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SOUHRN

Autofi popsuji pripad 37letého muze s cervenohnédymi noduly na horni poloviné trupu a koncetinach. Na zakladé kli-
nického obrazu, histopatologického vysetfeni a pomocnych laboratornich vySetfeni i zobrazovacich metod byla diagnos-
tikovana velkouzlova kozni sarkoidéza v koincidenci s plicnim postizenim. Pacient byl 1éceny systémovymi a zevnimi
kortikosteroidy. Pfi této terapii byla nejprve navozena remise onemocnéni, zahy v§ak doslo k recidivé choroby s nutnosti
zahdjeni kombinované imunosupresivni 1é¢by prednisonem a metotrexatem. Autori dale poskytuji prehled soucasnych
poznatki o sarkoidoze.

Kli¢ovd slova: sarkoiddza — diagnoéza — kortikosteroidy — metotrexat

SUMMARY

Nodular Sarcoidosis. Case Report

The authors describe a case of a 37-year-old man with red-brown nodules on the upper half of his trunk and his limbs.
Based on the clinical presentation, histopathological examination, laboratory examinations and imaging methods, nodular
skin sarcoidosis in coincidence with pulmonary involvement was diagnosed. The patient was treated with systemic and
external corticosteroids. This therapy initially induced remission of the disease, however the disease recurred. Combined
immunosuppressive treatment with prednisone and methotrexate induced remission of the disease. The authors provide

an overview of current knowledge of sarcoidosis.

Key words: sarcoidosis — diagnosis — corticosteroids — methotrexate

UvVoD

Sarkoidéza je méné casté systémové onemocnéni casto
postihujici kazi [13].

Autofi uvadéji ptipad muze s velkouzlovou kozni sar-
koidézou v koincidenci s plicnim postizenim vyZzadujici
systémovou lé¢bu.

POPIS PRIPADU

V dubnu 2016 se na kozni kliniku dostavil 37lety muz
s rok trvajicimi subjektivné asymptomatickymi cerveno-
hnédymi uzlovitymi infiltraty v horni poloviné zad a na
koncetinach (obr. 1, 2, 3). Pracoval 13 let jako déInik, byl
v kontaktu s tézkymi kovy, barvivy a fedidly. V posledni
dobé pozoroval dechové obtize pri zatézi. Jinak byl zdrav,
s zadnym onemocnénim se nelécil, byl bez pravidelné me-
dikace, bez alergii, rodinna anamnéza byla bez pozoruhod-
nosti. V diferencialni diagnostice se s ohledem na klinicky
vzhled 1ézi uvazovalo na prvnim misté o granulomatéznim
onemocnéni, coz podpotila i vitroprese a dermatoskopic-
ké vysetfeni s nalezem bezstrukturnich Zlutooranzovych
okrski barvy tzv. jable¢ného Zelé [3, 11]. Tento predpoklad
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byl potvrzen histopatologickym vysettenim. Kozni biop-
sie prokazala pritomnost ,nahych® sarkoidnich granulo-
mt s chudym lymfocytirnim infiltritem. Pro udavanou
ponamahovou dusnost byl u pacienta proveden skiagram
hrudniku, na kterém byly na plicich oboustranné prokaza-
ny mnohodetné uzlovité infiltraty a akcentace lymfatické
tkané pravého plicniho hilu. Byla proto jesté provedena
pocitacova tomografie hrudniku (CT), kterd v parenchy-
mu obou plicnich ktidel potvrdila mnohocetné infiltraty
v perilymfatické distribuci, zobrazeny nalez byl suspektni
pro sarkoidézu. Laboratorné byly zjistény vyrazné zvysené
hodnoty pro sarkoiddzu specifickych markerti — angioten-
zin konvertujictho enzymu (SACE), neopterinu a solubil-
niho receptoru pro interleukin 2 (sIL2-R). Spirometrické
vySetfeni zaznamenalo lehkou restrikéni respira¢ni poru-
chu. V ramci dalsiho Setfeni byl dale proveden tuberkuli-
novy test — s negativnim nalezem. Bronchoalveolarni lavaz
prokazala neutrofilni alveolitidu s hrani¢nim poc¢tem lymfo-
cytd a vicejadernymi makrofagy. Acidorezistentni tycky ne-
byly nalezeny. Sbér moce za 24 hodin na odpad vapenatych
iontt, RTG rukou a nohou k vylouceni cystickych zmén
i o¢ni vysetfeni nevykazaly patologické vysledky.

