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S t r e s z c z e n i e

W pracy przedstawiono charakterystykê immunologiczn¹ oraz me-
tody wykrywania przeciwcia³ przeciw cytoplazmie granulocytów
obojêtnoch³onnych (ANCA). Omówiono równie¿ zwi¹zek ANCA z ze-
spo³ami chorobowymi, ich znaczenie kliniczne oraz udzia³ w pato-
genezie zapaleñ naczyñ. Zwrócono szczególn¹ uwagê na rolê prze-
ciwcia³ przeciw cytoplazmie granulocytów obojêtnoch³onnych
w rozpoznaniu i monitorowaniu przebiegu ziarniniaka Wegenera.

S u m m a r y

The immunological characteristics and method of ANCA testing
were presented in the paper.
Author shows connection between ANCA and vasculitis, especially
with Wegener`s granulomatosis, and clinical significance of ANCA
as well as their role in the pathogenesis of vasculitis.
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Przeciwcia³a przeciw cytoplazmie granulocytów
obojêtnoch³onnych po raz pierwszy opisali w 1982 r.
Davies i wsp. [1] u 8 chorych na k³êbuszkowe zapalenie
nerek. W 1985 r. van der Woude i wsp. [2] wykazali
obecnoœæ przeciwcia³ swoiœcie reaguj¹cych z ziarnisto-
œciami cytoplazmy granulocytów obojêtnoch³onnych
w surowicy chorych na ziarniniaka Wegenera i nazwali
je AntiNeutrophil Cytoplasmic Antibodies (ANCA).
W dalszych badaniach okaza³o siê, ¿e ANCA pojawiaj¹
siê tak¿e w innych chorobach zwi¹zanych z zapaleniem
naczyñ, szczególnie w zespole Churga i Strauss oraz mi-
kroskopowej postaci guzkowego zapalenia têtnic [3].
Obecnie ANCA uwa¿ane s¹ za szczególnie istotny wy-
k³adnik serologiczny zapaleñ naczyñ, g³ównie ziarninia-
ka Wegenera, mikroskopowej postaci guzkowego zapa-
lenia têtnic (MPA) i gwa³townie postêpuj¹cego, idiopa-
tycznego k³êbuszkowego zapalenia nerek. 

Metody wykrywania ANCA

Immunofluorescencja poœrednia 

Do rutynowej oceny obecnoœci ANCA w surowicy krwi
oraz w p³ynach ustrojowych wykorzystuje siê metodê im-
munofluorescencji poœredniej [4]. W metodzie tej jako
Ÿród³o antygenu stosuje siê granulocyty obojêtnoch³onne
izolowane z surowicy krwi osób zdrowych. Izolacji doko-
nuje siê w taki sposób, aby nie dosz³o do aktywacji komó-
rek, gdy¿ prowadzi ona do uwolnienia enzymów z ziarni-
stoœci cytoplazmatycznych. Wówczas PMNs nie mog¹
s³u¿yæ jako Ÿród³o antygenów. Uzyskane komórki utrwa-
la siê w 96-% alkoholu etylowym w temperaturze 4oC. 

Przy u¿yciu metody immunofluorescencji poœred-
niej wyró¿nia siê 3 typy ANCA: CC--AANNCCAA (cytoplasmic –
typ cytoplazmatyczny) (ryc. 1.), PP--AANNCCAA (perinuclear –
typ oko³oj¹drowy) (ryc. 2.) oraz AA--AANNCCAA (atypical – aty-
powe) (ryc. 3.). 
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Typ cytoplazmatyczny, charakteryzuje siê grubo-
ziarnistym œwieceniem ca³ej cytoplazmy komórki, ze
szczególnym nasileniem w obszarze miêdzy p³atami
j¹dra. Podobny obraz daje typ A-ANCA, jednak œwie-
cenie zwykle jest wówczas drobnoziarniste lub linijne.
Natomiast P-ANCA wywo³uj¹ intensywne œwiecenie

woko³o j¹dra komórkowego. Typy ANCA, okreœlane
metod¹ IIF powinny byæ bardzo krytycznie interpreto-
wane, ze wzglêdu na mo¿liwoœæ fa³szywie dodatnich
wyników, szczególnie u chorych po wielokrotnych
przetoczeniach krwi oraz u kobiet po licznych ci¹¿ach.
Dochodzi wówczas ³atwo do alloimmunizacji i po-

wstania przeciwcia³ przeciw sk³adowym cytoplazmy
PMNs [5]. 

