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Weberova-Christianova choroba: kazuistika

Kristina Brazdilova', Daniel Cierny’, Katarina Hrubiskova', Lukas Plank?, Zdenko Killinger', Juraj Payer’

'V internd klinika LF UK a UNB, Nemocnica Ruzinov, Bratislava, Slovenskd republika
2Ustav patologickej anatémie JLF UK a UNM, Martin, Slovenskd republika

Sahrn

Weberova-Christianova choroba je raritné ochorenie spadajice do skupiny chronickych fibrotizujucich ochoreni,
prejavujuce sa zapalom tukového tkaniva - panikulitidou a fibrotizaciou s ¢astymi systémovymi prejavmi. Etiopa-
togenéza ochorenia nie je celkom zndma, predpoklada sa Uc¢ast autoimunitnych mechanizmov. V nasej praci popi-
sujeme pripad pacienta s tymto ochorenim, u ktorého sa diagnéza stanovila po dlhom a ndro¢nom diagnostickom
procese vratane opakovanych laparotémii. Po nasadeniimunosupresivnej lie¢by viak doslo k promptnému zlepse-
niu klinickej i laboratérnej symptomatoldgie a k zlepseniu kvality Zivota pacienta.
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Weber-Christian disease: a case report

Summary

Weber-Christian disease is a rare disease from the group of chronic fibrosing conditions characterized by inflamma-
tion of the adipose tissue - panniculitis and fibrosing with frequent systemic manifestations. Etiopathogenesis of
the disease is not fully known, participation of autoimmune mechanisms is anticipated. Here, we report a case of
a patient with this rare disease, diagnosed after along and demanding diagnostic process, including repeated lapa-
rotomies. However, after immunosuppressive therapy, clinical and laboratory symptomatology improved rapidly

as well as the patient’s quality of life.
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Uvod

Weberova-Christianova choroba (Pfeiferova-Weberova-
-Christianova choroba, sklerotizujlica mezenteritida) je
raritnym chronickym zapalovym ochorenim zo skupiny
chronickych fibrotizujucich ochoreni. Prejavuje sa zédpa-
lom tukového tkaniva — panikulitidou [1] s fibrotizaciou.
Toto ochorenie prvykrat popisal Pfeifer v roku 1892, ale

ako samostatna nozologickd jednotka je zndme az ked'

Weber v roku 1925 a Christian v roku 1928 zdokumento-
vali viacero takychto pripadov [2]. Od roku 1936 sa po-
uziva oznacenie Weberova-Christianova choroba [3]. V ter-
minoldgii chronickych fibrotizujucich ochoreni viddne do
dnesného dna zmatok, v literatire sa mézeme stretnut
s pojmami ako systémova noduldrna panikulitida, mezen-
teridlny lipogranulém, xantogranulomatézna mezenteri-
tida. Chronické fibrotizujuce ochorenia histolopatologicky
spaja spolo¢ny nalez proliferativnej fibrézy a chronického
zapalu. Zvyknu sa rozdelovat na 2 velké skupiny - fibro-
matdzy a IgG4 asociované ochorenia [4]. Samotna sklero-
tizujuca mezenteritida sa podla dominancie histopatolo-
gickych zmien klasifikuje na 3 subtypy, a to mezenterickd
panikulitida, mezenterickd lipodystrofia a retraktilnd mez-
enteritida. Sklerotizujuca mezenteritida sa podla niekto-

rych autorov povazuje za abdominalnu formu IgG4 aso-
ciovaného ochorenia. Pri¢ina ochorenia nie je zndma,
ale v sucasnosti uz vieme, Ze zakladom su autoinfla-
macné zapalové zmeny postihujice tukové tkanivo
s naslednou fibrotizaciou. Charakteristickym prejavom
je lobuldrna panikulitida a klinicky obraz aj priebeh
ochorenia zavisi od lokalizacie postihnutia [5].

