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Streszczenie

Zespot Sweeta jest rzadko wystepujagcym schorzeniem o charakterze zapalnym, nalezacym do grupy dermatoz neutro-
filowych. Charakteryzuje sie naglym wystepowaniem zmian skornych o charakterze grudek, guzkow, blaszek z towarzy-
szacq goraczka i leukocytoza. Zazwyczaj wyrdznia sie nastepujace podtypy zespotu: klasyczny, zwigzany z nowotworami
i indukowany przez leki. Etiopatogeneza zespotu Sweeta pozostaje niejasna. Zespot bywa poprzedzony infekcja uktadu
oddechowego, uktadu pokarmowego, szczepieniem badz wspotwystepuje z chorobg nowotworowa, chorobg zapalna lub
ciaza. Dla zespotu Sweeta charakterystyczna jest dobra odpowiedz na leczenie ogoélne preparatami glikokortykosteroi-
dowymi i szybkie ustepowanie wykwitow. Srednio u jednej trzeciej pacjentéw zmiany nawracaja.

Stowa kluczowe: ostra gorgczkowa dermatoza neutrofilowa, dermatozy neutrofilowe, zespot Sweeta

Abstract

Sweet’s syndrome is a rare inflammatory disorder belonging to the group of neutrophilic dermatoses. It is characterized
by a sudden onset of skin lesions such as papules, nodules, plaques, accompanied by fever and leukocytosis. The
syndrome is typically classified into the following subtypes: classical, malignancy-associated and drug-induced. The
etiopathogenesis of Sweet’s syndrome remains unclear. The syndrome is sometimes preceded by infection of the re-
spiratory system, digestive system, vaccination or coexists with neoplastic disease, inflammatory disease or pregnancy.
A characteristic feature of Sweet’s syndrome is a good response to systemic treatment with glucocorticosteroids and
a rapid resolution of the lesions. On average, one third of patients have recurrent lesions.
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Wprowadzenie

Zespdt Sweeta, inaczej ostra gorgczkowa dermatoza
neutrofilowa, jest zaliczany do heterogennej grupy dermatoz
neutrofilowych obejmujgcej takze takie jednostki choro-
bowe, jak piodermia zgorzelinowa, podrogowa dermatoza
krostkowa czy choroba Behceta. Po raz pierwszy opisany
zostat przez dr. Roberta Douglasa Sweeta w 1964 roku [1].
Inng nazwag, z ktdrg mozna spotkac sie w piSmiennictwie,
jest choroba Gomm-Button, upamietniajaca nazwiska
dwoch pierwszych pacjentek, u ktérych jg zdiagnozowano
[1]. Na obraz kliniczny zespotu sktadaja sie goraczka, tkliwe,
asymetryczne zmiany skdérne o charakterze rumieniowym
(grudki, guzki, blaszki) o intensywnym, sinofioletowym
odcieniu oraz leukocytoza (ryc. 1). W badaniu histopatolo-
gicznym opisuje sie rozlany naciek sktadajacy sie gtownie
z dojrzatych neutrofili znajdujacych sie w gornej czesci skory
wtasciwej. Dotychczas opisano kilka wariantow zespotu
Sweeta, zardwno klinicznych, jak i histopatologicznych.
Zazwyczaj wyrdznia sie nastepujgce podtypy: klasyczny
(CSS, classical Sweet’s syndrome), zwigzany z nowotwo-
rami (MASS, malignancy-associated Sweet’s syndrome)
i indukowany przez leki (DISS, drug-induced Sweet’s syn-
drome). Jest to rzadka jednostka chorobowa, a doktadna
czestosé wystepowania pozostaje nieznana. W dotychczas

przeprowadzanych badaniach wskazuije sig, ze w przypadku
podtypu klasycznego schorzenie wystepuje czterokrotnie
czesciej u kobiet niz mezczyzn, a szczyt wystepowania
przypada na 40.-50. rok zycia [2].

