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Souhrn

Sarkoidóza

Sarkoidóza je závaÏné multisystémové onemocnûní, které se u 25–50 % pacientÛ manifestuje
i postiÏením kÛÏe. Klinick˘ v˘znam úvahy o sarkoidóze v diferenciální diagnostice koÏních projevÛ vypl˘-
vá z moÏného vztahu postiÏení kÛÏe k postiÏení dal‰ích orgánov˘ch systémÛ a souãasnû i z dostupnosti kÛÏe
k histologickému vy‰etfiení. Vzhledem k mimofiádné variabilitû klinick˘ch projevÛ je sarkoidóza jedním
z velk˘ch „imitátorÛ“ jin˘ch chorob a k správnému stanovení diagnózy je tfieba zváÏit klinick˘ obraz, epi-
demiologická data, rentgenologick˘ nález, laboratorní a histologická vy‰etfiení. Autofii pfiedkládají pfiehled
literatury a osobní zku‰enosti s diagnostikou a terapií.
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Summary

Sarcoidosis

Sarcoidosis is a serious multisystem disease with cutaneous lesions present approximately in 25–50% of
patients. The importance of considering cutaneous sarcoidosis in the differential diagnosis of skins lesion is
based on possible association with systemic involvement and the convenience of the skin as a source for
histologic analysis. Thanks to outstanding variability of clinical manifestations, sarcoidosis is known as one
of the “great imitators,” making it necessary to consider clinical, epidemiological, radiographic, laborato-
ry, and histopathological criteria to establish the diagnosis. The authors present a review of literature and
personal experience with diagnostics and treatment.
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ÚVOD

Sarkoidóza je chronické zánûtlivé onemocnûní charak-
terizované tvorbou epiteloidních granulomÛ. Pfiesto, Ïe jde
o granulomatózní onemocnûní dlouho známé, které bylo
v posledních více neÏ sto letech intenzivnû studováno, není
do souãasnosti vytvofieno jednotné a v‰eobecnû akceptova-
né patofyziologické schéma a pfiedstavy o etiologii se
v˘raznû rozcházejí. Proto není pfiijata ani jednoznaãná
definice sarkoidózy jako nozologické jednotky, a proto je
velmi obtíÏné validnû hodnotit její incidenci (44). Vzhle-
dem k multiorgánovému postiÏení musí b˘t sarkoidóza

chápána jako závaÏné systémové onemocnûní a péãe
o pacienty by mûla b˘t striktnû interdisciplinární.

ETIOLOGIE A EPIDEMIOLOGIE

Úvahy o etiologii sarkoidózy pro její histologickou
podobnost s tuberkulózou dlouhou dobu zahrnovaly
zejména pátrání po infekãních pÛvodcích. Klasické histo-
logické a kultivaãní metody ale dlouho selhávaly
v demonstraci mykobakterií, ãi jim podobn˘ch mikroor-
ganismÛ. S rozvojem molekulárnû biologick˘ch metod
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byla opakovanû publikována sdûlení t˘kající se nálezu
DNAMycobacterium tuberculosis, ãiM. avium intracellu-
lare a jin˘ch atypick˘ch (netuberkulózních) mykobakte-
rií. Role zastiÏen˘ch nukleov˘ch kyselin je do souãasné
doby nejasná. Jednotlivé studie udávají v˘skyt nukleov˘ch
kyselin mykobakterií u 0–80 % testovan˘ch vzorkÛ, sou-
ãasnû v‰ak i kontrolní vzorky byly pozitivní v 0–30 %
(28). Za stávající situace nesplÀuje Ïádn˘ z tûchto patoge-
nÛ Kochovy postuláty, a tak nemÛÏe b˘t s jistotou prohlá-
‰en za pÛvodce sarkoidózy. Podle nûkter˘ch expertÛ nel-
ze vylouãit u zmiÀovan˘ch studií ani moÏnost
kontaminace. Obdobné úvahy vyvolávalo sledování
i Propionibacterium acnes (30), nicménû pozdûj‰í sledová-
ní prokázalo ãast˘ v˘skyt této bakterie v uzlinách
i u pacientÛ, ktefií sarkoidózou netrpûli (18). Dal‰í úvahy
byly vedeny k roli humánního herpetického viru 8 (11, 22),
cytomegaloviru a coxsackie B viru (16), viru Epsteina-
Barrové (31), Borrelia burgdorferi (58), Mycoplasma sp.
(19), viru hepatitidy C (32). V mnoha studiích byl udáván
natolik statisticky signifikantní rozdíl, kter˘ evokuje otáz-
ku, zda infekãní agens nespou‰tí pouze netypickou zánût-
livou odpovûì predisponovaného jedince. Nejspí‰e jedním
z antigenÛ, kter˘ by takovou reakci spou‰tûl, by mohla b˘t
napfiíklad specifická Mycobacterium tuberculosis katalá-
za-peroxdiáza (protein MKatG). Sarkoidóza by pak pfied-
stavovala následnou reakci na antigenní pozÛstatky po pro-
bûhlé úspû‰né imunologické destrukci mykobakterií (32).

Jinou podobnost lze nalézt mezi sarkoidózou
a granulomatózním onemocnûním vyvolan˘m expozicí
beryliu, beryliózou (39). Rozsáhlá pátrání ale nebyla
schopna prokázat asociaci ani mezi expozicí napfiíklad
beryliu, ani zirkonu (napfi. v deodorantech a antipers-
pirantech – 56), ãi aluminiu, a ani ãásticím jílu (41). Nao-
pak se zdá, ponûkud paradoxnû, Ïe choroba je ãastûj‰í
u celoÏivotních nekufiákÛ (14). Incidence sarkoidózy
v mnoha zemích má v prÛbûhu roku kolísav˘ charakter,
nejvíce pfiípadÛ b˘vá v Evropû popisováno na konci zimy
a ãasnû na jafie (3 a 34). Ve Skandinávii bylo rovnûÏ neús-
pû‰nû pátráno po spojitosti s expozicí pacientÛ pylu boro-
vic (37), kter˘ se v tomto období objevuje. Podle nûkte-
r˘ch studií byl zji‰tûn vy‰‰í v˘skyt sarkoidózy
u pracovníkÛ ve zdravotnictví (14). V̆ skyt sarkoidózy je
znám na celém svûtû, existují v‰ak v˘znamné regionální
rozdíly (45). Vzhledem k pomûrnû sloÏité diagnostice
pfiedstavují publikovaná kazuistická sdûlení, ãi dokonce
pfiehledy sledovan˘ch souborÛ, patrnû v mnoha zemích jen
fragment celkového poãtu pacientÛ. Sarkoidóza zpravidla
nepatfií ani mezi povinnû hlá‰ené choroby, coÏ dále ztûÏu-
je odhady incidence a prevalence v populaci. I v rámci
Evropy existují velmi dramatické rozdíly, incidence kolí-
sá mezi 1,2 – 60/100 000 obyvatel (·panûlsko vs. ·véd-
sko). Onemocnûní postihuje s lehkou pfievahou více Ïeny,
nejãastûji mezi 25–35 lety, druhé maximum v˘skytu je
zaznamenáváno mezi 45–55 lety (45). Onemocnûní je vel-
mi vzácné u dûtí zejména do 6. roku Ïivota (46). Pfiesto se
zdá, Ïe v nûkter˘ch etnick˘ch skupinách je v˘skyt tohoto
onemocnûní, ãi dokonce nûkteré jeho specifické formy,

relativnû ãastûj‰í (napfi. Skandinávci, Irové, Afroameriãa-
né, Japonci), i kdyÏ ani zde není zcela vylouãen
i spolupodíl socioekonomick˘ch faktorÛ zatûÏujících urãi-
tou minoritu (57). Byl rovnûÏ sledován familiární v˘skyt
sarkoidózy a vy‰‰í v˘skyt mezi jednovajeãn˘mi dvojãaty
(48). Je souãasnû známo, Ïe u pacientÛ se sarkoidózou se
ãastûji vyskytují nûkteré alely HLA systému (41).
V˘razná je tato asociace zejména s alelou HLA-DRB1,

nejãastûji u Löfgrenova syndromu s haplotypem HLA-
DRB1*0301/DQB1*0201. Byly vysledovány i vazby
orgánového postiÏení na urãitou variantu HLA DR1
(DRB1*0401 ve spojitosti s oãním postiÏením, DRB3
s postiÏením kostní dfienû u AfroameriãanÛ, DPB1*0101
ve spojitosti s hyperkalcémií u bûlochÛ – 40). Zdá se, Ïe
nûkteré z tûchto haplotypÛ mohou mít v budoucnosti
i v˘znam pro predikci prÛbûhu onemocnûní (7).

Mezi dal‰í, ménû ãasté, patfií napfiíklad polymorfismus
v genu pro chemokinov˘ receptor (butyrophilin-like 2)
BTNL2 (48), ale i mnohé dal‰í. Do souãasnosti není zce-
la objasnûno, jak˘m zpÛsobem jsou spojeny tyto genetic-
ké vlohy s aktivací imunitního systému, zejména CD4+ T-
lymfocytÛ (15). Urãité zvlá‰tnosti byly zji‰tûny i v jin˘ch
komponentách jak bunûãné, tak i humorální imunity, napfi.
TNF-α, IL7R (32,27). Lze tedy prozatím shrnout stávají-
cí poznatky tak, Ïe sarkoidóza a její prÛbûh pfiedstavuje
v˘slednici spolupÛsobení komplikovan˘ch faktorÛ vnitfi-
ních (genetická predispozice) i zevních (environmentální
vlivy – 8, 43), které vedou k zánûtlivé odpovûdi blízké
sv˘m bunûãn˘m i humorálním charakterem reakci typu
Th1.

