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Odlegta obserwacja kliniczna rodziny z agregacja zapalenia
stawow i objawdw pozastawowych

Clinical follow-up studies of a family with an aggregation

of arthritis and extra-articular symptoms
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Streszczenie

W pracy opisano rodzine, w ktérej w dwoch kolejnych pokole-
niach powtarzaja sie objawy ostrego, nawracajacego, serologicz-
nie ujemnego zapalenia stawow, rozpoczynajacego sie w dziecif-
stwie (12 chorych). Zapaleniu stawdéw towarzysza objawy
pozastawowe — powiekszenie watroby i/lub $ledziony, zapalenie
miesnia sercowego i sktonnos¢ do zakazen. W badaniach labora-
toryjnych stwierdza sie wysokie wartosci OB i CRP, niedokrwi-
stos¢, u niektérych chorych leukopenie, hipergammaglobuline-
mie i krwiomocz. Antygenu HLA-B27 nie wykryto u zadnego
z cztonkéw rodziny. Badanie mikroskopowe btony maziowej
u 3 chorych, u ktérych wykonano synowektomie, wykazato obraz
nietypowy. Opisany zesp6t objawéw nie odpowiada kryteriom
zadnej ze znanych choréb reumatycznych.

Wstep

W 1973 r. autorzy opublikowali wyniki badah prze-
prowadzonych w rodzinie, w ktérej u szesciorga rodzen-
stwa wystepowato ostre, nawracajace zapalenie sta-
woOw rozpoczynajace sie w dziecinstwie. U chorych
obserwowano ponadto wiele objawéw pozastawowych.
Badania serologiczne tylko w jednym przypadku wyka-
zaty obecnosé przeciwciat przeciwjadrowych (ANA).

Obraz kliniczny nie pozwalat na rozpoznanie okreslo-
nej jednostki chorobowej — autorzy uzyli wiec wéwczas
okreslenia ,,zespdt rzekomotoczniowy” [1]. Byt to tytut

Summary

Acute, recurrent, seronegative oligoarthritis starting in childhood
is observed in two consecutive generations of the same family (in
12 cases). Extra-articular symptoms are also observed: hepato-
and/or splenomegaly, myocarditis, frequent infections as well as
high values of ESR and CRP and decreased haemoglobin level.
In some patients there occurred leucopenia, hypergam-
maglobulinaemia and haematuria. HLA-B27 was negative in all
members of the family. Histological examination of synovium,
performed in 3 cases after synovectomy, yielded an atypical
picture. The described syndrome does not correspond to the
criteria of any definite rheumatic disease.

»roboczy”, ktory nie znalazt uzasadnienia w dalszej obser-
wacji. W ciggu minionych 37 lat nadal obserwowano i le-
czono opisanych chorych, a pdzniej ich dzieci. Choroba
wystapita w nastepnym pokoleniu, przybierajac w niekté-
rych przypadkach bardzo ciezka postac. Zebrane przez
ten czas obserwacje przedstawiono w niniejszej pracy. Sa
one niepetne, poniewaz w tym czasie chorzy przebywali
w wielu szpitalach, trafiali do réznych poradni, byli lecze-
ni w uzdrowiskach. Autorzy nie potrafili zapobiec nawro-
tom choroby ani jej pojawieniu sie u kolejnych dzieci
—trudno byto w tej sytuacji wzywac cztonkéw omawianej
rodziny tylko w celu prowadzenia dokumentacji.
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Objawy kliniczne i wyniki badan
pracownianych w obserwowanej rodzinie

Obserwacje rozpoczeto wéwczas, gdy kolejne dzieci
z tej samej rodziny trafiaty do poradni reumatologicz-
nych z powodu ostrego zapalenia stawoéw (tab. I, ryc. 1).
U zadnego z rodzicéw (1,11 1,2) chorych dzieci nie wyste-
powaty objawy kliniczne. U ojca (I,1) wykazano nato-
miast znaczne zwiekszenie stezenia immunoglobulin
klasy A (IgA) i M (IgM) w surowicy oraz fatszywie dodat-
ni wynik testu Wassermanna i obecnos¢ czynnika reu-
matoidalnego (RF) w surowicy w niskim mianie.

