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Antiphospholipid syndrome — case report and literature review

Karolina Antkowiak-Pigtyszek

Prywatna praktyka lekarska

Streszczenie

Zespot antyfosfolipidowy (APS, antiphospholipid syndrome) jest choroba autoimmunologiczng charakteryzujgcg sie wy-
stepowaniem epizodow zylnej choroby zatorowo-zakrzepowej i/lub zakrzepicy tetniczej oraz niepowodzen potozniczych
z towarzyszacag obecnoscig przeciwciat antyfosfolipidowych (APLA, antyphospholipid antibodies). W artykule oméwiono
obraz choroby oraz zalecenia dotyczace leczenia na podstawie opisu przypadku 43-letniej pacjentki. Przedstawiono
réwniez wyniki prac oceniajacych skutecznosS¢ nowych lekow przeciwkrzepliwych, tak zwanych non-vitamin K oral antico-
agulants (NOACs) u pacjentéw z rozpoznaniem APS oraz oméwiono wykorzystanie innych lekéw wptywajgcych posrednio

na procesy zakrzepowe.

Stowa kluczowe: zesp6t antyfosfolipidowy, przeciwciata antyfosfolpidowe
Przedrukowano za zgoda z: Forum Reumatologiczne 2019; 5 (3): 137-143, DOI: 10.5603/FR.2019.0015

Wstep

Zespot antyfosfolipidowy (APS, antiphospholipid syndro-
me) jest chorobg autoimmunologiczng charakteryzujgca
sie wystepowaniem epizodéw zylnej choroby zatorowo-
-zakrzepowej i/lub zakrzepicy tetniczej oraz niepowodzen
potozniczych z towarzyszgcg obecnoscig przeciwciat anty-
fosfolipidowych (APLA, antyphospholipid antibodies).

Moze wystepowac jako pierwotny zespét antyfosfolipido-
wy (PAPS, primary APS) albo wtérny zesp6t antyfosfolipido-
wy (SAPS, secondary APS) w przebiegu miedzy innymi cho-
rob uktadowych tkanki tgcznej, zakazen czy nowotworow.

Opis przypadku

Pacjentka lat 43 przyjeta w lipcu 2018 roku w trybie
ostrodyzurowym do Kliniki Endokrynologii z podejrzeniem
krwawienia z przewodu pokarmowego. W dniach poprze-
dzajgcych hospitalizacje wystgpity wymioty ciemnobrgzowag

trescig i postepujgce ostabienie. W wywiadzie w 2014 roku
udar niedokrwienny mézgu, wowczas w badaniu MRI og-
niska niedokrwienne w ptacie czotowym i ciemieniowym,
w obrebie tetnicy mézgu srodkowej 2 stenotyczne zwezenia
oraz jedno krétkoodcinkowe zwezenie w odcinku poczat-
kowym tetnicy mézgu przedniej lewej. W maju 2018 roku
wystapito krytyczne niedokrwienie prawej koficzyny dolnej
z nastepowa martwicg palcow | i Il stopy prawej, na pod-
stawie badan obrazowych stwierdzono niedroznosé tetnicy
udowej powierzchownej oraz obecnos¢ skrzepliny w dwdch
tetnicach odpowiadajgcych anatomicznie tetnicy gtebokiej
uda. Wykonano endartektomie tetnicy udowej powierzchow-
nej i sympatektomie ledZzwiowg, zalecono oczekiwanie na
demarkacje zmian martwiczych. Poza tym w wywiadzie
wieloletni nikotynizm, pacjentka rodzita 6-krotnie, negowata
niepowodzenia potoznicze.

