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Souhrn: V prezentované kazuistice 60leté pacientky s anamnézou opakovanych sinusitid a [é¢enou pro astma bronchiale do3lo k mani-
festaci syndromu Churga-Straussové (CSS) ve formé mononeuritis multiplex, koznich lézi na hlavé a akutni perimyokarditidy, kterd vedla
k podezteni na infarkt myokardu. Diagnéza CSS byla stanovena na zakladé klinickych projevii, vyrazné eozinofilie a provedené biopsie
nosni sliznice. Nasledné nasazena imunosupresivni terapie vedla k regresi ptiznaku i zlepseni prechodné snizené funkce levé komory.
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Newly diagnosed Churga-Strauss syndrome in a female patient with suspect acute coronary syndrome

Summary: We present a case of 60 years old patient with the history of repeated sinusitis and bronchial asthma, who developed
Churg-Strauss syndrome (CSS) with mono-neuritis multiplex, skin laesions on the head and acute perimyocarditis, which led to suspicion
on myocardial infarction. Diagnosis of CSS was based on clinical manifestations, blood hypereosinophilia and histological examination
of nasal mucous membrane biopsy. Subsequent immunosuppressive therapy led to regression of symptoms and improvement of tempo-

rarily decreased left ventricular function.
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Uvod

Vaskulitidy tvofi heterogenni skupinu
onemocnéni, kterd jsou charakteri-
zovana zanétlivym postizenim cév ve-
doucim k destrukci cévni stény, prolife-
raci a uzavéru cévs naslednou poruchou
prokrveni v zadsobované oblasti. Po-
stizeni cév v rlznych lokalizacich vede
k nesmirné pestrému klinickému obrazu
téchto onemocnéni.

Syndrom Churga-Straussové (CSS),
nékdy nazyvany i jako alergickd granu-
lomatézni angiitida, byl popsan v roce
1951 [1]. Jednd se o multisystémovou
nekrotizujici vaskulitidu cév malého
a stiedniho kalibru, nej¢astéji postihu-
jici plice a kdzi, maze se v8ak projevit
v jakémkoliv systému - kardiovaskuldr-
nim, gastrointestindlnim, v ledvindch
nebo CNS. Nékteré klinické manifes-
tace se mohou vyskytovat u pacienta
mnoho let pred stanovenim diagnézy
CSs.

Onemocnéni probihd obvykle ve
3 stadiich [2,3]:
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1. alergicka rinitida, polinéza nebo
bronchidlni astma

2. rozvoj eozinofilie ve krvi a tkdnich

3. rozvoj systémové vaskulitidy

Ro¢nf incidence CSS je 2,4 ptipadu
na 1 000 000 obyvatel/rok [2] a posti-
huje déti i dospélé s maximem vyskytu
mezi 35. a 50. rokem Zivota. Mortalita
se pohybuje kolem 25-50%. Histopato-
logicky je pro ni pfiznaénd pfitomnost
eozinofilie a vaskulitidy s extravasku-
ldrnimi nekrotizujicimi granulomy.
Etiologie CSS zatim z(istavd nejasna,
ale s nejvétsi pravdépodobnosti se na
etiopatogenezi onemocnéni podileji
autoimunitni procesy: zvysend aktivita
T-bunék, alterovand humordlni aktivita
se zvysenim hladiny IgE, revmatoidniho
faktoru, hypergamaglobulinemif, zvy-
Send aktivita cirkulujicich imunokom-
plexti [4]. Genetické faktory hraji rovnéz
duleZitou roli, nebot byla nalezena kore-
lace vyskytu onemocnéni s pfitomnostf
znak(i HLA DRB1 a HLA DRB4 [5].

