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Streszczenie

Najczestsza ptucng manifestacja pierwotnego zespotu antyfosfolipidowego (PAPS) jest zatorowo$¢ ptucna. Zespdt moze sig obja-
wiaé w uktadzie oddechowym nie tylko na drodze powiktan zakrzepowych. W niniejszej pracy przedstawiono przypadek rozlanego
krwawienia pgcherzykowego (DAH) w przebiegu PAPS. Ze wzgledu na niewielka literature przedmiotu oraz brak badan randomizo-
wanych, kontrolowanych placebo nie istniejg obecnie wytyczne co do profilaktyki nawrotu DAH. W przypadku opisywanego pa-
cjenta leczenie cyklofosfamidem, a nastepnie mykofenolanem mofetylu, razem z prednizonem w matej dawce byto nieefektywne,
czes$ciowo z powodu powiktan infekcyjnych, przy czym, dodanie comiesigcznych wlewdéw dozylnych immunoglobulin do terapii
mykofenolanem mofetylu i prednizonem wydaje sig zapewnia¢ optymalng kontrole choroby.

Stowa kluczowe: krwawienie, zespdt antyfosfolipidowy, dozylne immunoglobuliny, mykofenolan mofetylu, cyklofosfamid

Wstep

Pierwotny zespél antyfosfolipidowy (PAPS,
primary antiphospholipid syndrome) jest cho-
roba uktadowg objawiajaca sie nawracajacymi
incydentami zakrzepicy zylnej i tetniczej oraz
powiklaniami polozniczymi. Patogeneza tych
objawéw jest zwigzana ze zréznicowanym wpty-
wem przeciwcial antyfosfolipidowych (APLA) na
hemostaze, przy czym najwazniejsze dzialanie
przypisywane jest przeciwcialom przeciwko
p2-glikoproteinie 1 [1]. Opisuje sie rowniez
wplyw APLA na metabolizm komérek srodbtonka,
czynno$é plytek krwi, monocytéw i neutrofili,
wzrost stresu oksydacyjnego, wytwarzanie czyn-
nika tkankowego oraz aktywno$¢ uktadu dopet-

niacza [1]. Pierwotny zesp6t antyfosfolipidowy
nie manifestuje sie jednak wylacznie objawami
zakrzepowymi. Inne objawy, takie jak rozlane
krwawienie pecherzykowe (DAH, diffuse alveolar
hemorrhage), zapalenie wsierdzia Libmana Sack-
sa lub plgsawica nie mogg by¢ bezposrednio
powigzane z wplywem APLA na krzepniecie
krwi [2]. Rozlane krwawienie pecherzykowe,
mogace byé¢ pierwszym lub izolowanym obja-
wem u pacjentéw PAPS/APLA dodatnich [3-6],
jest zespotem klinicznym o wieloprzyczynowym
podlozu patologicznym. Objawy DAH wynikaja
z gromadzenia sig erytrocytéw w pecherzykach
plucnych; do najczestszych nalezg: rozlane,
obustronne zacienienia w badaniach radiologicz-
nych, hipoksemiczna niewydolno$é¢ oddechowa,
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Tabela 1. Badania laboratoryjne, grudzien 2013 r.

CRP 47,35 mg/l
PCT 0,1 ng/ml
WBC 7,85 G/l
HGB 10,4 g/d|
PLT 250 G/I
INR 2,23
D-dimer 217 ug/I FEU
Cr 1,65 mg/dl
BNP 10 pg/ml
ANA-Hep2 1:160
ANCA (=)
AECA (-)
Anti-GBM ()

C3 0,85 g/l
C4 0,06 g/l

CRP: biatko C reaktywne; PCT: prokalcytonina; WBC: biate krwinki; HGB: he-
moglobina; PLT: ptytki krwi; INR: miedzynarodowy wskaznik znormalizowany;
Cr: kreatynina; BNP: mézgowy peptyd natriuretyczny; ANA-Hep2: przeciwciata
przeciwjadrowe Hep2; ANCA: przeciwciata przeciwko cytoplazmie neutrofiléw;
AECA: przeciwciata przeciwko komdrkom $rodbtonka; Anti-GBM: przeciwciata
przeciwko bfonie podstawnej; C3: 3 sktadnik dopeiniacza; C4: 4 sktadnik do-
pefniacza

niedokrwisto$¢ oraz krwioplucie. W niniejszym
artykule przedstawiono przypadek trudnego
w leczeniu DAH zwigzanego z PAPS.