HISTOLOGICK¯ OBRAZ

Za typick˘ histologick˘ obraz sarkoidózy je povaÏo-
ván granulom tvofien˘ epiteloidnû seskupen˘mi makrofá-
gy. Granulom mÛÏe b˘t zastiÏen kdekoli od papilární der-
mis aÏ do hlubokého podkoÏního tuku (obr. 1). Na rozdíl
od tuberkulózy v centru tohoto uzlíku neb˘vá zpravidla
nekróza (pokud je vÛbec pfiítomna, neb˘vá kaseózního
typu, ale mÛÏe mít rysy fibrinoidní nekrózy, chybí typic-
k˘ jadern˘ popra‰ek a její rozsah b˘vá limitovan˘). Pfií-
tomnost nekrózy tedy ale sarkoidózu jistû nevyluãuje.
B˘vají pfiítomny i obrovské mnohojaderné buÀky Lang-
hansova typu (obr. 2). V nich mÛÏeme zastihnout inkluze,
tzv. asteroidní inkluze, a Schaumanova konchoidní tûlís-
ka. Schaumanova tûlíska, bazofilní podlouhlé útvary,
pfiedstavují patrnû degenerující lysozómy a asteroidní
inkluze zase pohlcené ãásti kolagenu (obr. 3). Jejich
v˘skyt není zcela specifick˘ pro sarkoidózu. Granulom je
obklopen jen fiídk˘m, ãi témûfi zanedbateln˘m lymfocy-
tárním infiltrátem, coÏ mu propÛjãuje charakter tzv.
„nahého granulomu“.

Zmûny epidermis b˘vají pfiítomny jen asi v polovinû
biopsií. Jedná se o zmûny druhotné, zastiÏena mÛÏe b˘t
atrofie, jindy akantóza, aÏ pseudoepiteliomatózní hyper-
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plázie, nûkdy b˘vá pfiítomna i parakeratóza. V nûkter˘ch
pfiípadech b˘vají nápadné i ektatické cévy (14).

KOÎNÍ PROJEVY SARKOIDÓZY

KoÏní postiÏení, které je hlavním pfiedmûtem zájmu
dermatologa, se vyskytuje aÏ u ãtvrtiny ãi poloviny v‰ech
pacientÛ, je tedy v˘raznû ménû ãasté neÏ postiÏení plicní
(14). Nápadná a mnohdy aÏ dramatická symptomatologie
ale ãasto pfiedurãuje právû dermatologa alespoÀ k vyslo-
vení podezfiení na toto onemocnûní. BohuÏel jsou koÏní
manifestace sarkoidózy velmi pleomorfní a i ona b˘vá
(obdobnû jako syfilis a erythematodes) oznaãována jako
„velk˘ imitátor“ (50).

KoÏní projevy sarkoidózy pfiedstavují jednak projevy
specifické, tzn. histologicky charakterizované sarkoidním
granulomatózním zánûtem, jednak projevy nespecifické.

Nespecifické projevy sarkoidózy
Erythema nodosum (obr. 4) je nejãastûj‰ím nespecific-

k˘m projevem sarkoidózy, kter˘ pfiivádí pacienta
k dermatologovi ãasto jako prvnímu odbornému lékafii.
Tyto projevy se vyskytují asi u tfietiny pacientÛ se sarkoi-
dózou, zejména v akutnû probíhajících pfiípadech
s postiÏením plic (viz dále LöfgrenÛv syndrom). Histolo-
gicky ale nepfiedstavuje erythema nodosum granulomatóz-
ní projevy sarkoidního charakteru v uÏ‰ím slova smyslu.
Typicky se jedná o septální panikulitidu, i kdyÏ v nûkte-
r˘ch pfiípadech mohou b˘t v biopsii ze star‰ích projevÛ
zastiÏeny i drobné granulomy, které ale nemají rysy typic-
ké pro sarkoidózu. Erythema nodosum tedy musíme po-
vaÏovat za projev pouze nespecifick˘, vzhledem k jeho
polyetiologickému charakteru, ale nesmíme sarkoidózu
v úvahách opomíjet a musíme ji vylouãit (9).

Obr. 1. Nekaseifikující „nahé“ granulomy v dermis, obrovské
mnohobunûãné buÀky Langhansova typu s vûncem jader.

Obr. 3. Obrovská mnohojaderná buÀka s asteroidní inkluzí.

Obr. 2. Sarkoidóza v lymfatické uzlinû, víceãetné nekaseifi-
kující granulomy, nápadné obrovské mnohojaderné buÀky
Langhansova typu s vûncem jader.

Obr. 4. Erythema nodosum.
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Ostatní nespecifické nálezy zahrnují exantémy pfiipo-
mínající parainfekãní nebo toxoalergické projevy, ãi
dokonce erythema multiforme, dále i otoky dolních konãe-
tin, kalcifikace – ani v jednom pfiípadû v‰ak není histolo-
gie patognomická a jejich vztah k sarkoidóze je zãásti
pochybn˘.

Specifické projevy sarkoidózy
Specifické projevy s typick˘m histologick˘m obrazem

vykazují nálezy u takzvané velkouzlové (seu nodulární,
obr. 5) a loÏiskové formy, které se projevují jako ãerveno-
hnûdavé, ãi aÏ nafialovûlé lividní uzly a loÏiska postihují-
cí pfiedv‰ím obliãej, extenzorové partie konãetin, záda
a h˘Ïdû. V nûkter˘ch pfiípadech lividní zbarvení tváfií
a nosu (vzácnû akrálních partií konãetin) je natolik v˘raz-
né, Ïe svádí pom˘‰let na po‰kození tûchto partií chladem
(perniones). Tato forma sarkoidózy, historicky oznaãova-
ná pro klinickou podobnost s lupus vulgaris jako lupus
pernio (obr. 6), b˘vá ãasto spojena s chronick˘m prÛbû-
hem a postiÏením drobn˘ch kostí rukou. V nûkter˘ch
pfiípadech mÛÏe b˘t patrná i centrální regrese granulomu.
Projevy tak mohou nab˘vat anulární ãi circinární konfi-
gurace, nûkdy b˘vají i kryté ‰upinami; pfii vitropresi (obr.
7) nalézáme Ïlutavé zbarvení jen v okrajích. Diferenciál-
nû diagnosticky pfiichází v úvahu psoriáza i choroby ze
skupiny figurátních erytémÛ.

mnoho napovûdût, i kdyÏ není zcela specifick˘ a obdobn˘
nález mÛÏeme zaznamenat i u tuberculosis cutis, granulo-
matózní rozacey, granulomatózní periorificiální dermatiti-
dy a lupus miliaris disseminatus faciei. Z dal‰ích dermatóz
pom˘‰líme na erythematodes, benigní lymfocytární infilt-
raci, maligní lymfomy, necrobiosis lipoidica, morfeu,
lichen planus, eczema nummulare, Kaposiho sarkom,
erythema elevatum et diutinum, ale i sekundární syfilis.
V nûkter˘ch pfiípadech pfiipomínají proliferativní zmûny
mûkk˘ch tkání aÏ rhinophyma a otophyma (phyma fiecky
nádor), zde ze vzácnûj‰ích jednotek uvaÏujeme zejména pfii
pozitivní cestovatelské anamnéze o lepfie a leishmanióze.
Jsou známy i vzácné pfiípady, kdy velkouzlové postiÏení
vedlo k v˘razné mutilaci, v tûchto pfiípadech pom˘‰líme
i na Wegenerovu granulomatózu a terciární syfilis, tváfi
nûkdy nab˘vá aÏ charakteru facies leontina.

V nûkter˘ch pfiípadech, zejména na obliãeji, je na povr-
chu projevÛ patrná velmi v˘raznû zmoÏená síÈ teleangiek-
tazií, hovofiíme pak o angiolupoidní formû (obr. 8). Pfii
vitropresi po stlaãení cév prosvítají tyto léze Ïlutohnûdavû,
barevn˘ odstín b˘vá pfiipodobÀován k jableãnému Ïelé.
Toto vy‰etfiení je velmi snadno dostupné a v˘sledek mÛÏe

Obr. 5. Velkouzlová forma sarkoidózy.

Obr. 7. Vitroprese.

Obr. 6. Lupus pernio.
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Oproti tûmto vût‰ím a pfieváÏnû nepfiíli‰ poãetn˘m pro-
jevÛm mÛÏe sarkoidóza velmi ãasto klinicky imponovat
jako drobné ãervenohnûdoÏluté, ãi lividní papuly
a makulopapuly o prÛmûru do 10 mm (papulózní seu
malouzlová forma, obr. 9).Diferenciálnû diagnosticky zva-
Ïujeme zejména ve tváfii akné, rozaceu, xanthelasmata,
trichoepiteliomy, syringomy, adenoma sebaceum, sekun-
dární syfilis, polymorfní svûtelnou erupci, erythematodes,
lichen planus a granuloma anulare.

epidermoidní cysty, lipomy, revmatoidní uzly, erythema
induratum, sklerodermii.