Popis pripadu

60letd Zena se dostavila do nasi ne-
mocnice na vySetfeni pro necitlivost
4. a 5. prstu levé horni koncetiny s ira-
diaci do lokte. Pro zjistény obraz de-
presi ST v oblasti bo¢ni stény na EKG
a laboratorni pozitivitu troponinu T
byla odesldna k hospitalizaci na nas3i
kliniku s podezfenim na akutni ko-
rondrni syndrom. Kromé necitlivosti
prstd neméla zadné dal3i potiZe - ne-
govala bolesti na hrudi, palpitace, dus-
nost, nikdy neméla prekolapsové stavy
nebo synkopu.

Anamnesticky se od mladi lécila pro
opakované infekty hornich cest dycha-
cich, prodélala operaci paranazélnich
dutin a byla dlouhodobé sledovéna ve
spadové ORL ambulanci pro chronic-
kou sinusitidu a rovnéz v plicni ambu-
lanci s diagnézou sinobronchidlniho
syndromu a CHOPN. V dokumentaci
déle byly ddaje o poruse glukézové to-
lerance a suspektnim syndromu karpél-
niho kandlu. V poslednim roce méla pa-
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Nové diagnostikovany syndrom Churga-Straussové u pacientky s podezfenim na akutni korondrni syndrom

Obr. 1. Vstupni EKG k¥ivka. Sinusovy rytmus, frekvence 90/min, osa +30°, pre-

vodnfintervaly vnormé, obrazrSveV, ,

negativni Pve V., descendentni deprese

1-27

ST do3 mmveV, , plose negativni vina T diafragmaticky.

Parametr
sedimentace 91/124
hemoglobin

leukocyty

erytrocyty

trombocyty

eozinofily v diferencidlnim KO

(opakované zvysené hodnoty) 7,7 ...
troponin T 0,61
glykemie 52..
CRP 24 ...
urea 6,5 ...
kreatinin 75 ...
ALT 0,35 ...
AST 0,85 ...
ALP 1,79 ...
GMT 0,22 ..
celkovy cholesterol 3,02 (n
TAG

HDL-cholesterol 1,16 (
LDL-cholesterol 1,58 (
celkova bilkovina 65,4 (
albumin v séru 29,6 (

Tab. 1. Laboratorni vysledky v pribéhu hospitalizace.

Hodnoty a kinetika v priibéhu hospitalizace, normy

110 ... 108 ... 105 g/l (norma nad 120g/I)
14,1 ...12,7 ... 11,5 (norma do 10 x 10%/1)
3,83...3,75 ... 3,62 (norma 4,3-5,7 x 10'%/1)
430 ...303 ... 250 (norma 150-400 x 10%/I)

44,1 ...40,5% (norma 0,4 %)
... 1,54 (norma do 0,03 pg/I)
4,6 (norma 3,0-5,6 mmol/I)
19 ... 9 (norma do 5,0mg/I)
4 (norma 2,8-8,3 mmol/l)
66 (norma 44-110 pmol/I)

. 0,2 (norma do 0,9 pkat/I)
orma 2,9-5 mmol/l)

0,62 (norma 0,45-1,7 mmol/l)
norma 1,00-2,1 mmol/l)
norma 1,2-3 mmol/l)
norma 65-85g/1)

norma 35-50g/1)

Zakladni biochemie, onkomarkry: CEAg, CA 19-9, a,-fetoprotein byly v normg¢, hla-
dina CEA 42,1 (norma do 35 U/ml). Mo¢ chemicky a sediment byl v normé.

... 130/170mm (za 1 a 2 hodiny)

0,24 (norma 0,13-0,75 pkat/l)
0,25 (norma 0,22-0,94 pkat/I)
1,72 (norma 0,73-2,6 pkat/I)

cientka opakované infekty hornich cest
dychacich. Dlouhodobé uzivala pouze
kombinaciinhalaénichbronchodilatan-
cif (formoterol a ipratropium) a na této
terapii byla bez ndmahové dusnosti. Asi
mésic pred ptijetim do nemocnice byla
prelécena antibiotiky, od té doby se ci-
tila celkové slaba a malatna.