Przy przyjeciu zgtaszata ostabienie, béle kofczyn dol-
nych i bolesne zasinienie paliczkdw reki lewej. W trakcie
hospitalizacji rozpoznano grzybicze zapalenie przetyku,
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Rycina 1A-B. Stopa prawa — zmiany martwicze

owrzodzenie zotadka, ostrg niewydolnosé nerek, niedo-
krwisto$é z niedoboru zelaza, nadciSnienie tetnicze, nie-
doczynnosé tarczycy. W badaniach obrazowych z istotnych
odchylen cechy uszkodzenia warstwy migzszowej obu
nerek, zmniejszenie nerki lewej, w gastroskopii owrzo-
dzenie w antrum zotgdka, zmiany zapalne $luzéwki dna
zotadka, ogniska kandydozy na btonie $luzowej przetyku.
W badaniach laboratoryjnych niedokrwistosé mikrocytarna
zHGB 5,2 g/dl, leukocytoza 16,25 x 10°, CRP 66 mg/I, OB
112 mm/h, ALT 204 U/I, AST 263 U/|, fibrynogen 444 mg/dl,
przeciwciata ANA — miano 1:1280, obecne nukleosomy.
Konsultowana reumatologicznie, wysunieto podejrzenie
choroby uktadowej i wtaczono steroidoterapie (Metypred
16 mg). Pacjentke przekazano do Kliniki Reumatologii
i Choréb Wewnetrznych.

Przy przyjeciu w badaniu przedmiotowym martwica
sucha paliczkéw dystalnych palcéw reki lewej IV i V oraz
palcow | i Il stopy prawej, livedo reticularis na lewym
przedramieniu (ryc. 1 i 2). W badaniach laboratoryjnych
nadal niedokrwisto§é mikrocytarna, cechy niewydolnosci
nerek, normalizacja parametrow zapalnych, w badaniach
immunologicznych obecne przeciwciata ANA w mianie
1:640 o homogennym typie Swiecenia, nieobecne przeciw-
ciata ANCA, profil ANA i ANCA ujemny, obecny antykoagulant
toczniowy i dodatnie przeciwciata przeciw f,-glikoproteinie.
Na podstawie CT jamy brzusznej i MRI wykluczono proces
nowotworowy w jamie brzusznej. Wysunieto podejrzenie
zespotu antyfosfolipidowego, w leczeniu zastosowano So-
[uMedrol (3 X 500 mg i.v.), nastepnie Metypred w dawce
32 mg, heparyne drobnoczasteczkowa, przetoczono 30 g
immunoglobulin. Konsultowana ortopedycznie, zakwalifiko-

Rycina 2. Reka lewa — zmiany martwicze

wana do amputacji zmian martwiczych. Zwolniona do domu
z zaleceniem kontynuowania steroidoterapii i leczenia anty-
koagulacyjnego heparyng drobnoczasteczkowa.

Rozpoznanie APS | CAPS

Zgodnie z obowigzujgcymi kryteriami (opublikowanymi
w 2006 r. przez Miyakis i wsp. [1]) rozpoznanie moze byé
postawione, gdy obecne jest przynajmniej 1 kryterium
kliniczne i 1 kryterium laboratoryjne.
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Kryteria kliniczne obejmuja: zakrzepice zylng, zakrze-
pice tetnicza, zakrzepice drobnych naczyn oraz tak zwane
niepowodzenia potoznicze definiowane jako: 3 lub wiecej
samoistne poronienia o niewyjasnionej przyczynie przed
10 tygodniem cigzy lub/i przedwczesny pordd (przed 34 ty-
godniem cigzy) prawidtowego noworodka lub/i obumarcie
prawidtowego morfologicznie ptodu od 10 tygodnia cigzy.

Kryteria laboratoryjne obejmuja: stwierdzenie wystepo-
wania w surowicy antykoagulantu toczniowego (LA) i/lub
wystepowania przeciwciat antykardiolipinowych w klasie
IgM lub/i I1gG w stezeniach Srednich lub wysokich (tj.
> 40 MPL w przypadku IgM lub > 40 GPL w przypadku IgG
albo > 99 percentyla, metoda ELISA) i/lub przeciwciata
przeciwko B,-glikoproteinie | (8,-GPI) w klasie 1gG i/lub
IgM w stezeniach > 99 percentyla. Dodatkowo obowigzu-
ja 2 kryteria czasowe: kazde z oznaczanych przeciwciat
musi by¢é obecne w surowicy minimum 2-krotnie w ciggu
> 12 tygodni oraz miedzy wystgpieniem objawow Klinicz-
nych a pojawieniem sie APLA nie moze mingé mniej niz
12 tygodni i wiecej niz 5 lat.