Opis przypadku

Czterdziestosiedmioletni mezczyzna rasy
kaukaskiej zostal przyjety do szpitala w grud-
niu 2013 roku z powodu narastajacej dusznosci
i krwioplucia, ktére zaczely sig dwa dni przed
przyjeciem. W wywiadzie stwierdzono PAPS,
ktory objawil sie zakrzepica zyt gtebokich i zato-
rowoscig ptucna, z powodu ktérych przyjmowat
warfaryne. Rozpoznanie spetniato zmodyfikowane
kryteria z Sapporo [7]. Kilka miesiecy wczesniej
wystapila u chorego przemijajgca utrata stuchu,
inna mozliwa manifestacja PAPS [8], ktdra ustapi-
a po zastosowaniu glikokortykosteroidéw (GKS).
Pacjent chorowatl réwniez na przewlekta chorobe
nerek i astme. Przy przyjeciu nie goraczkowat,
mial prawidlowe ci$nienie tetnicze (140/86 mm
Hg), nie wystepowala tachykardia (90 na min.).
W badaniu ostuchowym nad polami dolnymi
pluc stwierdzono rzezenia i §wisty. W gazometrii
krwi tetniczej wystepowala hipoksemia (pO, = 57
mm Hg). Wyniki badani laboratoryjnych (tab. 1)
wykazaly wzrost stezenia biatka C-reaktywnego
(47,35 mg/l); mimo to stezenia prokalcytoniny

Rycina 1. Radiogram klatki piersiowej wykonany dwa dni przed przy-
jeciem w grudniu 2013 r. ukazujgcy plamiste nacieki pecherzykowe
w $rodkowych i dolnych polach piuc

i liczba biatych krwinek pozostawaly w zakresie
normy. Stezenie hemoglobiny wynosito 10,4 g/dl.
Miedzynarodowy wspdétczynnik znormalizowany
(INR, international normalized ratio) znajdowat
sie w zakresie terapeutycznym (2,23), a stezenie
D-dimeru bylo niskie (217 ug/l FEU). Podwyz-
szone wartos$ci stezenia kreatyniny (1,46-1,74
mg/dl) byly stabilne w poréwnaniu z poprzed-
nimi badaniami. Radiogram klatki piersiowej
przedstawial obustronne, plamiste zageszczenia
pecherzykowe w §rodkowych i dolnych polach
ptuc (ryc. 1). W badaniu echokardiograficznym
nie wykryto zadnych zaburzen strukturalnych;
nie stwierdzono wykladnikéw podwyzszone-
go ci$nienia skurczowego w prawej komorze,
a frakcja wyrzutowa wynosita 60%. Tomografia
komputerowa wysokiej rozdzielczosci (TKWR)
wykazala rozlegte, obustronne obszary zacienien
typu matowej szyby (GGO, ground-glass opacities)
zlokalizowane w gérnych i dolnych ptatach (ryc.
2). Bronchofiberoskopia nie wykazata zadnych
patologii w obrebie drzewa oskrzelowego. Ponad-
to, wyniki badan poptuczyn oskrzelowo-peche-
rzykowych (BALF, bronchoalveolar lavage fluid)
w kierunku nowotworéw lub infekcji (w tym ba-
danie cytologiczne, posiewy w kierunku bakterii
i grzybéw), badan mikroskopowych w kierunku
pratkéw kwasoopornych i posiewy w kierunku
pratkéw w systemie automatycznym MGIT (myco-
bacterial growth indicator tube), badahh immuno-
fluorescencyjnych w kierunku cyst Pneumocystis
jiroveci oraz badan w kierunku mannanu i galak-
tomannanu w surowicy byly ujemne. W trakcie
uzyskiwania BALF kolejne objetosci ptynu byty
coraz bardziej krwiste. W badaniu cytologicznym
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Rycina 2. Tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczosci wykonana
przy przyjeciu w grudniu 2013 roku ukazujgca masywne, obustronne
zageszczenia typu matowej szyby (GGO)