Vstupni fyzikdlni nalez byl ndlez fy-
ziologicky, pacientka byla kardiopul-
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monalné kompenzovand, normotenzn{
s tlakem 115/80 mm Hg, tepovou frek-
venci 80/min. Ve fyzikdlnim obraze
pti prijeti byly nalezeny drobné pod-
kozn{ uzliky ve frontalnf oblasti hlavy.
Na vstupnim EKG byl sinusovy rytmus
o frekvenci 90/min, osa +30°, prevodnf

intervaly v normé, obraz rSve V. ,, ne-

1-47

gativni P ve V, _, deprese ST do 3mm

1-2?
ve V, ., plose negativni T diafragma-

Obr. 2. RTG plic pfi ptijeti. Plicni pa-
renchym bez cerstvych loZisek ¢i infil-
traci, plicni cévni kresba akcentovand.
Branice hladkd, zevni dhly volné. Roz-
$iFeni srdecniho stinu vleze, akcentace
plicni cévni kresby.

ticky; EKG zmény byly hodnoceny jako
ischemie bo¢nf stény (obr. 1).

Laboratorni hodnota troponinu T
narostla v pribéhu hospitalizace ze
vstupnich 0,61 na maximum 1,54 pg/I
(norma do 0,03 pg/l). Vyvoj ostatnich
laboratornich hodnot v prabéhu hos-
pitalizace je zaznamendn v tab. 1.

Pacientce byla provedena koronaro-
grafie s negativnim nalezem na véndi-
tych tepndch, ventrikulograficky viak
byl p¥itomny obraz difuzni hypokinézy
levé komory s ejekénf frakef (EF) kolem
40%. RTG plic mél fyziologicky nalez
(obr. 2).

Ndslednd transtorakalni echokar-
diografie neprokdzala dilataci ani hy-
pertrofii levé komory (LK), potvrdila
stfedné sniZzenou systolickou funkci
LK s EF kolem 40-45% s poruchou
diastolické relaxace. Dale byl nalezen
semicirkuldrni perikardidlni vypotek
(v diastole za zadni sténou 3 mm, pied
pravou komorou 4mm) bez zndmek
tamponady. Nebyla pfitomna chlo-
pennivada ani plicni hypertenze.

Na zdkladé téchto nélezd byla sta-
novena pracovni diagnéza akutnf pe-
rimyokarditidy a bylo zapodato vy-
Setfovdni jeji etiologie. Sérologicka
vySetfeni béznych kardiotropnich pa-
togen( byla v8echna s normalnim né-
lezem (toxokardza, borelie, tularémie,
listeriéza, mykoplazmata, chlamydie,