Etiopatogeneza

Etiopatogeneza zespotu Sweeta pozostaje niejasna.
Do czynnikow wywotujgcych chorobe zaliczane sg choroby
autoimmunizacyjne i autozapalne, procesy nowotworowe,
infekcje oraz leki. W rozwoju zespotu Sweeta zaangazowane
sg r6zne mechanizmy komérkowe i molekularne. Sposréd
nich wyrdznia sie trzy glbwne: zmieniona ekspresje mole-
kut efektorowych stanu zapalnego, nieprawidtowg funkcje
neutrofili oraz predyspozycje genetyczna. U pacjentow
z aktywng faza choroby stwierdza sie znacznie podwyzszony
poziom czynnika stymulacji tworzenia kolonii granulocytéw
(G-CSF, granulocyte-colony stimulating factor), ktorego
poziom koreluje z aktywno$ciag choroby [3], a takze innych
cytokin prozapalnych, miedzy innymi interleukiny (IL, inter-
leukine) IL-1a, IL-1b, IL-2, IL-17, interferonu-g [4, 5]. Role
cytokin hemopoetycznych w patogenezie potwierdzajg
przypadki wyindukowania zespotu Sweeta po podaniu za-
réwno preparatu G-CSF, GM-CSF (granulocyte-macrophage
CSF, czynnik stymulujacy wzrost kolonii granulocytéw i ma-

Rycina 1. Pacjent 67-letni z rozsianymi zmianami rumieniowo-naciekowymi w zakresie klatki piersiowej i koriczyn gornych w przebiegu zespo-
tu Sweeta. Pojawienie sie zmian poprzedzato poparzenie skéry przedramienia lewego (po lewej). W leczeniu zastosowano ogblnie preparat
prednizonu w dawce 20 mg/d. oraz miejscowo preparat klobetazolu, uzyskujac poprawe w zakresie zmian skornych. Materiat wiasny Kliniki
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Rycina 2. Pacjent 55-letni z uogblnionym zespotem Sweeta ze zmianami o charakterze rumieniowo-obrzekowo-naciekowym z komponentg
pecherzowa na obwodzie oraz towarzyszacymi objawami ogdlnymi (goraczkg 38°C i bolem stawdw). W wykonanych badaniach labora-
toryjnych stwierdzono neutrofilie, przyspieszone OB i zwigkszone stezenie biatka C-reaktywnego. W leczeniu zastosowano poczatkowo
parenteralnie preparat prednizolonu w dawce maksymalnej 125 mg/dobe, a nastepnie prednizon w dawce poczatkowej 90 mg/dobe oraz
antybiotykoterapie (preparatami cyprofloksacyny parenteralnie i roksytromycyny doustnie), uzyskujac ustapienie zmian skérnych z pozosta-
wieniem przebarwien pozapalnych, ustapienie atralgii i goraczki. Materiat wiasny Kliniki

krofagdw), jak i pegylowanego G-CSF [6-8]. Wprzypadku
zaburzen dotyczacych funkcji neutrofili, podkresla sie
upo$ledzenie procesow chemotaksji i zabijania wewnatrz-
komorkowego [4].

Obraz kliniczny

Na typowy obraz kliniczny zmian skdérnych w przebiegu
zespotu Sweeta sktadajg sie wykwity o charakterze boles-
nych, miekkich, sinofioletowych grudek, guzkéw, blaszek
0 asymetrycznej dystrybucji, zlokalizowanych najczescigj
w okolicy kofnczyn gornych, gtowy i szyi (ryc. 2). Jednakze
w przebiegu tej dermatozy moga wystepowac takze zmiany
atypowe o charakterze pecherzykowym, pecherzowym,
podskdrnym, nekrotycznym lub o typie zapalenia tkanki
tacznej, czy tez rzadkie warianty kliniczne takie jak neutro-
filowe zapalenie grzbietéw rak, uwazane za zlokalizowana
postac choroby. Goraczka nie zawsze towarzyszy pojawieniu

