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Zesp6t antyfosfolipidowy (antiphospholipid syndrome — APS) jest zaburzeniem autoimmunologicznym zwigzanym
z wystepowaniem w surowicy przeciwciat antyfosfolipidowych (aPL) u pacjentéw z objawami zakrzepicy zylnej i/lub
tetniczej lub nawracajgcymi poronieniami. Obraz kliniczny jest bardzo zr6znicowany. Rozpoznanie ustala sie na
podstawie zmodyfikowanych kryteriéw z Sydney 2004. Nalezy stwierdzi¢ przynajmniej jedno kryterium laboratoryjne
i jedno kliniczne. W pracy przedstawiono 32-letniego mezczyzne z utrzymujacymi sie od roku owrzodzeniami podudzi,
bez poprawy po wczesniejszym leczeniu chirurgicznym, oraz z obecnoscig antykoagulantu toczniowego. W trakcie
hospitalizacji w Klinice Dermatologii rozpoznano u niego APS pierwotny. W leczeniu zastosowano poczatkowo
heparyne drobnoczasteczkowg oraz acenokumarol, nastepnie kontynuujac terapie tylko acenokumarolem pod
kontrola INR. Dodatkowo chory otrzymywat pentoksyfiline, sulodeksyd oraz preparaty miejscowe utatwiajace
oczyszczanie owrzodzenh i przyspieszajace epitelializacje, uzyskujac poprawe stanu miejscowego. W pracy dokonano
ponadto przegladu piSmiennictwa pod katem zmian skérnych wystepujgcych w APS.

Stowa kluczowe: przeciwciata antyfosfolipidowe, zakrzepica, owrzodzenia.

Abstract

Antiphospholipid syndrome (APS) is an autoimmune disorder associated with the presence of serum antiphospholipid
antibodies (aPL) in patients exhibiting clinical symptoms of venous or arterial thrombosis or recurrent pregnancy
morbidity. Antiphospholipid syndrome has a broad spectrum of clinical presentation. According to revised classification
criteria, APS is diagnosed if at least one clinical and one laboratory criterion are present (Sydney 2004). In this article
a clinical case of a 32-year-old male patient with a 12-month history of extensive symptoms of crural ulcerations
resistant to surgical treatment without venous insufficiency and with the presence of lupus anticoagulant in the
blood is presented. During hospitalization in the Dermatology Department of the Medical University of Lublin he
was diagnosed with primary APS. The patient initially received enoxaparin alone for four days, followed by addition
of 6 mg acenocoumarol, then he continued the therapy with acenocoumarol alone. The patient also received
sulodexide, pentoxifylline and topical treatment which led to the improvement of his clinical state. Additionally
a review of the literature relating to skin involvement in APS syndrome is presented in the article.

Key words: antiphospholipid antibodies, thrombosis, crural ulcers.

Wstep

Zespot antyfosfolipidowy (antiphospholipid syndro-
me — APS) jest zaburzeniem autoimmunologicznym
zwigzanym z wystepowaniem w surowicy przeciwciat
antyfosfolipidowych (antiphospholipid antibodies — aPL)

u pacjentéw z objawami zakrzepicy zylnej i/lub tetniczej
lub nawracajgcymi poronieniami [1, 2].

Przeciwciata antyfosfolipidowe stanowia heterogenna
grupe autoprzeciwciat skierowanych przeciwko biatkom
0s0cza, wykazujacym powinowactwo do ujemnie natado-
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wanych fosfolipidow w obrebie btony komérkowej, uszko-
dzonych lub pobudzonych komérek oraz ptytek krwi [3-5].
Do grupy tych immunoglobulin naleza antykoagulant tocz-
niowy (lupus anticoagulant — LA), przeciwciata antykardio-
lipinowe (anticardiolipin antibodies —aCl) i przeciwciata
przeciwko B,-glikoproteinie | [6]. Aby wywotac objawy cho-
robowe, przeciwciata antyfosfolipidowe musza przytaczy¢
sie do ujemnie natadowanych fosfolipidéw poprzez biatko
osoczowe, takie jak B,-glikoproteina I, ktéra jest podsta-
wowym antygenem w zespole antyfosfolipidowym. Rzadzie]
funkcje kofaktora w tych reakcjach moga petnié: protrom-
bina, biatko C, S lub anneksyna V [6, 7].

