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/3-letnia kobieta z postepujaca

dusznoscia

7 -letnig kobiete skierowano do szpitala

w celu diagnostyki post¢pujacej dusznosci,
ktéra w ostatnim roku stopniowo si¢ nasilata. Po-
czatkowo objawy byty lagodne i pojawialy si¢
podczas umiarkowanego wysitku. Ostatnio jed-
nak nawet przy minimalnym wysitku wystepowa-
ta cigzka dusznoSc. Przejscie 3-6 m powodowato
tak nasilone objawy, ze kobieta musiala si¢ zatrzy-
mywac. Pacjentka zglosita w wywiadzie rowniez
suchy kaszel z okresowym odkrztuszaniem §luzo-
wej plwociny. Przed hospitalizacjg wstepnie roz-
poznano astm¢ oskrzelows. Rozpoznanie to usta-
lono bez wykonania obiektywnych testow,
a zastosowane w terapii leki rozkurczajace oskrze-
la byly nieskuteczne.

W ostatnim roku pacjentka schudfa 13,5 kg,
cho¢ si¢ nie odchudzata. Negowata wystepowanie
bolu w klatce piersiowej, orthopnoe i napadowej
nocnej dusznosci. W wywiadzie podala trzy pacz-
kolata palenia papierosow przed ok. 50 laty.

W dokumentacji medycznej odnotowano nad-
cisnienie tetnicze, refluks zotadkowo-przetykowy,
hiperlipidemie i niedoczynnos¢ tarczycy. Pacjent-
ka stosuje nastgpujgce leki: diltiazem, klopido-
grel, losartan, lewotyroksyne, furosemid, sertrali-
n¢ i omeprazol. Wywiad rodzinny w kierunku
choréb uktadu oddechowego byt ujemny. Kobie-
ta pracowala wczesniej jako projektant terenéw
zielonych.

W badaniu przedmiotowym stwierdzono, ze
pacjentka jest wychudzona i wystepuja u niej ob-
jawy umiarkowanej dusznosci w spoczynku. Ci-
$nienie tetnicze wynosito 110/60 mmHg, a cze-
sto$¢ akcji serca 76 uderzen/min — obie wartosci
miescily si¢ w zakresie normy. Czesto$¢ odde-
chow wynosifa 24/min, a saturacja krwi tlenem
mierzona pulsoksymetrem w czasie oddychania
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powietrzem atmosferycznym — 82%. Ostuchiwa-
nie serca wykazalo jego rytmiczng akcje, tony
byly czyste, bez szmerow i odglosu tarcia osier-
dzia, nie zaobserwowano tez przepelnienia zyt
szyjnych. Ostuchowo nad piucami stwierdzono
suche trzeszczenia w fazie wdechu zlokalizowane
w dolnych polach ptucnych oraz delikatne swisty
w czasie wydechu. Wydech nie byt wydtuzony.
Zaobserwowano palce pateczkowate, nie odnoto-
wano natomiast sinicy ani obrzekéw konczyn.
Stezenie hemoglobiny wyniosto 15,4 g/dl (w na-
wiasach podano wartosci referencyjne dla labora-
torium wykonujgcego oznaczenia: 12,0-15,5 g/dl),
liczba leukocytow 8,7x10° (3,5-10,5x10°), a odse-
tek eozynofilow 4,9% (0,8-7,2%). W badaniu elek-
trokardiograficznym stwierdzono rytm zatokowy
miarowy. Badanie gazometryczne krwi tetniczej
wykonane podczas oddychania powietrzem at-
mosferycznym ujawnito hipoksemi¢ znacznego
stopnia (Pa0,=42 mmHg) przy prawidtowym
ci$nieniu parcjalnym CO, i pH. Gradient peche-
rzykowo-tetniczy byt istotnie zwigkszony i wyno-
sit 64 mmHg. Testy czynnos$ciowe pluc wykaza-
ly zmniejszong pojemnos¢ zyciowg (VC — vital
capacity), nat¢zong pojemnos¢ zyciowg (FVC
— forced vital capacity) i natezong objeto$¢ wyde-
chowg pierwszosekundowa (FEV, —forced expira-
tory volume in the first second) przy prawidlowym
wskazniku FEV /FVC, co sugerowafo zaburzenia
restrykcyjne. Pacjentka nie byla w stanie wyko-
nac czynnosci potrzebnych do oznaczenia catko-
witej pojemnosci ptuc. Pojemno$¢ dyfuzyjna ptuc
dla tlenku wegla (DLCO - diffusing capacity for
carbon monoxide) byla ciezko uposledzona i wyno-
sila 27% wartosci naleznej. Badanie RTG klatki
piersiowej wykazalo obustronne mieszane pe¢-
cherzykowo-§rodmigzszowe zacienienia, zwlasz-
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cza w dolnych polach ptucnych. Sylwetka serca i naczynia ptuc-
ne byly niezmienione.