BALF wykazano duza liczbe makrofagéw obtado-
wanych hemosyderyng (HLM, hemosiderin-laden
macrophages), rozmaz komoérkowy za$ byl neu-
trofilowy (49%), co potwierdzalo rozpoznanie
DAH. Pacjenta nie kierowano na chirurgiczng
biopsje ptuca dla uzyskania potwierdzenia histo-
patologicznego z powodu zwiekszonego ryzyka
powiklan. Leczenie sktadato sig z trzech pulséw
metyloprednizolonu we wzrastajagcych dawkach
(750 mg, 1000 mg, 1000 mg), antybiotykéw
(amoksycylina z kwasem klawulanowym i klary-
tromycyna) i leku przeciwgrzybiczego (flukona-
zol). Réwnoczesnie czasowo przerwano leczenie
przeciwkrzepliwe. Metyloprednizolon zostat
nastepnie zastgpiony 80 mg prednizonu doust-
nie na dobe. W wyniku zastosowanego leczenia
uzyskano istotng poprawe w zakresie dusznosci.
Niezwlocznie powrécono do leczenia warfaryna,
aby zapobiec powiktaniom zakrzepowym.

W trakcie hospitalizacji wykonano szeroka
diagnostyke r6znicowg w celu wykluczenia
potencjalnych przyczyn DAH niezwigzanych
z PAPS, w tym uktadowych zapalen naczyn i cho-
réb tkanki tacznej (CTD, connective tissue dise-
ases). Stezenia sktadnikow dopetniacza C3 i C4
utrzymywaly sie nieznaczenie ponizej zakresu
normy (odpowiednio 0,85 G/1; 0,06 G/1), podczas
gdy badania przeciwcial przeciwko cytoplazmie
neutrofiléw (ANCA, antineutrophil cytoplasm
antibodies), przeciwcial przeciwjgdrowych na
komérkach HEp-2 (ANA HEp-2, anti-nuclear
antibodies HEp-2), przeciwcial przeciwko komoér-
kom §érédblonka i przeciwko antygenom btony

podstawnej byly ujemne. Pacjent nie zglaszal
ponadto zadnych objawéw klinicznych typowych
dla CTD lub uktadowych zapaleh naczyn. Miana
APLA byly wysokie (wartoSci przeciwcial anty-
kardiolipinowych i przeciwko p2-glikoproteinie
przekraczaly gérne zakresy mierzalnych warto-
§ci). Analiza retrospektywna przebiegu choroby
wykazala, ze incydenty krwioplucia z towarzy-
szgcymi wieloogniskowymi zmianami typu GGO
w TKWR klatki piersiowej przy prawidtowych
wynikach angio-TK tetnic plucnych wystepowaly
u pacjenta wczesniej i byly wéwczas interpre-
towane jako objaw przedawkowania doustnych
antykoagulantéw.

Dla utrzymania remisji zastosowano leczenie
cyklofosfamidem (CYC) tacznie z prednizonem
w zmniejszanych dawkach. W ciaggu pierwszych
siedmiu miesiecy leczenia, pacjent otrzymat szes¢
pulséw 1,5 g CYC co cztery tygodnie. W 6smym
miesigcu leczenia wystapil kolejny epizod ostrego
DAH, ktéry opanowano za pomocg MTP (500 mg
raz dziennie przez 3 dni) i dozylnych immuno-
globulin (IVIG [intravenous immunoglobulin]
50 g raz dziennie przez 5 dni). Leczenie CYC
zostalo zastapione MMF stosowanym lacznie
z prednizonem, co pozwolilo na uzyskanie tylko
czeSciowej kontroli choroby w czasie kolejnych 29
miesiecy. Nawroty DAH wystgpily w tym okresie
3 razy, przy czym czwarty epizod byl wywolany
przez zapalenie ptuc, bedace prawdopodobnie
powiktaniem duzej dawki GCS (75 mg), a piaty
zostal rozpoznany przypadkowo po wykonaniu
rutynowego TKWR klatki piersiowej. Z uwagi na
coraz tagodniejszy przebieg epizodéw DAH (tab.
2) leczenie MMF utrzymano, a dawke zwiekszano
stopniowo do 3 g dziennie. Leczenie za pomoca
MMF pozwolilo na istotne zmniejszenie dawki
GCS (okresowo do 15 mg), ale mimo to u pacjen-
ta wystgpily liczne ztamania patologiczne Zeber
i kregéw. Mimo prawidlowych wartosci gestosci
kosci, rozpoznano osteoporoze posteroidowg oraz
niedobdér witaminy D i wdrozono odpowiednie
leczenie.

