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Streszczenie

Kobieta, 27 lat, z rozpoznanym przed 5 laty reumatoidalnym zapale-
niem stawow zgtosita sie do Kliniki z powodu wystepowania od kil-
ku tygodni suchego kaszlu oraz dusznosci podczas niewielkiego wy-
sitku. Badania czynnosciowe ptuc wykazaty zaburzenia wentylacji
typu obturacyjnego bardzo duzego stopnia z cechami rozdecia dy-
namicznego ptuc oraz zmniejszeniem pojemnosci dyfuzyjnej ptuc
umiarkowanego stopnia i ujemna préba rozkurczowa. W badaniu
tomografii komputerowej wysokiej rozdzielczosci stwierdzono nie-
wielkie zmiany wtokniste w prawym ptucu bez cech ,putapki po-
wietrznej”. Rozpoznano zarostowe zapalenie oskrzelikow. Podjeto
leczenie prednizonem w dawce 1 mg/kg m.c. na dobe oraz cyklofos-
famidem w dawce 1 mg/kg m.c. na dobe, nie uzyskujac poprawy.
Pacjentke zakwalifikowano do przeszczepu ptuca.

Zarostowe zapalenie oskrzelikow (bronchiolitis oblite-
rans — BO) jest schorzeniem, w przebiegu ktérego docho-
dzi do naciekdéw w Sciankach oskrzelikow koficowych
oraz oddechowych przez komérki zapalne, prowadzacych
do kolagenizacji podsluzéwkowej z odktadaniem tkanki
wibknistej. Wynikiem tych proceséw jest stopniowe i nie-
odwracalne zwezenie, a nastepnie catkowite zamkniecie
(zarosniecie) Swiatta oskrzelikow [1]. W wiekszosci przy-
padkéw jest to powiktanie spotykane w transplantologii
lub rozwijajace sie w wyniku wdychania czynnikéw tok-

Summary

A twenty-seven vyear-old woman with 5 vyears’ history
of rheumatoid arthritis was admitted to the hospital because
of chronic cough and dyspnoea on exertion. Pulmonary function
tests revealed a severe obstruction with dynamic lung
hyperinflation, a decrease in the lung diffusion capacity and
negative bronchodilation test. High resolution computed
tomography revealed a few fibrotic changes in the right lung only,
without symptoms of air trapping. The diagnosis of bronchiolitis
obliterans was established. The patient was treated with
prednisone 1 mg/kg/day and cyclophosphamide 1 mg/kg/day.
There was no improvement. The patient was qualified for lung
transplantation.

sycznych [2]. Zarostowe zapalenie oskrzelikéw nalezy
réwniez do rzadkich powiktah choréb tkanki tacznej. Naj-
czesciej rozwija sie u chorych na reumatoidalne zapalenie
stawow (RZS) [2]. Charakterystyczny przebieg, obraz w to-
mografii komputerowej oraz typowe zaburzenia
w badaniach czynnosciowych ptuc stanowia podstawe
do rozpoznania choroby. Autorzy przedstawili przypadek
zarostowego zapalenia oskrzelikéw u pacjentki z RZS
o0 bezobjawowym przebiegu do péznego stadium choro-
by, z nietypowym obrazem radiologicznym ptuc.
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Kobieta, 27 lat, ktéra nigdy nie palita tytoniu
i w przesztosci nie chorowata na przewlekte lub nawra-
cajace schorzenia drég oddechowych. Wywiad rodzinny
byt nieobciazajacy. W 2000 r. pacjentka zaczeta sie skar-
zy€ na przewlekte béle i obrzeki drobnych stawéw rak,
stawéw nadgarstkowych i stawu kolanowego prawego,
ktérym towarzyszyta sztywnosé poranna. Rozpoznano
woéwczas reumatoidalne zapalenie stawéw. Nie stwier-
dzono wystepowania w surowicy czynnika reumatoidal-
nego (RF) ani przeciwciat przeciwjagdrowych. W leczeniu
stosowano niesteroidowe leki przeciwzapalne oraz sul-
fasalazyne. Od tego czasu pacjentka byta pod stata
opieka reumatologa i okresowo z powodu nawrotéw do-
legliwosci przyjmowata glikokortykosteroidy oraz meto-
treksat. W 2004 r. w badaniu krwi stwierdzono wystepo-
wanie RE Od potowy 2004 r. pacjentka zauwazyta
powolne pogarszanie sie tolerancji wysitkowej. W mar-
cu 2005 r. kobieta przebyta zakazenie drég oddecho-
wych, ktéremu towarzyszyty stany podgoraczkowe, su-
chy kaszel oraz dusznosé podczas niewielkiego wysitku.
Z tego powodu zostata skierowana do Kliniki Pulmono-
logii i Nowotworow Ptuc AM we Wroctawiu. W dniu
przyjecia stan pacjentki byt dobry. Chora byta leczona
metyloprednizonem w dawce 4 mg/dobe oraz sulfasala-
zyna w dawce 2 g/dobe. W badaniu fizykalnym stwier-

