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Az antifoszfolipid antitestek eldforduldsdt és az oxiddlt LDL ellenes antitestek
klinikai eseményekkel kapcsolatos Gsszef iggését elemeztiik akut korondria
szindrémds betegcsoportokban (111 akut korondria szindrémds betegben anti-
foszfolipid antitestet, 34 akut korondria szindrémds betegben anti-oxLDL anti-
testet mértiink). A terdpia megkezdése eldtt nyert periférids vérmintdkbdl
ELISA-val tértént az antitestértékek meghatdrozdsa. Az anti-f-glikoprotein-I
antitestek gyakorisdga az akut korondria szindrémdban jelentSsen magasabb
(14,4%), mint a kontrollokban (2%), tovdbbd ez bizonyult a leggyakoribb anti-
foszfolipid antitestnek. Az anti-oxLDL antitestek szintje lényegesen magasabb
a hospitalizdcié alatt szsv6dményes lefolydst mutatdkban, mint a szovédmény-
mentesekben. Ezek alapjin az anti-f glikoprotein-I és az anti-oxLDL antites-
tek szerepe felvetddik az akut korondria szindroma trombotikus folyamataiban.
Az anti- ~glikoprotein-I antitest pozitiv betegeknél a megel6z6 stroke el6fordu-
ldsa szignifikdnsan gyakoribb, amely a szekunder antitrombotikus prevencié
fontossdgdra utal. Az anti-oxLDL antitestek titer emelkedése prediktiv értékkel
birhat az akut korondria szindréma szovédményes lefolydsiban, amelynek iga-
zoldsdra tovdbbi vizsgdlatokat inditottunk el.

Auto-antibodies in acute coronary syndrome. The authors examined the
presence of antiphospholipid antibodies and evaluated the effect of antibodies to
oxidized LDL on the clinical outcome in acute coronary syndrome. (We mea-
sured antiphospholipid antibodies in 111 patients with acute coronary syndrome
and antibodies to oxidized LDL in 34 patients with acute coronary syndrome.)
The evaluation of antibodies from peripherial blood samples was performed by
ELISA. The frequency of antibodies to 8,~glycoprotein I was significantly high-
er (14.4%), than the presence of these antibodies in a healthy control group (2%).
Antibodies to oxidized LDL were significantly higher in acute coronary syf-
drome patients with unstable clinical state than acute coronary syndrome patients
with stable clinical state during the hospitalization. The authors emphasize the
possible role of anti-f-glycoprotein I antibodies and anti-oxLDL antibodies in
thrombotic processes and consequential clinical events in acute coronary syndrome.
The previous ischemic stroke was significantly more frequent in patients positive
for circulating antibodies against f-glycoprotein I, therefore the presence of this
thrombophilic factor in acute coronary syndrome emphasizes the importance of
secondary antithrombotic prevention. Our findings support the idea that eleva-
tion of the level of antibodies to oxidized LDL may play a pivotal role as a pre-
dictor of complicated manifestations of acute coronary syndrome. Based on these
results we initiated further investigations.