W pokoleniu Il choroba wystapita u wszystkich sze-
Sciorga zyjacych dzieci. Przyczyna $mierci ich brata (11,3)
nie jest znana. Chtopiec zmart w wieku 10 lat
— przed rozpoczeciem obserwacji — z powodu ,nagtej
choroby z wysoka goraczka”.

Dwie osoby z pokolenia Il nie majg potomstwa. Spo-
$réd cztonkéw rodziny nalezacych do Ill pokolenia, dwie
osoby (11,6 i 111,7), po przebadaniu ich we wczesnym
dziecinstwie, nie zgtaszaty sie do dalszej obserwacji,
poniewaz nie stwierdzono u nich objawéw klinicznych
choroby ani odchylef w badaniach laboratoryjnych. Pét-
toraroczna dziewczynka nalezaca do tego pokolenia
(11,8) zmarta z powodu wrodzonej wady serca (tetralo-
gia Fallota). Obserwacje dotycza wiec 6 os6b z tego
pokolenia chorych na zapalenie stawéw (ryc. 1).
U wszystkich obserwowanych chorych pierwsze objawy
wystapity w wieku 3-10 lat (tab. I). Byto to ostre zapa-
lenie stawdw, poczatkowo najczesciej jednego stawu,
z bardzo silnym bélem lub bolesnoscig, obrzekiem i wy-
siekiem w jamie stawowej. Najczesciej zajete byty sta-
wy kolanowe i tokciowe, rzadziej skokowe, wyjatkowo
nadgarstkowe, a w dalszym przebiegu réwniez wyjagtko-
wo stawy ,drobne” rak i stop oraz skroniowo-zuchwo-
we. Zapaleniu stawéw towarzyszyta goraczka i ogélne
zte samopoczucie.

Choroba miata przewaznie charakter nawracajacy,
u niektérych chorych nawroty byty czeste, w odstepach
ok. 1 roku.

U wiekszosci chorych pojawity sie takze objawy po-
zastawowe — zapalenie mieSnia sercowego, powieksze-
nie watroby i/lub §ledziony. W niektérych przypadkach
obserwowano czesto nawracajace zakazenia (zapalenie
zatok przynosowych, drég moczowych) (tab. I1).

W badaniach laboratoryjnych (tab. Ill) podczas na-
wrotu zapalenia stawéw stwierdzano znacznie przy-
spieszone opadanie krwinek (OB) i zwiekszenie steze-
nia biatka C-reaktywnego (CRP). U czesci chorych
nastepowato zmniejszenie stezenia hemoglobiny,
w 2 przypadkach powtarzat sie krwiomocz (11,6 i I1,7).
U 3 chorych wykazano hipergammaglobulinemie, czyn-
nik reumatoidalny badany odczynem Waalera-Rosego

byt obecny w niskim mianie jednorazowo u jednej cho-
rej (I,4), przeciwciata przeciwjadrowe pojawity sie u in-
nej chorej (11,6) w 9. roku zycia — badania kontrolne
w ciggu dalszej obserwacji wykazywaty wynik ujemny.

Ptyn stawowy badany wielokrotnie miat zawsze cha-
rakter zapalny, byt jatowy. U cztonkéw rodziny naleza-
cych do I'i Il pokolenia wykonano na poczatku obserwa-
cji (lata 70. ubiegtego wieku) badania kariotypu, ktére
nie wykazaty nieprawidtowosci. W latach 80. u cztonkéw
rodziny z pokolenia | (I =1, 2), Il (Il =1, 2, 4, 5, 6)
ilE(r=1, 2, 3, 4, 6, 7) wykonano badania antygenéw
zgodnosci tkankowej klasy | (tab. IV). W zadnym przy-
padku nie wykryto antygenu HLA-B27.