Tabela I. Wyniki badan czynnosciowych ptuc
Table I. Lung function test results

Parametr Wartosé Wartosé¢ aktualna/
aktualna  /wartos¢ nalezna [%]

FEVL[(] 0,56 18

VC [l 1,54 44

FEVL/VC [%) 36 43

R tot [kPa*s/l] 0,30 100

SR tot [kPa*s] 137 176

TLC[| 5,66 116

IC U] 1,03 46

TGV [1] 4,64 178

RV U] 412 310

RV/TLC [%] 72,75 265

DCO [mmol/min/kPa] 3,95 44

FEVI — pierwszosekundowa natezona objetos¢ wydechowa, VC — pojemnos¢
Zyciowa, R tot — opdr drog oddechowych, SR tot — swoisty opor drég odde-
chowych, TLC — catkowita pojemnos¢ ptuc, IC — pojemnos¢ wdechowa,
ITGV — wewngqtrztorakalna objetos¢ gazu, RV — objetos¢ zalegajgca, DCO
— pojemnosc dyfuzyjna ptuc

dzono zmiany zwyrodnieniowe stawéw rak, prawidtowe
zabarwienie powtok ciata, a takze brak obrzekéw obwo-
dowych. Nad ptucami wypuk byt jawny i symetryczny,
ostuchowo stwierdzono pojedyncze Swisty wdechowe
i pojedyncze trzeszczenia od przodu nad ptucem pra-
wym.

Badania czynnosciowe ptuc (tab. I) wykazaty zabu-
rzenia wentylacji typu obturacyjnego bardzo duzego
stopnia z cechami rozdecia dynamicznego ptuc oraz
zmniejszeniem pojemnosci dyfuzyjnej ptuc umiarko-
wanego stopnia i ujemng prébga rozkurczowg [AFEV1 =
=-39 ml (-7%)] (ryc. 1.). W gazometrii krwi wtosniczko-
wej stwierdzono nieznaczng hipoksemie (pH 7,41,
pCO, 45 mm Hg, pO, 59,2 mm Hg, Sa0, 90,4%).

W badaniu krwi stwierdzono: leukocytoze (15,8
x 109/1), ze wzgledna limfopenia (odsetek 15%), hema-
tokryt 40%, CRP 90 mg/l. Badanie moczu: erytrocyty
Swieze 0-1 w polu widzenia, erytrocyty wytugowa-
ne 1-2 w polu widzenia.

Badanie radiologiczne klatki piersiowej wykazato
obustronne obnizenie koput przepony oraz przejasnie-
nie pol ptucnych.

Wykonano czynnosciowa tomografie komputerowa
wysokiej rozdzielczosci (HRCT) (na wdechu i wydechu)
i stwierdzono w przysrodkowej czesci ptuca prawego
pojedyncze zageszczenia o charakterze zmian wtokni-
stych. Nie wykazano zmian srddmiazszowych ani cech
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Nieprawidtowy ksztatt krzywej przeptyw-objetos¢ — charakterystyczny dla za-
burzen wentylacji typu obturacyjnego bardzo ciezkiego stopnia
PEF — szczytowy przeptyw wydechowy, FEVI1 — pierwszosekundowa natezona
objetos¢ wydechowa, FVC — natezona pojemnosé zyciowa, MEF 75/50/25
— Srodkowe przeptywy wydechowe po wydmuchaniu odpowiednio 25, 50
oraz 75% FVC.
Ryc. 1. Wykres krzywej przeptyw—objetosé:
cechy zaawansowanej obturacji.
Fig. 1. The flow-volume curve — severe obstruction.
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Ryc. 2. Tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczosci (HRCT), badanie czynnosciowe (na wdechu i wy-
dechu) — w przysrodkowej czesci ptuca prawego pojedyncze zageszczenia o charakterze zmian witdkni-
stych. Nie wykazano zmian sr6dmiazszowych ani cech putapki powietrzne;j.

