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Streszczenie

Sarkoidoza jest chorobg ziarniniakowa, objawiajaca sie najczesciej
powiekszeniem weztéw chtonnych wnek ptucnych i srédpiersia oraz
zmianami $rédmigzszowymi w ptucach. Rozpoznanie sarkoidozy opie-
ra sie na typowym obrazie kliniczno-radiologicznym, stwierdzeniu ziar-
niniakéw nieserowaciejacych i wykluczeniu choréb o podobnym obra-
zie klinicznym i histopatologicznym. Zmiany stawowe w ostrej
postaci moga przypominac reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS).
W przewlektej sarkoidozie zmiany stawowe obejmuja jeden lub kil-
ka stawow, przede wszystkim kolanowych i skokowych. Przedstawiono
przypadek wspétistnienia sarkoidozy z objawami ze strony uktadu
kostno-stawowego przypominajacymi RZS. W badaniu histopatolo-
gicznym weztéw stwierdzono ziarnine sarkoidalng. Rozpoczeto
leczenie glikokortykosteroidami. Dalsza obserwacja chorego spo-
wodowata rozpoznanie wspétistniejacego RZS i szybkie podanie lekdw
modyfikujacych przebieg choroby z korzystnym efektem klinicznym.

Wstep

Sarkoidoza jest uktadowa choroba ziarniniakowga
o0 nieznanej etiologii, wystepujaca przewaznie u mtodych
0s6b dorostych, najczesciej objawiajaca sie powiekszeniem
weztéw chtonnych wnek ptucnych i srédpiersia oraz
zmianami srédmigzszowymi w ptucach. Moze zajmowaé
rowniez wiele innych narzadéw: skoére, gatke oczna,
watrobe, $ledzione, serce, kosci, miesnie, obwodowe
wezty chtonne, linianki oraz uktad nerwowy [1]. Cecha cha-
rakterystyczna choroby jest gromadzenie sie w miejscach

Summary

Sarcoidosis is a systemic granulomatous disease, most commonly man-
ifested by pulmonary hilus and mediastinal lymph node enlargement,
and interstitial changes in the lungs. The diagnosis of sarcoidosis is based
on the typical clinical and radiological picture, finding non caseating
granulomas and exclusion of diseases with a similar clinical and patho-
logical picture. The basis for diagnosis is the histological picture of sar-
coid granulation tissue taken from the patient. Articular changes in acute
form may resemble rheumatoid arthritis (RA). In sarcoidosis, chronic
articular changes include one or more joints, particularly the knee and
ankle joints. A case of coexistence of sarcoidosis disease with symp-
toms of the osteoarticular system resembling RA is presented. In
histopathological examination of lymph nodes sarcoid granulation was
found. Glucocorticosteroid treatment was started. Further observation
of the patient led to the diagnosis of concomitant RA and to imple-
mentation of DMARD therapy with a favorable clinical result.

aktywnego procesu chorobowego pobudzonych limfocy-
téw Thl oraz makrofagéw, przeksztatcajacych sie w komor-
ki nabtonkowate z tworzeniem nieserowaciejacych ziar-
niniakow [2]. U wiekszosci chorych zapalenie i tworzenie
sie ziarniniakéw ulega samoograniczeniu, u pozostatych
moze dochodzi¢ do niekontrolowanego postepu zmianiich
wiéknienia.

Obraz kliniczny zalezy od zajetych narzaddw, moze by¢
ostry lub przewlekty, ale moze tez przebiega¢ bezobjawowo
(choroba jest wykrywana w takich przypadkach dzieki prze-
siewowym lub wykonywanym z innych r6znych powodéw
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badaniom radiologicznym. U ok. 1/3 chorych na sarkoido-
ze wystepuja objawy ogblnoustrojowe, takie jak: zmeczenie,
ostabienie, utrata taknienia, chudniecie i podwyzszona tem-
peratura ciata [3]. Ponad 90% chorych na sarkoidoze ma
zajete ptuca. Uczucie ucisku w klatce piersiowej, kaszel,
a nawet dusznos¢ wystepuja u 20-50% chorych [4, 5].

