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Sarkoidozé — neZinomos kilmés uzdegimo liga, dazniausiai pazeidZianti plaucius ir (ar) tarpuplaucio limfmazgius. Taciau retesniais
atvejais sarkoidozé gali pazeisti ir kitus organus, taip pat ir gyvybiskai svarbius: Sirdj, smegenis, akis ar inkstus. Labai svarbu atlikti
reikiamus tyrimus ir kaip galima tiksliau nustatyti diagnoze, sarkoidoze reikia atskirti nuo kity plauciy ligy, taip pat ir limfomos.

BENDRIEJI SARKOIDOZE SERGANCIY LIGONIY
PRIEZIUROS PRINCIPAI

Be pradiniy rutininiy tyrimy (kratinés lastos rentgeno-
gramos, spirometrijos ir bendrojo kraujo tyrimo), atlie-
kami S$iuolaikiniai sudétingi tyrimai (detalus plauciu
funkcijos tyrimas, didelés skiriamosios gebos kruatinés
lastos kompiuteriné tomografija, magnetinio rezonanso
tyrimas, nervy laidumo tyrimai, fizinio kravio meéginiai,
kraujo (nustatant pradinius angiotenzina konvertuojan-
¢io fermento (AKF) ir kalcio kiekius, autoantikanus, ba-
dingus kitoms sisteminéms ligoms, serologines reakcijas
padidéjusio jautrumo ligoms nustatyti), $lapimo tyrimai,
endoskopiné ar chirurginé tarpuplaucio limfmazgiy, plau-
¢iy audinio bei kity organy biopsija), dazniausiai skiria-
mi gydytojo pulmonologo, dirbancio antrinio ar tretinio
lygio gydymo jstaigoje. Jei liga paveikusi tik tarpuplaucio
limfmazgius (I rentgenologiné sarkoidozés stadija), o zen-
klaus plauciy bei kity organy pazeidimo nenustatoma, jy
veikla nesutrikusi, laikomasi vyraujanc¢ios nuostatos, kad
sarkoidozés gydyti nereikia [1]. Ligoniai stebimi $eimos
gydytojo ar gydytojo pulmonologo. Pakartotiniai tyrimai
atliekami tik tada, jei pablogéja ligonio klinikiné bukleé. Jei
nustatomas padidéjes sarkoidozés aktyvumas bei organy
funkcijos sutrikimas, skiriamas imunine sistema slopinan-
tis gydymas. Seniausias ir geriausiai zZinomas vaistas yra
gliukokortikoidai, deja, sukeliantys ir daug nepageidau-
jamy reiskiniy. Todél ilgalaikiam gydymui stengiamasi
skirti kiek jmanoma mazesnes gliukokortikoidy dozes, o
jei reikia, i gydymo schemas jtraukiami , gliukokortikoidus
ribojantys” alternatyviis imunosupresiniai vaistai. Azatio-
prinas bei metotreksatas yra dazniausiai vartojami ,gliu-
kokortikoidus ribojantys“ vaistai. Naujesni medikamentai,
vartojami sarkoidozei gydyti, yra mofetilio mikofenolatas
ir infliksimabas [1, 2]. Sarkoidoze serganciy ligoniy prie-
zitros modelyje svarbus vaidmuo tenka daugiadisciplinei
komandai (DK), dazniausiai integruotai j Intersticiniy
plauciy ligy tarnyba [1], tiek vietine — jsteigta antrinio ir
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tretinio lygio gydymo jstaigose (pvz., Dzeimso Kuko uni-
versitetinéje ligoninéje), tiek ir regionine — jsteigta tretinio
lygio centruose, teikiancig specializuotas paslaugas (pvz.,
Regional Interstitial Lung Disease Service Freeman/Royal
Victoria Infirmary ligoninése Niukasle ar Londono Royal
Free ligoninés Neurosarkoidozés centre). DK priklauso
gydytojas-pulmonologas (dazniausiai — pirmininkaujan-
tis DK susirinkimui), reumatologas, patologas, radiologas,
torakalinis chirurgas, medicinos seserys — kvépavimo ligy
specialistés, socialinis darbuotojas, psichologas, fiziotera-
peutas-kineziterapeutas. Glaudziai bendradarbiaujama ir
su kitais gydytojais: nefrologais, paliatyviosios medicinos
komanda. Ligai esant galutiniy stadijy, daugiausia démesio
skiriama ligoniy gerovei ir komfortui, simptomy kontro-
lei. I§ stacionaro ligoniai israsomi tik uztikrinus dusulio,
hipoksijos, Sirdies bei inksty nepakankamumo simptomuy
kontrole ir adekvacia prieziara bei socialine pagalba na-
muose arba globos jstaigose.