1. Ktére rozpoznanie z nizej podanych jest najbardziej
prawdopodobne?

a) Przewlekla niewydolnos¢ serca

b) Zarostowe zapalenie oskrzelikow

c) Przewlekta obturacyjna choroba ptuc

d) Srédmiqiszowa choroba ptuc

e) Ostre eozynofilowe zapalenie ptuc

Przewlekia niewydolnos¢ serca objawia sie narastajacg dusz-
noscig i hipoksemig, a w badaniach czynnosciowych ptuc moga
wystepowac zaburzenia restrykcyjne. Nie stwierdzono jednak in-
nych objawow w wywiadzie i nieprawidlowosci w badaniu przed-
miotowym, takich jak orthopnoe, napadowa nocna dusznosc,
przepelnienie zyl szyjnych, dodatkowe szmery nad sercem
i obrzeki obwodowe, ktore moglyby potwierdzaé rozpoznanie
przewleklej niewydolnosci serca. Paleczkowato$¢ palcow u pa-
cjentéw z niewydolnoscia serca wystepuje rzadko. W przebiegu
przewleklej niewydolnosci serca w badaniu RTG mogg by¢ wi-
doczne zageszczenia pecherzykowo-srodmigzszowe, ale zwykle
stwierdza si¢ tez kardiomegali¢ i ptyn w jamie optucnowe;j. Za-
réwno zarostowe zapalenie oskrzelikow, jak i przewlekla obtura-
cyjna choroba pluc zazwyczaj objawiajg sie postepujaca duszno-
$cig i niskimi wartosciami DLCO, jak u opisywanej pacjentki, ale
w obu przypadkach typowe sg zmiany obturacyjne, a nie re-
strykcyjne. W zwigzku z tym oba rozpoznania sg mato prawdo-
podobne. Srédmiaiszowa choroba ptuc obejmuje wiele jednostek
chorobowych, ktore objawiajg si¢ narastajacg dusznoscig i su-
chym kaszlem. W badaniu przedmiotowym stwierdza si¢ obu-
stronne suche rzezenia i paleczkowatosé palcow jako wynik
przewleklej hipoksji. W badaniach obrazowych klatki piersiowej
uwidaczniajg si¢ zwykle obustronne srédmigzszowe nacieki ptuc.
W chorobie srodmiazszowej pluc wystepuja restrykcyjne zabu-
rzenia wentylacji obserwowane w badaniach czynno$ciowych
i zaburzenia gazometryczne pod postacig ciezkiej hipoksemii
oraz wzrostu gradientu pecherzykowo-tetniczego. Na podsta-
wie obecnej w wywiadzie narastajgcej dusznosci, stwierdzonych
w badaniu przedmiotowym suchych rzezen i paleczkowatosci
palcow oraz wynikow badan czynnosciowych ptuc wskazuja-
cych na zaburzenia restrykcyjne i zmniejszone DLCO, a takze
widocznych naciekéw pluc mozna stwierdzié, ze najbardziej
prawdopodobnym rozpoznaniem jest choroba §rodmigzszowa
pluc. Ostre eozynofilowe zapalenie ptuc réwniez moze powodo-
wac zaburzenia restrykcyjne w badaniu czynno$ciowym piuc
i zmiany radiologiczne podobne do opisywanych w badaniu
u pacjentKki, ktérej przypadek jest omawiany. Choroba ta przebie-
ga jednak z goraczka, dusznoScig i kaszlem, ktore ustepujg przed
uplywem 3 tygodni.

Choroba §rodmigzszowa ptuc moze mie¢ wiele przyczyn, dla-
tego zaplanowano dalsze badania w celu potwierdzenia rozpo-
znania i lepszego scharakteryzowania procesu chorobowego.
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2. Ktdre z badan jest najodpowiedniejsze u tej pacjentki?

a) Tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczosci (HRCT
— high-resolution computed tomography) pluc

b) Przezklatkowa echokardiografia

¢) Scyntygrafia wentylacyjna i perfuzyjna ptuc

d) Powtorzenie testow czynnosciowych pluc z wykonaniem testu
prowokacji z metacholing

e) Oznaczenie czynnika reumatoidalnego (RF —rheumatoid factor)
W Surowicy

Wysokorozdzielcza tomografia komputerowa klatki piersio-
wej jest pomocna w ocenie nasilenia zmian w chorobie §rddmigz-
szowej pluc i w ustaleniu swoistego rozpoznania. Charaktery-
styczne zmiany w HRCT w potaczeniu z potwierdzajacym je
wywiadem wskazuja na idiopatyczne zwidknienie ptuc, ktére
zwykle rozwija si¢ w wyniku zwyklego Srodmigzszowego zapale-
nia pluc, co mozna wykazaé, wykonujgc otwartg biopsje ptuca.l?
HRCT wykorzystuje si¢ tez do naprowadzania igly biopsyjnej na
najbardziej zaawansowane zmiany. Przezklatkowa echokardio-
grafia jest pomocna w ocenie dysfunkeji skurczowej i rozkurczo-
wej komor serca oraz wad zastawek prowadzacych do dusznosci.
Objawy wystepujace u pacjentki i badanie nie potwierdzaly jed-
noznacznie dysfunkcji lewej komory jako przyczyny dusznosci.
Przezklatkowg echokardiografie wykorzystuje sie tez w diagnosty-
ce wtérnego nadci$nienia plucnego pojawiajgcego si¢ w wyniku
przewleklej hipoksemii, ale badanie to nie jest pomocne w diagno-
styce pacjentow ze Srodmigzszowymi chorobami ptuc. Scyntygra-
fia wentylacyjna i perfuzyjna ptuc jest najuzyteczniejsza w diagno-
styce ostrej i przewleklej zylnej choroby zatorowo-zakrzepowej, ale
nie jest wskazana do oceny u pacjentéw z podejrzeniem choroby
srodmiazszowej ptuc. Test prowokacyjny z metacholing wykonu-
je sie w celu wykazania nieswoistej nadreaktywnosci oskrzeli. Ba-
danie to powszechnie wykorzystuje si¢ w diagnostyce astmy
oskrzelowej. U opisywanej pacjentki wyniki badania przedmioto-
wego uktadu oddechowego i radiologicznego oraz testow czynno-
sciowych ptuc nie wskazujg na astme, zatem wykonywanie testu
prowokacji z metacholing jest bezzasadne. Obecno$¢ czynnika
reumatoidalnego w surowicy jest wskaznikiem reumatoidalnego
zapalenia stawow. Wigze si¢ ono z chorobg sr6dmiazszowa ptuc,
a choroby ptuc wynikajace z reumatoidalnego zapalenia stawow
mogg poprzedzaé pojawienie si¢ objawow zapalenia stawow. Czyn-
nik reumatoidalny nie jest jednak swoistym wskaznikiem reuma-
toidalnego zapalenia stawow 1 jego zwi¢kszone miano nie po-
twierdza zwigzku choroby ptuc z tym powiklaniem.

