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SANTRUMPOS

A - atsitiktinis zidiniy i$sidéstymas antrinéje plauciy skilteléje

AS - ankilozinis spondilitas

AIDS - jgyto imunodeficito sindromas

ALT - alanino aminotransferazé

ANA - antinukleariniai antikiinai (angl. anti-nuclear antibodies)

ANCA - antineutrofiliniai antikanai (angl. anti-neutrophil cytoplasmic antibodies)
Anti-CCP - antiktnai pries ciklinj citrulinizuotg peptida

Anti-dsDNR - antikanai pries§ dvispirale DNR

Anti-GBM - antikinai prie$ glomeruly pamating membrang (angl. glomerulal base-
ment membrane)

Anti-histonai - antikanai prie$ histonus (angl. anti-histone antibodies)

Anti-La (SS-B) - antikinai pries Sjogreno sindromo antigeng B (autoantigenas La)
(angl. Sjogrens syndrome antigen B (autoantigen La))

Anti-MDA-5 - antik@inai prie§ su melanomos diferenciacija susijusj 5 geng (angl. anti-
melanoma differentiation-associated gene 5)

Anti-PM-Scl - antikanai prie$ polimiozito ir sklerodermos komplekso antigenus
Anti-RNP - antikiinai pries ribonukleoproteinus (angl. anti-ribonucleoprotein antibodies)
Anti-Ro (SS-A) - antikiinai prie§ Sjogreno sindromo antigeng A (autoantigenas Ro)
(angl. Sjogren’s syndrome antigen A (autoantigen Ro))

Anti-Scl-70 (anti-topoisomerase) - antikiinai prie§ topoizomeraze

Anti-SM - Smith antikinai (angl. anti-Smith antibodies)

Anti-tRNA sintetaze (anti-Jo1) - antikiinai pries transportinés RNR sintetaze

AST - aspartato aminotransferazé

BAL - bronchoalveolinis lavazas

BPKB - bronchoskopiné plauciy kriobiopsija

BPZB - bronchoskopiné plauciy Znypliné biopsija

ChPB - chirurginé plauciy biopsija

CMV - citomegalijos virusas

DAD - difuzinis alveoliy pazeidimas (angl. diffuse alveolar damage)

DDGK - daugiadisciplinis gydytojy konsiliumas

DIP - deskvamaciné intersticiné pneumonija

DLCO - plauciy difuziné geba (angl. lung diffusing capacity)

DM - dermatomiozitas

EBUS - endobronchinis ultragarsinis tyrimas (angl. endobronchial ultrasound)

EGPA - eozinofiliné granulomatozé su poliangitu

EKG - elektrokardiograma

ENA - antikanai prie§ i$skiriamus i§ branduolio antigenus (angl. extractable nuclear
antigens)



FVC - forsuota gyvybiné plauciy talpa (angl. forced vital capacity)
GBM - glomeruly pamatiné membrana (angl. glomerulal basement membrane)
GPA - granulomatozé su poliangitu

HP - hipersensityvusis pneumonitas (sinonimas — egzogeninis alerginis alveolitas)
IgG4 - imunoglobulinas G4

IIP - idiopatiné intersticiné pneumonija

|IP — jprastiné intersticiné pneumonija

ILIP - idiopatiné limfoidiné intersticiné pneumonija

IPAP - intersticiné pneumonija su autoimuniteto poZymiais
IPF - idiopatiné plau¢iy fibrozé

IPL - intersticiné plauciy liga

JAL - jungiamojo audinio liga

KOP - kriptogeniné organizuojanti pneumonija

KT - kompiuteriné tomografija

LIP - limfoidiné intersticiné pneumonija

LLMM - limfangiolejomiomatozé

LOPL - létiné obstrukciné plauciy liga

MJAL - misri jungiamojo audinio liga

MPA - mikroskopinis poliangitas

NIP - nespecifiné intersticiné pneumonija

OP - organizuojanti pneumonija

PAP - plauciy alveoliné proteinozé

PATE - plauciy arterijos trombiné embolija

PET-KT - pozitrony emisijos kompiuteriné tomografija

PFT - plauciy funkcijy tyrimas

PL - perilimfinis zidiniy i§sidéstymas antrinéje plauciy skilteléje
PLLH - plauciy Langerhanso lasteliy histiocitozé

PM - polimiozitas

PP - plauciy pazeidimas

RA - reumatoidinis artritas

RAB - rugsciai atsparios bakterijos

RF - reumatoidinis faktorius

RV - liekamasis plauciy taris (angl. residual volume)

SRV - sisteminé raudonoji vilkligé

SjS - Sjogreno sindromas

SS - sisteminé sklerozé

TLC - bendroji plauciy talpa (angl. total lung capacity)

TM - tuberkuliozés mikobakterijos

TNF - naviko nekrozés faktorius (angl. tumor necrosis factor)
UIP - iiminé intersticiné pneumonija

VC - gyvybiné plauciy talpa (angl. vital capacity)

ZIV - zmogaus imunodeficito virusas
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1. INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY SAMPRATA,
TERMINAI

1.1 Jvadas

Viena sudétingiausiy situacijy pulmonology, radiology, patology bei kity specialybiy
gydytojy klinikinéje praktikoje - rentgenogramose ar kompiuterinése tomogramose
(KT) pastebéta diseminacija ir difuziniai intersticiniai plauciy poky¢iai. Jie budingi
daugeliui (nuo 100 iki 200) plauciy ir kity organy bei sistemy ligy, kuriy priezastys,
eiga, gydymas ir prognozé labai skiriasi. Nors §ios ligos skirtingos, dél savo radiologi-
nés israiskos jos grupuojamos kartu.

Diseminacija ir difuziniais plauciy poky¢iais pasireiskiancios ligos vadinamos intersti-
cinémis plauciy ligomis (IPL). Intersticinémis $ios ligos vadinamos dél to, kad sergant
dauguma jy pazeidziamas plauciy intersticinis (t. y. aplink alveoles esantis tarplasteli-
nis) audinys. Plauciy intersticinj audinj sudaro negausios elastinés ir kolageno skaidu-
los, fibroblastus primenancios intersticinés lastelés, lygiyjy raumeny lgstelés, putliosios
lastelés ir kartais limfocitai ir monocitai. Daznai pazeidimas pirmiausia apima alveoliy
epitelj, kapiliary endotelj, perivaskulinj ir perilimfinj audinj. Ta¢iau daugeliui IPL ba-
dingi ir alveoliy spindzio poky¢iai. Todél IPL kartais vadinamos difuzinémis plauciy
ligomis, difuzinémis intersticinémis, difuzinémis parenchiminémis plauciy ligomis.
Visgi dazniausiai vartojamas terminas — intersticinés plauciy ligos. Sergant IPL gali
buti pazeisti ir bronchai, bronchiolés, pleura, plauciy $akny ir tarpuplaucio limfmaz-
giai.

Dél didelio IPL skaiciaus ir jy jvairovés, bet santykinai mazo paplitimo daugelj desim-
tmeciy truko, o kai kuriais klausimais vis dar nepakanka duomeny apie IPL prieZastis,
patogeneze. Néra vienodo pozitrio dél daugelio IPL diagnostikos metody. Triiksta su-
sisteminty bei auksto lygio IPL gydymo rekomendacijy.

Deja, dauguma IPL net neturi savo atskiro kodo Tarptautiniame ligy klasifikatoriuje
(TLK). Todél tikslus $iy ligy paplitimas nezinomas. Manoma, kad sergamumas IPL
sudaro 19-30 atvejy i§ 100 000 gyventojy per metus, o paplitimas (nauji ir anksciau
diagnozuoti atvejai) — 81-98 atvejy i 100 000 gyventojy. IPL sudaro apie 15 proc. visy
plauciy ligy.

Nors néra vienos IPL klasifikacijos, kurioje buty i§vardytos visos arba dauguma joms
priklausanciy ligy, praktiniu poziariu IPL laikytinos visos ligos, kai atlikus kratineés las-
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tos rentgenografija ar KT aptinkama difuziniy plauciy poky¢iy. Dazniausia nezinomos
kilmés IPL yra sarkoidozé, antroji ir tre¢ioji pagal daznj - kriptogeniné organizuojanti
pneumonija ir idiopatiné plauciy fibrozé. Dazniausios zinomos etiologijos ligos - or-
ganizuojanti pneumonija, kurios kilmé aiski; diseminuota tuberkuliozé; plauciy pa-
zeidimas, sukeltas jungiamojo audinio ligos (JAL); plauciy karcinozé ir amiodarono
sukeltas plauciy pazeidimas.

Pastaraisiais metais gaunama vis daugiau apibendrinamyjy duomeny apie $ias ligas,
paskelbta naujy IPL klasifikacijy. Tai leido geriau apibudinti kai kurias $iy ligy. Pradéta
vartoti vienodus ligy pavadinimus bei patologiniy radiniy terminus, atsiranda naujy
gydymo gairiy bei naujy vaisty. Tai lémé poreikj parengti ir paskelbti antrajj IPL dia-
gnostikos bei gydymo rekomendacijy leidima. Jame aprasomos klinikinéje praktikoje
dazniausiai pasitaikancios IPL.

Leidinyje pateikiami originalis jo autoriy tirty ir gydomy ligoniy kratinés lastos rent-
genogramy, kompiuteriniy tomogramy ir plauciy funkcijy tyrimo protokolo vaizdai.

1.2 Terminai

Daugumai IPL budingas patologinio proceso isplitimas abiejuose plauciuose. Kratinés
lastos rentgenogramose ir KT vaizduose tai gali buti dauginiy jvairaus dydzio zidiniy,
pritemimy, sutankéjimy, cisty, difuziniy plauciy piesinio pokyc¢iy. Histologinio tyrimo
badu gali bati aptikta alveolito, iminio alveoliy pazeidimo, granulomy, organizuojan-
¢ios pneumonijos, pneumofibrozés ir kity pozymiy.

Pateikiami dazniausi su IPL susij¢ klinikiniai, radiologiniai bei histologiniai terminai.
Siose rekomendacijose vartojami terminai yra dabartinéje medicinos literattroje pri-
imty ir (ar) dazniausiai vartojamy anglisky terminy lietuviski atitikmenys. Pasirinkti
lietuviski terminai, kurie jau vartojami lietuviy kalba paskelbtuose recenzuojamuose
leidiniuose ir tiksliausiai atitinka angliskus.

Atkreipiame démesj, kad tas pats terminas gali reiksti radiologinj ar histologinj pozymj
(patologinj pokytj) ar klinikine diagnozg. Kita vertus, klinikiné diagnozé gali nesutapti
su histologinio tyrimo i$vadose vartojamais terminais. Konkre¢ioms IPL budingiausi
klinikiniai, radiologiniai ir histologiniai poZymiai aprasomi atitinkamuose $iy reko-
mendacijy skyriuose.

Klinikiniai terminai. Intersticinés plauciy ligos — didelé grupé zinomos ir nezinomos
kilmés plauciy ir kity organy bei sistemy ligy, kurioms budingas difuzinis plauciy pa-
zeidimas, pasireiskiantis jvairaus pobudzio, stiprumo bei i$plitimo uzdegimu ir (ar) fi-
broze, zidiniais. Nors daugumai IPL budingas difuzinis plauciy pazeidimo pobudis, kai
kurios jy (pvz., organizuojanti pneumonija, eozinofiliné pneumonija) gali pasireiksti
tik ribotais poky¢iais viename plautyje, o sarkoidozé - tik padidéjusiais plauciy Sakny
limfmazgiais. IPL klasifikacija pateikiama 2 skyriuje ,, Intersticiniy plauciy ligy klasifi-
kacija®

Idiopatinés intersticinés pneumonijos — tai grupé nezinomos kilmeés plauciy ligy, ku-
rioms budinga tai, kad intersticinis plau¢iy audinys gali bati infiltruotas uzdegimo las-
teliy (iSskyrus jprastine intersticing pneumonija, kuriai uzdegiminé infiltracija neba-
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dinga). Dazniausiai biina ir jvairaus laipsnio plauciy fibrozé, pasireiskianti nenormaliu
kolageno kaupimusi ar kolageng sintetinti galinciy fibroblasty proliferacija.
Idiopatiniy intersticiniy pneumonijy klasifikacija pateikta 2 skyriuje ,Intersticiniy
plauciy ligy klasifikacija“ Svarbu zinoti, kad intersticine pneumonija gali pasireiksti
tiek idiopatinés, tiek ir kai kurios Zinomos kilmés ligos.

Autoimunitetas — imuninés sistemos reakcija j savo organizmo antigenus. Autoimuni-
tetas gali pasireiksti klinikiniais, serologiniais, morfologiniais pozymiais.

Radiologiniai terminai. Toliau pateikiami dazniausiai IPL apibadinti vartojami radi-
ologiniai terminai.

Pritemimas (rentgenogramose) arba sutankéjimas, oringumo sumazéjimas (KT vaiz-
duose) - tai padidéjusio tankio, neryskiy riby ir netaisyklingos formos plaucio sritis.
Pagal intensyvumga bei pobudj skiriamos tokios pritemimo (sutankéjimo, oringumo
sumazéjimo) formos: matinio stiklo vaizdas, konsolidacija, netvarkingo grindinio vaiz-
das.

Matinio stiklo vaizdas — nedaug sumazéjusio plauciy oringumo (pritemimo) sritis, ku-
rioje i$lieka matomi bronchy ir kraujagysliy kontarai (KT vaizduose) arba kraujagysliy
kontarai (rentgenogramose).

Konsolidacija - neoringas (padidéjusio tankio, pritemimo) plotas, kuriame nebematoma
plauciy parenchimos, bronchy ir kraujagysliy vaizdo (i$skyrus orines bronchogramas).
Netvarkingo grindinio vaizdas - tai netolygiai nedaug sumazéjusio plauciy oringumo
(t. y. matinio stiklo vaizdo) sritis, kurioje matomos sustoréjusios (paryskéjusios) in-
traskiltelinés ir tarpskiltelinés pertvaros, iflieka matomos kraujagyslés ir bronchy sie-
nelés.

Aureolés vaizdas — matinio stiklo vaizdas aplink zidinj.

Oriné bronchograma - islike oringi bronchai sustandéjusio plaucio fone, kai aplinkinio
plauciy audinio tankis padidéjes, oringumas sumazéjes.

Sakelés su pumpuréliais vaizdas - tai zidiniy grupelés bronchioliy periferiniuose galuo-
se — centrilobuliniai smulkas zidiniai, kuriuos jungia linijiné besiSakojanti struktira -
turinio pilnas bronchas (pastaba: atkreipiame démesj, kad panasiai gali atrodyti smulki
kraujagyslé su perivaskuliniais Zidinukais).

Mozaikiniai (margi) pokyciai - tai plauciy dalys, kuriy oringumas (audinio tankis) skir-
tingas, nehomogeniskas dél skirtingos kraujotakos, nevienodo dydzio kraujagysliy, ne-
vienodo oringumo (ventiliacijos) ir pan.

Oro spgstai — tai dél sumazéjusio oro pasalinimo i§ plauciy iSkvépus matomi radio-
loginiai poky¢iai. Vertinama atlikus kompiutering tomografijg tiriamajam visiskai is-
kvépus. Vaizdas palyginamas su vaizdu, gautu jkvépus. Oro spastams budinga tai, kad
iskvépus tik nedaug sumazéja pazeistos srities plauciy apimtis ir oringumas.

Zidinys - tai 6-30 mm dydZio plaucio pritemimo sritis.

Smulkus Zidinys — 3-5 mm dydzio plaucio pritemimo sritis.

Miliarinis Zidinys - iki 3 mm plaucio pritemimo sritis.

Pagal zidiniy i$sidéstyma antrinéje plauciy skilteléje i§skiriami keli tipai:

Perilimfinis Zidiniy issidéstymas antrinéje plauciy skilteléje — zidiniai bana $alia bron-
chovaskulinio pluostelio, tarpskiltelinése srityse ir subpleurinése srityse (pastaba:
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bronchovaskulinis pluostelis - tai jungiamasis audinys, apsupantis bronchus ir arteri-
jas, esantis nuo plauciy $akny iki plauciy periferijos).

Centrilobulinis Zidiniy issidéstymas antrinéje plauciy skilteléje — zidiniai buna nepaki-
tusios antrinés plauciy skiltelés centre. Geriausiai matomi periferinése (iki 1 cm nuo
pleuros) plauciy srityse.

Atsitiktinis Zidiniy iSsidéstymas antrinéje plauciy skilteléje — néra zidiniy i$sidéstymo
vyravimo konkrecioje anatominéje plauciy struktiroje.

Zemiau pateikti radiologiniai terminai apibiidina struktiirinius plauciy poky¢ius.
Retikuliniai plauciy pokyciai - tai linijinés struktiiros — paryskéjes, sustoréjes interstici-
nis audinys, pagauséjes kilpétas, korétas plauciy piesinys, KT vaizduose - sustoréjusios
tarpskiltelinés ir (ar) intraskiltelinés pertvaros.

Suardyta plauciy struktiira - tai fibrozés pazeistose plaucio vietose matoma nenorma-
liai pasikeitusi bronchy, kraujagysliy, tarpskiltinés pleuros padétis. Dazniausiai btna ir
sumazéjusi plaucio apimtis.

Korétumas (korio vaizdas) - tai paprastai daugiau negu viena eile, dazniausiai subpleu-
rinése plauciy srityse i$sidésciusios 3-5 mm dydzio, re¢iau — didesnés cistos aiskiomis
1-3 mm storio sienomis. Korétumu gali buti laikoma 2-3 cisty, esanciy subpleurinése
plauciy srityse, eilé.

Tempimo bronchektazés — tai dél aplinkinio audinio fibrozés ir tempimo issipléte bron-
chai, kuriy spindis ne maziau kaip 1,5 karto didesnis uz artimiausios kraujagyslés spin-
di.

Bronchiol(o)ektazés - terminaliniy bronchioliy isiplétimas.

IPL radiologiniai pozymiai aprasomi 3 skyriaus ,, Intersticiniy plauciy ligy diferencinés
diagnostikos ir priezitros principai“ 3.3 skirsnyje ,,Kriitinés Iastos radiologiniai tyri-
mai

Radiologinio termino granuloma ir radiologinio termino infiltratas nerekomenduoja-
ma vartoti dél to, kad tai yra histologiniai terminai.