A z ateroszklerézis patolégiai alapja az atheromato- bontéenzimeket, reaktiv oxigén gyokoket, prosztanoi-
sus plakk, amelyben aktiv immuno-inflammato- dokat, komplement faktorokat termelnek. A T-sejtek
rikus folyamatok zajlanak mr a plakk képz6dés korai tobbsége aktivalt dllapotban van, a T-sejt szubpopuli-
szakiban. A jelenlévé makrofigok proinflammatori- ciok koziil a CD8 pozitiv T-sejtek arinya a donts. A
kus citokineket, kemokineket, extracelluliris mitrix  plakkban B-sejtek és természetes ol6sejtek (NK) is ki-
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mutathatéak. A T-sejtek szomszédsigiban aktivilt
HLA-DR pozitiv simaizomsejtek halmozédnak fel. A
fent jelzett sejtpopulicick kozott élénk interakci fo-
lyik. Ebben a folyamatban kiemelt jelentGségti a T-hel-
perl/T-helper2 egyensily Th, irinyd eltolédisa, (IFN-y,
IL-1, TNF-« makrofigra gyakorolt aktivilé hatdsa),
valamint a T-helper2 citokinek B-sejt aktivici6s hatdsa.
A sejtes kollaboricié dontden a CD40-CDA40L kozotti
kélesonhatis, amely szintén makrofig aktivicidhoz ve-
zet (6). A folyamatban jelen vannak az autoantitestes
mechanizmusok is. Jelenleg hirom meghatdrozé auto-
antigént tudunk definiilni, amelyek szerepe bizonyi-
tott a plakk kialakulisiban, illetve progresszidjiban.
Ezek az oxidilt LDL, a B,-glikoprotein-I és a 60 kDa-os
hésokkfehérje. Ezek tehit egyfelSl, mint autoantigé-
nek részt vesznek az antigén fiiggd gyulladisos vonu-
latokban, misfeldl elleniik autoantitestes folyamatok
indulnak be, amelyek 6nallé6 patogén szereppel birnak.
A Hsp ellenes antitestek szerepére vonatkozdan uta-
lunk Fiist é Prohdszka nemzetk6zi eredményeire (9). A
Hsp-60 ellenes antitestek titere és a carotis ultrahang
iltal kimutatott ateroszklerézis, valamint a stilyos ko-
roniriabetegség kozott dsszefiiggés mutatkozott (20).
A negativ toltésti foszfolipid-glikoprotein komplexek
ellen irdnyul6 antifoszfolipid antitestek koziil a anti-B,-
glikoprotein-I protein kofaktor ellen irinyuléak a leg-
jelentSsebbek, amelyeknek patolégids részvételét mir
leirtik az ateroszklerdzisban, akut koroniria szindré-
méban és stroke-ban is (12). A 8,-glikoprotein-I (B,GPI)
kofaktorként kotédik a foszfolipid antigénhez, az anti-
foszfolipid autoantitestek pedig az igy képz&dott
komplex ellen irinyulnak. Ujabb adatok szerint az
autoantitestek iltal létrehozott endothelaktivicié a
Tollike receptorokon keresztiil valésul meg, hasonl6-
an a lipopoliszacharidok 3ltal indukilt aktiviciShoz (7).
Az antifoszfolipid antitestek hatsira az endothelsejtek
prokoagulins és proinflammatorikus fenotipustvi
vilnak és adhéziés molekulikat expresszilnak (ICAM,
VCAM, E-szelektin), viltozik a prosztaglandin meta-
bolizmus és proinflammatorikus citokineket és kemo-
kineket termelnek (IL-1, IL-6, IL-8, MCP-1). Az anti-
foszfolipid antitestek hatdsira megviltozik a szoveti
faktor (TF) expresszidja is, illetve befolyisoljik az eiko-
zanoidok metabolizmusit, a protein-C/S aktiviciét, az
annexin V kotédést, a pre-pro-endothelin-1 szintézist,
csakiigy, mint az apoptézist (10). A harmadik antigén,
az oxLDL ellen irinyulé antitestek akcelerdljik az
oxLDL-molekulik felvételét és fokozzik a makrofd-
gok aktivitisit (13). Emellett a CD4 pozitiv T-sejtek is
képesek felismerni az oxLDL-t HLA-DR-fiiggd mé-
don (13). Az ateroszklerézisos plakkban akkumuldlé-
dott oxLDL egy immunogén molekula, amely antitest-
képz6dést vilt ki és szintén szerepel az antitestfiiggd
gyulladisos 1épésekben, igy nem meglepd, hogy kap-
csolatot taliltak az oxLDL elleni antitestek megjelené-

se és az ateroszklerézis, ezen beliil a kardiovaszkuliris
betegségek kozott. Az utébbi idSben ismertté vilt,
hogy kapcsolat van a B,GPI, az oxLDL és az dltaluk
mediilt autoantitestes mechanizmusok kozott. Az
oxLDL és a B,GPI komplexet alkotva helyezkednek el
az ateroszklerézisos plakkban az immunoreaktiv
limfocitik kozelében. Az oxLDI_/BzGPI autoantigén
komplex ellen irinyulé IgG-tipusd autoantitestes me-
chanizmus erds oOsszefiiggést mutat az artériis
trombotikus folyamatokkal. Az oxLDL/B,GPI komp-
lex internalizici6ja a makrofigok iltal torténik IgG-
tipust aB,GPI antitest iltal medidlt fagocit6zis révén
(13).