sie wykwitow (retrospektywnie jest opisywana w 28-85%
przypadkow [3]), a jesli wystepuje, moze poprzedzac ich
pojawienie sie o kilka dni lub tygodni. Opisywano takze
wspotwystepowanie patergii, czyli pogorszenia sie istniejg-
cych juz zmian lub pojawienie nowych w miejscu uszkodze-
nia skory (3-25% przypadkow) oraz objawy fotodystrybucji
zmian [9]. Do objawow dodatkowych w przebiegu zespotu
Sweeta zaliczyé mozna boéle miesni, stawow, ostabienie,
b6l gtowy. W przebiegu ostrej goraczkowej dermatozy neu-
trofilowej moze dojs¢ takze do manifestacji pozaskérnych,
ktére znaczaco zwiekszajg ryzyko powiktan. Zajety moze
by¢ wiasciwie kazdy organ wewnetrzny. W literaturze opisy-
wano dotychczas zajecie oSrodkowego ukfadu nerwowego,
oczu, uszu, uktadu miesniowo-szkieletowego, serca, ptuc,
watroby, nerek, Sledziony, jelit. Sposrod lokalizacji poza-
skornych najczesciej zajety jest uktad oddechowy, co moze
manifestowac sie szerokim zakresem objawéw, od infekcji
gornych drég oddechowych z objawami grypopodobnymi
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Rycina 3. Zmiany skérne obserwowane u 52-letniej pacjentki
z nadci$nieniem tetniczym. Na podstawie badania histopatolog-
icznego, w ktorym opisano naskorek z rozrostem warstwy pod-
stawnej oraz cechami zapalenia wewnatrzkomérkowego z réz-
nokomorkowymi naciekami zapalnymi, rozpoznano zesp6t Sweeta.
Materiat wtasny Kliniki

przez ostra niewydolno$é oddechowa do przypadkéw powi-
ktanych przeszczepieniem ptuca [2, 10]. Rownie powazne
konsekwencje wystepuja w przypadku zajecia miesnia
sercowego. Moga obejmowac zamkniecie naczynia wiefco-
wego, zapalenie wsierdzia, zapalenie aorty, kardiomegalie
lub stenoze aortalna [2].

Klasyczny zespot Sweeta

Klasyczny zesp6t Sweeta to najczesciej wystepujgcy
podtyp (ryc. 3). Wystepuje wyrazna predylekcja do pici
zenskiej. NajczeSciej dotyczy oséb w wieku 40-50 lat.
Bardzo rzadko wystepuje w populacji pediatrycznej. Obej-
muje wszystkie przypadki o charakterze idiopatycznym
oraz wystepujace w zwigzku z infekcja, choroba zapalna,
szczepieniem czy cigza. Do czynnikéw infekcyjnych odpo-
wiedzialnych za jego wystapienie zalicza sie zaréwno bakte-
rie, wirusy, jak i grzyby. Sposréd wymienionych, najczesciej
do jego rozwoju dochodzi w przebiegu infekcji bakteryjnych,
szczegblnie gornych drég oddechowych (Streptococcus
spp.), nastepnie uktadu pokarmowego (Sallmonella spp.,
Yersinia spp.). Nieswoiste zapalenia jelit, toczef rumieniowy
uktadowy oraz inne choroby z autoagresji to najczesciej
opisywane schorzenia zapalne mogace doprowadzi¢ do
rozwoju tego zespotu. Przypuszcza sie, ze zmiany naczy-
niowe, immunologiczne i komérkowe w powigzaniu ze
zwiekszonym stezeniem hormondw piciowych, estrogenu
i progesteronu, moga by¢ odpowiedzialne za rozwéj zespotu

Sweeta w czasie cigzy, ktory dotyczy 1-4% przypadkow [3]
klasycznego zespotu Sweeta. Wystgpienie zespotu Sweeta
opisywane jest ponadto po zastosowaniu szczepionek,
miedzy innymi przeciwko gruzlicy, grypie, pneumokokom,
ospie wietrznej czy tez przeciwko SARS-CoV-2 [11, 12].
U pacjentéw z obnizong odpornoscia, na przyktad po prze-
szczepieniu lub zarazonych wirusem ludzkiego niedoboru
odpornosci (HIV, human immunodeficiency virus) [3] takze
opisywano przypadki wystepowania zespotu Sweeta.