Velmi problematick˘m nálezem mÛÏe b˘t sarkoidní
granulom v oblasti jizvy (obr. 12), zejména star‰ího data.
Pfiedpokladem v‰ech úvah je, Ïe v histologické laboratofii
musí b˘t materiál dokonale zpracován a dostateãnû pro-
krájen. Pacienti s prokázanou sarkoidózou jeví velkou ten-
denci k tvorbû sarkoidních granulomÛ v oblasti poranûní.
Nemusí se vÏdy jednat o velkou operaãní jizvu, ke stejné-
mu jevu mÛÏe dojít i v oblasti napfiíklad po venepunkci, ãi
drobném traumatu, vzácností není ani lokalizace ve staré
tetováÏi. Proto nûkdy i dodateãn˘ nález cizího tûlesa
v tkáÀovém bloku po prokrájení nevyluãuje úplnû sarkoi-
dózu. Neoceniteln˘m vy‰etfiením je z tohoto pohledu
vy‰etfiení preparátu ve fázovém kontrastu. Pokud tedy

Obr. 8. Angiolupoid.

Obr. 10. PodkoÏní sarkoidóza – granulomy nahrazující lalÛ-
ãek podkoÏní tukové tkánû s ãetn˘mi obrovsk˘mi mnohoja-
dern˘mi Langhansov˘mi buÀkami a membranocystickou
degenerací podkoÏní tukové tkánû.

Obr. 11. PodkoÏní sarkoidóza.

Obr. 9. Malouzlová forma.

Pfii extenzivním postiÏení pak b˘vá pouÏíván termín
miliární sarkoidóza (seu diseminonavaná malouzlová ãi
mikropapulární forma), diferenciálnû diagnosticky pak
odli‰ujeme lichen nitidus a lichen scrofulosorum (pfii
TBC).

Dosti vzácná je podkoÏní forma s tvorbou sarkoidních
granulomÛ v podkoÏní tukové tkáni. V̆ sledkem pak b˘vá
vtaÏení povrchov˘ch struktur a palpaãnû citlivá rezistence
(tzv. sarkoid Darier – Roussy, obr. 10 a 11). Jinak ov‰em
specifické projevy sarkoidózy zpÛsobují pacientÛm sub-
jektivní obtíÏe spí‰e zfiídka, jen men‰ina pacientÛ udává
pruritus. Diferenciálnû diagnosticky se snaÏíme odli‰it
podkoÏní metastázy nejrÛznûj‰ího pÛvodu, endometriózu,
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histologick˘ závûr operuje s diagnózou sarkoidózy, je tfie-
ba pátrat peãlivû po postiÏení v jin˘ch orgánov˘ch sousta-
vách tak, aby mohla b˘t definice onemocnûní naplnûna.
Zdá se, Ïe aktivita loÏisek v jizvû do jisté míry odráÏí
i aktivitu onemocnûní.

v nûkter˘ch pfiípadech spojena s jizvením. Diferenciálnû
diagnosticky pak odli‰ujeme alopecia areata, erythemato-
des, pseudopelade, paraneoplastickou alopecii, mucinosis
follicularis a lichen planopillaris.

Pomûrnû vzácnû postihuje i nehty (zde ãasto
v dÛsledku kostní zmûny cystického charakteru na distál-
ním ãlánku prstu). Na nehtech zastihujeme ztlu‰tûní neh-
tové ploténky, podélné r˘hování, dyskoloraci, tfiískovité
hemoragie, onychorexi, onychol˘zu, onychodystrofii.
PostiÏené nehty jsou kfiehké a lamelovitû se tfiepí. Mohou
b˘t pfiítomny i paliãkovité prsty a s rozvojem plicního one-
mocnûní i nehty tvaru hodinov˘ch sklíãek. Diferenciálnû
diagnosticky musíme vylouãit mykotické infekce, psoriá-
zu, lichen planus, trauma, virové akantomy a polékové
po‰kození.

Slizniãní postiÏení je v evropské populaci relativnû ãas-
tûj‰í neÏ u jin˘ch ras a manifestuje se pfieváÏnû v orální
lokalizaci papulami, noduly, nûkdy v˘raznûj‰ím otokem.
Vylouãeny nejsou ale ani léze na jin˘ch sliznicích. Dife-
renciálnû diagnosticky zvaÏujeme Crohnovu chorobu,
infekce nejrÛznûj‰ích etiologií vãetnû mykóz a myko-
bakterióz, granulomy z cizích tûles a syndrom Melkers-
sohnÛv-RosenthalÛv a Miescherovu cheilitidu.

V genitální oblasti u obou pohlaví mÛÏe b˘t sarkoidó-
za vzácnû pfiíãinou ulcerací, kromû obligátní lues zvaÏuje-
me i tuberkulózu, lymphogranuloma venereum, Crohno-
vu chorobu, ale i granulomy z cizích tûles a exulcerované
tumory.

JINÉ ORGÁNOVÉ MANIFESTACE
SARKOIDÓZY

Sarkoidóza mÛÏe postihnout prakticky kter˘koli orgán
v lidském tûle (tab.1). Klinické manifestace postiÏení tedy
mohou nab˘vat znaãnû variabilního charakteru a mohou
se li‰it jak rozsahem, tak závaÏností. Obecné symptomy
jsou neurãité, zahrnují zv˘‰enou únavu, ztrátu tûlesné
hmotnosti, letargii. Pacient i lékafi si ale tûchto pfiíznakÛ
nemusí prakticky vÛbec v nûkter˘ch pfiípadech pov‰im-
nout.

U zhruba poloviny pacientÛ se vyskytuje such˘ ka‰el,
du‰nost, obãasná bolest na hrudi. I tyto pfiíznaky b˘vají
pfiehlíÏeny a zanedbávány.
PostiÏení horních d˘chacích cest je relativnû ãasté,

zahrnuje nejrÛznûj‰í stavy od obstrukce paranazálních
sinÛ, destrukce chrupavek a kostí (vãetnû ãasto bolestivé-
ho postiÏení ossa nasalia), nûkdy mÛÏe napodobovat
i vleklou infekci.
PostiÏení dolních cest d˘chacích, aÈ jiÏ ve formû nitro-

hrudní lymfadenopatie (bilaterální hilové a mediastinální),
ãi postiÏení plic, nebo dokonce kombinace obého, je pfií-
tomno u více neÏ 90 % pacientÛ. Jedná se o nejãastûj‰í
orgánovou manifestaci vÛbec. PrÛbûh plicního onemocnû-
ní mÛÏe b˘t akutní, ãi chronick˘. I rozsáhlé postiÏení mÛÏe
b˘t zcela asymptomatické.

Obr. 12. Sarkoidóza v jizvû.

Obr. 13. Sarkoidóza – ulcerózní typ.

Vzácnû se sarkoidóza mÛÏe manifestovat i jako atrofic-
ká, ãi naopak verukózní léze s tendencí k ulceracím (obr.
13). Raritní jsou formy projevující se loÏiskovou hypopig-
mentací, ãastûji se vyskytují u jedincÛ tmavé pleti, ãi for-
my lichenoidní, ichtyoziformní, psoriaziformní, ãi erytro-
dermická (14).

Sarkoidóza se mÛÏe manifestovat i na koÏních adne-
xech a sliznicích. PostiÏení k‰tice mÛÏe b˘t diskrétní, pfied-
stavované mírn˘m erytémem a lehkou deskvamací, pak
zvaÏujeme diferenciálnû diagnosticky i dermatitis sebor-
rhoica, ãi psoriázu. Nûkdy mÛÏe vyústit i v loÏiskovou, ãi
difúzní ztrátu vlasÛ. Alopecie pfii sarkoidóze mÛÏe b˘t
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Akutní stav se vyznaãuje obrazem infekãního onemoc-
nûní s febriliemi, artralgiemi, faryngitidou. Pfii postiÏení
plicního intersticia se objevuje ka‰el, du‰nost a bolesti na
hrudi. Formu s bilaterální hilovou adenopatií (obr. 14)
kombinovanou s erythema nodosum eventuálnû s febrilií,
artralgií a negativní tuberkulinovou reakcí oznaãujeme
jako LöfgrenÛv syndrom.

Chronická forma nemoci je charakterizována pozvol-
n˘m nástupem. Dominuje zhor‰ující se intersticiální posti-
Ïení plic (aÏ plicní fibróza) s moÏn˘m rozvojem respiraã-
ní insuficience a cor pulmonale. Podle závaÏnosti nálezu
na pfiedozadním snímku je moÏno urãit stagingová stadia
0 - IV.

spí‰e neobvyklá. Náhlé zv˘raznûní kloubních obtíÏí je
nûkdy prodromem zv˘‰ené aktivity onemocnûní i v os-
tatních systémech. PlíÏiv˘ nástup progresivních kloubních
zmûn jako u revmatoidní artritidy neb˘vá u sarkoidózy
typick˘. U dûtí mÛÏe b˘t sarkoidóza velmi vzácnû rovnûÏ
pfiíãinou revmatologick˘ch obtíÏí, zejména pfii velmi ãas-
ném nástupu zvaÏujeme hereditární autosomálnû domi-
nantní tzv. syndrom Blau (granulomatózní polyartritida
s tendosynovitidou, uveitida, koÏní projevy) a pátráme po
eventuálních dal‰ích postiÏen˘ch pfiíbuzn˘ch (46).