W Kryteriach klinicznych nie znalazty sie inne objawy kili-
niczne APS, na przyktad hematologiczne (matoptytkowos¢,
niedokrwisto§é autoimmunohemolityczna, nefrologiczne,
sinos$¢ siatkowata, patologia zastawek. Réwnoczesna
obecnosé wszystkich 3 rodzajow przeciwciat antyfosfolipi-
dowych wigze sie z gorszym rokowaniem — u tych pacjentow
obserwuje sie wiecej epizoddw zakrzepicy [2].

Ponadto ustalono, ze na obraz kliniczny choroby ma
wptyw na miano przeciwciat (np. ryzyko rozwoju zmian
zastawkowych jest wprost proporcjonalne do miana prze-
ciwciat) oraz klasa stwierdzanych przeciwciat (zmiany
zastawkowe czesciej u 0s6b z przeciwciatami ACA I1gG).

Seronegatywny APS

Od kilku lat pojawiaja sie tez doniesienia opisujace
wystepowanie tak zwanego ,seronegatywnego” zespotu
antyfosfolipidowego (SNAPS, seronegative APS). Zostat
opisany w 2003 roku [3], obejmuje przypadki pacjentow
z objawami klinicznymi wysoce sugerujacymi APS, jednakze
niespetniajacymi kryteriéw laboratoryjnych. Zgodnie z prze-
gladem opublikowanych prac [4] szereg kolejnych przeciw-
ciat moze byé potencjalnie ujetych w przyszitych kryteriach
klasyfikacyjnych, miedzy innymi przeciwciata przeciw fosfa-
tydyloetanolaminie (anti-PE), przeciw protrombinie (aPT),
przeciw aneksynie V oraz przeciwciata antykardiolipinowe
w klasie IgA lub przeciw f-glikoproteinie | w klasie IgA.
Co wiecej, pojawity sie doniesienia, ze u pacjentéw z roz-
poznanym toczniem uktadowym przeciwciata aPT IgG sg
najsilniejszym predyktorem zakrzepicy [5].

Szczegdlng postacig zespotu antyfosfolipidowego
(CAPS, catastrophic antiphospholid syndrome) jest ka-
tastrofalny zespdt antyfosfolipidowy charakteryzujacy sie
wystepowaniem gwattownie postepujacej (jednoczesnie lub

w ciggu tygodnia) niewydolnosci wielonarzadowej (zajecie
>3 narzadow, uktadow lub tkanek) z obecnoscia przeciwciat
antyfosfolipidowych i rozpoznaniem zakrzepicy matych na-
czyh w badaniu histopatologicznym [2]. Pewne rozpoznanie
CAPS mozna postawi¢ po spetnieniu wszystkich powyzszych
kryteriow, prawdopodobne rozpoznanie — przy spetnieniu
3 z 4 z dodatkowymi warunkami [6].

Obraz kliniczny APS

Obraz kliniczny choroby obejmuje bardzo wiele objawéw
chorobowych. Oczywiscie najczestszym objawem jest zylna
choroba zakrzepowo-zatorowa (ok. 60% przypadkow) oraz
rzadziej zakrzepica tetnicza (pod postacig przemijajgcego
niedokrwienia mézgu, udaru mézgu lub zakrzepicy naczynh
wiencowych). W przypadku pierwszego epizodu przebiegiem
moze nie rozni¢ sie od zakrzepicy niezwigzanej z APS. Nato-
miast uwage powinna zwrdci¢ zakrzepica w nietypowej loka-
lizacji (np. zyty koficzyn gérnych) oraz mtody wiek chorych.