Podczas nawrotéw zapalenia stawdéw stosowano
niesteroidowe leki przeciwzapalne, glikokortykosteroidy
podawane doustnie, dozylnie (w ,pulsach”) i dostawo-
wo, u niektérych chorych sulfasalazyne.

Przebieg choroby w 4 przypadkach z pokole-
niall (Il-1,2,41i7), po poczatkowych ostrych objawach,
miat charakter tagodny. Jej konsekwencja byty jedynie
niewielkie przykurcze miesni. U chorej 11,5 po 12. roku
zycia nawroty zapalenia stawéw nie powtarzaty sie, wy-
stapita natomiast piodermia zgorzelinowa. Z kolei
u chorej 11,6 choroba po czestych nawrotach przybrata
postac¢ przewlekta, zajete sa gtownie stawy kolanowe
i nadgarstkowe. U chorej tej w 25. roku zycia wykonano
synowektomie obydwu stawéw kolanowych. Badanie
mikroskopowe usunietej btony maziowej (prof. E. Mat-
dyk) wykazato: ,Znaczny przerost podscieliska taczno-

Tabela I. Zestawienie obserwowanych chorych
Table I. Patients under study

Chory Pte¢ Rok Wiek
urodzenia zachorowania (lata)
11,1 M 1948 6
11,2 M 1951 3
11,4 K 1954 10
1,5 K 1956 7
1,6 K 1962 3
1,7 K 1965 5
11,1 K 1978 5
11,2 K 1978 5
11,3 K 1981 3
11,4 M 1979 7
11,5 K 1983 4
11,9 K 1987 2
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Ryc. 1. Objawy kliniczne w obserwowanej rodzinie.
Fig. 1 Clinical features in the family under studly.

tkankowego, skape nacieki ztozone z komoérek plazma-
tycznych i pojedynczych limfocytéw, martwice wtokni-
kowatg oraz obfite nacieki z granulocytéw obojetno-
chtonnych na powierzchni btony maziowej. Obraz
mogtby odpowiadaé¢ reumatoidalnemu zapaleniu sta-
wow (RZS) o stabym nasileniu zmian, powiktanemu za-
paleniem ropnym. Nie ma jednak podstaw do takiego
rozpoznania, gdyz posiewy ptynu stawowego byty jato-
we” (ryc. 2, tab. V). Omawiana chora obecnie ma zmia-
ny zwyrodnieniowe w stawie kolanowym lewym (ryc. 3)
i zostata zakwalifikowana do endoprotezoplastyki tego
stawu. Sposréd objawéw pozastawowych obserwowa-
no u niej w dziecifstwie zapalenie miesnia sercowego,
czesto nawracat krwiomocz. Badania uktadu krzepnie-
cia, cystoskopia i urografia nie wykazaty przyczyny
wystgpienia tego objawu.

W pokoleniu Ill specjalnego oméwienia wymaga
czworo chorych.

Chora Ill,1 przebyta wielokrotnie nawroty zapalenia
stawow kolanowych i tokciowych. Dwukrotnie wykona-
no u niej synowektomie chirurgiczng obu stawéw kola-
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nowych, a takze synowektomie lewego stawu tokcio-
wego. Ostatnio chora zostata zakwalifikowana do endo-
protezoplastyki lewego stawu kolanowego. Z powodu
znacznego powiekszenia $ledziony, leukopenii (granulo-
cytopenii) u pacjentki przeprowadzono splenektomie.
Do objawéw pozastawowych dotaczyta sie niedawno
tuszczyca. Chora przebyta czeste anginy i zapalenie ptuc.
Kobieta urodzita dwie dziewczynki (w 2006 i 2008 r.),
starsza z nich skarzy sie na boél w okolicy lewego stawu
skokowego — przedmiotowo nie stwierdzono zmian
w jego obrebie.

