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ho autorského kolektivu vedeného prof. Vitézslavem Kolkem o jedné nemoci —
o sarkoiddze — nemoci mnoha tvari. O malokteré nemoci je dnes mozné napsat
tak rozséhly zajimavy a Ctivy text. Sarkoiddza je systémové onemocnéni s mnoha
organovymi projevy, mezi kterymi dominuje problematika plicni.

Texty o sarkoid6ze v ucebnicich vnitfniho 1ékafstvi i pneumologie byvaji
struéné. Proto nejen pneumology, ale i lékafe mnoha dal$ich obortt mize zau-
jmout publikace o nemoci stale nejasného pivodu, dlouhé historie poznavani,
variabilnich projevu a presto vétsinou s tispésnou 1é¢bou. Z hlediska pneumologa
iinternisty Ize text precist od zacatku do konce a poucit se na ptikladu sarkoid6zy
0 Vyvoji zajimavé oblasti mediciny. Z hlediska mnoha oborti je moZné knihu ulo-
7it do knihovny a sdhnout po ni, kdyZ na sarkoid6zu pomyslime, a to je prekva-
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metod, ale i chirurgickych obortl. Znat néco o terapii sarkoid6zy je vhodné i kvuli
vedlejsim uc¢inkiim 1éCby a interakcim 1ékda. I kapitola o diferencialni diagnostice
je dulezita nejen pro pneumology ale i pro dalsi obory. Po knize urcité sahnou
z mnoha divodu i posudkovi 1ékafi.

Pfeji Vam zajimavé pouceni pfi Cteni textu i prohliZeni bohaté obrazové do-
kumentace. Po precteni knihy si urcité poloZite otdzku, jak dlouhy ¢as bude jeste
medicina potfebovat, nez objasni pficinu této zajimavé a vazné nemoci. Myslim,
Ze uZz to dlouho trvat nebude.

Prof. MUDr. Stépdn Svacina, DrSc.
predseda CLS JEP



OBSAH

Podékovani . ... .. ... . ... .. 6
Predmluva. . .. ... ... . . 7
Tvafesarkoiddzy . . . ... .. ... .. .. ... 12
Uvod. . . ... . 14
1 Sarkoidézaajejidefinice . .. ... ... .. ... 16
Vitézslav Kolek
2 Sarkoiddza z historického pohledu . . . .. .. ... .. ... ... ... .. .. ... 19
Vitézslav Kolek
3 Nazory na etiologii sarkoidézy. . . . .. ........ ... .. .. .. ... ... ... 24
Vitézslav Kolek
3.1 Predispozice . . ... . ... ... 24
3.2 Hypotetické vyvoldvajiciagens. . . .. ... ... 27
4 Mikromorfologické nalezy u sarkoidozy. . . .. ............. ... .... 34
Vitezslav Kolek, Tomds Tichy, Jozef Skarda
4.1 Smyslavyznamgranulomu . . ... ... 35
42 Vyvojové faze granulomu. . .. ... 35
43 Klasifikace granulom@ . . . ... .. ... ... 37
4.4 Mikromorfologie sarkoidniho granulomu . ... ... ... 38
45 Bunécné populace sarkoidniho granulomu. ... ... 39
4.6 Téliska v sarkoidnim granulomu. . ... ... ... 43
47 Obrazovd dokumentace — mikromorfologické ndlezy granulomd. . .. ... .... .. .. 44
48 Jvifecimodely granulomu . . . ... 44
5 Epidemiologie sarkoidézy. . . . ... ... ... ... .. ... ... . ... ... ... 56
Vitzslav Kolek
5.1 Epidemiologie sarkoiddzy ve sveté . . . ... ... 56
52 Epidemiologie sarkoidézy nanasem Gzemi .. . ... ... ... ... L. 62
53 Daldi faktory vyskytu sarkoidézy. . . ... ... ... .. 65
6 Vékové aspekty sarkoidozy . . . ... ... ... 68
Vitezslav Kolek, Barbora Pastorovd, Monika Zurkovd
6.1 Vék nemocnych v zahrani¢nich studiich ... ... ... o 68
6.2 Vék nemocnych v Ceskych studiich ... ... ... 69



OBSAH

7.1
7.2

8.1
8.2
8.3
8.4
8.5
8.6

9.1
9.2
9.3
9.4
9.5

10

1

12

12.1
12.2
123
12.4
125
12.6
12.7
12.8
12.9

13

13.1
13.2

Genetické aspekty sarkoidézy . . . ... ... ... ... ... ... .. ... 71
Martin Petrek, Vitézslav Kolek, Karel Lenhart