ELISA

Kolejn¹ metod¹ wykorzystywan¹ do oceny ANCA
jest metoda ELISA. S³u¿y ona g³ównie do okreœlenia
swoistoœci antygenowej tych autoprzeciwcia³ [6]. 

Antygeny

Do chwili obecnej nie uda³o siê scharakteryzowaæ
dok³adnie wszystkich antygenów, z którymi reaguj¹
ANCA. Wiêkszoœæ antygenów znajduje siê w obrêbie
ziarnistoœci azurofilnych granulocytów obojêtnoch³on-
nych i lizosomów monocytów. 

C-ANCA reaguj¹ g³ównie z proteinaz¹ 3 (29 kD protei-
naz¹ serynow¹) znajduj¹c¹ siê w ziarnistoœciach azurofil-
nych granulocytów (PR-3 ANCA) [7]. Znacznie rzadziej an-
tygenem dla nich bywa bia³ko BPI (bactericidal permeabi-

lity increasing protein) [8], a tak¿e enolaza i lizozym. W 1%
przypadków równie¿ mieloperoksydaza powoduje cyto-
plazmatyczny typ œwiecenia ANCA. 

G³ównym antygenem dla P-ANCA jest natywna mielo-
peroksydaza, zawarta tak¿e w ziarnistoœciach azurofilnych.
Wykazano, ¿e P-ANCA mog¹ reagowaæ swoiœcie z katepsy-
n¹ G, laktoferryn¹, elastaz¹, katalaz¹ [9]. 

Okazuje siê, ¿e nie wszystkie przeciwcia³a reaguj¹-
ce z ziarnistoœciami cytoplazmy PMNs powoduj¹ od-
powiedni typ œwiecenia w metodzie immunofluore-
scencji poœredniej. Oko³o 50% ANCA reaguj¹cych swo-
iœcie z bia³kiem BPI nie powoduje œwiecenia w meto-
dzie IIF. 

RRyycc..  11.. Przeciwcia³a przeciw cytoplazmie granu-
locytów obojêtnoch³onnych, typ cytoplazma-
tyczny (C-ANCA).
FFiigg..  11.. Antineutrophil cytoplasmic antibodies,

cytoplasmic pattern (C-ANCA).

RRyycc..  22.. Przeciwcia³a przeciw cytoplazmie granu-
locytów obojêtnoch³onnych, typ oko³oj¹drowy
(P-ANCA).
FFiigg..  22.. Antineutrophil cytoplasmic antibodies,

perinuclear pattern (P-ANCA).

RRyycc..  33.. Przeciwcia³a przeciw cytoplazmie granu-
locytów obojêtnoch³onnych, œwiecenie atypowe

(A-ANCA).
FFiigg..  33.. Antineutrophil cytoplasmic antibodies,

”atypical” pattern (A-ANCA).
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PPrrootteeiinnaazzaa  33

Proteinaza 3 jest 29 kD proteinaz¹ serynow¹, wy-
kazuje w³aœciwoœci proteolityczne przeciwbakteryjne
i przeciwgrzybicze. Bierze udzia³ w degradacji bia³ek
macierzy miêdzykomórkowej, szczególnie fibronekty-
ny, kolagenu typu IV i lamininy, przez co umo¿liwia gra-
nulocytom obojêtnoch³onnym przedostawanie siê do
miejsca zapalenia. Jest tak¿e zaanga¿owana w proces
dojrzewania granulocytów obojêtnoch³onnych. Ostat-
nio stwierdzono, ¿e indukuje ona apoptozê komórek
œródb³onka. Jednak do tej pory nie wykazano, czy PR3-
ANCA odgrywaj¹ rolê w patogenezie zapalenia naczyñ
czy s¹ jedynie epifenomenem. Wystêpuj¹ one u 93%
osób z nieaktywn¹ klinicznie i 95–99% z aktywn¹ po-
staci¹ ziarniniaka Wegenera. 