Paraneoplastyczny zespot Sweeta

dotyczy okoto 21% wszystkich opisywanych przypadkow
zespotu Sweeta. Moze poprzedza¢ pojawienie sie nowotwo-
ru, by¢ jego pierwszym objawem, pojawic sie rownoczesnie
lub po diagnozie choroby. Najczesciej wiaze sie z nieko-
rzystnym rokowaniem. Znacznie czesciej towarzyszy nowo-
tworom hematologicznym, zespotom mielodysplastycznym
lub mieloproliferacyjnym niz guzom litym — w proporcji od
4 :1 do 8:1[3]. Sposrdd nowotworéw hematologicznych
najczesSciej opisywany byt w przypadku wspétistnienia
ostrej biataczki szpikowej, nastepnie chtoniaka Hodgkina
i czerwienicy prawdziwej. Jesli dotyczy guzdw litych, to naj-
czesciej wiaze sie z gruczolakiem piersi lub nowotworami
uktadu moczowo-ptciowego. Charakterystyczng cechg pa-
raneoplastycznego wariantu jest czestsze niz w przypadku
klasycznego zespotu Sweeta wystepowanie objawow poza-
skornych. Dotyczy to okoto potowy przypadkow i wystepuje
czesciej w przypadku rozrostéw hematologicznych.

Polekowy zespot Sweeta

CzestoS¢ wystepowania polekowego zespotu Sweeta
oceniana jest retrospektywnie na 1-27% wszystkich
przypadkéw [3]. Najczesciej opisywany lekiem zwigzany
z tym zespotem to G-CSF, poza tym leki przeciwnowotworowe
(bortezomib, imatynib, lenalidomid), retinoidy, antybiotyki (tri-
metoprim-sulfametoksazol), propylotiouracyl, azatiopryna [2].

Diagnostyka

Kryteria diagnostyczne klasycznego zespotu Sweeta
zostaty zaproponowane przez Su i Liu w 1968 roku, a nas-
tepnie zmodyfikowane przez Driesch (tab. 1) [13]. Wyr6zn-
iono 2 kryteria wieksze i 4 kryteria mniejsze. Do postaw-
ienia rozpoznania konieczne jest spetnienie obu kryteriow
wiekszych i co najmniej 2 mniejszych. Kryteria diagnostyczne
w przypadkach polekowych zaproponowali Walker i Cohen
(tab. 2) [14]. Aby postawi¢ rozpoznanie, trzeba spetnié
wszystkie 5 przedstawionych kryteriow.

Pierwszym krokiem w diagnostyce pacjenta z pode-
jrzeniem zespotu Sweeta powinno by¢ doktadne zebranie
wywiadu, ze szczegdlnym uwzglednieniem poprzedzaja-
cych infekcji uktadu oddechowego, uktadu pokarmowego,
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Tabela 1. Kryteria diagnostyczne klasycznego zespotu Sweeta
(wg Su i Liu, w modyfikacji Driescha) [13]

Kryteria wigksze

1. Nagte pojawienie sie bolesnych, rumieniowych blaszek
lub guzkow

2. Gesty naciek neutrofilowy bez cech zapalenia naczyn
w badaniu histopatologicznym

Kryteria mniejsze

1. Goraczka > 38°C

2. Poprzedzajace chorobe: infekcja gornych drég odd-
echowych bad? zotadkowo-jelitowa, szczepienie lub
wspotwystepowanie nowotworu, choroby zaplanej, cigzy

3. Szybka odpowiedz na 0gdlng steroidoterapie lub jodek
potasu

4. Nieprawidtowosci w badaniach laboratoryjnych (3 z 4):

* 0B>20mm/godz.