Histologiniai terminai. Alveolitas (pneumonitas) — uzdegimo lgsteliy infiltracija j
plauciy intersticinj audinj ir alveoles.

Difuzinis alveoliy paZeidimas - tai histologinis apraSomasis iminio plauciy pazeidimo
terminas, reiskiantis ne viso plaucio, bet visy alveolés daliy (epitelio, endotelio ir inters-
ticiumo) pazeidima.

Epitelioidiné granuloma - tai iki 1 mm (dazniausiai 100-400 pm) dydzio daugiau ar
maziau organizuota struktiira, kurig sudaro epitelioidinés lastelés, daugiabranduolés
gigantinés lastelés, alveoliniai makrofagai, limfocitai ir kitos lastelés. Epitelioidiné gra-
nuloma gali bti su nekroze arba be jos.

Pneumofibrozé — padidéjes jungiamojo audinio (kolageno, elastino, fibroblasty) kiekis
plauciy audinyje.

13
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Minimalis nespecifiniai histologiniai plauciy pokyciai - tai plauciy pazeidimo elemen-
tai, kuriuos galima matyti ir IPL neserganciy zmoniy plauciuose, ir jy nepakanka plau-
¢iy pazeidimo tipui atpazinti.

IPL histologiniai pozymiai aprasomi 3 skyriaus ,,Intersticiniy plauciy ligy diferencinés
diagnostikos ir priezitiros principai“ 3.7 skirsnyje ,,Biopsinés ir operacinés medziagos
histologinis tyrimas®.
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2. INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY
KLASIFIKACLJA

Dél intersticiniy plauciy ligy jvairovés vienos visuotinai pripazintos $iy ligy klasifika-
cijos néra. Kai kurie autoriai IPL skirsto j Zinomos ir nezinomos kilmés. Yra klasifika-
cijy pagal etiologinj veiksnj, imuniniy reakcijy pobudj (imuninés, autoimuninés) ir kt.
Dazniausiai IPL skirstomos j keturias grupes (zr. 2-1 lentele). Intersticinés pneumoni-
jos dar atskirai klasifikuojamos j idiopatines intersticines pneumonijas (IIP), intersti-
cines pneumonijas su autoimuniteto poZymiais ir intersticines pneumonijas, susijusias
su jungiamojo audinio liga (Zr. 2-2 lentele). Idiopatiniy intersticiniy pneumonijy kla-
sifikacija pateikiama 2-3 lenteléje.

IIP Kklasifikacija savita, nes jos kairiajame stulpelyje nurodoma klinikiné diagnozé, o
dediniajame - histologiné atitinkamos ligos iSraiska (jei atliekama plauciy biopsija ir
histologinis plauciy bioptato tyrimas). Dél IIP klasifikacijos tikslumo yra skirtingy
nuomoniy. Kai kuriy autoriy manymu, prie IIP negali bati priskiriamos su riakymu
susijusios ligos — respiracinis bronchiolitas sergant intersticine plauciy liga ir deskva-
maciné intersticiné pneumonija, taip pat prie IIP neturéty bati priskiriama idiopatiné
limfoidiné intersticiné pneumonija, idiopatiné pleuroparenchiminé fibroelastozé bei
neklasifikuojama idiopatiné intersticiné pneumonija.

Siandien, esant pakankamai geram IIP radiologiniam apibtidinimui pagal KT vaizdus,
histologinis ligos patvirtinimas ne visais atvejais batinas. Klinikinéje praktikoje idiopa-
tiniy intersticiniy pneumonijy diagnostika dazniausiai remiasi klinikiniy, radiologiniy
(pagal plauciy KT vaizdus) simptomy ir kity tyrimy visuma.

Atkreipiame démesj, kad 2-3 lenteléje pateiktos histologinés ITP formos néra unikalios
(t. y. badingos tik idiopatinéms intersticinéms pneumonijoms). Tokia pati histologiné
plauciy pazeidimo forma, kuri pateikiama 2-3 lenteléje, gali buti ir dél JAL, infekcijos,
kai kuriy vaisty vartojimo ir kt.

Pavyzdziui, asmeniui, tiriamam dél uzsitesusios infekcinés kilmés pneumonijos, plau-
¢iy biopsinéje medziagoje aptikus organizuojanciai pneumonijai badingy radiniy, kli-
nikiné diagnozé bus ne kriptogeniné organizuojanti pneumonija, o organizuojanti pneu-
monija. Asmeniui, sergan¢iam reumatoidiniu artritu, plauciy biopsinéje medziagoje
aptikus nespecifinei intersticinei pneumonijai badingy poky¢iy, klinikiné diagnozé bus
ne idiopatiné nespecifiné intersticiné pneumonija, o su reumatoidiniu artritu susijes plau-
Ciy pazeidimas - nespecifiné intersticiné pneumonija. Jei plauciy biopsinéje medziagoje
aptikti nespecifinei intersticinei pneumonijai badingi radiniai ligoniui, kuriam néra
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galimy jos priezasciy (pvz., JAL, plaucius pazeisti galinciy vaisty vartojimo, dulkiy ar
kity zalingy aerogeniniy veiksniy), klinikiné diagnozé turéty buti idiopatiné nespecifiné

intersticiné pneumonija.

IIP pagal savo eigg ir gydymo tikslg skirstomos j griztamas, griztamas su progresavimo
rizika, stabilias, progresuojancias, kai yra stabilizacijos tikimybé, ir progresuojancias

(zr. 24 lentele).

2-2 lentelé. Intersticiniy pneumonijy klasifikacija

Intersticiniy pneumonijy grupé

Apibadinimas

Idiopatinés intersticinés pneumonijos

Néra autoimuniteto poZymiy

Intersticinés pneumonijos su autoimuniteto
poZymiais

Yra klinikiniai, serologiniai ir (ar) morfologi-
niai autoimuniteto poZymiai

Intersticinés pneumonijos, susijusios su jun-
giamojo audinio liga

Asmuo serga jungiamojo audinio liga, atitin-
kancia jos diagnostikos kriterijus

2-3 lentelé. Idiopatiniy intersticiniy pneumonijy klasifikacija

Klinikiné ar radiologiné, ar patologiné
diagnozé

Histologiné forma (histologiné ligos
iSraiska)

Idiopatiné plaudiy fibrozé

Idiopatiné nespecifiné intersticiné pneumonija
Respiracinis bronchiolitas sergant intersticine
plauciy liga*

Deskvamaciné intersticiné pneumonija*
Kriptogeniné organizuojanti pneumonija
Uminé intersticiné pneumonija

Idiopatiné limfoidiné intersticiné pneumoni-
ja**

Idiopatiné pleuroparenchiminé fibroelastozé
Neklasifikuojama idiopatiné intersticiné pneu-
monija

Iprastiné intersticiné pneumonija

Nespecifiné intersticiné pneumonija
Respiracinis bronchiolitas

Deskvamaciné intersticiné pneumonija
Organizuojanti pneumonija

Difuzinis alveoliy pazeidimas

Limfoidiné intersticiné pneumonija
Pleuroparenchiminé fibroelastozé

Nepakanka duomeny intersticinés pneumoni-
jos histologinei formai patikslinti

Pastaba. *Su rikymu susijusi liga. Dalis autoriy, patology nepritaria, kad ios buklés (ligos) bty isskirtos

kaip nozologinis vienetas ir priskirtos prie idiopatiniy intersticiniy pneumonijy. **Kai kurie autoriai lim-

foidine pneumonijg vadina limfocitine pneumonija.
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2-4 lentelé. Idiopatiniy intersticiniy pneumonijy klasifikacija pagal eiga

Ligos eiga Gydymo tikslas Stebéjimo trukmé

Grjztama, savaime pasveiks- | Pasalinti rizikos veiksnj 3-6 mén. norint jsitikinti, kad liga

tama pasalinus rizikos veiksnj regresavo

(pvz., RB sergant IPL)

Grjztama, bet yra progresavi- |I§ pradziy gauti teigiama Trumpalaiké - norint jsitikinti,

mo tikimybé (pvz., lasteliné | efekta, paskui parinkti tin- | kad gydymas veiksmingas, paskui

NIP, DIP, KOP) kama gydyma ilgalaikeé - siekiant jsitikinti, kad
iSlaikomas pasiektas efektas

Stabili, kai iSlieka plauciy ISlaikyti esama bukle Ilgalaiké, kad buty galima jvertin-

fibrozé (pvz., fibroziné NIP) ti ligos eiga

Progresuojanti liga, kai yra | Stabilizuoti bukle Ilgalaiké, kad baty galima jvertin-

stabilizacijos tikimybé (pvz., ti ligos eiga

fibroziné NIP)

Progresuojanti liga (pvz., IPE, | Sulétinti progresavima Ilgalaiké, siekiant jvertinti ligos

fibroziné NIP) eiga, transplantacijos ir paliaty-
viosios pagalbos poreikj

Pastaba. RB - respiracinis bronchiolitas. IPL - intersticine plauciy liga. NIP - nespecifiné intersticiné
pneumonija. DIP — deskvamaciné intersticiné pneumonija. KOP - kriptogeniné organizuojanti pneumo-
nija. IPF - idiopatiné plauciy fibrozé.
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3. INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY
DIFERENCINES DIAGNOSTIKOS IR PRIEZIUROS
PRINCIPAI

3.1 Intersticiniy plauciy ligy jtarimas, diagnostikos seka, prieZitros principai

Intersticiniy plauciy ligy jtarimas ir diagnostikos seka. Intersticinés plauciy ligos
(IPL) yra santykinai retos, todél Seimos ir kity specialybiy gydytojai su jomis susiduria
nedaznai. Dél to IPL daznai nejtariamos, sunkiai atpazjstamos. Apie IPL verta pagalvo-
ti, kai vidutinio ar vyresnio amziaus asmuo skundziasi neaiskios kilmés dusuliu fizinio
kravio metu, ypac tais atvejais, kai dusulys yra stipresnis, negu to bity galima tikeétis
pagal jo amziy, svorj ar spirometrijos rodiklius, taip pat kai ligonis kelis ménesius be
aiskios priezasties kosi, auskultuojant plaucius girdima pneumofibroziné krepitacija.
IPL jtarti reikéty ir tais atvejais, kai nuo manomos létinés obstrukcinés plauciy ligos
ar létinio $irdies nepakankamumo skiriamas gydymas yra neveiksmingas, kai spiro-
gramoje yra sumazéjes FVC (forsuota gyvybiné plauciy talpa — forced vital capacity)
rodiklis. Jtares, kad ligonis serga IPL, Seimos gydytojas, radiologas ar kitos specialybés
gydytojas turéty jj siysti gydytojo pulmonologo konsultacijos.

Jtares, kad ligonis serga IPL, gydytojas pulmonologas turéty atlikti $iuos diagnostinius
veiksmus: surinkti i$samig ligos, gyvenimo ir darbo anamnezeg, atlikti objektyvy isty-
rima, paskirti kratinés lastos KT, klinikinj kraujo tyrima, prireikus - imuninj ir bio-
cheminj kraujo bei $lapimo tyrimus, i$pléstinj plauciy funkcijy tyrimg (spirometrija,
plauciy tariy bei talpy, dujy difuzijos), atrankinius kraujo autoimuniteto zymeny tyri-
mus dél jungiamojo audinio ligos (JAL) ir vaskulito (ANA, ANCA, RE, antikiiny prie$
GBM, kreatino kinazés).

Jei néra galimybés atlikti kratinés lastos KT, i$pléstinio plauciy funkcijy tyrimo ar kity
batiny tyrimy, rekomenduojama ligonj i$ karto siysti j IPL serganciy ligoniy tyrimo bei
gydymo patirtj turintj universiteto ligoninés pulmonologijos centra (klinika, skyriy).
Nepriklausomai nuo IPL sunkumo vélesnis ligonio patekimas j tokj centra susijgs su
trumpesniu i$§gyvenamumu. [vairiy $aliy tyrimai neabejotinai rodo, kad akademiniy
institucijy specialistai (pulmonologai, radiologai, patologai ir kt.), dirbantys IPL srity-
je, daug geriau (tiksliau, efektyviau, saugiau) itiria ligonius, diagnozuoja ir gydo IPL.
Siy ligy diagnostikos ir gydymo efektyvumas ir tikslumas didZiausias, kai universiteto
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ligoninés padalinys IPL srityje dirba daugiau kaip 20 mety ir jame kiekvieng savaite
vyksta daugiadisciplinis gydytojy konsiliumas (DDGK), kuriame aptariami IPL ser-
gantys ligoniai.

Labai svarbu, kad asmuo, kuriam jtariama IPL, nebuty pradétas gydyti empiriskai
(gliukokortikoidais, citostatikais ar vaistais nuo tuberkuliozés), kol neatlikti reikia-
mi diagnostiniai tyrimai.

Universiteto ligoninés gydytojas pulmonologas, jvertines pradiniy diagnostiniy tyrimy
rezultatus, sprendzia dél tolesnio i$tyrimo sekos ir invazinio plauciy tyrimo metodo
parinkimo (Zr. 3.1-1 pav.). Dauguma IPL atvejy butina aptarti DDGK. IPL diagnosti-
kos ir diferencinés diagnostikos seka aprasyta 3.8 skirsnyje ,,Intersticiniy plauciy ligy
diferencinés diagnostikos algoritmas®

Dazniausiai pasirenkamas invazinis tyrimas yra bronchoskopija ir BAL ar bronchos-
kopiné plauciy audinio zZnypliné biopsija, ar kriobiopsija, ar transbronchiné adatiné
tarpuplaucio limfmazgiy biopsija. Kartais reikia atlikti kitus tyrimus. Jei diagnozé is-
lieka neaiski, gali bati atliekama chirurginé (videotorakoskopiné arba atvira) plauciy
biopsija. Taciau prie$ skiriant bet kurj invazinj tyrimg visuomet butina jvertinti gali-
ma jo naudg ir rizika konkreciam ligoniui. Pries skiriant chirurgine plauciy biopsija
privaloma atlikti i$pléstinj plauciy funkcijos tyrima, ligonj istirti dél JAL ir vaskulito,
gautus visy tyrimy rezultatus aptarti daugiadiscipliniame patirties IPL srityje turin¢iy
gydytojy konsiliume (Zzr. $io skyriaus skirsnj ,, Intersticinémis plauciy ligomis serganciy
ligoniy priezitros principai®).

Intersticinémis plauciy ligomis serganciy ligoniy prieziaros principai. Gydytojas
pulmonologas koordinuoja IPL serganc¢iy asmeny istyrima, gydyma bei stebésena. Jei
atlikus reikiamus tyrimus IPL atitinka konkrecios IPL (pvz., sarkoidozés) diagnosti-
kos kriterijus, liga patvirtinama. Jei diagnozé yra neaiski ar abejojama dél indikacijy
atlikti tam tikrus tyrimus (pvz., intervencines procediras), ligonis turéty buti aptartas
DDGK. Konsiliumg turi sudaryti IPL srityje dirbantys pulmonologas ir radiologas, pa-
gal poreikj - patologas, reumatologas, nefrologas, kritinés chirurgas. Dél plauciy ligos
buklés, tyrimo bei gydymo poreikio DDGK turéty bati aptarti visi ligoniai, kuriems jta-
riama idiopatiné plauciy fibrozé, intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais
(IPAP), IPL, susijusi su JAL, vaskulitu, anti-GBM liga ar su IgG4 susijusi liga, kai IPL
eiga komplikuota, kyla abejoniy dél diagnozés ar gydymo, biitina gydymo korekcija.
Patvirtinus plauciy ligos diagnozeg, jei yra indikacijy, skiriamas papildomas istyrimas
ir gydymas. Visais atvejais IPL sergantj ligonj butina toliau stebéti. Dél plauciy bukleés
ligonj stebi gydytojas pulmonologas (rekomenduojama - dirbantis IPL srityje). Per ste-
bimgjj vizita pulmonologas skiria atlikti ipléstinj plauciy funkcijy tyrimag (spirome-
trija, plauciy talpy ir dujy difuzijos), krittinés lastos rentgenografija ar kompiutering
tomografija. Jei reikia, atliekamas arterinio kraujo dujy tyrimas (dél galimo kvépavimo
nepakankamumo ir ilgalaikés deguonies terapijos indikacijy), kraujo ir $lapimo tyri-
mai, siunciama konsultuoti pas gydytojus specialistus (pvz., reumatologa, nefrologa,
kardiologga, oftalmologa, neurologa). Konkreciy ligy diagnostika, gydymas ir stebéjimo
principai aprasyti atitinkamuose skyriuose.

