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Streszczenie

Dietylokarbamazyna w leczeniu eozynofilowego zapalenia ptuc wywotanego infestacja pasozytem (tropical pulmonary eosinofi-
lia) przynosi poprawe tylko u czesci pacjentéw, a w przypadku fazy przewlekiej schorzenia leczenie jest nieskuteczne u 20—-40%
chorych. W tych przypadkach stosuije sig kortykosteroidy, cho¢ skuteczno$¢ tego postepowania nie zostata dotychczas potwier-
dzona. U opisywanej pacjentki po trzech tygodniach standardowego leczenia dietylokarbamazyna odnotowano jedynie czg$ciowg
odpowiedz kliniczng, hematologiczng i fizjologiczng. Do dwéch kolejnych cykli leczenia dotaczono kortykosteroid, co przyczynito
sig do catkowitego wyleczenia. Dwa miesigce pdzniej doszto jednak do wznowy choroby, przy czym stwierdzono wyktadniki fazy
przewlektej schorzenia, ale kontynuacja leczenia kortykosteroidem przyniosta zadowalajaca odpowiedz kliniczna.

Stowa kluczowe: eozynofilowe zapalenie ptuc,dietylokarbamazyna, kortykosteroidy

Wstep

Eozynofilowe zapalenie ptuc (EZP) jest scho-
rzeniem powstalym na skutek infestacji pasozyta-
mi Wuchereria bancrofti lub Brugia malayi, ktére
powoduja powstawanie naciekéw eozynofilowych
w migzszu pluc i rozwéj zwigzanej z tym nad-
wrazliwosci [1]. Schorzenie ma przede wszystkim
charakter endemiczny i wystepuje w regionach
bytowania filarii, w tym na subkontynencie in-
dyjskim, w Azji potudniowo-wschodniej, Ame-
ryce Poludniowej oraz Afryce. Zapadajg na nie
najczeSciej osoby w wieku 15—40 lat, a stosunek
zachorowan u mezczyzn i kobiet wynosi 4:1 [1].

Rozpoznanie EZP wymaga spelnienia na-
stepujacych kryteriéw diagnostycznych: pobyt
w regionie, gdzie filarioza wystepuje endemicz-
nie, nagle pojawienie sie objawéw podmioto-

wych (napadowy kaszel w godzinach nocnych,
niekiedy z odpluwaniem plwociny), liczba eo-
zynofilow we krwi rzedu przynajmniej 2000/ul,
niestwierdzenie obecnosci mikrofilarii kragzacych
we krwi oraz uzyskanie remisji klinicznej i he-
matologicznej po leczeniu dietylokarbamazyna
(DEC, diethylcarbamazine) [1]. Standardowa
dawka leku wynosi 3-5 mg/kg masy ciala, a le-
czenie trwa 3 tygodnie.

U okolo 20-40% pacjentéw leczenie DEC
nie przynosi jednak efektu [2]. W tej grupie
chorych ze zmiennym powodzeniem stosuje sie
kortykosteroidy. Choroba ma zwykle charakter
ostry i uznawana jest za wyleczalna, aczkolwiek
opisano tez posta¢ przewlekla EZP [2]. Ponizej
przedstawiono opis pacjentki, u ktérej po nie-
powodzeniu leczenia DEC uzyskano poprawe
stanu klinicznego po podaniu kortykosteroidu.
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Po pewnym czasie stwierdzono jednak przejscie
choroby w faze przewlekla. Ewolucja EZP z cho-
roby o charakterze ostrym w postaé¢ przewlekla
nie zostata dotychczas opisana.

Opis przypadku

Czterdziestopigcioletnia niepalgca kobie-
ta zglosita sie z powodu trwajgcego od dwéch
lat suchego kaszlu o charakterze napadowym,
z duszno$cia wysitkowg. Nie stwierdzono wy-
stepowania Swistéw, a pacjentka nie zglaszala
goraczki ani innych objawéw ogélnych. W ba-
daniu fizykalnym nie odnotowano istotnych
zaburzen. W badaniu krwi obwodowej wykaza-
no zwiekszong liczbe krwinek bialych (17 700/
/mm’, w tym 32% granulocytéw kwasochtonnych;
bezwzgledna liczba eozynofiléow [AEC, absolute
eosinophil count] wynosita 5800/mm®). Calkowite
stezenie IgE w surowicy wyniosto 6240 IU/ml.
Zdjecie przegladowe klatki piersiowej w projekcji
przednio-tylnej (AP) wykazalo obustronnie rozla-
ne zacienienia o charakterze guzkowym (ryc. 1).
W obrazach tomografii komputerowej o wysokiej
rozdzielczosci (HRCT, high resolution computed
tomography) uwidoczniono obustronnie rozlane,
nier6wnomiernie rozmieszczone mikroguzkowe
zacienienia, bez predylekcji do konkretnych pta-
tow (ryc. 2). Wyniki badan plwociny indukowane;j
(rozmaz bezposredni i posiewy) nie wykazaly
obecnosci bakterii ropotworczych ani pratkow
kwasoopornych. Badanie kropli krwi w kierun-
ku obecnosci antygenu mikrofilarii dato wynik
ujemny, natomiast badanie serologiczne wykazato
obecnos¢ przeciwcial przeciwko filariom w kla-
sie IgG. Do badan serologicznych zastosowano
komercyjnie dostepne gotowe zestawy. Badanie
spirometryczne wykazalo zmiany o charakte-
rze restrykcyjnym, o umiarkowanym nasileniu.
Szczegbétowe wyniki badan zestawiono w tabeli 1.