Az autoantitestes vizsgilataink prospektiv jelleggel tor-
téntek, klinikink belgyogyaszati intenziv osztilyira
felvett akut koroniria szindrémads betegek korében. Az
antifoszfolipid autoantitesteket (lupus antikoagulins,
kardiolipin és 8,GPI ellenes antitestek) 111 beteg perifé-
rids vérmintiibol detektiltuk. A vérvétel a betegek fel-
vételének idSpontjaban, az elsé diagnosztikus vérmin-
tanyerés kapcsin tortént. A betegcsoportban akut ko-
rondria szindrémiban meghatiroztuk az antifoszfoli-
pid antitestek eléforduldsi gyakorisigit, tipusit, egyéb
rizik6faktorokkal és a klinikai tiinetekkel val6 ssze-
fiiggését (15, 17).

Egy misik, 34 beteget fellels akut koroniria szindré-
mis betegcsoportban az oxLDL ellenes autoantitestek
titerét vizsgiltuk. Osszefiiggést kerestiink az antites-
tek eléforduldsa és a hospitilis szak klinikai eseményei
kozott (14).

Betegek és modszerek

Az antifoszfolipid antitestes vizsgilatban 111 beteg vett
részt (66 férfi, 45 nd), a betegek itlagéletkora 58,8 év
(sz€ls6 értékek: 31-85 év) volt. Atlagéletkor a férfiak-
nal: 62,4+13,1 év, itlagéletkor a nSknél: 66,4+1,03 év.
A betegek felvételi diagnézis szerinti megoszldsa: in-
stabil angina (IA): 38 beteg, nem-ST-eleviciés akut
miokardislis infarktus (NSTEMI): 26 beteg, ST-cle-
véci6s akut miokardiilis infarktus (STEMI): 47 beteg.
A vizsgilatok a felvételi vérmintikbél torténtek, a terd-
pia megkezdése el6tt. A kardiolipin (KL) elleni IgG- és
IgM-tipust ellenanyagok mérését a nemzetkozi ajinli-
soknak megfelels ELISA-technikival végeztiik (referen-
ciatartomanyok: <22 GPLU/m, illetve <16 MPLU/ml).
A B,GPI elleni IgG-, IgA- és IgM-tipusti antitestek
meghatirozisa ugyancsak ELISA-val, a mir kozolt
médszer alapjin tortént a DEOEC I Belgygydszati
Klinika Regionilis Immunolégiai Laboratériumiban
(referenciatartomanyok: IgG <14,6 SGU/ml, IgA: <43
U/ml, IgM: <34 U/ml). A lupus antikoagulins kimu-
tat4s a Klinikai Biokémiai és Molekuliris Patolégiai In-
tézetben tortént a nemzetkozi kritériumok alapjan. Be-
tegeink eredményeit 50 egészséges vérad6 adataihoz
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hasonlitottuk (korban é nemben illesztett csoport),
akiknek szérumibél szintén elvégeztik az autoanti-
test-meghatirozsokat. A kontrollszemélyek anamné-
zisében kardislis vagy cerebrilis torténés, tromb0ozisrizi-
k6 nem szerepelt.
Az oxidilt LDL ellenes antitest-meghatdrozisok 34
akut koronaria szindrémis betegben torténtek. A bete-
_geket két csoportba soroltuk abbdl a célbél, hogy meg-
vizsgiljuk, hogy az oxLDL ellenes autoantitesteknek a
beteg felvételekor észlelt szintje mutat-¢ Osszefiiggést
az akut koroniria szindréma szévSdményes vagy sz6-
v6dménymentes lefolydsival.