Weberova-Christianova choroba

Weberova-Christianova choroba je mimoriadne zried-
kavé ochorenie, ktoré nema uplne typicky prejav. Pa-
cienti velakrat imponuji udavanymi polymorfnymi taz-
kostami, zapalovou aktivitou aj ndlezmi jednotlivych
laboratérnych a zobrazovacich vysetreni, ako so systé-
movym autoimunitnym ev. onkologickym ochorenim
[5]. Pri tomto ochoreni bola pozorovana asociacia s via-
cerymi inymi idiopatickymi zdpalovymi ochoreniami,
ako je retroperitonedlna fibréza, sklerotizujuca cholan-
goitida, fibrotizujuca tyreoiditida a orbitalny pseudo-
tumor, ale aj s dermatomyozitidou, systémovym lupus
erythematosus, erythema nodosum, Hodgkinovym lym-
fémom, sarkoidézou, alebo glomerulonefritidou [5,6].
Ochorenia asociované s prejavmi systémove;j fibrotiza-
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cie su zhrnuté v tab. 1 [7]. V niektorych pripadoch byva
primarne postihnuté podkozné tukové tkanivo, castejsi
je vsak priebeh so systémovymi prejavmi [5].

Vyvolavajucim faktorom moze byt infekcia, trauma
alebo stres podobne ako pri inych ochoreniach. Pred-
poklada sa, ze v patogenéze sa uplatruju autoimunitné
mechanizmy. Vyskyt sa zda byt castejsi u muzského po-
hlavia, ochorenie sa méZe manifestovat vo veku od 20 az
do 90 rokov s priemernym vyskytom okolo 60 rokov [6].

Klinicky obraz zahima celkové prejavy v zmysle teplét,
slabosti, chudnutia, polyartralgie, kozné postihnutie vo
forme erytematéznych podkoznych lozisk a ¢asto abdo-
mindlnu symptomatolégiu manifestujicu sa nauzeou,
zvracanim a bolestami brucha [5,8]. Hlavné prejavy skle-
rotizujucej mezenteritidy s zhrnuté v tab. 2 [9].

Podla sti¢asnych poznatkov delime ochorenie na 2 histo-
logické typy - akutny alebo subakutny charakterizovany
mezenteridlnou panikulitidou, a chronicky, pre ktory je ty-
picka retraktilna alebo sklerotizujica mezenteritida. Pred-
poklada sa, Ze v zavislosti od stadia a typu ochorenia sa
u jedného pacienta mézu stcasne vyskytovat vietky 3 his-
tologické zmeny - chronicky nespecificky zapal, nekréza
tuku a fibréza [10]. Vyvoj ochorenia mozno tiez histolo-
gicky rozdelit na 3 $tadia. Stadium 1 charakterizuje akdtna
zapalova reakcia, pri ktorej je tukové tkanivo infiltrované
neutrofilmi, lymfocytmi a histiocytmi, v 2. stadiu docha-
dza k migracii makrofadgov a fagocytéze poskodenych
tukovych buniek a k tvorbe charakteristickych penovych

Tab. 1. Ochorenia asociované so systémovou

fibrozou

ochorenie synonymum

retroperitonealna fibréza Ormondova choroba

fibrézny pseudotumor orbity
retroorbitalny tumor
Gravesova orbitopatia

Riedlova tyreoiditida

chronicka sklerotizujica

" Ny Kuttnerov tumor
sialoadenitida

Weberova-Christianova steatonekréza
panikulitida
nekrotizujuca panikulitida

primérna zapalova pankreatitida

lymfoplazmocytova sklerotizujuca
pankreatitida
;l;lirk?sazzi::jc: autoimunitnd pankreatitida

sklerotizujuca
pankreatikocholangoitida

pankreaticky pseudotumor

sklerotizujuca
cholangoitida
obliterujuca bronchiolitida  kryptogénna organizujica pneumonia

benigny pleuralny
mezoteliom

kalcifikujuci pseudotumor

buniek. V 3. $tadiu su tieto bunky nahradené fibroblastami,
zapalova reakcia ustupuje a dochadza k fibrotizacii postih-
nutych tkaniv [11].

