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ABSTRACT

Introduction: Macrophage activation syndrome (MAS) is arare
complication of autoimmune diseases. The background of the
diseases is immune system dysfunction. The disease is charac-
terized by varying symptomatology and the different dynamics
of accumulation of symptoms.

Case report: A female patient diagnosed with adult-onset Still’s
disease was admitted to the hospital because of fever, weakness,
skin rash and dyspepsia which had lasted for several days. Diag-
nostic tests revealed the presence of anti-nuclear antibodies,
pancytopenia, hypertriglyceridemia, hyperferritinemia, hypofi-
brinogenemia, elevated activity of liver enzymes, and increased
levels of C-reactive protein. The initial treatment with empirical

ABSTRAKT

Wstep: Zespot aktywacji makrofagéow (MAS) jest rzadkim powi-
ktaniem chordb autoimmunologicznych. U jego podstawy leza
zaburzenia funkcjonowania uktadu immunologicznego. Sympto-
matologia moze by¢ rézna, z r6zna dynamika narastania obja-
wow.

Opis przypadku: Kobieta z ustalonym rozpoznaniem choroby
Stilla u dorostych zostata przyjeta do kliniki z powodu goraczki
trwajacej od 7 dni, ostabienia, wysypki obejmujacej skore catego
ciata oraz objawoéw dyspeptycznych. W trakcie diagnostyki
stwierdzono pancytopenie, hipertrojglicerydemie, hiperferry-
tynemie, hipofibrynogenemie, podwyzszong aktywnos$¢ wszyst-
kich enzyméw watrobowych, podwyzszone stezenie biatka
C-reaktywnego, a takze obecnos¢ przeciwciat przeciwjadrowych.

WSTEP

Zespo6t aktywacji makrofagéw (macrophage activation syn-
drome - MAS) jest rzadkim, powaznym powiktaniem ukta-
dowych choréb tkanki tacznej. Nalezy do grona wtérnych
zespotoéw hemofagocytarnych (hemophagocytic syndrome -
HS), inaczej zwanych limfohistiocytoza hemofagocytarna
(hemophagocytic lymphohistiocytosis - HLH).

Nazwa zespotu aktywacji makrofagéw jest zarezerwowana
dla HLH wywotanych chorobami uktadowymi tkanki tacz-
nej[1,2,3,4,5,6,78,9,10, 11, 12]. Najczesciej MAS jest opisywany
w przebiegu mtodzienczego idiopatycznego zapalenia stawow
(wg pi$miennictwa nawet 7-10% chorych rozwija MAS), ale
moze wystepowac takze w przebiegu innych choréb, takich
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antibiotic therapy and intravenous pulses of methylprednisolone
was unsuccessful and provided no improvement. On the basis
of bone marrow cytological examination, the diagnosis of MAS
was established. The patient was treated with dexamethasone
and cyclosporine A with improvement. The patient was followed
up in the rheumatology out-patient department for 20 months
without the relapse of MAS.

Conclusion: Macrophage activation syndrome is a rare, dan-
gerous complication of autoimmune diseases, requiring rapid
diagnosis and aggressive treatment.

Keywords: secondary haemophagocytic syndrome; hae-
mophagocytic lymphohistiocytosis; adult-onset Still’s diseases;
dexamethasone; cyclosporine.

W leczeniu poczatkowo zastosowano empiryczng antybiotyko-
terapie oraz pulsy metyloprednizolonu, co jednak nie przyniosto
poprawy. Po otrzymaniu wyniku badania cytologicznego szpiku,
w ktérym opisano pobudzong fagocytoze mogaca odpowiadac
zespotowi MAS, do leczenia wtaczono deksametazon oraz cyklo-
sporyne A i woéwczas stwierdzono poprawe. Chora zostawata
pod statg opieka przyklinicznej poradni reumatologicznej i od 20
miesiecy nie nastapit nawrét MAS.