PostiÏení kostí je podle nûkter˘ch studií pfiítomno
v 1–13 % pfiípadÛ (29). Klasicky b˘vají postiÏeny krátké
kosti zejména rukou a nohou tvorbou kostních cyst patr-
n˘ch pfii rentgenovém vy‰etfiení, postiÏení axiálního skele-
tu a velk˘ch kostí je vzácné. Tento obraz byl popsán nej-
prve jako osteitis tuberculosa multiplex cystica v roce 1920
Junglingem (20). Klasická je asociace tûchto kostních
zmûn ve stfiedních a distálních ãláncích prstÛ s obrazem
lupus pernio, ale i jin˘ch koÏních zmûn. Obecnû dominu-
jí pfii sarkoidních kostních lézích zmûny osteolytické,
osteosklerotické zmûny jsou v˘raznû vzácnûj‰í. Tak vzni-
kají klinicky patrné deformity a nûkdy i patologické frak-
tury. Tyto zmûny b˘vají nûkdy patrné i na konvenãním
rentgenovém snímku, magnetická rezonance ale dokáÏe
detekovat i subtilnûj‰í zmûny. UÏiteãná je tato zobrazova-
cí metoda i pfii diferenciální diagnostice daktylitid. Léze
dlouh˘ch kostí b˘vají ãasto asymptomatické, nicménû
bolestivost není vylouãena. PostiÏení kostí axiálního ske-
letu vãetnû kalvy mÛÏe b˘t ãasto zdrojem diagnostick˘ch
rozpakÛ, zvaÏovat je tfieba eozinofilní kostní granulom,
vaskulární léze, ale i metastatické postiÏení (49, 4).

Klinicky manifestní postiÏení svalÛ je relativnû málo
ãasté (asi 1,5 %), i kdyÏ sarkoidní granulomy byly ve sva-
lech post mortem zastiÏeny u mnohem vût‰ího poãtu paci-
entÛ (33). Nodulární sarkoidóza svalÛ mÛÏe b˘t nûkdy kli-
nicky patrná pfii palpaci, jednoznaãnû vhodn˘m
vy‰etfiením je ov‰em magnetická rezonance. Laboratornû
mÛÏe b˘t pfiítomno v séru zv˘‰ení kreatinkinázy
a ostatních svalov˘ch enzymÛ, patologické zmûny mÛÏe
detekovat elektromyografie, klinicky v nûkter˘ch pfiípa-
dech mÛÏe b˘t pfiítomna proximální svalová slabost, ãas-

Obr. 14. Bilaterální hilová lymfadenopatie – stadium I.

Tab.1. Orgánové manifestace sarkoidózy (podle 14, 36, 40)

Orgány (v˘skyt postiÏení v %) Projevy orgánového postiÏení
Plíce (90 %) hilová lymfadenopatie, parenchymové infiltráty
GIT (80 %) granulomy v játrech a panktreatu, elevace jaterních enzymÛ, hepatomegalie (20%) se sple-

nomegalií, zvût‰ení slinn˘ch Ïláz, duté orgány postiÏeny vzácnû
KÛÏe (25–50 %) angiolupoid, infiltrovaná loÏiska papuly a noduly, lupus pernio, podkoÏní noduly, postiÏe-

ní jizev a ústní sliznice
Oãi (25 %) pfiední uveitida, glaukom, exoftalmus, conjuctivitis sicca, duhovkové uzlíky
Ledviny (10–20 %) granulomatózní nefritida (vzácnû), hyperkalciurie a hyperkalcémie, nefrolitiáza, nefrokalci-

nóza, selhání ledvin
CNS (10 %) epileptické paroxyzmy, poruchy hybnosti a chování, endokrinopatie, meningitida a postiÏení

nervÛ, zejména hlavov˘ch
Srdce (5–25 %) infiltrace pfievodního systému, dysrytmie, akutní koronární syndrom
Pohybov˘ aparát (1–13 %) kostní osteolytické cysty, asymptomatické svalové sarkoidní granulomy, myozitída s myalgií

(vzácnû), artritida

V̆ razné obtíÏe mÛÏe pacientÛm pfiiná‰et artritida. Kli-
nicky je nûkdy velmi obtíÏné pfii erythema nodosum bolest
vycházející z postiÏen˘ch kloubÛ odli‰it od bolesti vychá-
zející z ãasto pfiilehl˘ch zánûtliv˘ch nodulÛ. Nûkdy, zejmé-
na v poãátcích, kloubní postiÏení nab˘vá charakteru oli-
goartritidy a zejména pfii del‰ím prÛbûhu mÛÏe nab˘vat aÏ
charakteru polyartritidy. Monoartritida je pfii sarkoidóze
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to chronicky pozvolna progredující. Akutní sarkoidní myo-
zitida s myalgiemi je vzácná (25).
PostiÏení kardiovaskulárního aparátu je nyní povaÏo-

váno za mnohem roz‰ífienûj‰í, neÏ jak se zdálo dfiíve (21).
âasto jsou pfiítomny zmûny i u mlad˘ch jedincÛ, nûkdy
byly zji‰tûny i post mortem jako pfiíãina neoãekávaného
úmrtí (36). Sarkoidní granulomy mohou infiltrovat pfie-
vodní systém srdeãní a zpÛsobovat tak dysrytmii, abnor-
mální EKG bylo popsáno aÏ u 14 % pacientÛ se sarkoidó-
zou. Mezi dal‰í komplikace mÛÏe patfiit dysfunkce
papilárních svalÛ, srdeãní selhání, perikarditida, ale
i akutní koronární syndrom (24). Tyto projevy mohou b˘t
ãasto asymptomatické, jen nûkdy jsou doprovázeny napfi.
bolestí na hrudi, ãi jin˘m varovn˘m pfiíznakem. Neshoda
mezi patologickoanatomick˘m nálezem pfii pitvû a kli-
nicky dokladovanou sarkoidózou kardiovaskulárního apa-
rátu je znaãná (36). U v‰ech pacientÛ s jakoukoli manifes-
tací sarkoidózy by tedy mûlo b˘t vzhledem k potenciálnû
fatálním následkÛm standardnû provádûno podrobné
vy‰etfiení kardiologem.
PostiÏení trávícího ústrojí pfii sarkoidóze je rovnûÏ dob-

fie známo, i kdyÏ nepatfií mezi nejãastûj‰í (44). Dlouho zná-
mou formu pfiedstavuje postiÏení slinn˘ch Ïláz, ãasto
doprovázené xerostomií (nûkdy vãetnû postiÏení slzn˘ch
Ïláz tvofií aÏ obraz sicca syndromu). Sarkoidóza mÛÏe b˘t
dokonce i jednou z pfiíãin tzv. Mikuliczova syndromu, tj.
zvût‰ení slinn˘ch a slzn˘ch Ïláz a nûkdy i uzlin v oblasti
hlavy a krku. PostiÏení dut˘ch orgánÛ je vzácné a neb˘vá
symptomatické. Ve stûnû tûchto orgánÛ b˘vají obãas zasti-
Ïeny typické granulomy, nejãastûji v antrum pylori, ale
nezpÛsobují funkãní poruchy. Porucha pasáÏe ale mÛÏe b˘t
vyvolána útlakem zvût‰en˘ch lymfatick˘ch uzlin
v blízkém okolí, podobnû mohou b˘t utlaãeny venae hepa-
ticae pfii Buddovû-Chiariho syndromu. PostiÏení paren-
chymov˘ch orgánÛ b˘vá ãastûj‰í a v˘znamnûj‰í. âasté
a primárnû zcela asymptomatické granulomy b˘vají zasti-
Ïeny v játrech, ve vût‰ím mnoÏství mohou vést k portální
hypertenzi, i kdyÏ vzhledem k obrovské rezervû jaterního
parenchymu nejsou zpravidla dlouho patrny poruchy jater-
ních funkcí, laboratornû mÛÏe b˘t ale zv˘‰ení jaterních tes-
tÛ patrné. V koneãném dÛsledku mÛÏe raritnû granuloma-
tózní proces nahradit aÏ 90 % funkãního parenchymu (10).
Ménû ãasto jiÏ pfii fyzikálním vy‰etfiení, ale zejména na
CT je moÏno zjistit hepatomegalii, ãi následnû hepatosple-
nomegalii. Splenomegalie vyvolává sekvestraci nûkter˘ch
krevních elementÛ s následn˘mi zmûnami v krevním obra-
ze (ãásteãnû lze ale pfiipustit normochromní anémii
a trombocytopenii i sníÏenou tvorbou pfii postiÏení kostní
dfienû). Ascites b˘vá pfiítomen zejména v kombinaci
s mûstnav˘m srdeãním selháním, ale mÛÏe doprovázet
i vznikající jaterní cirhózu. Jen vzácnû doprovází ascites
granulomatózní postiÏení peritonea. Granulomy mohou
b˘t pfiítomny vzácnû i v pankreatu, dále pak s jejich rÛstem
mÛÏe docházet k obstrukci pankreatického v˘vodu, ãi
k obstrukci Ïluãov˘ch cest (17). PostiÏen˘ pankreas nab˘-
vá nodulárního charakteru a b˘vá indurován, coÏ mÛÏe
vést k mylné diagnóze neoplázie (5).