Prisimintina, kad IPL sergantiems ligoniams, ypa¢ vyresnio amziaus, daznai pasitaiko
gretutiniy ligy (gastroezofaginio refliukso liga, Sirdies ir kraujagysliy ligos, kt.). Labai
svarbu jas laiku diagnozuoti ir tinkamai gydyti, nes vien dél to ligonio buklé gali pageréti.
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IPL jtarimas*

Neaiskios kilmés dusulys ar kosulys, trunkantis kelis ménesius
Auskultuojant plaucius girdima pneumoskleroziné krepitacija
Mazginé eritema, iminis ¢iurnos sanariy uzdegimas
Spirogramoje sumazéjusi forsuota gyvybiné plauciy talpa (FVC)
Difuziniai plauciy pokyciai kriitinés lastos rentgenogramoje
Padidéje plauiy Sakny limfmazgiai

Asmuo serga JAL, vaskulitu ar vartoja amiodarong

'

Pulmonologo konsultacija dél IPL**

Kratinés lastos kompiuteriné tomografija

I3pléstinis plauciy funkcijy tyrimas (spirometrija, plauiy talpos, dujy difuzija)
Jei reikia, skiriami atrankiniai kraujo tyrimai dél JAL ir vaskulito (ANA, ANCA,
antikanai pries GBM, RF, kreatino kinazé)

IPL poZymiy néra

Y

' '

Tolesnis ligonio iStyrimas priklauso
nuo klinikinés situacijos

IPL pozymiai ir
JAL ar vaskulito*** jtarimas

IPL poZymiai yra
JAL ar vaskulito pozymiy néra

'

Reumatologo konsultacija dél JAL
(kai yra klinikiniai JAL pozymiai ar teigiami atrankiniai
kraujo tyrimai)

' '

Y

JAL ar vaskulitas patvirtinamas
(atitinka diagnostikos kriterijus)

JAL ar vaskulitas nepatvirtinamas
(neatitinka diagnostikos kriterijy)

Y

IStyrimas dél IPL Pulmonologijos
centre, kuriame galima visapusiskai
istirti ir gydyti nuo IPL

'

'

IStyrimas dél su JAL ar vaskulitu susijusios IPL
Pulmonologijos centre, kuriame galima visapusiskai
istirti ir gydyti nuo IPL

Y

Patvirtinus IPL, ligonis toliau gydomas ir stebimas
Pulmonologijos centre, kuriame galima visapusiskai

istirti ir gydyti nuo IPL

3.1-1 pav. Rekomenduojama iStyrimo seka jtarus intersticing plauciy liga (IPL). ANA — antinukleariniai
antikanai (angl. anti-nuclear antibodies). ANCA — antineutrofiliniai antikiinai (angl. anti-neutrophil cytoplasmic
antibodies). FVC - forsuota gyvybiné plauciy talpa (angl. forced vital capacity). GBM — glomeruly pamatiné
membrana. RF — reumatoidinis faktorius. JAL — jungiamojo audinio liga. *Seimos gydytojas, radiologas, vidaus
ligy gydytojas, reumatologas, kardiologas, nefrologas. **Jei néra galimybés atlikti reikiamy tyrimy, siunciama
pas pulmonologa, dirbantj asmens sveikatos prieZitiros jstaigoje, kurioje tiriami ir gydomi IPL sergantys ligoniai.
***)ei yra iminio inksty nepakankamumo pozymiy, hematurija — skubiai hospitalizuoti j nefrologijos skyriy ar
intensyviosios terapijos skyriy, jei yra difuzinio kraujavimo j plaucius pozymiy — skubiai hospitalizuoti j pulmono-

logijos skyriy ar intensyviosios terapijos skyriy.
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3.2 Klinikiniai IPL simptomai ir plauciy funkcijy tyrimai

ologiné bei histologiné) ligos raiska gali bati skirtinga. Ligoniai, kuriems atlikus radi-
ologinj tyrimg aptikta difuziniy plauc¢iy pokyciy, gali nusiskundimy neturéti (sarkoi-
dozé - daznai, organizuojanti pneumonija ir Sjogreno sindromas - retai), skystis ko-
suliu (sarkoidozé, plauciy karcinozé, hipersensityvusis pneumonitas (HP), eozinofiliné
pneumonija), greitai progresuojanciu dusuliu (jvairios kilmés iminis difuzinis alveoliy
pazeidimas, plauciy karcinozé), pamazu stipréjanciu dusuliu (idiopatiné plauciy fibro-
zé, pneumokoniozé, su jungiamojo audinio liga susijes plauciy pazeidimas), svokstimu
(létiné eozinofiliné pneumonija), karsciavimu (tuberkuliozé, zidininé pneumonija, HP,
JAL ar vaskulitas, pneumocistiné pneumonija, plauciy karcinozé, eozinofiliné pneu-
monija), prakaitavimu (tuberkuliozé, plauciy karcinozé), kraujo iskoséjimu (JAL ar vas-
kulitas), sgnariy skausmu ir tinimu (Gminé sarkoidozé, JAL), mazgine eritema (sarkoi-
dozé). Dazniausi IPL klinikinés rai$kos variantai pateikiami 3.2-1 lenteléje.

3.2-1lentelé. DaZniausi intersticiniy plauciy ligy klinikinés raiskos variantai

Klinikiné raiska Liga
Neéra respiraciniy simptomy Sarkoidozé, organizuojanti pneumonija, Sjogreno sin-
dromas

Uminiai respiraciniai simptomai (ko- | Organizuojanti pneumonija, iminé eozinofiliné pneu-
sulys, dusulys, kar$¢iavimas, kraujo | monija, tminis HP, respiracinés infekcijos ar vaskulito
iskoséjimas) sukeltas difuzinis plau¢iy pazeidimas (Gminé interstici-
né pneumonija)

Létiniai respiraciniai simptomai (ko- | IPF ar kitos kilmés plauciy fibrozé, pneumokoniozé,
sulys, dusulys) amiodarono sukeltas plauciy pazeidimas, plauciy ade-
nokarcinoma

Kity organy (odos, sanariy, raumeny, | Sarkoidozé, IPAP, su JAL susijes plauciy pazeidimas,
akiy, seiliy liauky, inksty) pazeidimo | generalizuota limfangiolejomiomatozé, amiodarono
simptomai sukeltas toksinis plauciy pazeidimas

Pastaba. Ta pati liga gali pasireiksti skirtingai. HP - hipersensityvusis pneumonitas, IPAP - intersticiné
pneumonija su autoimuniteto poZymiais. IPF - idiopatiné plauciy fibrozé. JAL - jungiamojo audinio liga.

Svarbiausi gyvenimo anamnezés veiksniai, galintys padéti diferencinei diagnostikai,
yra darbo aplinka (pneumokoniozé, HP), vaisty (amiodarono, citostatiky ir kt.) var-
tojimas, gausus rikymas (plauciy Langerhanso lgsteliy histiocitozé), namy aplinkos
veiksniai (HP), persirgtos ligos ir anksciau skirtas gydymas (pvz., spinduliné terapija),
todél apie juos butina pasiteirauti ligonio ar jo artimuyjy.

Plauciy auskultacijos reiksmé IPL diferencinei diagnostikai nedidelé, i$skyrus tuos
atvejus, kai girdima pneumoskleroziné krepitacija, cypteléjimai jkvepiant, kurie badin-
gi IPE nors gali bati girdimi sergant ir kitomis fibroze pasireiskianc¢iomis IPL. Sausy
karkaly daznai girdima sergant létine eozinofiline pneumonija, taciau tai néra $ios ligos
patognomoninis poZymis.

Klinikiniai kraujo tyrimo duomenys nespecifiniai. Tik padidéjes eozinofily kiekis bii-
dingas létinei eozinofilinei pneumonijai.
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Mazginé eritema ir ¢iurnos sanariy uzdegimas budingi sarkoidozei, todél jiems esant
visuomet batina ligonj tirti dél sarkoidozés.

Manoma, kad 15-20 proc. IPL ligoniy serga gretutine JAL. IPL gali buti pirmasis JAL
pasireiSkimas. Kity organy pazeidimas gali pasireiksti pra¢jus ménesiams ar keleriems
metams po i$ryskéjusios plauciy ligos. Pastaraisiais metais i$skirtas atskiras nozologinis
vienetas — intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais (IPAP), kuriai budinga
IPL radiologiniai pozymiai, klinikiniai ir (ar) serologiniai autoimuniteto pozymiai, ta-
¢iau nepakanka kriterijy konkreciai JAL diagnozuoti.

Todél jtarus, kad IPL susijusi su JAL, vaskulitu ar ligonis serga IPAP, rekomenduojama
atlikti atrankinius tyrimus dél JAL ir vaskulito, tirti antinukleariniy (ANA) ir antineu-
trofiliniy (ANCA) antikiiny titra, antikiinus pries inksty glomeruly pamating membra-
ng, reumatoidinj faktoriy, kreatino kinaze.

Plauciy funkcijy tyrimas. Plauciy funkcijy tyrimas svarbus ligonio biklei, gydymo
veiksmingumui bei prognozei vertinti. Taciau jo verté IPL diferencinei diagnostikai
nedidelé. Labai svarbu, kad ligoniui, kuriam jtariama IPL ar jau sergan¢iam IPL, buty
atliktas iSpléstinis plauciy funkcijy tyrimas (spirometrija, plauciy talpy ir dujy difuzi-
jos). Dujy difuzinés gebos rodiklis turi bati koreguotas pagal tiriamojo hemoglobino
koncentracijg (batina nurodyti skiriant dujy difuzijos tyrima).

Restrikcinis ventiliacinés plauciy funkcijos sutrikimas ir pablogéjusi dujy difuzija plau-
¢iuose budinga daugumai IPL. Visgi izoliuotas dujy difuzijos sumazéjimas (be plauciy
talpy sumazéjimo, t. y. be restrikcijos) yra nespecifinis pozymis. Jis gali bati dél plau-
¢iy kraujagysliy pokyciy (pvz., sergant plautiné hipertenzija). Svarbu prisiminti, kad
neproporcingai IPL sunkumui sumazéjusi dujy difuzija gali bati nulemta emfizemos,
plautinés hipertenzijos, plauciy arterijos trombinés embolijos.

Kita vertus, neproporcingai (dujy difuzijos sumazéjimui) sunki restrikcija sergant IPL
dazniausiai bina dél kvépavimo raumeny silpnumo (pvz., sergant JAL) ar sumazéjusio
kratinés Iastos judumo.

Atkreipiame démesj, kad net esant restrikcijai ir sunkiam dujy difuzijos sutrikimui spi-
rometrijos duomenys daznai yra normalas. Todél visais atvejais, kai ligonis serga IPL
ar tiriamas dél jos, plauciy funkcijy tyrimas turi bati i§samus (t. y. apimti viso kiino
pletizmografijos ir dujy difuzijos tyrimg).

3.3 Kratines lastos radiologiniai tyrimai

Jprastiné kraitinés lastos rentgenografija gali padéti jtarti konkrecia IPL (zr. 3.3-1 lente-
le) ir pradéti diagnostikos veiksmus. Labai svarbu esamas rentgenogramas palyginti su
ankstesnémis. Tai leisty vertinti ligos pobtdj (iminé ar létiné). Plauciy poky<¢iy nebu-
vimas kritinés lgstos rentgenogramose nepaneigia IPL. Kratinés lastos KT daug pra-
nasesnis metodas, palyginti su kratinés lastos rentgenografija, todél jtarus IPL (pagal
klinikinius pozymius, plauciy funkcijos tyrimo duomenis) butina atlikti KT.

Reikéty prisiminti, kad vertingos informacijos gali suteikti ir kiti radiologiniai tyrimai,
pavyzdziui, pilvo (nes jprastai apima ir apatines plauciy dalis) bei stuburo KT. Magne-
tinio rezonanso tomografija néra pasirinkimo metodas IPL radiologinei diagnostikai.
IPL atveju kompiuteriné tomografija yra svarbiausias plauciy vaizdinis tyrimas. Ma-
ziausia plauciy anatominé dalis, kuri gali bati matoma tiriant kompiuteriniu tomogra-
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fu, yra antriné skiltelé (toliau - skiltelé), kurios jprastas dydis yra 1-2,5 cm. Norma-
laus plaucio KT vaizduose tarpskiltelinés pertvaros (jos yra mazdaug 0,1 mm storio)
yra nematomos. Didelés skiriamosios gebos KT vaizduose matomos didesnés kaip
0,2-0,3 mm dydzio struktaros. Skilteliné arteriolé yra apie 1 mm skersmens, jos in-
traskiltelinés $akos — 0,5 mm skersmens. Skiltelinés venulés ir limfagyslés (jos yra greta
viena kitos) bendras skersmuo - apie 0,5 mm. Skiltelés bronchiolés skersmuo taip pat
yra apie 1,0 mm, taciau jos sienelé dazniausiai biina per plona (apie 0,15 mm storio),
kad bronchiole bty galima matyti (skirtingai nuo arteriolés, jos spindis tuscias, jame -
oras).

Jtarus intersticine plauciy liga visada bitina atlikti kratinés lastos KT. Rekomenduoja-
mas tyrimas be intraveninio kontrastavimo (i$skyrus tuos atvejus, kai rentgenogramos
leidzia jtarti padidéjusius plauciy $akny ir (ar) tarpuplaucio limfmazgius) plonu re-
konstrukcijy sluoksniu (0,625-1,25 mm) ir aukstos skiriamosios gebos rekonstrukcijy
(sharp) algoritmu, vertinti poky¢ius plauciy lange.

Svarbiausi kompiuterinése tomogramose aptinkami patologiniai pokyciai nurodomi
3.3-2 lenteléje. Svarbu Zinoti, kad dauguma IPL gali pasireiksti keliais radiologiniais
pozymiais ar jy deriniais. Radiologiniai poZymiai sutampa arba i$ dalies sutampa -
skirtingoms ligoms gali buti badingi panasis poky¢iai. Siunciant ligonj radiologinio
tyrimo, labai svarbu pateikti radiologui turimus anamnezés, klinikinius ir kitus duo-
menis, nes tai gali lemti tikslesne pastebéty pokyc¢iy interpretacija.

3.3-1 lentelé. Dazniausi rentgeniniai intersticiniy plauciy ligy pozymiai
Galima liga

Rentgeninis pozymis*

Nestruktarineés, policikliniy konta-
ry plauciy $aknys

Sarkoidozé (simetriski pakitimai abiejy plauciy $aknyse),
limfoma, véZio metastazeés

Retai pasitaikancios priezastys: tuberkuliozé, silikozé,
amiloidozé, beriliozé

Labai retai pasitaikancios priezastys: su IgG4 susijusi liga

Pagauséjes plauciy piesinys apati-
nése plauciy dalyse

IPE, NIP, IPAP, JAL sukelta plauéiy fibrozé, asbestozé, kar-
cinozinis limfangitas

Pagauséjes plauciy piesinys virsuti-
nése ir vidurinése plaudiy dalyse

Sarkoidozé, silikozé, HP, karcinozé su limfangitu, miliari-
né tuberkuliozé

Plauciy piesinio korétumas

IPE IPAP, fibroziné NIP, létinis HP, su JAL susijusi plaudiy
fibrozé, asbestozé

Dauginiai zidiniai

Sarkoidozé, HP, pneumokoniozé, metastazés, infekcija

Dauginiai pritemimai

Organizuojanti pneumonija, eozinofiliné pneumonija,
IPAP

Zidiniai (ar pritemimai) su irimu

Granulomatozé su poliangitu, tuberkuliozé, ne tuberkulio-

zés mikobakterijy sukelta plauciy liga

Pastaba. *Radiologiniai poZymiai (terminai) apibudinti 1.2 poskyrio skirsnyje ,,Radiologiniai terminai®
HP - hipersensityvusis pneumonitas. IgG4 — G4 poklasio imunoglobulinas. IPAP - intersticiné pneumo-
nija su autoimuniteto pozymiais. IPF - idiopatiné plauciy fibrozé. JAL - jungiamojo audinio liga. NIP -
nespecifiné intersticiné pneumonija.
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3.3-2 lentelé. Svarbiausi intersticiniy plauciy ligy poZymiai, aptinkami kompiuterine tomografija

PoZymis*

Galima liga

Padidéje plauciy $akny limfmazgiai

Sarkoidozé (simetriSkai padidéje), silikozé, neoplazija

Sustoréjusios tarpskiltelinés pertva-
ros

IPE NIP, plauciy stazé, edema, karcinozé su limfangitu,
limfoidiné intersticiné pneumonija, IPAP, sarkoidozé,
silikozé, su JAL susijusi plauciy fibrozé, létinis HP

Sustoréjusios intraskiltelinés per-
tvaros

IPE NIP, IPAP, su JAL susijusi plauciy fibrozé, létinis HP

Korétumas**

IPE IPAP, su JAL susijusi plaudiy fibrozé, létinis HP (vé-
lyvoji stadija)

Paryskéjes skiltelés bronchovaskuli-
nis pluostelis

Sarkoidozé, intersticiné plau¢iy edema, plauciy karcinozé

Zidiniai

Sarkoidozeé (II ir III rentgeninés stadijos), tuberkuliozé,
karcinozé, silikozé, PLLH (kartu buna cistiniy dariniy),
metastazés, infekcija

Smulkas Zidiniai (perilimfinis ir
subpleurinis i$sidéstymas)

Sarkoidozé, silikozé, karcinozé su limfangitu, limfoidiné
intersticiné pneumonija

Smulkas Zidiniai (centrilobulinis

HP (zidiniai neaiskiy riby), bronchiolitas (zidiniai aiskiy

isidéstymas) riby), limfoidiné intersticiné pneumonija
Smulkas Zidiniai (atsitiktinis iSsidés- | Metastazés, miliariné tuberkuliozé, grybeliné infekcija,
tymas) silikozé

Sakelés su pumpuréliais vaizdas

Bronchiolitas (kai smulkiuosiuose bronchuose yra turi-
nio), bronchektazes

Cistos

PLLH (vélyvoji stadija), limfangiolejomiomatozé, limfoi-
diné intersticiné pneumonija, bronchektazés, emfizema,
Sjogreno sindromas

Tempimo bronchektazés

IPE, kitos kilmés plauciy fibrozé

Dauginiai sutankéjusios plauciy
parenchimos (nuo matinio stiklo iki
konsolidacijos vaizdo) plotai

Uminis sutankéjimas — infekcija, alveolinés kraujosruvos
Poumis ir létinis sutankéjimas — organizuojanti pneu-
monija, amiodarono sukeltas plauciy pazeidimas, létiné
eozinofiliné pneumonija, plauciy adenokarcinoma, lim-
foma

Zidiniai (ar sutankéjusios plauciy
parenchimos plotai) su irimu

Granulomatozé su poliangitu, tuberkuliozé, ne tuberku-
liozés mikobakterijy sukelta plaudiy liga

Matinio stiklo vaizdas

Difuzinis abiejy plauciy paZeidimas:

Uminis - HP, plau¢iy stazé, kardialiné edema (dazniau-
siai centrinése plauciy dalyse), pneumocistiné pneumo-
nija (dazniausiai centrinése plauciy dalyse), alveolinés
kraujosruvos, Giminis respiracinio distreso sindromas
Létinis — PAP, plauciy adenokarcinoma

Abiejy plauciy, bet ne difuzinis pazeidimas:

Létinis — NIP

(Matinio stiklo vaizdo poky¢iai, esantys greta retikuliniy
poky¢iy ar tempimo bronchektaziy, dazniausiai yra fi-
brozinés kilmes)
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Netvarkingo grindinio vaizdas PAP, sarkoidozé (retai), NIP, organizuojanti pneumonija
(retai), infekcija, jvairios kilmés alveolinés kraujosruvos,
plauciy adenokarcinoma, plau¢iy edema, iminio respi-
racinio distreso sindromas

Mozaikiné perfuzija Plautiné hipertenzija, létiné PATE, bronchiolitas, jgimta
kraujagysliy displazija.
Ekspiracinio oro spasty vaizdas Bronchiolitas***, LOPL, bronchiné astma, bronchek-

tazés, PLLH, limfangiolejomiomatozé, HP (retai), sar-
koidozé (retai), létiné PATE

Pastaba. *Radiologiniai poZymiai (terminai) apibudinti 1.2 poskyrio skirsnyje ,Radiologiniai terminai‘.
**Korétumui, skirtingai nuo emfizemos, biidinga daugiau negu viena eilé cisty storomis sienomis. ***Gali
bati vienintelis rentgeninis simptomas. HP - hipersensityvusis pneumonitas. IPAP - intersticiné pneumo-
nija su autoimuniteto pozymiais. IPF - idiopatiné plauciy fibrozé. PLLH - plauc¢iy Langerhanso lasteliy
histiocitozé. LOPL - létiné obstrukciné plauciy liga. NIP - nespecifiné intersticiné pneumonija. PAP -
plauciy alveoliné proteinozé. PATE - plaudiy arterijos trombiné embolija. JAL - jungiamojo audinio liga.