Tradicni geneticky pohled na sarkoidozu . . ... ......... ... ... . ... ... .. 71
Moderni koncepce genetiky sarkoidézy z pohledu genetika . . . ... ......... ... 79
Imunologické mechanismy v patogenezisarkoidézy . . . ... ..... ... ... 87
llja Stfiz, Eva Kriegovd

Bunky pfirozenéimunity . . ... ... 88
Bunky adaptivnfimunity . . . ... ... 94
Uloha cytokind usarkoid6zy . . .. ... ... 97
Uloha interakef imunitnich bunék v patogenezi sarkoidézy. . . .. ............. 102
Imunologické aspekty — zdvéry propraxi. . . .. ... ... ... 105
Uloha chemokinového systému . . . ... ... ... ... 105
Klinické projevy sarkoidozy . . . ... ... ... ... . ... ... ... .. ... 1M

Vitezslav Kolek, Monika Zurkovd, Rendta Aiglovd, Barbora Bdbkovd, Pavel Hordk,
Viadimira Slddkovd, Milos Taborsky, Martin Zurek

Formy onemocneni. . . . ... 1M
Orgdnové projevy sarkoiddzy. . . ... ... ... 113
Sarkoidéza dychactho dstroji. . . . ... ... ... ... 115
Mimoplicnisarkoidoza . . ... .. ... 118
Klinické projevy sarkoidézy v nasipopulaci. . . .. ...... ... ... . ... . ... 137
Sarkoidéza v riiznych fézich Zivota / v riznych Zivotnich situacich. . . . . . .. 139
Vitézslav Kolek, Monika Zurkovd

Pribéh a prognéza sarkoidézy. . . . . ... ... ... ... ... ... .. .. . ... 143
Vitzslav Kolek

Vysetiovaci metody usarkoidézy . . . ... ... ... ... . ... . ... ... .. 146

Vitézslav Kolek, Miroslav Hefman, Pavel Koranda, Milos Taborsky, Viadimira
Slddkovd, Barbora Bdbkovd, Monika Zurkovd

Anamnéza a fyzikdInfvySetfeni . . . ... ... 147
Vydetfenikrve usarkoiddzy . ... ... ... 148
FunkenivySetfeniplic. . ... ... ... .. 153
KOZNitesty . . . oo 156
Radiologické zobrazovaci metody sarkoidézy . .. ........... .. .. ... ..., 156
Radionuklidové metody u sarkoidézy . . . ... ... ... ... 187
Vydetfovaci metody u mimoplicnisarkoidézy . ... ... ... ... L 197
Bronchoskopie usarkoidézy . . ... ... ... 222
VySetfovdnf kondenzdtu vydechovaného vzduchu. . ... ... ... ... oL 232
Provadéni biopsie usarkoidézy . . . .. ....... ... .. .. .. .. .. . ... 234
Vitézslav Kolek, Milos Tdborsky, Rendta Aiglovd

Biopsie provddéné z bronch(, plica nitrohrudnichuzlin . ... .. ......... .. .. 235

Biopsie provadéné zjinychorgdnl . .. ... ... ... ... ... 240



10

SARKOIDOZA — NEMOC MNOHA TVARI

14

15

16

17

17.1
17.2
173
17.4
17.5
17.6
17.7
17.8
17.9
17.10

18

18.1
18.2
183
18.4
18.5
18.6
18.7

19

19.1
19.2
193
19.4

20

20.1
20.2
203
20.4
205
206

Vydetfovaci algoritmus u sarkoiddézy . . . .. .......... .. .. .. ... ...
Vitézslav Kolek

Kveimiv antigen — historicka diagnostickd metoda. . . . ... ... .. .. ..
Vitzslav Kolek

Pojem aktivitasarkoidézy. . . . .. ... .. ... ... .. .. ... ... .. ..
Vitézslav Kolek

Lécbasarkoidozy. . . . ... ... ... ...
Vitezslav Kolek, Monika Zurkovd, Rendta Aiglovd, Barbora Bdbkovd,

Viadimira Slddkovd, Milos Taborsky

Historické pozndmky . . ... ... .
Principy I6Cby . . . . .
Lécebnd schémata plicnfsarkoiddzy . .. ... ... ...
Systémové kortikosteroidy — 1écby I linie . . ... ...
Inhalacnikortikosteroidy . . . .. ... ... ...
Kortikosteroidy Setfici Iéky — lécball. linie . .. ... ... ... ... ... ... . ...
Biologickd 1écba — Iécba lll. limie. . .. ... ... ... ...
Jiné |éky zasahujici do cytokinovésité . .. ... ...
Farmakologickd a nefarmakologickd 1écba specifickych situaci. . . ... ........ ..
Lécba mimoplicnisarkoiddzy . . ... ... ..