Jedna z postaci sarkoidozy ostrej jest zesp6t Lofgrena
z triadg objawoéw: powiekszenie weztéw chtonnych obu
wnek ptucnych, rumier guzowaty i zapalenie stawdw (naj-
czesciej skokowych) [6]. Na podstawie obrazu radiolo-
gicznego klatki piersiowe] wyrdznia sie 4 stadia choroby:
| — powiekszenie weztdw chtonnych wnek lub srédpiersia,
Il — powiekszenie weztéw chtonnych w klatce piersiowej
i zmiany w Srédmigzszu ptuc, Il —wytgcznie zmiany w §rod-
migzszu ptuc (w postaci drobnych lub wiekszych guzkdw,
zmian siateczkowo-guzkowych), IV —wtdknienie prowadzace
do nieodwracalnego zniszczenia ptuc [7]. Nacieki zapalne
z wytworzeniem ziarniny sa zlokalizowane przede wszyst-
kim w $rédmigzszu ptucnym, ale moga obejmowac réw-
niez pecherzyki ptucne, drobne oskrzeliki i naczynia krwio-
nosne. Wysiek w jamie optucnej zdarza sie rzadko.
Rozpoznanie sarkoidozy opiera sie na typowym obrazie
kliniczno-radiologicznym choroby, stwierdzeniu ziarninia-
kéw nieserowaciejacych w zmienionych chorobowo narza-
dach i wykluczeniu choréb o podobnym obrazie klinicznym
i histopatologicznym [1, 8].

U chorych na sarkoidoze obserwuje sie ostre lub
przewlekte objawy ze strony stawow. W ostrej postaci zmia-
ny stawowe moga przypominac reumatoidalne zapalenie
stawow (RZS), maja charakter symetryczny i obejmujg wie-
le stawow. Najczesciej zajete sg stawy skokowe, rzadziej
kolanowe, miedzypaliczkowe blizsze, nadgarstka lub tok-
ciowe. Objawy utrzymuja sie przez kilka tygodni do kilku
miesiecy [9]. Zwiekszone s3 parametry zapalenia [OB, ste-
Zzenie biatka C-reaktywnego (C-reactive protein — CRP)]. Czyn-
nik reumatoidalny (rheumatoid factor — RF) moze by¢ obec-
ny u 15-30% chorych [9]. Nie stwierdza sie zmian w badaniu
radiologicznym stawéw. W przewlektej sarkoidozie zmia-
ny stawowe obejmujg jeden lub kilka stawdw, przede
wszystkim kolanowych i skokowych. Do zniszczenia
stawu dochodzi rzadko. Zmiany w kosciach rak i stép naj-
czesciej obserwuje sie w postaci asymetrycznych torbieli
w obrebie kosci srodrecza, srodstopia oraz paliczkéw rak
i stop [10].