¢ zwiekszone stezenie CRP

+ leukocytoza > 8000/mm?

e neutrofilia > 70%

CRP — biatko C-reaktywne; OB — odczyn Biernackiego

Tabela 2. Kryteria diagnostyczne zespotu Sweeta indukowanego
przez leki (wg Walker i Cohena) [14]

1. Nagte pojawienie sie bolesnych, rumieniowych blaszek
lub guzkow

2. Gesty naciek neutrofilowy bez cech zapalenia naczyn
w badaniu histopatologicznym

3. Goraczka > 38°C

4. Zwiazek czasowy miedzy przyjeciem leku, a obrazem
klinicznym lub czasowy nawr6t po prowokacji doustnej

5. Czasowe ustgpienie zmian po odstawieniu leku lub
leczeniu kortykosteroidami ogélnoustrojowymi

niedawnej historii szczepienia lub zastosowania leku,
wspottowarzyszacych choréb zapalnych, autoimmunizacy-
jnych i nowotworowych.

W badaniach dodatkowych, laboratoryjnych powinno
wykonaé sie oznaczenie morfologii krwi, parametrow
stanu zapalnego (OB, biatko C-reaktywne) oraz para-
metrow nerkowych (mocznik, kreatynina) i watrobowych
(aminotransferaza alaninowa, aminotransferaza aspar-
aginianowa, fosfataza zasadowa, gamma-glutamylotrans-
peptydaza, bilirubina catkowita). W celu wykluczenia ciazy
u kobiet w wieku rozrodczym powinno oznaczy¢ sie stezenie
beta-HCG (podjednostka beta ludzkiej gonadotropiny
kosmowkowej). Ponadto do rozwazenia jest wykonanie do-
datkowych badan laboratoryjnych, majacych na celu posze-
rzenie diagnostyki réznicowej zespotu Sweeta: oznaczenie
miana antystreptolizyny O, czynnika reumatoidalnego,

Tabela 3. Diagnostyka réznicowa zespotu Sweeta

Choroby * Infekcje bakteryjne (np. cellulitis)
infekcyjne

* Infekcje grzybicze (np. ziarniniak
Majocchi)

* Infekcje pasozytnicze (np. leiszma-
nioza)

¢ Infekcje wirusowe (np. Orf virus)

UCICIELECIEAN o (kgszenia stawonogow
e Toczeh rumieniowaty

¢ Rumien wielopostaciowy
* Sarkoidoza

¢ Halogenoderma

¢ Choroba Behceta

e Rumien guzowaty

o Zesplt Wellsa

Choroby ¢ Biataczka skory
nowotworowe

e Chtoniak skéry

¢ Przerzuty nowotworowe do skory

hormonoéw tarczycy [2]; a w celu wykluczenia tocznia rum-
ieniowatego — przeciwciat przeciwjgdrowych, przeciwciat
antyfosfolipidowych, sktadowych dopetniacza C3 i C4.

W wynikach badan laboratoryjnych stwierdza sie nie-
dokrwisto$é, leukocytoze z neutrofilig, trombocytopenie
oraz podwyzszone wyktadniki stanu zapalnego.