Magas kockdzatd (high risk) csoport

Azok keriiltek ide, akiknél a hospitélis szakban kamrai
ritmuszavar jelentkezett (6 esetben), akiknek rekurrilé
iszkémids fijdalmuk volt (4 esetben), akiknél siirgSs
koroniria-intervencié valt szitkségessé (3 esetben),
akiknél keringési elégtelenség (10 esetben) vagy kardi-
ilis halslozis lépett fel (8 esetben). A magas kockazata
csoportba sorolt Osszesen 20 beteg 4tlagéletkora
73,05+0,84 (54-84) év volt, nem szerinti megoszlisa 7
férfi és 13 nG. A betegek felvételre keriiltek az alibbi
diagnézisokkal: instabil angina: 5 beteg (25%), nem-ST-
cleviciés akut miokardislis infarktus: 3 beteg (15%),
ST-eleviciés akut miokardialis infarktus (60%): 12 be-
teg. :

Alacsony kockdzatii (low risk) csoport

Ide azokat osztottuk, akiknél az instabil angina (5 be-
teg — 35,7%), illetve az ST-elevicits (7 beteg — 50%) és
nem-ST-eleviciés (2 beteg — 14,3%) miokardiilis in-
farktus szovédménymentesen zajlott. Az alacsony koc-
kézat( csoportba tartozd 14 beteg koziil 7 £ érfi és 7n6
volt, 4tlagéletkoruk 71,36+11,46 (47-87 &v).

A vérvételek a betegek klinikai felvételre keriilésekor, a
terdpia megkezdése elStt torténtek. Az eredményeket
korban és nemben illesztett 27 egészséges, dnkéntes
véradé antitestértékeivel vetettitk Ossze, Sk alkottik
vizsgilatunkban a kontrollcsoportot. Az oxidilt LDL
ellenes IgG-tipusii autoantitest-értékek a betegek peri-
féris vérmintaibél a Regionilis Immunlaborban keriil-

tek meghatirozésra. Az oxLDL ellenes autoantitestek
méréséhez a nemzetkdzi ajinlisoknak megfeleld
ELISA-technikit alkalmaztuk.

A kévetkezd statisztikai probikat haszniltuk fel a szi-
mitisokhoz: Pearson-féle y? statisztika, Mann—Whitney
teszt, Fisher egzakt teszt, Spearman-féle nem parametri-
kus teszt. A p-értéket 0,05 alatt tekintettiik szignifi-
kansnak.

Eredmények

Antifoszfolipid antitestek eléforduldsi
gyakorisiga

Lupus antikoaguldns a 111 vizsgilt beteg egyikében sem
volt kimutathat6. Antikardiolipin (aKL) antitestet 6 be-
tegben tudtunk kimutatni (5,4%), két esetben IgG,
négy esetben IgM-tipust ellenanyagot. Tizenhat beteg-
ben (14,4%), Osszesen 19 esetben taldltunk viszont
B,GPI elleni antitestet: 3 esetben IgG-, 5 esetben IgA-,
és 11 esetben IgM-tipusit. Hirom beteg szérumiban
kettGs antitest-pozitivitds volt jelen: az egyiknél
IgA +igG, a misik kettG esetében IgA +IgM. A férfiak-
ban nagyobb volt a 8,GPI elleni antitestek gyakorisiga
(18,1%), mint a nSkben (8,8%), de a kiilonbség nem
volt szignifikins. Az egészséges kontrollok kozott
aKL-pozitivitis nem fordult €6, mig egy személy szé-
ruméban B8,GPI elleni IgM-tipust ellenanyagot mutat-
tunk ki (2%). A B,GPI elleni antitestek eléfordulisit te-
kintve a hirom betegcsoport (STEMI, NSTEMLI, IA)
kézott nem volt szignifikans kiilonbség. A B,GPI elleni
antitestek megoszlisit a hirom betegcsoportban az
1. tdbldzat tartalmazza.

Bir a B,GPI elleni antitestek egyes izotipusait kiilon-
kiilén vizsgilva onmagaban egyiknek a jelenléte sem
tarsult szignifikinsan az akut koroniria szindrémahoz,
a hirom izotipust egyiittesen tekintve a talalt 14,4%-os
B,GPI elleni antitest-gyakorisig az egészséges egyének-
ben megfigyelt 2%-hoz képest erGsen szignifikins Gsz-
szefiiggést jelent az ellenanyag jelenléte és az akut kar-
dilis torténés kozott (p<0,02)..