Przeciwciata antykardiolipinowe i przeciwciata prze-
ciwko B,-glikoproteinie | oznacza sie za pomocg metody
ELISA. Obecnos¢ antykoagulantu toczniowego stwierdza
sie u 0sob, u ktérych po oznaczeniu uktadu krzepniecia
uzyskuje sie wydtuzenie wartosci poszczeg6lnych para-
metréw, najczesciej czasu czesciowej tromboplastyny po
aktywacji (activated partial thromboplastin time — APTT)
[6, 7]. Przeciwciata antyfosfolipidowe mozna réwniez
wykry¢ u 1-5% zdrowych mtodych dorostych, natomiast
ich obecnosc zwieksza sie wraz z wiekiem [8]. Stwierdza
sie je takze u 1-6% kobiet z prawidtowo przebiegajaca
ciaza [9].

Patofizjologia APS nie jest doktadnie znana. Do praw-
dopodobnych przyczyn mozna zaliczy¢: zahamowanie
uktadu fibrynolitycznego, zwiekszenie aktywnosci pro-
trombiny, zaburzenie funkcji antykoagulacyjnej — B,-gli-
koproteiny I, biatka C, S czy anneksyny V. Dodatkowo
stwierdza sie zwiekszong ekspresje czynnika tkankowe-
go (tissue factor — TF) na monocytach i komaérkach endo-
telialnych [9]. Przeciwciata antyfosfolipidowe moga row-
niez nasila¢ adhezje i agregacje ptytek krwi oraz pobudza¢
makrofagi do produkcji interleukiny 1 (IL-1). Ostatnio coraz
czesciej podkresla sie role pobudzenia uktadu dopetnia-
cza oraz aktywacji komorek srédbtonka naczyn, pro-
wadzaca do zwigkszenia ekspresji E-selektyny i czastek
adhezyjnych, takich jak ICAM-1 (intercellular adhesion
molecule) i VCAM-1 (vascular cell adhesion molecule). Na
skutek tych reakcji dochodzi do zakrzepicy i przerostu
miesniowki naczyn [2, 3, 5,7, 9, 10].

Symptomatologia APS jest bogata, objawy kliniczne
moga dotyczy¢ prawie kazdego narzadu. Najczesciej opi-
suje sie zakrzepice zyt gtebokich konczyn dolnych oraz
zakrzepice tetnic mézgowych powodujaca przejsciowe
niedokrwienie mézgu lub udar. Rzadziej stwierdza sie zator
tetnicy ptucnej, zakrzepice naczyn wiencowych, tetnic siat-
kowki, zakrzepice zyt nerkowych, watrobowych, nadner-
czy oraz powiktania ze strony uktadu kostno-stawowego
i krwiotworczego [7, 11].

Obowigzujace od 1998 r. wytyczne z Sapporo [12] obec-
nie zastgpiono zmodyfikowanymi kryteriami z Sydney
2004 [13]. Aby rozpozna¢ APS, wystarczy stwierdzi¢ jeden
objaw kliniczny i jeden objaw laboratoryjny.

Do kryteriéw klinicznych naleza:

1) zakrzepica w naczyniach —jeden lub wiecej epizodow
zakrzepicy w obrebie naczyn tetniczych, zylnych lub
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wtosowatych w obrebie jakiejkolwiek tkanki lub
narzadu, ktére potwierdzono obiektywnymi metodami
diagnostyki obrazowej lub badaniem histopatolo-
gicznym; obraz histologiczny powinien potwierdza¢
zakrzepice, bez cech zapalenia sciany naczyn;

2) niepowodzenia potoznicze:

a) jedno lub wiecej poronien morfologicznie prawidtowego
ptodu po 10. tyg. cigzy; prawidtowa budowa ptodu musi
by¢ udokumentowana za pomocg badania bezposred-
niego lub ultrasonograficznego,

b) jedno lub wiecej przedwczesnych urodze morfolo-
gicznie prawidtowego noworodka przed 34. tyg. ciazy
z powodu rzucawki, ciezkiego stanu przedrzucaw-
kowego lub niewydolnosci tozyska,

¢) trzy lub wiecej kolejnych samoistnych poronien przed
10. tyg. ciazy, jezeli wykluczono przyczyny zwigzane ze
zmianami anatomicznymi, zaburzeniami hormonalny-
mi u matki lub chromosomalnymi u obojga rodzicow.

