wywiadzie
w 2014 roku udar niedokrwienny mézgu, wow-
czas w badaniu MRI ogniska niedokrwienne
w placie czotowym i ciemieniowym, w obrebie
tetnicy moézgu Srodkowej 2 stenotyczne zwe-
zenia oraz jedno krétkoodcinkowe zwezenie
w odcinku poczatkowym tetnicy mézgu przed-
niej lewej. W maju 2018 roku wystapito krytycz-
ne niedokrwienie prawej konczyny dolnej z na-
stepowa martwica palcow 1 i II stopy prawej, na
podstawie badan obrazowych stwierdzono nie-
drozno$¢ te¢tnicy udowej powierzchownej oraz
obecnos¢ skrzepliny w dwéch tetnicach odpo-
wiadajacych anatomicznie tetnicy glebokiej
uda. Wykonano endartektomig¢ tetnicy udowe;j
powierzchownej i sympatektomie ledZzwiowa,
zalecono oczekiwanie na demarkacj¢ zmian
martwiczych. Poza tym w wywiadzie wieloletni
nikotynizm, pacjentka rodzita 6-krotnie, nego-
wata niepowodzenia poloznicze.
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Przy przyjeciu zglaszata ostabienie, bdle
koficzyn dolnych i bolesne zasinienie palicz-
kéw reki lewej. W trakcie hospitalizacji roz-
poznano grzybicze zapalenie przelyku, owrzo-
dzenie zotadka, ostra niewydolno$¢ nerek,
niedokrwisto$¢ z niedoboru zelaza, nadciSnie-
nie tetnicze, niedoczynnos$¢ tarczycy. W bada-
niach obrazowych z istotnych odchylefi cechy
uszkodzenia warstwy miazszowej obu ne-
rek, zmniejszenie nerki lewej, w gastroskopii
owrzodzenie w antrum zotadka, zmiany zapal-
ne Sluzéwki dna zotadka, ogniska kandydozy
na blonie §luzowej przelyku. W badaniach
laboratoryjnych niedokrwisto§¢ mikrocytarna
z HGB 5,2 g/dl, leukocytoza 16,25 x 10°, CRP
66 mg/l, OB 112 mm/h, ALT 204 U/l, AST
263 U/l, fibrynogen 444 mg/dl, przeciwciata
ANA — miano 1:1280, obecne nukleosomy.
Konsultowana reumatologicznie, wysunieto
podejrzenie choroby ukladowej i wilaczono
steroidoterapi¢ (Metypred 16 mg). Pacjentke
przekazano do Kliniki Reumatologii i Cho-
r0b Wewnetrznych.

Przy przyjeciu w badaniu przedmioto-
wym martwica sucha paliczkéw dystalnych
palcéw reki lewej IV iV oraz palcéw 11 11 sto-
py prawej, livedo reticularis na lewym przed-
ramieniu (ryc. 1 i 2). W badaniach laborato-
ryjnych nadal niedokrwisto§¢ mikrocytarna,
cechy niewydolnoSci nerek, normalizacja pa-
rametrow zapalnych, w badaniach immunolo-
gicznych obecne przeciwciata ANA w mianie
1:640 o homogennym typie §wiecenia, nieobec-
ne przeciwciata ANCA, profil ANA i ANCA

(2]

Rycina 1A-B. Stopa prawa — zmiany martwicze
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ujemny, obecny antykoagulant toczniowy i do-
datnie przeciwciata przeciw f,-glikoproteinie.
Na podstawie CT jamy brzusznej i MRI wyklu-
CZONo proces NOWOtworowy w jamie brzusznej.
Wysunieto podejrzenie zespolu antyfosfolipi-
dowego, w leczeniu zastosowano SoluMedrol
(3 x 500 mg i.v.), nastgpnie Metypred w dawce
32 mg, heparyn¢ drobnoczasteczkowa, prze-
toczono 30 g immunoglobulin. Konsultowana
ortopedycznie, zakwalifikowana do amputacji
zmian martwiczych. Zwolniona do domu z za-
leceniem kontynuowania steroidoterapii i le-
czenia antykoagulacyjnego heparyna drobno-
czasteczkowa.

Rycina 2. Reka lewa — zmiany martwicze



ROZPOZNANIE APS | CAPS

Zgodnie z obowiazujacymi kryteriami
(opublikowanymi w 2006 r. przez Miyakis
i wsp. [1]) rozpoznanie moze by¢ postawione,
gdy obecne jest przynajmniej 1 kryterium kli-
niczne i 1 kryterium laboratoryjne.

