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Ukryte znaczenie suchosci

w reumatologil

Wstep

Izolowane powiekszenie gruczotéw tzowych moze
naleze¢ do spektrum klinicznego zaréwno pier-
wotnego zespotu Sjogrena (PZS), choréb 1gG4-
-zaleznych (IgG4-RD), jak i chtoniakéw oraz infekgji.
Opisywane dotychczas powiekszenie gruczotéw
tzowych w przebiegu PZS uznawane jest za cho-
robe Mikulicza [1], ktéra w ostatnich latach zostata
wliczona w spektrum IgG4-RD. W chorobie tej do-
chodzi do nieprawidtowej interakcji pomiedzy lim-
focytami B i limfocytami cytotoksycznymi CD4+ [2].
W konsekwencji prowadzi to do formowania sie
naciekéw i widknienia narzaddw, co moze powodo-
wac ich uszkodzenie i niewydolnos¢. Choroba lgG4-
-zalezna nie jest jednak synonimem PZS, co zosta-
to uwzglednione w kryteriach klasyfikacyjnych,
w ktérych choroby te nawzajem stanowia swoje
kryteria wykluczenia [3, 4]. Ponadto schemat lecze-
nia tych choréb jest odmienny - w IgG4-RD oparty
gtébwnie na zastosowaniu odpowiednich dawek
glikokortykosteroidéw [5].

Opis przypadku
Kobieta 53-letnia, dotychczas przewlekle chorujaca
jedynie na guzki tarczycy, zostata przyjeta do Kliniki
Reumatologii celem rozszerzenia diagnostyki guza
oczodotu ze spektrum IgG4-RD. W wywiadzie chora
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podawata nawracajace od 40. roku zycia zapalenia
spojowek. W wieku 41 lat (2005 r.) wystapit u niej
incydent powiekszenia slinianki przyusznej prawej
o charakterze guza. Zmiana ta ustgpita samoistnie
w krétkim czasie, bez leczenia. Od tego czasu ko-
bieta odczuwata jednak sucho$¢ jamy ustnej odpo-
wiadajaca kryteriom suchosci AECG [6]. W trakcie
diagnostyki w 2015 r. stwierdzono dodatkowo ze-
spot suchego oka potwierdzony w tescie Schirmera
(OL 0 mm, OP 7 mm) oraz notowano obecnos$¢ prze-
ciwciat przeciwjadrowych (ANA) w mianie 1 : 320.
Nie stwierdzono przeciwciat specyficznych.

W 50. roku zycia (2014 r.) chora zauwazyta u siebie
opadanie powieki prawej oraz obrzek okolicy
gruczotu tzowego prawego. W badaniach obra-
zowych potwierdzono powiekszenie gruczotu
tzowego prawego, ktéry pobrano (niecatkowi-
te usuniecie) do badania histopatologicznego.
W badanym materiale stwierdzono tagodna zmia-
ne ztozona z naciekéw limfocytarnych (benign
lymphoepithelial lesion — BLS) i komérek 1gG. Nie
wykazano markeréw ani cech nieprawidtowych
komérek mogacych odpowiada¢ chtoniakowi.
W wykonanych ponownie badaniach immunolo-
gicznych (2016 r.) wykazano obecnos¢ przeciwciat
specyficznych anty-SSA oraz Ro52 i do leczenia
wtgczono hydroksychlorochine w dawce 200 mg
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na dobe. Do 2018 r. obserwowano stabilizacje
wielkosci gruczotu tzowego.

W kwietniu 2018 r. kobieta ponownie zauwazyta
opadanie powieki prawej i powiekszenie powieki
gornej prawej. W przeprowadzonym badaniu okuli-
stycznym stwierdzono dwojenie oka prawego przy
patrzeniu w prawo. W badaniu metodg rezonansu
magnetycznego oczodotu prawego zobrazowano
powiekszenie gruczotu fzowego do wymiaréw
1,1x0,7%x1cm.

W badaniach laboratoryjnych wykonanych w trak-
cie hospitalizacji w Klinice Reumatologii nie noto-
wano znacznych nieprawidtowosci. Nie byto od-
chylen w morfologii krwi obwodowej, parametrach
funkgji nerek i watroby, stezeniu immunoglobulin,
rozktadzie biatek w elektroforezie. Parametry za-
palne miescity sie w granicach normy. W badaniach
immunologicznych potwierdzono obecnos¢ prze-
ciwciat anty-SSA i Ro52 w niskim mianie (1 : 320).
Oznaczenie stezenia podklasy 1gG4 w surowicy
miescito sie w granicach normy laboratoryjne;j.
Wykonano test niestymulowanego wydzielania
$liny, ktérego wynik miescit sie w granicach normy
(5 ml/min).