W celu utatwienia klasyfikacji oséb z APS wyodreb-
niono 4 podgrupy: | — gdy spetnione jest wiecej niz jedno
kryterium laboratoryjne, lla — gdy obecny jest tylko LA,
lIb — gdy stwierdza sie tylko aCL, i llc — gdy wykryto tylko
przeciwciata przeciwko B,-glikoproteinie I.

Do kryteriow laboratoryjnych zalicza sie:

1) LA obecny w osoczu, wykryty przynajmniej 2 razy
w odstepie co najmniej 12-tygodniowym za pomoca
metod ustalonych przez Miedzynarodowe Towarzystwo
Zakrzepicy i Hemostazy;

2) aCL w klasie IgG i/lub IgM obecne w surowicy lub
osoczu w srednim lub wysokim mianie (czyli > 40 GPL
lub MPL lub > 99. percentyla), wykryte przynajmniej
2-krotnie w odstepach przynajmniej 12-tygodniowych,
oznaczone za pomocg standaryzowanej metody ELISA;

3) przeciwciata przeciwko B,-glikoproteinie | w klasie 1gG
i/lub IgM w surowicy lub osoczu (w mianie > 99. per-
centyla) stwierdzone 2 lub wiecej razy w odstepach
minimum 12-tygodniowych, przy uzyciu wystandary-
zowanej metody ELISA.

Do kryteriow klinicznych nie wtaczono zakrzepicy zyt
powierzchownych oraz objawdw, takich jak sinica mar-
murkowata (livedo reticularis), owrzodzenia skory,
matoptytkowos¢, zmiany w obrebie zastawek serca, nie-
dokrwistos¢ hemolityczna czy objawy neurologiczne [13].
Mimo czestego wspotwystepowania z APS, objawy te
uznano za nieswoiste dla tego zespotu [13].

Celem pracy jest przedstawienie 32-letniego pacjen-
ta z APS, hospitalizowanego w Klinice Dermatologii,
Wenerologii i Dermatologii Dzieciecej UM w Lublinie
w latach 2007-2008 oraz przeglad pismiennictwa pod
katem zmian skérnych wystepujacych w APS.

Opis przypadku

Pacjent, lat 32, kawaler, z utrzymujacymi sie od roku
rozlegtymi owrzodzeniami podudzi, bez cech towa-
rzyszacej niewydolnosci zylnej, bez dodatkowych czynni-
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kéw ryzyka zakrzepicy. Przed przyjeciem do Kliniki 60 mgzgodnie z wczesniejszymi zaleceniami chirurgicz-
Dermatologii owrzodzenia byty leczone chirurgicznie.  nymi. Pacjenta wypisano do domu z zaleceniem powtor-
W czerwcu 2006 r. wykonano przeszczep skéry posredniej  nego wykonania badan diagnostycznych po p6t roku.
grubosci, ktory zostat odrzucony po 4 mies. W marcu
2007 r. pacjent ponownie przebywat na oddziale chirur-
gicznym z powodu znacznego powiekszenia sie owrzo-
dzen obu podudzi oraz silnych dolegliwosci bélowych.
W wykonanej woéwczas flebografii wykazano masywny
proces zakrzepowy zyt gtebokich konczyny dolnej lewej
oraz zmiany zakrzepowo-pozakrzepowe zyt gtebokich
konczyny dolnej prawej o mniejszym nasileniu niz po stro-
nie lewej. Rozpoznano zakrzepice zyt gtebokich obu
kofczyn dolnych. W badaniach laboratoryjnych stwier-
dzono obecnos¢ silnie dodatniego antykoagulantu tocz-
niowego (C1/LAV 2 — 2,07, przy normie < 1,3) we krwi.
Mezczyzne przyjeto do Kliniki Dermatologii w marcu
2007 r. z podejrzeniem tocznia rumieniowatego uktado-
wego (systemic lupus erythematosus — SLE). W trakcie
hospitalizacji w Klinice Dermatologii wykonano wiele
badan diagnostycznych. U pacjenta wykazano zmniej-
szony poziom dopetniacza metoda 50-procentowej hemo-
lizy 15,625 jedn. (norma 25-50 jedn.), obecnosc prze-
ciwciat przeciwjadrowych o typie $wiecenia drobnoplam-
kowatym w mianie 1: 640 oraz o typie Swiecenia dyfu-
zyjnym 1: 80. Poza zwiekszonym stezeniem biatka C-reak-
tywnego (CRP 23,3 mg/l) pozostate wyniki badan
laboratoryjnych byty w granicach normy. Obraz kliniczny
i wyniki badan diagnostycznych (spetnione 2 z 11 kryte-
riow wedtug American College of Rheumatology (ACR);
obecnos¢ przeciwciat przeciwjadrowych i aPL nie daty
podstaw do rozpoznania tocznia. Zastosowano leczenie
ogolne: sulodeksyd 2 razy po 250 LSU (jednostki lipaze-
miczne — LSU), pentoksyfiline 3 razy po 100 mg, cypro-
floksacyne 2 razy po 500 mg oraz preparaty miejscowe
oczyszczajace i pobudzajace gojenie, uzyskujac po- ' d

