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Manifestacja ultrasonograficzna zajetych miesni szkieletowych
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The ultrasonographic manifestation of infected skeletal muscles in a patient with
fulminant dermatomyositis with rhabdomyolysis
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Streszczenie

Zapalenie skorno-miesniowe (dermatomyositis — DM) to przewle-
kta, idiopatyczna miopatia zapalna przebiegajaca ze zmianami
skérnymi. Do charakterystycznych objawéw choroby nalezg osta-
bienie sity migsniowej obreczy barkowej i/lub biodrowej oraz
wystepowanie typowych zmian skérnych. Leczeniem pierwszego
rzutu u pacjentéw z DM jest zastosowanie glikokortykosteroidéw.
Przy braku efektéw leczenia, a szczegélnie w przypadku zajecia
narzadéw wewnetrznych, stosuje sie leczenie immunosupresyjne,
podaje immunoglobuliny lub leki biologiczne.

W pracy opisano przypadek 32-letniego pacjenta z rabdomiolizg
(CPK 55 007 j./l) w przebiegu DM. Poza typowymi zmianami skor-
nymi dla DM u chorego stwierdzono gwattownie przebiegajace,
ciezkie uszkodzenie miesni z mialgia, ostabieniem sity miesniowe;j
karku, obreczy barkowej i biodrowej. W badaniu fizykalnym szcze-
g6lna uwage zwrdcito znaczne powiekszenie obwodu szyi, twarde,
bolesne, napiete migsnie szkieletowe z charakterystycznym dla
miopatii zapalnej obrazem ultrasonograficznym. U pacjenta szybko
rozpoczeto leczenie pulsacyjne metyloprednizolonem. Uzyskano
poprawe stanu ogdlnego, powr6t sity miesniowej, biochemicznie
zmniejszenie stanu zapalnego i normalizowanie sie aktywnosci
enzymow miesniowych oraz wycofywanie sie ultrasonograficz-
nych cech uszkodzenia miesni szkieletowych (tab. | oraz ryc. 11i2).

Summary

Dermatomyositis (DM) is a chronic, idiopathic inflammatory
myopathy with characteristic cutaneous changes. The main symp-
toms include symmetric, proximal muscle weakness, especially
shoulder or pelvic girdle muscles, with myalgia and skin rash. Glu-
cocorticosteroids are usually the first-line empirical therapy in
patients with DM. Immunosuppressive treatment including
immunoglobulin and biological therapy is used in case of organ
involvement and lack of treatment efficacy.

A case of a thirty-two year old patient with dermatomyositis and
rhabdomyolysis (CPK 55 007 U/|) is presented in the article. Apart
from typical skin rash, ultrastructural damage in skeletal muscles
with myalgia and muscle weakness (especially neck muscles,
shoulder and pelvic girdle muscles) was observed in this patient.
The physical examination showed an enlarged neck circumfer-
ence; the muscles were tough, hard, painful and tense. In the
ultrasonographic picture of muscles the characteristic features of
infammatory myopathy were observed. Therapy with methyl-
prednisolone was promptly administered. The improvement of
general condition, return of muscular strength, decrease of bio-
chemical parameters of inflammation, normalization of muscle
enzymes and regression of USG-measured indicators of muscle
damage was achieved (Table | and Fig. 1, 2).
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Wstep

Zapalenie skorno-miesniowe (dermatomyositis — DM)
to rzadka przewlekta uktadowa choroba tkanki tacznej o nie-
znanej etiologii i podtozu autoimmunologicznym, prze-
biegajaca z zaburzeniami odpornosci humoralnej. W trak-
cie choroby moze dochodzi¢ do rozwoju zmian narzadowych
z zajeciem tkanki srédmiazszowej ptuc, serca, stawow
i nerek. Zapadalnos¢ na idiopatyczne zapalne choroby mie-
$ni wynosi 1-8 przypadkéw na milion oséb w populacji ogdl-
nej na rok. Na DM choruja zaréwno dzieci, jak i dorosli,
kobiety 2-3 razy czesciej niz mezczyzni, a czestos¢ wyste-
powania jest zmienna geograficznie i zwieksza sie na tere-
nach potozonych coraz blizej rdwnika. Ma to zwiazek z wiek-
sza ekspozycja na promieniowanie ultrafioletowe. Narazenie
na promieniowanie UV ma zwigzek z podtypem DM sko-
jarzonym z obecnoscig przeciwciat anty-Mi-2 [1].