3.4 Bronchoalveolinio lavaZo skyscio tyrimas

Bronchoalveolinis lavazas (BAL) — smulkiyjy bronchy ir alveoliy plovimas. Bronchai ir
alveolés plaunami steriliu izotoniniu natrio chlorido tirpalu, fibrobronchoskopo galu
uzkims$us subsegmentinj arba segmentinj bronchg. Tokiu btidu atliekamas plauciy da-
lies plovimas.

Bronchoalveoliniam lavazui pasirenkama labiausiai pazeista plaucio sritis (i§skyrus cis-
tinius bei fibrozinius poky¢ius), esant difuziniam pazeidimui - desiniojo plaucio vidu-
riné skiltis arba kairiojo plaucio liezuvéliniai segmentai. Aspiruotas skystis vadinamas
BAL skysciu. Supilama 100-300 ml natrio chlorido tirpalo ir aspiruojama porcijomis
po 20-60 ml. Paprastai aspiruojama nuo 50 proc. iki 80 proc. supilto tirpalo kiekio.
Likusi dalis greitai rezorbuojasi.

Priklausomai nuo klinikinés situacijos dazniausiai atliekamas citologinis, mikrobiolo-
ginis, imunologinis bei molekulinis BAL skyscio iStyrimas.

Normali BAL skyscio lasteliy procentiné sudétis: makrofagy >80 proc., limfocity
<20 proc. (i$ jy CD4 limfocity 36-70 proc., CD8 limfocity 15-40 proc., CD4/CD8 1,1-
3,5), neutrofily <5 proc., eozinofily <1 proc.

BAL skyscio radiniai. Istyrus BAL skystj, pagal padidéjusj atitinkamy Igsteliy kiekj
suzinomas alveolito tipas (limfocitinis - CD4 lasteliy, CD8 lasteliy ar misrus, neutro-
filinis, eozinofilinis). Jame gali bati randamas padidéjes kiekis jvairiy lasteliy, kuriy
paprastai biina nedaug (pvz., CD1a - Langerhanso lasteliy, sergant PLLH), aptinkama
makrofagy ir limfocity rozeciy (sergant sarkoidoze, HP), navikiniy Iasteliy, fagocituo-
ty (vidulgsteliniy) ir uzlgsteliniy neorganiniy (asbesto, silicio, anglies, hemosiderino
ir kt.) bei organiniy (budinga PAP) medziagy, riebaly (lipoidiné pneumonija), tuber-
kuliozés mikobakterijy, kity vidulgsteliniy ir uzlasteliniy mikroorganizmy (bakterijy,
pneumocisty, grybeliy, citomegalijos viruso), putotyjy makrofagy (esant amiodarono
sukeltam plauciy pazeidimui, HP).

Eozinofilinis alveolito tipas biidingas eozinofilinei pneumonijai, eozinofilinei granu-
lomatozei su poliangitu; neutrofilinis — infekcijai, IPF, bronchiolitui; limfocitinis CD4
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lasteliy - sarkoidozei; limfocitinis CD8 Igsteliy — HP. Kraujingas BAL skystis, ypac i$
paskutineés (,,alveoliy“) porcijos, budingas difuziniam kraujavimui i alveoles (difuzi-
niam alveoliy pazeidimui).

BAL skyscio tyrimo diagnostiné verté. BAL skyscio tyrimo verté jvairiy IPL diagnos-
tikai yra skirtinga. Didelé - tuberkuliozés mikobakterijoms ir pneumocistoms aptikti,
PAP, eozinofilinei pneumonijai, poimiam (t. y. ne fibroziniam) HP, difuziniam krau-
javimui j alveoles, PLLH, plauciy aspergiliozei (aptikus paciy aspergily ar esant teigia-
mam galaktomanano tyrimui), lipoidinei pneumonijai patvirtinti.

BAL verté plauciy sarkoidozés diagnostikai priklauso nuo klinikinés ligos stadijos:
esant iminei - didelé, esant potimei ir létinei — vidutiné. Neoplaziniy IPL diagnostikai
$io tyrimo verté priklauso nuo ligos histologinés formos, ta¢iau apskritai ji yra nedi-
delé. Amiodarono sukeltam plauciy pazeidimui (kai aptinkama putotyjy makrofagy),
pneumokoniozéms (i$skyrus silikoze), bronchiolitui diagnozuoti - vidutiné, nes pri-
klauso nuo ligos stadijos.

BAL skyscio tyrimo diagnostiné verté nedidelé (tik kitoms ligoms paneigti) organi-
zuojancios pneumonijos, IPE, limfangiolejomiomatozés, su JAL ir vaskulitu susijusio
plauciy pazeidimo (isskyrus difuzinj kraujavimg j alveoles), silikozés diferencinei dia-
gnostikai. Bet tyrimas gali bati svarbus infekcijos sukéléjui aptikti.

Budingos ligos anamnezés, objektyviy simptomy, laboratoriniy tyrimy, tipisky KT ir
BAL skyscio radiniy dazniausiai pakanka sarkoidozei, poimiam HP, asbestozei, eozi-
nofilinei pneumonijai, PLLH, PAP, vaskulito sukeltam difuziniam plauciy pazeidimui
(kraujavimui j alveoles) diagnozuoti.

Nors BAL diagnostiné verté yra skirtinga, daugumai dél IPL tiriamy ligoniy $is tyrimas
turi bati atliktas. Tik kai yra IPF, limfangiolejomiomatozei ar organizuojanciai pneu-
monijai budingy KT pozymiy, bet ligoniui néra nejprastos (pvz., mikobakterinés ar
grybelinés) infekcijos jtarimo, BAL atlikti nebatina.

Bronchoalveolinis lavazas yra saugiausias invazinis plauciy tyrimo metodas. Kompli-
kacijy (trumpalaikis kar§¢iavimas, kosulys, dusulys) pasitaiko tik iki 3 proc. atvejy.

3.5 Bronchoskopiniai biopsijos metodai

Svarbiausi IPL diagnostikos biopsijos metodai yra bronchoskopiné plauciy kriobiopsi-
ja ir pleistiné chirurginé plauciy biopsija. Kiti metodai yra znypliné bronchy gleivinés
biopsija, transbronchiné (transtrachéjiné) adatiné aspiraciné tarpuplaucio limfmazgiy
biopsija ir bronchoskopiné plauciy Znypliné biopsija.

Znypliné bronchy gleivinés biopsija. Znypliné bronchy gleivinés biopsija atliekama ja
tiesiogiai stebint videofibrobronchoskopo ekrane arba per fibrobronchoskopo okulia-
ra. Apskritai Znyplinés bronchy gleivinés biopsijos verté IPL diagnostikai nedidelé, nes
bronchy gleivinés poky¢ciais Sios ligos pasireiskia retai. Gleivinés pokyciy dazniausiai
biina sergant sarkoidoze (apie 5 proc. ligoniy), karcinoze, granulomatoze su polian-
gitu, tuberkulioze, aspergilioze, limfoma. Znyplinés bronchy gleivinés biopsijos biidu
gautos medziagos gali pakakti Sioms ligoms patvirtinti, todél esant gleivinés pokyciy
biopsija turéty buti atlikta.

Bronchoskopiné plauciy Znypliné biopsija (kai kuriy autoriy vadinama transbron-
chine plauciy biopsija). Bronchoskopiné plauciy znypliné biopsija (BPZB) leidzia gau-
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ti plauciy fragmenty, taciau $ie fragmentai neparodo skiltelés struktiros, todél bron-
choskopiné plauciy znypliné biopsija dazniausiai yra vertingesné kaip diferencinés
diagnostikos budas, leidziantis paneigti tam tikras ligas.

BPZB atlickama j3 kontroliuojant rentgenu ir tyrimo eiga (rentgeninj plauciy vaizda
ir biopsiniy znypliy padétj) stebint rentgeno ekrane. Medziagos gaunama histologi-
niam tyrimui. Vieng bioptata paprastai sudaro peribronchinis (peribronchiolinis) au-
dinys, kuriame yra bronchioliy, arterioliy ir 10-20 alveoliy. Atsizvelgiant i jtariama
IPL, patologiniy pokyc¢iy pobudj bei isplitima, i$tyrimui dazniausiai paimama nuo 6 iki
20 gabaléliy plauciy audinio.

BPZB verté jvairioms IPL diagnozuoti yra skirtinga (r. 3.5-1 lentele). Sis metodas tu-
réty bati pirmiausia pasirenkamas invazinis tyrimas jtarus organizuojancia pneumoni-
ja, silikoze, sarkoidoze (esant III stadijai, kai BAL skyscio tyrimo duomenys nepatvir-
tina diagnozés).

BPZB yra palyginti saugus tyrimas: pneumotoraksas pasitaiko 3-5 proc. atvejy, krauja-
vimas i$ plauciy - 4-6 proc., mirties tikimybé - 0,1-0,7 proc.

3.5-1 lentelé. Bronchoskopinés plauciy Znyplinés biopsijos diagnostiné verté

Diagnostiné verté | Liga

Didelé Plauciy karcinozé, tuberkuliozé, aspergiliozé, sarkoidozé (granulomy
radimas), organizuojanti pneumonija

Vidutiné Potumis HP (granulomy radimas), eozinofiliné pneumonija, PAP, sili-
kozé

Maza PLLH, limfangiolejomiomatozé, amiloidozé, plauciy vaskulitas, bron-
chiolitas

Specifiné diagnostika | IPF (JIP budingy poZymiy radimas), plau¢iy pazeidimas, susijes su JAL

nejmanoma (IIP ar NIP budingy pozymiy radimas)

Pastaba. HP - hipersensityvusis pneumonitas. IPF - idiopatiné plauciy fibrozé. JIP - jprastiné intersticiné
pneumonija. JAL - jungiamojo audinio liga. PLLH - plauciy Langerhanso lasteliy histiocitozé. NIP - ne-
specifiné intersticiné pneumonija. PAP - plauciy alveoliné proteinozé.

Bronchoskopiné plauciy kriobiopsija. Pastaraisiais metais klinikinéje praktikoje vis
placiau naudojama bronchoskopiné plauciy kriobiopsija (BPKB). Atliekant $ig proce-
darg, skirtingai nuo znyplinés biopsijos, plauciy bioptatai gaunami specialiu kriozon-
du, jstumtu j plaucius per fibrobronchoskopo biopsinj kanalg. Kriozondu uz$aldomas
nedidelis plaucio fragmentas ir jis iStraukiamas, nes btina prisales prie kriozondo dis-
talinio galo. BPKB privalumas, palyginti su jprastine Znypline bronchoskopine plauciy
biopsija, yra tas, kad gaunami daug didesni bioptatai (6-60 mm dydzio, t. y. didziausio
skersmens, gabaléliai, palyginti su 1-3 mm dydzio gabaléliais, gaunamais BPZB meto-
du). Tokio dydzio bioptaty verté IPL diagnostikai daug didesné negu gaunamy BPZB
metodu.

Palyginti su BPZB, BPKB sukelia daugiau komplikacijy. Pneumotoraksas po BPKB
pasitaiko 10-20 proc. atvejy, kraujavimas i§ plauciy — 4-6 proc., mirties tikimybeé -
0,1-0,4 proc.

Diagnostiné BPKB pagal verte nusileidzia chirurginei plauciy biopsijai, nes neatspindi
visos skiltelés struktariniy pakitimy, taciau, palyginti su chirurgine plauciy biopsija,
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BPKB ligoniui sukelia daug mazesne jatrogenine trauma. Si procediira yra daug sauges-
né, kelis kartus pigesné, dél jos ligonj reikia hospitalizuoti trumpiau.

BPKB gautos medziagos pakanka daugumai IPL diagnozuoti (derinant su kity tyrimy
duomenimis). Ji turéty bati pirmojo pasirinkimo plauciy biopsijos metodas, kai batina
(neaiskiais atvejais) diagnozuoti (diferencijuoti) intersticing pneumonija.
Transbronchiné (transtrachéjiné) adatiné aspiraciné biopsija. Transbronchiné (trans-
trachéjiné) adatiné aspiraciné biopsija dabar atliekama endobronchinio ultragarsinio
tyrimo (EBUS - angl. endobronchial ultrasound) metu. Tyrimas vertingas sarkoidozeés
ir limfomy diagnostikai. Transbronchiné (transtrachéjiné) adatiné aspiraciné biopsija
atliekant EBUS yra pasirinkimo metodas, kai yra (jtariama) pirma rentgeniné sarkoi-
dozés stadija, o BAL skyscio ar znyplinés bronchy gleivinés biopsijos (jei buvo atlik-
ta) pokyciai néra budingi sarkoidozei. Diagnostiné transbronchinés (transtrachéjinés)
adatinés aspiracinés biopsijos verté (granulomy radimas) esant pirmai ar antrai rentge-
ninei sarkoidozés stadijai yra 80-90 proc.

Transbronchiné (transtrachéjiné) adatiné aspiraciné biopsija yra palyginti saugus
tyrimas. Pneumotoraksas pasitaiko 0,03-0,2 proc. atvejy, kraujavimas i§ plauciy -
0,2-0,7 proc., mirties tikimybé - 0,01-0,08 proc.

3.6 Chirurginé plauciy biopsija

Chirurginés (i$ jy ir videotorakoskopinés) plauciy biopsijos verté IPL diagnostikai yra
didziausia ir siekia 95-98 proc. Taciau dél tobuléjanciy kompiuterinés tomografijos
ir bronchoskopiniy biopsijos metody bei santykinai didelio komplikacijy skaiciaus
klinikinéje praktikoje naudojama retai. Jvairiy autoriy duomenimis, mirties tikimy-
bé dél chirurginés plauciy biopsijos (per 30 dieny laikotarpj po jos) IPL sergantiems
ligoniams yra 2-20 proc. (po videotorakoskopinés biopsijos — mazesné). Didziausia
mirties rizika - IPF sergantiems asmenims. Manoma, kad plauciy biopsija (tiek chirur-
gine, tiek bronchoskopiné) yra savarankiskas IPF paimeéjimo rizikos (ir kartu mirties
rizikos) veiksnys.

3.7 Biopsinés ir operacinés medZiagos histologinis tyrimas

Plauciuose gali buti alveolito, iminio alveoliy pazeidimo (sinonimas - difuzinis al-
veoliy pazeidimas), granulomy, alveoliy prisipildymo (uzdegimo lasteliy, eksudato,
fibrino, kolageno, granuliacinio audinio ar kt.), zidininiy poky¢iy ar pneumofibrozeés
pozymiy. Daznai vienu metu plauciy pazeidimas yra jvairiy tipy.

Vien histologinio tyrimo pakanka tik kai kurioms ligoms (dazniausiai neoplazinéms ir
infekcinéms) diagnozuoti. Be klinikiniy duomeny plauciy histologinio tyrimo duome-
nys leidzia tik isskirti plauciy pazeidimo tipg ir (ar) paneigti kai kurias ligas.
Alveolitas. Alveolitas — uzdegimo lasteliy infiltracija j plauciy intersticinj audinj ir al-
veoliy prisipildymas uzdegiminio infiltrato. Pagal vyraujancias uzdegimo lasteles alve-
olitas gali buti skirstomas j limfocitinj, neutrofilinj, eozinofilinj, makrofagy, histiocity,
misry (pastaba: termino alveolitas, kaip uzdegiminés alveoliy infiltracijos, nepainioti
su ligos pavadinimu - hipersensityvusis pneumonitas). CD4 Igsteliy (T limfocity pagal-
bininky induktoriy) alveolitas budingas pradinei sarkoidozés stadijai, taip pat gali bati
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esant granulomatozés su poliangitu remisijai; CD8 Igsteliy (T citotoksiniy supresiniy
limfocity) alveolitas — esant HP. Misrus (CD4, CD8) limfocitinis alveolitas budingas
vélesnei sarkoidozés stadijai, tuberkuliozei, JAL, kai pazeisti plauciai (ankstyvosioms
stadijoms), idiopatinei limfoidinei intersticinei pneumonijai. Neutrofilinis alveolitas
badingas IPE, HP (1-2-3 para), bakterinei infekcijai, JAL, kai pazeidziami plauciai (vé-
lyvosioms stadijoms), vaskulitams, eozinofilinis alveolitas — eozinofilinei pneumonijai,
eozinofilinei granulomatozei su poliangitu, misrus alveolitas — vélyvosioms sarkoidozés
stadijoms, kai vyrauja fibrozé, taip pat sergant vaisty sukeltu alveolitu. Alveolita galima
jvertinti tiesiogiai pagal bronchoskopinés ar chirurginés plauciy biopsinés medziagos
histologinio tyrimo duomenis, netiesiogiai — pagal BAL skyscio lasteliy sudéti.
Difuzinis alveoliy paZeidimas. Uminiam difuziniam alveoliy pazeidimui budingos
difuziskai i$siplétusios alveoliy pertvaros, skystis (edema) ar fibrinas bronchioliy ir
alveoliy spindziuose, reakciniai alveoles gaubianciy lasteliy pokyciai. Atsizvelgiant j
pazeidimo stadija, alveolése gali buti randama hialininiy membrany, eritrocity, neu-
trofily, eozinofily ar siderofagy. Uminj plauciy pazeidimg gali sukelti infekcija, vas-
kulitas, sunki iminé eozinofiliné pneumonija, sunkus IPF paiméjimas, vaistai (pvz.,
amiodaronas).