prawe stanu klinicznego. Dodatkowo pacjent kontynu- ~ Ryc. L. Ro;leg’te owrzodzenia na przysrodkowej powierzch-
owat terapie heparyng drobnoczasteczkowa raz po N podudzi

-

| g
Ryc. 2. Owrzodzenie w obrebie podudzia prawego, dno
pokryte grubg warstwa martwicy i wydzieling ropno-  Ryc. 3. Owrzodzenie na przysrodkowej powierzchni podudzia
-wibknikowa lewego, wymiary 7 x 10 cm
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Ryc. 4. Drobne owrzodzenia w obrebie grzbietu i bocznej
powierzchni stopy lewej

Ryc. 5. Liczne polimorficzne rozsiane wykwity rumieniowo-
-naciekowe o $rednicy 1 cm barwy sinoczerwonej, niektére
z nadzerkami na powierzchni lub pokryte przysychajacymi
strupami, a niektore ustepujace z bliznowaceniem w czes-
ci Srodkowej w obrebie skoéry ud i podudzi

W pazdzierniku 2007 r. chory ponownie byt hospitali-
zowany w Klinice Dermatologii w Lublinie. Na przysrod-
kowej powierzchni dolnej potowy obu podudzi stwierdzono
rozlegte owrzodzenia zylne o wymiarach 57 x 7-10 cm,
ktérych dno byto pokryte gruba warstwa martwicy oraz
wydzieling ropno-witdéknikowa (ryc. 1.-3.). Na grzbiecie
i bocznej powierzchni stopy lewej byty zlokalizowane nowe
pojedyncze owrzodzenia o Srednicy 1-2 cm, z dnem pokry-
tym wydzieling krwisto-ropna (ryc. 4.). Skéra otaczajaca
owrzodzenia na podudziach byta zmieniona troficznie.
Dodatkowo podczas badania stwierdzono liczne poli-
morficzne rozsiane wykwity rumieniowo-naciekowe
o Srednicy 1 cm barwy sinoczerwonej, niektére z nadzerka-
mi na powierzchni lub pokryte przysychajacymi strupa-
mi, a niektére ustepujace z bliznowaceniem w czesci srod-
kowej umiejscowione na skérze ud, posladkéw w okolicy
krzyzowej i na konczynach gérnych (ryc. 5.).

