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LieCba hidradenitis suppurativa infliximabom a adalimumabom
komplikovana leukocytoklastickou vaskulitidou

ako paradoxnou reakciou
The Treatment of Hidradenitis suppurativa with Infliximab
and Adalimumab Complicated by Leukocytoclastic Vasculitis
as a Paradoxical Reaction
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Suhrn

Autori prezentuju pripad leukocytoklastickej vaskulitidy u pacienta s hidradenitis suppurativa lieceného infliximabom
aadalimumabom ako paradoxnureakciu. Pacientmatiezsyndrom MGUS s monoklonalnougamapatioulgGalgAasvysokou
hodnotou sérového amyloidu. Autori analyzuju problematiku vaskulitid u reumatologickych, gastroenterologickych
a dermatovenerologickych pacientov lieCenych molekulami skupiny anti-TNF-alfa, u ktorych jedna z paradoxnych reakcii

je aj leukocytoklasticka vaskulitida.
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Abstract

The authors present a case history of leukocytoclastic vasculitis in a patient with hidradenitis suppurativa treated

with infliximab and adalimumab as a paradoxical reaction. The patient also

suffers from MGUS syndrome

with monoclonal gammopathy IgG and IgA and with a high value of serum amyloid.
The authors analyse the problems of vasculitis in rheumatological, gastroenterological and dermatovenerological
patients treated with the molecules of the anti-TNF alfa group. One of the paradoxical reactions in these patients is also

leukocytoclastic vasculitis.
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Uvod

Prejavy wvaskulitidy st ochorenim, ktoré sa spajaju
s liecbou antagonistami TNF-alfa. V literatare bolo
popisanych viacero kauzistickych pripadov a skupin
pacientov. Takmer u polovice pripadov bola histologicky
verifikovana leukocytoklasticka vaskulitida, u ostatnych
pacientov boli popisané pripady nekrotizujicej vaskulitidy
a urticaria vasculitis [1].

Prezentujeme tazky pripad hidradenitis suppurativa
liecenej molekulou anti-TNF-alfa adalimumabom a kom-
plikovanu leukocytoklastickou vaskulitidou.

Kazuistika

57-roény pacient (vySka 184 cm, hmotnost’ 115 kg,
obvod pasa 112 cm), s negativnou rodinnou anamnézou.
Na pilonidalny sinus nebol lieceny a 5 rokov je nefajCiar.
Prvé prejavy hidradenitis suppurativa (d’alej HS) zacali
sucasne vo vsetkych 7 lokalitach (axily — Obr. 1, ingviny

obojstranne, gluted aj periandlne, skréotum) vo veku
49 rokov. Lézie HS rychlo progredovali az do Stadia Hurley
III s fistulaciou, secerndciou sangvinopurulentného obsahu,
tvorbou podkoznych splyvajicich abscesov v prostredi
inflamovanej koze. Lézie intenzivne bolia. V minulosti
boli prejavy HS opakovane incidované, priCom proces v
kratkej dobe recidivoval. Pred 2 rokmi bola zahajena liecba
HS isotretinoinom v davke 0,5 mg/kg hmotnosti denne.
Pre netspech bola liecba ukoncend. Nasledovala liecba
infliximabom so slabym lieCebnym efektom. V tomto obdobi
sa zacali tvorit na predkoleniach 1ézie typu vaskulitidy
v centre lozisk s nekrézami a tvorbou ulceracii. V tomto
obdobi pre monoklondlnu gamapatiu IgG a IgA a pozitivitu
Bence Jonesovej bielkoviny a sérového amyloidu (SSA—-510
norma do 6,4), v moci bol sledovany hematolégom, avsak
bez trepanobiopsie kostnej drene (Tabulka ¢. 1). Biologicka
liecba pokracovala podédvanim adalimumabu v liecebnej
schéme HS, pocas ktorej sa opakovane objavili klinické
prejavy vaskulitidy, napriek lie¢be prednisolonom, postupne
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generalizované prakticky na celé telo, predovSetkym
vSak na dolnych koncatinach, trvajice dodnes (Obr. 2, 3).
V sucasnosti lézie na koncatinach su histologicky verifi-
kované ako leukocytoklastickd  vaskulitida. Dalgia
perspektivna lieCba je aplikdcia secukinumabu resp.

ustekinumabu ako ,,0ff label” lieCba a nasledné operaéné
rieSenie za sledovania pacienta hematologom.