Sekwencja molekularna PR3 jest podobna do se-
kwencji innych proteinaz obojêtnoch³onnych seryno-
wych, takich jak elastaza czy katepsyna. 

MMiieellooppeerrookkssyyddaazzaa  

Mieloperoksydaza stanowi 5% bia³ek ziarnistoœci
granulocytów obojêtnoch³onnych. Jest bia³kiem 140 kD
wystêpuj¹cym w postaci dimerów. Katalizuje ona reak-
cje nadtlenku wodoru z anionami chloru, efektem cze-
go jest powstanie kwasu podchlorawego, który wyka-
zuje silne w³aœciwoœci bakteriobójcze oraz przeciwwiru-
sowe [10]. 

LLaakkttooffeerrrryynnaa

Laktoferryna jest 78 kD bia³kiem wi¹¿¹cym jony ¿ela-
za, ma dzia³anie przeciwbakteryjne. Uwalniana jest
z ziarnistoœci specyficznych granulocytów obojêtno-
ch³onnych pod wp³ywem ich aktywacji. Wyró¿nia siê
2 mechanizmy jej dzia³ania; pierwszy to wi¹zanie jonów
¿elaza, przez co pozbawia drobnoustroje czynnika istot-
nego dla ich wzrostu, drugi zaœ to bezpoœrednie dzia³anie
bakteriobójcze [11]. Wykazano, ¿e laktoferryna ³¹czy siê
z lipidem A, czêœci¹ lipopolisacharydu. Tworzenie wol-
nych rodników tlenowych w miejscu zapalenia wymaga
obecnoœci jonów ¿elaza. Laktoferryna, poprzez wi¹zanie
jonów ¿elaza w miejscu zapalenia, mo¿e przeciwdzia³aæ
uszkodzeniu tkanek przez rodniki tlenowe. Obecna jest
tak¿e we ³zach, mleku, soku trzustkowym, ¿o³¹dkowym,
przez co mo¿e mieæ istotne dzia³anie przeciwbakteryjne.
Przeciwcia³a przeciw laktoferrynie wykazano u chorych
na k³êbuszkowe zapalenie nerek oraz w przebiegu tocz-
nia uk³adowego z zajêciem nerek. 

LLiizzoozzyymm

Lizozym jest 14 kD polipeptydem, zbudowanym
z 129 aminokwasów, wykazuj¹cym dzia³anie przeciw-

bakteryjne. Jest on glikozydaz¹, hydrolizuj¹c¹ wi¹zania
glikozydowe miêdzy wêglem C-1 NAM i C-4 NAG, g³ów-
nego sk³adnika b³ony komórkowej bakterii. Enzym ten
jest obecny w komórkach i p³ynach ustrojowych. Naj-
wiêksza iloœæ lizozymu znajduje siê w ziarnistoœciach
azurofilnych granulocytów obojêtnoch³onnych oraz li-
zosomach monocytów i makrofagów. 

Przeciwcia³a przeciw lizozymowi stwierdzono u cho-
rych na toczeñ uk³adowy [12] i reumatoidalne zapalenie
stawów [13]. 

KKaatteeppssyynnaa  GG

Jest bia³kiem 25 kD, nale¿¹cym do obojêtnych pro-
teaz serynowych, znajduj¹cym siê w ziarnistoœciach
azurofilnych granulocytów obojêtnoch³onnych. Wyka-
zano, ¿e bierze ona udzia³ w procesie agregacji p³ytek
krwi oraz zwiêksza aktywnoœæ kolagenazy granulocy-
tów obojêtnoch³onnych. 

Przeciwcia³a przeciw katepsynie G wykazano u cho-
rych na reumatoidalne zapalenie stawów i wrzodziej¹-
ce zapalenie jelita grubego [14]. 

