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PATOGENEZA



 Indukcja odpowiedzi

* Tworzenie ziarniny I podtrzymywanie
zapalenia

o Widknienie



Zmodyfikowana
odpowiedz
iImmunologiczna

Czynniki Predyspozycja
srodowiskowy genetyczna




Biatko
Staba rozpuszczalnosc
Staba podatnosc¢ na degradacje

Immunogennosc



Ekspozycja na insektycydy, pestycydy,
rozpuszczalniki organiczne, pyty,

Produkcja samochodow
Narazenie na plesnie

Centralne systemy klimatyzacyjne
Praca w wilgotnym srodowisku
Zawod nauczyciela

Zawod lekarza



Infekcja, czynnik Srodowiskowy

damage-associated molecular patterns ' ' pathogen-associated molecular patterns

pattern recognition receptors




SezonowosC
Transmisja u biorcow narzgdow

Zachorowania w izolowanych
spotecznosciach

Sarkoidoza u pracownikow stuzby zdrowia

Mykobakterie
Propionibacterium sp.



» Wystepowanie sarkoidozy u ratownikow
katastrofy WTC

« Zwigzek z berylozag



Sarkoidoza rodzinna — ok. 5%

Sarkoidoza u rodzica lub rodzenstwa — x 5
U blizniat jednojajowych — x 80

U blizniat dwujajowych — x 7

Podatnosc i przebieg kliniczny inna w zaleznosci od
grupy etnicznej



HLA-B8 (postac ostra)

HLA-DRB1, DQB1

HLA-A1, -B8, -DR3 (korelacja pozytwna)

HLA-B12, -DR4 (korelacja negatywna)

HLA-B22 (postac rozsiana, pop. wtoska)

HLA-DR17 (pop. Skandynawska, dobre rokowanie)
HLA-DR15, -DR16 (pop. Skandynawska, przewlektosc)
HLA-DRw52 (choroba ograniczona, Japonia)

HLA-DR5] (przewlektosSc, Japonia)
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Rasa czarna

PleC zenska

Pozniejszy wiek zachorowania
Zaburzenia gospodarki wapniowe]
Sarkoidoza pozaptucna
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Przesuniecie rownowagi Th1/Th2 w kierunku Th2 zwigzane

jest z produkcjq cytokin o dziataniu profibrogennym.

fibroblasty
Makrofagi ‘
Komorki tuczne ‘ >
TGF-B
PDGF
IGF-1 IL-4,-5,-13,-21
GM-CSF
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EPIDEMIOLOGIA



@ EUROPEAN LUNG white book

Flanders Ita . i
(Belgium) Germany _ Spain/RENIA  Spain/SEPAR Greece

(1992-1996) (1995) (1998-2000)  (2000-2001) (2004)

Prevalent Incident Incident Prevalent Incident Incident
cases cases cases cases cases cases

Subjects n 362 264 234 1138 744 511

Prevalent Incident
cases cases

967 254
Unknown aetiology

Sarcoidosis 112 (31) 69(26)  83(35) 344 (30) 87 (12) 76 (15) 330 (34) 60 (23)

IPF/IP 62 (17) 50(19)  76(32) 417 (37) 287 (39) 215 (42) 234 (24) 66 (25)

COP/BOOP 10(2.3) 9(34) 16(6.8) 57 (5.0) 38 (5.1) 53 (10) 51(5.3) 18 (7.0)

9(22) 7(2.7) 27 (2.3) 21(22) 7(2.7)

27(75) 19(7.2)  5(2.1) 69 (9.3) 51 (19) 120 (12) 30 (12)

Vasculitis™ 2 (1.4) 4(1.5) 2(0.8) 25 (2.2) 14 (1.5) 6 (2.3)

EG/HX 13(3.6) 7(2.7) 73 (7.2) 6 (0.8) 15 (3) 37(3.8) 7(2.7)




@ EUROPEAN LUNG white book

Incidence per 100 000 people per year

1995-2000 2001-2005
Sarcoidosis 3.75 4.68
Nonspecific pulmonary fibrosis 7.49 9.76
IPF 7.27 5.28
Occupational 1.98 1.32
Environmental 0.80 0.78

CTD (and pulmonary haemorrhagic 4.46 12.32
syndrome)

Total 19-27 28-34

Table 3 — Incidence of interstitial lung diseases in a population-based registry in Denmark (total population: 5.4 million). IPF: idiopathic
pulmonary fibrosis; CTD: connective tissue disease.




Caty swiat (kobiety)

Caty swiat (mezczyzni)
Szwecja

USA (Afroamerykanie)
W. Brytania

USA (rasa kaukaska)
Polska

Francja

Niemcy

Wiochy

Hiszpania




Szczyt zachorowan 20-39 rok zycia

Drugi ,maty” szczyt zachorowan > 50 roku
zycia (z przewaga kobiet)
Ogolnie nieznaczna przewaga kobiet

Roznice w zaleznosci od grupy etnicznej |
rasy



DIAGNOSTYKA
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Obraz kliniczny |
radiologiczny

Obecnosc¢ ziarniniakow

Wykluczenie innych chorob
zlarniniakowych

Zmiany w co hajmniej
jednym dodatkowym
narzadzie (?)