W styczniu 2017 roku wystgpil u pacjenta
sz6sty epizod DAH, przy stosowaniu 20 mg pred-
nizonu i 3 g MMF na dobe. Z uwagi na jego cigzki
przebieg, z niewydolnoécig oddechowsg i krwio-
pluciem, konieczne bylo zastosowanie trzech
pulséw MTP (500, 1000, 1000 mg) tacznie z IVIG
(180 g). Nastepnie, do MMF, podawanego w daw-
ce 3 g, i prednizonu, w stopniowo zmniejszanych
dawkach, dodano IVIG, podawane raz w miesigcu
(150 g miesiecznie przez 12 miesiecy, nastepnie
60 g), co pozwolito na uzyskanie 16-miesiecznej
stabilizacji choroby.
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Tabela 2. Przebieg leczenia

12.2013  Pierwszy epizod DAH:
* Trzy pulsy MTP (750—1000— 1000 mg)
* 80 mg prednizonu
01.2014- Prednizon w zmniejszanych dawkach (80—20 mg)
07.2014  « Szes$c¢ cykli CYC, 1,5g kazdy
08.2014  Drugi epizod DAH:

e Trzy pulsy MTP (500 mg kazdy)
* IVIG (5 x 50 g)
* 60 mg prednizonu

08.2014-  « Prednizon w zmniejszanych dawkach (55—25 mg)

02.2015 + MMF (1 g na dobg)
02.2015  Trzeci epizod DAH:
* 100 mg prednizonu
* 2g MMF
02.2015-  * Prednizon w zmniejszanych dawkach (90—75 mg)
04.2015  + MMF (2 g na dobg)
04.2015  Zapalenie ptuc i czwarty epizod DAH:

* 75 mg prednizonu
* MMF (2 g na dobe)

04.2015— = Prednizon w zmniejszanych dawkach (65—15 mg)
05.2016 * MMF (2 g na dobe)

05.2016  Piaty epizod DAH
* 40 mg prednizonu
* MMF (2 g na dobe)

05.2016— = Prednizon w zmniejszanych dawkach (40—20 mg)
08.2016  * MMF (2 g na dobg)

08.2016  Przedawkowanie VKA
* 30 mg prednizonu
* MMF (2 g na dobe)

08.2016— = Prednizon w zmniejszanych dawkach (30—25 mg)
10.2016  * MMF (2 g na dobe)

10.2016— * Prednizon w zmniejszanych dawkach (25—20 mg)
01.2017  * MMF (3 g na dobe)

01.2017  Szésty epizod DAH:
e Trzy pulsy MTP (500—1000— 1000 mg)
* 80 mg prednizonu
e IVIG(1 x 30g+3 x 509)

01.2017-  Prednizon w zmniejszanych dawkach (50—20 mg)
01.2018  MMF (3 g na dobe)
* IVIG (150 g raz w miesigcu)

02.2018-  Prednizon (20 mg)
04.2018 » MMF (3 g na dobe)
* |IVIG (60 g raz w miesigcu)

DAH: rozlane krwawienie pgcherzykowe; MTP: metyloprednizolon; CYC: cyklo-
fosfamid; IVIG: dozylne immunoglobuliny; MMF: mykofenolan mofetylu

Dyskusja

Etiologia DAH w przebiegu PAPS pozostaje
nieznana. Jeden z zaproponowanych mechani-
zm6w ttumaczy krwawienie do pecherzykow
zapaleniem naczyn wlosowatych, rozwijajacym
sie wedlug modelu ,,dwéch uderzen” [3], podob-
nego do proponowanego mechanizmu zakrze-
picy w APS [9]. Hipoteza ta zaktada, ze APLA,