U pacjentki w tomografii komputerowej wysokiej rozdziel-
czosci widoczne sg obustronne rozsiane zacienienia o typie mlecz-
nej szyby i nasilone smugowate zmiany srodmigzszowe u podsta-
wy pluc. Dalszy szczegétowy wywiad ujawnit ekspozycje na ptaki.
Przez ostatnie 40 lat pacjentka hodowala w domu i na zewnatrz
rozne gatunki ptakow, m.in. papuzki i gotebie. W ciagu ostatnich
3 lat jej ekspozycja na antygeny ptakow zwigkszyla si¢, poniewaz
przeniosta kilka ptakéw do pokoju dziennego z innych cz¢sci do-
mu i z zewnatrz. Te dane z wywiadu w potaczeniu z objawami kli-
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nicznymi wskazujg na alergiczne zapalenie pecherzykow ptucnych
(AZPP), inaczej nazywane zapaleniem ptuc z nadwrazliwosci (HP
— hypersensitivity pneumonia), alergicznym zapaleniem ptuc lub ze-
wnatrzpochodnym alergicznym zapaleniem p¢cherzykow pluc-
nych. Jest to choroba zapalna pluc zwigzana z reakcjg immunolo-
giczng. Moze si¢ rozwing¢ w wyniku ekspozycji na rbzne
organiczne antygeny, jednak najczesciej u jej podloza lezy ekspo-
zycja na antygeny ptakow.

3. Ktory test diagnostyczny bytby najbardziej pomocny

w potwierdzeniu rozpoznania alergicznego zapalenia pe-

cherzykéw ptucnych?

a) Oznaczenie miana przeciwcial IgG w surowicy i ich podklas

b) Analiza popluczyn oskrzelikowo-pecherzykowych (BAL
— bronchoalveolar lavage) z biopsja pluca

c) Badanie ogdlne moczu

d) Oznaczenie miana przeciwcial przeciw cytoplazmie neutrofi-
16w (ANCA - anti-neutrophil cytoplasmic antibodies)

e) Oznaczenie miana przeciwcial IgE w surowicy

U pacjentow z alergicznym zapaleniem pecherzykéw ptucnych
miano przeciwcial precypitujacych antygen w surowicy jest zwy-
kle zwigkszone. Przeciwciala te naleza giéwnie do jednej z podklas
IgG, ale mogg tez zaliczac si¢ do klasy IgA lub IgM. Obecnos¢ pre-
cypitujacych przeciwcial nie jest swoista dla choroby, poniewaz
mozna je stwierdzi¢ w surowicy osob narazonych na antygeny, ale
zdrowych.? Z powodu ograniczenia testowanych w panelu przeciw-
cial 1 braku standaryzacji niewykazanie precypitujacych przeciw-
cial w surowicy nie wyklucza alergicznego zapalenia pgcherzy-
kow plucnych. Dla choroby charakterystyczna jest zwigkszona
liczba komérek w BAL z wyraZng limfocytoza.* W typowym AZPP
stosunek CD4* do CD8* wynosi <1%.’ Jesli objawy kliniczne
jednoznacznie potwierdzajg rozpoznanie, badanie patomorfolo-
giczne tkanki nie jest konieczne. Patomorfologiczng cechg alergicz-
nego zapalenia pecherzykow plucnych jest obecno$¢ matych, sta-
bo uformowanych ziarniniakéw, ktoére wystepuja z olbrzymimi
wielojadrowymi komorkami woko! oskrzelikow oddechowych
i konicowych. Zwykle nie stwierdza sie dobrze uformowanych
ziarniniakéw. Moze by¢ natomiast widoczne plamiste nacieczenie
$cian pecherzykow plucnych jednojgdrowymi komérkami. Bada-
nie biopsyjne pomaga w réznicowaniu AZPP z innymi rozsiany-
mi chorobami tego narzadu, jednak réznicowanie z nieswoistymi
$rodmigzszowymi zapaleniami pluc moze by¢ trudne. W przeci-
wienstwie do chorob naczyn, ktére mogg zajmowacé pluca i nerki,
objawy alergicznego zapalenia pecherzykow ptucnych ogranicza-
ja sie tylko do tego narzadu, dlatego badanie ogdlne moczu nie
ujawni zadnych nieprawidiowosci. W chorobie tej nie wystepuje
zapalenie naczyn, w zwigzku z czym w jej przebiegu nie obserwu-
je sie zwigkszenia miana ANCA. Jako ze alergiczne zapalenie pe-
cherzykéw plucnych to choroba o podiozu immunologicznym,
zwigzana z tworzeniem kompleksow immunologicznych i odpo-
wiedzig komoérkowa, nie nalezy do powiklan atopowych, a jej me-
chanizm nie jest zwigzany ze zwi¢kszonym mianem IgE.
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U pacjentki wykonano bronchoskopie. W drogach oddecho-
wych nie stwierdzono istotnych zmian. Wyniki badania cytolo-
gicznego popluczyn w kierunku choréb nowotworowych byly
negatywne. Badanie bioptatu uzyskanego drogg przezoskrzelows
ujawnilo pogrubienie Scian pecherzykéw plucnych i rozproszone
komorki olbrzymie, nie stwierdzono natomiast rozrostu nowotwo-
rowego. Wyniki posiewow wykonanych z poptuczyn i materialu
biopsyjnego na wzrost bakterii, w tym pratkéw gruzlicy, oraz
grzybow byly negatywne.

