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Streszczenie

U blisko 60% chorych na reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS)
moze rozwijaé sie amyloidoza AA zwigzana z gromadzeniem sie
w tkankach surowiczego amyloidu A (SAA). W pracy przedstawio-
no rzadki przypadek wspétistnienia amyloidozy AL i ciezkiej po-
staci RZS u 53-letniej kobiety. U chorej obserwowano opornosé
na standardowe leczenie farmakologiczne RZS, przyspieszona
progresje radiologiczng, obustronne powiekszenie Slinianek
z obecnoscia ztogéw amyloidu, brodawczakowate zmiany skérne
na powiekach, w przewodach stuchowych zewnetrznych i na sro-
mie. W krotkiej dyskusji przedstawiono podobiefstwa i r6znice
miedzy przedstawionym przypadkiem a podobnym przypadkiem
opisanym wczesniej.

Wstep

Amyloidozy sa grupa choréb o réznym podtozu,
charakteryzujacych sie zewnatrzkomérkowym groma-
dzeniem biatek, prowadzgcym do postepujacego zabu-
rzenia funkcji narzadéw. W sktad amyloidu moze wcho-
dzi¢ ok. 20 réznych biatek, ktérych wspélne cechy to:
eozynofilia w barwieniu hematoksyling i eozyng, jasno-
zielona fluorescencja w mikroskopie polaryzujagcym po
barwieniu czerwienia Kongo, drugorzedowa struktura
B-spirali oraz rozpuszczalnos¢ w roztworach wodnych

Summary

In nearly 60% of patients with rheumatoid arthritis (RA) systemic
AA amyloidosis may develop which results from tissue
accumulation of serum amyloid A. In this paper we present a 53-
year old woman with severe RA complicated by AL amyloidosis.
Refractory RA, rapid radiological progression, bilateral parotid
enlargement caused by amyloid deposits, papillomatous changes
on eyelids, in external ear ducts, and in the genital region were
the clinical hallmarks. We briefly discuss this case in view
of a similar case reported earlier, pointing out similarities and
differences.

i 0 niskiej sile jonowej [1]. Wyrdznia sie 5 gtdwnych ty-
péw amyloidozy — uktadowy, dziedziczny, osrodkowy,
oczny i zlokalizowany. W grupie amyloidoz uktadowych
najczestsza amyloidoza AL wiaze sie z nadprodukcja
tancuchow lekkich immunoglobulin (gammapatie).
Reumatoidalnemu zapaleniu stawéw (RZS) najczesciej
towarzyszy amyloidoza AA, zwigzana z wysoka aktyw-
noscig procesu zapalnego i odktadaniem sie w tkankach
biatek ostrej fazy, gtéwnie amyloidu surowiczego A
(56% przypadkéw amyloidozy w przebiegu RZS), ktéra
czesto przebiega subklinicznie [2]. Ponizej przedstawio-
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no przypadek wspbétistnienia amyloidozy AL i RZS
o ciezkim przebiegu.

Opis przypadku

Chora, AA, lat 53, zostata przyjeta na Oddziat Reu-
matologii SPZOZ w Koscianie w kwietniu 2008 r., od
6 lat byta leczona z powodu RZS (w leczeniu stosowa-
no niesteroidowe leki przeciwzapalne — NLPZ, glikokor-
tykosteroidy i sulfasalazyne). Przedmiotowo w dniu
przyjecia stwierdzono zmiany skérne na powiekach,
brodawczakowate wyrosla w przewodach stuchowych
zewnetrznych, obustronne symetryczne powiekszenie
Slinianek (ryc. 1) oraz zaawansowane zmiany stawowe
odpowiadajace RZS z zajeciem drobnych stawdéw rak
i stép, stawdéw nadgarstkowych, tokciowych, kolano-
wych i barkowych.

Badania pracowniane wykazaty podwyzszone
wskazniki ostrej fazy (OB 48 mm/godz., CRP 83 mg/l),
niedokrwistos¢ typu choroby przewlektej i nieznaczna
leukocyturie. Badania biochemiczne nie wykazaty istot-
nych odchylefi od normy, nie stwierdzono w surowicy
chorej obecnosci czynnika reumatoidalnego ani prze-
ciwciat anty-CCP Zapis EKG byt prawidtowy. W radiogra-
mie klatki piersiowej stwierdzono cechy rozedmy, po-
wiekszenie serca i obecnos¢ zageszczeh w dolnym
prawym ptacie nad przepona. Z uwagi na obecnos¢
zmian w miazszu ptucnym chora byta konsultowana
przez pulmonologa, ktéry ocenit zmiany jako zwtéknie-
nie po przebytym zapaleniu i zalecit kontrolne zdjecie za
3 miesiace. Radiogramy kregostupa piersiowego nie wy-

kazaty zmian. W radiogramach stawéw kolanowych wi-
doczny byt znaczny zanik kostny, w stawach rak znacz-
ny zanik kostny okotostawowy, nadzerki oraz liczne
torbielowate przejasnienia w kosciach nadgarstka, znie-
ksztatcony wyrostek rylcowaty prawej kosci tokciowej
i podwichniete stawy miedzypaliczkowe I1'i Ill palca obu
rgk. Badanie ultrasonograficzne (USG) jamy brzusznej
nie wykazato zmian. W USG S$linianek przyusznych
stwierdzono po stronie prawej obecnosé zmiany hipo-
echogennej, dobrze odgraniczonej, o Srednicy ok.
23 mm, w lewej sliniance obecna byta podobna dobrze
odgraniczona zmiana hipoechogenna o srednicy 26 mm.