Toliau Siame straipsnyje apzvelgiami pagrindiniai
diagnostikos ir gydymo metodai, taikomi DidZiojoje Bri-
tanijoje.

SARKOIDOZES DIAGNOSTIKOS PRINCIPAI

Dazniausiai taikomas pradinis tyrimas, padedantis jtarti
sarkoidoze, yra krutinés lastos rentgenograma. Tiksles-
niam pokyciy jvertinimui beveik visada atliekama dide-
lés skiriamosios gebos kompiuteriné plau¢iy tomografija.
Dazniausia nustatomi poky¢iai yra paplatéjes tarpuplautis
ir padidéjusios plauciy $aknys su plauciy intersticiniais
pokyciais arba be jy (Sie radiologiniai pozymiai naudojami
sarkoidozés stadijai nustatyti ir tolesnei tyrimo ir gydymo
taktikai numatyti).

Spirograma ir detalus plauciy funkcijos istyrimas pa-
deda jvertinti kvépavimo taky (vyraujant obstrukcinio
pobudzio pokyciams ir (ar) padidéjus liekamajam tariui
ir bendrajai plauciy talpai) ar plauciy audinio (vyraujant
restrikcijai ir (ar) sumazéjusiai dujy difuzijai plauciuose,
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ypac vystantis plauciy arterijos hiper-
tenzijai vélyvomis ligos stadijomis)
pazeidima. [tariant plautine hiper-
tenzija, atliekama echokardiografija.
Nustadius padidéjusio de$iniojo skil-
velio sistolinio spaudimo pozymiy,
sprendziama dél desiniosios Sirdies
ertmiy kateterizavimo reikalingumo.
Ligoniai siun¢iami konsultacijos j re-
gioninius intersticiniy plauciy ligy ir
plautinés hipertenzijos centrus.

Kai klinikiniai ir rentgeniniai
sarkoidozés pozymiai yra tipiniai
(mazginé eritema ir (ar) simetriskai
padidéjusios plauciy $aknys bei tar-
puplaucio limfmazgiai, ir néra plauciy
audinio poky¢iy kratinés lastos kom-
piuterinés tomografijos vaizduose),
néra bendryjy simptomuy ar nesutri-
kusi plauciy funkcija, tolesni tyrimai
neatliekami. Nustatoma sarkoidozes
diagnozé ir ligonis stebimas $eimos
gydytojo arba gydytojo pulmonolo-
go. Rekomenduojama kasmet atlikti
spirometrija, ligoniui patariama pa-
stebéjus naujy simptomy nedelsiant
kreiptis i gydytoja.

Jei ligoniui skundziasi bendruo-
ju negalavimu (ypa¢ vadinamaisiais
B simptomais: kar$¢iavimu, svorio
mazéjimu ir naktiniu prakaitavimu,
kurie skatina jtarti limfomga) ir néra
plaudiy bei kity organy pazeidimo [3],
atliekamas bendrasis ir biocheminis
kraujo bei $lapimo tyrimas (taip pat
AKEF, kalcio kiekis), numatoma paimti
histologinius limfmazgiy, plauciy ar
kity pazeisty organy méginius.