1103




Nové diagnostikovany syndrom Churga-Straussové u pacientky s podezfenim

CMV, EBV, lues, toxoplasma, virova he-
patitis A, B, C). Odebrané onkomar-
kery byly rovnéz v normé. Pro vyraznou
eozinofilnf leukocytézu byla provedena
trepanobiopsie kostn{ dfené s ndlezem
lehce zmnoZené erytropoézy, redukova-
nou granulopoézou a reaktivnimi zmé-
nami, bylo ale abnormalné zvysené za-
stoupen( eozinofild v kostni dFeni.
Indikovali jsme proto dalsi vySetfen(
za ucelem vyloudeni sekundérni p¥i-
¢iny hypereozinofilie. Veskeré vysetio-
vané autoprotildtky, odbéry na kulti-
vaci mo¢i a stolice i vySetfeni stolice
na parazity mély negativni ndlezy [rev-
matoidni faktor, ASLO, antikardiolipi-
nové protilatky (Ab), hladiny CIK, an-
tinukledrni Ab, antinukleozomalni Ab,
anti ENA, antiendomyzialn{ protilatky,
ANCA, antiSS B/La Ab, anti Sm Ab,
anti Sm/RNP]. V elektroforéze bilko-
vin séra byla dokumentovana zvy3ena
hladina gamaglobulinu, ostatn{ slozky
(alfa-1, alfa-2, betaglobulin a albu-
min) byly v normé. Vy3etfeni na pa-
raprotein bylo negativni. Hladiny IgM
a IgA byly v normé, hladina IgG byla
19,3 g/l (norma 7-16 g/I).
Spirometricky byla nalezena lehka
obstrukéni ventilaéni porucha v ob-
lasti perifernich dychacich cest s leh-
kym zhorSenim ventilaénich parametrd
v porovnani s minulymi vySetfenimi.
CT mozku, CT plic a mediastina, ultra-
zvuk bficha a gynekologické vySetteni
mély normalni nalezy. CT paranazal-
nich dutin vyloudilo ptipadné nado-
rové onemocnéni paranazalnich dutin,
pti ORL vy3etfeni byly odebrany vzorky
tkdné z oblasti spodiny maxilarni du-
tiny k histologickému vy3etfeni a po-
souzeni infitrace eozinofily. Byl rovnéz
proveden odbér biopsie z kozni léze
ve frontoparietalni (FP) oblasti hlavy
z mista drobného podkozniho uzliku.
Histologicky nélez z kozn{ léze ve FP
oblasti hlavy svédcil nejspise pro ne-
crobiosis lipoidica. Histologické vyset-
feni sliznice maxilarniho sinu prokdzalo
cetnéjsi plazmocyty a eozinofily ve sliz-
nici v poméru zhruba 3 : 2, epitel respi-
raéniho typu prechdzejici v dseky dlaz-
dicobunééné metaplazie. Ve slizni¢nim
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Obr. 3. Postupny rozvoj negativnich vin T v oblasti spodni a bo¢nf stény.

Obr. 4. Postupny rozvoj negativnich vin T v oblasti spodni a bo¢nf stény.

stromatu byla vyraznéjsi zanétliva celu-
lizace tvofend malymi lymfocyty a plaz-
mocyty s asi 10 % eozinofild.

V pribéhu vysetfovani doslo na EKG
k dstupu depresi ST bo¢nf stény s vy-
vojem negativnich T vin v oblasti boénf
a spodni stény (obr. 3 a 4).

Na zdkladé vyse uvedenych nalezd
byla stanovena diagnéza syndromu
Churga-Straussové s obrazem vysoké
sedimentace s eozinofilii v krevnim ob-
raze, chronickou pansinusitidou, ob-
razem mononeuritis multiplex [6] s kli-
nickym koreldtem poruchy citlivosti
v oblasti 4. a 5. prstu LHK a myokar-
ditidou v disledku probthajici vasku-
litidy. Nebyly zachyceny ledvinové ani
ocn{ projevy. Pacientka byla nasledné
prelozena na lll. interni kliniku k podani
kombinované imunosupresivni terapie
(1. pulzu cyklofosfamidu s kortikoidy -
prednison v ddvce 60 mg). Tuto terapii
pacientka tolerovala bez obtiZi, labora-
torné byl dokumentovan vyrazny pokles
eozinofilie v krevnim obraze. P¥i kont-

rolnim echokardiografickém vysetten(
bylo dokumentovano zlepseni EF LK na
55-60%, pretrvaval hemodynamicky
nevyznamny cirkuldrni perikardialn{ vy-

potek. Bez vyraznéjsich potizi byla na-
sledné propusténa do ambulantni péce.