Renální postiÏení u sarkoidózy per se neb˘vá povaÏo-
váno za ãasté, i zde, stejnû jako napfi. u jater, jsou patolo-
gickoanatomické nálezy mnohem ãastûj‰í neÏ klinické
podezfiení (36). Jsou známy i pfiípady renálního selhání
u jedincÛ mlad‰ího vûku (1). Kromû vlastního granuloma-
tózního procesu (tubulointersticiální nefritis) jsou ledviny
po‰kozovány pomûrnû ãasto i hyperkalcémií a ãasto
i následnou nefrolitiázou.
Neurosarkoidóza patfií mezi dal‰í ménû ãasté, ale závaÏ-

né, formy postiÏení. Jeho nejbûÏnûj‰í variantou (tj.
50–70%) jsou poruchy hlavov˘ch nervÛ, zejména nervus
facialis (26). Útlak tûchto nervÛ mÛÏe b˘t nejrÛznûj‰ího
pÛvodu, mÛÏe b˘t v˘sledkem vzrÛstajícího intrakraniální-
ho tlaku, pfiímé intraneurální ãi perineurální tvorby sarko-
idních granulomÛ, bûÏnû i granulomatózní meningitidou
pfii bázi lební. Po‰kození b˘vá unilaterální, ale mÛÏe b˘t
i dokonale symetrické. V pfiípadû v‰ech hlavov˘ch nervÛ
je nutno odli‰it lézi centrální od léze periferní (napfi. léze
n.facialis pfii sarkoidóze glandula parotis). Mononeuritida
b˘vá spojena s lep‰í prognózou neÏ mnohoãetné postiÏe-
ní. Nûkdy b˘vá paréza lícního nervu spojena s uveitidou,
horeãkou a zvût‰ením pfiíu‰ních Ïláz (febris uveoparotica),
hovofiíme pak o Heerfordtovû syndromu. U pacientÛ
s neurosarkoidózou b˘vá ãastûj‰í i závaÏná kardiovasku-
lární forma sarkoidózy. Mezi dal‰í v˘znamné projevy
mohou patfiit i epileptické záchvaty, které mohou poukazo-
vat na morfologicky pokroãilej‰í zmûny CNS. Rozsáhlé
granulomy mohou b˘t pfiíãinou i obstrukce likvorov˘ch
cest s rozvojem intrakraniální hypertenze a hydrocefalu.
Samotná expanze nenádorové hmoty v intrakraniálním
prostoru mÛÏe mít fatální následky. Velmi komplikované
mohou b˘t následky po‰kození hypothalamu a hypof˘zy.
V̆ sledkem b˘vá hyperprolaktinémie, galaktorea, ameno-
rea, hypothalamick˘ hyperthyroidismus nebo diabetes
insipidus. Diagnosticky cenná je v tûchto pfiípadech mag-
netická rezonance, i kdyÏ odli‰ení periventrikulární gra-
nulomatózní zánûtlivé reakce od postiÏení pfii sclerosis
cerebrospinalis disseminata neb˘vá jednoduché. Labora-
torní endokrinologické testy mohou b˘t i pfii morfologic-
ky v˘razném po‰kození normální a nemohou tedy diagnó-
zu sarkoidního postiÏení vyvrátit.

PostiÏení míchy b˘vá rÛzného charakteru, b˘vá pfiítom-
no postiÏení intramedulární, intradurální, ãi extradurální.
Ani na nejlep‰ích zobrazovacích metodách (CT, NMR,
PET) není vÏdy moÏno sarkoidózu spolehlivû odli‰it od
neoplastick˘ch zmûn, situaci mÛÏe komplikovat i terén
kostních zmûn popsan˘ch v˘‰e. PostiÏení periferního nerv-
stva pfiedstavuje jen men‰inu pfiípadÛ. MÛÏe b˘t pfiítomno
po‰kození jednoho nervu, ãi naopak polyneuritida, vzácnû
aÏ nab˘vající charakteru syndromu Guillain-Barré.

S postiÏením struktur CNS úzce souvisí i postiÏení zra-
kového ústrojí vãetnû tractus opticus a vizuální kÛry moz-
kové. MÛÏe b˘t pfiítomna diplopie nejãastûji plynoucí
z parézy nervus oculomotorius (26). Po‰kozen mÛÏe b˘t
ale samotn˘ nervus opticus, v souvislosti se vzrÛstajícím
intrakraniálním tlakem b˘vá i edém papily optického ner-
vu (23). Granulomatózní proces v orbitû mÛÏe vést
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k exoftalmu, ãi obliteraci iridokorneálního úhlu s rozvojem
glaukomu.

PostiÏena mohou b˘t i víãka, spojivky a slzné ústrojí,
coÏ vede k rozvoji xeroftalmie. ZávaÏné je zejména posti-
Ïení Ïivnatky – uveitida, která pfiedstavuje jednu z velmi
ãast˘ch forem. AÈ se jedná o pfiední, ãi zadní formu uvei-
dity, nûkdy dokonce pfiedchází ostatním pfiíznakÛm systé-
mového postiÏení (42).

PROTOKOLVY·ET¤OVACÍHO
POSTUPU

K naplnûní podmínek definice onemocnûní je tfieba
kombinace nûkolika vy‰etfiovacích postupÛ. Pro dermato-
loga je v mnoha pfiípadech základem histologické vy‰et-
fiení, které je dále spojeno s pátráním po dal‰ím prokaza-
telném postiÏení jin˘ch systémÛ. Správné provedení
biopsie (zejména vhodn˘ typ projevu, velikost odebrané
ãástky a hloubka, do které zasahuje) je klíãov˘m faktorem.
I pfii technicky optimálním odbûru je nûkdy nezbytné bio-
psii opakovat. V dal‰ích krocích je vhodné vÏdy zaãínat
od prostého pfiedozadního rentgenového snímku hrudní-
ku, kter˘ nepfiedstavuje pro pacienta velkou zátûÏ. Jedná se
o velmi diagnosticky cenné vy‰etfiení, které mÛÏe odhalit
zmûny i u jinak asymptomatick˘ch pacientÛ, nicménû
vzácnû je nutno pfiipustit, Ïe u nûkter˘ch pacientÛ
s v˘raznou symptomatologií mÛÏe b˘t nález normální.
Dermatolog by na nûj mûl pamatovat zejména v pfiípadech,
u kter˘ch by byla provedená histologie nespecifická (viz
erythema nodosum). V nûkter˘ch pfiípadech je rentgenov˘
obraz natolik typick˘, Ïe je povaÏován za diagnostick˘,
snímek by mûl vÏdy hodnotit rentgenolog ve spolupráci
s pneumologem. Pfii pochybnostech je tfieba provádût dal-
‰í zobrazovací metody (CT respektive HRCT, nebo mag-
netickou rezonanci, sonografii). Pneumolog provádí
funkãní vy‰etfiení plic. Pfii nitrohrudní sarkoidóze b˘vá
zji‰Èována pfiedev‰ím restrikãní ventilaãní porucha (sníÏe-
ní hodnot statick˘ch plicních objemÛ – vitální kapacity
a celkové plicní kapacity). AÏ u 60 % nemocn˘ch
s plicním postiÏením b˘vá sníÏena difúzní plicní kapacita
pro oxid uhelnat˘ (DLCO). B˘vá sníÏena plicní poddajnost
a u pokroãil˘ch forem nacházíme alveolokapilární blok.
MÛÏeme prokázat i obstrukãní ventilaãní poruchu a to nej-
ãastûji jako projev postiÏení v periferních d˘chacích
cestách (granulomy, zmûny v peribronchiu). StupeÀ funkã-
ní plicní poruchy ale nemusí korelovat se stadiem dle radi-
ologického nálezu, i u stadií II a III mohou b˘t ventilaãní
parametry normální, s hypoxémií zhor‰ující se po zátûÏi.

Pro velmi typick˘ obraz b˘vá literárnû oceÀována
i galiová scintigrafie (znamení lambda a panda, tj. vychy-
távání radioizotopu v plicních hilech nebo slzn˘ch Ïlá-
zách), i kdyÏ v na‰ich podmínkách neb˘vá vy‰etfiení na
nûkter˘ch pracovi‰tích snadno dostupné.

S první pfiedstavou o zji‰tûn˘ch zmûnách je moÏné
v pfiípadû nutnosti dále vytipovat vhodnou tkáÀ pro histo-

logickou verifikaci procesu, v pfiípadû koÏního nálezu nej-
lépe lymfatickou uzlinu. V dal‰í etapû je moÏné uvaÏovat
i o biopsii z dal‰ích orgánÛ (napfi. játra), eventuálnû
v jin˘ch pfiípadech je velmi cenná bronchoskopie
s bioptick˘m vy‰etfiením sliznice a transbronchiální bio-
psií, bronchoalveolární laváÏ s urãením pomûru CD4/CD8.
Cytolog posuzuje mnoÏství lymfocytÛ (aÏ u 90 % pacien-
tÛ se sarkoidózou zv˘‰ené), eozinofilÛ a neutrofilÛ, cha-
rakteristick˘ je pomûr CD4+/CD8+. Pomûr vy‰‰í neÏ 3,5
je specifick˘ v 94–96 %, jeho senzitivita je v‰ak nízká
a pohybuje se v rozmezí 52–59 %. Z dal‰ích invazivních
metod pfiichází v úvahu transbronchiální aspirace jehlou
pod endobronchiální kontrolou ultrazvukem
(EBUS TBNA) a mediastinoskopie, ãi videotorakoskopie.