Inne objawy to:

— W obrebie uktadu nerwowego: migrena i inne zespoty
bélu gtowy, napady padaczkowe, zaburzenia funkcji
poznawczych, plasawica, zespét Guillaina-Barrego,
zmiany sugerujace stwardnienie rozsiane, poprzeczne
zapalenie rdzenia;

— nadci$nienie tetnicze oraz zmiany zastawkowe, moggce
w konsekwencji prowadzi¢ do niewydolnosci serca;

— nadciSnienie ptucne jako powiktanie choroby zatorowo-
-zakrzepowej, czeSciej wystepuje we wtornym zespole
antyfosfolipidowym z towarzyszacym toczniem ukta-
dowym;

— zmiany Srddmigzszowe nerek, glomerulopatia, zakrzepi-
ca zyty nerkowej lub tetnicy nerkowej (czesciej u chorych
z APS i toczniem uktadowym), nefropatia APS;

— sinoS¢ siatkowata;

— Zzaburzenia psychiczne: zaburzenia lekowe, depresyjne;

— powikfania okulistyczne: najczeSciej przemijajgce
zaniewidzenie jednooczne, rzadziej neuropatia nerwu
wzrokowego (czesciej u chorych z wspdtistniejacym tocz-
niem uktadowym), zakrzepica tetnic lub zyt siatkowki;

— hematologiczne: matoptytkowo$¢, niedokrwisto$¢ au-
toimmunohemolityczna.

Zakrzepica z obecnoscig przeciwciat antyfosfolipido-
wych moze by¢ pierwszym objawem nowotworu.

Leczenie i zapobieganie
powikifaniom zakrzepowym

Decyzja o sposobie leczenia i czasie trwania leczenia
jest uzalezniona od szeregu czynnikow:

— serologicznego profilu wysokiego lub niskiego ryzyka [7].
Ryzyko wysokie: dodatni LA, potréjnie pozytywne wyniki
na obecnoS¢ APLA (ACA+, LA+, 2-GPI +), izolowane
przetrwate ACA w mianie od Sredniego do wysokiego.
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Ryzyko niskie: izolowane, sporadyczne ACA lub 52-GPI
w niskim lub Srednim mianie;

— umiejscowienia i rozlegtosci zakrzepicy;

— obecnosci innych niz APS czynnikdw ryzyka zakrzepicy;

— ryzyka powiktafn krwotocznych i wspétwystepowania
innych choréb.

Wytyczne dotyczace leczenia zakrzepicy w przebiegu
APS zostaty przedstawione przez Ruiz-Irastorza w ,Lupus”
w 2011 roku [8]. Zasadniczo opierajg sie na leczeniu
heparyng drobnoczasteczkowa i anagonistami witamina
K (VKA). U pacjentow z przejSciowym czynnikiem ryzyka
zakrzepicy (unieruchomienie, zabieg operacyjny) i obec-
noScig jednego rodzaju APLA leczenie przeciwkrzepliwe
mozna ograniczy¢ do 3-6 miesiecy. Natomiast u pacjen-
tow wysokiego ryzyka serologicznego lub wspétistniejaca
trombofilig czy inng chorobg autoimmunologiczng leczenie
przeciwkrzepliwe z zastosowaniem VKA prowadzi sie do
konfca zycia (w okresie cigzy zastepuje sie VKA heparynami
drobnoczasteczkowymi).

W przypadku nawrotu zakrzepicy tetniczej pomimo wias-
ciwego leczenia VKA (INR 2-3) mozna rozwazy¢ dotgczenie
leku przeciwptytkowego (kwas acetylosalicylowy [ASA,
acidum acetylsalicylicum]) lub ewentualnie intensyfikowaé
leczenie VKA do uzyskania INR > 3,0.

W przypadku pacjentéw, u ktérych stwierdzono obec-
noS¢ APLA, a nie wystapity objawy zespotu antyfosfolipi-
dowego, profilaktyczne leczenie (ASA do 100 mg zaleca
sie tylko u pacjentéw z obecnosScig wszystkich 3 rodzajow
przeciwciat, u 0séb z trombofilig i kobiet w cigzy). W okresie
unieruchomienia, potogu i okresie okotooperacyjnym zaleca
sie podawanie heparyny drobnoczgsteczkowej w dawkach
profilaktycznych.