Az aKL antitestek alacsonyabb szimban fordultak €l5,
mint az aB,GPI ellenanyagok (5,4%). Ennek ellenére a KL

1. tablézat. B,GPI ellenes antitestek izotipus megoszlasa a kontroll- és a betegcsoportban

Kontrollok ST-elevacids Nem-ST-  Instabil angina Osszes beteg
(n=50) AMI (n=47) elevaciés AMI (n=38) (n=111)
(n=26)
Anti-8,GPI IgG 0 3 0 0 3
Anti-8,GPI IgA 0 3 1 1 5
Anti-8,GPI IgM 1 4 4 3 11
Osszesen 1 10 5 4 19

B8,GP1=B,glikoprotein-1, IgG, IgA, IgM=immunglobulin G, A, M, AMI=akut miokardiilis infarktus
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2. tablazat. Akut koronaria szindrémas betegek mortalitisi adatai

Akut koronaria szindrémas betegek (n=111)

Kovetési id6 aB,GPI-pozitiv (n=16) aB,GPI-negativ (n=95) p-érték
Mortalitas (elhaldlozott betegek szama)
Hospitilis szak 3 6 - ens
30 nap muilva 5 8 p=0,021
6 hénap milva 7 10 p=0,0029

aB,GPI = anti-B,-glikoprotein I antitest

és a B,GPI elleni antitestek el6fordulisa kozott szoros
korrelici6 volt: tipusonként egy-egy kivételtsl eltekint-
ve, a KL elleni antitest pozitiv mintik B,GPI elleni an-
titest pozitivak is voltak. A korrelici6 ellenére az
aB,GPI ellenanyagok érzékenysége nagyobbnak bizo-
nyult akut koroniria szindréméban.

Figyelemre mélt6, hogy a vizsgilt betegek koziil 9
meghalt, és koziilikk 3 beteg (33,3%) szérumiban mu-
tattunk ki 8,GPI elleni antitestet.

Az antifoszfolipid ellenes antitestek vizsgilata sorin
sszevetettiik az aB,GPI antitest pozitiv és negativ be-
tegek mortalitdsi adatait: a hospitalis halilozis tekinte-
tében nem taliltunk szignifikdns kiilonbséget. A bete-
gek sorsit tovibb kovetve azonban mind a 30 napos,
mind a 6 hénapos mortalitds szignifikinsan gyakoribb
volt az aB,GPI-ellenanyag pozitiv csoportban (2. tdbld-
zat).

Megvizsgiltuk az ellenanyagok jelenlétének életkorral
val6 Gsszefiiggését is. Tizenhét beteg volt 50 éves, illet-
ve annil fiatalabb. K6zottiik a B,GPI elleni antitestek
el6fordulisi gyakorisiga magasabb volt (23,5%), mint
az 50 év felettiekben (12,7%).

B.GPI elleni antitestek szintje

Az antitestek el6fordulisi gyakorisiga mellett dsszeha-
sonlitottuk az IgG-, IgA- és IgM-tipust ellenanyagok
szintjét is, betegcsoportonként és Osszességében is.
Eszerint az IgG-tipust ellenanyagok szintje magasabb
volt a betegekben (itlag: 10,2 U/ml, SD: 2,9 U/ml),

mint az egészséges egyénekben (itlag: 9,8 U/ml, SD:
0,6 U/ml) és ez az 6sszefiiggés statisztikailag megkoze-
litette a szignifikins szintet (p=0,05). Az IgA-tipusi
ellenanyagok mennyisége egyértelmtien magasabb volt
az akut koroniria szindrémiban szenvedékben (20,1
U/ml+16,1 U/ml), mint a kontrollban (13,0 U/ml+4,0
U/ml) (p=0,0003). Bir az IgM-ellenanyagszintek
ugyancsak jéval magasabbak voltak a betegekben
(21,2%43,2 U/ml versus 13,426,3 U/ml), az Ssszefiiggés
(val6szintileg az igen nagy sz6éris miatt) nem bizonyult
szignifikinsnak. A KL és B,GPI elleni antitestek szint-
Je kozott — a virtnak megfelel6en — szoros korreliciét
tudtunk kimutatni IgG-tipusok esetében.