Fig. 2. High resolution computer tomography: few fibrotic atenuations in the midle part of the right lung, no
symptoms of interstitial changes or air tramping.

,putapki powietrznej” (ryc. 2.). Przeprowadzono bron-
choskopie i nie stwierdzono zmian anatomicznych
w drzewie oskrzelowym. W Swietle oskrzeli zalegata du-
za ilos¢ wydzieliny sluzowej. Wykonano przezoskrzelo-
wa biopsje ptuca i w badaniu histopatologicznym
stwierdzono cechy przewlektej rozedmy, niewielkie na-
cieki zapalne w podscielisku oraz ogniskowo skupiska
makrofagébw w pecherzykach ptucnych. Badania poptu-
czyn oskrzelowych nie wykazaty wystepowania patoge-
néw ani komérek nowotworowych. Na podstawie cato-
sci  obrazu klinicznego ustalono rozpoznanie
zarostowego zapalenia oskrzelikdw (bronchiolitis oblite-
rans) jako ptucnego powiktania RZS.

Podjeto leczenie prednizonem w dawce 1 mg/kg m.c.
na dobe oraz cyklofosfamidem w dawce 1 mg/kg m.c.
na dobe, zaprzestano podawania sulfasalazyny. Po
3 mies. rozpoczeto stopniowe zmniejszanie dawek gliko-
kortykosteroidu. Po 6 mies. leczenia nie stwierdzono
istotnej poprawy w zakresie odczuwanej dusznosci.
Wyniki badan czynnosciowych ptuc nie ulegty popra-
wie. Zdecydowano o odstawieniu lekéw immunosupre-
syjnych. Chora zakwalifikowano do domowej tlenotera-
pii. W styczniu 2008 r. chora pomyslnie przebyta
przeszczep ptuca.

Omoéwienie
Choroby uktadu oddechowego sa gtéwna przyczyna

zgonébw w uktadowych chorobach tkanki tgcznej.
Wsréd powiktah ptucnych RZS zapalenia oskrzelikow
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stanowig rzadko wystepujaca grupe schorzeh. Wyréz-
nia sie dwa typy zapalenia oskrzelikéw w przebiegu
choréb tkanki tacznej: zarostowe zapalenie oskrzelikéw
(bronchiolitis obliterans — BO) oraz zapalenie z ogniska-
mi rozrostu okotooskrzelowej tkanki limfatycznej, tzw.
follicular bronchiolitis [1]. Sposrdd tych dwéch schorzen
BO charakteryzuje sie zdecydowanie gorszym rokowa-
niem. Wiekszos¢ chorych stanowig kobiety w wieku
Srednim, z obecnoscig RF we krwi. Czynnikiem predys-
ponujacym moze by¢ podawanie penicylaminy w lecze-
niu RZS [3], leku obecnie niestosowanego. Rozpoznanie
mozna ustali¢ na podstawie badania histopatologicz-
nego wycinka ptuca. Przezoskrzelowa biopsja ptuca naj-
czesciej jest niewystarczajaca i dopiero otwarta lub to-
rakoskopowa biopsja ptuca umozliwia uzyskanie
reprezentatywnego materiatu [2, 4]. Zabieg ten rzadko
bywa przeprowadzany z powodu duzego ryzyka powi-
ktan, wystepujacego zwtaszcza u chorych w zaawanso-
wanym stadium choroby. U wiekszosci chorych na BO
rozpoznanie mozna ustali¢ na podstawie charaktery-
stycznego obrazu w tomografii komputerowej oraz
wynikéw badaf czynnosciowych. Zwtaszcza obraz
radiologiczny widoczny w badaniu HRCT jest patogno-
moniczny. Jest to badanie dynamiczne wykonywane
w czasie wdechu i wydechu. U chorych z BO stwierdza
sie sasiadujace ze sobg obszary o zmniejszonej i zwiek-
szonej powietrznosci ptuc, dajace niejednorodny, mo-
zaikowy obraz zmian. Jest to spowodowane uposledze-
niem oprézniania pewnych regionéw ptuc w wyniku
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~putapki powietrznej” w czasie wydechu [4, 5]. Obraz
ten jest bardzo charakterystyczny dla BO i wystepuje
u 91-100% chorych [5, 6]. Do innych zmian naleza: po-
grubienie Scian oskrzeli i poszerzenie odcinkowe ich
Swiatta, zmniejszone upowietrznienie ptuc, zwezenie
naczyfh w miejscu zmniejszonego upowietrznienia ptuc
oraz ,,0braz mlecznej szyby” [4, 6].