Uminj difuzinj alveoliy pazeidima galima patvirtinti atlikus histologinj bronchoskopi-
nés ar chirurginés plauciy biopsinés medziagos tyrima.

Epitelioidiné granuloma. Granulomas sudaro epitelioidinés Igstelés, daugiabranduolés
gigantinés lastelés, alveoliniai makrofagai, limfocitai (daugiausia T limfocitai). Epite-
lioidinés granulomos gali biiti be nekrozés arba su nekroze.

Kartais, sergant ta pacia liga, biopsinéje medziagoje gali buti aptinkama ir granulomy
be nekrozés, ir granulomy su nekroze. Pavyzdziui, granulomos su nekroze budingos
tuberkuliozei, ne tuberkuliozés mikobakterijy sukeliamai plauciy ligai, taciau atliekant
bronchoskopija paimtoje bronchy ar plauciy biopsinéje medziagoje gali bati randama
tik granulomy be nekrozés. Plauciy granulomos be nekrozés dazniausiai aptinkamos, kai
sergama sarkoidoze, HP, vaisty (talko, metotreksato ir kt.) ir neorganiniy medziagy (be-
rilio, aliuminio, stiklo ir kt.) sukeltu alveolitu. Atkreipiame démesj, kad, sergant karcino-
ma, limfoma, leukemija, plauciy karcinoze ir kitais piktybiniais navikais, kartais gali buti
vadinamoji sarkoidiné reakcija (susidaro epitelioidiniy granulomy), nors $ioms ligoms
granulominis uzdegimas nebudingas. Vis délto, sergant tuberkulioze, ne tuberkuliozés
mikobakterijy sukeliama plauciy liga, sarkoidoze, mikozémis (histoplazmoze, kokcidioi-
domikoze, kriptokokoze, sporotrichoze, alergine bronchopulmonine aspergilioze ir kt.),
sifiliu, reumatoidiniu artritu, granulomatoze su poliangitu, eozinofiline granulomatoze
su poliangitu ir kai kuriomis kitomis ligomis, plauciy biopsinéje medziagoje gali bati ap-
tinkama epitelioidiniy lasteliy granulomy su nekroze ir be nekrozés.

Jvairiy ligy atvejais granulomy struktara $iek tiek skiriasi, taciau kartais tie skirtumai
gali bati nepakankamai specifiski. Sergant sarkoidoze granulomos yra kompaktiskos,
gerai susiformavusios, jvairaus amziaus, jose gali bati hialinizacijos ir fibrozés pozy-
miy, nedaug CD4 limfocity. Granulomos biina i$sidésciusios viena $alia kitos (grindi-
nio vaizdas).

Granulomose dél HP yra CD8 limfocity, jos yra nekompaktiskos. Vaskulitas, plauciy
parenchimos nekrozé, alveoliy hemoragijos ir neutrofilai granulomose biidingi granu-
lomatozei su poliangitu.
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Epitelioidiné granuloma palyginti nesunkiai aptinkama bronchoskopijos bidu gautuo-
se bioptatuose.

Pneumofibrozé. Plauciy fibrozei budingas padidéjes jungiamojo audinio kiekis plauciy
audinyje. Plauciy parenchimos fibrozé aptinkama sergant IPF ir kitomis idiopatinémis
intersticinémis pneumonijomis, nespecifine plauciy fibroze dél ilgalaikés sgveikos su
profesinémis medziagomis (kvarcu, metalo dulkémis ir kt.), sergant JAL (sunkiausi po-
kyciai - esant sisteminei sklerozei), sergant IPAP, bronchektazémis, rikymo sukeltomis
ligomis (létiniu bronchitu, létine obstrukcine plauciy liga), po persirgtos tuberkuliozés,
pneumonijos, taip pat esant vélyvajai sarkoidozés stadijai.

Idiopatinei plauciy fibrozei budingi saviti histologiniai poky¢iai, vadinami jprastine
intersticine pneumonija, o nespecifinei intersticinei pneumonijai - kitokie. Apie Sias
ligas plac¢iau rasoma skyriuose ,Idiopatiné plauciy fibrozé“ ir ,,Nespecifiné intersticiné
pneumonija“

Fibroziniy pokyciy heterogeniskumas budingesnis IPF; difuziniai, santykinai nedideli
fibroziniai poky¢iai — NIP; mikroskopinis korétumas — IPF, bet gali bati ir esant vély-
vosioms kity plauciy fibroze sukelianciy ligy stadijoms. JIP ir NIP buadingi poky¢iai
gali bati matomi plauciy bioptatuose, gautuose atlikus BPKB arba chirurging plauciy
biopsijg, tik iSimtiniais atvejais - BPZB.

Organizuojanti pneumonija. Plauciy alveolés prisipildziusios mezenchiminiy proli-
feraty - Masono (Masson) kineliy. Plauciy struktira (beveik) nepazeista. Aptinkama
sergant kriptogenine ar zinomos kilmés (sergant JAL, dél infekcijos, kai kuriy vaisty
vartojimo) organizuojancia pneumonija, reciau — IPAP.

Kiti radiniai. Plauciy alveolés gali buti prisipildziusios eksudato, baltyminés medzia-
gos, fibrino, lasteliy. Alveolés yra prisipildziusios makrofagy sergant rakymo sukel-
toms plauciy ligomis (kartu gali bati ir Zidininiy poky¢iy); neutrofily - dél infekcijos;
transudato — dél plauciy stazés; baltymo - sergant PAP; fibrino - esant infekcijai, krau-
juojant; eritrocity — sergant JAL. Sie poky¢iai nesunkiai aptinkami bronchoskopijos
metu gautuose bioptatuose.

Minimaliis nespecifiniai histologiniai plauciy pokyciai. Minimaliais poky¢iais vadi-
nami nedideli nespecifiniai plauciy poky¢iai, kuriy nepakanka plauciy pazeidimo tipui
atpazinti.

Skiriamieji histologiniai dazniausiai diagnozuojamy IIP pozymiai nurodomi 3.7-1 len-
teléje.

Kiti tyrimai, galintys padéti IPL diferencinei diagnostikai, ligos sistemiskumui, ligonio
buklei ir gydymo poveikiui jvertinti yra elektrokardiografija, transtorakaliné echokar-
diografija, arterinio kraujo dujy tyrimas, 6 min. éjimo méginys. Taip pat yra pagalbios
akiy ligy gydytojo, reumatologo, nefrologo, kardiologo ir (ar) kity specialybiy gydytojuy
konsultacijos.
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3. INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY DIFERENCINES DIAGNOSTIKOS IR PRIEZIUROS PRINCIPAI

3.8 Intersticiniy plauciy ligy diferencinés diagnostikos algoritmas

IPL diagnostikos kriterijai skirtingi. Kai kurioms ligoms diagnozuoti pakanka tipisky
Kklinikiniy simptomy bei KT vaizdy (IPE, NIP); kitoms - bidingy klinikiniy simptomuy,
KT vaizdy ir BAL skyscio radiniy (eozinofiliné pneumonija, sarkoidozé, potimis HP);
organizuojanciai pneumonijai - budingy radiniy plauciy biopsinéje medziagoje.

Dalis IPL gali bati patvirtinta skirtingy tyrimy deriniais. Sarkoidozé gali buti patvir-
tinta 1) badingais radiologinio tyrimo vaizdais ir BAL skyscio tyrimo radiniais arba
2) budingais radiologinio tyrimo vaizdais ir bronchy gleivinés, plauciy ar tarpuplaucio
limfmazgiy biopsinés medziagos radiniais. Eozinofiliné pneumonija ir HP gali bati pa-
tvirtinta 1) badingais radiologinio tyrimo vaizdais ir BAL skysc¢io tyrimo radiniais arba
2) badingais radiologinio tyrimo vaizdais ir plauciy biopsinés medziagos radiniais.
Dazniausiai IPL diagnozuojamos etapais (zr. 3.8-1 pav.). Klinikinéje praktikoje gali
pasitaikyti trys situacijos: 1) ligoniui yra klinikiniy plauciy pazeidimo pozymiy (kosu-
lys, dusulys, kar$¢iavimas, kratinés skausmas, skrepliavimas ir (ar) kraujo i$koséjimas);
2) profilaktinio patikrinimo metu ar dél kitos priezasties atlikus radiologinj plauciy
tyrima rasta IPL budingy pozymiy, taciau klinikiniy ligos simptomy néra; 3) yra IPL
budingy ekstrapulmoniniy simptomy. Pagal klinikinius simptomus ar jy nebuvima bei
radiologinio tyrimo vaizdus galima i$skirti kelias galimas IPL (zr. 3.8-2 pav.).

(r.3.8-2pav.)

'

Kritinés Iastos KT vaizdy jvertinimas
(2r.3.8-3 pav.)

'

Pirmiausia atliekamo invazinio plauciy tyrimo pasirinkimas
(2r.3.8-4 pav.)

'

(2r.3.8-1lentele)

3.8-1 pav. Intersticiniy plauciy ligy diagnostikos etapai. KT — kompiuteriné tomografija.
PFT — plauciy funkcijy tyrimas

Toliau, jei nebuvo pries tai atlikta, batina atlikti kratinés lastos KT (taip pat ir didelés
skiriamosios gebos budu), kraujo dujy ir i$samy plauciy funkcijy (spirometrijos, plau-
¢iy talpy ir dujy difuzijos plauciuose) tyrimus. Vertinant plauciy KT vaizdus, batina
i$samiai juos aprasyti. Esant dauginiams smulkiems zidiniams, privalu nurodyti jy issi-
déstyma antrinéje plauciy skilteléje ir kity plauciy struktiry atzvilgiu, jvertinant pacios
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Respiraciniai klinikiniai Radiologiniai plauciy pokydiai* Ekstrapulmoniniai simptomai
simptomai Padidéje tarpuplaucio limfmazgiai Mazginé eritema
¢ Dauginiai Zidiniai (ar pritemimai) Sanariy uzdegimas
Plonasienés cistos Akiy pazeidimas
Radiologiniai plauciy pokydiai* i Seiliy liauky pazeidimas
Dauginiai pritemimai (ar Zidiniai) Vidaus organy paZeidimas
Matinio stiklo vaizdas Klinikiniy simptomy néra ¢
Padidéje tarpuplaucio limfmazgiai i
Difuziniai retikuliniai pokyciai Yraradiologiniy plauciy
Plonasienés cistos Galima IPL pokyciy*
Skystis pleuros ertméje Sarkoidoze ¢
Organizuojanti pneumonija
¢ ¢ Su Sjogreno sindromu Gali@a "_’I'
‘ Uminiai simptomai* ‘ ‘ Létiniai simptomai* ‘ susijes PP Sark0|<.102e
Plauciy LLMM Vaskulitas
¢ ¢ Generalizuota LLMM
Galima IPL Galima IPL SuJAL susijusi IPL
Eozinofiliné pneumonija IPF IPAP
Uminis HP NIP
Organizuojanti pneumonija | | SuJAL susijusi IPL
Tuberkuliozé IPAP
Pneumocistiné pneumonija | | Sarkoidozé
Plauciy karcinozé Létinis HP
Vaskulitas Amiodarono sukeltas PP
Plauciy adenokarcinoma
Plauciy LLMM
Bronchiolitas

3.8-2 pav. Pirmasis intersticiniy plauciy ligy diagnostikos etapas — klinikiniy simptomy ir radiologiniy po-
kyciy jvertinimas. *Matomi kratinés l3stos rentgenogramose ar kompiuterinése tomogramose. * Dazniausiai iki 2
savaiciy, bet gali truktiilgiau. * Dazniausiai nuo keliy iki keliolikos ménesiy. HP — hipersensityvusis pneumonitas.
[PAP — intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais. IPF — idiopatiné plauciy fibrozé. IPL — intersticiné
plauciy liga. JAL — jungiamojo audinio liga. LLMM — limfangiolejomiomatozé. NIP — nespecifiné intersticiné
pneumonija. PP — plauciy pazeidimas.

antrinés plauciy skiltelés struktiirg. Pagal vyraujantj pazeidimo pobudj KT vaizduose
isskiriamos labiausiai tikétinos IPL (zr. 3.8-3 pav.).

Toliau pagal esamy tyrimy visumg DDGK sprendziama, ar tiriamajam tikslinga atlikti
invazinj plauciy tyrima, ir jei taip - tai kurj (zr. 3.8-4 pav.).

Diagnozé pagrindziama budingiausiy pozymiy deriniu (3.8-1 lentelé), ta¢iau ligonius
batina stebéti ir prireikus pakartotinai tirti. Vis délto apie 10-15 proc. visy IPL (jos va-
dinamos neklasifikuojamomis ligomis) diagnozés patikslinti nepavyksta net ir atlikus
visus butinus tyrimus. Dazniausiy IPL diagnostikos kriterijai pateikti atitinkamuose
$iy rekomendacijy skyriuose.
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Spirometrija, plauciy talpy, dujy difuzijos plauciuose ir kraujo dujy tyrimas

!

!

v

Bronchoalveolinis lavazas, kai
jtariama

Sarkoidozé

HP

Eozinofiliné pneumonija
Tuberkuliozé

Pneumocistiné pneumonija
Aspergiliozé

Difuzinis kraujavimas j alveoles
Plauciy adenokarcinoma

Plauciy karcinozé

PAP

Pneumokoniozé (iSskyrus silikoze)
PLLH

Amiodarono sukeltas PP

Bronchoskopiné plauciy biopsija,
kai jtariama

Organizuojanti pneumonija

Silikozé

Granulomatozé su poliangitu
Amiodarono sukeltas PP*
Sarkoidozé, Il Il stadija*

HP*

Plauciy adenokarcinoma*

Plaudiy karcinozé*

PAP*

IPF (BPKB)#

Su JAL ar vaskulitu susijusi IPL (BPKB)*
Neinfekcinis bronchiolitas (BPKB)*

Bronchoskopiné tarpuplaucio
limfmazgiy biopsija, kai
jtariama

Sarkoidozé, |-l stadija*

3.8-4 pav. Trediasis intersticiniy plauciy ligy diagnostikos etapas — plauciy invazinio tyrimo parinkimas.
*Kai bronchoalveolinio lavaZo skyscio tyrimo duomenys nebiidingi ar neinformatyvis. “ISimtiniais atvejais, kai
kity tyrimy duomenys nepakankamai informatyvis diagnozei patvirtinti ir biitinas histologinis plauciy tyrimas.
BPKB — bronchoskopiné plauciy kriobiopsija. HP — hipersensityvusis pneumonitas. IPAP — intersticiné pneumo-
nija su autoimuniteto poZymiais. IPF — idiopatiné plauciy fibrozé. JAL — jungiamojo audinio liga. PAP — plauciy
alveoliné proteinozé. PLLH — plauciy Langerhanso Iasteliy histiocitozé. PP — plauciy paZeidimas.
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Apibrézimas. Sarkoidozé - tai létiné nezinomos etiologijos granulominé liga, pazei-
dzianti daugelj organy. Jai budinga T limfocity ir mononukleariniy fagocitiniy lasteliy
kaupimasis plauciuose bei kituose organuose, epitelioidiniy granulomy susidarymas ir
audiniy pazeidimas.

Ligos paplitimas. Sarkoidozé yra dazniausiai diagnozuojama intersticiné plauciy liga,
taciau tikslus jos paplitimas nezinomas, nes daugumai sarkoidoze serganciy asmeny
jokiy ligos simptomy nebtina. Baltaodziy asmeny sergamumas sarkoidoze jvairiose $a-
lyse sudaro mazdaug 10-20 atvejy i§ 100 000 gyventojy, o paplitimas (nauji ir anksc¢iau
diagnozuoti atvejai) - mazdaug 120-200 atvejy i§ 100 000 gyventojy.

Rizikos veiksniai. Sarkoidozés etiologija nezinoma. Manoma, kad ja suserga Zmonés,
turintys genetine predispozicija, po salycio su infekcinés ar neinfekcinés kilmés antige-
nu. Nezinoma, ar $is antigenas (ar antigenai) yra specifiniai individui, ar gali lemti liga
daugeliui asmeny. Tikétina, kad nuo jvairiy antigeny ir Zmogaus individualiy savybiy
priklauso skirtinga sarkoidozés klinikiné i$raiska ir eiga.

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Po salyc¢io su antigenu (antigenais),
veikiant jvairiy imunokompetentiniy lasteliy isskiriamoms medziagoms, plauciuose
kaupiasi i§ kraujo migrave limfocitai. Ankstyvajai sarkoidozés stadijai budingas CD4
limfocity alveolitas (neinfekcinis uzdegimas).