Opis przypadku

W czerwcu 2009 r. na Oddziat Choréb Wewnetrznych
Regionalnego Szpitala Specjalistycznego w Grudziagdzu przy-
jety zostat 48-letni pacjent w celu diagnostyki wystepujacych
od miesigca bolow stawdw barkowych, tokciowych,
nadgarstkowych, boléw i obrzekéw stawdw srédreczno-
-paliczkowych (MCP) i miedzypaliczkowych blizszych (PIP)
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rak, z towarzyszaca sztywnoscig poranna trwajaca do kil-
ku godzin. Pacjent nie zgtaszat objawdw ogélnych ani dole-
gliwosci ze strony uktadu oddechowego. W wynikach
badan laboratoryjnych stwierdzono podwyzszone wskaz-
niki zapalenia: OB — 45 mm/h, CRP — 9,1 mg/| (norma 0—
1,0 mg/l), morfologia z rozmazem byta prawidtowa, RF (),
odczyn Waalera-Rosego (=), kwas moczowy — 5,5 mg/dl, ami-
notransferaza asparaginianowa (AspAT) — 34,0 j./l, ami-
notransferaza alaninowa (AIAT) — 56,0 j./|, Ca— 10,11 mg/d|
(norma 8,8-10,6 mg/dl), antygen HBs i anty-HCV — nie-
obecne, Borrelia w klasie IgM i 1gG (). W obrazie rentge-
nowskim (RTG) klatki piersiowej uwidoczniono poszerzo-
na wneke ptuca lewego. W RTG rgk i stop stwierdzono obraz
prawidtowy. W badaniu elektrokardiograficznym (EKG) uzy-
skano zapis prawidtowy. Wynik badania ultrasonogra-
ficznego (USG) jamy brzusznej byt prawidtowy. W wyko-
nanej tomografii komputerowej (TK) klatki piersiowe]
zobrazowano liczne powiekszone wezty chtonne okoto-
tchawicze i w obrebie obu wnek ptucnych wielkosci do
4,5 cm, oraz izolowane pojedyncze guzki w miazszu ptuc-
nym wielkosci do 8 mm. Spirometria nie wykazata zaburzen
wentylacji: natezona objetosé wydechowa pierwszose-
kundowa (forced expiratory volume in 1 second — FEV,) —
4,7 1(120,7%), pojemnos¢ przeptywu (flow-volume — FV) —
5,2 1(109,9%), FEV,%FV —89,4% (113%). Odczyn tuberku-
linowy byt ujemny. W badaniu histopatologicznym wycin-
koéw z oskrzeli pobranych w trakcie bronchoskopii nie wy-
kryto ziarniny sarkoidalnej. Dobowe wydalanie wapnia —
196,8 mg (norma 100-200 mg/dobe).

Po konsultacji pulmonologicznej i torakochirurgicznej
pacjent zostat zakwalifikowany do mediastinoskopii z pobra-
niem weztéw chtonnych. Wypisany z oddziatu z podejrze-
niem sarkoidozy. Zalecono acemetacin w dawce 60 mg
2 x 1tabl. W badaniu histopatologicznym weztéw érédpiersia
stwierdzono obecnos¢ ziarniniakéw z komaérek nabtonko-
watych, histiocytarnych i nielicznych limfocytéw, bez
komérek olbrzymich i bez martwicy. Uzyskano obraz typo-
wy dla sarkoidozy. Pacjentowi w poradni pulmonologicznej
zalecono steroidoterapie (prednizon) w $redniej dawce
40 mg/dobe (masa ciata pacjenta 95 kg). Chory przyjmo-
wat lek w stopniowo zmniejszanej dawce.

Po 3 miesigcach terapii pacjent zgtosit sie do poradni
reumatologicznej z nasilonymi bélami stawéw barko-
wych, tokciowych, skokowych, srédstopno-paliczkowych
(MTP), obrzekami i bolami stawow nadgarstkowych, MCP
i PIP rak, stawdw kolanowych. Chory przyjmowat w tym cza-
sie 25 mg prednizonu/dobe. W badaniach laboratoryjnych
stwierdzono: OB — 65 mm/h, CRP—27,5 mg/|, morfologia
prawidtowa. Rozszerzono diagnostyke reumatologiczng
0 anty-CCP—66,2 j./ml (norma 0-5 j./ml), ANA1 — nieobecne.