Podczas pobytu chorej na Oddziale przeprowadzono
konsultacje ortopedyczna (zalecono wykonanie syno-
wektomii prawego stawu kolanowego) i laryngologiczna
(rozpoznanie: obustronny guz przyusznic — podejrzenie
torbieli; wskazane leczenie operacyjne). Przerwano le-
czenie sulfasalazyna i wdrozono terapie metotreksatem
w dawce 20 mg raz w tygodniu, utrzymano glikokorty-
koterapie (8 mg/dobe metylprednizolonu) i leczenie
NLPZ (300 mg/dobe ketoprofenu). W czerwcu 2008 r.
chora zostata przyjeta na Oddziat Ortopedyczny Szpita-
la w Koscianie, gdzie wykonano synowektomie prawe-
go stawu kolanowego. Miesiac p6zniej chora zostata po-
nownie przyjeta na Oddziat Reumatologii. Nadal
utrzymywata sie wysoka kliniczna aktywnos¢ choroby,
podwyzszony OB i zwiekszone stezenie surowicze CRP
oraz niedokrwistos¢ typu choroby przewlektej. W bada-
niu ultrasonograficznym (USG) jamy brzusznej stwier-
dzono powiekszenie watroby, w USG stawéw kolano-

Ryc. 1. Brodawczakowate zmiany na powiekach chorej (A), podobne zmiany obecne w przewodzie
stuchowym zewnetrznym i powiekszenie $linianki przyusznej zwiazane z akumulacjg ztogéw amyloidu (B).
Fig. 1. Papillomatous changes on patient’s eyelids (A), similar changes present in external ear ducts, and
enlargement of parotid gland due to accumulation of amyloid deposits (B).
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wych wykazano obecnosé duzej ilosci ptynu w lewym
stawie kolanowym oraz duza torbiel podkolanowsa,
schodzaca do potowy tydki, wypetniong niewielka ilo-
scig ptynu i ziarning reumatoidalng. Kontynuowano do-
tychczasowe leczenie farmakologiczne z niewielkimi
modyfikacjami dawek lekéw. We wrzesniu 2008 r. chora
przebywata w Klinice Otolaryngologii Uniwersytetu Me-
dycznego w Poznaniu, gdzie wykonano biopsje Slinianki
— badanie histopatologiczne wykazato obecnos¢ ztogéw
amyloidu.

Podczas kolejnego pobytu na Oddziale Reumatolo-
gicznym (pazdziernik 2008 r.) stwierdzono utrzymywa-
nie sie wysokiej klinicznej aktywnosci choroby, znacz-
nie podwyzszony OB i zwiekszone stezenie CRP oraz
niedokrwistos¢ typu choroby przewlektej. Stwierdzono
takze biatkomocz z obecnoécig biatka Bence-Jonesa
oraz obecnos$¢ tancuchéw lekkich immunoglobulin
w moczu (tancuch lekki x 2230,0 mg/l, N < 7,1, tancuch
lekki A < 4,03 mg/l, N < 3,9). W immunoelektrofo-
rezie biatek surowicy biatko catkowite 52,0 g/, albumi-
na 56,7% (29,48 g/), globulina o, 7,2% (3,74 g/1), globu-
lina o, 16,4% (8,53 g/l), globulina B; 7,8% (4,06 g/l),
globulina B, 3,1% (1,61 g/l), globulina y 8,8% (4,58 g/l),
stwierdzono obecnosd¢ frakcji odpowiadajacej biatku
monoklonalnemu. Immunoglobulina G obecna byta
w stezeniu 4,11 g/l, immunoglobulina A 0,35 g/, immu-
noglobulina M 0,31 g/|, taiicuch lekki k 1,55 g/, tancuch
lekki A 0,38g/l, /A 4,09 g/l. Technika immunofiksacji
stwierdzono obecnos¢ wolnego taficucha lekkiego x —

wysunieto podejrzenie choroby tancucha lekkiego.