Véliau j plaucius migruoja ir CD8 limfocitai. CD4/CD8 limfocity santykis susinor-
mina. Plauciuose taip pat kaupiasi monocitai (makrofagai). CD4 limfocitai aktyvina
mononukleariniy Igsteliy transformacija j epitelioidines lasteles ir daugiabranduoles
gigantines lasteles. Formuojasi epitelioidiniy lasteliy granulomos su gigantinémis las-
telémis. Granulomos biina aigkiai susiformavusios, jy centrinéje dalyje yra makrofagy,
daugiabranduoliy gigantiniy ir epitelioidiniy lasteliy, periferinéje srityje — limfocity,
monocity, fibroblasty. Gigantiniy lasteliy citoplazmoje gali bati aptinkama vadinamy-
jy Saumano (Schaumann) kiineliy (kalcio ir baltymy sankaupos), asteroidiniy kiineliy
(ju sudétis tiksliai nezinoma), mélynyjy kalcio oksalato kineliy. Nors $ie radiniai ba-
dingi sarkoidozei, visgi jie néra patognomoniniai $iai ligai. Retais atvejais granulomos
centre buna fibrinoidiné nekrozé. Ta¢iau nekrozé yra nebudingas sarkoidozei radinys.
Daliai ligoniy, ligai progresuojant, aplink granulomas formuojasi fibrozinis audinys.
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Daugiau apie granulomas rasoma 1 skyriuje ,, Intersticiniy plauciy ligy samprata ir ter-
minai“ bei 3 skyriuje ,,Intersticiniy plauciy ligy diferencinés diagnostikos principai®.
Granulomos gali susidaryti plauciy parenchimoje, bronchy ir kraujagysliy sienelése,
intratorakaliniuose limfmazgiuose. Jy taip pat gali buti kituose organuose (nurodoma
daznio mazéjimo tvarka): kepenyse, bluznyje, seiliy liaukose, periferiniuose limfmaz-
giuose, odoje, Sirdyje, nervy sistemos ir kituose organuose. Limfmazgiuose granulo-
mos paprastai buna labai gausios, i§sidés¢iusios kompaktiskai viena $alia kitos, for-
muodamos grindinio vaizda.

Per 2-3 ménesius granulomos gali rezorbuotis be jokiy liekamyjy poky¢iy arba jy vie-
toje ima formuotis fibrozé. Reciau pasitaiko, kad granulomos islieka ilgai. Granulomy
rezorbcijos ir uzdegimo baigties be liekamuyjy reiskiniy mechanizmas tiksliai nezino-
mas.

Nedidelei daliai ligoniy uzdegimas tampa létinis, atsiranda ir progresuoja fibrozé. Ne-
aisku, kodél sarkoidozé tampa létine liga — dél antigeno ypatumy ar pakitusio imuninio
atsako. Progresuojant fibrozei, susidaro cistiniy parenchimos poky¢iy, bronchektaziy.
Granulominio uzdegimo apimty organy pazeidimas gali bati klinigkai ir funkciskai
reik§mingas arba besimptomis. Plauciy pazeidimas pasireiskia jvairaus sunkumo dujy
difuzijos sutrikimu, re¢iau - jvairaus laipsnio restrikcija, labai retai - bronchy obstruk-
cija ir létiniu kvépavimo nepakankamumu.

Kada jtarti sarkoidoze. Sarkoidoze reikia jtarti klinikiniy simptomy neturin¢iam as-
meniui, kuriam dél jvairiy priezasciy atlikus kratinés lastos rentgenografija ar kom-
piutering tomografija (KT) aptinkama padidéjusiy plauciy $akny ar tarpuplaucio
limfmazgiy ir (ar) difuziniy Zidiniy ar pritemimy (sumazéjusio oringumo sriciy) plau-
¢iuose. Taip pat $ig liga reikéty jtarti asmenims, kuriems yra mazginé eritema, ¢iurnos
sanariy uzdegimas.

Klinikiniai sarkoidozés poZymiai. Sarkoidoze daZniausiai serga jauni ir vidutinio
amziaus (20-30 mety) nertkantys Zmonés, nors gali susirgti ir vyresni kaip 50 mety
amziaus asmenys. Pastebéta, kad sarkoidozé dazniausiai pasireiskia pavasarj ar vasara,
moterims — netrukus po gimdymo.

Daugelis sarkoidoze serganciy ligoniy niekuo nesiskundzia. Jiems objektyviy ligos po-
zymiy dazniausiai nebtina. Mazdaug 40 proc. asmeny liga pasireiskia dminés sarkoi-
dozés simptomais (Lefgreno (Ldfgren) sindromu) - stambiyjy (dazniausiai ¢iurnos)
sanariy skausmu, mazgine eritema ir (ar) karS¢iavimu. Lefgreno sindromu laikytini
ir tie sarkoidozés atvejai (esant jai budingy rentgeniniy pozymiy), kai yra tik mazginé
eritema arba tik stambiyjy sgnariy uzdegimas. Mazginé eritema (erythema nodosum)
yra riebalinio odos bei poodzio audinio uzdegimas, pasireiskiantis 0,5-2,0 cm skers-
mens $viesiai raudonos spalvos poodiniais mazgais. Ji dazniausiai iSryskéja abiejy kojy
priekiniuose pavir$iuose. Lefgreno sindromas itin badingas sarkoidozei.

Sarkoidoze sergantys asmenys reciau sausai kosi, jaucia dusulj. Daugelj ligoniy epi-
zodiskai ar nuolatos kamuoja nuovargis ir silpnumas. Kai pazeidziami kiti organai,
gali bati uveitas, padidéje periferiniai limfmazgiai, seiliy liaukos ir kepenys. Galimas
ir odos pazeidimas, $irdies aritmija ar kardiomiopatija, centrinés ir periferinés nervy
sistemos pazeidimas ir kt. Retai (reciau kaip 0,5 proc. atvejy) sarkoidozé pasireiskia
vadinamuoju Herfoto (Heerfordt, sinonimai — Heerfordt-Mylius, Heerfordt-Waldens-
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trom, Waldenstrom uveoparotitas) sindromu, kuriam budingas uveitas, parotitas, il-
galaikis kar$c¢iavimas, veido nervy parezé (nebutinai turi bati visi pozymiai). Daugiau
apie kity organy sarkoidozés pasireiskima rasoma skirsnyje ,,Istyrimas ir stebéjimas dél
kity organy pazeidimo®

Jei ligos simptomai trunka ilgiau kaip dvejus metus, sarkoidozé yra létiné. Létiné plau-
¢iy sarkoidozé pasireiskia nuolatiniais ar progresuojanciais ligos simptomais, kuriuos
lemia progresuojanti pneumofibrozé ir normalios plauciy struktiros suardymas.
Radiologiniai sarkoidozés poZymiai. Krutinés lastos rentgenogramose patologiniy
pokyciy biina mazdaug 90 proc. sarkoidozés atvejy. Tipiniai rentgeniniai simptomai
labai padeda diagnozuoti sarkoidozg, taciau normali kratinés Iastos rentgenograma jos
nepaneigia. Todél mes rekomenduojame kratinés lastos KT atlikti visais atvejais, kai tik
jtariama plauciy sarkoidozé.

Sarkoidozés klasifikacija grindziama radiologiniais plauciy ir intratorakaliniy limf-
mazgiy pokyciais (zr. 4-1 lentele). Naujai diagnozuota sarkoidozé gali pasireiksti bet
kuria rentgenine stadija: I, II, III, IV (nurodoma mazéjancio daznio eile).

4-1 lentelé. Rentgeniné sarkoidozés klasifikacija

Stadija | Apibudinimas
0 Patologiniy poky¢iy kriitinés lastos rentgenogramose* neaptinkama
I Padidéje plaudiy $akny ir (ar) tarpuplaudio limfmazgiai
II Padidéje plauciy $akny ir (ar) tarpuplaucio limfmazgiai ir plaudiy zidiniai (ar prite-
mimai)
11 Plaudiy zidiniai (ar pritemimai)
IV |Plaudiy fibrozés poZymiai

Pastaba. *Originali radiologiné sarkoidozés klasifikacija buvo pasialyta iki sukuriant kompiuterinj to-
mografa, todél buvo grindziama kratinés lastos rentgenografiniu tyrimu. Dabar, kai yra galimybé atlikti
kratinés lastos kompiuterine tomografija, sarkoidozé klasifikuojama pagal kompiuterinés tomografijos
duomenis.

Rentgenogramose sarkoidozei budingas (beveik) simetriskas limfmazgiy padidéji-
mas abiejy plauciy Saknyse. Neretai biina Siek tiek padidéje ir deSinieji paratrachéji-
niai limfmazgiai. Plau¢iy zidiniy kiekis ir (ar) pritemimy forma bei dydis (dazniausiai
2-5mm) jvairis. Esant IV rentgeninei sarkoidozés stadijai, retkarciais biina emfizema
su cistiniais poky¢iais (zr. 4-1 pav., 4-4 pav., 4-7 pav., 4-9 pav.).

KT vaizduose sarkoidozei budinga (tipiniai pozymiai): 1) (beveik) simetriskai padidéje
tarpuplaucio limfmazgiai bei (gali bati) nedaug padidéje ir deSinieji paratrachéjiniai
limfmazgiai (I ir II rentgeniné stadija); 2) lygus ar Zidininis skiltelés bronchovaskulinio
pluostelio sustoréjimas dél Salia iSsidésciusiy zidiniy (t. y. vadinamasis perilimfinis zi-
diniy i$sidéstymas antrinéje plauciy skilteléje). Jy dazniausiai biina ir subpleurinése bei
tarpskiltelinése srityse. Zidiniai paprastai yra aiskiy riby (II ir III rentgeniné stadija).
Stipriausiai pazeidziamos virsutinés ir vidurinés plauciy dalys; 3) pritemimai abiejy
plauciy Sakny srityse (I ir II rentgeniné stadija). Sarkoidozei buidingi KT vaizdai patei-
kiami 4-2 pav., 4-3 pav., 4-5 pav., 4-6 pav., 4-8 pav. ir 4-10 pav.

Sarkoidozé taip pat gali pasireiksti nebadingais radiologiniais poky¢iais (netipiniais po-
zymiais): 1) padidéjusiais vieno plaucio $aknies limfmazgiais, pavieniais padidéjusiais
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4-1 pav. Priekiné krutinés lastos rentgenograma. Sarkoidozé, | stadija. Plauciy Saknys placios, policikliskais
kontirais — padidéje limfmazgiai (parodyta rodyklémis).

priekinio ar uzpakalinio tarpuplaucio limfmazgiais (I rentgeniné stadija); 2) dauginiais
plauciy pritemimais, konglomeratais, matinio stiklo vaizdo ploteliais, vadinamuoju
netvarkingo grindinio vaizdu (III rentgeniné stadija); 3) plauciy korétumu, cistomis,
tempimo bronchektazémis, fibrozés konglomeratais ir kiausinio luksto (badingiausia)
ar kitos formos apkalkéjimais plauciy $akny srityse (IV rentgeniné stadija); 4) skysciu
pleuros ertméje, pleuros sustoréjimu ir apkalkéjimu (labai retai).

Sarkoidozés diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Ligoniui, kuriam jta-

riama sarkoidozé, rekomenduojama atlikti kratinés lastos KT, bronchoskopijg ir bron-
choalveolinj lavaza (BAL), BAL skyscio citologinj, imuninj bei mikrobiologinj tyrimus.
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T g \*4

4-2 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Sarkoidozé, | stadija. |prastinis
plauciy parenchimos vaizdas, prasiplétusios plauciy Saknys (parodyta rodyklémis).
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4-3 a, b pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma su intraveniniu kontrastavimu. Tarpuplaucio
langas. Sarkoidozé, | stadija. Padidéje paratrachéjiniai, paraaortiniai ir plauciy Sakny limfmazgiai (parodyta
rodyklémis).
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4-3 ¢ pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma su intraveniniu kontrastavimu. Tarpuplaucio langas.
Sarkoidozé, | stadija. Padidéje paratrachéjiniai, paraaortiniai ir plauciy Sakny limfmazgiai (parodyta rodyklémis).

4-4 pav. Priekiné kratinés l3stos rentgenograma. Sarkoidozé, Il stadija. Plauciy Saknys placios, iSgaubtais
kontdrais, nevisiskai struktariskos (parodyta rodyklémis). Paryskéjes plaudiy intersticinis audinys, smulkis Zidiniai
centrinése ir vidurinése plauciy dalyse.
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4-5a

4-5b

4-5 a, b pav. Kratinés Istos kempiuteriné tomograma. Plauciy langas. Sarkoidozé, Il stadija. Padidéje
tarpuplaucio ir $akny limfmazgiai, paryskéjes intersticinis audinys. Dauginiai smulkis Zidiniai plauciuose (peri-
limfinis iSsidéstymas).
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4-5 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Sarkoidoze, Il stadija. Padidéje
tarpuplaucio ir Sakny limfmazgiai, paryskéjes intersticinis audinys. Dauginiai smulkis Zidiniai plauciuose (peri-
limfinis iSsidéstymas).
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4-6a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma su intraveniniu kontrastavimu. Tarpuplaucio langas.
Sarkoidozé, Il stadija. Padidéje tarpuplaucio, bifurkaciniai ir plauciy Sakny limfmazgiai (parodyta rodyklémis).
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4-6 ¢, d pav. Kratinés Istos kompiuteriné tomograma su intraveniniu kontrastavimu. Tarpuplaucio langas.
Sarkoidozé, Il stadija. Padidéje tarpuplaucio, bifurkaciniai ir plauciy Sakny limfmazgiai (parodyta rodyklémis).
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4-7 pav. Priekiné krutinés lastos rentgenograma. Sarkoidozé, Il stadija. Plauciy Saknys jprastinés. Abiejuo-
se plauciuose matoma dauginiy smulkiy Zidiniy.
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4-8 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Sarkoidozé, Ill stadija. Dauginiai
smulkis Zidiniai plauciuose (perilimfinis i$sidéstymas).
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4-8 c pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Sarkoidozé, Ill stadija. Dauginiai

.....
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R

4-9 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Sarkoidozé, IV stadija. Plauciy pieSinys paryskéjes, in-
tersticinis audinys sustoréjes, deformavesis. Abiejy plauciy virSinése emfizeminés pislés (parodyta rodyklémis).
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4-10 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Sarkoidozé, IV stadija. Abiejuose
plauciuose sustoréjes deformavesis intersticinis piesinys, korio vaizdas, daugiau virSutinése srityse. Virdiinése —
emfizeminés pislés, apatinése srityse — ir konsolidacijos plotai (parodyta rodyklémis).
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4-10 ¢, d pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Sarkoidozé, IV stadija. Abiejuose
plauciuose sustoréjes deformavesis intersticinis piesinys, korio vaizdas, daugiau virutinése srityse. VirSinése —
emfizeminés pislés, apatinése srityse — ir konsolidacijos plotai (parodyta rodyklémis).
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Jei bronchoskopuojant matoma gleivinés pokyc¢iy (sarkoidozei badingy mazgeliy ar
kity radiniy), atliktina zZnypliné gleivinés biopsija. Sarkoidozei budingy gleivinés maz-
geliy bronchoskopuojant aptinkama mazdaug 5 proc. ligoniy. Paskui sprendziama, ar
yra indikacijy atlikti tolesnj invazinj tyrima (Zr. 4-11 pav. ir 4-12 pav.).
Patognomoniniy sarkoidozés diagnostikos kriterijy néra. Nei plauciy, tarpuplaucio
limfmazgiy, odos ar kepeny biopsinéje medziagoje aptikta epitelioidiniy ir gigantiniy
lasteliy granuloma (maziausiai specifiSka — kepeny, kaklo limfmazgiy), nei padidéjes
BAL skysc¢io CD4 limfocity skaicius, nei mazginé eritema, nei kiti klinikiniai, radiolo-
giniai ir laboratoriniai simptomai néra budingi vien tik sarkoidozei.

Néra klinikiniy simptomy arba Lefgreno sindromo klinikiniai simptomai

'

Sarkoidozei budingi radiologininiai radiniai
(simetriSkai padidéje plauciy Sakny limfmazgiai, perilimfinis Zidiniy iSsidéstymas antrinéje plauciy skilteléje)*

'

Sarkoidozei budingi BAL skyscio pokyciai (1 limfocity; (D4/CD8 >3,5—4,0**; makrofagy limfocity rozetés)

‘ Sarkoidozé patvirtinama ‘ ‘ Sarkoidozé nepatvirtinama

4-11 pav. Asmens, kuriam néra klinikiniy simptomy ar yra Lefgreno sindromo simptomy, rekomenduo-
jamas plauciy sarkoidozés diagnostikos algoritmas. BAL — bronchoalveolinis lavaZas. *Jei radiologiniai pokyciai
ar BAL skyscio tyrimo radiniai nebudingi sarkoidozei, toliau reikia tirti kaip asmenj, kuriam yra respiraciniy simptomy.
**(D4/CD8 >4,0 neriikantiems asmenims, CD4/CD8 >3,5 riikantiems asmenims.

Mazginé eritema gali buti ne tik sergant sarkoidoze, bet ir streptokokine infekcija, tuber-
kulioze, jersinioze, JAL ir uzdegiminémis zarny ligomis, Bechceto (Behcet) liga ir kt.
Granulomos be nekrozés gali buti aptinkamos ne tik sergant sarkoidoze, bet ir tuber-
kulioze, ne tuberkuliozés mikobakterijy sukelta plauciy liga, HP, vartojant metotreksa-
ta, esant kontaktui su berilio, aliuminio, stiklo dulkémis. Taip pat gali bati sarkoidiné
reakcija j karcinoma, limfomga, leukemija. Todél sarkoidozei diagnozuoti bitinas keliy
pozymiy (simptomy) derinys ir ilgalaikis jy kaitos vertinimas, o ligonj, kuriam diagno-
zuota sarkoidozé, svarbu stebéti ilgg laikg. Taip galima jsitikinti diagnozés tikslumu ir
jvertinti ligos eiga.

Tyrimai ir analitiniai modeliai rodo, kad, nesant ligos simptomy ar esant Lefgreno
sindromui ir I radiologinés stadijos pozymiy, sarkoidozés tikimybé yra didesné negu
99,95 proc. Ta¢iau mes rekomenduojame net ir esant Lefgreno sindromui atlikti bron-
choalveolinj lavazg ir BAL skysc¢io tyrima, o prireikus - ir kitus tyrimus.