W badaniach tomografii komputerowej wyso-
kiej rozdzielczosci oraz ultrasonografii (USG) jamy
brzusznej i weztéw chtonnych obwodowych nie
wykazano zmian patologicznych. W badaniu USG
slinianek zobrazowano niejednorodng echostruk-
ture gruczotéw podzuchwowych i przyusznych,
mogaca odpowiadac zespotowi Sjogrena.

W celu rozszerzenia diagnostyki w kierunku 1gG4-
-RD oraz PZS wykonano badania histopatologicz-
ne: gruczotu fzowego prawego oraz pobranego
gruczotu slinowego mniejszego z wargi. W tkance
gruczotu fzowego utrzymano rozpoznanie BLS.
W materiale nie potwierdzono rozpoznania IgG4-
-RD, nie zaobserwowano zadnych morfologicz-
nych i immunohistochemicznych wyktadnikéw
choréb ze spektrum IgG4-RD. Stwierdzono jedynie
komérki CD138 ogniskowo dodatnie w rozpro-
szonych plazmocytach, ogniskowo dodatnie IgG
oraz zaledwie pojedyncze dodatnie, rozproszone
plazmocyty lgG4.

W badaniu histopatologicznym slinianki wargowe;j
nie stwierdzono naciekéw limfocytarnych, jednak
z uwagi na rozmiary wycinka (Srednica 0,5 mm)
materiat uznano za niediagnostyczny i nierepre-
zentatywny oraz wykonano ponowne pobranie
gruczotu slinowego mniejszego. W uzyskanym ma-
teriale histopatologicznym potwierdzono tym ra-
zem bardzo gesty, intensywny naciek limfocytarny
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z catkowitym zatarciem struktur tkanki, spetniajacy
kryteria morfologiczne PZS.

Ostatecznie u chorej rozpoznano PZS. Do leczenia
hydroksychloroching dotgczono prednizolon w daw-
ce 10 mg p.o. na dobe i uzyskano poprawe kliniczna.

Dyskusja

W przedstawionym przypadku z uwagi na izolowa-
ny guz gruczotu zowego w pierwszej kolejnosci
brano pod uwage chtoniaka. Dlatego w pierwszym
etapie zmiane usunieto oraz wykonano petne ba-
danie histopatologiczne. Wykluczenie procesu
rozrostowego stanowito podstawe dalszej dia-
gnostyki. Powiekszenie gruczotu tzowego moze
wystepowac zarowno w PZS, jak i IgG4-RD. W PZS
objaw ten zostat uwzgledniony w skali oceny zaje-
cia narzadowego ESSDAI (the EULAR Sjégren’s syn-
drome (SS) disease activity index) [6]. Powiekszenie
gruczotu tzowego u chorych z objawami suchosci
kojarzone jest gtownie z chorobg Mikulicza, uzna-
wang obecnie za jedna z prezentacji klinicznych
IgG4-RD [1].

Choroby ze spektrum IgG4-RD charakteryzuja sie
wystepowaniem pseudoguzéw. Zmiany najczesciej
lokalizuja sie w obrebie glowy i szyi [8]. W przebiegu
choroby nie obserwuje sie przeciwciat ANA. W ba-
daniach laboratoryjnych najczestsza nieprawidto-
woscig jest zwiekszone stezenie podklasy IgG4 [9].
Podklasa IgG4 odsetkowo jest najmniejszg podklasg
IgG, stanowigca 3-6% surowiczej IgG. Zauwazo-
no, ze duze surowicze stezenia IlgG4 (zwtaszcza
w przypadku lgG4-zaleznego zapalenia trzustki)
koreluja z nasileniem objawdw klinicznych, bardziej
burzliwym przebiegiem choroby, masywnym na-
cieczeniem narzadu, wspoétwystepowaniem zmian
IgG4-zaleznych w innych narzadach oraz stabsza
odpowiedzig na leczenie. Masywne nacieczenie
narzadu przez komorki zapalne (plazmocyty IgG4+
i limfocyty) moze prowadzi¢ do jego niewydolnosci
[10]. W opisanym przypadku stezenie IgG4 w suro-
wicy miescito sie w granicach normy laboratoryjne;j.
Mimo to zdecydowano sie na rozszerzenie diagno-
styki o badanie histopatologiczne z oceng ilosciowa
stosunku komorek 1gG do IgG4 w bioptacie, kté-
re naszym zdaniem nadal stanowi ztoty standard
w diagnostyce IgG4-RD [8]. Ponadto brak odchylen
w badaniach podstawowych, w tym prawidtowa
wartos¢ OB i prawidtowa elektroforeza biatek su-
rowicy oraz morfologia krwi petnej z rozmazem,
oddalaty nieznacznie rozpoznanie PZS jako pod-
stawowej przyczyny guza. Z drugiej strony ocenia
sie, ze prawie u jednej trzeciej chorych na IgG4-RD