Kryteria kliniczne obejmuja: zakrzepice
zylna, zakrzepicg t¢tnicza, zakrzepicg drobnych
naczyf oraz tak zwane niepowodzenia potozni-
cze definiowane jako: 3 lub wigcej samoistne
poronienia o niewyjasnionej przyczynie przed
10 tygodniem ciazy lub/i przedwczesny pordd
(przed 34 tygodniem ciazy) prawidlowego no-
worodka lub/i obumarcie prawidtlowego mor-
fologicznie ptodu od 10 tygodnia cigzy.

Kryteria laboratoryjne obejmuja: stwier-
dzenie wystgpowania w surowicy antykoagu-
lantu toczniowego (LA) i/lub wystgpowania
przeciwciatl antykardiolipinowych w klasie IgM
lub/i IgG w stezeniach Srednich lub wysokich
(tj. > 40 MPL w przypadku IgM lub > 40 GPL
w przypadku IgG albo > 99 percentyla, meto-
da ELISA) i/lub przeciwciata przeciwko j,-gli-
koproteinie I (3,-GPI) w klasie IgG i/lub IgM
w stezeniach > 99 percentyla. Dodatkowo
obowiazuja 2 kryteria czasowe: kazde z ozna-
czanych przeciwcial musi by¢ obecne w suro-
wicy minimum 2-krotnie w ciagu > 12 tygodni
oraz miedzy wystapieniem objawoéw klinicz-
nych a pojawieniem si¢ APLA nie moze mina¢
mniej niz 12 tygodni i wigcej niz 5 lat.

W kryteriach klinicznych nie znalazly si¢
inne objawy kliniczne APS, na przyklad hema-
tologiczne (matoptytkowosé, niedokrwistos¢
autoimmunohemolityczna, nefrologiczne,
sino$§¢ siatkowata, patologia zastawek. Row-
noczesna obecno$¢ wszystkich 3 rodzajow
przeciwcial antyfosfolipidowych wiaze si¢
z gorszym rokowaniem — u tych pacjentéw
obserwuje si¢ wiecej epizodéw zakrzepicy [2].

Ponadto ustalono, ze na obraz klinicz-
ny choroby ma wplyw na miano przeciwcial
(np. ryzyko rozwoju zmian zastawkowych jest
wprost proporcjonalne do miana przeciwciat)
oraz klasa stwierdzanych przeciwciat (zmiany
zastawkowe czeSciej u osob z przeciwcialami
ACA IgG).

SERONEGATYWNY APS

Od kilku lat pojawiajg si¢ tez doniesienia
opisujace wystgpowanie tak zwanego ,sero-
negatywnego” zespolu antyfosfolipidowego
(SNAPS, seronegative APS). Zostal opisany
w 2003 roku [3], obejmuje przypadki pacjen-

tow z objawami klinicznymi wysoce sugeruja-
cymi APS, jednakze niespelniajacymi kryte-
riéw laboratoryjnych. Zgodnie z przegladem
opublikowanych prac [4] szereg kolejnych
przeciwciat moze by¢ potencjalnie ujetych
w przysztych kryteriach klasyfikacyjnych, mie-
dzy innymi przeciwciala przeciw fosfatydylo-
etanolaminie (anti-PE), przeciw protrombinie
(aPT), przeciw aneksynie V oraz przeciwciata
antykardiolipinowe w klasie IgA lub przeciw
B,-glikoproteinie 1 w klasie IgA. Co wigcej,
pojawily si¢ doniesienia, ze u pacjentow z roz-
poznanym toczniem uktadowym przeciwciata
aPT IgG sa najsilniejszym predyktorem za-
krzepicy [5].

Szczegdlng postacia zespotu antyfosfoli-
pidowego (CAPS, catastrophic antiphospholid
syndrome) jest katastrofalny zespét antyfos-
folipidowy charakteryzujacy si¢ wystepowa-
niem gwattownie postgpujacej (jednocze$nie
lub w ciagu tygodnia) niewydolnosci wielona-
rzadowej (zajecie > 3 narzaddéw, uktadéw lub
tkanek) z obecnoScia przeciwciat antyfosfoli-
pidowych i rozpoznaniem zakrzepicy matych
naczyi w badaniu histopatologicznym [2].
Pewne rozpoznanie CAPS mozna postawi¢ po
spetnieniu wszystkich powyzszych kryteriow,
prawdopodobne rozpoznanie — przy spetnie-
niu 3 z 4 z dodatkowymi warunkami [6].