W patogenezie DM odgrywaja role mechanizmy auto-
immunologiczne zainicjowane przez czynniki srodowisko-
we, szczegblny jest udziat wirusow, a takze wptyw infekcji
0 innej etiologii oraz lekéw i czynnikéw chemicznych. Zacho-
rowaniu sprzyja predyspozycja genetyczna. Sugeruje sie
zwiekszona lub nieprawidtowa ekspresje antygendw zgod-
nosci tkankowej klasy I lub II; u rasy kaukaskiej wystepo-
waniu choréb sprzyja obecnos¢ antygenéw HLA-DRB1*0301
i HLA-DQA1*501, a u rasy z6ttej antygenu HLA-B7 [2].

Rozpoznanie zapalenia skérno-miesniowego ustala sie
na podstawie kryteriow Bohana i Petera z 1975 r. Naleza
do nich kryteria kliniczne, biochemiczne, histologiczne, elek-
tromiograficzne i skérne. Do najbardziej charakterystycz-
nych zmian skérnych zalicza sie: heliotropowy rumien
powiek, rumien dekoltu w ksztatcie litery V, rumief karku
i ramion przypominajacy szal, objaw i grudki Gottrona,
tzw. rece mechanika oraz nadwrazliwos¢ na Swiatto. Roz-
poznanie DM jest pewne, gdy spetnione s3 3 lub 4 kryte-
ria z pierwszych czterech oraz wystepuja typowe zmiany
skorne [3].

Opis przypadku

Pacjent, lat 32, byt hospitalizowany na Oddziale Kar-
diologiczno-Internistycznym w Toruniu z powodu trwa-

jacych od kilku dni bélow w klatce piersiowej. Trzy tygo-
dnie wczesdniej pacjent przebyt infekcje gardta i zapalenie
ucha; byt leczony m.in. amoksycyling z kwasem klawu-
lanowym, a nastepnie klarytromycyng. W trakcie dia-
gnostyki internistycznej wykluczono przyczyne kardiogenna
dolegliwosci, a wystapienie zmian skérnych u pacjenta
pozwolito na ustalenie rozpoznania zapalenia skérno-
-miesniowego. Z uwagi na duze stezenie kinazy fosfokre-
atynowej — 62 000 j./l (norma: < 171j./1) z towarzyszaca
mioglobinurig i ryzyko ostrej niewydolnosci nerek pacjen-
towi podano dwa pulsy metyloprednizolonu (tacznie 2 g).
Nastepnie pacjenta przekazano na Oddziat Kliniczny
Reumatologii i Uktadowych Choréb Tkankitgcznej w celu
rozszerzenia diagnostyki i kontynuacji leczenia.

W badaniu fizykalnym stwierdzono znaczne powiekszenie
obwodu szyi, twarde, bolesne, napiete miesnie szkieletowe
karku, obreczy barkowej i biodrowej oraz typowe zmiany skor-
ne dla DM w postaci rumienia heliotropowego powiek z towa-
rzyszacym obrzekiem, rumienia karku, dekoltu i barkéw
(objaw szala) oraz rumienia i grudek Gottrona. Ostabiona sita
miesniowa dotyczyta miesni karku, obreczy barkowej i bio-
drowej. W dniu przyjecia na oddziat w badaniach dodatko-
wych stwierdzono miernie podwyzszone parametry stanu
zapalnego — leukocyty 14,6 x 109/l (norma: 3,9-10,2); CRP 8,3
mg/| (norma: 0-1); OB 23 mm/h oraz biochemiczne wyktad-
niki uszkodzenia miesni szkieletowych CPK 56 007 j./I
(norma: < 171), AIAT 860 j./l (norma: < 45), AspAT 2713 j./|
(norma: < 35), LDH 2181 j./l (norma: < 248) przy prawidto-
wym stezeniu kreatyniny (tab. I).