EEllaassttaazzaa

Znajduje siê w ziarnistoœciach pierwotnych granulo-
cytów obojêtnoch³onnych. Jest bia³kiem o w³aœciwo-
œciach proteolitycznych, powoduje degradacjê elastyny
oraz innych bia³ek macierzy miêdzykomórkowej, takich
jak fibronektyna, laminina oraz kolagen typu IV. W nie-
wielkim zakresie oddzia³uje na kolagen typu I i III. Wy-
kazano tak¿e, ¿e elastaza pobudza syntezê IL-8 przez
komórki œródb³onka naczyñ. Alfa2-antytrypsyna 
i alfa2-makroglobulina s¹ g³ównymi inhibitorami jej ak-
tywnoœci. Stwierdzono, ¿e bierze ona istotny udzia³
w patogenezie takich chorób, jak rozedma p³uc oraz
mukowiscydoza. Przeciwcia³a przeciw elastazie badane
metod¹ IIF powoduj¹ oko³oj¹drowy typ œwiecenia. Ich
obecnoœæ wykazano w przebiegu tocznia uk³adowego
oraz u osób leczonych propylotiouracylem. 

BBPPII  

BPI jest 50 kDa bia³kiem skierowanym przeciwko
bakteriom Gram-ujemnym. Znajduje siê w ziarnisto-
œciach azurofilnych, a tak¿e na b³onie komórkowej gra-
nulocytów [15]. Bakteriobójcze w³aœciwoœci przeciw
Gram-ujemnym drobnoustrojom uwarunkowane s¹
21–25 kD aminokoñcowym fragmentem BPI. 

CCAAPP--3377  

CAP-37, bia³ko znane tak¿e jako azurocydyna, ma
w³aœciwoœci bakteriobójcze, skierowane przeciwko bak-
teriom Gram-ujemnym. Wykazuje ono to dzia³anie tak-
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¿e w stosunku do grzybów, bakterii Gram-dodatnich,
jednak o mniejszym nasileniu. Stwierdzono, ¿e bierze
równie¿ udzia³ w zapalnej odpowiedzi zapocz¹tkowa-
nej przez granulocyty obojêtnoch³onne. Jest silnym
czynnikiem chemotaktycznym dla monocytów [16].
Mo¿e wiêc odgrywaæ rolê w migracji granulocytów oraz
rekrutacji monocytów w miejscu zapalenia. CAP-37
uczestniczy we wtórnej fazie procesu zapalnego. 

Przeciwcia³a przeciw CAP-37 wykazano w surowicy
chorych na mukowiscydozê oraz w przebiegu zaka¿enia
bakteriami Pseudomonas aeruginosa. 

LLaammiinniinnaa  ((LLMMNN))  

Jest glikoprotein¹ znajduj¹ca siê w b³onie podstaw-
nej. U³atwia ona in vitro przyleganie komórek œród-
b³onka i komórek miêœniowych do kolagenu obecnego
w b³onie podstawnej [17]. Laminina jest du¿ym bia³-
kiem o masie ok. 900 kDa i d³ugoœci cz¹steczki 70 nm,
zbudowanym z 3 podjednostek, alfa, beta 1 i beta 2 –
po³¹czonych w cz¹steczkê w kszta³cie wyd³u¿onego
krzy¿a. Ma ona miejsca wi¹¿¹ce kolagen typu IV, hepa-
rynê i integryny. Obecnie odró¿nia siê ok. 11 izoform la-
mininy, znajduj¹cych siê w ró¿nych narz¹dach. Na przy-
k³ad LMN-1, LMN-B2 l LMN-alfa 1 s¹ obecne g³ównie
w obrêbie nerek. 

Pozosta³e antygeny wi¹¿¹ce siê z ANCA

Nale¿¹ do nich HMG1/2 [18] oraz aktyna i inne en-
zymy ziarnistoœci granulocytów obojêtnoch³onnych.
HMG1/2 s¹ to niehistonowe bia³ka chromosomalne,
znajduj¹ce siê w j¹drze komórkowym i cytoplazmie ko-
mórek eukariotycznych. Bior¹ one udzia³ w procesie
transkrypcji i proliferacji komórek. Mimo ¿e nie s¹ one
enzymami ziarnistoœci azurofilnych, to przeciwcia³a
skierowane przeciwko nim daj¹ w metodzie immuno-
fluorescencji poœredniej oko³oj¹drowy typ œwiecenia. 