Plicni rehabilitace u pacientii se sarkoidézou . . . . ... ... ... ... . ...
Katerina Neumannovd

Vstupnf vy3etfeni pied zahdjenim plicnirehabilitace . .. ... ........ ... .. ..
Bdukace . ...
Pohybovd 1écba — vytrvalostnia silovy trénink ... ... ... ... L
Respiralnifyzioterapie . . .. ... ... . .. .. ...
Mékké a mobilizacnitechniky . . ... ... ..
Ostatni fyzioterapeutické koncepty . . ... ... ... .. .. ...
Nutrice, psychosocidlnf podpora a ergoterapie. . . . .....................

Diferencidlni diagnostika . . . .. ... ... ... ... .. ... .. ... ... .. .
Vitezslav Kolek, Joachim Miiller-Quernheim, Martina Vasdkovd, Martina Sterclovd

DiferencidIni diagnostika granulomatdznich procest . . . ... .. .. ... L.
DiferencidIni diagnostika intersticidinich plicnich procesd . . ... ......... . ...
Diferencidlni diagnostika lymfadenopatif. . ... ....... .. ... ... . ... ..
Diferencidlni diagnostika koznich lézi. . . . ... ... .. ... ... . ...

Vztahy sarkoiddzy ajinychnemoci . . ... ... ... ... ... . .. .. .. ..
Vitézslav Kolek, Milos Pesek, Karel Balihar, Radka Bittenglovd, Lucie Zdrhovd

Sarkoidozaanddory .. ... ... ...
Sarkoidéza a asthmabronchiale. . . ... ... ... ... . ... ...
Sarkoidéza a chronickd obstrukéni plicninemoc. . . ... ... ..o L
Sarkoidozaatuberkuléza. . .. ... ...
Sarkoidozaalepra. . . ... .. ...
Sarkoidoza a gastroezofagedinireflux. . ... ... ... ..



0BSAH

21 Posuzovani pracovni schopnosti u nemocnych sarkoidézou. . . . . ... .. .. 315
Vitzslav Kolek

22 Psychické problémy pacientii se sarkoidézou . . .. ... ... ... .. ... .. . 316
Lia Hubdckovd

220 Unava. ... 317

222 DEpPrese aanxield . . . .. oo 318

223 Vlastni zkusenosti s psychoterapif pacient se sarkoidézou. . . .. ............. 318

23 Nemoczpohledupacienta . . .. ... ... ... ... ... ... . ... .. . 322
Vitézslav Kolek, Jan Hrdy

23.1 Dotek Smrti . . . . . 323

23.2 Odpovédinadotazy pacientl . . . .. ... ... ... ... ... 327

24 Kazuistiky sarkoidézy. . . ... ... ... ... ... ... ... 329

Vitézslav Kolek, Monika Zurkovd, Lydia Zamayovd, Martina Sterclovd,
Martina Vasdkovd, Jan Anton

25 ZAVEN. . . . . 346
Vitézslav Kolek

Literatura . . . ... ... ... 347

Prehled pouzitych zkratek . . ... ... ... . ... .. ... ... . ... ... ... .. 410

Seznamobrazkdi . . ... ... ... ... 413

Medailonkyautord . . .. ... ... ... .. .. ... ... .. ... 416

Rejstiik . . ... ... 431

11



TVARE SARKOIDOZY

Obr. 1 D. Ghirlandaio: Stafec 1449—1494 Obr. 2 J. Hutchinson: Mrs. Mortimer 1895

Obr.3 Ernest Besnier 1831—1909 Obr.4 Caesar P M. Boeck 1845—1917

12




Obr.5 Jorgen Schaumann 1879—1953

Obr.7 Om P Sharma 1936—2012

Obr. 8 Galliovy sken: Sulavikdlv syndrom Lamb-
da-Panda 1990

13



14

uvoD

Sarkoiddza je systémové granulomatézni onemocnéni s mnohotvarnymi klinic-
kymi a imunologickymi projevy. Zistava jednim z nejzdhadnéj$ich onemocnéni
s nejasnou pricinou vzniku, pfestoZe jeji histologicky obraz — nekaseifikujici
epiteloidni granulom — je znam jiZ pfes sto let. Mnohotvarnost jejich projevi je
k vyzkumu, diagnostice i 1éCbe. Vyskyt nemoci je celosvétovy a podle kvali-
fikovaného odhadu sarkoidézou trpi asi 1,3 miliond lidi. Nejcasté&ji postihuje
Afroameriany a severské evropské narody. Méné casta je v Japonsku, Indii
a Jizni Americe, velmi médlo vime o nemoci na africkém kontinentu a teprve
v poslednich letech se objevuji popula¢ni studie z Ciny. Zatimco v evropské
populaci ma nemoc vétSinou piiznivy pribéh s trvalym poskozenim jen mensi-
ho poctu nemocnych, u ¢ernochll probiha neptiznivé, Casto invalidizuje a byva
pfi¢inou smrti.