Diskuze
Bronchidlni astma je jednim z hlavnich
ptiznakt syndromu Churga-Straussové
[7] a vyskytuje se u asi 95% pacientd
a obvykle predchéazi vaskulitické posti-
Zeni jedince o asi 8-10 let v rdmci pro-
dromalni faze onemocnéni [8].
Asiv70% ma pacient anamnézu ma-
xildrni sinusitidy, alergické rhinitidy
nebo nazdlniho polypu jako nase pa-
cientka. Casta byvé periferni neuropa-
tie, postihujici vice nez 2/3 pacientd,
obvykle pod klinickym obrazem mono-
neuritis multiplex: nékdy je provdzena
postizenim klize s purpurou. Ke sta-
noveni diagndzy je zapottebf pFitom-
nost alespori 4 ze 6 kritérii uvedenych
vtab. 2 [9].
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astma bronchiale

abnormality paranazalnich dutin [5]

malych cév

Tab. 2. Diagnosticka kritéria CSS dle Americké revmatologické spole¢nosti.

eozinofilie nad 10 % v diferencidlnim rozpoctu leukocytt
mononeuropatie (véetné multiplexni) nebo polyneuropatie
migrujici nebo ptechodné plicni opacity na RTG hrudniku

biopsie s prikazem akumulace eozinofil(l v extravaskularnich prostorech v okoli

CSS reaguje dob¥e na systémovou
kortikoterapii, na které se dosahne re-
mise u vice nez80 % pacientl. Soucasné
astma bronchiale byva lé¢eno inhalac-
nimi kortikoidy. Refrakterni pacienti
mohou zareagovat na imunosupre-
siva (cyklofosfamid, azathioprin, me-
totrexat nebo intravenézni imunoglo-
bulin). U¢innost terapie se monitoruje
sledovdnim eozinofilie, sedimentace,
ptipadné titru protilatek ANCA, které
jsou pFitomny asi ve 30-60% pFipadd.
Snizeni poctu eozinofilt v krvi byvd
provézeno zlep$enim klinickych nalezd
a svéddi pro dobrou tcinnost terapie.

K relapsu onemocnéni dochazi asi
ve 25% pfipadd, u asi 1/2 v pribéhu
1. roku sledovani, nékdy vsak s latenci
5 nebo vice let po vzniku onemocnénti.
P¥itomnost zvy3ené hladiny autoproti-
litek ANCA je dokumentovana v lite-
rature u asi 38-59% pacientti [10].

Zvyseni titru ANCA, poctu eozino-
fild v periferni krvi anebo protein(
akutni fize muaze byt predzvésti kli-
nické exacerbace.

V minulosti byl CSS bez vyjimek fatél-
nim onemocnénim, vedoucim k dmrti
béhem nékolika mésicll; na soucasné
terapii je pétileté preZivani vy3si nez
70%.

U nasi pacientky byl dtlezity ana-
mnesticky Gidaj rozvoje koznich eflores-
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cenci v oblasti frontdlni krajiny hlavy
pted prijetim do nemocnice. Eozinofi-
lie se objevila jiz pted ptijetim do ne-
mocnice, dle dokumentace asi rok po-
stupné nardstala! Postizeni myokardu,
které u nasi pacientky dominovalo,
se vyskytuje u 15-55% pripadt CSS
a byva ¢astou pficinou amrti. Perikar-
ditida byva p¥itomna asi ve 23 %, myo-
karditida ve 13% pfipaddl, srde¢nf se-
lhan{ vznikne u asi 15-30% pacientd.
CSS se mlze manifestovat i obrazem
kardiogenniho 3oku s elevaci tropo-
ninu a EKG obrazem akutniho infarktu
myokardu, nékdy se maze klinicky ma-
nifestovat jako chronicka konstriktivn{
perikarditida [11]. V rdmci probihajici
vaskulopatie mdze dojit k rozvoji in-
trakardidlni trombdzy s embolizaénf
komplikaci, byla dokumentovdna
i perikardidlni tampondda [11] s ob-
razem kongestivniho selhanf srdce.
Vzacné jsou popsany i pfipady intra-
cerebrédlni hemoragie [12]. Po imu-
nosupresivni terapii dochazi k regresi
kardidlnich projevt a zlep3enf funkce
levé komory, podobné jako u nasi
pacientky.
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