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Eosinophil fasciitis (Shulman szindroma)

Eosinophilic fasciitis (Shulman disease)
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OSSZEFOGLALAS

Az eosinophil fasciitis eldszor gyulladdsos, majd fibro-
zisba dtmend, ritka kotdszoveti korkép jellegzetes klinikai,
szovettani és laboratoriumi képpel. A kézleményben olyan
esetet mutatnak be, ahol a betegség szimmetrikusan mind
a négy végtagot érintette. Ismertetik a szindromaval kap-
csolatos tijabb irodalmi adatokat, ramutatva az MRI diag-
nosztikus szerepére. Felhividk a figyelmet az iijabban
ajanlott diagnosztikus kritériumokra, valamint a szindro-
ma paraneoplazias osszefiiggéseire.

Kulcsszavak:
Eosinophil fasciitis - adjabb diagnosztikus
kritériumok - paraneoplazias szindroma?

SUMMARY

Eosinophilic  fasciitis is at first an inflammatory
condition later becoming a rare fibrotic connective tissue
disease with peculiar clinical, histological and laboratory
picture. The study shows a case where the disease
develops symmetrically on all the four limbs. New data on
the syndrome is delineated, revealing the diagnostic role
of MRI. Attention is called to the newly recommended
diagnostic criteria as well as to the paraneoplastic
context of the syndrome.
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Lawrence E. Shulman, amerikai reumatolégus, 1974-
ben két olyan beteget figyelt meg, akiknek a bdrtiinetei a
sclerodermdhoz hasonlitottak, de a szovettani vizsgélat
fasciitist mutatott és a betegek tiinetei jol javultak sziszté-
mads szteroidra. Az Uj szindréma tovébbi tiineteként peri-
férids eosinophilidt, hypergammaglobulinaemiat és emel-
kedett vorosvérseijt siillyedést irt le (1). Ez iddig tobb mint
300 esetet publikdltak. Tudomasunk szerint a hazai iroda-
lomban még nem jelent meg kozlemény a tiinetegyiittes-
rol, ezért érdemesnek tartjuk esetiink bemutatasat az djabb
irodalmi adatok tiikrében.

Esetismertetés

54 éves nébeteg, akinek korabbi anamnézisében 2003-ban diag-
nosztizalt postmenopausélis osteoporosis, valamint a betegségre
szedett gyogyszerek (Boneact, D3 vitamin €s calcium) szerepelnek.
Kezelését 2012-ben Epolarral egészitették ki. Jelen panaszai 2012
novemberében kezdddtek izomgyengeséggel, izomldz-szerl pana-
szokkal. 2013 januarjaban a kordbbi panaszokhoz iziileti mozgds-
korlatozottsag jelent meg és észrevette, hogy a felsé végtagokon a
bdre ,,mas tapintatu lett €s furcsdn rancossd” valt.

Vizsgalatkor a bértiinetek szimmetrikusan a felsé végtagok hajlité
felszinére, valamint enyhébb formaban a combok hajlité felszineire
terjedtek ki. A felsé végtagokon a bér felszine egyenetlen (narancs-
héj tiinet), hosszanti iranyban barazdalt, kiilonosen a nagyobb vénak
felett arokszeri behizddés lathaté a végtag felemelésekor. A bor fel-
tinden tomottebb tapintati €s erdsen kotott a mélyebb struktirdkhoz
(1.,2.,3.,4.,5. dbra). A combok medidlis felszinén a lagyéktol kez-
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dédden a bér besiippedt, rajta kezd6dd, hosszanti lefutdsid barazddk
lathatok, kissé sorvadt, amelyen a felszines véndk attlinnek. Kifeje-
zett mozgdskorldtozottsdg a vdll és a konyok iziiletekben, tapintds-
kor a vallov és a felkarok izomzata feszes, keményebb tapintati és
kissé nyomas érzékeny.