Sarkoid6za je typicky interdisciplindrnim problémem. Zabyvaji se ji pfede-
v§im pneumologové, zajima imunology a genetiky, setkdvaji se s ni ale také
internisté, neurologové, dermatologové, revmatologové nebo prakticti 1ékati.
S nemoci aktivné bojuji i sami pacienti, ktefi se sdruZuji do narodnich a me-
zindrodnich pacientskych organizaci. Problematika sarkoidozy pfitahuje trvale
pozornost mnoha védeckych tymd, které studuji molekuldrné biologické zakoni-
tosti granulomatézniho zanétu a vysetfuji geneticky material nemocnych s cilem
nalézt specifické zmény, které by mohly byt cilem personalizované 1éCby.

Objevily se novéjsi teorie patogeneze zanétlivych pochodil vedoucich ke vzni-
ku granulomu, ale pfesto se jiZ nepredpoklada, Ze existuje sjednocujici etiologic-
ky faktor nemoci. SpiSe se hovoii pouze o specifické reakci na rizné noxy, které
pretrvavaji v organismu delSi dobu. Nékteré exogenni stimuly jsou jiZ znamy.
Je to napt. expozice kiemikovému a hydrokarbonovému prachu, nddorova one-
mocnéni a v posledni dobé predev§im nové 1éky z kategorie biologické 1écby
a imuno-onkoterapie. V téchto situacich vznikaji tzv. sarkoidni reakce, jejichz
odliSeni od sarkoid6zy jako nemoci neni zcela zfejmé. Sarkoid6zu charakterizu-
je neobvykla pestrost klinickych projeva, které mohou postihnout témét kazdy
orgdn a pfipominaji fadu jinych nemoci. V kazdodenni praxi to pfindsi fadu
problémi pfi diferencidlni diagnostice, kde se vyuZivd modernich zobrazovacich
metod, bronchologickych technik a laboratornich biomarkert. V terapii zastaly
1ékem volby systémové kortikosteroidy, 1éCebna strategie se vSak v posledni dobé
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zménila a v rdmci alternativnich postupll se vyuZzivaji imunosupresiva a prede-
v§im lécba biologicky cilena.

V roce 1998 jsme s vice autory sepsali komplexné zaméfenou publikaci ,,Sar-
koidéza — zndmé a neznamé*. Od té doby vyvstala potieba predlozit monografii
s modernimi poznatky o sarkoidéze na zakladé zahrani¢nich i vlastnich klinic-
kych zkuSenosti a aktudlni vyzkumné prace. Chtél bych timto s tictou podékovat
vSem kolegim — specialistim rizného zaméfeni, ktefi pfijali icast na této kom-
plexni, aZ encyklopedicky pojaté monografii. Nasim spole¢nym cilem bylo podat
aktudlni informace pro 1ékare vSech specializaci a také pro védecké pracovniky,
ktefi se mohou se sarkoid6zou ve své praxi nebo laboratofi setkat.

Prof. MUDr. Vitézslav Kolek, DrSc.

15



16

1 SARKOIDOZA A JEJi DEFINICE

Vitézslav Kolek

Sarkoidé6za byla od samého zacatku spojovana s existenci nekaseifikujiciho gra-
nulomu, nicméné byla dlouho povazovana za formu tuberkul6zy. Moderni kon-
cepce samostatné nozologické jednotky byla koncipovana v 80. letech minulého
stoleti. Sarkoido6za je od té doby charakterizovana jako systémové granuloma-
tézni onemocnéni neznamé etiologie s akumulaci imunokompetentnich bunék
(T lymfocytt a makrofagl) v misté aktivniho zanétu (Thomas a Hunninghake
1987). Prestoze prevazuji plicni projevy, miZe proces postihnout prakticky kazdy
organ a symptomatologie je nékdy velmi pestrd. Na zakladé uznavané koncepce
(Hunninghake a spol. 1979) lze sarkoid6zu morfologicky charakterizovat pre-
devsim lymfocytarni alveolitidou a systémovou tvorbou nekaseifikujicich epi-
teloidnich granulomti. BEhem nemoci dochézi k vyznamnym imunologickym
odchylkam, jejichZ mechanismy nejsou zatim objasnény, ale maji jisté dilezity
patogeneticky vyznam. Z imunologického pohledu je proto mozné sarkoidézu
povaZzovat za abnormalni imunitni reakci na nezndmou noxu antigenni povahy
(James a Williams 1985).