W ocenie ultrasonograficznej miesnie szkieletowe
staty sie niejednorodne o echogenicznosci nizszej niz migzsz
gruczotu tarczowego, miejscami nawet z uwidocznionymi
obszarami bezechowymi (ryc. 11i 2).

W trakcie hospitalizacji wykonano wiele badah w celu
potwierdzenia postawionej diagnozy i oceny zaawanso-
wania choroby. W badaniu elektromiograficznym (EMG) opi-
sano symetryczne uszkodzenie miesni szkieletowych
z zapisem charakterystycznym dla pierwotnego uszkodzenia
miesni, tj. w spoczynku liczne potencjaty fibrylacyjne, poten-
cjaty wktucia, potencjaty motoryczne o niskiej amplitudzie
ze skréconym czasem trwania. W badaniu histopatolo-
gicznym wycinka skérno-miesniowego z miesnia czwo-

Tabela I. Wyniki badan laboratoryjnych — enzyméw miesni szkieletowych u pacjenta z dermatomyositis
Table I. Results of laboratory tests — skeletal muscle enzymes in a patient with dermatomyositis

Badane parametry 23.12.2010 12.01.2011 21.02.2011 4.05.2011 29.09.2011
CPK (norma: < 171 j./1) 56 007 5294 2182 1387 98
AIAT (norma: < 45 j./1) 860 381 132 97 34
AspAT (norma: < 35 j./1) 2713 355 132 97 23
LDH (norma: < 248 j./1) 2181 - - 584 -
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Ryc. 1i 2. Ultrasonograficzny obraz zajetych miesni szkieletowych szyi w poczatkowej fazie dermatomyosi-
tis. Miesnie sg niejednorodne o echogenicznosci nizszej niz migzsz gruczotu tarczowego, miejscami z wi-
docznymi obszarami bezechowymi.

Fig. 1 and 2. Ultrasound image of the skeletal muscles of the neck obtained in the early phase of dermato-
myositis. Muscles are heterogeneous of echogenicity lower than the parenchyma of the thyroid gland, places

with visible anechoic areas.

rogtowego uda uwidoczniono zmiany charakterystyczne
dla dermatomyositis, takie jak okotonaczyniowe i $réd-
Scienne obfite nacieki zapalne z komérek limfoidalnych
i pojedynczych granulocytéw, intensywnosé naciekéw
zmniejszajaca sie w gtebszych warstwach skoéry i tkanki
podskérnej. W ocenie miesnia stwierdzono: wokét i w Scia-
nach naczyn krwionosnych nacieki zapalne z komérek lim-
foidalnych, w pojedynczych naczyniach zakrzepy w stadium
organizacji, uszkodzenie grupy witékien miesniowych,
w jednym z peczkéw az do martwicy, z obecnoscia makro-
fagobw z cechami fagocytozy, obecne pojedyncze wtdkna
regeneracyjne. W badaniach immunologicznych wykaza-
no obecnos¢ przeciwciat anty-Mi-2, nie wykazano prze-
ciwciat przeciwko dsDNA, UIRNP, Ro, La, Jo-1, MPO, PR3,
ACA w klasie IgM i 1gG, B,-glikoproteiny I.