Whioski: Zespo6t aktywacji makrofagéw jest rzadkim, groznym
powiktaniem choréb autoimmunologicznych wymagajacym
szybkiego rozpoznania i agresywnego leczenia.

Stowa kluczowe: wtérne zespoty hemofagocytarne; limfo-
histiocytoza hemofagocytarna; zespo6t Stilla; deksametazon;
cyklosporyna.

jak: choroba Stilla, reumatoidalne zapalenie stawdw, toczen
rumieniowaty uktadowy, zesp6t Sjogrena, choroba Kawasaki,
twardzina uktadowa, mieszana choroba tkanki tacznej, zapa-
lenie skorno-miesniowe [1, 2, 3, 9, 10, 13, 14, 15].

Uwaza sie, ze u podstawy MAS lezy nieprawidtowe funk-
cjonowanie uktadu immunologicznego, w tym limfocytow
cytotoksycznych i komérek NK (natural killer) oraz makro-
fagoéw. Jako przyczyny brane sa pod uwage takze obnizenie
stezenia perforyny w limfocytach CD8 i komoérkach NK oraz
niedobér granzymu B [1, 2, 4, 13, 16, 17]. Dochodzi wéwczas
do nadmiernej niekontrolowanej aktywacji uktadu immu-
nologicznego z nadmierng produkcjg i uwalnianiem réznych
mediatoréw zapalnych, w tym interferonu-gamma, czynnika
martwicy nowotwordw alfa (tumor necrosis factor - TNF-a),
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TABELA 1. Kryteria diagnostyczne zespotu hemofagocytarnego

Rozpoznanie pewne:
1. Wystepowanie choroby w rodzinie.

2. Znany defekt genetyczny — mutacja w genie perforyny (PRF1), genie MUNC13-4, genie syntaksyny (STX-11).
Rozpoznanie prawdopodobne - chory spetnia przynajmniej 5 z 8 ponizszych kryteriow:

- Kryteria kliniczne:
* goraczka trwajaca >7 dni,
* splenomegalia >3 cm ponizej tuku zebrowego.

- Kryteria laboratoryjne:

* cytopenia (w zakresie przynajmniej 2 linii komérkowych krwi obwodowej): hemoglobina <9,0 g/dL, trombocyty <100 000/pL,

leukocyty <1000/pL,

* hipertrojglicerydemia i/lub hipofibrynogenemia (stezenie triglicerydéw na czczo >3,0 mmol/L (>265 mg/dL) lub stezenie

fibrynogen <150 mg/dL),
* stezenie ferrytyny >500 pg/L,
« niska lub brak aktywnosci cytotoksycznej komorek NK,
* rozpuszczalny receptor dla IL-2 (sCD25) >2400 U/mL.

- Kryteria histopatologiczne:

» hemofagocytoza w szpiku, wezle chtonnym lub ptynie mézgowo-rdzeniowym.

Uwaga! Kryteria z punktu 112 odnosza sie do pierwotnych HS. Kryteria kliniczne, laboratoryjne oraz histopatologiczne znajduja zastosowanie w rozpoznawaniu

zaréwno pierwotnych, jak i wtérnych HS.

czynnika stymulujacego tworzenie kolonii granulocytow
i makrofagéw (granulocyte-macrophage colony stimulating
factor - GM-CSF) oraz licznych interleukin (IL): IL-1, IL-6, IL-8,
IL-10, IL-12, IL-18 [6, 7, 10, 12, 17]. Niekontrolowana aktywacja
i proliferacja makrofagéw skutkuje naciekaniem narzadéw
m.in. szpiku kostnego, weztéw chtonnych, sledziony, watroby,
osrodkowego uktadu nerwowego, a takze serca [3, 10].