Pfi systematickém zatrazovani mezi jiné klinické nozologické jednotky Cini
sarkoidéza ponékud problémy. V platné desaté revizi mezinarodni klasifikace ne-
moci ji najdeme ve skupiné ,,Nékteré poruchy mechanismu imunity* pod kédem
D 86.0 az D 86.9. Do této kategorie byly kromé sarkoid6zy zarazeny predevsim
imunodeficitni stavy, s nimiz ma sarkoidéza velmi malo spole¢ného. Mezi forma-
mi nemoci miZeme klasifikovat samostatnym kédem sarkoidézu plic, uzlin ktize
ajinych/kombinovanych lokalizaci. Zménu pfinese jedenactd revize mezindrodni
klasifikace nemoci — vysla v roce 2018 a bude platna od roku 2022.

Z patologickoanatomického hlediska byva zafazovana mezi dosti nevyhra-
nénou skupinu granulomat6z. V moderni pneumologické literatufe se nejéas-
téji pouziva zafazeni mezi rozsahlou skupinu intersticidlnich plicnich procest
s podobnymi klinickymi, radiologickymi a funkénimi projevy. Nazev pochazi
z teckych slov sark (maso) a oid (podobny) a vychazi vlastné z prvniho patolo-
gickoanatomického popisu fezu sarkoidni tkani.

Morfologicka definice sarkoidniho granulomu byla navrZzena Scaddingem
a Mitchellem (1985): ,,Sarkoidoza je nemoc charakterizovand granulomy z epi-
teloidnich bunék ve vice postiZenych orgdnech nebo tkdnich. V granulomech
nedochdzi ke kaseifikaci, ackoliv fibrinoidni nekroza miiZe byt v jejich centru
pritomna. Granulomy vedou k tiplné rezoluci nebo k hyalinni fibroze.
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Soucasné naroky na charakterizaci nozologické jednotky predpokladaji kli-
nicky popis, specifikaci strukturdlnich nebo funkénich zmén a urceni pficiny
nemoci, coz stale u sarkoidézy neni mozné splnit. Od 70. let byla proto po-
stupné zpracovavana popisna definice sarkoiddzy, kterd by nemoc objektivné
charakterizovala a vyc¢lenila od jinych jednotek s pouzitim obecné uznavanych
vySetfovacich metod. Tak vznikla deskriptivni definice sarkoidézy, kterd byla
pfijata na Svétové konferenci v Kjotu v roce 1991 (Yamamoto a spol. 1991).
Tato definice charakterizovala sarkoid6zu jako onemocnéni neznamé pficiny,
obvykle postihujici dospé€lé pacienty mladého nebo stfedniho véku. Zminiovala
zékladni laboratorni projevy nemoci, pribéh nemoci a doporucené diagnostické
metody a 1é€bu. V definici se jesté objevila tehdy pouZzivana galliova scintigrafie
a test Kveimovym antigenem, které uz dnes nejsou relevantni. Novéjsi kritéria
byla upresiiovana predevsim podle aktudlné pouzivanych diagnostickych technik
a novych nazort na etiopatogenezi. V roce 1999 tak bylo pfijato spole¢né pro-
hlaseni Americké hrudni spolecnosti (ATS), Evropské respirac¢ni spolecnosti
(ERS) a Svétové asociace sarkoidozy a jinych granulomatéznich onemoc-
néni (WASOG), které se opird o 331 citaci odborné literatury (Statement on
sarcoidosis, 1999). Definice byla upravena nasledovné:

|
KONSENZUALNI DEFINICE SARKOIDOZY

stihuje pacienty mladého nebo stfedniho véku a casto se projevuje jako oboustranna hilovd
lymfadenopatie (BHL), plicni infiltrace, ocni a kozni Iéze. Mohou byt také postizeny jtra,
slezina, lymfatické uzliny, slinné Zlazy, srdce, nervovy systém, svaly, kosti a jiné organy.
Diagnéza sarkoiddzy je stanovena, kdyz klinické a radiologické nélezy podpoff priikaz neka-
seifikujictho epiteloidniho granulomu. Granulomy jinych znamych pficin a lokdIni sarkoidni
reakce by mély byt vylouceny. Casto pozorovanymi imunologickymi projevy jsou snizeni
koznf hyperreaktivity opozdéného typu a zvysenf imunitnf odpovédi pomocnych T bunék
(Th1) v misté postizeni. Mohou byt zjistovany cirkulujicfimunokomplexy spolu se zndmkami
zvysené reaktivity B bunék.

Priibéh a progndéza mohou korelovat se zpdsobem vzniku a rozsahem nemoci. Akutni zaca-
tek s noddznim erytémem nebo asymptomatickd BHL vétSinou pfedznamendvajf spontdnni
remisi, zatimco postupny nastup potizi, zvIasté s cetnéjsimi mimoplicnimi Iézemi, m{ize byt
nasledovan rozvojem nevratné progresivni fibrézy plic a jinych orgdn(.