Przeciwcia³a

Klasy immunoglobulin ANCA

Przeciwcia³a przeciw cytoplazmie granulocytów
obojêtnoch³onnych nale¿¹ najczêœciej do immunoglo-
bulin klasy G. Stwierdzono, ¿e s¹ to g³ównie podklasy
IgG1 i IgG4 [19]. Obecnoœæ ANCA w podklasie IgG3 ma
prognozowaæ du¿¹ aktywnoœæ kliniczn¹ zapalenia na-
czyñ. ANCA mog¹ wystêpowaæ tak¿e w innych klasach
immunoglobulin. Obecnoœæ ANCA w klasie IgA stwier-
dzono u chorych z zespo³em Schönleina i Henocha, ne-
fropati¹ IgA, wrzodziej¹cym zapaleniem jelita grubego
oraz w przebiegu zapaleniu naczyñ obejmuj¹cym g³ów-
nie skórê [20]. Natomiast ANCA w klasie IgM wykazano
w przypadku krwotocznego zapalenia naczyñ obejmu-

j¹cego nerki i p³uca. Nie zaobserwowano korelacji miê-
dzy nasileniem objawów klinicznych a klas¹ ANCA. 

Zwi¹zek ANCA z zespo³ami chorobowymi 

Obecnoœæ ANCA stwierdzano g³ównie w przebiegu
niektórych chorób reumatycznych, chorób nerek, w¹-
troby, jelita grubego, p³uc oraz chorób indukowanych
lekami i toksynami. 

Wystêpowaniem ANCA w przebiegu uk³adowych
chorób tkanki ³¹cznej zajmowa³o siê wielu badaczy
[21–23]. Wykazano je u chorych z ziarniniakiem Wege-
nera [2], w zespole Churga i Strauss [3], w chorobie
Behçeta, w przebiegu reumatoidalnego zapalenia sta-
wów [24, 25], przewlek³ego m³odzieñczego zapalenia
stawów [26], zespo³u Felty’ego [27] tocznia rumieniowa-
tego uk³adowego [28], twardziny uk³adowej [29], zespo-
³u Sjögrena [30], zapalenia wielomiêœniowego, w reak-
tywnym zapaleniu stawów [31] oraz u chorych z zespo-
³em antyfosfolipidowym i mieszan¹ krioglobulinemi¹
[32]. Œcis³y zwi¹zek pomiêdzy C-ANCA/PR-3 ANCA a ziar-
niniakiem Wegenera wykazano w licznych publikacjach
[33, 34]. U 80–95% chorych na ziarniniaka Wegenera
stwierdza siê C-ANCA przy u¿yciu metody immunoflu-
orescencji poœredniej. Czu³oœæ tych autoprzeciwcia³
uwarunkowana jest aktywnoœci¹ choroby oraz rozleg³o-
œci¹ zmian. Ostatnie badania wykaza³y, ¿e czu³oœæ dla
nieaktywnej postaci choroby wynosi 63%, a dla postaci
aktywnej 91% [34], swoistoœæ okreœlono na 95–99%.
W pozosta³ych chorobach, szczególnie w mikroskopowej
postaci guzkowego zapalenia têtnic i zespole Churga
i Strauss, u 70% osób stwierdzono P-ANCA, które swo-
iœcie reagowa³y z mieloperoksydaz¹ [9]. U ok. 25% cho-
rych na MPA wykazano tak¿e ANCA reaguj¹ce z PR-3.
Zhao i wsp. [35] obserwowali ANCA swoiœcie reaguj¹ce
z azurocydyn¹ u chorych z zapaleniem naczyñ. Jednak
ich znaczenie kliniczne nie zosta³o dotychczas potwier-
dzone. Wydaje siê, ¿e by³y one raczej wynikiem poliklo-
nalnej aktywacji przez leki, g³ównie hydralazynê. ANCA
stwierdzano tak¿e u 40–60% osób z rzadk¹ postaci¹ za-
palenia naczyñ obejmuj¹cego oœrodkowy uk³ad nerwo-
wy. U wiêkszoœci chorych by³y to P-ANCA reaguj¹ce
swoiœcie z MPO, jednak w nielicznych przypadkach 
C-ANCA. W przebiegu choroby Behçeta wykazywano
równie¿ obecnoœæ ANCA, jednak w ostatnio przeprowa-
dzonych badanych na du¿ej liczbie chorych obserwacje
te nie zosta³y potwierdzone [36]. 