Obraz kliniczny moze by¢ bardzo rézny, a objawy moga nara-
sta¢ bardzo dynamicznie. Do najczestszych objawoéw naleza:
goraczka utrzymujaca sie mimo antybiotykoterapii, powiek-
szenie weztow chtonnych, watroby i sledziony, zmiany skérne
(np. wysypka rumieniowo-grudkowo-pecherzowa, plamica),
objawy neurologiczne (bdle gtowy, objawy oponowe, zabu-
rzenia mowy i widzenia, padaczka, zaburzenia §wiadomosci
ze $pigczka wiacznie). Moga sie takze pojawi¢ objawy zaje-
cia uktadu krazenia, oddechowego i moczowego oraz zesp6t
wykrzepiania Srédnaczyniowego. W badaniach laboratoryj-
nych najczes$ciej stwierdza sie ciezkg cytopenie, zaburzenia
gospodarki lipidowej pod postacia hipertréjglicerydemi, hipo-
fibrynogenemii, a takzZe znacznie podwyzszone stezenie fer-
rytyny. Do rzadszych nalezg wydtuzenie czasu protrombi-
nowego, czasu cze$ciowej tromboplastyny po aktywacji oraz
zmniejszenie stezenia czynnikéw krzepniecia II, VII, X i zwiek-
szone stezenie D-dimeréw. W tabeli 1 przedstawiono kryteria
diagnostyczne zespotéw hemofagocytarnych pierwotnych
oraz wtornych, w tym MAS. Obejmuja one zaréwno kryte-
ria kliniczne, laboratoryjne, jak i histopatologiczne. Niestety,
dotad nie udato sie ustali¢ kryteriéw pozwalajacych odréznic
zespoty pierwotne od wtérnych [4, 5, 10, 12].

Zespot aktywacji makrofagdw jest ciezkim, potencjalnie
zagrazajacym zyciu powiktaniem choréb reumatycznych.
W zwigzku z tym wazna jest szybka diagnostyka i wczesne
rozpoczecie agresywnego leczenia. Dotychczas nie ustalono
standardéw leczenia MAS, dlatego wielu autoréw zaleca lecze-
nie wg protokotu HLH-2004 [, 3, 4, 5, 6, 9, 10, 12, 18, 19]. Pro-
tokot ten zaktada leczenie wstepne - indukcyjne trwajgce
8 tyg., a nastepnie ocene odpowiedzi na leczenie w 9 tyg. [2, 5,
10, 12]. Wowczas nalezy podjac decyzje o dalszym leczeniu

36

podtrzymujacym lub ewentualnym przeszczepie macierzy-
stych komoérek krwiotwoérczych (hematopoietic stem cell trans-
plantation - HSCT) [2, 5, 10, 12]. Chorzy z wtérnymi zespotami
hemofagocytarnymi w wiekszo$ci nie wymagajg HSCT, a lecze-
nie podtrzymujgce moze by¢ kontynuowane w warunkach
ambulatoryjnych. Do lekdw stosowanych w fazie wstepnej
naleza: deksametazon (DXM), cyklosporyna A (CsA), etopozyd,
metotreksat (MTX) - tabela 2. W zmodyfikowanych schema-
tach leczenia stosuje sie rdwniez: leki biologiczne m.in. rituk-
symab, etanercept oraz globuliny antylimfocytarne, dozylne
preparaty immunoglobulin, metyloprednizolon, a takze metody
pozaustrojowego usuwania cytokin (hemofiltracja i hemodia-
filtracja) [2, 5, 10, 12]. W leczeniu podtrzymujgcym zalecane sa:
DXM, CsA, etopozyd [2, 3, 4, 5, 6, 9, 10, 12, 13, 20].

TABELA 2. Leki stosowane w leczeniu zespotéw hemofagocytarnych

Lek Dawka

10 mg/m2(w przypadku poprawy zmniejszenie
Deksametazon dawki 0 50% co 2 tygodnie)

4-6 mg/kg w dwoch dawkach podzielonych;
Cyklosporyna kontrola stezenia CsA w osoczu

150 mg/m?2 2x/tydzien przez pierwsze
Etopozyd 2 tygodnie, kolejne 6 tygodni 1x/tydzien
Metotreksat 15mg poczawszy od 3. tygodnia co tydzien

przez 4 tygodnie
Eanercept 0,4 mg/kg 2x w tygodniu, podskdrnie

. — -

Rituksymab 375 mg/m?2 1x/tydzien; czas leczenia

rozwazany indywidualnie

Immunoglobuliny 1 g/kg podawane przez 2 dni, dozylnie

Metyloprednizolon 3-5 pulséw 20 mg/kg lub 10 mg/kg + DXM j.w.