Ani tato definice jiZ neodpovida soucasnym predstavam. Zménily se vékové
aspekty — doslo k posunu do vyssich vékovych kategorii, neni jiZ tak striktné
vycCletiovana sarkoidni reakce ze zndmych pricin, objevuji se nové biomarkery
a presnéji jsou charakterizovany participujici imunokompetentni butiky. Vice se
také voli termin nenekrotizujici nez nekaseifikujici granulom.
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Definice priciny sarkoidézy neexistuje, takZe nelze charakterizovat pojmy,
které by upresiovaly vznik, rizikové faktory, zpiisob pfenosu, prevenci, racional-
ni terapii a dalsi znaky pozadované u jednoznacné definované nozologické jed-
notky. Existuje nékolik teorii vzniku sarkoid6zy, které se mohou liSit i v ndzoru,
zda charakteristické klinické a morfologické projevy vyvolava jedna, nebo vice
pri¢in a zda jde o jednu etiopatologickou jednotku, nebo jen o syndrom.



2 SARKOIDOZA Z HISTORICKEHO POHLEDU

Vitézslav Kolek

K soucasnym poznatkiim o sarkoidéze vedla pomérné dlouha cesta, kterou Ize
roz¢lenit do Ctyr fazi (Bottger 1982): faze popisu dil¢ich projevi, faze poznani
systémovosti, epidemiologické mapovani sarkoid6zy a imunologicka etapa, ktera
dospéla az do problematiky molekularni biologie a studia podilt funkci jednotli-
vych cytokinti, bunéénych receptorti a jinych struktur (tab. 2.1). Soucasnou fazi
miZeme charakterizovat pokracujici koncepci kompartmentalizované imunitni
odpovédi s genetickymi studiemi, hledajicimi genetické abnormity vhodné k bio-
logicky zaméfené 16¢be.

Prvni faze popisu sarkoidézy jako izolovaného organového onemocnéni
zacind prvnimi zaznamenanymi piipady Hutchinsona. Tento 1€kai popsal prv-
niho pacienta s koZnimi lézemi na rukou, revmatismem a nefrolitidzou, kterého
vysetfil v roce 1869. Pripad publikoval v roce 1877, stejné jako dalsi dva podob-
né v 1étech 1895 a 1900. PrestoZe uvaZoval o souvislosti s tuberkulézou, nazval
nemoc lividni papilarni psoridzou a dale jmény dvou pacientek (Mortimerové
a Mabeyové). Kozni afekce mély dobry, ale obtiZné ovlivnitelny pribéh a byly
pritomny i v obliceji. Identicky je zaznamenal Besnier, ktery je nazval lupus
pernio de la face: synovites fongueuses (scrofulo-tuberculeuses) symmétriques
des extrémités (1889). Histologicky popsal chorobu poprvé Tenneson (1892) jako
variantu lupusu. Priorita pfesného popisu se pfiznava Boeckovi (1897), kterému
zmény zprvu piipominaly nador, a ve své publikaci (1907) je nazval mnohocetny
benigni koZni sarkoid. Koncem minulého a zacatkem naseho stoleti pak byly
bez vzajemnych souvislosti postupné poznavany dil¢i pfiznaky nemoci na jinych
organech: Osler (1898) popsal postiZeni slznych Z1az a §titné Zlazy. Kienbock
(1902), Kreibich (1904) a Jiingling (1920) popsali kostni zmény, Darier a Rous-
sy (1906) podkozni uzly, Heerfordt (1909) ptiznak uveitidy (syndrom uveopa-
rotidealni horecky). Je vSak také tieba zminit, Ze jeden z nejcastéjSich priznaka
sarkoidézy — nodézni erytém — popsal Willan jiz v roce 1808, samoziejmé bez
udani vztahu k sarkoidoze.

Druhou fazi poznavani nemoci oteviel Schaumann, kdyz ovéfil myslenku,
Ze jde o systémové onemocnéni. Za tento objev byl poctén Zambacovou cenou
v roce 1914. Ucelenou préci publikoval az v roce 1934 a pouZil oznaceni benig-
ni lymfogranulomat6za. V roce 1915 dospéli k stejnému zévéru o systémovosti
nemoci Kuznitsky a Bittorf. Nazev sarkoid6za pochazi od Huntera z roku 1936.
Pojem morbus Besnier-Boeck-Schaumann zavedl Pautrier (1937). V roce
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Tabulka 2.1 Historie sarkoidzy v datech