wplywajac na ekspresje molekul proadhezyjnych
na powierzchni komérek érédbtonka [1], odpo-
wiadajg za ,pierwsze uderzenie”. Inne czynniki
wplywajace na aktywno$¢ komorek srodbtonka,
szczegoblnie te, ktore zwiekszajg liczbe molekut
adhezyjnych (takie jak zakazenie lub uraz),
sktadaja sie na ,drugie uderzenie” wywolujace
naplyw neutrofili, zapalenie naczyn i destrukcje
przegrod pecherzykowych. Niestety, nie u wszyst-
kich pacjentéw z DAH w przebiegu PAPS/APLA
w badaniu histopatologicznym mozna stwierdzi¢
neutrofilowe zapalenie naczyn. Yachoui i wsp. [4]
opublikowali serie przypadkéw, w ktérej naciek
neutrofilowy wystepowal zaledwie u jednego
z sze$ciu pacjentéw poddawanych biopsji ptuca,
podczas gdy u pozostatych pieciu obserwowano
samo krwawienie bez zapalenia naczyn [4]. Inni
badacze podkreslali fakt [2], Ze sam $§rédmigzszo-
wy naciek neutrofilowy [3, 4, 10, 11], bez nacie-
kéw okotonaczyniowych lub naczyniowych, nie
pozwala na rozpoznanie zapalenia naczyn. Brak
tych cech nie pozwala jednak w praktyce na pewne
wykluczenie zapalenia naczyn, poniewaz zaburze-
nia wykrywane w badaniach histopatologicznych
moga sie r6zni¢ w zaleznodci od lokalizacji po-
branego wycinka pluca jak i aktywnosci choroby
[12]. Do chwili obecnej opublikowano jednak
tylko pojedyncze opisy przypadkéw opisujace
zapalenie naczyn zwigzane z PAPS poza ukladem
oddechowym [13]. Zapalenie naczyn w plucach,
w ktérym posredniczy APLA, moze by¢ jednak
wynikiem unikalnych cech ptuc, w tym duzej
powierzchni srédblonka oraz wzglednie waskich
naczyn wlosowatych, zlokalizowanych na granicy
ze §rodowiskiem bogatym w ré6zne bodZce [3].

Z powodu niespé6jnosci modelu zapalenia
naczyn, zaproponowano hipoteze, ze DAH moze
by¢ wynikiem aktywacji uktadu dopelniacza,
w ktorej posredniczy APLA [2], podobnie jak ma
to miejsce w powiklaniach potozniczych APS [1].
Ta hipoteza opiera sie gléwnie na badaniach na
myszach pokazujacych, ze sktadnik C2 dopelnia-
cza posredniczy w rozwoju nacieku neutrofilowe-
go i destrukcji tkanki ptucnej po reperfuzji uszko-
dzonego przez niedokrwienie przewodu pokarmo-
wego, co najprawdopodobniej dzieje sig na drodze
lektynowej, ktérej istotng czescig jest C2 [2].
Droga lektynowa moze byé aktywowana przez
L-fikoline, ktéra wigze bakterie gram-dodatnie
ijest syntetyzowana w plucach przez pneumocyty
typu 2 oraz nablonek oskrzeli. W innym badaniu
pokazano, ze wstrzykniecie zaré6wno mysich,
jak i ludzkich APLA myszom z niedoborem re-
ceptora dla czynnika 2 dopelniacza przywraca
rozwdj uszkodzen zwigzanych z niedokrwieniem
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i nastepcza reperfuzja miejscowo w jelitach oraz
odlegle w ptucach [2].

Istniejg pewne podobienistwa pomiedzy na-
szym przypadkiem i opisanymi poprzednio w li-
teraturze. Opisywany pacjent jest mezczyzna
[3-6, 10, 11], w czwartej dekadzie zycia [3, 4,
6, 10, 11], z neutrofilowym (49%) BALF [4, 10]
i duzym mianem APLA [3-5, 10, 11]. Z powodu
braku badania histopatologicznego i prawidtowej
gestodci kosci nie mozna odrzucié mozliwosci, ze
zlamania patologiczne, ktérych doswiadczyt pa-
cjent, byly wynikiem jatlowej martwicy kosci, opi-
sywanej réwniez u innych pacjentéw z PAPS [2].
Scheiman i wsp. [11] por6wnali grupe 13 pacjen-
téow z krwawieniem plucnym (PH, pulmonary
hemorrhage) i wtérnym lub pierwotnym APS
z pacjentami z APS bez PH i wykazali, ze u pierw-
szych istnialo wieksze prawdopodobiefistwo wy-
stapienia niezakrzepowych powiktan APS, mieli
wyzsze miana APLA i byli narazeni na wieksze
ryzyko powiktan potozniczych. Z uwagi na zréz-
nicowanie niezakrzepowych manifestacji PAPS
Asherson i wsp. [2] wysuneli przypuszczenie,
ze istnieje wiele podtypéw APLA, kazdy o innej
specyfice, dajacy rézne objawy.