Kivizsgdlasdbol a kovetkezd eredmények érdemelnek emlitést:
vorosvértest siillyedés 10 mm/h, eosinophil sejtek ardnya 8%, az
Osszfehérje, a fehérjefrakciok, az immunglobulinok normadlis ardny-
ban, ANA 26, Scl-70, Jo-1 negativak, CK normélis tartomanyban,
mycoplasma és borrelia szerologia negativak.

zovettan: Fascidt is tartalmazé mély borkimetszés. A felszini
ham eltérés nélkiil. A dermisben enyhe perivascularis, lymphocytas,
histiocytds eosinophil leukocytas lobsejtes infiltraitum. A subcutis
septumai, a fascia kiszélesedtek, sclerotikusak (6. dbra). Ezekben a
kotbszoveti rostok kozott viszonylag nagyszamu eosinophil leuko-
cytat tartalmazé vegyes lobos besziir6dés azonosithaté (7., 8. dbra).
Vasculitis jelei nem lathat6k. Dermalis sclerosis nincs. A gyullada-
sos reakcid a subcutis lobulusaira nem terjed rd. A septumokban lat-
hat6 elvdltozdsok a fascia irdnydba intenzivebbek. Vélemény: Eosi-
nophil fasciitisnek megfeleld szoveti kép.

zakvizsgdlatok: Reumatolégia: A jobb vill elevacié abdukcids
végallasban csokkent, a berotacié mérsékelten csokkent, a bal vall
abdukci6 90 fok, a berotdciod €s a kirotacié csokkent. A jobb csipd
beroticié csokkent, a bal csipd mozgdsa teljes, a térdek szabadok.
Vélemény: Postmenopausélis osteoporosis. Kezd6d6 desmogen
kontraktura, amely a bérbetegségével osszefiiggésben lehet. Neu-
rolégia: Organikus neuroldgiai eltérés nem dllapithatd meg.
EMG: myopatidra utal6 eltérés nem észlelhetd. MRI vizsgalat: A
m. bicepsnek megfelelGen a fascia brachii egyenetlen, mérsékel-
ten megvastagodott, a T2 és a STIR felvételeken a normalistol
erdsebb jel intenzitdssal. A fenti eltérések felkari fasciitisre utal-
hatnak.
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1.,2., 3. dbra
A végtagok szimmetrikus érintettsége

4.,5. dbra
Egyenetlen, barazdalt bérfelszin
a felkarokon

Kezelés, korlefolyds: Reumatologussal tortént egyeztetés utan
testsuly kilogrammonként 1 mg Medrollal kezdtiik a kezelést, kiils6-
leg 5% karbamid kendcsot alkalmaztunk, €s a beteg tizikoterapiaban
is részesiilt. 3 honapos szteroid kezelés utdn progresszio megillt, de
az izomgyengesége fokozodott. Az ismételten elvégzett EMG ill. la-
borvizsgdlatok (izom enzimek) nem mutattak kords eltérést. A szte-
roid adagjat a felére csokkentettiik, és a kezelést Delagillal egészi-

6. dbra
Atnézeti szovettani kép. A subcutis septumai és a fascia
lemeze kiszélesedtek (HE 4x)

tettiik ki. A kombinalt kezelést 4 honapig folytattuk, amely eredmé-
nyeként a mozgaskorlatozottsdag 1ényegesen javult €s a beteg bor to-
mottsége csokkent. Ezutdn a bels6 szteroid kezelést leépitettiik, és a
tovabbiakban kiils6leg az érintett teriiletekre krém-PUVA kezelést
alkalmaztunk, amelyre a fels6 végtagok érintett bérének tovabbi fel-
puhuldsét és elsimuldsat észleltiik. A combokon 1évé korai tiinetek
teljesen visszafejlodtek. A beteg jollehet nem lett teljesen tiinetmen-
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7. dabra
A septumok scleroticusak, amin beliil valtozo, tobbnyire

7 oz

enyhe lobsejtes beszlirodés lathat6. HE 100x

e,
g

50 e SN SE
8. abra
A subcutis septumaiban, a fascidban lymphocytas,
eosinophil sejtes infiltratum hizédik. HE 100x

tes, a progresszi ledllt, az életmingsége jelentésen javult, a bortiine-
tek kiterjedtsége és annak foka, valamint a mozgaskorldtozottsdg
minimalisra csokkent, jollehet az izomgyengeség enyhe fokban to-
vabbra is megmaradt. A tovabbi kezeléstl (methotrexat, cyclospo-
rin-A) a beteg egyeldre elzarkézott.