BRONCHOLOGINIAI IR
CHIRURGINIAI DIAGNOSTIKOS
METODAI

Netolimoje praeityje dazniausiai atlie-
kami bronchoskopinis tyrimai buvo
endobronchiné gleivinés (EBB) arba
transbronchiné plauciy audinio biop-
sija (TBB) su transbronchine adatine
aspiracija i§ padidéjusiy tarpuplaucio
ar plauciy sakny limfmazgiy. Lietuvo-
je ir kitose $alyse atliekamas bronchy
ir alveoliniy nuoplovy (BAL skyscio)
tyrimas Didziosios Britanijos ligoni-
nése beveik neatliekamas, nors tam
tikrais atvejais ir rekomenduojamas
Brity torakalisty sajungos. Manoma,
kad jo diagnostiné verté daug mazes-
né nei histologinio tyrimo, ypa¢ kai
reikia sarkoidoze atskirti nuo kity in-
tersticiniy plauciy ligy [1]. Reiksmés
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turi ir organizaciniai veiksniai: tékmés
citometrijos tyrimas, reikalingas ti-
riant BAL skystj, ir jo vertinimas yra
hematologijos skyriy (o ne patologi-
jos ar imunologijos laboratoriju kaip
Lietuvos gydymo jstaigose) darbuotojy
prerogatyva. Personalo istekliai daznai
neleidzia atlikti tyrimy, tiesiogiai ne-
susijusiy su hematologinémis ligomis
serganciy ligoniy prieziira.

Naujausi endoskopiniai meto-
dai, taikomi sarkoidozei diagnozuoti,
yra endobronchiné ultrasonografija
(angl. Endobronchial Ultrasonography,
EBUS) bei stempliné endoskopiné ul-
trasonografija (angl. Endoscopic Ultra-
sonography, EUS). Atliekant EBUS pa-
imama daug méginiy i$ padidéjusiy ar
vizualiai nepakitusiy plauciy sakny ar
tarpuplaucio limfmazgiy (1 pav.). Siy
tyrimy diagnostiné verté nesenai buvo
jvertinta atlikus GRANULOMA Kklini-
kinj atsitiktiniy imciy tyrimg ir 2013
metais paskelbus jo rezultatus [4].
Tyréjai, iStyre 304 pacientus, kuriems
buvo jtarta I ar II stadijos sarkoido-
zé, palygino jprastinius bronchosko-
pinius diagnostikos metodus EBB bei
TBB su EBUS bei EUS. BAL skyscio
tyrimas buvo atliktas abiejose grupése.
Granuliomy rasta 114 i§ 154 EBUS/
EUS meéginiy (74 proc. ), palyginti
su 74 i§ 149 TBB meéginiy (48 proc.)
(p < 0,001). EBUS/EUS diagnosti-
né verté buvo 80 proc., palyginti su
53 proc. bronchoskopijos (p < 0,001).
Endosonografiniy metody diagnostiné
verté buvo nedaug didesné I stadijos
nei II stadijos sarkoidozés grupeé-
je (atitinkamai 84 proc. ir 77 proc.,
p = 0,24), tuo tarpu jprastiniy bron-
choskopiniy metody — didesné 1II sta-
dijos grupéje, palyginti su I stadijos
grupe (atitinkamai 66 proc. ir 38 proc.,
p < 0,001). Tyrimo autoriai teigia,
kad endoskopinés ultrasonografijos
diagnostiné verté diagnozuojant sar-
koidoze pranoksta jprastiniy bron-
choskopiniy metody diagnostine
verte. Taciau $is tyrimas susilaukeé
kritikos, nes bronchoskopijos grupé-
je nebuvo atliekama transbronchiné
adatiné punkcija, kuri, kai kuriy au-
toriy nuomone, padidinty diagnosti-
ne bronchoskopinio tyrimo verte iki
83-86 proc. ir susilyginty su EBUS
ir EUS diagnostine verte [5]. Be to,
statistiSskai reik§mingas skirtumas
nustatytas tik bendra EBUS ir EUS
grupe palyginus su bronchoskopijos
grupe. EBUS ir EUS palyginus atski-
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1 pav. EBUS meginys konteineryje histologi-
niam tyrimui i$ tarpuplaucio limfmazgiy

(Dr. Rehan Mustafa nuotrauka, DzZeimso Kuko
universitetiné ligoniné)

rai, diagnostiné verté buvo atitinkamai
88 proc. ir 66 proc., p < 0,1. Vienam
pacientui po EUS procedaros susifor-
mavo tarpuplaucio abscesas. TBB gru-
péje vienam pacientui procedira kom-
plikavosi pneumotoraksu, kitam — po
bronchoskopijos i$sivysté kvépavimo
nepakankamumas, kurj reikéjo kore-
guoti neinvazine ventiliacija.