Obecnoœæ P- lub A-ANCA stwierdzano u 15–30%
chorych w przebiegu tocznia uk³adowego, reumatoidal-
nego zapalenia stawów i zespo³u Sjögrena. U chorych
na reumatoidalne zapalenie stawów ANCA reagowa³y
z licznymi antygenami, do których nale¿y: MPO, lakto-
ferryna, lizozym. Jednak do chwili obecnej g³ówny anty-
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gen nie zosta³ zidentyfikowany. Natomiast w surowicy
chorych na toczeñ uk³adowy wykazano obecnoœæ 
ANCA, które reagowa³y swoiœcie z laktoferryn¹, MPO
i katepsyn¹ G [37]. W przebiegu uk³adowych chorób
tkanki ³¹cznej rzadko wykrywa siê ANCA reaguj¹ce
swoiœcie z proteinaz¹ 3. Obecnoœæ ANCA wykazano
tak¿e w przypadkach choroby Kawasaki [38] oraz
w przebiegu zespo³u Sweeta [39] i Coghana [40]. 

W przypadku idiopatycznego, szybko postêpuj¹ce-
go k³êbuszkowego zapalenia nerek ANCA s¹ obecne
u 45–65% chorych, reaguj¹ one g³ównie z mieloperok-
sydaz¹. 

W przebiegu pe³noobjawowego zespo³u Goodpa-
sture u 20–40% chorych wykazano obecnoœæ ANCA
jednoczeœnie z przeciwcia³ami przeciw b³onie podstaw-
nej. Reagowa³y one g³ównie z mieloperoksydaz¹, daj¹c
oko³oj¹drowy typ œwiecenia w metodzie immunoflu-
orescencji poœredniej. 

ANCA wykrywa siê tak¿e w innych chorobach
o pod³o¿u autoimmunologicznym. Nale¿¹ do nich wrzo-
dziej¹ce zapalenie jelita grubego, przewlek³e aktywne
zapalenie w¹troby [41] i pierwotne twardniej¹ce zapa-
lenie dróg ¿ó³ciowych [8]. Ich obecnoœæ wykazano w su-
rowicy krwi u 40–80% chorych na wrzodziej¹ce zapale-
nie jelita grubego [42] i w 10–20% przypadkach choro-
by Leœniowskiego-Crohna [43]. W metodzie immuno-
fluorescencji poœredniej w wiêkszoœci dawa³y atypowy
typ œwiecenia, w nielicznych przypadkach by³y to P-A-
NCA. Reagowa³y one g³ównie z katepsyn¹ G i BPI [ 8].
Wykazano tak¿e, ¿e mog¹ byæ skierowane przeciwko
lamininie A, B1. W przypadku chorób w¹troby o pod³o-
¿u autoimmunologicznym ANCA wykazano u 65–80%
osób z pierwotnym twardniej¹cym zapaleniem dróg
¿ó³ciowych i u 65–95% osób z autoimmunologicznym
zapaleniem w¹troby. By³y to g³ównie p-ANCA, które
swoiœcie reagowa³y z laktoferryn¹ [41]. 

ANCA wykrywano równie¿ w przebiegu zaka¿enia
wirusem HIV, aktywnej postaci gruŸlicy [44], zapaleniu
wsierdzia, zaka¿eniach grzybiczych, amebiozie i malarii
[45]. Wiêkszoœæ przypadków to pojedyncze opisy kazu-
istyczne. Obecnoœæ ANCA by³a prawdopodobnie raczej
wynikiem aktywacji granulocytów obojêtnoch³onnych
ni¿ wyk³adnikiem zapalenia naczyñ. 

U osób leczonych metizolem, propylotiouracylem, sul-
fasalazyn¹, D-penicylamin¹, minocyklin¹, hydralazyn¹,
a tak¿e allopurynolem, u których obserwowano objawy
kliniczne zapalenia naczyñ, wykazano równie¿ obecnoœæ
ANCA [46, 47]. W wiêkszoœci przypadków by³y to P-ANCA,
które reagowa³y swoiœcie z MPO oraz elastaz¹. ANCA
skierowane przeciw PR-3 wykazywano tak¿e u chorych
leczonych tiouracylem. 