Megbeszélés

Klinikailag a tiinetegyiittesre jellemz6 a viszonylago-
san alattomosan kezd6dd, fajdalmas duzzanat az érin-
tett végtagokon. Az oedemds duzzanatot késGbb prog-
ressziven felvaltja a bor induraciéja, megkeményedése
és annak kototté valdsa a mélyebben fekvé struktirak-
hoz. Emiatt a bér felszine egyenetlenné, rancossa, ba-
razdaltta valik, ,,narancsbdr” tiinet alakul ki. A felszi-
nes véndk felett hosszanti behizodas, bardzda alakul ki
(grove jel) az érintett fels6 végtag felemelésekor. A fo-
lyamat legtobbszor szimmetrikus, leggyakrabban a fel-
s6 végtagok érintettek, de unilaterdlis esetek is el&for-
dulhatnak. Myalgia és proximalis izomgyengeség gya-
kori kiséré tiinet a gyulladds fascidrél a perimysiumra
valé atterjedés kovetkeztében. A bor induracidja iziileti
kontrakturdhoz és az inak megrovidiiléséhez vezethet.
Ennek egyik jellemzé tiinete ,prayer sign”, azaz a be-

teg nem tudja imadkozé helyzetbe hozni a két kezét, a
kialakult fascia fibr6zis miatt. Emellett gyulladdsos po-
lyarthritis, a disztélis iziiletek reggeli merevsége, to-
vabba carpal tunnel szindroma tarsuldsat lehet nem rit-
kan megfigyelni. A viscerdlis érintettség rendszerint
hidnyzik, ha el6fordul, els6sorban mas betegségekre
kell gondolni (hypereosinophil szindréma, Churg-
Strauss szindréma) (2).

A laboratériumi eltérések koziil a periferids eosinophilia
az esetek 63-93%-ban fordul el6, de nem kotelez6 a diag-
nozis feldllitdsahoz, és nem is korreldl a betegség lefolyasa-
val. A gyulladdsos paraméterek koziil az emelkedett C-re-
aktiv protein 53%-ban, fokozott vorosvérsejt siillyedés 29-
63%-ban, a hypergammaglobulinaemia az esetek mintegy
felében, ANA emelkedés 15-20%-ban fordulhat eld.

A patolégiai diagnézishoz mély biopszia sziikséges. Ti-
pusos esetben a fascia megvastagodott, é€s a gyulladdsos
besziirédésben domindlnak az eosinophilok. Az eosino-
phil infiltrdtum 69-75%-ban van jelen. Kronikus esetek-
ben, ill. szteroid kezelés utan hidnyozhatnak az eosinophi-
lok az infiltraitumbdl. Ritkan interstitidlis myositis is tar-
sulhat a képhez. A dermadlis kollagén normalis, kivéve ha
morphea tarsul a kérképhez (2, 4).

Ujabban az izom MRI diagnosztikus jelentGségét hang-
sulyozzak. A fascidban fokozott T2 jel intenzitds lathato,
amely kontrasztanyag addsa utdn tovabb erdsodik. A fel-
vétel alkalmas a biopszia helyének kijelolésére is (3).