W badaniach dodatkowych odnotowano ponownie
silnie dodatni antykoagulant toczniowy (C1/LAV2 — 2,1 przy
normie < 1,3) oraz przeciwciata przeciwko B,-glikoprote-
inie I lgM — 52,26 U/ml (norma < 12 U/ml), 1gG — 3,94 U/ml
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(norma < 12 U/ml) i przeciwciata antykardiolipinowe aCL
lgM —11,3 MPL (wynik dodatni > 7 MPL), aCL 1gG — 4,8 GPL
(wynik dodatni > 10 GPL). Nie wykazano obecnosci krio-
globulin, odczyny serologiczne RPR, TPHA byty ujemne,
a sktadowa C3 i C4 dopetniacza w normie. W badaniu
ultrasonograficznym naczyn koriczyn dolnych stwierdzo-
no obustronnie zorganizowane pozostatosci skrzeplin
w zytach udowych. Zyty gtebokie koficzyn dolnych byty
trudne do oceny. Rozpoznano zesp6t pozakrzepowy obu
konczyn dolnych. W wycinku ze zmian skérnych zlokali-
zowanych na udzie stwierdzono owrzodzenie skéry pokry-
te strupem oraz nieswoistg ziarnine zapalna.

Na podstawie obrazu klinicznego i wynikéw badan
laboratoryjnych rozpoznano APS. Rozpoczeto podawanie
heparyny drobnoczasteczkowej 2 x 60 mg, a po 4 dniach
dotaczono acenokumarol w dawce 6 mg. Po 7 dniach tera-
pii taczonej kontynuowano leczenie tylko acenokumaro-
lem, utrzymujac wskaznik INR na poziome 2-3. Dodatkowo
pacjent otrzymywat ogélne leczenie naczyniowe — sulo-
deksyd 2 razy po 250 LSU, pentoksyfiline raz po 300 mg,
oraz antybiotykoterapie. Miejscowo na owrzodzenia pod-
udzi stosowano opatrunek hydrokoloidowy, a na pozo-
state zmiany rumieniowo-nadzerkowe mas¢ genta-
mycynowg. Zastosowanym leczeniem spowodowano
ustapienie dolegliwosci subiektywnych, oczyszczenie dna
owrzodzen i naskérkowanie. Od listopada 2007 r. do listo-
pada 2008 r. pacjenta 3-krotnie hospitalizowano w Klinice
Dermatologii, nie stwierdzono progresji zmian. Dawka ace-
nokumarolu byta modyfikowana od 8 do 10 mg/dobe pod
kontrolg wskaznika INR. W trakcie ostatniego pobytu
w czerwcu 2008 r. stwierdzono $ladowg obecnosé LA oraz
przeciwciata antykardiolipinowe IgG 2,0 GPL (> 12 GPL),
IgM 4,1 MPL (> 12 MPL). Obecnie pacjent kontynuuje tera-
pie acenokumarolem w dawce 8 mg oraz pozostaje pod
kontrolg Poradni Przyklinicznej i lekarza rodzinnego.

Omoéwienie

Po raz pierwszy zespot antyfosfolipidowy zostat opi-
sany w 1983 r. [14]. Od tego czasu w pismiennictwie przed-
stawiono wiele réznych objawéw dermatologicznych
wystepujacych w tym zaburzeniu. Zmiany skérne spoty-
ka sie u 50% pacjentow z APS, natomiast u 41% stanowig
pierwszg manifestacje kliniczng choroby [15].

Wedtug obecnie obowiazujacych kryteriéw do rozpo-
znania APS wystarczy stwierdzenie jednego objawu
klinicznego i jednego objawu laboratoryjnego [13]. W opi-
sanym przypadku, u pacjenta na podstawie wykonanej
flebografii, rozpoznano zakrzepice zyt gtebokich obu
koriczyn dolnych, a nastepnie w przeprowadzonym kon-
trolnym badaniu ultrasonograficznym naczyn kofczyn dol-
nych stwierdzono cechy zespotu pozakrzepowego.
Dodatkowo 2-krotnie w odstepie ponad 12-tygodniowym
(marzec, pazdziernik) wykazano obecnosc LA. U pacjenta
byto spetnione tylko jedno kryterium laboratoryjne. Miano
przeciwciat przeciwko B,-glikoproteinie w klasie IgM —
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56,26 U/ml, byto duze, ale w powt6rzonym po 12 tyg. ozna-
czeniu nie stwierdzono ich obecnosci. Niskie miano aCL
w klasie IgM — 11,3 MPL, réwniez nie spetniato laborato-
ryjnych kryteriow koniecznych do rozpoznania APS.
Obserwowane objawy kliniczne zakrzepicy czasowo
wigzaty sie z obecnoscig LA. U pacjenta nie rozpoznano
schorzeh wspotistniejacych. Ze wzgledu na duze miano
przeciwciat przeciwjadrowych —1: 640 — pacjent jest regu-
larnie badany pod katem pojawienia sie zmian suge-
rujgcych rozwéj tocznia uktadowego. Udowodniono
bowiem, ze u pacjentéw z APS SLE moze sie pojawic jed-
noczesnie lub po dtuzszym czasie trwania APS [13].