Standardowe, wstepne leczenie DAH obej-
muje GCS, zwykle dozylny metyloprednizolon
lub doustny prednizon, w zaleznosci od nasilenia
choroby. Nalezy zauwazy¢, ze objawy DAH by-
waja na tyle tagodne, ze moga zosta¢ przeoczone
u czeéci pacjentéw. Wedle Yachoui i wsp. [4],
u takich os6b catkowita i utrzymujaca sie remi-
sja moze sie utrzymywaé¢ mimo braku leczenia
immunosupresyjnego. Ponadto, nie u wszyst-
kich pacjentéw wystagpi nawrét choroby, a wraz
z nim koniecznosé¢ dtugookresowego leczenia [6].
W przypadku opisywanego pacjenta, z powodu
licznych epizodéw DAH w przeszlosci i duzego
ryzyka nawrotu, autorzy niniejszej pracy zdecy-
dowali sie na rozpoczecie leczenia CYC. Mimo
braku randomizowanych kontrolowanych badan
klinicznych wspierajacych jakiekolwiek zalecenie
dotyczace wyboru leku oszczedzajacego sterydy
w tym wskazaniu, CYC wykazat skutecznosé
w leczeniu zapalen naczyn takich jak ziarniniako-
wato$¢ z zapaleniem naczyn i uwaza sie, ze wraz
z rytuksymabem jest jednym z najskuteczniej-
szych lekéw oszczedzajacych steroidy w DAH to-
warzyszacym PAPS [3, 4, 10]. Leczenie za pomoca
CYC nie pozwolito jednak na utrzymanie remisji
u opisywanego pacjenta. Zamiana na MMF takze
nie pozwolita na peing kontrole choroby. Po sz6-
stym epizodzie DAH zdecydowano o wlgczeniu
w comiesiecznych pulsach IVIG, ktére maja teo-
retyczng przewage nad lekami immunosupresyj-

nymi. Ich zastosowanie w pierwotnych i nabytych
niedoborach odpornosci moze przektadac sie na
ochrong pacjentéw z PAPS przed infekcjami, ktére
moga, tak jak u opisywanego pacjenta, wyzwalac
DAH. Sg ponadto waznym elementem leczenia ka-
tastrofalnego APS oraz wykazujg sie skutecznoscia
w zapobieganiu nawracajacych incydentéw za-
krzepowych i powiktaniom potozniczym APS [14].
Mimo tych silnych przestanek do leczenia IVIG,
wczesniejsze doswiadczenia z ich stosowaniem
sa rézne. Deane i wsp. [3] oraz Gertner i wsp. [6]
opisali 3 pacjentéw, u ktérych uzyskano kontrole
choroby za pomoca IVIG, podczas gdy inni auto-
rzy [10, 15] opisali 6, u ktérych jej nie uzyskano.
U opisywanego pacjenta dodanie IVIG pozwolito
na uzyskanie 16-miesieczne;j stabilizacji choroby.

Do innych lekéw stosowanych w tym wska-
zaniu, z r6znym efektem, nalezg: azatiopryna [4,
5, 10], metotreksat [4], hydroksychlorchina [3, 4]
i plazmafereza [4, 5, 10].

Whioski

Wystapienie krwioplucia i dusznosci u chore-
go z PAPS wymaga starannej oceny. Nalezy zawsze
rozwazy¢ skierowanie pacjenta na konsultacje
pulmonologiczng oraz wykonanie bronchofibe-
roskopii. Po rozpoznaniu DAH nalezy wlaczy¢
wstepne leczenie obejmujace miedzy innymi po-
dawanie duzych dawek GCS. Nie istnieja obecnie
zalecenia dotyczace wyboru leku oszczedzajacego
steroidy w leczeniu dtugookresowym. W przypad-
ku opisywanego pacjenta leczenie skojarzone CYC
lub MMF z GCS nie spowodowato dlugotrwale;j
remisji, a DAH nawracaly. Obecnie choroba jest
kontrolowana po dodaniu IVIG, podawanych raz
w miesigcu, do MMF i GCS. W ocenie autoréw
niniejszej pracy wlgczenie IVIG u pacjentéw z na-
wracajgcymi powiklaniami infekcyjnymi leczenia
immunosupresyjnego jest warte rozwazenia.

Uwagi
Pacjent wyrazit pisemng, §wiadomga zgode na
publikacje opisu tego przypadku i zwigzanych
z nim danych.
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