Chora III,3 przebyta wielokrotnie zapalenie wielu
stawow (tab. II), dwukrotnie powtarzana synowektomie
chirurgiczna obu stawéw tokciowych i stawu kolanowe-
go prawego. Opis badania histopatologicznego btony
maziowej usunietej ze stawu kolanowego byt nastepu-
jacy: ,,Pomimo braku petnych wyktadnikéw obraz prze-
mawia za reumatoidalnym zapaleniem stawéw”
(tab. IV). Zdjecie rentgenowskie stawdw kolanowych
chorej wykazuje obecnie zwezenie szpar stawowych
i obecnos¢ osteofitow. Z powodu znacznego powieksze-
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Tabela l. Nieprawidtowosci w wynikach badan laboratoryjnych w cztonkéw badanej rodziny
Table Ill. Abnormalities in laboratory findings in the family members

Badany Wyniki badan laboratoryjnych

ToB IHb L krwiomocz Tgamma RF* ANA* inne
globulin
W surowicy

1 - - - - + + -

11 + + - - + - - -

112 + - - - - - - -

1,4 + - - - - odczyn - -

lateksowy
1:80

1,5 + + + - ? - - szpik — 4 uktadu
(neutropenia) biatokrwinkowego

1,6 > 100 + - + + - +

(jednorazowo, ptyn stawowy — typ
w 9. roku zycia)  zapalny, jatowy

1,7 + + - + + - - -

11,1 >100  + + - - - - okresowo ¥ ptytek
(neutropenia) krwi, ptyn stawowy
splenektomia —typ zapalny, jatowy

1,2 n.b. n.b. n.b. n.b. n.b. n.b. n.b. ?

1,3 >100  + + - + - - -

(neutropenia)
splenektomia

11,4 >100 + - biatkomocz ? - - okresowo ¢ liczby

ptytek krwi

11,5 >100  + - - ? - - posiew tresci pobranej

podczas synowektomii
—jatowy
11,9 + + - - ? - - ptyn stawowy —typ

zapalny, jatowy

* RF — czynnik reumatoidalny, ** ANA — przeciwciata przeciwjgdrowe, n.b. — nie badano

Fatszywie dodatni odczyn Wassermanna ++++

nia Sledziony i neutropenii wykonano w tym przypadku
rowniez splenektomie. Badanie histopatologiczne $le-
dziony wykazato ,cechy przerostu miazgi czerwonej,
liczne centra rozrodcze” (tab. V). Chora miewata czeste
anginy, zapalenie zatok przynosowych, zapalenie drég
moczowych, nawracajace biegunki.

Chory 1,4 przebyt wielokrotnie zapalenie stawdw
kolanowych i tokciowych, a takze nawracajace zapale-
nie zatok przynosowych. W 13. roku zycia pojawit sie
u niego biatkomocz, rozpoznano wéwczas skrobiawice
nerek. Stopniowo doszto do niewydolnosci nerek, sto-
sowano dializoterapie, a w 21. roku Zzycia dokonano

Reumatologia 2009; 47/5

przeszczepienia nerki. Przez nastepne lata stan chorego
byt stabilny. W 28. roku zycia chorego nastapit nagty
zgon, ktérego przyczyny nie udato sie autorom ustalic.

Chora III,5 przebyta wielokrotne nawroty zapalenia
stawdw — najczesciej stawu skokowego prawego. W ob-
rebie tego stawu wykonano synowektomie artroskopo-
wa i usuniete tkanki oceniono badaniem mikroskopo-
wym (dr L. tazowski). Wynik tego badania brzmiat:
»W btonie maziowe] obfite nacieki limfocytéw, plazmo-
cytdw, granulocytéow obojetnochtonnych i nielicznych
kwasochtonnych. Drobne ogniska ztozone z granulocy-
tow obojetnochtonnych = >mikroropnie<. Na po-
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Tabela IV. Antygeny HLA klasy | w obserwowa-
nej rodzinie