4. Ktéra metoda postepowania bytaby najwtasciwsza

w przypadku opisywanej pacjentki?

a) Rozpoczecie leczenia glikokortykosteroidami stosowanymi
ogélnie (prednizon w dawce 60 mg/24h doustnie)

b) Eliminacja ekspozycji na antygen (m.in. usuniecie ptakow
z domu)

¢) Zlecenie 7-dniowej kuracji lekiem przeciwbakteryjnym o dzia-
faniu na wiele czynnikéw chorobotworczych

d) Wiaczenie terapii wziewnymi 3-mimetykami

e) Wdrozenie terapii azatiopryng

Rola glikokortykosteroidow stosowanych ogodlnie w leczeniu
AZPP nie jest do konca znana. U wigkszosci pacjentow z ostrg po-
stacig choroby istotng klinicznie poprawe przynosi unikanie anty-
genu. W tej grupie pacjentow z ciezkimi objawami zaleca si¢ uni-
kanie antygenu w polaczeniu z terapig prednizonem (40-60 mg/24h
przez 1-2 tygodnie i nastepnie redukcja dawki przez 4-6 tygodni).®
Stosowanie glikokortykosteroidow ogodlnie zaleca si¢ rowniez
u pacjentow z przewlekls ciezkg lub postepujacg postacig alergicz-
nego zapalenia pecherzykow ptucnych, cho¢ skutecznosc takiego
postepowania bywa rézna.” W przypadku podejrzenia tej choroby
nalezy zaleci¢ natychmiastowe i catkowite unikanie ekspozycji na
antygen wywolujacy chorobe. Ciggly kontakt z nim prowadzi do
wystepowania przewlektych objawow i progresji zmian destruk-
cyjnych w ptucach. Unikanie ekspozycji na antygen jest najwaz-
niejszg metodg zapobiegania progresji choroby i dlatego nalezy
podjaé wszelkie wysitki, by go zidentyfikowac. Alergiczne zapa-
lenie pecherzykéw plucnych jest wynikiem reakcji immunologicz-
nej na antygen, a nie zakazeniem, w zwiazku z czym stosowanie
lekow przeciwbakteryjnych nie jest wskazane. 3-mimetyKki sg sku-
teczne w leczeniu odwracalnej obturacji drog oddechowych, nie
ma natomiast dowodow potwierdzajacych, ze ich podawanie przy-
nosi korzy$¢ w alergicznym zapaleniu pecherzykéw ptucnych,
ktore zwykle jest chorobg restrykcyjna ptuc. Stosowanie azatiopry-
ny lub innych lekéw immunosupresyjnych nie jest wskazane ja-
ko terapia inicjujaca w tej chorobie.

Pacjentke naméwiono, by usuneta wszystkie ptaki ze swojego
mieszkania i zlecila profesjonalne sprzatanie. Nie wigczono u niej
glikokortykosteroidéw, poniewaz obawiano si¢ dzialan niepozada-
nych, a poza tym chciano sprawdzié, czy usuniecie powodujgce-
go chorobg antygenu zlagodzi objawy kliniczne. Kilka miesigcy
pozniej podczas wizyty kontrolnej okazalo sie¢, ze po usunigciu
z domu ptakow dusznosé u pacjentki prawie calkowicie ustgpita.
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W kontrolnym HRCT byty widoczne cechy §rédmigzszowej cho-
roby pluc, ale bez widknienia. Pacjentka zapytata o odlegte roko-
wanie.

5. Ktdre stwierdzenie najlepiej opisuje odlegte rokowanie

pacjentki?

a) Objawy choroby catkowicie ustgpig i w badaniu czynnoscio-
wym pluc zaburzenia wentylacji w ogodle nie bedg widoczne

b) U pacjentki ryzyko rozwoju niedrobnokomoérkowego raka ptuc
jest w znacznym stopniu zwiekszone

¢) Konieczne bedzie przeszczepienie pluc

d) Nie ma przeciwwskazan do ponownej ekspozycji na antygen,
poniewaz u pacjentki wytwarza si¢ tolerancja na niego

e) Chociaz skutki choroby sg trudne do przewidzenia, mozna
przypuszczac, ze pewne przewlekle objawy i zaburzenia wen-
tylacji w badaniach czynno$ciowych pluc mogg wystgpowac

U pacjentow z podostra i przewleklg postacia choroby zwykle
pewne objawy pozostajg i cho¢ wyniki badan czynno$ciowych
pluc si¢ poprawiaja, rzadko wracaja do normy, nawet po catkowi-
tym wyeliminowaniu ekspozycji na prowokujacy antygen.’ Nie ma
dowodéw na to, ze AZPP powoduje ryzyko rozwoju niedrobnoko-
morkowego raka pluc. Przeszczepienie pluc wykonuje si¢ tylko
u pacjentéw z zaawansowanym zwioknieniem pluc, ktore prowa-
dzi do ciezkiego uposledzenia funkcjonowania chorego, jesli eli-
minacja antygenu nie przynosi poprawy. Jak w wiekszosci chorob
uktadu immunologicznego ponowna ekspozycja na antygen powo-
duje nawrdt objawow. U opisywanej pacjentki postepowanie lecz-
nicze (unikanie antygenu) okazato si¢ skuteczne i przyniosto su-
biektywng poprawe stanu zdrowia. W wyniku przewleklej choroby
srodmiazszowej pluc mogg jednak wystepowaé przewlekle objawy.