CsA - cyklosporyna A; DXM — deksametazon

Protok6t HLH-2004 zawiera wytyczne leczenia pierwotnych
zespotéw hemofagocytarnych, nie istnieja natomiast szczegé-
towe wytyczne w leczeniu wtérnych postaci HS. W pismien-
nictwie opisywanych jest wiele odstepstw od tych standar-
déw. Najczesciej stosowanymi lekami sa glukokortykosteroidy
(GKS), CsA, etopozyd, dozylne wlewy immunoglobulin, MTX,
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cyklofosfamid, leki TNF-a, GM-CSF, a takze plazmafereza [2, 3,
4,6,9,10,13,18,19].

Rokowanie w zespole MAS jest niepewne. Bez leczenia
$miertelno$¢ wynosi 100%. Uwaza sie, ze sposrod wszyst-
kich wtérnych zespotéw HLH zespét aktywacji makrofagéw
ma najlepsze rokowanie [10, 21]. Wskaznik $§miertelnosci jest
wysoki i zaleznie od Zrédta wynosi 8-38% [10, 21]. Mozliwe
sg takze nawroty choroby, a w literaturze opisywano do 3 rzu-
tow choroby [17, 19].

OPIS PRZYPADKU

W niniejszym artykule autorzy przedstawili przypadek rzadko
wystepujacego zespotu aktywacji makrofagéow w przebiegu
choroby Stilla. Dotyczyt on chorej w wieku 19 lat z ustalonym
rozpoznaniem choroby Stilla (przed 3 tyg.), z nadci$nieniem
tetniczym oraz hipercholesterolemia, ktéra stosowata w lecze-
niu doustny GKS, sulfasalazyne (SAS), beta-bloker (bisoprolol),
statyne (simwasterol) i zostata przyjeta do Kliniki Reumato-
logii, Chorob Wewnetrznych i Geriatrii Pomorskiego Uniwer-
sytetu Medycznego w Szczecinie (PUM) z powodu wystepuja-
cych od ok. 7 dni goraczek, ostabienia, wysypki poczatkowo
swedzacej, obejmujgcej skore catego ciata. Kobieta zgtaszata
takze wystepowanie nudnosci, wymiotéw i bl w nadbrzuszu.

Podczas przyjecia do Kliniki PUM pacjentka byta w sta-
nie ogélnym $rednio-ciezkim. Jej tetno wynosito 80/min,
a ci$nienie tetnicze 130/80 mmHg. W badaniu fizykalnym
uwage zwracata: plamisto-grudkowa wysypka obejmujaca
cate ciato, zaczerwienienie blony $luzowej tylnej §ciany gar-
dta z nieznacznie powiekszonymi migdatkami podniebien-
nymi, bolesno$¢ palpacyjna nadbrzusza oraz powiekszona
$ledziona wystajaca spod tuku zebrowego na 3 cm. W wyko-
nanych badaniach laboratoryjnych wystepowaty: pancyto-
penia - leukocyty 2,3 tys./uL, stezenie hemoglobiny 9,8 g/dL,
ptytki krwi - 25 tys./uL, podwyzszone stezenie triglicerydow
(442,0 mg/dL) i ferrytyny (44471,0 pg/L) oraz obniZone ste-
zenie fibrynogenu (118,60 mg/dL). Ponadto wykazano hiper-
bilirubinemie i zwiekszong aktywnos$¢: aminotransferazy
asparaginianowej (AST) - 827 U/L, aminotransferazy alani-
nowej (ALT) - 560 U/L, fosfatazy zasadowej (ALP) - 196 U/L,
gamma-glutamylotranspeptydazy (GGTP) - 172 U/L, a takze
zwiekszone stezenie biatka C-reaktywnego (C-reactive pro-
tein - CRP) - 78,3 mg/L przy prawidtowej szybkos$ci opadania
krwinek czerwonych i prawidtowym stezeniu prokalcytoniny.
W badaniach serologicznych stwierdzono obecnos¢ przeciwciat
przeciwjadrowych o plamkowym typie Swiecenia, w mianie
1:320, bez obecnosci innych przeciwciat.