Vzhladom k tomu, Ze klinickd manifestécia je nespe-
cifickd a atypickd, stanovenie diagnézy je velmi naro¢né
a zavisi od dobrej vzdjomnej spoluprace chirurga, radio-
I6ga a patoldga [10]. KedZe je mozny aj asymptomaticky
priebeh ochorenia, predpoklada sa, Ze ochorenie méze
byt ¢asto poddiagnostikované. V diagnostickom procese
maju dolezité miesto zobrazovacie vysetrenia ako je CT
a MR, ale aj vysetrovacie metddy z oblasti nuklerarnej me-
diciny (pozitrénova emisna tomografia — PET) pripadne
explorativna laparotémia s odberom vzorky na histolo-
gické vysetrenie [6,11]. V rdmci diferencidlnej diagnostiky
je nutné vylucit lymfém, karcinomatézu, primarny mez-
enteridlny mezoteliom alebo edém mezenteria [12]. V su-
casnosti nepozname konkrétny diagnosticky algoritmus,
preto stanovenie diagndzy je mozné az po vyluceni inych
pricin stavu. Pre toto ochorenie taktiez nie su ziadne ty-
pické laboratérne ukazovatele. Vzhladom k tomu, ze sa
jedna o chronické zapalové ochorenie, ¢astym nalezom
je zapalova aktivita prejavujuca sa vzostupom CRP alebo
sedimentacie erytrocytov, pri dlhom priebehu ochorenia
mozno pozorovat anémiu chronickych chorob. Zriedkavo
bola popisand aj infiltrdcia kostnej drene makrofagmi
a hepatosplenomeggdlia s naslednymi zmenami v krvnom
obraze v ramci hypersplenizmu. Dékaz autoprotildtok nie
je pre toto ochorenie typicky, vo vacsine pripadov su ne-
gativne, v pripade pozitivity sa nepredpoklada suvis-
lost s ochorenim [3,13].

Liecba nie je zatial presne stanovend, zavisi od typu
a priebehu ochorenia, ktoré moéze byt benigne, ale aj
rychlo progredujuce s rizikom vzniku zivot ohrozujucich
komplikacii. V pripade benigneho typu mozno pacienta
ponechat bez liecby, inak sa podéavaju imunosupre-
siva. KedZe zatial' neexistuju véeobecne platné odporu-
¢ania na lie¢bu tohto raritného ochorenia, volba kon-
krétnych imunosupresiv je individudlna a zavisi najma
od klinickych prejavov alebo pripadnych kontraindika-
cii. V akutnych stadidch pri zapalovej aktivite sa poda-

Tab. 2. Hlavné prejavy sklerotizujiicej mezenteritidy

. frekvencia

prejav vyskytu
abdominalna bolest 35-70%
palpovatelné abdominalne masy (typicky
v lavom hornom kvadrante alebo v epigastriu) 20504
anorexia, nauzea, zvracanie 36 %
hnacka alebo obstipacia 20-25%
pokles hmotnosti 20-23 %
obstrukcia ¢reva (typicky tenké ¢revo) 25%
chylézny ascites 14 %
prejavy peritonedlneho drazdenia <5%
asymptomaticky priebeh 10 %
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vaju glukokortikoidy, volba ostatnych imunospresiv je nom a cyklosporinom A. Pri prevladajicom koznom po-
na zéklade klinického obrazu a orgdnového postihnutia.  stihnuti bez inych zavaznych prejavov ochorenia mozno
Zatial bola dokumentovand Uspesna terapia azatiopri-  skusit antimalarika, a to aj v monoterapii bez kombina-

Obr. 1. Fibrotické zmeny intersticia Obr. 4. Tukové tkanivo s minimalnou zapalovou
reakciou - HE farbenie

Obr. 2. Fokalna akumulacia malych lymfocytov Obr. 5. Mierna aktivacia myofibroblastov
v intersticiu - HE farbenie vo fibrotickych oblastiach - IHC farbenie
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Obr. 3. Fokalna akumulacia malych lymfocytov
v intersticiu, ojedinele IgG4 pozitivne
plazmatické bunky - IHC IgG4 farbenie

Obr. 6. Mezenterialna panikulitida - prehlad -
Masson farbenie
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cie s glukokokortikoidmi. Z ostatnych imunosupresiv
bol popisany tcinok lie¢by cyklofosfamidom, tetracykli-
nom, ale aj mykofenolat mofetilom. Metotrexat, lefluno-
mid a sulfasalazin vsak boli bez efektu, preto sa v pato-
genéze zvazuje Ucast T-lymfocytov [8]. Bol popisany aj
pripad Uspesnej liecby inhibitorom TNF infliximabom
u pacienta s postihnutim hrubého ¢reva [4]. V niektorych
pripadoch je nutna aj chirurgicka lie¢ba, najma ak sa stav
skomplikuje napr. obstruké¢nym ileom [5,7].

