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SOUHRN

Nejcastéjsimi systémovymi vaskulitidami dospélych jsou ANCA pozitivni vaskulitidy. Jde o autoimunni onemocnéni se specifickymi protilatkami k antigenim
granul neutrofild a lyzozomdm monocytt. Skupina ANCA pozitivnich vaskulitid zahrnuje 3 klinické fenotypy onemocnéni, mezi které patii granulomatéza s po-
lyangiitidou (dfive Wegenerova granulomatéza), mikroskopickd polyangiitida a eosinofilni granulomatéza s polyangiiitidou (diive syndrom Churga - Strausso-
vé). Klasickou morfologii, ktera je obdobna ve vsech postizenych lokalitach, predstavuje nekrotizujici zanét cév malych a strednich kalibr(, ¢asto venul, kapilar
nebo arteriol, typicky s fibrinoidni nekrézou cévni stény. Nasledky tohoto stavu jsou jednak krvaceni do okoli a dale ischémie a nekrézy na periferii cévniho
zasobeni. Typicky postizenymi lokalitami, se kterymi se patolog setkava v bioptické praxi, jsou: oblast ORL, plice, klize, GIT a ledviny. Cilem tohoto piehledu je
poskytnout uceleny piehled vyznamnych histopatologickych nalezG.

ANCA pozitivni vaskulitidy jsou zdvazna Zivot ohrozujici onemocnéni, proto vyzaduji rychlou diagnézu a odpovidajici terapii.
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How to improve the histopathological diagnosis of systemic vasculitides in daily practice?

SUMMARY

The most common group of systemic vasculitides in adulthood are anti-neutrophil cytoplasmic antibody (ANCA)-associated vasculitis (AAV). AAV represent
autoimmune systemic vasculitides and include 3 clinical phenotypes: Granulomatosis with polyangiitis (GPA, formerly Wegener granulomatosis), Microscopic
polyangiitis (MPA) and Eosinophilic granulomatosis with polyangiitis (EGPA, formerly Churg-Strauss syndrome).

Histological features are similar to each other in all affected locations, and there are represented by necrotizing vascular inflammation of small and medium cal-
ibers, often venules, capillaries or arteriols, typically with fibrinoid vessel wall necrosis. The consequences of this condition are bleeding, as well as compromise
of the lumen which may result in downstream tissue ischemia and necrosis. Typically affected locations in biopsy practice are: ENT, lung, skin, GIT, and kidney.

The aim of this review is to provide a comprehensive overview of the important histopathological findings.
ANCA positive vasculitis is a serious life-threatening disease and therefore requires a rapid diagnosis and appropriate therapy.
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Nejcastéjsimi systémovymi vaskulitidami dospélych jsou
ANCA pozitivni vaskulitidy (AAV). Jde o autoimunni onemocné-
ni s protilatkami, které jsou specifické k antigenim granul ne-
utrofild a lyzozomlm monocytl (AntiNeutrophil Cytoplasmic
Antibody). Podle imunofluorescencni reakce je Ize rozdélit na
dvé skupiny, jednou jsou c-ANCA, tj. ANCA protilatky s cytoplas-
matickou pozitivitou. Druhou predstavuje skupina p-ANCA, coz
jsou protilatky s perinuklearni pozitivitou. V obou skupinach
je vice antigend, proti kterym se tvoii protildtky (proteindza-3,
lactoferin, lysosym, myeloperoxidaza, cathepsin G, elastaza atd).
Ale pouze protilatky proti jednomu antigenu z kazdé skupiny
vedou k rozvoji AAV. Ve skupiné c-ANCA je to proteinaza-3 (PR3)
a ve skupiné p-ANCA je to myeloperoxidaza (MPO). K detekci
PR3 a MPO se vyuzivd metoda ELISA, ktera na rozdil od imuno-
fluorescence identifikuje nikoli skupinu, ale cilené jeden anti-
gen.

Objev ANCA protilatek se datuje na pocétek 80. let minulého
stoleti a po dlouhou dobu nebylo jasné, zda jde o epifenomén
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nebo zda jsou ANCA protilatky opravdu pficinou onemocnéni.
Nékolik experimentl i vyjimecna situace v humanni mediciné
s pfenosem protilatek z matky na novorozené dité (a rozvojem
plicni hemoragie a onemocnéni ledvin u novorozence) dolozily,
ze ANCA protilatky onemocnéni zpUsobuji (1,2,3). Patogeneze
a patofyziologie nejsou jesté detailné znamé (viz ¢lanek v tomto
¢isle), ale detekce ANCA protilatek se pouziva jako diagnostické
kritérium a soucasné se jejich titr da ¢aste¢né pouzit jako marker
aktivity onemocnéni. V séru pacientl s morfologicky i klinicky
typickou AAV nedokazi konvencni sérologické testy vzdy de-
tekovat ANCA protildtky. Jde pfedevsim o pacienty, u kterych
byl dalSimi technikami (tandemovéa hmotnostni spektrometrie)
identifikovan specificky MPO epitop (4). Pfekvapivé jde o imu-
nodominantni epitop s odpovidajicimi protilatkami, jejichz za-
maskovani pfirozenym inhibitorem (proteinem séra) zpUsobi,
ze jsou béznymi technikami nedetekovatelné (stejny mechani-
smus mUZe byt za mnoha dalSimi tzv. sérologicky negativnimi
autoimunnimi onemocnénimi).

Historicky skupina AAV zahrnovala 3 klinické fenotypy one-
mocnéni, mezi které patfila granulomatéza s polyangiitidou
(dfive Wegenerova granulomatéza, GPA), mikroskopicka po-
lyangiitida (MPA) a eosinofilni granulomatéza s polyangiiitidou
(syndrom Churga -Straussové, EGPA). Obvyklou situaci bylo, Zze
klinické zafazeni jako GPA doprovazely PR3 protilatky a pacienti
s MPA mély MPO protildtky. To platilo jen v SirSim centru Gausso-
vy kFivky; a dokud se onemocnéni nezacala klasifikovat jako AAV,
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