Table IV. HLA antigens of class | in the family un-
der study

Badany HLA

I,1 A3,9; B39,w41; C——
A9;Bw41;C—)A3;B39;C—

,2 A9,11;B35,w62; Cw3,w4
Al11;B35;Cw4)A9;Bw62;Cw3

11,1 A9,— Bw4l,w62; Cw3,—
A9;Bw41;C—)A9;Bw62;Cw3

1,2 A9,—; Bw4l,w62; Cw3,—~
A9;Bw41;C-)A9;Bw62;Cw3

1,4 A9,11; B35,w41; Cw4
A9;Bw41;C—)A11;B35;Cw4

1,5 A3,9; B39,w62; Cw3,—
A3,B39;C-)A9;Bw62;Cw3

1,6 A9,11; B35,w41; Cw4,—
A9;Bw41;C-)A1L;Bw35;C—

1,1 A9,26; B38,w4l; C——
A9;Bw41'C-)A26;B38;C—

11,2 A2,9; B51,w62;Cw3,~
A9;Bw62;Cw3)A2;B51;C—

1,3 A9,26; B38,w62; Cw3,~
A9;Bw62;Cw3)A26;B38;C—

1,4 A9,—; B13,w4l: C——
A9;Bw41;C—)A—;B13;C—

1,6 Al1,26;B35,w41;,Cw4,—
Al11;B35;Cw4)A26;B41;C—

1,7 All,26; B35,w41;Cw4,—
A11;B35;Cw4)A26;Bw41;C-

wierzchni ztogi wtéknika nacieczone granulocytami”
(tab. V). Oprocz objawdw zapalenia stawdw chora prze-
byta zapalenie miesnia sercowego, miewata czesto za-
palenie zatok przynosowych, oskrzeli i drég moczo-
wych. Stwierdzano powiekszenie watroby, $ledziony
i weztéw chtonnych. Badanie histopatologiczne wezta
wykazato nieswoiste zmiany zapalne, badanie szpiku
kostnego — ,,przesuniecie w lewo”.

Préba diagnostyki réznicowe;j

Chorzy z obserwowanej rodziny, jak juz wspomnia-
no, byli leczeni w r6znych osrodkach. Rozpoznanie cho-
roby zawsze sprawiato trudnosci. NajczesSciej chorobe
okreslano jako mtodziefcze idiopatyczne zapalenie sta-
wow (MIZS) o poczatku nielicznostawowym lub jako

Ryc. 2. Chora II,6. Obraz mikroskopowy prepara-
téw btony maziowej. Barwienie hematoksyling
+ eozyna, powiekszenie 250 razy, a) przerost
podscieliska tacznotkankowego, b) nacieki ko-
morkowe.

Fig. 2. Patient Il, 6. Microphotographs of histolo-
gical sections of synovial membrane. Hematoxy-
lin and eosin, magnification 250, a) hyperplasia
of connective tissue, b) cellular infiltrations.

reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS). W niektérych
przypadkach, z uwagi na niezwykle ostry charakter za-
palenia pojedynczego stawu, podejrzewano dne mocza-
nowa lub zakazenie stawu — te mozliwosci jednak szyb-
ko wykluczano.

Opisane objawy wymagaja gtéwnie rdéznicowania
z MIZS, postacig nielicznostawowa (tab. VI). Za takim
rozpoznaniem przemawiatoby zajecie gtéwnie duzych
stawoéw z wyjatkiem ramiennych i biodrowych. W tej
postaci nie dochodzi jednak na ogét do tak ostrego jak
u opisywanych chorych zapalenia stawéw z tak znacz-
nym nasileniem bélu ani do objawéw ogdlnych (goracz-
ka), a takze pozastawowych. Czeste jest natomiast za-
palenie btony naczyniowej oka, ktére nie wystepowato
u zadnego z obserwowanych przez autoréw niniejszej
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Tabela V. Wyniki badan histopatologicznych
Table V. Pathological findings