Ptukanie oskrzelowo-pecherzykowe — BAL

Biopsja btony sluzowej oskrzeli - EBB

Biopsja przezoskrzelowa ptuca — TBLB

Biopsja przezoskrzelowa weztow pod kontrolg
USG — EBUS-TBNA
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Annema JT i wsp. Endoscopic ultrasound-guided fine-needle aspiration for the diagnosis of sarcoidosis. ERJ 2005
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I ORICINAL CONTRIBUTION

Endosonography vs Conventional Bronchoscopy

for the Diagnosis of Sarcoidosis
The GRANULOMA Randomized Clinical Trial
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Chory bez biopsjl

Trafnosc¢ rozpoznania na podstawie
objawow Kklinicznych i badania
radiologicznego:

» Stopien | — 98%
» Stopien || — 89%
» Stopien Il — 52%




Kiedy biopsja nie jest konieczna ?

Typowa obustronna | symetryczna
adenopatia wnekowa

Zespot Lofgrena
CD4/CD8>3.5

Zmiany radiologiczne obserwowane od
dawna i nie wykazujgce progresii



American Thoracic Society Documents

An Official American Thoracic Society Clinical Practice
Guideline: The Clinical Utility of Bronchoalveolar Lavage
Cellular Analysis in Interstitial Lung Disease

Keith C. Meyer, Ganesh Raghu, Robert P. Baughman, Kevin K. Brown, Ulrich Costabel, Roland M. du Bois,
Marjolein Drent, Patricia L. Haslam, Dong Soon Kim, Sonoko Nagai, Paola Rottoli, Cesare Saltini,

Moises Selman, Charlie Strange, and Brent Wood, on behalf of the American Thoracic Society

Committee on BAL in Interstitial Lung Disease

THis OFFiciaL CLNICAL PrACTICE GUIDELINE OF THE AMERICAN THoORACIC SoCIETY (ATS) was ArPROVED BY THE ATS BoARD oF
DirREcCTORS, January 2012

BAL CELLULAR AMNALYSIS IN THE DIAGNOSIS
OF SPECIFIC ILD

A variety of diagnostic studies may be performed on BAL fluid.
In patients with suspected ILD, typical diagnostic studies are
a differential cell count, microbiological studies (to screen for
mycobacterial and fungal disease), and cytopathology.

Recommendation 2. For patients with suspected ILD who un-
dergo BA L, we recommend that a differential cell count be per-
formed on the BAL fluid This includes lvmphocyte, neutrophil,
eosinophil, and mast cell counts. The remaining sample may be
used for microbiological, virological, and/or malignant cell cy-
tology laboratory testing, if clinically indicated.




SACE

e Czutosc 57%
e Swoistos¢ 90%

« Wady:
polimorfizm funkcjonalny genu ACE
nie ma znaczenia prognostycznego
czesto niskie wartosci w aktywnej sarkoidozie
mozliwe wysokie wartosci w innych chorobach ptuc
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Bronchoalveolar and serological parameters reflecting the severity
of sarcoidosis

M.W. Ziegenhagen*, M.E. Rothe”, M. Schlaak”, J. Miiller-Quernheim*
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Fig. 3.— Serum levels of the investigated serological markers of disease
activity in the sarcoid subgroups. a) Serum angiotensin-converting
enzyme (ACE), b) soluble interleukin-2 receptor (sIL-2R) and c)
neopterin (5: entire sarcoidosis cohort (n=74); L5: Lofgren’s syndrome;
SD: stable disease; PD: progressing disease). Vertical bars represent
sem. =: upper limit of normal range. *: p<0.05 versus stable disease
and progressing disease; = p=0.05 wversus Lofgren's syndrome and
stable disease.




Gab/ scan
lambda/panda

lambda

Normal nasopharyngeal parotid glandliptake
uptake .3"

Rodriguez T. Acta Reumatol Port 2014
Park HJ. Korean J Radiol 2008



BE-PET w sarkoidozie

« Ocena aktywnosci
« Monitorowanie

« Poszukiwanie ognisk
pozaptucnych

 Poszukiwanie ‘
\ i

optymalnego miejsca
do biopsji




AWETe

Badanie fizykalne
RTG

Spirometria DLCO
Morfologia

Badania biochemiczne (Ca2+, enzymy
watrobowe, mocznik, kreatynina)

Mocz b. ogodlne
EKG

Okulista

OoT

Statement of sarcoidosis, AJRCCM 1999



» Sarkoidoza pozostaje chorobg o nieznanej
etiologii

* Nalezy od najczestszych chorob
srodmigzszowych

* Podstawg diagnostyki sg techniki
bronchoskopowe a w szczegolnosci
EBUS-TBNA