Najczesciej stwierdzanym nieswoistym objawem skor-
nym w APS jest sinica marmurkowata (livedo reticularis —
LR) [16, 17]. W przedstawionym przypadku u chorego nie
obserwowano cech LR. Potwierdzono zakrzepice zyt gtebo-
kich konczyn dolnych. Nie wystapity natomiast objawy
Swiadczace o objeciu procesem chorobowym tetnic.
Obserwacje te znajduja potwierdzenie w danych z pismien-
nictwa. Zauwazono, ze LR zdarza sie czesciej u pacjentow
z zakrzepica naczyn tetniczych niz zylnych. Dodatkowo moze
towarzyszy¢ innym objawom APS, takim jak udar mézgu
zwigzany z przejsciowym zamknieciem Swiatta naczyn tet-
niczych mézgu, niedokrwieniu tetnic siatkéwki, niepra-
widtowosciom morfologicznym zastawek serca i nadcisnie-
niu tetniczemu (> 160/90 mm Hg) [16, 18, 19].

Wedtug konsensusu z Sydney obecnie nie ma pro-
spektywnych badan wskazujacych na zwiekszona
mozliwos¢ wystapienia zakrzepicy u pacjentéw z LR, poza
przypadkami zespotu Sneddona [15].

Do czestszych objawow nalezg rowniez zylne owrzo-
dzenia podudzi. Zazwyczaj s3 one wyraZnie odgraniczone
od otoczenia, bardzo bolesne, o przewlektym i nawroto-
wym przebiegu, zlokalizowane na przedniej powierzchni
goleni i wokot kostek [6, 15]. U czesci pacjentdw moze dojs¢
do przeksztatcenia tych zmian w owrzodzenia podobne do
spotykanych w piodermii zgorzelinowej (pyoderma gan-
grenosum-like ulcers) [15]. W odrdznieniu od zmian
wystepujacych w piodermi zgorzelinowej, owrzodzenia
w przebiegu APS nie majg jednak uniesionych watowatych
brzegow [17]. W prezentowanym przypadku w obrazie kli-
nicznym dominowaty rozlegte owrzodzenia podudzi, kt6-
re nie reagowaty na stosowane wczesniejsze leczenie
zachowawcze i chirurgiczne. Co wiecej, obserwowano pro-
gresje zmian — pojawienie sie nowych owrzodzen na grzbie-
cie i bocznej powierzchni stopy lewe]. Ze wzgledu na mtody
wiek pacjenta, brak cech niewydolnosci zylnej oraz nega-
tywny wywiad rodzinny w kierunku choroby zylnej, celo-
we wydawato sie poszukiwanie przyczyny pojawienia sie
owrzodzen. Po ustaleniu rozpoznania APS i rozpoczeciu
leczenia doustnymi lekami przeciwkrzepliwymi obserwo-
wano znaczng poprawe kliniczna i brak progresji zmian.

Do innych objawdw skérnych APS naleza: zakrzepowe
zapalenie zyt powierzchownych, zmiany niedokrwienne
lub zgorzelinowe w obrebie palcow, wybroczyny podpa-
znokciowe, sinica obwodowa, plamica matoptytkowa, tysie-
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nie, objaw Raynauda, opisywano réwniez mozliwos¢
wspoétistnienia z chorobg Degosa [6, 15-17, 20]. U 0séb
z APS obserwowano zmiany typu pseudovasculitis, ktére
moga przybierac rézng postac: od wybroczyn, matych plam
rumieniowych na dtoniach i stopach, bolesnych grudek
i guzkéw na konczynach, uszach, szyi lub udach, az po ogni-
ska martwicy na szyi i przedniej powierzchni klatki pier-
siowej [16]. U czesci pacjentéw dochodzi do rozwoju sini-
cy siateczkowatej (livedo vasculitis) w obrebie konczyn
dolnych przebiegajacej z bolesnymi owrzodzeniami, ktére
—gojac sie — pozostawiaja biaty zanik atrophie blanche,
natomiast w badaniu histopatologicznym mozna wykaza¢
hialinizacje fragmentéw naczyn krwionosnych [11]. Do rza-
dziej stwierdzanych objawéw naleza zanik plamisty skory
(anetoderma) czy melanoderma [6, 15-17, 20].