Chory  Materiat

Opis obrazu mikroskopowego

1,6 tkanki usuniete podczas synowektomii
stawu kolanowego

przerost podscieliska tacznotkankowego ze skapymi naciekami
—komaorki plazmatyczne, pojedyncze limfocyty, martwica
widknikowata, na powierzchni dos¢ obfite nacieki z granulocytow]
obojetnochtonnych; obraz mégtby odpowiada¢ RZS o stabym
nasileniu zmian, powiktanemu zapaleniem ropnym

1,3 tkanki usuniete podczas synowektomii stawu
tokciowego prawego

pomimo braku petnych wyktadnikow, obraz przemawia za RZS

1,3 Sledziona — usunieta chirurgicznie

cechy przerostu miazgi czerwonej, liczne centra rozrodcze

11,5 tkanki usuniete podczas synowektomii stawu
skokowego prawego

widknikowato-ropne zapalenie btony maziowej, obfite nacieki
limfocytow, plazmocytéw, granulocytéw obojetnochtonnych;
drobne ogniska ztozone z granulocytéw (,mikroropnie”);

na powierzchni ztogi wtéknika nacieczone granulocytami

Ryc. 3. Chora I1,6. Zdjecie AP stawu kolano-
wego lewego (styczen 2000 r.). Widoczne
zmiany zwyrodnieniowe.

Fig. 3. Patient I,6. Anteroposterior radio-
graph of the left knee joint (01.2000). Signs
of osteoarthritis.
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pracy chorych. Omawianej postaci MIZS nie towarzysza
takze wysokie wartosci OB i CRP stwierdzane u opisy-
wanych chorych [2]. Typ 2 tej choroby [3] wykazuje cze-
sto zbieznos¢ z obecnoscia antygenu HLA-B27, ktérego
nie wykryto u zadnego z cztonkéw omawianej rodziny.

Powiekszenie $ledziony w 6 przypadkach sposréd
obserwowanych 11 chorych, leukopenia w 3 i sktonnosé
do zakazeh w 6 przypadkach, przy rownoczesnych ob-
jawach zapalenia stawow, wskazujg na koniecznos¢
roznicowania z zespotem Felty’ego (tab. VI). Do triady
objawow sktadajacych sie na ten zesp6t nalezy jednak
petnoobjawowe RZS, przewaznie o dtugim przebiegu,
z obecnoscia w surowicy czynnika reumatoidalnego
w wysokim mianie [4]. U opisanych chorych zapalenie
stawdw miato charakter zupetnie odbiegajacy od obra-
zu klinicznego RZS, a czynnika reumatoidalnego nie
udato sie wykry¢.

Dyskusja

Agregacja rodzinna objawéw chorobowych to sytua-
cja, w ktoérej czestos¢é zachorowan wéréd krewnych pro-
banda pierwszego stopnia przewyzsza czestos¢ wyste-
powania danej choroby w rodzinach kontrolnych lub
jego srednia czestos¢ w ogoélnej populacji [5]. Sam fakt
agregacji nie dowodzi, czy jest ona wynikiem dziatania
czynnikdéw genetycznych czy $rodowiskowych [6].
Sktonnos¢ do czestego wystepowania w rodzinach ob-
serwuje sie m.in. w chorobach autoimmunologicznych.
Agregacja moze dotyczy¢ jednej choroby lub réznych
choréb zaliczanych do tej grupy, pojawiajacych sie
w danej rodzinie [7-11]. Najwiecej spostrzezeh odnosi
sie do RZS [12-14] oraz tocznia rumieniowatego ukta-
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Tabela VI. Diagnostyka réznicowa
Table VI. Differential diagnosis