Autor

1808 —Willan

1869 — Hutchinson

1889 — Besnier

1892 —Tenneson

1897 — Boeck

1898 — Hutchinson

1898 — Osler

1900 — Hutchinson

1902 — Kienbock

1904 — Kreibich

1906 — Darier, Roussy

1909 — Heerfordt

1914 — Schaumann

1915 — Kuznitsky, Bittorf
1920 — Jiingling

1935 — Nickerson a Williams
1936 — Hunter

1937 — Pautrier

1939 — Harrell, Fischer

1941 — Kveim

1946 — Lofgren

1954 — Siltzbach

1958 —Wurm

1973 — Liebermann

1981 — Hunninghake, Crystal
1981 — Line

1987 —Thomas, Hunninghake
1991 — Yamamoto

1999 — ATS, ERS, WASOG

Klinicky projev

noddzni erytém

lividni papildrni psoridza

lupus pernio

histologie lupus pernio

mnohocetny kozni sarkoid

nemoc Mortimerové

nemoc Mabeyové

kostnizmény u,,syfilitidy”

kostnizmény u lupus pernio

podkoznf uzly

uveoparotidedinf horecka

benigni lymfogranulomatéza
systémové postizent plic a klize

ostitis tuberculosa multiplex cystica

kozni test se sarkoidnf tkdnf

sarkoiddza

nemoc Besniera, Boecka a Schaumanna
pfitomnost hyperkalcemie

kozni reakce s tkdni sleziny

syndrom akutnf sarkoiddzy

mezindrodnf standardizace Kveimova testu
radiologickd stadia nemoci

vyznam enzymu konvertujiciho angiotenzin
charakteristika ndlezu v BALTe

zavedent galliové scintigrafie

moderni koncepce kompartmentalizované nemoci
popisnd definice sarkoiddzy

konsenzudlni definice sarkoidézy
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1939 zjistili Harrell s Fischerem, Ze se onemocnéni druzi s hyperkalcemii. Je-
den z nejtypictéjSich projevl, Lofgrenitv syndrom, popsal autor aZ v roce 1946.
Za prvni zpravy naSich autort lze dle Voravy (1985) povazovat popisy Vaska
a Kolldra z let 1921 a 1943.

Treti fazi v mapovani sarkoid6zy byly koordinované epidemiologické studie
v 60. letech minulého stoleti, které prokazaly, Ze jde o onemocnéni s celosvéto-
vym vyskytem. Studie byly realizovany diky nadSené mezinarodni spolupraci,
ktera zapocala v roce 1958, kdy se v Londyné konala prvni mezinarodni kon-
ference o sarkoiddze jako o samostatné etiopatogenetické jednotce. Sarkoid6za
prestala byt povazovana za jednu z forem tuberkuldzy, i kdyZ domnénky o pfi-
buznosti obou nemoci jsou stile stiedem zajmu. Trend odkryvani nemoci byl
pozdéji ovlivnén systémem preventivnich prohlidek a zvySenou informovanosti
Iékait. V soucasné dobé preventivni prohlidky provadéné skiagramem hrudniku
jiz prakticky neexistuji a prevazuje detekce symptomatickych forem onemoc-
néni. Pfesto podrobnéjsi epidemiologicka data ukazuji vesmés nartist incidence
i prevalence. Je jisté, Ze vétSinu asymptomatickych forem detekovat nelze, a pro-
to se hovofi o sarkoiddze jako o ledovcovém syndromu (James a Williams 1985).

Ctvrta faze poznavani sarkoid6zy znamenala srovnani poznanych klinickych
priznakl a epidemiologickych trendi s nové objevovanymi imunitnimi zmé-
nami. Z imunologickych projevi je ziejmé nejdéle zndma kozni hyporeaktivita
vuci tuberkulinu. Zasadnim pfinosem pro imunologickou orientaci diagnosti-
ky byl objev kozni reaktivity se sarkoidni tkani (Williams a Nickerson 1935,
Kveim 1941) a mezinarodni standardizace této tzv. Kveimovy reakce Siltzba-
chem (1954). Nomenklaturu nemoci podle radiologickych stadii zavedl Wurm
v roce 1958. Imunologické odchylky byly sledovany v periferni krvi a pozdéji
predevsim v bronchoalveolarni lavazi. Rozvoj imunologickych poznatkti pomo-
ci bronchoalveolarni lavaze prispél ke zjisténi, Ze zmény postihuji prakticky
vSechny komponenty imunitniho systému. Byl poznan diagnosticky vyznam
enzymu konvertujiciho angiotenzin a rozsah aktivni nemoci byl zjistovan
predevsim pomoci galliové scintigrafie. Postupné byly poznavany funkce jed-
notlivych populaci imunokompetentnich bunék ve vztahu ke vzniku a tvorbé
granulomu. Byl hodnocen vyznam spontdnné produkovanych cytokintl, z nichz
nékteré aktivuji a jiné tlumi zanétlivé reakce.