Pacjent spetniat kryteria pewnego rozpoznania zapale-
nia skérno-migsniowego; poza tym stwierdzono obecnos¢
przeciwciat swoistych dla zapalenia miesni (myositis specific
antibodies — MSA), tj. anty-Mi-2. Przeciwciato przeciw jadro-
wej helikazie anty-Mi-2 jest najbardziej specyficzne dla DM,
cho¢ stwierdza sie je stosunkowo rzadko (u ok. 20% pacjen-
téw). U chorego wdrozono leczenie pulsacyjne metylo-
prednizolonem dozylnie (1 g przez 3 kolejne dni co 4 tygo-
dnie) i intensywne nawodnienie pod kontrola dobowego
bilansu ptynéw. Z uwagi na ryzyko rozwoju ostrej niewy-
dolnosci nerek w przebiegu rabdomiolizy oraz z powodu
zwiekszonych stezeh markerow martwicy miesnia sercowego
z intermitujacym niepetnym blokiem prawej odnogi pecz-
ka Hisa pacjent wymagat Scistego monitorowania leczenia.
U chorego nie stwierdzono zajecia innych narzadoéw
wewnetrznych wymagajacego zintensyfikowania terapii.
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Obecnie pacjent jest po 7 cyklach leczenia pulsacyjnego
metyloprednizolonem (Solu-Medrol). Ponadto od 4 miesiecy
przyjmuje azatiopryne w dawce dobowej 150 mg, czyli przy
masie ciata 68 kg — 2,2 mg/kg m.c. na dobe. Mimo zale-
cen oszczedzajacego trybu zycia, pacjent jest czynny
zawodowo, wrécit do pracy fizycznej. Mezczyzna czuje sie
dobrze, sita miesniowa wrdcita do normy, unormowaty sie
biochemiczne wyktadniki uszkodzenia miesni szkieletowych.
Zmienione zapalnie miesnie powoli wykazywaty w obra-
zie USG powrdét do stanu prawidtowego. Stopniowo zani-
katy tez obszary bezechowe i hipoechogeniczne w obrebie
zajetych zapalnie miesni, a struktura miesni stawata sie
jednorodna i normoechogeniczna.

Omowienie

Przebieg choroby i rokowanie u pacjenta z miopatia
zapalng zalezg od typu schorzenia. W artykule opisano przy-
padek mtodego, dotychczas zdrowego mezczyzny. Chory
3 tygodnie przed zachorowaniem przebyt infekcje gérnych
drég oddechowych o nieznanej etiologii. U pacjenta nale-
zy uwzgledni¢ mozliwos¢ indukowania DM przez infekcje
wirusowa. U chorych z DM, z jego ostrym poczatkiem, szcze-
golnie z obecnoscia przeciwciat anty-Mi-2, mozna prze-
widywaé dobra odpowiedZ na zastosowane leczenie.
Lekami pierwszego rzutu sa glikokortykosteroidy. Brak
poprawy jest wskazaniem do podania lekéw drugiego rzu-
tu. Nalezy wdrozy¢ terapie skojarzona glikokortykostero-
idami z lekami immunosupresyjnymi, takimi jak meto-
treksat, cyklosporyna, azatiopryna czy mykofenolan
mofetylu. W przypadkach opornych prébuje sie zastoso-
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wac leki biologiczne, gtéwnie rytuksymab. W patogene-
zie DM wystepuja zaburzenia odpowiedzi humoralnej, dla-
tego rytuksymab, jako przeciwciato przeciwko przezbto-
nowemu antygenowi CD20 wystepujgcemu na limfocytach
B (dojrzatych i preB), moze znalez¢ zastosowanie w lecze-
niu DM [4-6].