B.GPI elleni antitestek isszefiiggése egyéb
betegségekkel

Megvizsgiltuk azon koribbi betegségek el6fordulisit
(a betegek anamnézisét ittekintve), amelyek dsszefiig-
gésben lehetnek az antifoszfolipid elleni antitestek je-
lenlétével. Azt taliltuk, hogy a stroke-on és mélyvénis
trombézison itesett betegekben volt magasabb a B,GPI
elleni antitestek eléfordulisi gyakorisiga a tobbi beteg-
hez viszonyitva (40%, illetve 28,5%), és ez az sszefiig-
gés a stroke esetén erSsen szignifikisnak bizonyult
(p=0,008) (3. tdblizat).

Nem taliltunk ugyanakkor &sszefiiggést a vizsgilt ri-
zik6faktorok fennillisa (dyslipidaemia, hypercholeste-
rinaemia, obesitas, dohdnyzis, hipert6nia, diabetes mel-
litus) és a B,GPI elleni antitestek jelenléte kozott.

3. tablazat. B,GPI elleni antitestek eldfordulasi gyakorisiga az antifoszfolipid antitestek jelenlétével osz-

szefiiggésbe hozhaté betegségek esetén

Betegek Anti-B,GPI pozitivitas Anti-B,GPI pozitivitas p
szama (barmely izotipus) (barmely izotipus) (Fisher
gyakorisaga az adott gyakorisaga exakt
korképben a tobbi betegben teszt)
Stroke 10 4/10 (40,0%) 12/101 (11,8%) 0,008
Status post-AMI 27 3/27 (11,1%) 13/84 (15,4%) 0,7
MVT/PE ; 2/7 (28,5%) 14/104 (13,4%) 0,14

B,GPI=B,-glikoprotein I, AMI=akut miokardilis infarktus, MVT=mélyvénis trombézis, PE=pulmonlis embélia
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Magas kockdzatti —  Alacsony kockdzatti —
szovédményes szovédménymentes

1. abra. Akut koroniria szindrémaban az aoxLDL
antitestszintek Osszefiiggése a hospitalizacié so-
ran kialakul6 szov6dményekkel

OxLDL elleni antitestek osszefiiggése
a klinikai eseményekkel

A misik vizsgilatban az akut korondria szindrémas be-
tegek esetében dsszevetve a klinikai adatokat az oxLDL
ellenes antitestszintekkel Osszefiiggést taldltunk az
emelkedett antitestszintek és az akut korondria szind-
réma hospitilis szakiban felléps magas rizik6ja sz6-
v6dmények megjelenése kozott. A felléps kamrai rit-
muszavar, rekurril6 iszkémiis fajdalom, siirg6s koro-
néria-intervencié, keringési elégtelenség, illetve kardidlis
halilozés alapjin a magas kock4zatt csoportba sorolt
betegeknél az aoxLDL-antitest érték 32,98+31,72
EU/ml-nek adédott, ezzel szemben az alacsony kocka-
zat( csoportban szignifikinsan alacsonyabb antitest-
szinteket tapasztaltunk: 10,87%9,26 EU/ml, p=0,0018
(1. dbra). A magas és alacsony kockizati betegcsoport-
ban a Framinghami rizikétényezk tekintetében nem
talsltunk szignifikins kiilonbséget. A magas és ala-
csony kockézatt csoport €letkorban illesztett, azonban
a nemek arinyiban eltér6 Ssszetételd volt, a magas
kockazatt csoportban a nék arinya magasabb volt,

azonban valamennyien a posztmenopauzilis életkor-
ban voltak.

Megbeszélés

Az akut koroniria szindréma patofiziolégiai alapja a
vulnerabilis aterotrombotikus plakk. A plakk instabilld
vilisiban kitiintetett szereppel bir az immunolégiai, il-
letve gyulladdsos kaszkid, amely elSsegiti/elSidézi a
plakk ruptirijit. Jelen munkinkban ezen mechaniz-
musokon beliil foszfolipid struktirik és a plakk érése
folyamé4n immunogénné val6 oxidilt LDL ellen irdnyu-

16 autoantitestes folyamatokat vizsgiltuk. Ezen auto-
antitestek szerepére vonatkozéan vannak timogato
adatok az irodalomban.