ANCA, które wykrywano w przebiegu pylicy [48]
oraz u chorych na mukowiscydozê, [49] by³y skierowa-

ne przeciw MPO. Ostatnie badania wskazuj¹, ¿e prze-
ciwcia³a te s¹ obecne u osób z przewlek³¹ kolonizacj¹
uk³adu oddechowego przez Pseudomonas aeruginosa. 

Wykazano je tak¿e u chorych z zatorami choleste-
rolowymi, po transplantacji nerek powik³anej zapale-
niem naczyñ, w przebiegu zapalenia rdzenia krêgowe-
go [50], zapalenia têczówki [14], w chorobie Bürgera
[51] oraz u osób, u których w m³odym wieku by³y obec-
ne zaawansowane zmiany mia¿d¿ycowe [52]. Nato-
miast atypowe ANCA wykrywano u chorych leczonych
immunoglobulinami podawanymi do¿ylnie, szczególnie
wtedy, gdy stosowano je w du¿ych dawkach [53]. 

Znaczenie kliniczne ANCA

Przeciwcia³a przeciw cytoplazmie granulocytów
obojêtnoch³onnych zyska³y istotn¹ pozycjê w diagno-
styce serologicznej zapaleñ naczyñ. Dotychczasowe
postêpowanie diagnostyczne w tych zespo³ach choro-
bowych opiera³o siê g³ównie na ocenie objawów kli-
nicznych i biopsji narz¹du, w którym toczy³ siê proces
zapalny. Obecnie uwa¿a siê, ¿e ANCA – zarówno 
C-ANCA, jak i P-ANCA – pe³ni¹ istotn¹ rolê w potwier-
dzeniu rozpoznania uk³adowych postaci zapalenia na-
czyñ, s¹ tak¿e markerem w rozpoznaniu ziarniniaka
Wegenera. Wykazano, ¿e obecne s¹ u 65% chorych
z nieaktywn¹ i 95–99% chorych z aktywn¹ postaci¹
tej choroby. Ich miano koreluje z aktywnoœci¹ procesu
zapalnego, a tak¿e z odpowiedzi¹ na zastosowane le-
czenie. Nawrót ziarniniaka Wegenera przejawia siê
zwiêkszeniem miana ANCA, szczególnie podklasy
IgG3. Œredni czas, który up³ywa miêdzy wzrostem
miana przeciwcia³ a pojawieniem siê objawów klinicz-
nych, wynosi 7 tyg. Miano ANCA u osób z ziarninia-
kiem Wegenera radykalnie obni¿a siê po transplanta-
cji nerek. Chorzy, u których stwierdza siê PR3-ANCA,
czêsto maj¹ zajête górne drogi oddechowe oraz oko-
³onaczyniowe nacieki w obrêbie zajêtego narz¹du. Na-
tomiast MPO-ANCA pojawiaj¹ siê najczêœciej u osób
w podesz³ym wieku z zajêciem obwodowego uk³adu
nerwowego, p³uc i nerek. Œmiertelnoœæ chorych na mi-
kroskopow¹ postaæ guzkowego zapalenia têtnic by³a
wy¿sza wtedy, gdy stwierdzano C-ANCA, ni¿ w przy-
padkach, w których obecne by³y P-ANCA. Wykazano
tak¿e, ¿e obecnoœæ C-ANCA wi¹¿e siê ze z³ym rokowa-
niem co do czynnoœci nerek. Z punktu klinicznego
istotne jest odró¿nianie mikroskopowego guzkowego
zapalenia têtnic od klasycznej postaci tej choroby. Ob-
serwacje wskazuj¹, ¿e miano P-ANCA zwiêksza siê
wtedy, gdy dochodzi do wznowy choroby, jednak
stwierdza siê to u 50% chorych. Natomiast w przy-
padku MPA ANCA obecne s¹ u ok. 50–75% chorych,
a w zajêciu oœrodkowego uk³adu nerwowego proce-
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sem zapalnym o typie vasculitis u 50–70%. Swoistoœæ
C-ANCA dla ziarniniaka Wegenera wynosi 95%, a
p-ANCA dla MPA 80–90%. 