OBRAZ KLINICZNY APS

Obraz kliniczny choroby obejmuje bar-
dzo wiele objawéw chorobowych. OczywiScie
najczestszym objawem jest zylna choroba za-
krzepowo-zatorowa (ok. 60% przypadkow)
oraz rzadziej zakrzepica t¢tnicza (pod postacia
przemijajacego niedokrwienia moézgu, udaru
moézgu lub zakrzepicy naczyh wieficowych).
W przypadku pierwszego epizodu przebiegiem
moze nie r6znic si¢ od zakrzepicy niezwiazanej
z APS. Natomiast uwage powinna zwrécic za-
krzepica w nietypowej lokalizacji (np. zyly kon-
czyn goérnych) oraz mtody wiek chorych.

Inne objawy to:

— w obregbie ukladu nerwowego: migrena
i inne zespoly bélu glowy, napady padacz-
kowe, zaburzenia funkcji poznawczych,
plasawica, zesp6t Guillaina-Barrego, zmia-
ny sugerujace stwardnienie rozsiane, po-
przeczne zapalenie rdzenia;

— nadci$nienie tetnicze oraz zmiany zastaw-
kowe, mogace w konsekwencji prowadzi¢
do niewydolnosci serca;

— nadci$nienie plucne jako powiktanie choro-
by zatorowo-zakrzepowej, czeéciej wystepu-
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je we wtérnym zespole antyfosfolipidowym
z towarzyszacym toczniem uktadowym;

— zmiany §rédmiazszowe nerek, glomerulo-
patia, zakrzepica zyly nerkowe;j lub tetnicy
nerkowej (czgsciej u chorych z APS i tocz-
niem uktadowym), nefropatia APS;

— sino$¢ siatkowata;

— zaburzenia psychiczne: zaburzenia lekowe,
depresyjne;

— powiklania  okulistyczne:  najczesciej
przemijajace zaniewidzenie jednooczne,
rzadziej neuropatia nerwu wzrokowego
(czesSciej u chorych z wspdtistniejacym
toczniem ukladowym), zakrzepica tetnic
lub zyt siatkéwki;

— hematologiczne: matoptytkowosé, niedo-
krwisto$¢ autoimmunohemolityczna.

Zakrzepica z obecnoScia przeciwcial an-
tyfosfolipidowych moze by¢ pierwszym obja-
wem nowotworu.

LECZENIE | ZAPOBIEGANIE POWIKLANIOM
ZAKRZEPOWYM

Decyzja o sposobie leczenia i czasie trwa-
nia leczenia jest uzalezniona od szeregu czyn-
nikéw:

— serologicznego profilu wysokiego lub ni-
skiego ryzyka [7]. Ryzyko wysokie: dodatni
LA, potrdjnie pozytywne wyniki na obec-
no$¢ APLA (ACA+, LA+, $2-GPI +),
izolowane przetrwale ACA w mianie od
Sredniego do wysokiego. Ryzyko niskie:
izolowane, sporadyczne ACA lub $2-GPI
w niskim lub §rednim mianie;

— umiejscowienia i rozleglosci zakrzepicy;

— obecnoSci innych niz APS czynnikéw ryzy-
ka zakrzepicy;

— ryzyka powiklafn krwotocznych i wspotwy-
stepowania innych chordb.

Wytyczne dotyczace leczenia zakrzepicy
w przebiegu APS zostaly przedstawione przez
Ruiz-Irastorza w ,,Lupus” w 2011 roku [8].
Zasadniczo opieraja si¢ na leczeniu heparyna
drobnoczasteczkowg i anagonistami witamina
K (VKA). U pacjentéw z przejSciowym czyn-
nikiem ryzyka zakrzepicy (unieruchomienie,
zabieg operacyjny) i obecnoScia jednego ro-
dzaju APLA leczenie przeciwkrzepliwe mozna
ograniczy¢ do 3-6 miesigcy. Natomiast u pa-
cjentéw wysokiego ryzyka serologicznego lub
wspdlistniejaca trombofilia czy inna choroba
autoimmunologiczna leczenie przeciwkrze-
pliwe z zastosowaniem VKA prowadzi si¢ do
konca zycia (w okresie ciazy zastgpuje si¢ VKA
heparynami drobnoczasteczkowymi).
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W przypadku nawrotu zakrzepicy tetni-
czej pomimo wiasciwego leczenia VKA (INR
2-3) mozna rozwazy¢ dotaczenie leku prze-
ciwplytkowego (kwas acetylosalicylowy [ASA,
acidum acetylsalicylicum]) lub ewentualnie
intensyfikowaé leczenie VKA do uzyskania
INR > 3,0.