Badanie w kierunku obecnosci precypityn
dato wynik ujemny, podobnie jak badanie w kie-
runku przeciwcial przeciwko Aspergillus species
w klasie IgE i IgG. Testy skérne w kierunku nad-
wrazliwosci typu I na antygeny Aspergillus réwniez
daty wynik ujemny. Bronchoskopia wykonana
endoskopem gietkim nie ujawnita obecnoéci zmian
makroskopowych, a przezoskrzelowa biopsja ptuc
nie wykazata zmian chorobowych. W badaniu
plynu z poptuczyn oskrzelikowo-pecherzykowych
stwierdzono 81% granulocytéw kwasochlonnych.
Na podstawie kryteriow dostepnych w pi$émiennic-
twie [1, 2] postawiono rozpoznanie EZP, a nastep-
nie rozpoczeto leczenie DEC w dawce 100 mg 3 X
dziennie, ktére kontynuowano przez trzy tygodnie.

Rycina 1. Zdjecie przegladowe klatki piersiowej (w projekcji AP).
Widoczne obustronnie zacienienia o charakterze guzkowyn

Rycina 2. Obraz HRCT klatki piersiowej. Widoczne obustronne, niere-
gularnie rozmieszczone zmiany o charakterze guzkowym

Odnotowano jedynie czesciowe ztagodzenie
objawow podmiotowych, a eozynofila ulegta
zwigkszeniu (tab. 1). Nie stwierdzono istotnej
réznicy w obrazie RTG klatki piersiowej, na-
tomiast parametry spirometryczne ulegly pew-
nemu pogorszeniu. Wynik badania catkowitej
pojemnoéci ptuc (TLC, total lung capacity) me-
toda rozcieniczenia helu w obiegu zamknigtym
potwierdzil zaburzenia typu restrykcyjnego.
Wynik badania pojemnosci dyfuzyjnej tlen-
ku wegla (DLCO, diffusion capacity for carbon
monoxide) byl w zakresie wartosci prawidlo-
wych. Rozpoczeto drugi cykl leczenia DEC,
tym razem jednak z dodatkiem kortykosteroidu
(20 mg prednizolonu). Po trzech tygodniach
leczenia objawy podmiotowe zmniejszyly sie,
a we krwi obwodowej zmniejszyta sig liczba eo-
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od szesciu miesiecy do dwdch lat od poczatku
choroby, dominuje natomiast wiéknienie [3],
zwykle o charakterze sr6dmigzszowym. Proces
wléknienia mozna tez niekiedy obserwowac
wokoét oskrzeli lub drobnych naczyn. Zmiany
majg charakter powoli postepujacy, a naturalny
przebieg choroby wiaze sie z rozwojem tkanki
bliznowatej i zaburzeniami czynno$ciowymi
typu restrykcyjnego, ktére nie sg jednak tak za-
awansowane, jak w przypadku idiopatycznego
wldknienia ptuc [2]. W przypadku wystepowania
wielu nawrotéw choroby lub braku odpowiedzi
na leczenie DEC zwykle dochodzi do znaczne-
go uszkodzenia pluc, z rozwojem widknienia
sr6dmigzszowego. W badaniu spirometrycznym
obserwuje sie wtedy zaburzenia o charakterze
mieszanym (restrykcyjnym i obturacyjnym), ze
zmniejszeniem powierzchni dyfuzji. W takim
przypadku pacjent moze mie¢ niewielkg hipo-
ksemie, zwigzang z rozkojarzeniem proceséw
wentylacji i perfuzji.