W opisywanym przypadku stwierdzono bardzo ciez-
kie zaburzenia wentylacji typu obturacyjnego z ujemna
préba rozkurczowa. Badanie bodypletyzmograficzne
wykazato wystepowanie znacznego dynamicznego roz-
decia ptuc w postaci ponad trzykrotnego powiekszenia
objetosci zalegajacej ptuc. Sa to typowe dla BO zabu-
rzenia opisywane réwniez przez innych autoréw
[2, 7, 8]. Ze wzgledu na ciezki stopien tych zaburzen
i duze ryzyko powiktan okotooperacyjnych pacjentki nie
zakwalifikowano do zabiegu otwartej biopsji ptuca.

Zaskakujace byty wyniki badan radiologicznych.
Wykonana u pacjentki tomografia komputerowa klatki
piersiowej wykazata jedynie pojedyncze zmiany wtok-
niste w ptucu prawym. Nie stwierdzono innych typo-
wych dla BO zmian, w tym obszaréw ptuc z cechami
,putapki powietrznej” w czasie wydechu. Brak odchy-
leh od normy w badaniach radiologicznych u chorych
z BO to obraz rzadki i dotad nie opisywany u pacjen-
toéw z RZS [6]. Uwaza sie, ze prawdopodobna przyczy-
na tego moze by¢ skrajnie zaawansowana obturacja
drobnych oskrzeli powodujaca uogélnione homogenne
rozdecie ptuc. Obraz taki bywa obserwowany w za-
awansowanej rozedmie ptuc lub ciezkiej astmie [7].

Sulfasalazyna, ktéra pacjentka stosowata w lecze-
niu, réwniez moze by¢ przyczyna zmian w ptucach [9].
Opisywane byty pojedyncze przypadki choréb $réd-
miazszowych, takich jak bronchiolitis obliterans organi-
zing pneumonia, wtéknienie Srédmiazszowe czy
eozynofilia ptucna. Jednak dotychczas nigdy nie obser-
wowano rozwoju BO. W opisywanym przypadku odsta-
wienie leku nie wptyneto na poprawe wentylacji ptuc,
co réwniez przemawia przeciwko etiologii polekowej
zmian w ptucach.

Rokowanie u chorych na RZS ze wspétistniejacym
BO jest zte. Stosowanie glikokortykosteroidéw, tacznie
z lekami immunosupresyjnymi, zwykle nie przynosi po-
prawy [1]. Istnieja pojedyncze doniesienia o skuteczno-
ci pochodnych erytromycyny, ale dotyczyty one przy-
padkéw follicular bronchiolitis wystepujacych gtéwnie
w populacji azjatyckiej [1, 10]. W skrajnie zaawansowa-
nych przypadkach wykonuje sie przeszczep ptuc [1].

Nieprawidtowe wyniki badaf czynnosciowych ptuc
stwierdza sie czesto, bo az u 27% chorych na RZS [11].
Przedstawiony przypadek potwierdza role prostej spiro-
metrii w diagnostyce BO u chorych na RZS. Kazde stwier-
dzenie obturacji z ujemna préba rozkurczowa, zwtaszcza

u osoby niepalacej chorujacej na RZS, powinno nasunac¢
podejrzenie BO. U opisanej pacjentki pierwsze w zyciu
badanie spirometryczne wykonano dopiero po 5 latach
od rozpoznania RZS. Nalezy zatem podkresli¢, ze spiro-
metria powinna naleze¢ do podstawowych badan okre-
sowo wykonywanych u kazdego pacjenta z RZS.
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