Na podstawie obrazu klinicznego i dodatnich badan
serologicznych rozpoznano RZS. Zalecono metotreksat
(MTX) w dawce 15 mg/tydzien, kwas foliowy — 15 mg/
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tydzien, meloksykam doraznie 15 mg, pantoprazol - 20 mg/
dobe, prednizon —wg zalecefr pulmonologa 20 mg/dobe.
W czasie kolejnych wizyt w poradni reumatologicznej
z powodu utrzymujacego sie wysieku w stawie kolanowym
lewym, utrudniajacego poruszanie sie, chory otrzymywat
dostawowo betametazon (tacznie 3 iniekcje). Zwiekszono
dawke MTX do 20 mg/tydzien. W wykonanej scyntygrafii
stawdw kolanowych uwidoczniono wyrazne gromadzenie
radioznacznika w okolicach stawu kolanowego lewego we
wszystkich fazach badania. Obraz wskazywat na aktywny
proces zapalny tego stawu. Pacjenta skierowano na radio-
synowiorteze stawu kolanowego lewego. W kwietniu
2010 r. chory otrzymat itr dostawowo z dobrym skutkiem
leczniczym. W lipcu 2010 r. chory byt ponownie hospitali-
zowany w Kujawsko-Pomorskim Centrum Pulmonologii na
Oddziale Klinicznym Chordb Ptuc w Bydgoszczy. W wyko-
nanym HRCT klatki piersiowej wykazano jedynie pojedyncze
guzki w srédmiazszu ptuc. W Srédpiersiu oraz we wnekach
ptucnych stwierdzono wezty chtonne o Srednicy ponizej
10 mm. W ocenie spirometrycznej nie stwierdzono zabu-
rzeh wentylacji. Pacjent zakonczyt leczenie sarkoidozy.
W czasie kontrolnych wizyt w poradni reumatologicz-
nej obserwowano poprawe stanu klinicznego —zmniejszenie
dolegliwosci bélowych duzych stawéw, zmniejszenie
boléw i obrzekéw MCP oraz PIP rak. W badaniach labora-
toryjnych stwierdzono zmniejszenie wskaznikéw zapale-
nia (OB —21 mm/h, CRP - 6,4 mg/l), morfologia krwi byta
prawidtowa, a poziom AlAT wynosit 67 j./|. Z powodu utrzy-
mywania sie obrzeku i wysieku w prawym stawie kola-
nowym w czerwcu 2011 r. wykonano radiosynowiorteze pra-
wego stawu kolanowego. Stopniowo zmniejszono dawke
prednizonu do 7,5 mg/dobe, utrzymano podawanie MTX
w dawce 20 mg/tydzien i kwasu foliowego 15 mg/tydzien.
W czerwcu 2012 r. chory byt hospitalizowany na
Oddziale Reumatologicznym Regionalnego Szpitala Spe-
cjalistycznego w Grudziadzu z powodu zaostrzenia dole-
gliwosci stawowych utrzymujgcego sie od miesigca.
Stwierdzono béle i ograniczenie ruchomosci stawow bar-
kowych, tokciowych, nadgarstkowych, kolanowych, bédle,
obrzeki oraz ograniczenie ruchomosci stawéw MCP i PIP
rak. W badaniach laboratoryjnych stwierdzono wysokie
wskazniki zapalenia: OB —71 mm/h, CRP—-21,0 mg/|, z pra-
widtowa morfologig krwi. RF — 302 j.m./ml (norma 0-14),
przeciwciata anty-CCP — 253,3 j./ml (norma 0-17), AspAT
—32j./l, AIAT — 41 j./|, witamina D — 24,14 ng/ml (norma
> 30). W badaniu RTG rak uwidoczniono cechy niewielkiej
okotostawowej osteoporozy, a w RTG stép dwie geody kost-
ne w gtowie V kosci Srédstopia lewego. W badaniu MRI sta-
wow reki prawej zobrazowano nadzerki w gtowie Il i IV kosci
Srddrecza prawego. Pogrubienie btony maziowej stawow
MCP 11, 111, IV reki prawej oraz PIP Il'i Ill, bez cech wysieku
w stawach oraz ze wzmocnieniem kontrastowym. W MRI
stawow stopy lewej stwierdzono zwezenie szpary sta-

wowej w MTP | oraz drobne nadzerki w gtowie | kosci srod-
stopia. Obrzek tkanek miekkich na poziomie gtowy I1l'i [V
kosci srodstopia. Pogrubienie btony maziowej stawéw MTP
7 IV, bez cech wysieku w stawach oraz ze wzmocnieniem
kontrastowym. Zwiekszono dawke MTX do 25 mg/tydzien,
zalecono prednizon w dawce 10 mg/dobe, pantoprazol
20 mg1tabl. na czczo, weglan wapnia z witaming D — wie-
czorem, doraznie naproksen 500 mg 1 tabl.

Pacjenta wypisano do domu z rozpoznaniem: seropo-
zytywne RZS, przebyta sarkoidoza ptucna. Zalecono kon-
trole w poradni reumatologicznej i pulmonologiczne;.
W przypadku utrzymywania sie wysokiej aktywnosci cho-
roby planowana jest kwalifikacja chorego do leczenia
biologicznego.

