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Prikazan je bolesnik u dobi od 29 godina koje-
mu je 2 godine ranije postavljena dijagnoza EBV in-
duciranog hemofagocitnog sindroma (HLH). Rijec je o
bolesniku sa zanimljivom povijesti bolesti - ve¢ u dje-
tinjstvu imao herpes zoster nakon preboljelih vodenih
kozica. U 21. godini imao slabost i parestezije donjih
udova. Opseznom obradom potvrdena je demijelinizi-
rajuéa bolest SZS koja je povezana s dokazanom kro-
ni¢nom infekcijom EB virusom. Lijecen je glukokorti-
koidima (GK) na Sto dolazi do remisije bolest. Od ta-
da u vise navrata dolazi do relapsa neuroloskih tegoba
koje se na terapiju visokim dozama GK povlace. U 27
godini Zivota ponovno se razvijaji neuroloski simptomi
uz klinicke i laboratorijske znakove miozitisa te produ-
ljen febrilitet, hepatosplenomegaliju, hipofibrinogene-
miju, hipertrigliceridemiju i povisen feritin. Postavljena
je sumnja na HLH induciran kroni¢nom EBV infekci-
jom (EBV-DNA u likvoru i krvi). Provedena je terapi-
ja visokim dozama GK uz ganciklovir na $to dolazi do
poboljsanja klinickog stanja bolesnika. Nekoliko mje-
seci kasnije uz smanjenje doze GK dolazi do ponovnog
relapsa bolesti s klinickim i laboratorijskim znakovima
meningoencefalitisa, miozitisa, mioperikarditisa, hepa-
titisa, citopenije. Postavljena je dijagnoza HLH i u te-
rapiju je uz visoke doze GK uveden ciklosporin (CsA)
na $to ponovno dolazi do regresija tegoba. Uskoro suu
terapiju uvedeni i intravenski imunoglobulini (IVIG).
Od tada je bolesnik u viSe navrata hospitaliziran zbog
sepse. Razvila se i teska osteoporoza s kompresivnim
frakturama Th12-L4 i frakturom sternuma. Smanjenje
doze GK ubrzo je dovelo do teskog recidiva bolesti s
razvojem visokog febriliteta, tetrapareze, pancitopeni-
je te drugih klinickih i laboratorijskih obiljezja HLH
uz razvoj epistakse i apscesa u desnoj aksili. LijeCen
je antibioticima, visokim dozama IVIG i transfuzija-
ma eritrocita. Na uvodenje visokih doza GK klini¢ki
se oporavlja, postaje afebrilan i dolazi do stabilizacije
hematoloskih parametara. Intenzivnom fizikalnom te-
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rapijom bolesnik se uspijeva vertikalizirati. S obzirom
na ozbiljne Zivotno ugrozavajuée nuspojave imunosu-
presivne terapije ali i redovitog recidiva osnovne bo-
lesti na smanjenje iste u bolesnika je tijekom posljed-
nje hospitalizacije razmotrena moguénost transplanta-
cije kostane srzi.

Hemofagocitna limfohistiocitoza (HLH) je vr-
lo rijedak, Cesto neprepoznat, Zivotno ugrozavajuci hi-
perinflamatorni sindrom. HLH je posljedica urodenog
ili steCenog defekta NK-stanica i citotoksi¢nih limfoci-
ta T. Razlikujemo primarnu (hereditarnu) i sekundar-
nu (ste¢enu) HLH. Primarni HLH je autosomno-rece-
sivna ili x-vezana bolest. Dijeli se na obiteljski HLH i
HLH u sklopu razlic¢itih prirodenih sindroma imunode-
ficijencije. U pravilu se oCituje u 1. godini zivota. Ra-
zliciti infektivni agensi najcesci su inicijatori steCenog
HLH (sindrom aktivacije makrofaga - MAS) - osobito
Cesto herpes virusi (najées¢e EBV i CMV), a liSmani-
je su najceséi ne-virusni uzrocnici. Etiologija stecene
HLH nije razjasnjena. Pretpostavlja se da su u nastaku
imunoloskog defekta vazni ¢imbenici virulencije poje-
dinih mikroorganizama, hipercitokinemija i genetska
sklonost. Imunoloski sustav u HLH ne moze adekvatno
odgovoriti na neke infektivne ili druge antigene. Imu-
noloski odgovor je jako stimuliran ali neefikasan. Uz
snaznu aktivaciju/akumulaciju limfocita T i histiocita
izrazena je visoka razina citokina - INF-y, TNF-a, IL-
6, IL-8, IL-10, IL-12 i IL-18. Infiltracija tkiva aktivira-
nim limfocitima i histiocitima, uz hemofagozitozu i hi-
percitokinemiju uzrokuje tipi¢an hiperinflamatorni fe-
notip sindroma. ObiljeZavaju ga poviSena temperatura,
hepatosplenomegalija, citopenije, hipertrigliceridemija
1 hipofibrinogenemija, hiperferitinemija, poviSena razi-
na s IL-2R (sCD25), odsutna/smanjena aktivnost NK
stanica i hemofagocitoza. Da bi se postavila dijagnoza
HLH potrebno je 5/8 kriterija. Rjede se pojavljuju neu-
roloski simptomi, promjene na kozi te limfadenopatija.
HLH se iz viSe razloga ne prepoznaje ili se dijagnoza
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postavlja kasno. Glavni problem je u tome $to HLH ini-
cijalno nalikuje na obi¢nu infekciju te se puno vremena
utrosi na dokazivanje infekcije i produljenu antibiotsku
terapiju. Kada se infekcija kao uzrok produljenog febri-
litetra iskljuci, ¢esto se diferencijalno dijagnosticki ne
razmislja o HLH ve¢ o drugim sli¢nim stanjima kao Sto
su akutna leukemija, mijelodisplasti¢ni sindromi, meta-
bolicke bolesti ili histiocitoza Langerhansovih stanica
u djece. Stoga je vazno u bolesnika s produzenom po-
viSenom temperaturom koja ne reagira na antibiotsku
terapiju (hepatosplenomegaliju i citopenije) razmotriti
dijagnozu HLH. Nazalost, sama hemofagocitoza u po-
Cetku Cesto izostaje §to je jedan od razloga zasto se dija-
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gnoza zanemaruje. Prognoza osoba s nelijecenom HLH
je nepovoljna i brzo zavr§ava smréu u svih hereditarnih
i u vecine stecenih slucajeva bolesti. Stoga je vazno na
vrijeme postaviti dijagnozu HLH i pravodobno zapoceti
terapiju. U terapiji se prema razli¢itim protokolima pri-
mjenjuju GK, CsA, etoposid, IVIG i antitimocitni glo-
bulin. Ovakva terapija moze znacajno produziti zivot
bolesnika s primarnom HLH dok u osoba sa sekundar-
nom HLH moze dovesti i do izljecenja. U bolesnika s
primarnim HLH jedina mogucnost izljecenja jest tran-
splantacija krvotvornih mati¢nih stanica.

Kljucéne rijeci: hemofagocitna limfohistiocitoza
(hemofagocitni sindrom), prikaz bolesnika

169