W kolejnych dniach u chorej obserwowano pogtebianie
sie niedokrwistosci, z utrzymujaca sie leukopenig. W trak-
cie hospitalizacji wykluczono zakazenia bakteryjne (ujemne
posiewy krwi, moczu, wymazu z gardta), a takze zakazenia
wirusowe: ludzkim wirusem niedoboru odpornosci (human
immunodeficiency virus - HIV), wirusem zapalenia watroby
typu B (WZW B), wirusem zapalenia watroby typu C (WZW C),
wirusem Epsteina-Barra (Epstein-Barr virus - EBV). W badaniu
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ultrasonograficznym jamy brzusznej stwierdzono powieksze-
nie $ledziony (w osi dtugiej 14,5 cm). W badaniu cytologicz-
nym szpiku wykazano bardzo pobudzong fagocytoze mogaca
odpowiadac¢ zespotowi fagocytarnemu lub fagocytozie zwia-
zanej z infekcja.

Poczatkowo, z uwagi na pogarszajacy sie stan chorej, roz-
poczeto antybiotykoterapie oraz zastosowano wlewy dozylne
z metyloprednizolonu (dwa 5-dniowe cykle, z dobowa dawka
metyloprednizolonu 1000 mg), ale nie przyniosto to poprawy.
Po zgromadzeniu wszystkich wynikéw badan, na podstawie
kryteriéw diagnostycznych zespotu hemofagocytarnego roz-
poznano zesp6t MAS. Chora spetniata nastepujace kryteria:
kliniczne - goraczka trwajaca >7 dni, splenomegalia >3 cm
ponizej tuku Zebrowego; laboratoryjne - pancytopenia, tri-
glicerydy na czczo >3,0 mmol/L (>265 mg/dL), fibrynogen
<150 mg/dL, ferrytyna >500 pug/L; histopatologiczne - hemo-
fagocytoza w badaniu cytologicznym szpiku. Po ustaleniu roz-
poznania w leczeniu zastosowano: deksametazon 18 mg/d oraz
cyklosporyne 2 x 100 mg/d (wg protokotu HLH-2004). Lecze-
nie w podanych dawkach utrzymano przez 20 dni ze znaczng
poprawg stanu ogoélnego chorej, jak réwniez wynikow labo-
ratoryjnych. Z uwagi na postepujaca w trakcie hospitalizacji
niedokrwistos$¢ u chorej przetoczono jednostke koncentratu
krwinek czerwonych, co odbyto sie bez powiktan. W zwigzku
z powiktaniami leczenia immunosupresyjnego, tj. grzybica jamy
ustnej, u pacjentki w leczeniu zastosowano rowniez leki prze-
ciwgrzybiczne (flukonazol).

W trakcie leczenia u chorej stwierdzono stopniowa poprawe
stanu ogblnego, a takze poprawe parametréw laboratoryjnych.
W leczeniu ambulatoryjnym zastosowano CsA w dawce dobo-
wej 200 mg (2 x 100 mg) oraz deksametazon - 9 mg/d.