W przypadku pacjentéw, u ktérych stwier-
dzono obecno$¢ APLA, a nie wystapily objawy
zespotu antyfosfolipidowego, profilaktycz-
ne leczenie (ASA do 100 mg zaleca si¢ tylko
u pacjentdéw z obecnos$cia wszystkich 3 rodza-
jow przeciwciat, u os6b z trombofilia i kobiet
w ciazy). W okresie unieruchomienia, potogu
1 okresie okolooperacyjnym zaleca si¢ poda-
wanie heparyny drobnoczasteczkowej w daw-
kach profilaktycznych.

Szczegdlne zalecenia terapeutyczne doty-
cza pacjentek ciezarnych i okresu potogu [9].

Prowadzenie skutecznego leczenia prze-
ciwzakrzepowego u pacjentéw z APS stanowi
nadal wyzwanie. Obecno$¢ antykoagulantu
toczniowego moze zaburzaé oznaczenie INR,
dajac wyniki falszywie zawyzone [10]. To z ko-
lei moze prowadzi¢ do nawrotu zakrzepicy.
Poza tym VKA wchodza w interakcje z sze-
regiem lekéw, w zwiazku z czym wymagaja
regularnego monitorowania INR. Natomiast
przewlekte leczenie heparynami drobnocza-
steczkowymi wiaze si¢ z ryzykiem wystapienia
maloptytkowosci poheparynowej i osteoporo-
zy.

NOAC W LECZENIU APS

W zwiazku z powyzszym od czasu poja-
wienia si¢ nowych lekéw przeciwkrzepliwych
tak zwanych non-vitamin K oral anticoagulants
(NOAGs) podejmowane sa proby wiaczenia
ich do terapii APS [11]. Leki z grupy NOAC
w przeciwienstwie do antagonistéw witaminy K
sa wybidrczymi inhibitorami czynnikéw krzep-
niecia.

Opublikowano kilka prac zawierajacych
opisy przypadkéw pacjentéw leczonych rywa-
roksabanem i dabigatranem. Wyniki z tych
prac sa niejednoznaczne. Przykladowo w pracy
Signorelli i wsp. opisano przypadki 8 pacjen-
téw leczonych rywaroksabanem. W trakcie
terapii u wszystkich pacjentéw wystapit epizod
zakrzepicy [12].

Natomiast Son i wsp. przedstawili dane
z obserwacji 12 pacjentéw leczonych rywarok-
sabanem [13]. Pacjenci z dodatnim wywiadem
w kierunku udaru niedokrwiennego mézgu lub
obciazeni wieloma czynnikami ryzyka zakrze-



picy mieli dodatkowo wilaczone male dawki
kwasu acetylosalicylowego. W okresie obser-
wacji (10-16 miesigcy) zarejestrowano tylko
2 przypadki zakrzepicy. U jednego pacjenta
w okresie zaostrzenia tocznia uktadowego roz-
poznano zakrzepice zyl gtebokich. U kolejne-
go pacjenta rOwniez rozpoznano zakrzepice zyt
glebokich, w tym przypadku zakrzepica wysta-
pila po urazie koficzyny dolne;.

Skutecznos¢ NOAC zostata tez oceniona
w randomizowanych badaniach klinicznych.
Pierwszym badaniem bylo badanie Rivaroxa-
ban for Antiphospholipid Antibody Syndrome
(RAPS) [14]. Wlaczono 116 pacjentéw, do
analizy statystycznej wzigto pod uwage dane
uzyskane od 110 pacjentéow (54 pacjentéw
w ramieniu rywaroksaban, 56 w ramieniu war-
faryna). W badaniu w okresie 6 miesigcy nie
zarejestrowano zadnego epizodu zakrzepicy,
nie obserwowano tez istotnych powiktan krwo-
tocznych.