Siuo metu Dzeimso Kuko uni-
versitetinéje ligoninéje pirmos eilés
tyrimas jtariant sarkoidoze ar Kkita
intersticine plauciy liga yra EBUS bei
atvira plauc¢iy audinio biopsija. EUS
dazniausiai atliekama radiologijos ir
gastroentrologijos skyriy gydytoju ir
yra taikoma kiek rec¢iau nei EBUS, nes
pasiekiami tik kairiojo tarpuplaucio
bei subkarininiai limfmazgiai ir yra
didesné tarpuplaucio infekcijos rizi-
ka. Kai kuriuose centruose atliekamas
stemplinis EUS-B tyrimas, naudojant
ultrasonografinj bronchoskopa. Jei
atliekant diferencine diagnostika,
nepavyksta atskirti sarkoidozés nuo
limfomos, aptarus ligonj DK susirin-
kime, atliekama mediastinoskopija. Jei
diagnozé neaiski ir yra plauciy audinio
rentgeniniy pokyc¢iy, atliekama VATS
(angl. Video Assisted Thoracic Surgery)
plauciy audinio biopsija DK susirinki-
me gydytojui rentgenologui nurodzius
pazeistas plaudiy sritis, o gydytojui pa-
tologui rekomendavus tikétinai diag-
nozei nustatyti informatyvy méginiy
kiekj (dazniausiai ne maziau kaip trys
meéginiai i$ skirtingy skil¢iy).

Gavus limfmazgiy ar plauciy audi-
nio histologinio tyrimo (2 pav.) rezul-
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2 pav. EBUS citologinio (A), kreSulio histologinio

tatus, ligoniai aptariami intersticiniy
plauciy ligy DK susirinkime, perzia-
rint radiologiniy ir histologiniy tyrimy
vaizdus, apibendrinant funkciniy ir
kraujo tyrimy duomenis. Jei patvirti-
nama sarkoidozés diagnozé, aptariami
stebéjimo ar gydymo plano ypatumai.
Atsizvelgiama | ligonio funkcine bukle,
ypa¢ dusulio stipruma pagal Medicinos
tyrimy tarnybos (angl. Medical Research
Council, MRC) skale, ligos aktyvuma ir
organy funkcijos sutrikimg, taip pat ir
gretutines ligas (pvz., cukrinj diabeta,
kai gliukokortikoidy nepageidaujamas
poveikis gali bati itin stiprus).

SARKOIDOZES GYDYMO
PRINCIPAI

Svarbiausi vaistai sarkoidozei gydyti yra
gliukokortikoidai, pvz., prednizolono
0,5-0,75 mg/kg/d. Tokia doze gydoma
iki 4-6 savaiCiy, véliau kas savaite ji
mazinama po 5 mg/d. iki palaikomosios
dozés, pakankamos palaikyti sarkoido-
zés simptomy kontrole ir uzkirsti kelia
paaméjimui. Esant bronchy obstrukcijai,
skiriama inhaliuojamyjy gliukokortikoi-
dy, kai kada — kartu su ilgai veikianciu
beta 2 agonistu. Gydymas tesiamas iki
6—24 ménesiy [1, 2]. Jei dozés nepavyks-
ta sumazinti iki 2—0 mg/kg/d. ir gydymo
gliukokortikoidais nutraukti pasiekus re-
misijg, DK rekomenduoja pasirinkti alter-
natyvy ,gliukokortikoidus ribojantj” vais-
ta. Dazniausiai plauciy sarkoidozei gydyti
pasirenkamas azatioprinas (arba hidrok-
sicholochinas, nors atlikus klinikinius ty-
rimus pastarojo veiksmingumo rezultatai
priestaringi), taip pat bandoma gydyti ci-
klosporinu A, ciklofosfamidu, leflunomi-
du [1, 2]. Vis délto alternatyviais vaistais
gydomu ligoniy néra daug, néra atlikta
didelés apimties klinikiniy atsitiktiniy
im¢iy tyrimy. Pastaruoju metu daugéja
ekstrapulmonine sarkoidoze serganciy
ligoniy, gydomy mofetilio mikofenolatu.
Esant odos pazeidimui, vartojamas meto-
treksatas. Esant sunkiems patimeéjimams,