Podsumowanie

Przedstawiony przypadek wspétistnienia sarkoidozy
weztowo-ptucnej i RZS ma na celu zwrécenie uwagi na moz-
liwos¢ wspodtwystepowania obu tych schorzen o podtozu
immunologicznym. Wczesne rozpoznanie RZS jest istotne
z uwagi na mozliwos¢ szybkiego wdrozenia skutecznego
leczenia lekami modyfikujacymi przebieg choroby, aby uzy-
skac remisje lub matg aktywnosé choroby. Od 2010 r. roz-
poznanie RZS jest ustalane zgodnie z kryteriami ACR/EULAR
[11]. W 2009 r. obowigzywaty kryteria ACR z 1987 r.[12]. Takie
objawy, jak symetryczne zapalenie wielu stawow (szcze-
gblnie matych: rak i stop), sztywnos¢ poranna utrzymujaca
sie ponad godzine, podwyzszone wskazniki zapalenia, obec-
ny RF, po wykluczeniu innych choréb sugerowaty RZS. Obra-
zy RTG rak i stép byty prawidtowe. Wykonane w trakcie dia-
gnostyki badanie RTG klatki piersiowej, ktére uwidocznito
powiekszona wneke, byto powodem rozszerzenia badan
diagnostycznych. Ostatecznie obraz kliniczno-radiolo-
giczny wraz z badaniem histopatologicznym weztéw
chtonnych srédpiersia przesadzity o rozpoznaniu sarkoidozy.

Wystepujace u chorego objawy stawowe z obecnym RF
spotyka sie rowniez u chorych z sarkoidoza. Jednak nara-
stanie objawéw zapalenia stawéw, pomimo ogoélno-
ustrojowej glikokortykosteroidoterapii, byto przyczyna
rozszerzenia diagnostyki, co doprowadzito do rozpoznania
RZS wspotistniejgcego z sarkoidoza. Takie rozpoznanie
sugerowata obecnos¢ przeciwciat anty-CCP i RF oraz
stwierdzone w rezonansie magnetycznym nadzerki stawow.
Wdrozone leczenie modyfikujace przebieg choroby spo-
wodowato poprawe kliniczna.

W pismiennictwie opisano pojedyncze przypadki
wspotistnienia sarkoidozy i RZS [13]. Sarkoidoza byta
w kazdym przypadku potwierdzona badaniem histopa-
tologicznym weztdéw chtonnych, natomiast RZS u niekto-
rych chorych potwierdzano badaniem histopatologicznym
btony maziowej lub guzkéw reumatoidalnych [13-15].
U tych chorych glikokortykosteroidoterapia ogélnoustro-
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jowa przynosita jedynie czesciowe efekty, zwigzane z prze-
biegiem sarkoidozy. Najlepsze wyniki terapeutyczne uzy-
skiwano po dotaczeniu do leczenia MTX [13]. W ostatnich
latach pojawity sie opisy rozwoju sarkoidozy u chorych na
RZS (lub inne schorzenia autoimmunologiczne) leczo-
nych inhibitorami TNF-a (etanercept, infliksymab, adalimu-
mab) [16, 17]. Czesciej obserwowano sarkoidoze w prze-
biegu leczenia etanerceptem, rzadziej w trakcie leczenia
infliksymabem i adalimumabem [18]. Odstawienie leku bio-
logicznego, zamiana na inny inhibitor TNF, a niekiedy doda-
nie glikokortykosteroidéw w duzych lub srednich dawkach,
przynosito poprawe kliniczng [19, 20]. Istniejg réwniez opi-
sy przypadkéw skutecznego leczenia inhibitorami TNF sar-
koidozy ptucnej i pozaptucnej opornych na konwencjonalng
terapie [21, 22]. Przedstawiony przypadek zwraca uwage
na koniecznosé dalszej reumatologicznej obserwacji
pacjentéw z zapaleniami stawéw w przebiegu sarkoido-
zy lub innych schorzen internistycznych.
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