Po miesigcu pacjentka zgtosita sie na ponowna hospitali-
zacje celem oceny stanu ogélnego i ustalenia dalszego lecze-
nia. Przy przyjeciu uwage zwracaty zwiekszenie masy ciata,
charakterystyczny dla egzogennego zespotu Cushinga rozktad
tkanki ttuszczowej oraz rozstepy skéry powtok brzusznych i ud.
W badaniach laboratoryjnych stwierdzono znaczna poprawe,
m.in. leukocyty - 9,4 tys./uL, trombocyty - 236 tys./uL, hemo-
globina - 12,2 g/dL, CRP - 1,0 mg/L, normalizacja wartosci
parametréw watrobowych (AST - 15 U/L, ALT - 24 U/L, APL -
50 U/L, GGTP - 22 U/L), stezenia fibrynogenu - 296,2 mg/dL
oraz ferrytyny - 145,5 pg/L. W leczeniu utrzymano preparat
doustnej cyklosporyny A w poprzedniej dawce, natomiast zmie-
niono doustny preparat GKS z deksametazonu na prednizon.

Nastepnie chora trafita pod statg opieke Przyklinicznej
Poradni Reumatologicznej, gdzie w leczeniu utrzymano CsA
do czerwca 2015 r., a GKS w zmniejszanych dawkach do lutego
2016 1. W trakcie leczenia ambulatoryjnego wyniki badan dodat-
kowych utrzymywaty sie w granicach normy. Pacjentka nadal
pozostaje pod statg opieka Poradni Reumatologicznej.

Zespot aktywacji makrofagdéw nalezy do schorzen o ciez-
kim przebiegu i powaznym rokowaniu. W zwigzku z tym
wazne jest, aby jak najszybciej postawi¢ rozpoznanie/podej-
rzenie MAS, co nie zawsze jest proste i czesto prowadzi
do opdznionego wiaczenia prawidtowego leczenia [2, 3, 5,
12, 17, 20, 22, 23].
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Trudnos$¢ w diagnostyce powoduje przebieg kliniczny
zespotu - w poczatkowym okresie obraz moze przypominac
infekcje gornych drog oddechowych lub przewodu pokarmo-
wego, dopiero p6Zniej ujawniaja sie bardziej charakterystyczne
objawy takie jak: goraczka niereagujgca na antybiotykoterapie,
powiekszenie watroby i §ledziony czy limfadenopatia, z61-
taczka i niespecyficzna wysypka, ktére réwniez nie s3 obja-
wami patognomonicznymi [6, 9, 18, 24]. W tabeli 3 przedsta-
wiono choroby, ktére nalezy bra¢ pod uwage w diagnostyce
réznicowej MAS z uwagi na obecno$¢ goraczki i splenome-
gali, co jak wida¢ réwniez moze znacznie utrudnia¢ diagno-
styke [17,19].

TABELA 3. Diagnostyka réznicowa stanéw chorobowych przebiegajacych
z goraczka i powigkszeniem $ledziony [17, 19]

Grupa schorzen Przyktady

* wirusowe (EBV, CMV, HIV, WZW B lub WZW C,
parvovirus B19)

« bakteryjne (gruzlica, dur brzuszny, infekcyjne
zapalenie wsierdzia)

« grzybicze (inwazyjne)

« pasozytnicze (leiszmanioza, malaria,
schistosomatoza, tularemia, babeszjoza,
borelioza, erlichioza, bruceloza)

Zakazenia

* toczen rumieniowaty uktadowy

 reumatoidalne zapalenie stawdw (zespot
Felty'ego)

¢ choroba Stilla u dorostych

Choroby
reumatyczne

« chtoniaki nieziarnicze

¢ choroba Hodgkina

« ostre i przewlekte biataczki
* szpiczak plazmocytowy

¢ mielofibroza

* przerzuty guzéw litych

Choroby
nowotworowe

* amyloidoza
* anemia plastyczna
* choroba gauchera

Inne ¢ limfohistiocytoza hemofagocytarna
« histocytoza z komérek Langerhansa
¢ mastocytoza
* sarkoidzoa