(B) bei VATS atviros plauciy biopsijos (C) preparaty mikroskopiniai vaizdai: granuliomos be nekrozés

(Dr. Ursula Earl nuotrauka, padidinta x 200, DzZeimso Kuko universitetiné ligoniné)

neurosarkoidozei arba nepavykstant pa-
siekti remisijos (atspari sarkoidozé), tai-
komas gydymas infliksimabu [1, 2, 6].
Bitina periodiskai tirti ligoniy krauja dél
$alutinio imunosupresinio poveikio. Esant
imunusupresijos buklei ir plauciy infiltra-
tams nesirezorbuojant ar progresuojant,
skiriamas gydymas nuo Pneumocystis
jirovecii infekcijos. Tada atliekamas BAL
bei mikrobiologinis skyscio tyrimas (taip
pat pasélis mikobakterijoms bei grybeli-
niams patogenams nustatyti).

Taigi, matyti, jog principinés nuos-
tatos dél sarkoidozés diagnostikos ir
gydymo principy, ypac¢ esant sunkioms
plauciy ir ekstapulmoninéms formoms,
Didziojoje Britanijoje bei pasaulyje i$
esmeés nesiskiria [7].

ISVADOS

Pastaryjy poros de$imtmeciy laikotar-
piu atsirado naujy minimaliai invaziniy
tyrimo metody kartu su didelés skiria-
mosios gebos plauc¢iy kompiuterine to-
mografija, padedanciy tiksliau nustatyti
sarkoidozés diagnoze. Nustacius padi-
déjusius plauciy $akny ar tarpuplau-
¢io limfmazgius, histologiniams ir ci-
tologiniams méginiams paimti placiai
taikomi EBUS/EUS metodai. Kai yra
plauc¢iy audinio pazeidimo klinikiniy
ir radiologiniy pozymiy, bet diagnozé
neaiski, atliekama atvira plauciy audinio
biopsija VATS metodu. Jtariant ekstra-
pulmonine sarkoidoze svarbu nustatyti
ligos aktyvuma bei organy funkcijos su-
trikima. I stadijos sarkoidozé dazniau-
siai negydoma, ligoniai stebimi Seimos
gydytojo ar gydytojo pulmonologo. II/
IIT stadijos ar ekstrapulmoniné sarkoi-
dozé pradedama gydyti gliukokortikoi-
dais. Nesant pakankamo poveikio ir
kartojantis sarkoidozés patiméjimams,
skiriami alternatyvis imunosupresiniai
vaistai. Sunkiais atsparios sarkoidozés
ar neurosarkoidozés atvejais skiriamas
gydymas monokloniniu anti-TNF-alfa
antikanu infliksimabu. Svarbu ligonius

stebéti dél salutinio imunosupresinio
gydymo poveikio: laiku atlikti kraujo
bei mikrobiologinius tyrimus ir skirti
tinkama gydyma.

THE DIAGNOSIS AND TREATMENT OF
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Summary. This review article will focus on sarcoido-
sis diagnosis and treatment principles commonly applied
in clinical practice by the Respiratory Physicians in Great
Britain. The emphasis has been put on modem diagnostic
techniques — EBUS and EUS, compared in the GRANULO-
MA clinical trial. Also the Multidisciplinary Team approach
to the management of the sarcoidosis patients and novel
immunosuppressive therapies will be described briefly.
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