Jvairiy autoriy duomenimis, CD4/CD8 santykio 3,5-4,0 specifiSkumas sarkoidozei yra
90-96 proc., jautrumas — 52-86 proc. Jautrumas mazéja (nes BAL skys¢io CD4/CD8
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Respiraciniai simptomai*

'

Sarkoidozei budingi radiologiniai radiniai*

Sarkoidozei budingi BAL Sarkoidozei budingi BAL Sarkoidozei budingi BAL
skyscio pokyciai skyscio pokyciai skyscio pokyciai
‘ Néra ‘ ‘ Yra ‘
‘ 1 tarpuplaucio I/m ‘ ‘ Zidiniai plauciuose ‘
¢ i Y Y
‘ EBUS biopsija ‘ ‘ BPZB ‘ ‘ EBUS biopsija ‘ ‘ BPZB ‘
y ! \ y Y
Sarkoidozei budingi Sarkoidozé Sarkoidozei budingi
L Yra . Yra <
histologiniai radiniai patvirtinama radiniai

. Pakartotiné hiopsija, stebéjimas, .
Néra o ) . Néra
mediastinoskopija ar torakoskopija**

4-12 pav. Asmens, kuriam yra respiraciniy simptomy, rekomenduojamas plauciy sarkoidozés diagnos-
tikos algoritmas. BAL — bronchoalveolinis lavazas. BPZB — bronchoskopiné plauciy znypliné biopsija. EBUS —
endobronchinis ultragarsinis tyrimas. I/m — limfmazgiai. *Visais atvejais, kai yra sarkoidozei nebidingy klinikiniy
ir (ar) radiologiniy pozymiy ar radiniy, rekomenduojama atlikti biopsija (ir BAL). **Pasirenkama pagal klinikine
situacija.

santykis daznai biina mazesnis) didéjant sarkoidozés rentgeninei stadijai, rikaliams ar
gliukokortikoidais gydomiems ligoniams.

Kai CD4/CD8 santykis yra 5 ar daugiau, sarkoidozeés tikimybeé siekia 96 proc. ir dau-
giau. Normalis BAL skysc¢io duomenys praktiSkai paneigia aktyvig sarkoidoze. Kai
BAL skyscio tyrimas atliekamas gliukokortikoidais gydomam ligoniui, tipisky lasteliy
sudéties poky¢iy gali ir nebuti. Jei nerikanc¢iam ir neserganciam hipersensityviuoju
pneumonitu Zzmogui CD4/CD8 santykis yra mazesnis kaip 1, visuomet reikia jtarti
plauciy neoplazija. Progresuojant plauciy fibrozei, BAL skystyje padaugéja neutrofily
ir eozinofily.

Epitelioidiniy ir gigantiniy daugiabranduoliy lasteliy granulomos specifikumas sar-
koidozei yra 57-89 proc. SpecifiSkumas yra mazesnis, jei Salies gyventojy sergamumas
tuberkulioze yra didelis. Tyrimai rodo, kad granulomy be nekrozés pasitaiko mazdaug
94 proc., o granulomy su nekroze - apie 6 proc. asmeny, serganciy sarkoidoze (ne-
krozés plotai buina labai smulkis). Serganciy tuberkulioze asmeny bronchoskopijos
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bidu gautoje medziagoje apie 76 proc. aptinkamy granulomy yra su nekroze, o apie
24 proc. - be nekrozés.

Kartais sarkoidozés III stadijos ir hipersensityviojo pneumonito diferenciné diagnos-
tika yra sudétinga. Sarkoidozei budingas (nors biina ne visais atvejais) plauciy $akny
limfmazgiy padidéjimas, perilimfinis zidiniy iSsidéstymas antrinéje plauciy skilteléje
KT vaizduose, ligos sistemiskumas (daugiau negu vieno organo pazeidimo pozymiai),
kompaktiskos, gerai susiformavusios epitelioidinés granulomos, biopsinéje medziagoje
imunokompetentiniy lasteliy nedidelio laipsnio infiltracija j plauc¢iy audinj, norma vir-
$ijantis CD4/CD8 santykis ir palyginti nedaug padidéjes limfocity kiekis BAL skystyje.
Hipersensityviajam pneumonitui budingas centrilobulinis Zidiniy i$sidéstymas antri-
néje plauciy skilteléje KT vaizduose, sisteminio pazeidimo pozymiy nebuvimas, blo-
gai susiformavusios epitelioidinés granulomos ir gausi uzdegiminé plauciy infiltracija,
maziau kaip 1,0 sudarantis CD4/CD8 santykis ir palyginti didelis limfocity kiekis BAL
skystyje, iSorinis (jkvepiamas) liga provokuojantis veiksnys.

Svarbu prisiminti, kad patologiniy BAL skyscio ir plauciy bioptaty pokyc¢iy buna ir
nesant rentgeniniy plauciy pazeidimo (zidiniy ar infiltracijos) pozymiy (t. y. kai ligonis
serga I rentgeninés stadijos sarkoidoze).

Sarkoidozés diagnostikos kriterijai. Plauciy sarkoidozé gali bati diagnozuota remian-
tis budingais klinikiniais pozymiais (simptomy nebuvimu arba Lefgreno sindromu),
tipisku plauciy rentgeniniu vaizdu ir budingais BAL skysc¢io poky¢iais (CD4/CD8
>3,5-4,0).

Si liga taip pat gali biiti diagnozuota remiantis klinikiniais simptomais, plau¢iy rentge-
niniu vaizdu ir epitelioidiniy lasteliy granulomomis, aptiktomis plauciy, bronchy glei-
vinés ar tarpuplaucio limfmazgiy biopsinéje medziagoje.

Ligonio, kuriam néra klinikiniy simptomy ar yra Lefgreno sindromo simptomuy, reko-
menduojamas diagnostikos algoritmas pateikiamas 4-11 paveiksle, o ligonio, kuriam
yra respiraciniy simptomy, — 4-12 paveiksle.

Turint omenyje, kad sergamumas tuberkulioze Lietuvoje yra palyginti didelis, ligo-
niams, kurie tiriami dél sarkoidozés, ypac kai yra poky¢iy, budingy II ar III radiologi-
nei sarkoidozés stadijai, BAL skystis turi buti tiriamas ieskant tuberkuliozés sukéléjy.
Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Plauciy sarkoidozé, I stadija (Sarcoidosis pulmonum, stadium I). D86.0.

Plauciy sarkoidozé, I stadija. Lefgreno sindromas (Sarcoidosis pulmonum, stadium L.
Syndromum Lofgren). D86.0.

Plauciy sarkoidozé, 11 stadija (Sarcoidosis pulmonum, stadium II). D86.0.

Plauciy sarkoidozé, 111 stadija (Sarcoidosis pulmonum, stadium III). D86.0.

Plauciy sarkoidozé, 1V stadija. Létinis kvépavimo nepakankamumas (Sarcoidosis pulmo-
num, stadium 1V. Insufficientia pulmonalis chronica). D86.0.

Generalizuota sarkoidozé: plauciy, odos, akiy, seiliy liauky (Sarcoidosis generalisata:
pulmonum, cutis, oculorum, glandularum salivarium). D86.8.

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus plauciy sarkoidoze, butina istirti plauciy
funkcija, jvertinti, ar yra akivaizdziy kity organy (odos, akiy, $irdies ir nervy sistemos)
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pazeidimo pozymiy, jei butina - rekomenduoti tolesniy tyrimy bei kity specialisty
konsultacijy plana.

Plauciy funkcijy tyrimo duomenys dazniausiai yra normalis (beveik normalas) net ir
tada, kai yra akivaizdus plauciy parenchimos pazeidimas. Nors spirometrijos rodikliai
paprastai yra normalas, taciau daugeliui ligoniy biina nedidelio laipsnio dujy difuzijos
plauciuose sutrikimas. Sumazéjusi dujy difuzija yra vienas ankstyviausiy ir jautriausiy
plauciy funkcijy sutrikimo rodikliy sergant sarkoidoze. Gerokai reciau gali pasireiksti
ir bronchy obstrukcijos simptomy, kuriuos lemia bronchy stenozé esant specifiniam
gleivinés pazeidimui, padidéjes limfmazgiy spaudimas j bronchus, fibroziniai smulkiy-
ju bronchy poky¢iai.

Jei reikia jvertinti sisteminj sarkoidozés pasireiskimg (aktyvuma) ar paskyrus gydyma
batina atskirti sarkoidozés sukeltg raumeny silpnuma nuo gliukokortikoidy sukelia-
mos miopatijos, tikslinga atlikti pozitrony emisijos tomografija su kompiuterine tomo-
grafija (PET-KT).

Gydymas. Sarkoidozés gydymas néra standartizuotas. Triksta aukstos kokybés klini-
kiniy vaisty tyrimy. Nepakanka net ir gliukokortikoidy (svarbiausiy sarkoidozei gydy-
ti skiriamy vaisty) ilgalaikio veiksmingumo vertinimy. I§ dalies tai galima paaiskinti
tuo, kad néra visuotinai priimty sarkoidozés gydymo efektyvumo vertinimo kriterijy.
I svarbiausig klausima, ar gydymas gliukokortikoidais pakeicia natiiralig sarkoidozés
eiga, kol kas neatsakyta. Yra darby, rodanciy, kad gliukokortikoidais gydytiems ligo-
niams liga atsinaujina dazniau.

Nors gydymo efektyvumui vertinti paprastai naudojami plauciy funkcijy tyrimo rodi-
kliai (FVC, DLCO) ir radiologiniy tyrimy radiniai, jy interpretacija néra vienoda. Pa-
vyzdziui, iki Siol néra Zinomos minimalios plauciy funkcijy rodikliy pokyc¢iy reiksmeés,
kurios yra kliniskai reik$mingos.

Radiologiniy, ypa¢ kompiuterinés tomografijos, radiniy vertinimas nestandartizuotas,
néra geros koreliacijos tarp plauciy funkcijy rodikliy bei radiologiniy poky¢iy.
Sialoma gydyti tik aktyvia (progresuojancia) sarkoidoze sergancius ligonius, kuriems
gydymo poveikis yra teigiamas. 70-80 proc. sarkoidoze serganciy ligoniy gydyti ne-
reikia. Nusprendus gydyti sarkoidoze sergantj ligonj, reikia ryztis ilgalaikiam gydy-
mui. Tyrimai rodo, kad gydyma prednizolonu nutraukus po 3 mén., liga atsinaujina
mazdaug 80 proc. atvejy, po 6 mén. — 50 proc. atvejy, po 12 mén. — 30 proc. atvejy,
po 2 mety - 25 proc. atvejy. Todél svarstant gydymo indikacijas konkrec¢iam ligoniui
visuomet reikia prisiminti, kad gydymas truks bent 1-1,5 mety, bus reali nepageidauja-
my gliukokortikoidy poveikiy (osteoporozés, arterinés hipertenzijos, cukrinio diabeto,
kataraktos, nutukimo, odos suplonéjimo, raumeny silpnumo, alergijos, psichozés, ma-
nijos, depresijos, hipokalemijos, opaligés, infekcijos ir kt.) rizika.

Ilgalaikis gydymas. Kaip minéta, sarkoidozés gydymas néra standartizuotas, todél in-
dikacijos gydyti gliukokortikoidais yra orientacinés. Kiekvienu atveju sprendimas turi
bati individualus, atsizvelgiant ne tik j sarkoidozés stadija bei plauciy funkcijos ro-
diklius, bet ir j ligonio amziy, gretutines ligas, nepageidaujama poveikj, kurj sukelia
skiriami vaistai. Gydymo tikslas, priklausomai nuo klinikinés situacijos - pasiekti ligos
regresija (klinikiniy, radiologiniy ir funkciniy rodikliy susinorminima), ligos remisija
ar stabilizacija.
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Gydymas gliukokortikoidais nerekomenduojamas, kai néra ligos simptomuy, sarkoidozés
simptomai minimalds ir toleruojami, plauc¢iy funkcija nesutrikusi ar nedaug sutrikusi
(neatsizvelgiant j plauciy rentgeniniy pokyciy dydj) ir neblogéja; yra Lefgreno sindro-
mas (ar jo komponentas); I rentgeniné stadija (néra plauciy parenchimos pokyciy -
t. y. prielaidy fibrozei rastis).

Kai yra Lefgreno sindromas (ar jo komponentas), gali bati skiriama nesteroidiniy vais-
ty nuo uzdegimo.

Gliukokortikoidy rekomenduojama skirti, kai plauciy funkcija labai sutrikusi (DLCO
<50 proc.; DLCO 50-65 proc. ir yra klinikiniy simptomy); sarkoidozé yra létiné ar
progresuojanti (FVC rodmuo mazéja >15 proc., ar TLC >15 proc., ar DLCO rodmuo
mazeéja >20 proc.); esant sunkiai hiperkalcemijai (kalcio kiekis kraujyje >3,0 mmol/l),
hiperkalciurijai (>250 mg kalcio per para moterims, >275 mg kalcio per parg vyrams)
bei pazeistiems kitiems organams (akims, kepenims, nervy sistemai, Sirdziai ar kt.).
Gliukokortikoidy gali buti skiriama ir tais atvejais, kai plauciy funkcija (dar) nesutri-
kusi, bet (jau) matomas blogéjimas (zidiniy daugéjimas, atsirade ar didéjantys plauciy
sustandéjimo plotai KT vaizduose).

Rekomenduojama, kad sprendimg dél ilgalaikio sarkoidozés gydymo priimty gydyto-
jas pulmonologas, turintis intersticiniy plauciy ligy gydymo patirties.
Gliukokortikoidai skiriami pagal $esiy faziy schemg (zr. 4-13 pav.): I fazé - pradinio
gydymo (dazniausiai - 1 mén., ilgiausiai - iki 3 mén.), II fazé - vaisto dozés mazinimo
iki palaikomojo gydymo pradzios, III fazé — palaikomojo gydymo, IV fazé - vaisto do-
zés mazinimo iki gydymo nutraukimo, V fazé - kai negydoma, VI fazé - ligos recidyvo
pradinio gydymo. Prednizolono (arba kito gliukokortikoido) paprastai skiriama kie-
kvieng dieng, retai — kas antrg. Rekomenduojama ilgalaiké prednizolono dozé <10 mg
(idealiu atveju <7,5 mg) per dieng. Jei reikia ilgam skirti didesne doze, rekomenduo-
jama geriau kartu su prednizolonu skirti antrg vaista (Zr. skirsnj ,,Gliukokortikoidams
atsparios sarkoidozés gydymas®) negu vien tik prednizolono didesne¢ dozg.

| fazé Il fazé Il fazé IV fazé Vfazé Vi fazé
A !
! (20-40 mg)
1-3mén. 1-3 mén. >Tm. 1-3mén. 1-3 mén.

4-13 pav. Plaudiy sarkoidozés ilgalaikio gydymo gliukokortikoidu schema. Schemoje nurodytos geriamojo
prednizolono dozés. Vietoje jo galima skirti kito gliukokortikoido ekvivalentinémis dozémis.
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Gliukokortikoidams atsparios sarkoidozés gydymas. Duomeny apie kity vaisty reiks-
me gydant sarkoidoze vis dar nepakanka, nors retais atvejais gali buti skiriama ir jy.
Jei gydymas adekvaciomis gliukokortikoido dozémis yra neveiksmingas (nepasiekiama
remisijos, plauciy funkcija blogéja, kartojasi ligos recidyvai) ar jo sukeliamas nepagei-
daujamas poveikis yra sunkus, gali bati skiriama antrojo pasirinkimo vaisty (metotrek-
sato arba azatioprino).

Dazniausiai rekomenduojama nedidelé per os skiriamo gliukokortikoido dozé (ma-
zesné kaip 10 mg per dieng prednizolono arba kito gliukokortikoido ekvivalentiné
dozé) ir metotreksato arba azatioprino. Tyrimai rodo, kad metotreksato ir azatioprino
veiksmingumas panasus, bet mazesnis negu gliukokortikoidy, o nepageidaujamas po-
veikis - stipresnis. Pirmenybé teikiama metotreksatui, nes gydant azatioprinu pasitaiko
daug daugiau infekciniy komplikacijy. Svarbu prisiminti ir tai, kad plauciy fibrozés
vystymasi gali lemti pats metotreksatas. Jei gydymas (gliukokortikoidu ir kitu vaistu)
gerai toleruojamas, jis skiriamas apie 2 metus.

Rekomenduojama geriamojo metotreksato dozé - 5-15 mg per savaite. Kartu su me-
totreksatu butina skirti folio ruagsties (maziausiai po 5 mg per savaite arba po 1 mg
kiekvieng dieng). Pries skiriant metotreksato turi biiti paneigta infekcija (ZIV, virusi-
nis hepatitas, mikobakteriné infekcija), istirti kepeny (ALT, AST, bilirubinas) ir inks-
ty veiklos rodikliai, atliktas bendras kraujo tyrimas. Skiriant metotreksato reguliariai
(pirmuosius ménesius kas 1-3 mén., paskui - bent kas 6 mén.) pakartotinai atliekamas
bendras kraujo tyrimas, tiriami kepeny bei inksty veiklos rodikliai (ALT, AST, kreati-
ninas). Gydymo efektas dazniausiai pasireiskia per 6 mén.

Jei pasirenkamas gydymas azatioprinu (pvz., esant kontraindikacijy metotreksatui dél
sunkaus kepeny ar inksty nepakankamumo, sunkaus kvépavimo nepakankamumo, plau-
¢iy fibrozés; ligoniams, norintiems susilaukti vaiky; nésciosioms; kai yra nepakankamas
metotreksato efektas ar jo nepageidaujamas poveikis), jo skiriama 50-200 mg per diena.
Duomenys apie naviko nekrozés faktoriaus inhibitoriy (pvz., infliksimabo, adalimu-
mabo) veiksmingumg yra priestaringi. Jie yra ketvirtojo pasirinkimo vaistai plauciy
sarkoidozei gydyti ir galéty bati skiriami esant sisteminei (ir plauciy) sarkoidozei.
Daugiau apie sarkoidozei skiriamy vaisty nepageidaujama poveikj ir jo stebéjimo prin-
cipus rasoma 18 skyriaus ,,Intersticinés plauciy ligos, susijusios su jungiamojo audinio
liga“ 18-4 lenteléje, 19 skyriaus ,,Plauciy vaskulitai“ 19-1 lenteléje, skirsnyje ,,Pneumo-
cistinés pneumonijos profilaktika® bei skirsnyje ,,Kitas gydymas®

Kitos gydymo rekomendacijos. Bronchy obstrukcija ar bronchoskopuojant matomi
akivaizdas sarkoidozei budingi gleivinés pokyciai gali bati indikacija skirti inhaliuoja-
muyjy gliukokortikoidy.