Diégenes i wsp. przebadali 39 pacjentéw z APS i 21 ze
stwierdzonymi aPL. Najczestszymi objawami skérnymi
wystepujacymi w obu grupach okazaty sie dermografizm
(40% badanych) i pokrzywka przewlekta (26% badanych).
Jak sugeruja sami autorzy, obserwacje te musza byc¢ jed-
nak jeszcze potwierdzone dodatkowymi badaniami kli-
nicznymi [20].

Do najgrozniejszych zmian skérnych w przebiegu APS
nalezy rozlegta martwica skory, ktéra rozpoczyna sie nasi-
long i bolesna plamica, nastepnie pojawiaja sie czarne
martwicze blaszki z aktywnym brzegiem oraz pecherza-
mi. Zmiany umiejscawiaja sie najczesciej na koiczynach,
policzkach, nosie, uszach i posladkach [16, 21].

Oprécz skory, zmiany w przebiegu APS moga dotyczyé
kazdego narzadu [7, 20, 22]. Ostatnio pojawity sie rowniez
doniesienia o wspdtwystepowaniu APS z nowotworami
ptuc [23, 24], uktadu krwiotwdrczego [25], nerek [26],
rakiem jajnika, sutka, przewodu pokarmowego [27],
a takze z rakiem podstawnokomaérkowym [28].

Szczegblng postacia kliniczng jest gwattownie prze-
biegajacy, katastroficzny APS, prowadzacy do niewydol-
nosci wielonarzadowej. Aby rozpozna¢ to zaburzenie,
konieczne jest wystgpienie objawdw zajecia przez proces
chorobowy trzech lub wiecej narzadéw, uktadéw lub tka-
nek, ktore rozwinety sie nagle lub w czasie krétszym niz
tydzien. Okluzja matych naczyn przynajmniej w jednym
narzadzie lub tkance musi by¢ potwierdzona badaniem
histopatologicznym. Niezbedne jest rowniez wykazanie
obecnosci LA i aCL w duzym mianie. Jezeli nie wszystkie
kryteria zostaty spetnione, np. tylko dwa narzady sa zajete,
nie ma histopatologicznego potwierdzenia zamkniecia
matych naczyn, zmiany pojawity sie w czasie dtuzszym
niz tydzien, ale krétszym niz miesiac, lub u pacjenta nig-
dy wczesniej nie stwierdzono obecnosci aPL, to mozna
rozpoznaé prawdopodobny katastroficzny APS. Warto
zaznaczy¢, ze katastroficzny APS moze byé wywotany
przez infekcje, zabiegi chirurgiczne, powiktania potoznicze
lub stosowanie antykoncepcji doustnej [29].

Stwierdzenie objawow klinicznych, takich jak nadcis-
nienie ptucne, powtarzajgce sie poronienia, migreny czy
sinica marmurkowata, przy braku wyktadnikéw laborato-
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ryjnych, upowaznia natomiast do rozeznania seronega-
tywnego APS [30]. Przyczyny wystgpienia takich zmian
nie sg znane, sa one nadal przedmiotem zainteresowania
wielu badaczy [13, 30, 31].