Ve spolupraci s pneumology byla diagnostikovana sar-
koidéza II. stadia s plicnim a koznim postizenim.
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Obr. 1. Mnohocetné uzlovité infiltraty hnédocerveného
zbarveni

V kvétnu 2016 byla cestou pneumologa zahdjena
systémova kortikoterapie prednisonem v tivodni davce
40 mg/den s postupnou redukci dévky pti regresi plic-
niho i kozniho nélezu. Specifické laboratorni markery
klesly do mezi normy. Spirometrické vySetfeni proka-
zalo vyrazné zlep$eni funkénich hodnot. V srpnu 2017
se podafilo navodit remisi onemocnéni a systémova
kortikosteroidni 1é¢ba byla ukonéena. Pfi kontrolnim
plicnim vySetfeni v dubnu 2018 se vs$ak laboratorné
opétovné objevila vyraznd elevace vy$e uvedenych spe-
cifickych markert a zhor§eni hodnot spirometrického
vy$etfeni. Na rentgenovém snimku hrudniku bylo pa-
trné zvétdeni obou plicnich hilt. Stejné tak byla po-
tvrzena progrese nalezu CT vySetfenim. Stav byl hod-
nocen jako prvni recidiva plicni sarkoidézy. Recidiva
kozniho postizeni se neopakovala.

U pacienta byla proto zahdjena kombinovana sys-
témova terapie prednisonem v davce 20 mg denné
a metotrexdtem v davce 10 mg 1krat tydné. Vzhledem
k dobré terapeutické odezvé a pozvolné regresi plicniho
nédlezu byla davka prednisonu postupné sniZzovina na
soucasnych 5 mg denné, davka metotrexatu proza-
tim ponechdna na 10 mg lkrat tydné. Pacient zustava
nadale v pravidelné pneumologické péci. Pfi posledni
kontrole, 32 mésicit po zahdjeni 1é¢by, byl pacient
bez koinich projevid, plicni nalez byl oboustranné
s vyraznou regresi postizeni intersticia.
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Obr. 2. Noduly v detailu

Obr. 3. HE 100krat — nekaseifikujici dobfe ohrani¢ené ,nahé“
sarkoidni granulomy v dermis a subcutis

Fotografie publikovana se souhlasem Ustavu klinické

a molekularni patologie FN Olomouc.

DISKUSE

Sarkoiddza je systémové multiorganové neinfekéni za-
nétlivé onemocnéni neznamé etiologie charakterizované
vznikem nekaseifikujicich granulomt v riznych tkanich
a organech. Nejéastéji jsou postizeny nitrohrudni lym-
fatické uzliny, plice, jatra, slezina, nervovy systém, kosti,
ktize a o¢i [1, 2, 3, 12, 13]. Specifické kozni zmény maji
podobu ¢ervenohnédofialovych papul a plaki v oblice-
ji, na krku, na horni poloviné trupu a na koncetinach.
Nespecifickym koznim projevem je v ¢asné fazi choroby
erythema nodosum [2, 3, 12].

Prevalence sarkoid6zy na na$em uzemi je asi 70/100
tisic obyvatel s ro¢ni incidenci 3,1/100 000 [9]. Nejedna
se tedy o onemocnéni vzacné a je tfeba na néj pomyslet
u rady nevyjasnénych stavll bez specifické symptoma-
tologie, jako jsou subfebrilie, chronické dechové obtize,
chronickd tnava nebo lymfadenopatie. Kozni projevy
jsou pritomny u 30-50 % nemocnych [2, 3, 13]. Derma-
tolog je proto velmi ¢asto prvnim specialistou, ktery na
diagnézu sarkoidézy vyslovi podezieni. Casné stanoveni
diagnodzy a indikované zahdjeni 1é¢by muize zamezit ire-
verzibilnimu poskozeni postizenych organu [9].