Poczatkowo réwniez ustalenie rozpoznania u chorej nie
byto oczywiste. W pierwszych dniach hospitalizacji wysunieto
podejrzenie infekcji ogélnoustrojowej o nieustalonym punkcie
wyj$cia i w leczeniu zastosowano empirycznie antybiotyko-
terapie. Dopiero wobec braku poprawy w trakcie leczenia, jak
i wobec ujemnych wynikéw posiewdw moczu, krwi, wyma-
zO0w z gardta, oraz po zebraniu wszystkich wynikéw badan,
w tym wyniku badania cytologicznego szpiku ustalono u chorej
rozpoznanie zespotu MAS na podstawie kryteriéw diagno-
stycznych HLH (tab. 1). Chora spetniata nastepujace kryteria:
goraczka trwajaca powyzej 7 dni, splenomegalia, cytopenia,
hipertrojglicerydemia, hipofibrynogenemia, hiperferrytynemia,
hemofagocytoza w badaniu cytologicznym szpiku. Do lecze-
nia wiaczono DXM oraz CsA wg protokotu HLH-2004. Po kilku
dniach leczenia uzyskano stopniowg poprawe kliniczna, jak
i laboratoryjna. U kobiety w czasie 20 miesiecy od zachorowa-
nia nie obserwowano nawrotu choroby. Pacjentka nadal jest
pod stata opieka Poradni Reumatologiczne;j.
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Zaréwno autorzy, jak i sami tworcy protokotu HLH uwa-
zajg, ze jesli istnieje podejrzenie zespotu MAS, cho¢ chory nie
spetnia kryteriéw diagnostycznych dla pewnego rozpoznania,
a dany o$rodek ma do$wiadczenie w rozpoznawaniu i leczeniu
zespotu HLH (w tym MAS), wéwczas nalezy rozwazy¢ wiacze-
nie leczenie wg protokotu HLH-2004 [3, 5, 18, 24].

Nalezy podkresli¢, iz dodatkowa przeszkoda w prawi-
dtowej szybkiej diagnostyce zespotu moze by¢ obraz szpiku,
ktory bardzo czesto w poczatkowych etapach zespotu MAS
jest prawidtowy [1, 5, 25, 26]. Dopiero w pézniejszym okresie
nabiera cech charakterystycznych dla obrazu szpiku w prze-
biegu zespotu hemofagocytarnego. Nalezy takze pamietac,
ze fagocytoza stwierdzona w badaniu szpiku nie jest kryte-
rium obligatoryjnym dla postawienia rozpoznania [5, 9, 22].

W zwigzku z powyzszym w poczatkowym okresie cho-
roby szybkie rozpoznanie zespotu MAS czesto staje pod zna-
kiem zapytania, opdZniajac wigczenie prawidtowego leczenia,
co moze nie$¢ powazne skutki dla zdrowia i Zycia pacjenta.

Na koniec nalezy takze doda¢, iz wtérny HLH moze by¢ indu-
kowany lekami m.in.: solami ztota, MTX, SAS, niesteroidowymi
lekami przeciwzapalnymi, lekami biologicznymi, a takze opi-
sywano przypadki HLH po przeszczepie komérek macierzy-
stych czy wywotane emulsjami lipidowymi zawartymi w pre-
paratach do zywienia pozajelitowego [2, 3, 9, 10]. W zwigzku
z powyzszym za przyczyne wtérnego HLH u chorej brano pod
uwage réwniez SAS przyjmowang w leczeniu choroby Stilla.
Jednoznaczne ustalenie przyczyny choroby nie jest mozliwe,
jednak za przyczyne wtdérnego HLH przyjeto chorobe Stilla
z uwagi na czestsze wystepowanie HLH w przebiegu choréb
autoimmunologicznych niz indukowanych lekami.

WNIOSKI

Zespot aktywacji makrofagéw jest schorzeniem o ciezkim
przebiegu, powaznym rokowaniu i utrudnionej diagnostyce.
W przypadku nagtego pogorszenia stanu zdrowia u pacjenta
z choroba autoimmunologiczng, bez wyraznej przyczyny, w dia-
gnostyce réznicowej zawsze nalezy pamietac o zespole MAS
i w przypadku potwierdzenia tego rozpoznania nalezy jak
najszybciej wtaczy¢ prawidtowe leczenie.
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