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Anti-Th|To-positive Sklero-
dermie: Hohes Risiko fiir
pulmonalarterielle
Hypertonie
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Einige Menschen mit systemischer Skle-
rose weisen antinukledre Antikérper
(ANA) gegen das Th/Ro-Antigen, wel-
ches aus 2 RNA-prozessierenden Enzy-
men und 10 assoziierten Proteinen be-
steht, auf. Anti-Th/To-Positivitdt gilt als
Risikofaktor fiir Lungenkomplikationen,
die klinischen Manifestationen und die
Prognose der Betroffenen sind allerdings
kaum untersucht. Ein US-Forscherteam
schlieBt nun diese Wissensliicke.

Die Wissenschaftlerinnen und Wissen-
schaftler gingen im Rahmen einer Fall-Kon-
troll-Studie insbesondere der Frage nach,
inwiefern Anti-Th/To-Antikorper fiir eine
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pulmonalarterielle Hypertonie pradispo-
nieren. Hierzu werteten sie die Daten von
204 Personen mit einer systemischen Skle-
rose und Anti-Th/To-Nachweis aus, die zwi-
schen 1980 und 2015 an der Universitat
Pittsburgh behandelt worden waren.
Erkrankte, bei welchen zusétzlich andere
Sklerodermie-spezifische Antikorper nach-
weisbar waren, gingen nicht in die Analyse
ein. Das Vergleichskollektiv umfasste 408
Anti-Th/To-negative Patientinnen und Pa-
tienten mit einer systemischen Sklerose.
Von allen Studienteilnehmenden wertete
die Arbeitsgruppe die Ergebnisse umfang-
reicher klinischer, bildgebender und labor-
chemischer Untersuchungen sowie funk-
tioneller Tests aus. Personen, die sich langere
Zeit nicht zu einer Kontrolluntersuchung
vorgestellt hatten, kontaktierten die For-
schenden, um Informationen zu aufgetre-
tenen Komplikationen, zur aktuellen Medi-
kation sowie zu neueren Untersuchungsbe-
funden zu erhalten. AuBer den langfristigen
Krankheitsmanifestationen priiften sie
zudem die Uberlebensprognose der Patien-
tinnen und Patienten.

Ergebnisse

Die mehrheitlich weiblichen Studienteilneh-
menden waren im Schnitt 52 Jahre alt. Im
Vergleich zu den Personen mit anderen Skle-
rodermie-spezifischen Antikdrpern hatten
die Anti-Th/To-positiven Personen signifi-
kant haufiger eine positive Raucheranamne-
se, wiesen signifikant haufiger keine Haut-
verdickung auf und hatten eine signifikant
Iangere Krankheitsdauer. Initial berichteten
die Anti-Th/To-positiven Patientinnen und
Patienten signifikant hdufiger Giber ein Ray-
naud-Phdnomen, litten seltener an Gelenk-
und Sehnenbeschwerden, wiesen aberin der
Bildgebung haufiger eine interstitielle Lun-
generkrankung auf (45 vs. 34%; p=0,05)
und litten bei der Erstvorstellung signifikant
haufiger an einer pulmonalarteriellen Hy-
pertonie (25 vs. 9%; p<0,0001). Im Verlauf
derim Median 6,1 Jahre dauernden Nachbe-
obachtungszeit beobachteten die Forschen-
den bei den Anti-Th/To-positiven Personen
eine weitere Zunahme der Lungenkomplika-
tionen: Der Anteil der Anti-Th/To-positiven
Personen mit interstitieller Lungenerkran-
kung bzw. pulmonalarterieller Hypertonie
betrug im Vergleich zu den Anti-Th/To-ne-
gativen Personen 54 vs.39% (p=0,008) bzw.

38vs. 15%(p<0,0001). Den hdufigsten Sub-
typ der pulmonalen Hypertonie gemaR
WHO-Klassifikation stellte dabei die Gruppe
1 dar: Am Ende der Nachbeobachtungszeit
waren 23 % der Anti-Th/To-positiven, aber
nur 9% der Anti-Th/To-negativen Personen
hiervon betroffen (p<0,0001). Den Berech-
nungen der Wissenschaftlerinnen und Wis-
senschaftler zu Folge ging der Nachweis von
Anti-Th/To-Antikérpern — bei Berlicksichti-
gung des Alters und des Geschlechts — mit
einem signifikant erh6hten Risiko fiir eine
pulmonalarterielle Hypertonie innerhalb
von 10 Jahren nach der Erstvorstellung im
Sklerodermiezentrum einher (Hazard Ratio
3,3;95%K12,3-4,9). Das Risiko fiir eine pul-
monalarterielle Hypertonie der WHO-Grup-
pe 1 stieg dabei etwa um den Faktor 5. Im
Hinblick auf die Prognose zeigte sich: Die ku-
mulative 5-Jahres-Uberlebensrate betrug im
Kollektiv der Anti-Th/To-positiven Personen
68 %, im Kontrollkollektiv dagegen 76 %
(p=0,02). Die Haupttodesursache bei Anti-
Th/To-Nachweis stellte die pulmonalarteri-
elle Hypertonie dar, im Kontrollkollektiv da-
gegen die Lungenfibrose.

FAZIT

Mehr als ein Drittel der Anti-Th/
To-positiven Menschen mit einer
Sklerodermie entwickelt eine
pulmonalarterielle Hypertonie,
insbesondere einen WHO-Typ 1,
unterstreichen die Forschenden.
Angesichts dieser Beobachtungen
empfehlen sie, Betroffene mit
geringer oder fehlender Hautverdi-
ckung sowie nukleoldrem ANA-Mus-
ter gezielt auf Anti-Th/To-Antikorper
zu testen und sorgfaltig auf die
Entwicklung einer pulmonalarteriel-
len Hypertonie bzw. einer interstiti-
ellen Lungenerkrankung zu
tiberwachen.
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