Podczas kolejnych wizyt kontrolnych stwierdzono, ze duszno$¢
spoczynkowa w znacznym stopniu ustapita. Pacjentka wciaz spo-
radycznie wymaga domowej tlenoterapii, szczegdlnie w czasie
wysitku. Mimo subiektywnej poprawy stanu klinicznego w bada-
niach czynnosciowych widoczne sg przewlekle zaburzenia. DLCO
pozostato na niskim poziomie 27% wartosci naleznej, ale warto-
$ci FVCiFEV nieco sig poprawity.

Dyskusja

Alergiczne zapalenie pecherzykow plucnych jest chorobg immu-
nologiczng wywolang nadwrazliwoscig na r6zne wziewne antyge-
ny pochodzenia organicznego. OdpowiedZ komorkowa i tworze-
nie komplekséw immunologicznych odgrywaja kluczowsa role
w jej patofizjologii. Chociaz zidentyfikowano ponad 200 antyge-
néw powodujacych AZPRY zwykle chorobe t¢ wywotujg biatka
ptakow obecne w odchodach i pidrach, jak réwniez Saccharopoly-
spora rectivirgula znajdujaca sie w spleSniatym sianie. Moze ona wy-
stepowaé w postaci ostrej, podostrej lub przewleklej. Cho¢ pro-
spektywne sklasyfikowanie choroby jest trudne, w jej ostrym
przebiegu zwykle wystepuja: dusznos$¢, suchy kaszel, goraczka
i oslabienie 4 do 6 godzin od ekspozycji na antygen. Pacjenci
z ostrg postacig alergicznego zapalenia pecherzykéw plucnych

www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

zwykle wygladaja na ciezko chorych. Ich stan zazwyczaj szybko si¢
poprawia po usunieciu zroédta antygenu. Podostra postac choroby
jest skutkiem powtarzalnej ekspozycji na niskie stezenie antyge-
nu. W jej przebiegu zwykle wystepujg dusznosé, zmeczenie i sta-
ny podgoraczkowe, ktore ustgpujg po usunigciu antygenu, ale
wracajg przy Kolejnej ekspozycji. Przewlekta lub czesta ekspozy-
cja na antygeny moze prowadzi¢ do przewlekiej postaci AZPP po-
wodujacej nieodwracalne zwiéknienie piuc.

Rozpoznanie alergicznego zapalenia pecherzykéw ptucnych
jest trudne. Proponowano rézne algorytmy diagnostyczne, jed-
nak ich ograniczenie stanowi brak walidacji. Ustalenie rozpozna-
nia tej choroby wymaga zestawienia danych z wywiadu oraz ob-
jawow radiologicznych i patologicznych. Alergiczne zapalenie
pecherzykéw ptucnych rozwija sie¢ u podatnych na zachorowa-
nie 0s6b po ekspozycji na antygen rozpylony w postaci aerozo-
lu. Rozpylane czgsteczki muszg by¢ dostatecznie mate (<3 um),
aby dotrze¢ do pecherzykéw ptucnych. W zwigzku z tym u pa-
cjentow z podejrzeniem AZPP nalezy przeprowadzi¢ szczegoto-
wy wywiad §rodowiskowy. Chorobg¢ wywotuje wiele antygenow,
jednak szczegdlng role w jej rozwoju odgrywa ekspozycja na
biatka ptasie. Podostra lub przewlekia posta¢ wystepuje u oséb
podatnych na zachorowanie, ktére nieustannie lub regularnie
maja kontakt z antygenem. Przewlekte alergiczne zapalenie pe-
cherzykéw ptucnych jest trudne do réznicowania z innymi cho-
robami §rédmigzszowymi ptuc. Rozpoznanie ustala si¢ na pod-
stawie objawow klinicznych, danych z wywiadu i wynikow
badan patomorfologicznych. W przebiegu ostrej postaci choro-
by RTG klatki piersiowej czgsto ujawnia siateczkowo-guzkowe
nacieki w dolnych polach ptucnych. W HRCT widoczne sg za-
cienienia o typie mlecznej szyby z jasnymi mikroguzkami. U pa-
cjentéw z podostra i przewlekla postacig choroby w HRCT moz-
na stwierdzi¢ mikroguzki, linearne wiéknienie i rzadka mozaike.
W zaawansowanej przewleklej postaci w HRCT widaé zmiany
o charakterze plastra miodu i rozstrzenie oskrzeli z pociagania,
dlatego AZPP jest trudne do odr6znienia od koncowych stadiow
chordb pluc o innej etiologii. W ustaleniu rozpoznania pomoc-
ne mogg by¢ przeciwciala precypitujgce (zwykle IgG) swoisty an-
tygen, niemniej mozna je stwierdzi¢ rowniez u osob zdrowych.
U niektérych oséb eksponowanych na antygen, a nawet z nasi-
long reakcjg na niego, alergiczne zapalenie pluc si¢ nie rozwija,
co przemawia za osobniczg podatnos$cig na zachorowanie. Cho-
roba wyst¢puje niemal wylacznie u oséb niepalacych tytoniu.
Prawdopodobnie dzieje si¢ tak, poniewaz immunosupresyjny
efekt palenia hamuje immunologiczne mechanizmy konieczne
do rozwoju objawéw.!! Wzrost w BAL licznych komoérek z wy-
razng limfocytoza potwierdza rozpoznanie AZPP. Cho¢ limfocy-
ty w BAL nie sg specyficzne dla rozpoznania tej choroby, ich
brak sprawia, ze alergiczne zapalenie pgcherzykéw plucnych
jest mato prawdopodobne.??