U chorych na mukowiscydozê ANCA reaguj¹ swoiœcie
z c-koñcowym fragmentem BPI, który jest niezbêdny do
opsonizacji. Autoprzeciwcia³a te maj¹ tak¿e zdolnoœæ ha-
mowania opsonizacji. Wykazano ponadto ujemn¹ korela-
cjê pomiêdzy mianem BPI-ANCA a czynnoœci¹ p³uc. Byæ
mo¿e w przysz³oœci dziêki leczeniu prowadz¹cemu do za-
hamowania produkcji BPI-ANCA bêdzie mo¿na zmniej-
szyæ nasilenie objawów klinicznych mukowiscydozy. 

Hipotezy dotycz¹ce roli ANCA 
w patogenezie chorób zapalnych

Dotychczas nie ustalono jednoznacznie znaczenia
ANCA w patogenezie zapaleñ naczyñ [54]. Badania na
modelu zwierzêcym wykaza³y istotny ich udzia³ w pro-
cesie zapalnym obejmuj¹cym naczynia krwionoœne
[55]. Uwa¿a siê, ¿e prawdopodobnie ANCA poœrednio
lub bezpoœrednio pobudzaj¹ granulocyty obojêtno-
ch³onne do tworzenia siê nacieków zapalnych i uszko-
dzenia komórek œródb³onka naczyñ, zapocz¹tkowuj¹c
tym proces zapalny w ich obrêbie [56, 57]. Antygeny,
z którymi reaguj¹ ANCA, tj. MPO i PR-3, s¹ obecne na
b³onie komórkowej granulocytów obojêtnoch³onnych
po wczeœniejszym ich pobudzeniu przez cytokiny [58]
lub jako wynik apoptozy tych komórek [59]. Po³¹czenie
siê ANCA z tymi antygenami prowadzi do wybuchu tle-
nowego, degranulacji i uwolnienia cytokin [60]. Po³¹-
czenie ANCA z FcGamma RIIalfa i FcgammaRIIIb, znaj-
duj¹cymi siê na powierzchni granulocytów, prowadzi
do ich aktywacji [61, 62]. Pobudzone granulocyty maj¹
zdolnoœæ ³¹czenia siê tak¿e z aktywowanymi komórka-
mi œródb³onka [63], czego efektem jest ich uszkodze-
nie. Natomiast Yang J. J. i wsp. [64] udowodnili, ¿e pro-
teinazy serynowe wykazuj¹ w³aœciwoœci indukuj¹ce
apoptozê komórek œródb³onka. Wiadomo równie¿, ¿e
ANCA indukuj¹ uwolnienie przez monocyty czynników
chemotaktycznych, takich jak MCP-1 i IL-8 [65], czego
wynikiem jest powstanie nacieku zapalnego w obrêbie
œciany naczynia krwionoœnego, sk³adaj¹cego siê g³ów-
nie z monocytów i granulocytów. 

Wyniki badañ doœwiadczalnych oraz fakt, ¿e u 75%
chorych z ziarniniakiem Wegenera miano ANCA wyka-
zuje korelacjê z aktywnoœci¹ choroby, przemawiaj¹ za
udzia³em tych autoprzeciwcia³ w patogenezie zapale-
nia naczyñ. 

Jednak badania in vitro nie potwierdzi³y obecnoœci
ANCA lub z³ogów IgG w tkankach zajêtych procesem
zapalnym. Obecnoœæ ziarniniaków sk³adaj¹cych siê
g³ównie z aktywowanych limfocytów T oraz ich obec-
noœæ w znacznej iloœci we krwi wskazuje bardziej na

udzia³ odpowiedzi komórkowej ni¿ humoralnej w zapa-
leniu naczyñ. Ponadto podanie zwierzêtom MPO-ANCA
nie indukowa³o zapalenia naczyñ, a u 35% chorych
z potwierdzonym rozpoznaniem ziarniniaka Wegenera
lub MPA nie stwierdza siê ANCA. Wszystkie te fakty
przemawiaj¹ przeciw istotnemu udzia³owi ANCA w pro-
cesie zapalenia naczyñ. 
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