Réznorodnos¢ obrazu klinicznego APS wymaga dosto-
sowania opcji terapeutycznej do indywidualnych potrzeb
pacjenta. Osobom, u ktérych stwierdza sie obecnosé aPL
oraz zakrzepice zyt gtebokich, zaleca sie rozpoczecie tera-
pii heparyna niskoczasteczkowa z jednoczesnym poda-
waniem doustnych antykoagulantéw. Stosowanie hepa-
ryny mozna zakonczyé nie wczesniej niz po 5 dniach, jesli
wartos¢ INR utrzymuje sie powyzej 2 przez 2 kolejne dni
[32]. Nastepnie wskazane jest leczenie doustnym anty-
koagulantem, utrzymujac wskaznik INR na poziomie
2,0-3,0 przez czas zalezny od oceny ryzyka wystapienia
nawrotu [33]. U oséb po udarze niedokrwiennym z obec-
noscia aPL, bez innych wskazanh do terapii preparatami
przeciwkrzepliwymi, mozna stosowaé kwas acetylosali-
cylowy w dawce 325 mg/dobe lub doustne antykoagu-
lanty, utrzymujac INR na poziomie 1,4-2,8 [7, 33, 34].
U pacjenta rozpoczeto intensywne leczenie heparyng drob-
noczasteczkowa, a nastepnie dotgczono acenokumarol.
W wyniku tego leczenia stwierdzono sladowy LA oraz
znaczne zmniejszenie miana aCL po 8 mies. od rozpoczecia
tej terapii oraz brak przeciwciat przeciwko B,-mikroglo-
bulinie. U pacjenta nie wystapit nawrét choroby w trak-
cie profilaktyki przeciwzakrzepowej. Swiadczy to o mate]
aktywnosci procesu chorobowego.

W przypadku katastroficznego APS nie ma schematu
postepowania. Najczesciej stosuje sie kortykosteroidy,
dozylnie heparyne, doustne antykoagulanty, plazmafere-
ze lub dozylne wlewy immunoglobulin. Do innych opi-
sywanych metod leczenia naleza: podawanie lekéw
fibrynolitycznych, immunosupresyjnych, prostacykliny,
hemodializa, a takze splenektomia. W przypadku
wspotwystepujacego z APS SLE zaleca sie podawanie
cyklofosfamidu [29].

U kobiet z powiktaniami potozniczymi i APS mozna
stosowac heparyne niskoczasteczkowa i kwas acetylosa-
licylowy w matych dawkach. Wybér schematu terapeu-
tycznego nalezy jednak gtéwnie do lekarza prowadzacego
cigze [7, 33].

Uwaza sie, ze trombocytopenia wystepujaca u 0s6b
z APS zazwyczaj nie wymaga leczenia. W nielicznych przy-
padkach wskazane jest podanie kortykosteroidéw. Jezeli
liczba ptytek zmniejszy sie ponizej 20 tys./mm?3 zaleca sie
leki immunosupresyjne, danazol, dozylne podanie immu-
noglobulin lub splenektomie [22].

Wszystkim pacjentom nalezy zaleci¢ postepowanie
profilaktyczne polegajace na zaprzestaniu palenia, rezy-
gnacji z antykoncepcji doustnej, normalizacji cisnienia tet-
niczego, stezenia cukru i lipiddw we krwi. Wszystkie oso-
by nalezy poinformowac o koniecznosci okresowego
oznaczania wskaznika INR oraz nauczy¢, jak rozpoznawac
pierwsze niepokojgce objawy i gdzie szuka¢ pomocy
[7, 22,30, 35].
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Podsumowujgc, APS jest zagadnieniem wielodyscy-
plinarnym, wymagajacym wspotpracy wielu specjalistow
z r6znych dziedzin medycyny. Ze wzgledu na czeste zajecie
skéry dermatolog moze byé osoba, ktéra pierwsza bedzie
musiata ustali¢ rozpoznanie. Szczegdlng uwage nalezy
zwr6ci¢ na mtodych pacjentéw z objawami zakrzepicy
zylnej lub zakrzepicy tetniczej bez cech miazdzycy. Druga
grupe zwiekszonego ryzyka stanowia kobiety z czestymi
niepowodzeniami potozniczymi. Nalezy zaznaczy¢, ze cho-
roba ta moze miec¢ réznorodne nasilenie objawoéw i prze-
bieg. Z tego powodu wtasciwe rozpoznanie i rozpoczecie
odpowiedniego leczenia czesto moze uchroni¢ pacjenta
przed powaznymi nastepstwami.
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