Opisywany przypadek wskazuje, jak wazne jest zebranie szcze-
gotowego wywiadu. Tylko dzigki peinemu wywiadowi pulmono-
logicznemu, zawierajagcemu informacje o ekspozycji na antygeny
w domu i miejscu pracy, mozna uzyskac niezbedne dane koniecz-
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ne do ustalenia wia$ciwego rozpoznania. Chociaz najwazniejsze
pytania zawarte w wywiadzie mogg zrazac pacjenta, w przypadku
podejrzenia alergicznego zapalenia pecherzykéw ptucnych ich
bezposrednia forma moze go skioni¢ do przypomnienia sobie
istotnych zdarzen, ktore zostaly zapomniane lub pominiete.!* Po
zebraniu szczegbélowego wywiadu i zadaniu licznych pytan kon-
trolnych udalo nam si¢ zidentyfikowac czynnik wywolujacy ob-
jawy 1 ustali¢ wlasciwe rozpoznanie. Dzigki temu wdrozono odpo-
wiednie postgpowanie terapeutyczne, ktére doprowadzito do
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stabilizacji i poprawy czynnosci ptuc oraz pozwolilo uniknaé dal-
szych inwazyjnych badan.

Poprawne odpowiedzi:
1d, 2a, 3b, 4b, Se
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Komentarz:

dr n. med. Ewa Bogacka
Klinika Chorob Wewnetrznych,
Alergologii i Geriatrii

we Wroctawiu

0s6b w podesztym wieku dusznos$¢ wystepuje czesto, ale
u poniewaz moze towarzyszy¢ wielu chorobom, nalezy zebra¢
szczegOtowy wywiad i przeprowadzi¢ badanie przedmiotowe,
by podja¢ decyzje o dalszej diagnostyce. W komentowanym ar-
tykule nalezy zwréci¢ uwage, ze na podstawie danych z wy-
wiadu zbyt pochopnie podejrzewano astme oskrzelowa. W wy-
wiadzie pacjentka wyraznie opisuje postepujgca dusznosé
zwigzang poczatkowo z umiarkowanym wysitkiem fizycznym (a
nie duszno$¢ napadowa!), nie ma natomiast informacji o wcze-
$niejszej astmie. Réwniez zmiany ostuchowe mogtyby raczej su-
gerowac zastdéj w ptucach niz obturacje (pacjentka chorowata
na nadcisnienie tetnicze). Jesli jednak lekarz nadal bytby skton-
ny mysle¢ o astmie, wystarczyto w czasie wizyty wykonaé spi-
rometrie z uzyciem leku rozkurczajacego oskrzela, aby szybko
oceni¢, czy zmiany majg charakter odwracalny. Postepowanie
to jest bezpieczniejsze niz zlecenie stosowania leku rozkurcza-

jacego oskrzela lub — co zdarza sie w Polsce coraz czescigj
— preparatu zawierajacego kortykosteroid wziewny i B-mimetyk,
w dodatku wypisywanego na recepte oznaczona literg P. Jako
specjalista obserwuje wzrost liczby rozpoznan ,astmy” u os6b
dorostych przy jednoczesnym zbyt niskim rozpoznawaniu jej
u dzieci. Dodatkowo trzeba tez zaznaczy¢, ze zlecenie osobie
starszej terapii lekiem rozkurczajgcym oskrzela jest obcigzone
wiekszym ryzykiem wywotania zaburzen rytmu serca.’

Na podstawie przedstawionych wynikéw badan wstepnych
rzeczywiscie najbardziej prawdopodobnym rozpoznaniem jest
$§rébdmigzszowa choroba ptuc. Chociaz nie wiemy, dlaczego pa-
cjentka zazywata klopidogrel. Lek ten jest stosowany w ramach
wtérnej profilaktyki przeciwzakrzepowej u pacjentéw z objawo-
wa miazdzycg po zawale miesnia sercowego, szczegdlnie leczo-
nym inwazyjnie (np. po wszczepieniu stentu podczas zabiegu
przez-skérnej plastyki wienicowej), w przypadku niestabilnej
choroby niedokrwiennej serca i niedokrwiennego udaru mézgo-
wego. Kolejnym wskazaniem jest objawowa miazdzycowa cho-
roba naczyn obwodowych. Lek ten stosuje sie takze jako alter-
natywe dla kwasu acetylosalicylowego (ASA) w prewencji wtérnej
po zawale miesnia sercowego u 0séb, ktdre nie tolerujg ASA (np.
z idiosynkrazjg aspirynowa, czynng chorobg wrzodowa).