Obr. 1 - Hidradenitis suppurativa Hurley III — lokalizovana
v axilach

Obr. 2 « Leukocytoklasticka vaskulitida

Obr. 3 + Mnohopocetné 1ézie leukocytoklastickej vaskulitidy
ako paradoxnej reakcie na dolnej koncatine - detail

Tabul’ka ¢. 1 « Patologické biochemické parametre

Parameter Hodnota Rﬁgegﬁgf;é Jednotky
ELFO0 gamma 38,5 7,1 -19,5 %
IeG 18,97 7,0 -16,0 g/l
IgA 12,66 0,63 —4,84 g/l
Kappa 82,21 |3,30-19,40 | mg/l
Lambda 56,86 5,71 - 26,30 mg/1
Paraprotein Pozit. 11,6 0,0 g/l
Beta2-mikroglobulin 2,25 0,8-1,8 mg/1
Albumin 32,1-29,2| 35,6 —50,0 g/l
CRP 9,4-138,8| 0,0-5,0 mg/l
Sérum Fe 6,9-33 | 7,2-21,5 pumol/l
Transferin-TRF 1,83 2,00-3,60 g/l
Saturacia FE-STR 14,37 20,0 - 50,0 %
Leukocyty-WBC 10,7-19,4| 3,9-10,0 10%/1
Erythrocyty-RBC ~ |3,72-4,62| 4,5-6.0 101
Hemoglobin-HGB | 100 —-126 | 140-179 g/l
Trombocyty-PLT 558 —400 | 140 —400 10°/1
Zinok 49 10,7-24,4 | pmol/l
Vitamin D (25-OH) 17,2 30,0 - 100,0 | nmol/l

Diskusia

Stborna praca 118 pripadov vaskulitid novovzniknutych
na lie¢be anti-TNF-alfa (99 pripadov reumatoidne;j artritidy,
8 m. Crohn choroby, 5 juvenilnej reumatoidnej artritidy,
3 ankylozujtcej spondylitidy, 3 psoridzy) prezentovala
kozné manifestacie u 86 % pacientov. Prejavy purpury malo
63 % pacientov, ostatni mali iné kozné prejavy vaskulitidy,
ulceracie, nodozity, makulopapulézne prejavy
a iné. Systémové postihnutie bolo u 24 % pacientov.
Z imunologickych vySetreni na antinuklearne protilatky
ANA boli pozitivne u 27 pacientov, antineutrofilné
cytoplazmatické protilatky ANCA u 11 pacientov (pANCA
u 5 pacientov a cANCA u jedného pacienta). Liecba
ukoncenim podavania molekul anti-TNF-alfa bola tispesna
u 11 pacientov. V 71 pripadoch kompletne sanovanych
41 % malo pridantl imunosupresivnu lie¢bu [2, 3] a popisuju
50 pacientov s vaskulitidou, u ktorych 63 % bolo uplne
sanovanych po vysadeni anti-TNF-alfa liecby.

Diskutabilné su prejavy vaskulitidy u pacientov s taz-
kou séropozitivnou reumatoidnou artritidou, pretoze pre-
javy mézu byt hodnotené ako reumaticka vaskulitida, ktora
je extraartikularnym prejavom reumatoidnej artritidy a nie
liekom indukovanou vaskulitidou. V takychto pripadoch
niektori autori odporti€aju prerusenie liecby anti-TNF-alfa
preparatom s pripadnym opakovanym nasadenim pacienta
na danu liecbu [1]. Rovnaka situacia je aj u pacientov
s IBD, kde méze byt’ vyskyt leukocytoklastickej vaskulitidy
asociovany so samotnym ochorenim [4].
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Patogenéza vaskulitidy asociovanej s anti-TNF-alfa
liecbou nie je kompletne vysvetlend. Iminne komplexy
viazané na steny ciev mozu byt tvorené protilatkami proti
anti-TNF-alfa antigénom. Etanercept je fizny protein proti
solubilnému receptoru a menej sa spaja s vaskulitidami,
pretoze sa neindukuje menej protilatok ako v pripadoch
monoklonalnych protilatok. Méze to byt aj nadprodukcia
roznych typov interferonu, vzniknutd dysbalanciou medzi
Thl a Th2 cytokinov v dosledku inhibicie TNF a ¢o moze
navodit’ vznik autoimunitného ochorenia ako vaskulitidy.
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anti-TNF-alfa, ktora si v mnohych pripadoch vyzaduje
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myelomu. Otazkou je, ¢i biologickd liecba mdze zabranit
alebo pomdct’ uvedenému prechodu.
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