Etiologie sarkoiddzy neni dosud pfesné znama. Sou-
¢asna hypotéza predpoklada vliv zatim neznamého anti-
genu, ktery vede k Thl imunitni reakci s ndslednou ne-
specifickou zanétlivou odpovédi a tvorbou granulomd.

Ces-slov Derm, 94,2019, No. 4, p. 133-188



Zvazuji se antigeny infekéni povahy - atypické mykobak-
terie, Mycoplasma species, Corynebacteria species, Pro-
pionibacterium acnes, viry - HHV8 (human herpes vi-
rus typ 8), plisné, kovy (zirkon, hlinik, berylium), pyly,
mineralni prach. Vyznamnou roli hraji pravdépodobné
také genetické faktory - je pozorovana castéj$i asociace
s alelami HLA-BS8, HLA-1, HLA-DR3 [2, 3,13].

Kozni zmény maji v ramci sarkoidézy podobu specific-
kych ¢ervenohnédofialovych papul a uzlovitych infiltra-
t, které nejcastéji postihuji oblicej, krk, horni polovinu
trupu a koncetiny. Pfi vitropresi dojde k vyblednuti pro-
jevil a léze maji barvu tzv. jable¢ného zelé [3].

Je rozlidovano nékolik hlavnich klinickych forem kozni
sarkoidodzy, které predstavuje forma malouzlova disemi-

Tabulka 1. Lé¢ba mimoplicni formy sarkoiddzy [9]

novana sarkoidéza, velkouzlova sarkoiddza, angiolupoid,
lupus pernio ¢i sarkoidéza v jizvé, klinicky obraz vsak
miize byt velmi pestry zahrnujici ulcerace, atrofie, pro-
jevy verukdzni a perforujici, erytrodermii, napodobuji-
ci morfeu, necrobiosis lipoidica, lipodermatosklerozu,
psoriazu ¢i lichen planus aj. [3, 13].

Malouzlova diseminovana sarkoidoza je charakteri-
zovana makulopapuloznimi vysevy v obli¢eji a na trupu.
Byvé znamkou akutni formy. Progndza je vétsinou ptizniva
s tendenci ke spontdnni regresi [2, 3, 12]. Velkouzlova
(nodularni) forma je charakteristickd mens$im poctem
specifickych nodulti a plo§nymi infiltrovanymi, anularni-
mi ¢i serpigindznimi lozisky na trupu a koncetinach [2, 13]
(viz obr. 1, 2, 3). Angiolupoid se projevuje noduly v okoli

PostiZzeny organ Typ postizeni Terapie, davkovani

predni uveitida
zadni uveitida

neuritida optiku

lupus pernio

plaky, noduly

erythema nodosum

parézy hlavovych nervi

intracerebralni postizeni

kompletni A-V blokada

komorova fibrilace, tachykardie
snizeni EF LK (< 35 %)

cholestaticka hepatitida se symp-

tomy

artralgie

granulomatézni artritida

myozitida, myopatie

nefritida, nefrokalcindza, nefrolitidza

nefrolitidza, inava
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lokalni kortikoidy

prednison 20-40 mg/den
prednison 20-40 mg/den
prednison 20-40 mg/den
hydroxychlorochin 400 mg/den
talidomid 100-150 mg/den
metotrexat 10-15 mg/den
prednison 20-40 mg/den
hydroxychlorochin 400 mg/den
infliximab

nesteroidni antirevmatika, ev. prednison 20
mg po dobu 3 mésict
prednison 20-40 mg/den
prednison 40 mg/den
azatioprin 150 mg/den
hydroxychlorochin 400 mg/den
infliximab

aktinoterapie CNS

prednison 30-40 mg/den
adalimumab

trvala kardiostimulace
transplantace

prednison 20-40 mg/den
transplantace

nesteroidni antirevmatika
prednison 20-40 mg/den
prednison 20-40 mg/den
prednison 20-40 mg/den
transplantace

prednison 20-40 mg/den
hydroxychlorochin 400 mg/den
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Schéma 1. Lécebné schéma plicni sarkoidozy [9]

o¢i a na hbetu nosu s ¢etnymi teleangiektaziemi, prevazné
u Zen [12]. Lupus pernio se manifestuje plosnymi lividni-
mi loZisky na nose, tvafich a usich. Jedna se o variantu no-
dularni formy napodobujici oznobeniny [13]. Sarkoidéza
v jizvé se mize objevit ve star$ich jizvach, které po infiltra-
ci granulomy ztuhnou a zéervenaji [3].