Nie wiadomo takze, z jakiego powodu pacjentka stosowa-
fa sertraline. By¢ moze lekarz podstawowej opieki zdrowotnej
traktowat poczatkowa zadyszke jako objaw nerwicowy, ponie-
waz u ludzi w podesztym wieku czesto obserwuje sie nadpo-
budliwo$¢ nerwowa, stany lekowe lub depresje. Podejrzenie de-
presji mozna zweryfikowaé za pomoca odpowiedniego testu
(Geriatryczna Skala Oceny Depresji)?, ktérego wynik uzasadnia
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wtaczenie leku przeciwdepresyjnego.
Lekarz POZ moze zastosowacd takg tera-
pie, natomiast rozpoznanie chociaz raz
powinien zweryfikowaé psychiatra, aby
unikna¢ niepotrzebnego leczenia lekami
psychotropowymi.

Ostatnie z proponowanych rozpo-
znan réznicowych dotyczy eozynofilii
ptucnej. Jest to heterogenna grupa obej-
mujgca nastepujace zmiany: eozynofilie
w przebiegu choréb pasozytniczych
i grzybiczych (alergiczna aspergiloza
oskrzelowo-ptucna [ABPA — allergic
bronchopulmonary aspergillosis]), ze-
spot Lofflera, przewlekte i ostre eozyno-
filowe zapalenie ptuc, eozynofilowe za-
palenie oskrzeli, eozynofilie idiopatyczng
(dawniej: zespdt hipereozynofilii), ze-
spot Churga-Strauss.? Wspdlng cechg
tej grupy choréb jest hipereozynofilia
we krwi, natomiast przebieg kliniczny
i rokowanie moga sie catkowicie réznic.
Mozna wiec obserwowac zespoty hiper-
eozynofilii praktycznie bez objawéw Kli-
nicznych i o dobrym rokowaniu (zespét
Lofflera, eozynofilie pasozytnicze), obja-
wy podobne do tych jak w prezentowa-
nym przypadku o dobrym rokowaniu
(przewlekte eozynofilowe zapalenie ptuc,
eozynofilowe zapalenie oskrzeli) i wresz-
cie choroby o ciezkim przebiegu i ztym
rokowaniu (ostre eozynofilowe zapalenie
ptuc, zespdt Churga-Strauss, eozynofilia
idiopatyczna, zaawansowana ABPA).
Objawy ostrego eozynofilowego zapale-
nia pfuc réznig sie zasadniczo od tych,
ktére wystepowaty u opisywanej pacjent-
ki. Choroba rzeczywiscie przebiega jak
zapalenie ptuc z goraczka, bélami mie-
Sniowymi i bélami klatki piersiowej, ale
szybko (w ciggu kilku dni) prowadzi do
niewydolno$ci oddechowej. Prezentowa-
ny w artykule przypadek mogtby raczej
przypominac przewlekte eozynofilowe
zapalenie pfuc, ktére wystepuje gtéwnie
u kobiet w $rednim wieku i z czasem
przechodzi w astme oskrzelowa. Zmia-
ny w badaniu RTG w tej chorobie moga
by¢ podobne do opisu zmian RTG pfuc
pacjentki, ale brak eozynofiléw we krwi
pozwala wykluczy¢ to rozpoznanie.3

Zastrzezenie budzi decyzja o natych-
miastowej bronchoskopii w tak ciezkim
stanie pacjentki. Bronchoskopia, szcze-
golnie potaczona z mozliwoscig biopsji
czy BAL, jest bardzo wartoSciowym ba-
daniem w diagnostyce choréb ptuc o nie-
jasnej etiologii. Na specjalistycznych od-
dziatach i w uzasadnionych sytuacjach
mozna jg wykona¢ mimo przeciwwska-
zania, jakim jest m.in. ciezka niewydol-
no$¢ oddechowa (hipoksemia <50
mmHg). W omawianym przypadku bez-
pieczniej bytoby jg wykonac po zastoso-
waniu glikokortykosteroidéw podanych
w bolusie i tlenoterapii (nie widze u pa-
cjentki przeciwwskazan do wtaczenia
krétkiego kursu glikokortykosteroidéw).