Mtodziericze idiopatyczne zapalenie stawéw
0 poczatku nielicznostawowym

Objawy u obserwowanych chorych

K:M=5:1

+(9:3)

zajecie gtownie duzych stawow (z wyjatkiem ramiennych
i biodrowych) < 4

+

w stawach gtéwnie obrzek, niewielki bél

— stawy bardzo bolesne

nie wystepuja objawy ,,0gélne” (goraczkal)

— czeste objawy ,,0g6lne”

nie wystepuja objawy ,pozastawowe” w obrebie narzadéw
wewnetrznych

— czeste objawy ,,pozastawowe”

czeste zapalenie btony naczyniowej oka

OB i inne wskaZniki ostrej fazy prawidtowe
lub nieznacznie podwyzszone

— wysokie wartosci

ANA* u 40-75%

— obecnos¢ ANA jednorazowo, w jednym przypadku

Jtyp 27 — czesto HLA-B27

— objawow ,,typu 2” ani obecnosci HLA-B27
nie stwierdzono w zadnym przypadku

zesp6t Felty'ego

objawy u obserwowanych chorych

petnoobjawowe RZS, zwykle od >10 lat

obecny czynnik reumatoidalny (RF) w wysokim mianie

powiekszenie $ledziony

+ (6/11 badanych chorych)

leukopenia

+ (3/11 badanych chorych)

sktonnos¢ do zakazen

+ (6/11 badanych chorych)

* ANA — przeciwciata przeciwjgdrowe

** L typ 27 — czesciej wystepuje u chtopcow, rownoczesne zapalenie Sciegien, zajete stawy ramienne, biodrowe, kregostup

dowego (TRU) [15-17]. Obserwowano takze wspotwy-
stepowanie w tych samych rodzinach pierwotnego ze-
spotu Sjogrena, autoimmunologicznego zapalenia tar-
czycy, TRU i RZS [18]. Prahalad i wsp. [19] w duzej grupie
krewnych pierwszego i drugiego stopnia 0s6b chorych
na MIZS wykazali u nich bardzo znaczng przewage wy-
stepowania réznych choréb autoimmunologicznych
w poréwnaniu z populacja rodzin zdrowych ochotnikéw
(p < 0,000001). U potomstwa 0s6b chorych na seronega-
tywne MIZS obserwowano wystepowanie seropozytyw-
nego RZS rozpoczynajacego sie w wieku dojrzatym [20].
Zespot objawoéw powtarzajacy sie wsrdd cztonkow
obserwowanej przez autoréw niniejszej pracy rodziny
nalezy z duzym prawdopodobiefnstwem zaliczy¢ do cho-
réb zwigzanych z autoimmunizacja, chociaz préby wy-
krycia autoprzeciwciat wypadaty negatywnie. W btonie
maziowej stawdéw byta obecna skapa ziarnina, ktéra
jednak pozwalata na stwierdzenie, ze ,obraz przema-

wia za RZS”. W pierwszym pokoleniu, u osoby I,1 wyka-
zano znacznie zwiekszone stezenie IgA i IgM, fatszywie
dodatni odczyn Wassermanna oraz obecnos¢ RF w su-
rowicy w niskim mianie. Czynnik reumatoidalny wykry-
to takze u jednej chorej (11,4), w jednym przypadku (11,6)
stwierdzono jednorazowo obecnos¢ przeciwciat prze-
ciwjadrowych. U dwoch chorych z opisanej rodziny za-
paleniu stawéw towarzyszyty objawy choréb, ktérych
»podtoze autoimmunologiczne” jest znane — a miano-
wicie tuszczyca (chora I1I,1) i piodermia zgorzelinowa
(chora 11,5). Piodermia nalezy do zmian w obrebie skory
towarzyszacych m.in. RZS i przez niektérych autoréw
jest uwazana za posta¢ reumatoidalnego zapalenia na-
czyn [21-24].