W literaturze przedmiotu sa prace, w ktérych opisano
zastosowanie glikokortykosteroidow i rytuksymabu w tera-
pii DM, co pozwolito uzyskac remisje kliniczna i bioche-
miczna [7]. W innym badaniu w grupie 9 oséb z DM lecze-
nie rytuksymabem nieznacznie wptyneto na poziom
enzymdéw miesniowych i minimalnie na zmiany skérne [8].
Z uwagi na ryzyko wystapienia dziatah niepozadanych
(gtownie gruzlicy) i mata skutecznos¢ leczenie antagoni-
stami czynnika martwicy nowotwordw o (tumour necro-
sis factor o — TNF-a) nie jest zalecane w terapii DM [9, 10].
U niektérych pacjentéw stosuje sie dozylne immunoglo-
buliny. Zaleca sie leczenie w dawce 2 mg/kg m.c. przez
3-5 dni co 3—4 tygodnie, czesto w skojarzeniu z lekami
immunosupresyjnymi lub biologicznymi [11, 12], poniewaz
obie terapie opieraja sie na hamowaniu proceséw immu-
nologicznych, czyli uzyskaniu immunosupresji.

Oproécz typowych badan diagnostycznych, ujetych
w kryteriach rozpoznania DM, coraz wieksze znaczenie
w rozpoznawaniu i diagnostyce réznicowej zapalenia
miesni majg inne badania obrazowe. Najczesciej stosowang
metoda jest ultrasonografia jako tatwo dostepna, bez-
pieczna i powtarzalna. U pacjentéw z zapaleniem miesni
ultrasonograficznie uwidacznia sie w fazie ostrej ostabie-
nie echogenicznosci miesni, co wiagze sie z ich stanem zapal-
nym i obrzekiem. Przydatne jest obrazowanie z uzyciem
opcji power color Doppler, ktéra uwidacznia i ocenia prze-
ptyw naczyniowy w obrebie miesni. W badaniu USG
w celu oceny perfuzji w naczyniach wtosowatych mozna
zastosowac srodki kontrastowe, stwierdza sie wéwczas
znaczne zwiekszenie predkosci oraz objetosci przeptywu.
Fakt ten moze by¢ wykorzystany przy wyborze miejsca do
pobrania wycinka skérno-miesniowego, szczegbélnie
u pacjentdw z niejednoznacznym wynikiem wczesniej wyko-
nanej biopsji [13]. W opisanym przypadku badanie USG
wykorzystano nie tylko na etapie wczesnej diagnostyki zaje-
tych miesni, lecz takze do lokalizacji miejsca pobrania wycin-
ka skérno-miesniowego w celu wykonania badania histo-
patologicznego. Badanie USG obok wywiadu i badan
biochemicznych jest wiarygodnym sposobem oceny sta-
nu pacjenta, umozliwia monitorowanie leczenia i dzieki
temu jego modyfikacje.

Rezonans magnetyczny uwaza sie za najlepsza tech-
nike obrazowania w miopatiach zapalnych, niestety jest to
metoda o wiele drozsza i mniej dostepna. Obrazy T2-zalez-
ne oraz sekwencje STIR umozliwiajg ocene obrzeku i masy
zajetych migsni. Rowniez te metode wykorzystuje sie do
wskazania lokalizacji planowej biopsji. Z innych badan obra-

zowych pomocna jest tomografia komputerowa, szczegélnie
w przypadku wystepowania zwapnien oraz w celu oceny
zmian kostnych. Pozytonowa emisyjna tomografia kom-
puterowa (positron emission tomography — PET) jest
natomiast wykorzystywana do wykrywania zmian nowo-
tworowych [16]. Scyntygrafie z aktywowanymi makrofagami
znakowanymi cytrynianem galu (°2Ga) stosuje sie w dia-
gnostyce zmian ziarniniakowych, chtoniakow i zakazen [1].