Souãástí vy‰etfiovacího protokolu by mûlo b˘t klinické
vy‰etfiení na oftalmologii a ‰tûrbinovou lampou, dále i na
kardiologii (vhodnû roz‰ífiené o holterovské monitorování
a echokardiografii), na neurologii a u dal‰ích specialistÛ
podle stavu jednotliv˘ch pacientÛ.

V laboratorním sledování se nelze spolehnout na urãi-
t˘ marker. âasto uvádûna byla hladina angiotenzin kon-
vertujícího enzymu v séru (s-ACE), kter˘ b˘vá zv˘‰en.
Nález ale není specifick˘ pro sarkoidózu, objevuje se
i u ostatních granulomatózních chorob (enzym je tvofien
v makrofázích, které formují granulomy), nejde tedy
o vy‰etfiení diagnostické. Tento nástroj ale mÛÏe do jisté
míry slouÏit k monitorování prÛbûhu onemocnûní.
Z ostatních parametrÛ je vhodné sledovat renální funkce
(urea a kreatinin) spoleãnû s kalcémií (ãastá je hyperkalcé-
mie, tj. nad 2,6 mmol/l), která b˘vá zv˘‰ena a mÛÏe tak
vést k závaÏn˘m orgánov˘m zmûnám, zejména pfii hyper-
kalciurii (tj. odpad v moãi nad 7,5 mmol/den). Dále vy‰et-
fiujeme moã chemicky a moãov˘ sediment, monitorujeme
jaterní enzymy (alaninaminotrasferázu, aspartátamino-
transferázu, alkalickou jaterní fosfatázu). V krevním obra-
ze nalézáme nejrÛznûj‰í zmûny, jak˘mi jsou normocytár-
ní normochromní anémie, trombopenie, eozinofilie,
leukopenie, lymfopenie, monocytóza.

PacientÛm by mûl b˘t proveden tuberkulinov˘ test
(Mantoux II), u pacientÛ se sarkoidózou je patrná jen malá
reaktivita aÏ anergie. Obecnû je tento fenomén platn˘ i pro
ostatní intradermálnû aplikované antigeny (napfi. kandidin,
trychophytin aj.)

KveimÛv test b˘vá v souvislosti se sarkoidózou ãasto
do souãasnosti uvádûn a dfiíve patfiil mezi cenné diagnos-
tické nástroje, fale‰ná pozitivita byla udávána jen 1–3%
(47). Podstatou testu byla iatrogenní iniciace imunologic-
ké reakce pacienta na intradermálnû podávan˘ „KveimÛv“
antigen. Touto substancí byla suspenze pfiipravená z lidské
sarkoidní tkánû (granulom z kÛÏe, uzliny, ale pfieváÏnû
pouÏíván byl materiál ze sleziny). Po laboratorní úpravû
(homogenizace, zahfiátí, sonikace) následovalo podání
intradermálnû do kÛÏe pfiedloktí. V̆ sledek testu se odeãí-
tal za 4–6 t˘dnÛ, pfiípadnû vznikl˘ uzlík v místû aplikace
byl excidován a histologicky vy‰etfien. Za pozitivní v˘sle-
dek byl povaÏován prÛkaz nekaseifikujících granulomÛ
identické struktury jako u sarkoidózy. Vzhledem k riziku
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interhumánního pfienosu infekãních agens (zejména viry,
napfi. HIV, HCV aj., ãi priony, bakterie) pfii pouÏití klasic-
kého antigenu je KveimÛv test v Evropské unii jiÏ zcela
opu‰tûn a neprovádí se. Pokusy o standardizaci a in vitro
pfiípravu ménû rizikov˘ch preparátÛ se nikdy úplnû nezda-
fiily (28).

Jako shrnutí v˘‰e uveden˘ch diagnostick˘ch postupÛ je
ale nutné pfiipomenout, Ïe sarkoidóza zÛstává vÏdy dia-
gnózou stanovenou „per exclusionem“ po vylouãení dia-
gnóz ostatních.

TERAPIE

BohuÏel, literárnû uvádûná léãebná doporuãení jsou
v pfiípadû sarkoidózy pouze empirická a velké klinické stu-
die nebyly provedeny a nejde tedy zpravidla o medicínu
zaloÏenou na dÛkazech (2). Volba terapie a její naãasová-
ní je témûfi stejnû nároãné jako stanovení správné diagnó-
zy. Je tfieba pamatovat na nutnost pomûfiování rizika
a prospûchu plynoucích z eventuální léãby pro pacienta.
Mnoho pacientÛ mÛÏe i po stanovení diagnózy zÛstat zce-
la bez rizika i bez systémové léãby.

Lokální kortikosteroidy
Lokální aplikace kortikosteroidÛ patfií celosvûtovû mezi

metody první volby pfii léãbû koÏní manifestace sarkoidó-
zy. Aãkoli je tento postup povaÏován za základní, dodnes
chybí velké kontrolované klinické studie hodnotící úãin-
nost kortikoidÛ v této indikaci. Jasn˘ není ani mechanis-
mus jejich pÛsobení. Obecnû lze pfiedpokládat jejich vliv
na bunûãné populace úãastnící se formování sarkoidního
granulomu, následnû pak i jejich vliv na zmûny cytokinÛ
a chemokinÛ jako mediátorÛ zánûtu.

Doporuãována je zejména aplikace siln˘ch lokálních
kortikoidÛ (napfi. Clobetasol propionát, Bethametason
dipropionát, Prednikarbát, dvakrát dennû v tenké vrstvû),
pfiípadnû v kombinaci s okluzívním krytím (napfi. potravi-
nová fólie, 52). Byly publikovány i uspokojivé v˘sledky
okluze provedené hydrokoloidním krytem (53). V̆ hodou
tohoto postupu byla v˘mûna po nûkolika dnech, byla tedy
sníÏena dávka kortikoidÛ a zároveÀ i jejich potenciální
neÏádoucí úãinky, které ale obecnû pfii léãbû sarkoidózy
neb˘vají ãasté. U pacientÛ s pfievahou koÏního postiÏení
mÛÏe b˘t tato léãba zcela dostaãující. V̆ hodná je zejmé-
na malá systémová absorpce úãinné látky, i kdyÏ riziko
po‰kození regulace hypothalamo-hypofyzární osy se
s dobou pouÏívání a velikostí postiÏené plochy teoreticky
zvût‰uje.

Za úãinnou, i kdyÏ ponûkud nároãnûj‰í, je povaÏována
u rekalcitrantních projevÛ intralezionální aplikace korti-
koidÛ. Ve svûtû doporuãovan˘ triamcinolon acetonid je
ve vhodné formû registrován v âR jen jako veterinární
farmakum, podle na‰ich zku‰eností lze velmi dobrého
efektu dosáhnout i aplikací bethamethasonu ãi methyl-

prednisolonu. Pfii aplikaci do kÛÏe je tfieba poãítat
s urãitou bolestivostí, tu lze podle na‰ich zku‰eností sní-
Ïit buì pfiedchozím opichem lokálním anestetikem, ãi
podáním smûsi s anestetikem v pomûru 1:1. Doporuãová-
no je podání nejv˘‰e 0,2 ml kortikoidní suspenze na cm2

plochy loÏiska. Intralezionální podání neb˘vá zatíÏeno
rizikem útlumu hypothalamo-hypofyzární osy. Pacienta
je v‰ak tfieba pfiedem v informovaném souhlasu s aplikací
upozornit, Ïe k dosaÏení efektu mÛÏe b˘t nutná opakova-
ná aplikace v odstupu nûkolika t˘dnÛ. Pro léãbu koÏní sar-
koidózy jsou uvedené lokální aplikace bezpeãné
a vût‰inou dostateãnû efektivní, i kdyÏ musíme poãítat
s del‰í dobou léãby. Z jin˘ch lokálních prostfiedkÛ jsou
známa i ojedinûlá úspû‰ná uÏití kalcineurinov˘ch inhibi-
torÛ.