W grudniu 2014 r rozpoczg¢to si¢ badanie
Rivaroxaban in Thrombotic Antiphospholipid
Syndrome (TRAPS) oceniajace skuteczno$é
leczenia przeciwkrzepliwego rywaroksabanem
(20 mg, 15 mg w przypadku pacjentéw z kliren-
sem kreatyniny 30-49 ml/min) vs. warfaryna
(INR 2,0-3,0). Rywaroksaban jest doustnym
inhibitorem czynnika Xa, zarejestrowanym do
leczenia VTE i profilaktyki udar mézgu u pa-
cjentéw z migotaniem przedsionkéw. Kryteria
wlaczenia do badania TRAPS obejmowaly
pacjentéw z rozpoznaniem APS (kryteria Miy-
akis 2006) i obecnoscia trzech rodzajow APLA
(pacjenci ,,potrdjnie pozytywni”). Badanie
przerwano przedwczesnie z powodu czgstsze-
g0 wystgpowania nawrotu zakrzepicy u pacjen-
tow przyjmujacych rywaroksaban (19% to jest
11 przypadkéw zakrzepicy vs. 3%, tj. 2 przy-
padki zakrzepicy u pacjentdw przyjmujacych
warfaryng). Powiktania krwotoczne wystapity
u 7% pacjentdéw w grupie rywaroksabanu i 3%
pacjentéw w grupie warfaryny [15].

Aktualnie nadal trwa badanie Apixaban
for the Secondary Prevention of Thromboem-
bolism Among Patients With the Antiphos Pho-
lipid Syndrome (ASTRO-APS). Apiksaban
rowniez jest inhibitorem czynnika Xa, ma te
same wskazania rejestracyjne co rywaroksa-
ban. Skuteczno$¢ leczenia apiksabanem jest
poréwnywana ze skutecznoscia leczenia warfa-
ryna (INR 2,0-3,0). W trakcie trwania badania
zmodyfikowano protokot badania, zwigkszono
dawke apiksabanu z 5 mg/dobe do 10 mg/dobeg,
dotaczono nowe kryteria wykluczenia — epi-
zod zakrzepicy tetniczej (W tym udar mozgu)

oraz ogniska niedokrwienne w oSrodkowym
uktadzie nerwowym [16].

W zwiazku z powyzszymi wynikami leki
z grupy NOAC moga by¢ stosowane w leczeniu
zylnej choroby zatorowo-zakrzepowej tylko
u pacjentéw uczulonych na warfaryne i aceno-
cumarol lub przy braku mozliwosci utrzymania
terapeutycznych warto$ci INR. Nadal podsta-
wowymi lekami przeciwzakrzepowymi pozo-
staje heparyna drobnoczasteczkowa i VKA,
a w przypadku potozniczego APS heparyna
i mate dawki kwasu aceetylocysteinowego.

INNE MOZLIWOSCI TERAPEUTYCZNE

W zwiazku z bardzo ztozong patogeneza
APS obejmujaca aktywacje uktadu dopetnia-
cza, uktadu krzepniecia i plytek, aktywacje
endotelium [17] w leczeniu zespotu antyfosfo-
lipidowego brane sa tez pod uwage leki wply-
wajace poSrednio na procesy zakrzepowe.

Hydroksychlorochina pierwotnie trakto-
wana jako lek przeciwmalaryczny, wykazuje
dzialanie immunomodulujace i przeciwzakrze-
powe. Zmniejsza tez ryzyko powiklaf sercowo-
-naczyniowych w przebiegu APS. Mechanizm
dziatania obejmuje miedzy innymi hamowanie
aktywacj¢ plytek wywotana dziataniem APL,
redukuje efekt prozakrzepowych przeciwciat
przeciw aneksynie V, zmniejsza negatywny
wplyw APL na réznicowanie trofoblastu [8,
18, 19]. Szereg prac sugeruje, ze stosowanie
hydroksychlorochiny przez cigzarne pacjent-
ki poprawia rokowanie co do przebiegu ciazy
[20]. Trwa badanie HYPATIA majace po-
twierdzi¢ ten korzystny wplyw [21]. Hydroksy-
chlorochina jest rekomendowana w postgpo-
waniu terapeutycznym u pacjentéw z toczniem
uktadowym i towarzyszacym zespotem antyfos-
folipidowym [8]. Podkresla si¢ korzystny profil
bezpieczefstwa tego leku i brak ryzyka krwa-
wienia.