W wiekszosci prac poswieconych diagnostyce choréb
uktadowych tkanki tacznej autorzy ktada nacisk na usta-
lenie wczesnego rozpoznania. Szybka i wtasciwa diagno-
za jest niezbedna do rozpoczecia skutecznego leczenia.
Zgodnie z najnowszymi obserwacjami ultrasonografia
powinna znalez¢ szerokie zastosowanie w diagnostyce, oce-
nie zaawansowania choroby i monitorowaniu lecze-
nia DM. Obecnie w diagnostyce choréb reumatycznych
powszechnie stosuje sie badanie ultrasonograficzne sta-
wow z oceng btony maziowej. Powinno sie réwniez wyko-
rzystywac USG do oceny miesni szkieletowych w diagno-
zowaniu miopatii zapalnych. Ponadto rutynowo stosuje sie
USG do oceny zajecia narzadéw wewnetrznych (watroby,
nerek) i powierzchownych (weztéw chtonnych, tarczycy, sli-
nianek przyusznych) w uktadowych chorobach tkanki
tacznej. W przypadku uktadowych zapaleh naczyh bada-
nie USG jest wykorzystywane m.in. w diagnostyce guz-
kowego zapalenia tetnic i olbrzymiokomérkowego zapa-
lenia tetnicy skroniowej.

U pacjentéw z DM stwierdza sie wieksza niz w popu-
lacji ogblnej zapadalnosé na nowotwory ztosliwe. Czest-
sze jest u nich wspétistnienie nowotworu ptuca, zotadka,
jelita grubego, jajnika oraz chtoniakéw nieziarniczych. Wsréd
chorych z DM powyzej 45. roku zycia pacjenci z nowo-
tworami stanowig 20-25% [14]. Wykazano réwniez, ze
przeciwciata anty-p155/140 majg silng wartos¢ predykcyjng
rozwoju nowotworu ztosliwego [15, 16]. Wiekszo$¢ nowo-
twordw jest rozpoznawana w ciggu 2 lat od zdiagnozowania
zapalenia skorno-miesniowego. Wczesne wykrycie i rady-
kalne leczenie choroby nowotworowej, gtéwnie operacyjne,
umozliwia catkowite cofniecie sie objawoéw DM.

Rokowanie u pacjentéw z DM jest dobre, o ile nie wysta-
pi nowotwor ztosliwy i nie dojdzie do zajecia narzadow
wewnetrznych. Dtugotrwata terapia immunosupresyjna
zwieksza jednak ryzyko infekcji, szczeg6lnie mikroorga-
nizmami atypowymi. Gorsza prognoza jest zwigzana ze star-
szym wiekiem, nowotworem ztosliwym i zajeciem uktadu
sercowo-naczyniowego [17].

Whioski

1. Wczesne rozpoznanie i szybkie wdrozenie leczenia
duzymi dawkami glikokortykosteroidéw moze sie oka-
zac skuteczne w monoterapii, nawet w ciezkiej postaci
zapalenia skérno-miesniowego.
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2. Opisany chory spetniat kryteria pozwalajace na pewne
rozpoznanie DM, co zdarza sie rzadko we wczesnym okre-
sie zachorowania na DM.

3. Charakterystyczny obraz ultrasonograficzny zapalenia
miesni szkieletowych korelowat z wysokimi wynikami
badan laboratoryjnych — stezeniem kinazy kreatynowe;j
i aminotransferaz oraz poziomem ANA.

4. Po zastosowanym leczeniu uzyskano u pacjenta popra-
we kliniczna, tj. powr6t sity miesniowej, normalizowa-
nie sie parametréw biochemicznych oraz stopniowe usta-
pienie zmian w miesniach szkieletowych w obrazie USG.

5. Trzeba pamietaé, ze zapalenie skdrno-miesniowe jest
rewelatorem nowotworowym; zwykle u pacjentéw,
u ktérych choroba pojawia sie po 40., a szczeg6lnie po
60. roku zycia. W kazdym przypadku nalezy okresowo
wykonywac diagnostyczne badania kontrolne w kierunku
rozwoju nowotworu ztosliwego i zachowac szczegblng
,Czujnos¢ onkologiczna”.

6. Ultrasonografia miesni szkieletowych z uwagi na bez-
pieczenstwo, dostepnos¢ i powtarzalnosé badania
powinna by¢ pierwsza z wyboru diagnostyczng meto-
da obrazowa w diagnostyce i monitorowaniu leczenia
chorych z DM.
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