Soucasna faze poznavani sarkoidézy zapocala moderni koncepci nemoci jako
kompartmentalizované imunitni reakce (Thomas a Hunninghake 1987), kte-
rd vysvétlila hyperreaktivitu imunitnich bunék v misté zanétu a jejich depleci
v krevni periferii. Tato fize poznavani nemoci je charakterizovana dalSim zpfes-
novanim patogeneze nemoci v ndvaznosti na mezinarodni genetické studie, které
hledaji geny asociované s nemoci nebo specifické proteiny, které by mohly najit
1écebné cile pro biologicky zaméfenou 1écbu. Pomoci metod molekularni biolo-
gie se funkce gentl, receptort i solubilnich produktt dale upresiiuje.

Poznavani sarkoid6zy bylo od 50. let minulého stoleti koordinovéano pravidel-
nymi mezinarodnimi akcemi (tab. 2.2), které se konaly a konaji po celém svété
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= Tabulka 2.2 Svétové konference o sarkoiddze

Rok a misto konani
1958 — Londyn

Organizator konference
D. Geraint James

1960 — Washington M. Cummings
1963 — Stockholm S. Lofgren

1966 — Pariz J. Turiaf

1969 — Praha L. Levinsky
1972 —Tokio Y. Hosoda

1975 — New York L. Siltzbach
1978 — (ardiff W. Jones Williams
1981 — Pafiz J. Chrétien
1984 — Baltimore C. Jones

1985 — Viden H. Klech

1987 — Milano G. Rizzato — zalozen WASOG
1989 — Lisabon M. Freitas a Costa
1991 —Kjéto T lzumi

1993 — Los Angeles 0. Sharma
1995 — Londyn R. du Bois

1997 — Essen U. Costabel
1999 — Kumamoto M. Ando

2001 — Bendtky M. Bocceri
2002 — Stockholm 0. Selroos

2003 — Siena N. Rottoli

2005 — Denver R. Baughman
2006 — Catalina N. Crimi

2007 —Tokio Y. Yoshizawa
2008 — Atény N. M. Siafakas
2009 — Charleston .M. Judson
2011 — Maastricht M. Drent

2012 — Cleveland D. A. Culver
2013 — Pariz D. Valeyre

2014 — Kusadasi 0. Ozdemir
2015 — Sao Paulo A. C. Pereira
2016 — Gdansk A. Dubaniewicz
2017 — Peking H.Li

2019 — Jokohama A. Azuma




SARKOIDOZA Z HISTORICKEHO POHLEDU

a u jejichz zrodu byl David Geraint James. Pasobil na né¢kolika anglickych
a americkych univerzitach a organizoval mnoho mezinarodnich kongrest o sar-
koiddze. Gianfranco Rizzato spolu s prof. Jamesem byli hlavnimi protagonisty
zalozeni WASOG (World Association of Sarcoidosis and Other Granulomatous
Disorders, Svétové asociace sarkoid6zy a jinych granulomatéznich nemoci), coz
probéhlo v Mildné v roce 1987. Byl také zaloZen Casopis Sarcoidosis, pozdéji
Sarcoidosis, Vasculitis and Other Diffuse Lung Disorders. Prof. James podpo-
roval vznik mnoha narodnich spolecnosti, které se zabyvaji sarkoidézou. Tyto
spolecnosti jsou velmi aktivni predevsim v Italii, Spojenych stitech, Britanii, Ja-
ponsku, Némecku a Skandinavii. Velkou osobnosti byl i druhy predseda WASOG
Om Sharma, stejné jako jeho nasledovnici Robert Baughman a Marjolein
Drentova. Soucasnym piedsedou je Dan Culver.

Kromé svétovych konferenci WASOG se od zacétku tohoto tisicileti konaji
1 sdruZené mezinarodni konference o bronchoalveolarni lavazi, o intersticialnich
procesech a sdruzené konference WASOG s narodnimi spolecnostmi, jako jsou
americka spole¢nost AASOG (American Association of Sarcoidosis and other
Granulomatous Disorders) nebo japonska spolecnost JSSOG (Japan Society of
Sarcoidosis and other Granulomatous Disorders).

Vkladem Ceské mediciny byla mezinarodni konference konané v roce 1969
v Praze (L. Levinsky a F. Macholda 1971). V posledni dobé narista iniciativa,
kterou vytvareji spolenosti pacientt trpicich sarkoid6zou. I tyto spole¢nosti maji
tendenci sdruzovat se do mezindrodnich seskupeni a k jejich ¢innostem patii
i publikovani odborné literatury urcené pacientim.
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