Szczegblne zalecenia terapeutyczne dotycza pacjentek
ciezarnych i okresu potogu [9].

Prowadzenie skutecznego leczenia przeciwzakrzepowe-
g0 u pacjentdéw z APS stanowi nadal wyzwanie. Obecnosé
antykoagulantu toczniowego moze zaburza¢ oznaczenie
INR, dajac wyniki fatszywie zawyzone [10]. To z kolei moze
prowadzié do nawrotu zakrzepicy. Poza tym VKA wchodzg
w interakcje z szeregiem lekdw, w zwigzku z czym wymagaijg
regularnego monitorowania INR. Natomiast przewlekte
leczenie heparynami drobnoczgsteczkowymi wigze sie
z ryzykiem wystgpienia matoptytkowosci poheparynowej
i osteoporozy.

NOAC w leczeniu APS

W zwigzku z powyzszym od czasu pojawienia sie nowych
lekow przeciwkrzepliwych tak zwanych non-vitamin K oral
anticoagulants (NOACs) podejmowane sg proby wtgczenia
ich do terapii APS [11]. Leki z grupy NOAC w przeciwienstwie
do antagonistow witaminy K sa wybidrczymi inhibitorami
czynnikow krzepniecia.

Opublikowano kilka prac zawierajgcych opisy przypad-
kow pacjentow leczonych rywaroksabanem i dabigatranem.
Wyniki z tych prac sg niejednoznaczne. Przyktadowo w pracy
Signorelli i wsp. opisano przypadki 8 pacjentéw leczonych
rywaroksabanem. W trakcie terapii u wszystkich pacjentow
wystgpit epizod zakrzepicy [12].

Natomiast Son i wsp. przedstawili dane z obserwacji
12 pacjentéw leczonych rywaroksabanem [13]. Pacjenci
z dodatnim wywiadem w kierunku udaru niedokrwiennego
mébzgu lub obcigzeni wieloma czynnikami ryzyka zakrzepicy
mieli dodatkowo wtgczone mate dawki kwasu acetylosali-
cylowego. W okresie obserwacji (10-16 miesiecy) zareje-
strowano tylko 2 przypadki zakrzepicy. U jednego pacjenta
w okresie zaostrzenia tocznia uktadowego rozpoznano
zakrzepice zyt gtebokich. U kolejnego pacjenta rowniez
rozpoznano zakrzepice zyt gtebokich, w tym przypadku
zakrzepica wystapita po urazie kofczyny dolne;.

Skutecznos¢ NOAC zostata tez oceniona w randomi-
zowanych badaniach klinicznych. Pierwszym badaniem
byto badanie Rivaroxaban for Antiphospholipid Antibody
Syndrome (RAPS) [14]. Wigczono 116 pacjentdw, do
analizy statystycznej wzieto pod uwage dane uzyskane od
110 pacjentéw (54 pacjentéw w ramieniu rywaroksaban,
56 w ramieniu warfaryna). W badaniu w okresie 6 miesiecy
nie zarejestrowano zadnego epizodu zakrzepicy, nie obser-
wowano tez istotnych powiktan krwotocznych.

W grudniu 2014 r. rozpoczeto sie badanie Rivaroxa-
ban in Thrombotic Antiphospholipid Syndrome (TRAPS)
oceniajgce skutecznoS¢ leczenia przeciwkrzepliwego
rywaroksabanem (20 mg, 15 mg w przypadku pacjentow
z klirensem kreatyniny 30-49 ml/min) vs. warfaryna
(INR 2,0-3,0). Rywaroksaban jest doustnym inhibitorem
czynnika Xa, zarejestrowanym do leczenia VTE i profilak-
tyki udar mézgu u pacjentéw z migotaniem przedsion-
kow. Kryteria wigczenia do badania TRAPS obejmowaty
pacjentéw z rozpoznaniem APS (kryteria Miyakis 2006)
i obecnoscia trzech rodzajéw APLA (pacjenci ,potrdjnie
pozytywni”). Badanie przerwano przedwczesnie z powodu
czestszego wystepowania nawrotu zakrzepicy u pacjentow
przyjmujacych rywaroksaban (19% to jest 11 przypadkow
zakrzepicy vs. 3%, tj. 2 przypadki zakrzepicy u pacjentow
przyjmujacych warfaryne). Powiktania krwotoczne wystgpity
u 7% pacjentéw w grupie rywaroksabanu i 3% pacjentow
w grupie warfaryny [15].