A diagnoézis feldllitdsdhoz djabban Pinal-Fernandez és
mtsai. a kovetkez6 kritériumokat ajanljak. Major krité-
riumok: 1. Tipusos boértiinetek. 2. A fascia megvastago-
ddsa és gyulladdsos infiltratum jelenléte eosinophilokkal
vagy azok nélkiil. Minor kritériumok: 1 Eosinophilia. 2.
Hypergammaglobulinaemia. 3. Izom gyengeség és/vagy
emelkedett aldoldz. 4. Grove- jel és/vagy narancsbdr tii-
net. 5. MR T2-ben hiperintenziv fascia. A diagnézishoz
két major kritérium, vagy egy major és két minor krité-
rium jelenléte sziikséges a szisztémads sclerosis kizardsa
mellett (4).

A differencidldiagnosztikdban a periferids eosinophilia-
val jar6 betegségektdl kell elkiiloniteni, mint, pl. L-tripto-
phan okozta eosinophilia myalgia szindréma, hypereosi-
nophil szindréma, eosinphil cellulitis (Wells szindréma)
és Churg-Strauss szindréma. A sclerodermiform betegsé-
geknél gondolni kell a morphedra, a linedris scleroderma-
ra és a szisztémdas sclerosisra. (Raynaud tiinet, sclero-
daktylia, teleangiectasia, viscerdlis érintettség). Ritkdn pe-
riferids T-sejt lymphoma utdnozhatja a klinikai tiineteket.

A betegség etiopatogenezise nem ismert. Infekcié (Borre-
lia burgdorferi, Mycoplasma arginini), autéimmun beteg-
ségek (hyper-hypothyreosis, biliaris cirrhosis, LE, vascu-
litis, Sjogren szindréma), kémiai anyagok, gydgyszerek
(statinok, phenytoin, ramipril, subcutan heparin), fizikai
megerdltetés (izom trauma), besugarzas lehetdségét tob-
ben felvetik, mint triggerek ill. tarsuld betegségek (4, 5).
Jelenleg a kéros immunviélasz jelentdségét hangstlyoz-
zak. A fascidt infiltrdlé eosinophilok szerepe is el6térbe
keriilt. Az eosinophilok degranulicidja soran olyan toxi-
kus proteinek szabadulhatnak fel, amelyek fibrogenikus
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tulajdonsaggal rendelkeznek, 1étrehozva a fascia megvas-
tagodasat (4).

A téarsulé betegségek koziil ismert volt kordbban is,
hogy az esetek 10 %-ban haematolégiai betegségek for-
dulhatnak el6 (thrombocytopenia, myelomonyta leukae-
mia, krénikus lymphocytds leukaemia, aplasztikus anae-
mia, myeloproliferativ betegségek). Ujabban néhany szer-
z6 az eosinophil fasciitis paraneopldzids jellegét emeli ki,
mivel kiilonboz6 szolid daganatokkal irtak le, és tobb
esetben a daganat sikeres kezelése utan a bdrtiinetek
visszafejlédtek (6, 7).

Kezelésében a kortikoszteroidok addsa az altaldnosan
elfogadott 0,5-1,0 mg/kg dodzisban és azt tobb hénapon
keresztiil érdemes adni, amelyre a betegek 70-90%-a rész-
leges vagy teljes remisszival vélaszol. Kiegészitésére a
hydroxychloroquin jon széba. Mdsodvonalbeli szerként
methotrexatot ill. cyclosporin-A-t javasolnak (8).

Esetiink klinikailag és szovettanilag megfelelt a klasszi-
kus Shulman szindrémanak. Kiilonlegessége volt a beteg-
ség négy végtagra vald kiterjedése. Kivalt6 tényezSt nem
talaltunk, de bizonyos osteoporosisra alkalmazott gydégy-
szerek lehetosége felvetddhet (Epolar). Jollehet a szteroid
terapiat gyorsan elkezdtiik, de csak részleges remissziét
tudtunk elérni. A kiegészitd kezelések koziil a lokdlis
krém-PUVA eljarast tartjuk hasznosnak.
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A Borgyogyaszati és Veneroldgiai Szemle Szerkesztdsége fenntartja maganak a jogot
a hirdetések és szponzoralt kozlemények elfogadasara, de ezek tartalmaért semmilyen koriilmények kozott
nem vallal felelGsséget.
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