Kazuistika

44-ro¢ny pacient s anamnézou vyse ro¢nych bolesti
brucha, pre ktoré podstupil v novembri roku 2016 explora-
tivnu laparoskopiu s ndlezom tuhej zapalovej masy s infil-
traciou predneja lateralnej brusnej steny, bol diferencidlne
diagnosticky rieSeny na nasej klinike. Pacient opakovane
podstupil viaceré vysetrenia (ultrasonografia - USG a vy-
poctova tomografia/computed tomography — CT brucha,
magnetickd rezonancia — enterografia, gastrofibrosko-
pia — GFS a kolonoskopia). Vo februari roku 2017 bol pa-
cient pre nalez abscesov v dutine brusnej prelozeny na
chirurgické oddelenie. Popisované hmoty boli opera¢ne
evakuované, makroskopicky sa javili ako infikované ab-
scesy, histologicky boli resekdty z omenta s nalezom
miernej fibrézy a nespecifickej chronickej zapalovej ce-
lulizacie. Napriek tomu stav pacienta postupne progre-
doval, na kontrolnom CT brucha boli znovu popisované
nespecifické zapalové zmeny v dutine brusnej a pacient
bol rehospitalizovany na nasej klinike. Pacient bol mal-
nutri¢ny az kachekticky, s pritomnymi rezistenciami na
laterdlnych strandch brucha. V laboratérnom obraze
bola pritomna mikrocytova hypochrémna anémia taz-
kého stupna, trombocytéza, zvysené zapalové para-
metre, deficit folatov a Zeleza. Po prehodnoteni anam-
nézy a dopliujucich vysetreni bol stav uzavrety ako
chronické zapalové postihnutie mezentéria s fibrotiza-

Obr. 7. CT brucha s nalezom mezenterialnej

ciou - sklerotizujuca mezenteritida. Na zéklade histo-
logického vysetrenia resekatov z dutiny brusnej aj
napriek absencii typickych zndmok Weberovej-Chris-
tianovej choroby aj patoldég suponoval toto ochore-
nie (obr. 1-7). Pre nalez fluidotoraxov a atelektatickych
zmien na RTG pluc bol pacient konzultovany i pneumo-
I6gom, ktory zmeny hodnotil v kontexte zakladného
ochorenia. Pacientovi bola nasadena imunosupresivna
liecba glukokortikoidmi (Medrol 16 mg denne) a aza-
tioprinom (Imuran 50 mg denne). Pri tejto lie¢be sa jeho
klinicky stav vyrazne zlepsil a doslo k poklesu zapalo-
vych parametrov. Pri naslednych ambulantnych kon-
troldch sme uz po 3 mesiacoch dokumentovali vyrazny
pozitivny efekt lie¢by, ked doslo k iplnému vymiznutiu
klinickej symptomatolégie, vyraznému poklesu hladin
zapalovych markerov takmer na normu a vymiznutiu
fluidotoraxov na kontrolnej RTG snimke hrudnika. Zlep-
Sil sa aj nutri¢ny status s ndrastom telesnej hmotnosti
a celkovym zlepsenim kvality zivota pacienta.

Zaver

V nasej praci popisujeme kazuistiku pacienta s raritnym
autoimunitnym ochorenim. Diagnéza a lie¢ba bola sta-
novend az po dlhsom diagnostickom procese vratane
opakovanych laparotémii. Po nasadeni imunosupre-
sivnej lie¢by viak doslo k promptnému zlepseniu kli-
nickej i laboratérnej symptomatolégie a k zlep3eniu
kvality Zivota pacienta. Myslime si, Ze ochorenie, i ked
patri medzi raritné, by sa v dnesnej dobe malo stat su-
castou diferencialnej diagnostiky hort¢ok neznédmeho
povodu.
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