Egy tanulminyban spirdl CT-vel vizsgiltdk tipusos és
atipusos mellkasi f4jdalomra panaszkodé betegekben a
koroniridk kalciumtartalmit, valamint ezzel egyidSben
meghatiroztik az aKL, a B,GPI és az oxidativ LDL el-
lenes antitestek szintjét. A tipusos mellkasi fijdalom
esetén a CT-vel detektilt kalcium mennyisége, valamint
az aKL antitestek eléfordulisa szignifikinsan maga-
sabb volt, mint az atfpusos mellkasi fijdalom esetén. Az
aB,GPI és az aoxLDL antitestek szérumszintje nem kii-
lonbozott szignifikinsan a két betegesoportban. A tipu-
sos mellkasi fjdalom esetén a betegek 35%-dban egyi-
dejtileg volt magas koroniria kalcium és magas aKL an-
titest mérhetd, mig atipusos f4jdalom esetén a két elté-
rés egyiittes magas értéke nem fordult el5 (11).

Egy misik munkacsoport irta le, hogy az aB,GPI anti-
testek szintje emelkedett iszkémiis szivbetegségben.
Instabil anginiban szenvedd betegeknél 45%-os volt az
aB,GPI antitest pozitivitds, mig effort anginisok esetén
csak 11,8%. Ezek alapjin val6szindsithetd, hogy a
B,GPI ellenes antitestek jelenléte az ateroszklerotikus
plakk instabilitdsat jelzi, valamint a T-sejt aktivicict je-
lezheti instabil anginis betegekben (4).

Megvizsgilva kiilonboz6 antifoszfolipid antitesteket,
osszefiiggést kerestek az antitestek el6forduldsa és a
miokardialis infarktus kozott. A vizsgilatban 102 beteg,
ebbél 10 antifoszfolipid szindrémis beteg és 102 egész-
séges kontroll vett részt. 2 alkalommal tortént ELISA-
médszerrel antitest-meghatirozis, az infarktus beko-
vetkezését kvets 4 6ran beliil és 3 hénappal késébb. 4
kiilonbozé antifoszfolipid antitest-titer emelkedését
észlelték az infarktusos betegek 6,9%-4nil. 50 év alatti
férfiaknal taliltak emelkedett antitest-titereket. A 3 hé- -
napos kontrollvizsgilat sordn az antitestszintek normil-
tartomanyban voltak. Ezt a jelenséget az autoimmun
betegségekre jellemzd ciklikussig okozhatja (1).
Kozépkort férfiak kdvetéses vizsgilata sordn azt talil-
tak, hogy az emelkedett protrombin ellenes antitest-
szintek fokozott rizikét jelentenek miokardiilis infark-
tus, illetve kardilis halilozis tekintetében (16). A B,GPI
ellenes antitestek esetében ilyen dsszefiiggést nem tud-
tak kimutatni.

Emelkedett fibrinogén és von Willebrand-faktor szin-
teket mértek antifoszfolipid antitest pozitiv egyének-
nél. Az IgG antikardiolipin-szintek korreliltak a von
Willebrand-faktor szinttel (2). -