Systémové kortikosteroidy
V nûkter˘ch pfiípadech je indikováno podání kortikoidÛ

celkovû. MoÏno je podávat perorální, ãi depotní prepará-
ty. Perorální podání mÛÏe lépe simulovat diurnální rytmus
endogenní produkce kortikoidÛ, coÏ je povaÏováno za
fyziologiãtûj‰í. Depotní preparát naopak zaji‰Èuje trvalou
kontrolu bez ohledu na compliance pacienta. Indikace tedy
musí b˘t provedena po zralé úvaze a s ohledem na osob-
nost pacienta a pfiidruÏené choroby. Vût‰inou se doporu-
ãuje její pouÏití pfii závaÏném plicním nálezu (zejména pfii
rentgenovém nálezu spadajícím do III. nebo IV. stadia, ale
i ve stadiu II, je-li pfiítomna porucha ventilace, ãi perfúze).
Stejnû tak si terapii vyÏadují závaÏné formy postiÏení CNS
a srdce, postiÏení oka nereagující na lokálnû aplikované
kortikoidy a stavy spojené s hyperkalcemick˘mi kompli-
kacemi. KoÏní postiÏení zpravidla samo o sobû není indi-
kací k systémové léãbû, pokud není mutilující, ãi pokud
nezpÛsobuje pacientovi jiné v˘razné obtíÏe. Za standard-
ní metodu první volby je povaÏováno podávání predniso-
nu v dávce 0,5 – 1,0 mg/kg, tato dávka je krokovû sniÏo-
vána o cca 5 mg/t˘den. Odpovûì koÏních lézí mÛÏe
poskytovat pfiibliÏnou pfiedstavu o reakci i ve vnitfiních
orgánech a jejich sledování mÛÏe b˘t urãit˘m návodem
k vedení terapie. Celková léãba je dlouhodobá, pfii úvaze
o úplném vynechání je tfieba mít jistotu zaloÏenou na dlou-
hodobé stabilitû pacienta pfii nízk˘ch dávkách, napfi.
10–15 mg ob den. V prvním pÛlroce sledování se doporu-
ãuje vy‰‰í frekvence kontrol, tj. 1x za cca 4 t˘dny, pozdû-
ji 1x za 3–6 mûsícÛ. První celkové pfie‰etfiení doporuãuje-
me po 3 mûsících léãby, celkovû se vût‰inou doporuãuje
léãbu neukonãovat dfiíve neÏ za 12 mûsícÛ. Pokud není
dosaÏeno pfii prvním pfie‰etfiení alespoÀ ãásteãného tera-
peutického úspûchu, je vhodné pom˘‰let na terapii druhé
volby (viz dále). Pfii terapii je tfieba pamatovat na bûÏné
neÏádoucí úãinky kortikosteroidÛ (napfi. osteoporóza, Ïalu-
deãní vfied, hypertenze, hyperglykémie, steroidní akné,
protrahované hojení ran, psychóza, cushingoidní habitus)
a profylakticky jim bránit. Závûrem zb˘vá podotknout, Ïe
podle zásad hodnocení „evidence based medicine“ spada-
jí systémové kortikoidy v indikaci sarkoidózy pouze
do kategorie C – tedy je ovûfiena úãinnost jen na jednotli-
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v˘ch pfiípadech, ãi sériích pfiípadÛ a chybí doposud kvalit-
ní klinické studie (2).

Antimalarika
Dal‰í bûÏnû podávanou skupinou lékÛ jsou antimalarika,

vût‰inou poãítaná mezi systémové léky druhé volby. Ani
v pfiípadû sarkoidózy není mechanismus jejich úãinku plnû
objasnûn, pfiedpokládá se zásah do mechanismu prezentace
antigenÛ (13). Tímto zpÛsobem lze vysvûtlit znám˘ fakt, Ïe
jejich podávání spí‰e omezuje tvorbu nov˘ch granulomÛ, po
ukonãení medikace se tvofií granulomy nové. Nejde tedy
o kurativní postup, ale jejich efekt mÛÏe b˘t cenn˘
v managementu aktivního onemocnûní. BûÏnû dostupné léky
z této skupiny pfiedstavuje chlorochin a hydroxychlorochin.
Pro indikaci antimalarik u sarkoidózy neexistují velké rando-
mizované klinické studie, jejich efekt byl v‰ak kazuisticky
opakovanû publikován. Mohou b˘t podávány i v kombinaci,
v tomto pfiípadû lze u komplikovan˘ch pacientÛ sníÏit rych-
leji podávanou dávku kortikoidÛ. Maximální doporuãená
dávka chlorochinu je 3,5 mg/kg/den, obvykle postaãuje dáv-
kování 2 mg/kg/den (v âR je registrován pouze Delagil tbl,
tj. 1 tableta/den), u hydroxychlorochinu 6,5 mg/kg/den
(registrován pouze preparát Plaquenil, postaãí obvykle 2 aÏ
3 tablety/den). Lék je podáván spoleãnû s jídlem, coÏ sniÏu-
je riziko gastrointestinálních komplikací (nauzea apod.)
Nástup úãinku mÛÏe b˘t patrn˘ i za 4–6 t˘dnÛ, není proto
dobfie spûchat s hodnocením dosaÏeného efektu. Pfied podá-
váním antimalarik je vhodné provést základní laboratorní
monitoring jaterních a renálních funkcí, tyto testy je tfieba pfii
léãbû opakovat po 6–12 mûsících k vylouãení orgánové toxi-
city. MoÏné oftalmologické komplikace (korneální depozita,
retinopatie) vyÏadují pfied zaãátkem a pak 2–3krát roãnû kon-
trolu bez ohledu na podávanou látku, v˘skyt tûchto neÏádou-
cích reakcí u hydroxychlorochinu je ponûkud ménû ãast˘.
Oãní vy‰etfiení s niÏ‰í frekvencí má následovat i po ukonãe-
ní terapie.

Závûrem zb˘vá opût podotknout, Ïe podle zásad hod-
nocení „evidence based medicine“ spadají antimalarika
v indikaci sarkoidóza také pouze do kategorie C (2).

Metotrexát
Metotrexát je dal‰í systémovou moÏností v léãbû sar-

koidózy, spadá spí‰e mezi léky druhé volby u pacientÛ
neodpovídajících na systémové kortikoidy, ãi u pacientÛ,
kde je není moÏno podávat. VyuÏívány jsou nízce dávko-
vané reÏimy, u nichÏ se pfiedpokládá imunosupresivní
pÛsobení. Podobnû jako u antimalarik je znám vliv na
potlaãení tvorby granulomÛ, po vynechání v‰ak mÛÏe
následovat recidiva, opût tedy nejde o kurativní lék. Meto-
trexát je moÏno pouÏít i u komplikovan˘ch pacientÛ jako
kortikoidy ‰etfiící lék. Poãet pacientÛ léãen˘ch metotrexá-
tem je ale podle dostupné literatury zatím mal˘ a opût chy-
bûjí kontrolované klinické studie. Ve vût‰inû pfiípadÛ bylo
podáváno 10–30 mg/t˘den, nástup terapeutické odpovûdi
je pozvoln˘. I pro metotrexát platí, Ïe spadá do doporuãe-
ní kategorie C, navíc jde o znám˘ teratogen a je tedy nut-
ná opatrnost ve fertilním vûku (2).

NeÏádoucích úãinkÛ metotrexátu je mnoho, pro jejich
moÏnou závaÏnost je vhodné zahajovat terapii po podpisu
informovaného souhlasu. Souãástí léãby je vÏdy den po
podání substituce kyselinou listovou. Ze závaÏn˘ch neÏá-
doucích úãinkÛ je tfieba zmínit dfieÀov˘ útlum, proto je
vhodné alespoÀ kaÏd˘ch 8 t˘dnÛ kontrolovat krevní obraz.
Hypersenzitivní pneumonitida se mÛÏe rozvinout po mûsí-
cích i létech dfiíve jinak nekomplikované léãby. Hepatoto-
xicita by mûla b˘t paralelnû kontrolována laboratorními
testy, Ïádn˘ z bûÏnû provádûn˘ch testÛ (ALT, AST, ALP,
sérov˘ albumin) nemá prokázanou prediktivní schopnost
k urãení moÏného jaterního po‰kození. Pfii dosaÏení kumu-
lativní dávky 1,0–1,5 g (tj. pfiibliÏnû po 1–2 letech) je
vhodné zváÏit provedení jaterní biopsie (2). Metotrexát je
eliminován zejména ledvinami, proto doplÀujeme pravi-
delné sledování i o renální funkce.

Dal‰í metody léãby
Pentoxyfilin
Pentoxyfilin, methylxantinov˘ neselektivní inhibitor

fosfodiesterázy, je znám souãasnû jako inhibitor produkce
TNF-α po stimulaci lipopolysacharidem. ProtoÏe cytokin
TNF-α sehrává zásadní úlohu pfii formování sarkoidního
granulomu, pfiedpokládá se, Ïe jeho inhibice mÛÏe mít kli-
nick˘ v˘znam. Obdobnû pentoxyfilin ovlivÀuje i nûkteré
jiné cytokiny (napfi. interleukin 12), tento vliv je ale pro-
zkoumán ménû. Pentoxyfilin je podáván v dávkách
400 mg 3krát dennû, obvykle v kombianci s kortikoidy.
I zde je moÏno v kombinaci s kortikoidy sniÏovat rychle-
ji, dosaÏen˘ efekt b˘vá velmi uspokojiv˘, remise b˘vá
nûkdy i dlouhodobá. Z tûchto poznatkÛ se ale zdá, Ïe pen-
toxyfilin mÛÏe b˘t jedním z nejlep‰ích kortikoidy ‰etfiících
prostfiedkÛ, protoÏe sám o sobû b˘vá spojován jen
s minimálními neÏádoucími úãinky. BohuÏel stále není
podán dÛkaz úãinku podloÏen˘ velkou klinickou studií,
proto se prozatím dostupné znalosti opírají o jednotlivá
sdûlení, ãi pozorování na mal˘ch kohortách zejména
u plicní fibrózy, zku‰enost s léãbou koÏních projevÛ sarko-
idózy touto látkou ale chybí (59).