Zespot Sweeta wymaga diagnostyki réznicowej, obe-
jmujgcej zarowno choroby infekcyjne, zapalne, jak i now-
otworowe (tab. 3). Podstawowe znaczenie w diagnostyce
roznicowej zmian ma biopsja skoéry, ktéra powinna uka-
zaé charakterystyczne, histopatologiczne cechy zespotu
Sweeta, takie jak gesty, rozsiany naciek neutrofilowy
z leukocytoklazjg, rozproszony w gérnej warstwie skory
wtasciwej, bez cech zapalenia naczyn [2] z obrzekiem
warstwy brodawkowatej skory oraz fragmentacjq jader
neutrofili. Komorkami, ktére dominujg w nacieku ze zmian
skornych w przebiegu zespotu Sweeta sa dojrzate neutrofile.
W przypadku zmian skérnych wystepujacych w przebiegu
zespotu Sweeta indukowanego lekami, moga by¢ to jednak
eozynofile. Rzadko w nacieku moga by¢ obserwowane takze
limfocyty i histiocyty.

Badania obrazowe sg konieczne w przypadku podejrze-
nia wspotwystepowania postaci pozaskérnych lub choroby
nowotworowej. W przypadku wywiadu mogacego wskazywac
na proces rozrostowy (gorgczka, nocne poty, znaczna utra-
ta masy ciata bez stosowania diety) konieczne moze byé
pogtebienie diagnostyki i wykonanie mielogramu, a nawet
trepanobiopsji.
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Leczenie

U niektérych pacjentow z zespotem Sweeta, objawy i wyk-
wity skorne ustepuja samoistnie bez leczenia. W przypadku
wtoérnych postaci choroby konieczne jest odstawienie leku
bedacego czynnikiem sprawczym, wyleczeniu poprzedza-
jacej infekcji lub uzyskanie remisji choroby nowotworowej.
Nie ma doktadnych wytycznych co do leczenia zespotu Sweeta,
jednak w wiekszosci przypadkow ogdlnie podawane preparaty
glikokortykosteroidowe stanowig terapie pierwszego rzutu.
Charakterystyczng cecha zespotu Sweeta jest tendencja do
poprawy w zakresie zmian skérnych i pozaskérnych podczas
pierwszych 72 godzin od rozpoczecia terapii. Poczgtkowo
w terapii mozna zastosowaé dawke prednizonu 30-60 mg/
/dobe (0,5-1,5 mg/kg/dobe) ze stopniowa redukcjg dawki
0 10 mg co tydzien [3]. W przypadku przeciwwskazah do
steroidoterapii mozna rozwazy¢ doustny preparat jodku
potasu (np. 3 razy 300 mg/dobe) oraz kolchicyne (3 razy
0,5 mg/dobe)’. W przypadku zmian ograniczonych mozna
stosowac glikokortykosteroidy miejscowe o Sredniej lub duzej
sile dziatania. Wykazano takze korzystne dziatanie indometa-
cyny (50-150 mg/dobe), klofazyminy (100-200 mg/dobe),
dapsonu (100-200 mg/dobe) i cyklosporyny A (2-4 mg/
/kg/dobe), jako leki drugiego rzutu [3]. W terapii opornych na
leczenie przypadkdw zespotu Sweeta mozna zastosowac an-
tagonistow ludzkich receptoréw dla IL-1, w tym anakinre [15].

Podsumowanie

zespot Sweeta to rzadka jednostka chorobowa nalezgca
do dermatoz neutrofilowych. Postawienie odpowiedniej di-
agnozy jest niezwykle wazne, poniewaz prawidtowe leczenie
choroby umozliwia szybkie ustgpienie zmian skérnych u pac-
jenta i polepszenia jakoSci zycia. Ponadto zespot Sweeta
moze by¢ pierwszg manifestacjg choroby nowotworowe;j,
w ktorej odpowiednio szybko podjeta diagnostyka ma
ogromne znaczenie dla zwiekszenia przezywalnosci pacjenta.
Biorgc pod uwage brak jednoznacznych wytycznych leczenia
zespotu Sweeta, terapia powinno by¢ dobrana indywidualnie,
z uwzglednieniem chordb wspétistniejacych, przyjmowanych
lekdw oraz bezpieczenstwa i tolerancji danej terapii.
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