Az LDL oxidativ médositisival keletkezé oxidilt LDL
egy olyan plakk specifikus komponens, amely erSs im-
munogén tulajdonsigt é humorilis immunvilasz meg-
indulisit, antitest termelését viltja ki. A humén aoxLDL
antitestek kiilénbozé osztilyokba, alosztilyokba sorol-
hatok: IgA, IgGl, IgG2, IgG3, és IgM (19), azonban az
ateroszklerézisban jitszott szerepiiket tekintve az iroda-
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lomban megoszlanak a vélemények. Szimos olyan ta-
nulminy sziiletett, amelyek az antitestek protektiv sze-
repét timasztjik ald, dllatmodelles kisérletekben az ate-
roszklerézis mértékének redukcidja korrelilt az IgG-
tipusti aoxLDL antitest szintekkel (3), tovibbi azt talil-
tdk, hogy az antitestek kozponti szereppel birnak az
oxLDL-szintek szabilyozisiban. Az oxLDL ellenes anti-
testek megjelennek gyereckekben, egészséges felnSttek-
ben és koroniria szindrémds betegekben is, egy Vizsga-
latban gyermekekben szignifikinsan magasabb szinte-
ket taldltak, mint felnSttekben (), ami azt sugallta,
hogy az antitestek az antigén neutralizilisival védelmet
nytjtanak az ateroszklerézis és a kardiovaszkuldris be-
tegségekkel szemben. Az irodalomban az utébbi idében
elsGsorban az antitestek patogén szerepérél sz616 tanul-
miényok keriiltek el6térbe, amelyek eredményeikkel azt
timasztjdk ali, hogy az emelkedett aoxLDL antitest
koncentricick a kardiovaszkuliris betegségek kifejl6dé-
sének és a periférids okkluziv érbetegségekben az ate-
roszkler6zis progresszidjinak prediktiv jelzi (18). Meg-
Jelenésiik kapcsolatban van a koroniria-angioplasztika
utdn bekévetkez6 korondria-restenosis magas rizik Gja-
val. 2007. januirban megjelent kisérletes adat, hogy az
IgG oxIDL ellenes antitestek kis dézisban el6segitik
mind a CD32A (FcyIll) receptorokon, mind a CD36
(scavenger) receptorokon keresztiili oxLDILfelvételt, ez-
zel szemben nagy dézisban gitoljsk a CD36 (scavenger)
receptorok dltali felvételt és el6segitik az oxLDL felvé-
telét a CD32A (Fcy) receptorokon keresztiil 2 makro-
fagokba (8).

Az els6, prospektiv vizsgilatunkban a B,GPI ellenes an-
titestek fontossigdra hivjuk fel a figyelmet akut koro-
niria szindrémdban. Gyakorisiga messze megel6zi az
IgG-, IgM-tipusii antikardiolipin antitesteket és a
lupus antikoagulinst egyarint. Tekintettel arra, hogy

Irodalom

B,GPI ellenes antitestek kimutatisa csak az utébbi idg-
ben vilt rutinszertien elérhet6vé, indokolt, hogy riterel-
jiik a figyelmet lehetséges szerepére az akut koron4ria
szindréma trombotikus folyamataiban. Ezen trombofil
tényezG detektilisa az akut koroniria szindréma eseté-
ben a szekunder antitrombotikus prevencié fontossi-
gira hivja fel a figyelmet, kiilonds tekintettel arra,
hogy ezen betegek anamnézisében igen gyakori a meg-
el6z5 stroke. Felvetddik, hogy az antifoszfolipid anti-
testek jelenlétével Osszefiiggésbe hozhaté koronsria
trombotikus folyamatok esetén a szekunder prevenci-
6ban erélyesebb antitrombotikus kezelésre van sziik-
ség, tekintettel az esetlegesen tobb szervet érinté arté-
rids trombotikus folyamatokra, valamint a vénis trom-
boembdlids folyamatok megnivekedett kockizatira.
Jelenlegi munkank alapjin annyit illapithatunk meg,
hogy B,GPI ellenes antitestek gyakorisiga magas akut
koroniria szindrémiban és az adatok alapjn felvetsdik
kapcsolata a magasabb halilozisi kockizattal is.

Misik vizsgilatunkban az volt a kérdésfeltevésiink,
hogy az ateroszklerézisban kiemelt Jjelent8ségti oxidilt
LDL ellen képzddstt ellenanyagok alkalmasak-e az in-
stabilitist jelz6 klinikai események monitorozisira. A
vizsgilt oxidilt LDL ellenes antitestszintek szoros Gsz-
szefiiggést mutattak akut koroniria szindrémiban a
hospitalizici6s id6szakban bekovetkezs életet £ enyege-
t6 komplikicickkal, magas szint esetén gyakrabban
fordult el6 kamrai ritmuszavar, rekurrilé iszkémiss
fijdalom, siirgés koroniria-intervencié sziiksége, ke-
ringési elégtelenség vagy halilozis.

Ezen adatok és eredmények birtokiban felvethetjiik,
hogy az:oxLDL ellenes antitest egy lehetséges j bio-
marker az ateroszkler6zis klinikai progresszi6jiban, en-
nek tovibbi elemzésére nagyobb betegszimon térténd
vizsgilatot kezdeményeztiink és inditottunk el.
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