Przedstawiony w artykule przypadek
dotyczy stosunkowo rzadkiej choroby
alergicznej, natomiast przesledzenie
procesu diagnostycznego daje okazje
do powtdrki wiedzy medycznej z zakre-
su patologii uktadu oddechowego. Ter-
min stosowany w oryginale artykutu —
zapalenie ptuc z nadwrazliwo$ci (HP
— hypersensitivity pneumonitis) — funk-
cjonuje w terminologii polskiej jako aler-
giczne zapalenie pecherzykow ptucnych
(AZPP). We wczesniejszych pracach an-
glosaskich mozna sie jeszcze spotkac
z terminem extrinsic allergic alveolitis
(zew-natrzpochodne alergiczne zapale-
nie pecherzykéw ptucnych). Jest to jed-
nostka opisywana albo w rozdziatach
o chorobach alergicznych, albo o choro-
bach $rédmigzszowych. Ze wzgledu na
patomechanizm AZPP kwalifikuje sie do
alergii IgE-niezaleznej: wziewnym alerge-
nem sg biatka zwierzece (ptakéw, gryzo-
ni, ryb, krewetek, pasozytéw zbdz),
antygeny grzybéw (Aspergillus, Clado-
sporium, Cryptrosoma, Penicylium,
Pullularia, Alternaria, Mucor, Botritis),
antygeny bakteryjne (Bacillus, Myco-
bacterium), promieniowcow (Saccha-
ropolyspora, Thermoactiniomyces, Mi-
cropolyspora), petzakéow (Naegleria,
Acanthomoeba), ale réwniez zwigzki
chemiczne — gtéwnie izocyjaniany, siar-
czek miedzi czy bezwodnik ftalowy.*°
Choroba prawdopodobnie ma podtoze
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genetyczne; nie jest jasny jej zwigzek z paleniem tytoniu — rza-
dziej rozwija sie u palaczy, ale jesli juz u nich wystepuje, prowa-
dzi do postaci przewlektych o ciezszym przebiegu niz u 0séb nie-
palacych.® Reakcja immunologiczna na wziewne alergeny polega
na wytworzeniu swoistych przeciwciat, zwykle klasy 1gG, ktére
tworza kompleksy immunologiczne aktywujgce uktad dopetnia-
cza. Na tym etapie objawy kliniczne przypominajg ostre zakaze-
nie drég oddechowych — wystepuje kaszel, goraczka, béle mieg-
$ni, stawow, ogodlnie ostabienie i (co nietypowe) dusznosc,
czasami tak nasilona, ze wymaga hospitalizacji. AZPP moze
przebiega¢ klinicznie jako posta¢ ostra, podostra i przewlekta.3
W ostrej postaci AZPP stwierdza sie przyspieszone OB, zwiek-
szenie stezenia biatka C-reaktywnego, leukocytoze z przewaga
neutrofiléw, a w badaniu RTG ptuc brak zmian lub rozsiane, obu-
stronne zmiany $rédmigzszowe w Srodkowych i dolnych partiach
ptuc. Mozna wiec chorobe pomyli¢ z zapaleniem ptuc, grypa i nie
pogfebiac diagnostyki we wiasciwym kierunku. Jesli ekspozycja
na alergen zostanie przerwana, objawy ustepujg samoistnie bez
zmian wytwdrczych w ptucach — reakcja powtarza sie jednak kaz-
dorazowo po kontakcie z alergenem, a jej ciezko$¢ zalezy od stop-
nia ekspozycji. W ten sposéb moze przebiega¢ AZPP, gdzie aler-
genem jest grzyb (okresowy kontakt ze Zle konserwowang
klimatyzacja, plesnig w domach i saunach, splesniata zywnoscia,
zbiornikami ze stojgcg woda itp.).*5 Jesli ekspozycja na mate ilo-
Sci alergenu powtarza sie regularnie, reakcja immunologiczna roz-
szerza sie na makrofagi i limfocyty T i przebiega bardziej jako nad-
wrazliwos¢ komdrkowa (typ IV wg klasyfikacji Gella i Coombsa)
niz typ Ill (ostre AZPP). Powstajg ziarniaki w obwodowych dro-
gach oddechowych (oskrzeliki, pecherzyki ptucne i przydanka),
a nastepnie dochodzi do nieodwracalnego wiéknienia migzszu
ptucnego. Na tym etapie (postac¢ podostra i przewlekta) kazdo-
razowa ekspozycja wywotuje tylko niewielkie objawy przezie-
bieniowe lub kaszel. W badaniu ostuchowym mogg sie poja-
wiaé przemijajgce trzeszczenia, czesto w goérnych partiach
ptuc (stadium podostre). W badaniach podstawowych zwykle

nie stwierdza sie wzrostu markeréw zapalnych, natomiast je-
$li wezmie sie pod uwage AZPP, mozna wykry¢ specyficzne
przeciwciata klasy 1gG. Obraz na zdjeciu RTG nadal moze by¢
prawidtowy lub wykazywa¢ drobnoguzkowe zmiany albo po-
czatki objawu ,mlecznej szyby” w $rodkowych i gérnych par-
tiach ptuc. W przypadku przewlektej ekspozycji (praca zawo-
dowa, hobby) stopniowo narasta niewydolno$¢ oddechowa,
utrata faknienia, zmniejszanie sie masy ciata, osfabienie, ka-
szel z wykrztuszaniem wydzieliny, pojawia sie sinica, palce pa-
feczkowate, niewydolno$¢ prawokomorowa. W badaniu przed-
miotowym ptuc stwierdza sie $ciszenie szmeru pecherzykowego
i stafe trzeszczenia. Badanie RTG pfuc wykazuje zmniejszenie
ich objetosci oraz rozsianie, nieregularne zacienienia linijne
i plamiste w Srodkowych oraz gérnych partiach ptuc, moze sie
tez pojawi¢ obraz ,,plastra miodu”.3

Na tym etapie powrdt do petnego zdrowia jest niemozliwy. Za-
leca sie zaprzestanie kontaktu z alergenem, co jednak nie skut-
kuje poprawg zdrowia pacjenta jak we wczesniejszych stadiach,
moze tylko zwalnia¢ postep choroby. Zadna metoda leczenia nie
zostata zweryfikowana, dlatego w cigzszych klinicznie lub gwat-
townie postepujacych przypadkach mozna podjaé prébe zastoso-
wania glikokortykosteroiddw. Zaleca sig stosowanie prednizonu
w dawce 0,5 mg/kg/24h przez 4 tygodnie, nastepnie stopniowg
jej redukcje przez 2 miesiace i ocene efektu leczniczego po 6 mie-
sigcach.® Moim zdaniem pacjentka powinna skorzysta¢ z proby
steroidowej, poniewaz sama karencja alergologiczna nie przynio-
sta zadowalajacej poprawy (kobieta korzysta z tlenoterapii).
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