Przeciwciata  antyfosfolipidowe biora
tez udziat w aktywacji szlaku mTOR, prowa-
dzac do przerostu btony Srodkowej naczynia,
a w konsekwencji do waskulopatii bedacej
jedna z przyczyn zamykania naczyf tetniczych
w nerkach [22]. W leczeniu tej postaci nefro-
patii APS rozwaza si¢ wlaczenie rapamycyny
(sirolimus) bedacej inhibitorem mTOR.

Inna potencjalng droga terapeutyczna
jest blokowanie uktadu dopetniacza poprzez
stosowanie ekulizumabu. Ekulizumab (soli-
ris) jest przeciwcialem monoklonalnym skie-
rowanym przeciw sktadowej C5 dopetniacza,
hamuje synteze kompleksu atakujacego btone
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C5b-9 (MAC, membrane attack complex). Jest
zarejestrowany w Polsce w leczeniu atypowego
zespolu hemolityczno-mocznicowego (aHUS,
haemolytic-uraemic syndrome), opornej na le-
czenie uogdlnionej miastenii rzekomoporazne;j
(MG, myasthenia gravis) oraz nocnej napado-
wej hemoglobinurii (PHN, paroxysmal noctur-
nal hemoglobinuria). Opisano zastosowanie
tego leku w leczeniu katastrofalnego zespotu
antyfosfolipidowego [23] oraz jako skuteczna
profilaktyke waskulopatii w przeszczepionej
nerce u pacjentéw z nefropatia APS [24].

W leczeniu CAPS stosowano réwniez
dobrze znany w reumatologii rytuksymab.
Rytuksymab jest biatkiem monoklonalnym
skierowanym przeciw antygenowi CD-20 pre-
-limfocytéw B i limfocytéw B. Skuteczno$¢
leku trudno ocenié, bowiem analiza opiera si¢
na danych z rejestru przypadkéw CAPS, ry-
tuksymab stanowit jeden z elementéw leczenia
obok steroidoterapii, wlewéw immunoglobu-
lin, leczenia przeciwzakrzepowego, leczenia
cyclofosfamidem czy wreszcie plazmaferezy.
Jednakze w zwiazku z trudno$ciami w przepro-
wadzeniu randomizowanego badania w tym
wskazaniu, wydaje si¢, ze dotychczasowe do-
$wiadczenia z tym lekiem sa obiecujace [25, 26].

Podobne ograniczenia dotycza cyclo-
fosfamidu, niemniej posiadamy dane z ana-
lizy stosowania cyclofosfamidu w CAPS [27].

ABSTRACT

Antiphospholipid syndrome (APS) is an autoimmune
disease defined by the occurrence of arterial/venous
thrombotic events and/or pregnancy loss with persis-
tent positive antiphospholipid antibodies (APLA). This

U pacjentéw z CAPS i toczniem uktadowym
stosowanie cyclofosfamidu skutkowato nizsza
$miertelno$ciag w przebiegu CAPS. Natomiast
u pacjentoéw niechorujacych na toczen uktado-
wy, leczenie CAPS cyclofosfamidem wigzato
si¢ z wieksza SmiertelnoScia, ale autorzy ana-
lizy zwracaja uwagg, ze dotyczyta ona chorych
z cigzszymi postaciami CAPS. W zwiazku z he-
terogenno$ciag grup trudno wyciaga¢ jedno-
znaczne wnioski.

PODSUMOWANIE

Skuteczne leczenie zespotu antyfosfo-
lipidowego nadal stanowi wyzwanie. Szanse
nalezy upatrywa¢ w leczeniu opartym na me-
chanizmie lezacym u podstaw procesu zakrze-
powego, bowiem ryzyko ponownego epizodu
zakrzepicy jest duze. Szczegblnie dotyczy to
przypadkéw zakrzepicy tetniczej. Wedlug ana-
lizy [27] wieloosrodkowe] bazy danych pacjen-
tow (Antiphospholipid Syndrome Alliance for
Clinical Trials and International Networking)
20% leczonych pacjentéw z zakrzepica tetni-
cza w wywiadzie bedzie mialo nawrét zakrzepi-
cy w ciagu 3,4 roku (w przypadku terapii prze-
ciwplytkowej), 7,3 roku (w przypadku terapii
antykoagulacyjnej) i 16,3 roku (w przypadku
terapii laczonej przeciwplytkowej i antykoagu-
lacyjnej).

article focuses on the current therapy recommenda-
tions, including the role of novel oral anticoagulants
(NOACs) and non-antithrombotic-based treatment.
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Key words: antiphospholipid syndrome; APS;
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