Obraz przegladowego RTG klatki piersiowej
jest prawidlowy u prawie 20% chorych na EZP.
W obrazie radiologicznym dominujg zacienienia
o charakterze siateczkowo-guzkowym, gtéwnie
w partiach srodkowych i dolnych, a takze za-
cienienia o charakterze prosowatym, podobnie
jak u chorych na gruzlice. W badaniu HRCT
obserwuje sie czesto guzkowate zacienienia
przypominajace proséwke, poszerzenie oskrzeli,
cechy pulapki powietrznej oraz zmiany §r6dmigz-
szowe, natomiast rzadziej powiekszenie wezléw
chlonnych, postawanie jam, zmian litych lub
obecnoéé wysieku oplucnowego. Dawniej do
leczenia stosowano zwigzki arsenu, natomiast
obecnie podaje sie krotkie, dwu-trzytygodniowe
cykle leczenia DEC, ktére pozostajg podstawowa
strategig terapeutyczng od prawie piec¢dziesieciu
lat [2]. Choroba przewlekla lub nawracajgca moze
powodowaé obecno$¢ przetrwalych lub tylko
czeéciowo ustepujacych zmian radiologicznych
i objawéw podmiotowych, co moze wskazywac na
konieczno$c¢ czestszego powtarzania cykli lecze-
nia. Rola kortykosteroidéw w terapii schorzenia
pozostaje dotychczas nieokreslona [4].

W pi$miennictwie znajduja sie doniesienia
na temat tylko czesciowej odpowiedzi na leczenie
DEC [1, 3, 5, 6], co moze wigzac¢ sie z rozwojem
opornoéci na lek, niewystarczajacym czasem
trwania terapii lub przejéciem choroby w faze
przewlekla. W literaturze nie udokumentowano
opornosci na DEC, natomiast Vijayan i wsp. [6]
udowodnili na podstawie badania popluczyn
oskrzelikowo-pecherzykowych wystepowanie
przewleklego odczynu zapalnego u chorych bez

odpowiedzi na leczenie DEC. W dolnym odcin-
ku dr6g oddechowych odnotowano obecnosé
niewielkich naciekéw zapalnych z obecnoscia
eozynofiléw, ktére samoistnie uwalniaty duze ilo-
§ci anionéw nadtlenkowych i nadtlenku wodoru.
Po tygodniu leczenia prednizonem stwierdzono
istotne zmniejszenie naciekéw zapalnych z udzia-
fem eozynofiléw oraz uwalnianych zwigzkéw ok-
sydacyjnych. Mullerpattan i wsp. [1] potwierdzili
ponadto rozwo6j przewleklego stanu zapalnego
w dolnych drogach oddechowych i zapalenia
srédmiazszowego, a nastepnie postepujace widk-
nienie srédmigzszowe. W przypadku przewleklej
postaci choroby brak odpowiedzi na leczenie DEC
mozna stwierdzi¢ u nawet 20-40% pacjentow.

Kortykosteroidy sa grupa zwigzkéw o silnym
dziataniu przeciwzapalnym, co wiagze sig z blo-
kada region6w promotorowych genéw prozapal-
nych, rekrutacjg czynnikéw transkrypcyjnych do
region6w promotorowych genéw kodujacych sub-
stancje o dziataniu przeciwzapalnym oraz z ha-
mowaniem syntezy prawie wszystkich znanych
cytokin [7, 8]. Leki te sg tez wysoce skuteczne
w terapii niektérych choréb ptuc z udziatem eo-
zynofiléw, co jest uwarunkowane silnym dziata-
niem hamujgcym na granulocyty kwasochtonne.
Kortykosteroidy nasilajg apoptoze eozynofilow
i hamuja ich degranulacje [9, 10]. Efekt ten jest tez
korzystny u chorych na eozynofilowe zapalenie
pluc w przebiegu infestacji filariami. Mozliwe
tez, ze przewlekly odczyn zapalny w sr6dmigzszu
pluc jest wykladnikiem toksycznego dziatania
DEC, ktére mozna przynajmniej cze$ciowo od-
wrocié stosujac kortykosteroidy.

Podczas leczenia opisywanej pacjentki obec-
nos¢ przeciwcial przeciwko filariom badano je-
dynie na poczatku choroby oraz po zakonczeniu
leczenia. Wykladnikiem skutecznosci leczenia
choroby jest ustepowanie objawéw podmioto-
wych i zmniejszajaca sie liczba eozynofilow we
krwi obwodowej. W przedstawionym przypadku
stwierdzono jedynie cze$ciowa odpowiedz radio-
logiczna, wystepowanie nawrotéw eozynofilii
oraz utrzymywanie sie zaburzenn oddechowych
o charakterze restrykcyjnym pomimo kontynuacji
leczenia steroidem, co sugeruje przejscie choroby
w faze przewleklsa. W zwiazku z powyzszym, by¢
moze nie nalezy traktowa¢ eozynofilowego zapa-
lenia ptuc na tle infestacji pasozytami jako choro-
by o fagodnym przebiegu i pelnej wyleczalnoéci,
ale raczej jako zaburzenia, ktére moze przej$é
w faze przewlekla, powodujac trwale uszkodze-
nie ptuc. Powyzsze obserwacje wskazujg na za-
sadno$c¢ leczenia kortykosteroidami, szczegélnie
w fazie przewlektej lub w przypadku nawrotéw
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choroby [2, 4]. Dawkowanie i czas leczenia po-
staci przewleklej zapalenia eozynofilowego pluc
pozostajg kwestig otwartg.
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