Aktualnie nadal trwa badanie Apixaban for the Secon-
dary Prevention of Thromboembolism Among Patients With
the Antiphos Pholipid Syndrome (ASTRO-APS). Apiksaban
réwniez jest inhibitorem czynnika Xa, ma te same wskaza-
nia rejestracyjne co rywaroksaban. Skutecznos¢ leczenia
apiksabanem jest porownywana ze skutecznoscig lecze-
nia warfarynag (INR 2,0-3,0). W trakcie trwania badania
zmodyfikowano protokdt badania, zwiekszono dawke
apiksabanu z 5 mg/dobe do 10 mg/dobe, dotgczono nowe
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kryteria wykluczenia — epizod zakrzepicy tetniczej (w tym
udar mézgu) oraz ogniska niedokrwienne w oSrodkowym
ukfadzie nerwowym [16].

W zwigzku z powyzszymi wynikami leki z grupy NOAC
mogg by¢ stosowane w leczeniu zylnej choroby zatorowo-
-zakrzepowej tylko u pacjentéw uczulonych na warfaryne
i acenocumarol lub przy braku mozliwosci utrzymania te-
rapeutycznych wartosci INR. Nadal podstawowymi lekami
przeciwzakrzepowymi pozostaje heparyna drobnoczgstecz-
kowa i VKA, a w przypadku potozniczego APS heparyna
i mate dawki kwasu aceetylocysteinowego.

Inne mozliwosci terapeutyczne

W zwigzku z bardzo ztozona patogeneza APS obejmu-
jaca aktywacje uktadu dopetniacza, uktadu krzepniecia
i ptytek, aktywacje endotelium [17] w leczeniu zespotu an-
tyfosfolipidowego brane sa tez pod uwage leki wptywajgce
poSrednio na procesy zakrzepowe.

Hydroksychlorochina pierwotnie traktowana jako lek
przeciwmalaryczny, wykazuje dziatanie immunomodulu-
jace i przeciwzakrzepowe. Zmniejsza tez ryzyko powiktan
sercowo-naczyniowych w przebiegu APS. Mechanizm dzia-
tania obejmuje miedzy innymi hamowanie aktywacje ptytek
wywotang dziataniem APL, redukuje efekt prozakrzepowych
przeciwciat przeciw aneksynie V, zmniejsza negatywny
wptyw APL na réznicowanie trofoblastu [8, 18, 19]. Szereg
prac sugeruje, ze stosowanie hydroksychlorochiny przez cie-
zarne pacjentki poprawia rokowanie co do przebiegu cigzy
[20]. Trwa badanie HYPATIA majace potwierdzi¢ ten korzyst-
ny wptyw [21]. Hydroksychlorochina jest rekomendowana
w postepowaniu terapeutycznym u pacjentéw z toczniem
uktadowym i towarzyszacym zespotem antyfosfolipidowym
[8]. Podkresla sie korzystny profil bezpieczenstwa tego leku
i brak ryzyka krwawienia.

Przeciwciata antyfosfolipidowe biorg tez udziat w akty-
wacji szlaku mTOR, prowadzac do przerostu btony Srodkowej
naczynia, a w konsekwencji do waskulopatii bedgcej jedna
z przyczyn zamykania naczyh tetniczych w nerkach [22].
W leczeniu tej postaci nefropatii APS rozwaza sie wtgczenie
rapamycyny (sirolimus) bedacej inhibitorem mTOR.