Nespecifickym koznim projevem sarkoidoézy (tzn. bez
histologického nalezu granulomt) je v ¢asné fazi cho-
roby ve vice nez poloviné pripadii erythema nodosum
[2, 13]. Histologicky se jedna o septalni panikulitidu, ktera
se klinicky manifestuje bolestivymi uzly, a to zejména na
bércich. Je provazena teplotami a bolestmi kloubi. Sar-
koidéza je po Crohnové chorobé druhou nejcastéjsi prici-
nou vzniku erythema nodosum [3]. Erythema nodosum,
oboustranna plicni hilova lymfadenopatie a artralgie spo-
le¢né vytvareji tzv. Lofgreniv syndrom [2, 3, 7, 13].

Diagnézu stanovime na zakladé klinického obra-
zu, histopatologického vySetfeni a pomocnych labo-
ratornich vysetfeni a zobrazovacich metod, vylouce-
nim jinych prfi¢in granulomatézniho zanétu vcetné
tuberkuldzy. Pro stanoveni diagnozy je zdsadni prikaz
tzv. nahych a dobre ohranic¢enych nekaseifikujicich gra-
nulomd (na rozdil od tuberkuldzy), obklopenych fid-
kym lymfocytarnim infiltritem [5]. Laboratorné byva
zvySena hodnota sérové angiotenzinkonvertazy - SACE
(tzn. Serum Angiotensin-Converting Enzyme, specific-
ky produkt makrofagi granulomi), zvy$ena hodnota
neopterinu a solubilniho receptoru pro interleukin 2
(sIL2-R). Individualné byva dale vyjadfena hyperkalcé-
mie, kalciurie, leukopenie ¢i eozinofilie [7]. K objasné-
ni plicniho postiZeni se provadi skiagram hrudniku se
zaméfenim na hilové uzliny, CT vySetfeni plic, funk¢ni
plicni testy. K vylouceni cystickych zmén malych kosti
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ruky a nohy je nutné doplnit rentgenologické vysetfeni
[3, 5, 13].

Progndza nemoci je véeobecné dobra, ve vétsiné pri-
padi dochazi ke spontannimu ustupu aktivity choroby
[2, 3, 13]. Kozni postizeni se az v 50 % ptipadi zhoji ad
integrum [2].

K terapii mirnéj$ich forem kozni sarkoiddzy se pouzi-
vaji velmi uc¢inné lokalni kortikosteroidy v okluzi ¢i in-
tralezionalné [3, 10, 13]. Systémova 1é¢ba je indikovana,
hrozi-li progresivni organové postizeni ¢i mutilujici koz-
ni zmény. Pak jsou metodou prvni volby systémové kor-
tikosteroidy — prednison v davce 20-40 mg denné s po-
stupnym vysazovanim béhem mésici az let podle stupné
organového postizeni [9] - tabulka 1. Pfi nedostate¢ném
efektu systémové kortikoterapie lze do kombinace pridat
néktera imunosupresiva (napf. metotrexat, thalidomid)
[8] (viz tab. 1). V monoterapii se podavaji pti intoleranci
kortikosteroidi [9]. Dal$i moznosti 1é¢by u koznich pro-
jevi sarkoidézy je antimalarikum hydroxychlorochin,
ktery je doporucovan také u pacientd s hyperkalcémii
a neurologickym postizenim [9] (viz tab. 1). Popisuji se
také pripady uspé$ného lé¢eni choroby biologickymi pre-
pardty ze skupiny inhibitortd TNF a — napt. infliximabem
[6, 8, 9] (viz tab. 1).

V ptipadé extrakutanniho postiZeni je vzdy nutna spo-
luprace s pneumologem (schéma 1).
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