Ze wzgledu na planowany zabieg wyciecia torbieli pod-
kolanowej po konsultacji ortopedycznej wykonano ba-
danie metoda rezonansu magnetycznego (NMR) dotu
podkolanowego lewego z podaniem kontrastu, ktére wy-
kazato w okolicy lewego dotu podkolanowego rozlegta
policykliczng mase litg rozciaggajaca sie ku dotowi do po-
towy goleni, z obecnoscia obszaréw torbielowatych, wni-
kajaca do jamy stawowej i powodujaca czesciowa de-
strukcje kostna powierzchni przysrodkowych ktykci kosci
udowej oraz powierzchni tylnej ktykcia przysrodkowego
— wysunieto podejrzenie synovioma malignum. Badanie
histopatologiczne wycinka guza lewego dotu podkolano-
wego nie wykazato jednak cech rozrostu nowotworowe-
go — obraz odpowiadat ziarninie reumatoidalne;j.

W grudniu 2008 r. stan chorej znacznie sie pogorszyt,
wystapita nasilona dusznosé, uogoblnione obrzeki koh-
czyn i tutowia, pojawity sie zmiany brodawczakowate na
sromie oraz béle kregostupa. W lutym 2009 r. chora byta
bez wiekszej poprawy leczona na oddziale choréb we-
wnetrznych, a dwa tygodnie po wypisaniu do domu
zmarta. Nie przeprowadzono badania posmiertnego.

Omowienie

W opisanym przypadku uwage zwraca utrzymujaca
sie wysoka aktywnos¢ kliniczna choroby, staba odpo-
wiedZz na standardowe leczenie farmakologiczne
(w tym glikokortykosteroidy i metotreksat) oraz przy-

spieszona progresja radiologiczna (naktadanie sie
zmian RZS i zmian kostnych w przebiegu amyloidozy?).

Tabela I. Poréwnanie przypadku amyloidozy AL o przebiegu przypominajacym RZS (Katoh i wsp.) oraz
przypadku wspétistnienia RZS i amyloidozy AL (Fornalska, Lewandowski, Hrycaj)
Table I. AL Amyloidosis Mimicking Rheumatoid Arthritis (Katoh et al.) vs. rheumatoid arthritis complicated by AL

amyloidosis (Fornalska, Lewandowski, Hrycaj)

Objaw Katoh i wsp. [3]

Fornalska, Lewandowski, Hrycaj

ptec, wiek (lata) M, 64

K, 53

przebieg choroby

postepujacy, poczatkowo z zajeciem stawow rak,
nastepnie symetryczne zajecie innych stawéw
obwodowych, sztywnos¢ poranna, bél, bolesnos¢,
obrzek, obustronny zespét ciesni nadgarstka,
szybka progresja zmian w ciggu kilku miesiecy

postepujacy, poczatkowo z zajeciem stawdw rak,
nastepnie symetryczne zajecie innych stawow
obwodowych, sztywnos¢ poranna, bdl, bolesnos,
obrzgk, poczatkowo dos¢ tagodny przebieg,

po kilku latach przyspieszona progresja zmian

wskazniki ostrej fazy  prawidtowe

OB i CRP [0

autoprzeciwciata RF i aCCP nieobecne

RF i aCCP nieobecne

badania obrazowe

nasilony zanik kostny, liczne torbiele w strukturze
kostnej, duze nadzerki (stawy barkowe)

nasilony zanik kostny, liczne torbiele w strukturze
kostnej, duze nadzerki (stawy kolanowe)

zmiany stawowe ztogi amyloidu?

ziarnina reumatoidalna

zajecie narzadéw niezajete

wewnetrznych

nerki, watroba?, ptuca?, serce?

Reumatologia 2009; 47/6



388

Lidia Fornalska, Jedrzej Lewandowski, Pawet Hrycaj

Wystepujace u chorej powiekszenie Slinianek, ,bro-
dawczakowate” zmiany skérne na powiekach, w prze-
wodach stuchowych zewnetrznych i na sromie opisy-
wano wczesniej u chorych na amyloidoze typu AL
Nalezy podkreslic, ze przypadki wspoétistnienia RZS
i amyloidozy AL s3 rzadkie, a dostepne pismiennictwo
nader ubogie. Katoh i wsp. w 2008 r. opisali przypadek
amyloidozy AL przypominajacej obrazem klinicznym
RZS [3]. Mimo pewnych podobienstw, opisany przypa-
dek roznit sie od przypadku chorej przedstawionej w tej
pracy (tab. I). Wspétistnienie RZS i amyloidozy typu AL
znacznie pogarsza rokowanie i zwigzane jest z oporno-
scig na standardowe leczenie RZS. Mimo postepéw
w terapii RZS, nie udato sie znaczaco wydtuzy¢ zycia
chorych na RZS powiktane amyloidozg AA [4, 5]. Now-
sze obserwacje wskazuja jednak, ze amyloidoza AA
moze sie cofa¢ u chorych skutecznie leczonych lekami
biologicznymi [6, 7]. Przypuszczalnie terapia biologicz-
na nie bytaby skuteczna w przypadku amyloidozy AL
z uwagi na inny patomechanizm choroby.
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