Inna potencjalng drogg terapeutyczng jest blokowanie
uktadu dopetniacza poprzez stosowanie ekulizumabu.
Ekulizumab (soliris) jest przeciwciatem monoklonalnym
skierowanym przeciw sktadowej C5 dopetniacza, hamu-
je synteze kompleksu atakujacego btone C5b-9 (MAC,
membrane attack complex). Jest zarejestrowany w Polsce

w leczeniu atypowego zespotu hemolityczno-mocznicowego
(aHUS, haemolytic-uraemic syndrome), opornej na le-
czenie uogolnionej miastenii rzekomoporaznej (gMG,
myasthenia gravis) oraz nocnej napadowej hemoglobinurii
(PHN, paroxysmal nocturnal hemoglobinuria). Opisano
zastosowanie tego leku w leczeniu katastrofalnego zespotu
antyfosfolipidowego [23] oraz jako skuteczng profilaktyke
waskulopatii w przeszczepionej nerce u pacjentdéw z ne-
fropatig APS [24].

W leczeniu CAPS stosowano réwniez dobrze znany
w reumatologii rytuksymab. Rytuksymab jest biatkiem
monoklonalnym skierowanym przeciw antygenowi CD-
20 pre-limfocytoéw B i limfocytow B. Skutecznos¢ leku trudno
oceni¢, bowiem analiza opiera sie na danych z rejestru
przypadkéw CAPS, rytuksymab stanowit jeden z elementéw
leczenia obok steroidoterapii, wlewéw immunoglobulin,
leczenia przeciwzakrzepowego, leczenia cyclofosfamidem
czy wreszcie plazmaferezy. Jednakze w zwiazku z trudnos-
ciami w przeprowadzeniu randomizowanego badania w tym
wskazaniu, wydaje sie, ze dotychczasowe do$wiadczenia
z tym lekiem s3 obiecujace [25, 26].

Podobne ograniczenia dotyczg cyclofosfamidu, niemniej
posiadamy dane z analizy stosowania cyclofosfamidu
w CAPS [27]. U pacjentéw z CAPS i toczniem uktadowym sto-
sowanie cyclofosfamidu skutkowato nizszg $miertelnoscia
w przebiegu CAPS. Natomiast u pacjentéw niechorujacych
na toczen uktadowy, leczenie CAPS cyclofosfamidem wigza-
to sie z wieksza Smiertelnoscia, ale autorzy analizy zwracaja
uwage, ze dotyczyta ona chorych z ciezszymi postaciami
CAPS. W zwiazku z heterogennoscia grup trudno wyciggaé
jednoznaczne wnioski.

Podsumowanie

Skuteczne leczenie zespotu antyfosfolipidowego nadal
stanowi wyzwanie. Szanse nalezy upatrywaé w leczeniu
opartym na mechanizmie lezgcym u podstaw procesu za-
krzepowego, bowiem ryzyko ponownego epizodu zakrzepicy
jest duze. Szczeg6lnie dotyczy to przypadkéw zakrzepicy
tetniczej. Wedtug analizy [27] wielooSrodkowej bazy danych
pacjentéw (Antiphospholipid Syndrome Alliance for Clinical
Trials and International Networking) 20% leczonych pacjen-
téw z zakrzepica tetnicza w wywiadzie bedzie miato nawro6t
zakrzepicy w ciggu 3,4 roku (w przypadku terapii przeciw-
ptytkowej), 7,3 roku (w przypadku terapii antykoagulacyjnej)
i 16,3 roku (w przypadku terapii tgczonej przeciwptytkowej
i antykoagulacyjnej).

www.journals.viamedica.pl/varia_medica 301


https://pl.wikipedia.org/wiki/Przeciwcia�a_monoklonalne
https://pl.wikipedia.org/wiki/Dope�niacz_(biologia)

Varia Medica 2019, tom 3, nr 4

10.

11.

12.

302

Abstract

Antiphospholipid syndrome (APS) is an autoimmune disease defined by the occurrence of arterial/venous thrombotic
events and/or pregnancy loss with persistent positive antiphospholipid antibodies (APLA). This article focuses on the
current therapy recommendations, including the role of novel oral anticoagulants (NOACs) and non-antithrombotic-

-based treatment.

Key words: antiphospholipid syndrome; APS; antiphospholipid antibodies; APLA; NOACs
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