143



— 144

REUMATOLOGIA w POZ

nie obserwuje sie zwyzek 1gG4 w surowicy [11].
Ostatecznie w algorytmie diagnostycznym IgG4-
-RD postuzono sie zaproponowanymi niedawno
na konferencji American College of Rheumatology
(ACR) w Chicago kryteriami klasyfikacyjnymi tej cho-
roby. Kryteria te zostaty stworzone przez czotowych
specjalistow zajmujacych sie IlgG4-RD, pod auspi-
cjami ACR i European League Against Rheumatism
(EULAR). W pierwszym etapie postepowania nalezy
oceni¢, czy zmiany podejrzewane o IgG4-RD znaj-
duja sie w lokalizacjach typowych dla tej choroby.
Za takie lokalizacje uznano: trzustke, drogi z6tciowe,
oczoddt, gruczoty tzowe, duze gruczoty Slinowe,
przestrzen zaotrzewnowa, nerki, aorte, opone twar-
da oraz tarczyce (zapalenie Riedla). Zmiany w tarczy-
cy nie obejmuja autoimmunologicznego zapalenia
tarczycy typu Hashimoto. W kolejnym etapie nalezy
oceni¢, czy chory nie spetnia zadnego z 21 kryteriow
wykluczenia.

Juz na tym poziomie chora nie spetniata kryteriow
rozpoznania lgG4-RD, ale raczej PZS, z powodu
obecnosci przeciwciat specyficznych anty-SSA.
Ponadto po podliczeniu punktéw za poszczegdlne
sktadowe kryteriéw 1gG4-RD chora nie uzyskata
wymaganych do rozpoznania 19 punktéw. Jednak
z uwagi na niskie miano przeciwciat ANA, mozli-
wos¢ wystepowania ich u zdrowej populacji oraz
nietypowa lokalizacje pojedynczego guza zdecydo-
wano o wykonaniu oceny histopatologicznej, ktéra
ostatecznie wykluczyta IgG4-RD. Biorac pod uwage
catoksztatt obrazu klinicznego oraz wyniki wszyst-
kich badan dodatkowych, stwierdzono, ze najpraw-
dopodobniejsza przyczyna powiekszenia gruczotu
tzowego jest PZS. Chora spetniata obowigzujace
kryteria klasyfikacyjne PZS z 2016 r. — 7 punktow
[3]. Powiekszenie gruczotu slinowego wiekszego
w wywiadzie mozna wigzac¢ z PZS, niemniej nie ma
pewnosci co do wykluczenia tta infekcyjnego, tym
bardziej ze zmiana byta asymetryczna i ustapita
samoistnie, bez leczenia.

Podsumowanie

Izolowane powiekszenie duzych gruczotéw $lino-
wych oraz gruczotéw fzowych moze sprawia¢ duze
trudnosci diagnostyczne, szczegdlnie w przypadkach
niepetnoobjawowych. Nalezy réwniez pamieta¢, ze
sam PZS moze okazac sie ostatecznie wtérnym ze-
spotem Sjogrena, a podstawowa choroba moze roz-
wijac sie w dtuzszej perspektywie czasowej. Z drugiej
strony nalezy zachowa¢ duza czujnos$¢ w przysztosci
i monitorowa¢ chora pod katem jednego z najgroz-
niejszych powiktan PZS, jakim sa chfoniaki.

Uwaga: Kryteria 1gG4-RD nie zostaty oficjalnie opu-
blikowane do dnia przygotowania pracy, a jedynie
zaprezentowane na zjeZdzie ACR w 2018 r., dlatego
zostang one w petni przedstawione jedynie podczas
sesji w trakcie konferencji TRENDY W REUMATOLOGI!
NA PRZELOMIE 2018/2019 jako materiat o charakterze
edukacyjnym.
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