Gtéwne objawy stwierdzane u 12 cztonkéw dwéch
pokolef obserwowanej przez autoréw niniejszej pracy
rodziny to zapalenie stawdw rozpoczynajace sie w dzie-
cifstwie, majace charakter nielicznostawowy, ostry
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przebieg i sktonnos¢ do nawrotéw. W wiekszosci zajete
byty duze stawy koriczyn, najczesciej kolanowe i tokcio-
we, w zadnym przypadku zapalenie nie obejmowato
stawéw ramiennych ani biodrowych. U 4 chorych do-
szto do przewlektych zmian w stawach, czeSciowo zwig-
zanych z procesem zwyrodnieniowym.

Zapaleniu stawéw towarzyszyty objawy pozastawo-
we — powiekszenie watroby i/lub sledziony oraz zapale-
nie miesnia sercowego. Czesta byta sktonnosé do zaka-
zen bakteryjnych, wystepowat takze krwiomocz
0 niewyjasnionej przyczynie. W jednym przypadku do-
szto do skrobiawicy nerek i ich niewydolnosci, ktéra
po dializoterapii wymagata przeszczepienia nerki.

Podczas nawrotéw choroby wystepowaty objawy
,080lne” (goraczka), znaczny wzrost wartosci OB i CRP,
niedokrwistosé. U 3 chorych stwierdzono leukopenie.
Ptyn stawowy miat charakter zapalny, zawsze byt jatowy.

Diagnostyka r6znicowa obejmowata gtéwnie MIZS
o poczatku nielicznostawowym. Jednak ostry charakter
zmian zapalnych w stawach, wielokrotne nawroty cho-
roby, wystepowanie zmian narzagdowych, w znacznym
stopniu podwyzszone wartosci wskaznikéw ostrej fazy
zaprzeczaty temu rozpoznaniu. U Zadnej obserwowane;j
osoby nie wykazano ponadto antygenu HLA-B27, obec-
nego czesto w podgrupie chorych z cechami ,typu 2”
omawianej postaci MIZS.

W trzech przypadkach, w ktérych wystapito znaczne
powiekszenie $ledziony i zmniejszenie liczby leukocy-
tow (gtownie granulocytéw obojetnochtonnych) we
krwi obwodowej, w réznicowaniu wzieto pod uwage ze-
spot Felty’ego, ktory nalezatoby réwniez wykluczyé,
gdyz — jak wspomniano — zasadniczym objawem w tym
zespole jest seropozytywne RZS.

Autorzy starali sie wykazaé w opisanej rodzinie
ewentualng predyspozycje do zachorowah uwarunko-
wang czynnikami genetycznymi. Jak podano wyzej, nie
mozna byto jednak wyciggnaé wnioskow dotyczacych
ewentualnej zbieznosci wystepowania choroby z anty-
genami zgodnosci tkankowej klasy I, przy tak znacznej
agregacji objawdw. Zamierzeniem autoréw byto prze-
prowadzenie badah genetycznych metoda analizy
sprzezenh i préby identyfikacji genu, ktérego zmiany mo-
gtyby mie¢ wptyw na wystepowanie choroby. Taka moz-
liwos¢ nie jest na razie realna.

Nie udato sie takze znalez¢ czynnikéw Srodowisko-
wych odpowiadajacych za objawy choroby — gtéwnie
zakazen. Na role zakazenia w zajetych stawach mogty
wskazywac wyniki badah histopatologicznych materia-
tu pochodzacego z synowektomii, w ktérym obecne by-
ty liczne granulocyty. Wielokrotnie wykonywane bada-
nia bakteriologiczne ptynu stawowego we wszystkich
przypadkach nie potwierdzaty jednak zakazenia.
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U chorych nalezacych do opisanej rodziny nie moz-
na rowniez ustali¢ rozpoznania, ktére odpowiadatoby
kryteriom ,klasycznych” choréb reumatycznych — ko-
nieczna jest dalsza obserwacja i wykonanie odpowied-
nich badan genetycznych — teraz juz takze w czwartym
pokoleniu rodziny.
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