Inhibitory TNF-α (infliximab, adalimumab)
Tyto monoklonální protilátky byly opakovanû testová-

ny v posledních letech i u pacientÛ se sarkoidózou. Infli-
ximab byl úspû‰nû podáván v dávkách 3–10 mg/kg tûles-
né hmotnosti (35), podání bylo opakováno po 2 a 6
t˘dnech. Adalimumab byl zkou‰en v dávce 40 mg podáva-
né podkoÏnû (51). V âeské republice jsou tato biologika
registrována a uÏívána terapeuticky, ale jsou schválena pro
jiné indikace. PfiestoÏe ve svûtové literatufie existuje neza-
nedbateln˘ poãet úspû‰n˘ch aplikací i u sarkoidózy, je
namístû opatrnost. Jsou známy i pfiípady, kdy byla sarkoi-
dóza vyvolána právû podáním tûchto biologik z jiné indi-
kace (2).
Tetracyklinová antibiotika
Historicky byla u sarkoidózy vûnována pozornost

i etiologické úloze Propionibacter sp. a terapeutické poku-
sy s tetracyklinov˘mi antibiotiky vycházely z tohoto para-
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digmatu. Dlouhodobû se spekuluje o moÏnosti, Ïe tetra-
cyklinová antibiotika pÛsobí i imunomodulaãním mecha-
nismem (55), tedy zcela odli‰n˘m od klasicky udávané
interakce s bakteriálními ribosomy. V mal˘ch publikova-
n˘ch skupinách pacientÛ bylo dosaÏeno alespoÀ pfiechod-
nû remise pfii podávání 200 mg/den minocyklinu ãi doxy-
cyklinu. Otázkou zÛstává i úplnost a správnost diagnózy ve
sledovan˘ch pfiípadech, tetracyklinová antibiotika mohou
fungovat velmi uspokojivû u jin˘ch granulomatózních
chorob, jako jsou napfiíklad granulomatózní rozacea ãi
lupus miliaris disseminatus faciei. Léky z této skupiny jsou
pochopitelnû kontraindikovány u dûtí a tûhotn˘ch Ïen.

Leflunomid
Z novûj‰ích registrovan˘ch lékÛ patfií do terapeutické-

ho rejstfiíku je‰tû leflunomid. Jde o chorobu modifikující
antirevmatikum (DMARD - disease-modifying antirheu-
matic drug) s antiproliferativními vlastnostmi. Mechanis-
mus úãinku spoãívá v inhibici enzymu dihydroorotátde-
hydrogenázy vedoucí k redukci syntézy pyrimidinu. Jeho
velké mnoÏství potfiebují aktivované lymfocyty. Dochází
tedy ke sníÏení aktivace a proliferace T i B lymfocytÛ,
následkem je sníÏení produkce imunoglobulinÛ. Kromû
jiného interferuje leflunomid i s bunûãnou adhezí a pÛsobí
sníÏení aktivity enzymu tyrozinkinázy. Lék je primárnû
urãen k léãbû dospûl˘ch pacientÛ s aktivní revmatoidní art-
ritidou a s aktivní psoriatickou artritidou. Pfiedchozí nebo
souãasná léãba hepatotoxick˘mi nebo hematotoxick˘mi
látkami (napfi. metotrexátem) mÛÏe vést ke zv˘‰enému
riziku v˘skytu váÏn˘ch neÏádoucích úãinkÛ a je tfieba tyto
léky podávat v urãitém ãasovém odstupu – minimálnû 1–2
t˘dny (2).

Ostatní
Z ostatních lékÛ (12), které jiÏ nejsou v âR registrová-

ny, lze uvést thalidomid, podávan˘ v ‰irokém terapeutic-
kém rozmezí 50 aÏ 400 mg i více/den. Lék je ov‰em
v˘znamn˘m prokázan˘m teratogenem. Podobné nebezpe-
ãí je spojeno i s podáváním isotretinoinu v dávkách 0,5 aÏ
2 mg/kg/den, i zde je zku‰enost znaãnû limitovaná.

Melatonin (v dávce 20 mg/den), v nûkter˘ch zemích
dostupn˘ i bez lékafiského receptu, je znám jako úãinn˘
lék jen z ojedinûl˘ch kazuistick˘ch sdûlení, obdobnû je
znám i úãinek allopurinolu (100–300 mg/den), u obou
látek ale není lépe známa efektivita na koÏní projevy.
Z lékÛ s cytostatick˘m úãinkem byl uÏíván i cyklosporin
A a chlorambucil, jejich uÏití je vzhledem k neÏádoucím
úãinkÛm jiÏ znaãnû omezeno. Pouze u pfiípadÛ refrakter-
ních na standardní léãbu pfiichází v úvahu je‰tû azathiop-
rin (50–200 mg/den), cyklofosfamid (50–150 mg per
os/den, nebo 500–2000 mg jako i.v. bolus à 2 t˘dny),
mykofenolát mofetil (60). Kosmeticky ru‰ivé koÏní proje-
vy sarkoidózy je moÏno o‰etfiit s urãit˘m rizikem laserem
(38).

PROGNÓZA

Pfies v‰echny uvedené moÏné závaÏné komplikace vede
sarkoidóza pfiímo k úmrtí pouze v 1–5 % pfiípadÛ (36).
Obecnû b˘vá prÛbûh sarkoidózy, zejména plicní, pomûrnû
pfiízniv˘, a to mnohdy i bez léãby. Spontánní remise
u mnoha pacientÛ b˘vá dosaÏena bûhem 6 mûsícÛ od
vypuknutí choroby, i kdyÏ variabilita je velká. Zvlá‰tû
u pacientÛ s Löfgrenov˘m syndromem b˘vá v 80 % doba
do dosaÏení remise krátká, prÛmûrnû pouze 4–6 t˘dnÛ
a v˘hled b˘vá optimistick˘. Obdobnû dobrá je prognóza
pfii postiÏení jater a periferních uzlin. Papulózní
a makulopapulózní koÏní projevy sarkoidózy ãasto pfied-
cházejí systémové manifestaci a b˘vají spojeny
s mírnûj‰ím prÛbûhem, ze systémov˘ch manifestací je nej-
ãastûji doprovází hilová lymfadenopatie. KoÏní projevy
vykazují pomalou tendenci ke spontánní regresi a mohou
perzistovat i roky. Po odeznûní mohou nûkdy zÛstávat
trvale jako reziduum jizvy po odhojen˘ch projevech. Vel-
kouzlová a loÏisková sarkoidóza jsou spojeny
s dlouhodob˘m prÛbûhem, ãasto po zhojení zanechávají
jizvy a posuny pigmentace. Lupus pernio b˘vá pfiítomen
zejména pfii déle probíhajícím chronickém onemocnûní
a to hlavnû ve spojení s postiÏením horních d˘chacích cest,
a plicní fibrózou. PodkoÏní sarkoidóza b˘vá spojována jen
s mírn˘m systémov˘m postiÏením. Pfiíãinou smrti
u pacientÛ se sarkoidózou b˘vá ve 3/4 pfiípadÛ plicní kom-
plikace, zejména fibróza, o zbytek se dûlí kardiovaskulár-
ní a nervové postiÏení (36). Dlouhodobé sledování paci-
entÛ v prvních dvou letech od stanovení diagnózy je
nezbytné, stejnû jako jejich dispenzarizace alespoÀ 3 roky
po ukonãení léãby. Obezfietnosti je tfieba v pfiípadû rych-
l˘ch remisí navozen˘ch kortikoidy pro vysoké riziko reci-
divy ãi exacerbace onemocnûní (které byly pozorovány
i u biologik a dal‰ích lékÛ). Kromû vlastního sledování sar-
koidózy nadále provádíme i základní onkologick˘ scree-
ning. Podle nûkter˘ch údajÛ je u pacientÛ trpících sarkoi-
dózou zv˘‰en, ãasto v prvních dvou letech, v˘skyt
nûkter˘ch hematologick˘ch malignit (lymfomy), solidních
nádorÛ (melanomové i nemelanomové nádory kÛÏe, nádo-
ry dûloÏního ãípku, dûlohy, varlat). V nûkter˘ch pfiípadech
je otázkou, zda zastiÏená sarkoidní reakce nepfiedstavuje
paraneoplastick˘ syndrom (6).
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Deváté rozšířené vydání úspěšného lékařského výkladového slovníku pro
širokou veřejnost obsahuje více než 11.000 hesel a rozsáhlou přílohu nor-
málních laboratorních hodnot. Srozumitelný a přehledný výklad doplněný
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lékařským zprávám, nálezům apod. Čtenář také získá jistotu, jak odborné
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duševním chorobám (včetně různých závislostí) či poruchám v oblasti sexuality. Významnou oblastí je těho-
tenství a porod, velký počet hesel se týká vrozených nemocí a poruch. Poučné a zajímavé bývá také vysvět-
lení původu slov (etymologie), kterým jsou mnohá hesla doplněna.
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