Sergant sarkoidoze svarbu vartoti pakankamai skysciy. Jei kalcio kiekis yra padidéjes
kraujyje ir (ar) $lapime, rekomenduojama riboti kalcio turin¢io maisto vartojima. Su-
silpnéjus raumenims, rekomenduojami fiziniai pratimai.

Ilgai vartojant gliukokortikoidus (ir metotreksatg) gali iSsivystyti osteoporozé. Taciau,
kaip jau buvo minéta, sergant sarkoidoze gali buti padidéjes kalcio kiekis kraujyje ir
(ar) slapime. Todél sprendimas dél osteoporozés prevencinio gydymo priimamas in-
dividualiai, atsizvelgus j vartojamo gliukokortikoido doze ir trukme, ligonio amziy.
Didziausia rizika yra moterims po menopauzés ir vyresniems negu 50 mety vyrams,
vartojantiems prednizolono daugiau negu 7,5 mg per dieng arba ekvivalentine kito
gliukokortikoido dozg.
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Retai, kai sarkoidozé yra sunki ir progresuojanti, indikuojama plauciy transplantacija,
jei ligonis atitinka recipiento kriterijus.

Plauciy sarkoidozés paiméjimas, recidyvas ir progresavimas. Néra visuotinai pri-
imty sarkoidozés patiméjimo, recidyvo ir progresavimo apibadinimy. Santykinai tiks-
liausiai (konkreciausiai) yra apibiidinamas plauciy sarkoidozés patiméjimas, kuris daz-
niausiai apibréziamas kaip: 1) klinikiniy simptomy (kosulio, dusulio ir (ar) svokstimo)
atsiradimas ar sustipréjimas, kai jy negalima paaiskinti kitomis priezastimis, trunkantis
maziausiai 1 ménesj, ir 2) plauciy funkcijy rodikliy pablogéjimas (FVC 210 proc. ar
DLCO 215 proc.), palyginti su pries tai buvusiomis reik§mémis.

Plauciy sarkoidozés paiméjimui diagnozuoti BAL ar biopsijos daryti nebitina. Nors
pauméjus plauciy sarkoidozei kriatinés lastos rentgenogramose naujy pokyciy daz-
niausiai nebtina, $is tyrimas svarbus kitoms pablogéjimo priezastims paneigti.

Plauciy sarkodozés recidyvas ir progresavimas apibtidinami kaip klini$kai reikSmin-
gas dusulio sustipréjimas, plauciy funkcijy pablogéjimas ar radiologinio plauciy vaiz-
do pablogéjimas (pvz., zidiniy plauciuose atsiradimas ar pagauséjimas, tarpuplaucio
limfmazgiy padidéjimas, plauciy konsolidacijos ploty susidarymas) (zr. 4-14 pav. ir
4-15 pav.), poreikis skirti (stiprinti) sisteminj sarkoidozés gydyma. Manome, kad ligos
progresavimas yra nuoseklus, laipsniskas simptomy ar ligos pozymiy blogéjimas, o re-
cidyvas - pablogéjimas, jvykes po anksc¢iau buvusio simptomy (pozymiy) sumazéjimo
ar i$nykimo (dazniausiai po to, kai buvo nutrauktas gydymas).

Tais atvejais, kai sarkoidozé paiméjo, recidyvavo ar progresavo, rekomenduojami daz-
nesni stebimieji vizitai, o jei reikia - ligonis papildomai ar pakartotinai tiriamas (pvz.,
atliekama PET-KT).

Paiuméjimo gydymas. Esant nesunkiam patiméjimui, gliukokortikoidais negydytam
ligoniui skiriama apie 20 mg prednizolono (arba ekvivalentiné kito gliukokortikoido
dozé) per para kelias (pvz., tris) savaites.

Ligos eiga ir prognozé. Sarkoidozés prognozé jvairi. Daugumai sarkoidoze serganciy
asmeny klinikiniai ir rentgeniniai ligos poZymiai savaime i$nyksta per kelis ménesius
ar 1-3 metus: esant pirmajai rentgeninei ligos formai — 70-90 proc. atvejy, antrajai —
50-60 proc., tre¢iajai — 50-60 proc. atvejy. Apie 85 proc. sarkoidoze serganciy ligoniy
per dvejus metus jvyksta savaiminé remisija. I$ ty ligoniy, kuriems jvyko savaiminé
remisija ar ligos stabilizacija, tik 2-8 proc. pasireiskia recidyvy. Liga retai (10-15 proc.
atvejy) pereina i$ vienos stadijos j kita, taciau ir tokiu atveju dazniausiai jvyksta savai-
miné remisija. Jei savaiminés remisijos nejvyko per 5 metus, labai mazai tikétina, kad
jiivyks (savaime).

Ypac palanki ligoniy, kuriems yra (buvo) Lefgreno sindromas, prognozé. Mazginé eri-
tema dazniausiai be liekamuyjy reiskiniy i$nyksta per 3-5 savaites. Sanariy uzdegimas
taip pat praeina be liekamujy reiskiniy.

Plau¢iy pritemimai, létiniai odos pazeidimai (lupus pernio ir kt.), splenomegalija, lim-
fopenija, akiy bei kauly pazeidimas ir vyresnis kaip 40 mety amzius yra blogos progno-
zés (létinés sarkoidozés) rodikliai.

Manoma, kad rentgenogramose ir KT vaizduose matomi zidiniai, plauciy parenchi-
mos konsolidacija, matinio stiklo vaizdo plotai, tarpskilteliniy pertvary sustoréjimas
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4-14 a, b pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Sarkoidozé, Il stadija. Recidyvas. a — vaizdas iki
recidyvo. b — recidyvas. Abiejuose plauciuose atsirado plauciy konsolidacijos vaizdo ploty (parodyta rodyklémis).
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4-15 a, b pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Sarkoidozé, Il stadija. Recidyvas. a, b, ¢ — plauciy
langas, vaizdas iki recidyvo. d, e, f — tarpuplaucio langas, iki recidyvo. Abiejuose plauciuose konsolidacijos plotai

(parodyta rodyklémis).

69



4. SARKOIDOZE

4-15 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Sarkoidozé, Il stadija. Recidyvas. a, b, ¢ — plauciy
langas, vaizdas iki recidyvo. d, e, f — tarpuplaucio langas, iki recidyvo. Abiejuose plauciuose konsolidacijos plotai
(parodyta rodyklémis).
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4-15 e, f pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Sarkoidozé, Il stadija. Recidyvas. a, b, ¢ — plauciy
langas, vaizdas iki recidyvo. d, e, f — tarpuplauio langas, iki recidyvo. Abiejuose plauciuose konsolidacijos plotai
(parodyta rodyklémis).
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4-15 g, h pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Sarkoidozé, Il stadija. Recidyvas. g, h, i — plau-

Ciy langas, recidyvas. j, k, | — tarpuplaucio langas, recidyvas. Abiejuose plauciuose padidéjo konsolidacijos plotai
(parodyta rodyklémis).
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4-15 i, j pav. Krutinés Iastos kompiuteriné tomograma. Sarkoidozé, Il stadija. Recidyvas. g, h, i — plauciy
langas, recidyvas. j, k, | - tarpuplaucio langas, recidyvas. Abiejuose plauciuose padidéjo konsolidacijos plotai (pa-
rodyta rodyklémis).
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4-15k, I pav. Kratinés Istos kompiuteriné tomograma. Sarkoidozé, Il stadija. Recidyvas. g, h, i — plauciy

langas, recidyvas. j, k, | — tarpuplaucio langas, recidyvas. Abiejuose plauiuose padidéjo konsolidacijos plotai (pa-
rodyta rodyklémis).
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ir intraskilteliniai pokyciai yra tikétinai grjztami, o cistos, emfizema, tempimo bron-
chektazés, plaucio apimties sumazéjimas, struktariniai parenchimos ir plauciy $akny
pokyciai — negrjztami.

10-20 proc. atvejy liga progresuoja. Ligoniams biina plauciy fibrozés nulemty, nuola-
tiniy, galinciy sustipreéti ligos simptomy. Ligai progresuojant mazéja gyvybiné ir ben-
droji plauciy talpa, stipréja dujy difuzijos sutrikimas, gali i§sivystyti plautiné hiperten-
zija (specifinio gydymo sarkoidozés sukeltai plautinei hipertenzijai kol kas néra), létiné
plautiné Sirdis. Mazdaug 6 proc. sarkoidoze serganc¢iy Zzmoniy liga komplikuojasi létine
plauciy aspergilioze. Priklausomai nuo klinikinés situacijos, aspergiliozé gydoma itra-
konazoliu, vorikonazoliu, kaspofunginu. Jei jmanoma, atliekamas chirurginis pazeistos
plauciy dalies $alinimas. Apie 1 proc. baltaodziy rasés ligoniy, serganciy sarkoidoze,
mirsta nuo sarkoidozés sukelto létinio kvépavimo (dazniausiai), Sirdies nepakankamu-
mo, létinés plauciy aspergiliozés, kraujavimo i$ plauciy.

Stebéjimas. Ligonius, kuriems diagnozuota sarkoidozé, butina stebéti nepriklausomai
nuo to, ar jiems skiriamas gydymas nuo sarkoidozés, ar neskiriamas. Dél plauciy ba-
klés ligonj stebi pulmonologas. Stebéjimo trukmeé, periodiskumas ir tyrimai (rentgeni-
nis, plauc¢iy funkcijy ir kt.) parenkami individualiai. Ta¢iau sarkoidoze sergantj Zmogy
reikéty stebéti maziausiai penkerius metus po to, kai jvyko remisija ir plauciy funkcija
susinormino. Pirmaisiais metais sitilome kas 3-6 mén. kartoti kraitinés lastos rentgeni-
nj ir plauciy funkcijos (batinai ir dujy difuzijos) tyrimus, véliau juos kartoti maziausiai
kartg per metus.

Sergantiems imine ar I rentgeninés stadijos sarkoidoze ligoniams, taip pat asmenims,
kuriems plauciy funkcija yra normali ar tik nedaug pazeista, stebimieji vizitai turéty
bati skiriami bent kas 6-12 mén., o sergantiems II ar III rentgeninés stadijos sarkoi-
doze, taip pat ligoniams, kuriy plauciy funkcijos pazeidimas yra vidutinio sunkumo ar
sunkus, — bent kas 3-6 mén.

Istyrimas ir stebéjimas dél kity organy pazeidimo. Plauciy sarkoidoze serganciam
ligoniui gali buti pazeisti ir kiti organai. Dazniausiai kliniskai reik§mingai pazeidziami
organai (be plauciy) yra oda, akys, $irdis, nervy sistema, inkstai, seiliy liaukos. Todél
gydytojas pulmonologas per kiekvieng stebimajj vizitg turéty jvertinti, ar yra pozymiy,
kurie galéty rodyti sarkoidozés sukeltg kity organy pazeidima. Esant jtarimui ligonis
turi bati siunc¢iamas konsultuoti atitinkamos srities gydytojui specialistui. Neaiskiais
atvejais, kai butina jvertinti sisteminés sarkoidozés aktyvuma jvairiuose organuose, gali
biti skiriama PET-KT. Sio tyrimo radiniai gali biiti svarbiis numatant gydymo trukme.
Taciau butina prisiminti, kad ligonio apgvita atliekant PET-KT yra daug didesné, paly-
ginti su KT tyrimu.

Sirdies sarkoidozé. Kliniskai simptominis Sirdies paZeidimas pasitaiko mazdaug
5 proc. ligoniy, serganciy plauciy ar sistemine sarkoidoze. Jis gali pasireiksti Sirdies
ritmo ir laidumo sutrikimais, $irdies nepakankamumu, staigia mirtimi. Manoma, kad
dar apie 25 proc. atvejy $irdies sarkoidozé yra besimptomé. Kol kas néra visuotinai pri-
imty rekomendacijy, kokius atrankos tyrimus paskirti plauciy ar sistemine sarkoidoze
sergantiems asmenims jtarus Sirdies pazeidimg. Sarkoidinis Sirdies pazeidimas ligo-
niams, kuriems yra badingy simptomy bei radiniy, gali bati patvirtintas $irdies biopsi-
jair (ar) vaizdiniais tyrimo metodais (magnetinio rezonanso tomografija ar PET-KT).
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Manome, kad sarkoidoze sergantis ligonis turéty buti papildomai tiriamas dél galimos
Sirdies sarkoidozés ir (ar) siunciamas gydytojui kardiologui konsultuoti, jei yra (buvo)
klinikiniy Sirdies pazeidimo simptomy, patologiniy radiniy elektrokardiogramoje ar
echokardiogramoje.

Inksty pazeidimas. Manoma, kad sergant plauciy ar sistemine sarkoidoze inkstai pa-
zeidziami iki 2 proc. ligoniy. Liga gali pasireiksti granulominiu intersticiniu nefritu,
hiperkalcemija, hiperkalciurija (kelis kartus dazniau negu hiperkalcemija) ir kt. Aigkiy
rekomendacijy dél inksty sarkoidozés atrankos kriterijy bei tyrimy ir diagnostikos kri-
terijy néra.

Manome, kad plauciy sarkoidoze serganciam ligoniui bent karta per metus turéty buti
atlikti bendras $lapimo, kalcio koncentracijos kraujyje ir paros $lapime tyrimai, slapalo
ir kreatinino tyrimas. Ligoniui, sergan¢iam aktyvia sistemine sarkoidoze, $ie tyrimai
turéty bati atliekami bent 2 kartus per metus.

Akiy pazeidimas. Pasitaiko iki 30 proc. ligoniy. Akiy pazeidimas gali pasireiksti uveitu,
konjunktyvitu ir kt. Galimi ligos simptomai - akiy paraudimas, asarojimas, padidéjes
jautrumas Sviesai, akiy skausmas, pablogéjusi rega. Rekomenduojame ligonj, kuriam
yra akiy simptomuy, i$ karto siysti gydytojui oftalmologui konsultuoti. Asmuo, kuriam
tokiy simptomy néra, turéty kreiptis konsultacijos per pirmuosius metus, kai jam buvo
diagnozuota plauciy ar sisteminé sarkoidozé.

Nervy sistemos sarkoidozé. Nervy sistemos pazeidimas pasitaiko mazdaug 5 proc. li-
goniy. Jis gali pasireiksti galviniy nervy (dazniausiai - veidinio, regos bei prieangio ir
sraigés) pazeidimu, periferine neuropatija, miopatija ir kitais simptomais.

Odos pazeidimas. Pasitaiko iki 30 proc. ligoniy. Odos pazeidimas gali bati dminis ar
létinis, pasireiksti mazgine eritema, makuliniu, makulopapuliniu bérimu, vadinamuo-
ju lupus pernio (raudonai violetinés spalvos infiltruotos odos plokstelés) ir kitokiu bé-
rimu. Ligonj, kuriam yra odos pazeidimas, i$skyrus mazgine eritema (kuri yra geros
prognozés pozymis, rezorbuojasi savaime), rekomenduojame siysti gydytojui derma-
tologui konsultuoti.

Seiliy liauky sarkoidozé. Sergant sarkoidoze, seiliy liaukos pazeidziamos iki 4 proc.
ligoniy. Seiliy liauky pazeidimas gali pasireiksti vienos ar abiejy veido pusiy poausiniy,
pozandiniy ir (ar) poliezuviniy liauky padidéjimu, skausmu, burnos sausumu. Jei yra
$iy simptomy, rekomenduojama gydytojo odontologo konsultacija.

Bluznies sarkoidozé. Nors bluznies sarkoidozé pasitaiko iki 10 proc. atvejy, kliniskai
reik§mingas pazeidimas yra labai retas. Sarkoidozei budingi pozymiai bluznyje (daugi-
niai zidiniai parenchimoje, kuriy dydis apie 1,0 cm, nors pazeidimas gali bati ir kitoks)
ar padidéjusi bluznis dazniausiai aptinkama atsitiktinai atlikus vaizdinj tyrima. Labai
retai pasitaiko pilvo skausmas, hipersplenizmo pozymiai - anemija, leukopenija, trom-
bocitopenija.

Neéra aiskiy rekomendacijy, kokius tyrimus batina atlikti plauciy ar sistemine sarkoi-
doze serganc¢iam ligoniui, aptikus dauginiy zidiniy bluznyje. Kai kurie autoriai reko-
menduoja bluznies biopsija, kiti — paneigti galima pirminj kito organo (pvz., skrandzio
ir kiausidziy) vézj arba ligonj stebéti. Nesant pakankamai moksliniy duomeny $iuo
klausimu, rekomenduojama dél tyrimy poreikio spresti kiekvienu individualiu atveju.
Ligoniy, kuriems yra patvirtinta ekstrapulmoniné sarkoidozé, tyrimus, gydyma, stebé-
jimo trukme ir periodiskumg parenka atitinkamos srities gydytojas.
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5. IDIOPATINE PLAUCIY FIBROZE

Apibrézimas. Idiopatiné plauciy fibrozé (IPF) yra létiné nezinomos etiologijos liga,
kuriai budinga progresuojanti plauciy fibrozé, pasireiskianti fibroblasty ir kolageno
kaupimusi ir progresuojanciais struktariniais plauciy poky¢iais.

Ligos paplitimas. Tikslus sergamumas IPF nezinomas. [vairts kitose $alyse atlikti
tyrimai rodo, kad sergamumas yra 3-9 atvejai i§ 100 000 gyventojy, o paplitimas —
18-20 atvejy i8 100 000 gyventojy.

Rizikos veiksniai. Idiopatinés plauciy fibrozés etiologija nezinoma. Tikétina, kad su-
serga genetine predispozicija turintys asmenys po kontakto su provokuojanciu veiks-
niu. Potencialiais provokuojanciais veiksniais jvardijami jvairis virusai, aplinkos (pro-
fesinés, namy) dulkés, gastroezofaginis refliuksas. Taip pat yra mananciy, kad IPF issi-
vysto dél vadinamojo ankstyvo plauciy senéjimo.

Manoma, kad fibrogenezé prasideda nuo pirminiy dauginiy nedideliy plauciy epitelio
pazeidimy. Kartotiniai pazeidimai sukelia epitelio lasteliy zatj, sutrikdo epitelio laste-
liy ir fibroblasty sgveika. Skatinama fibroblasty proliferacija, mazéja I tipo alveolocity
ir daugéja II tipo alveolocity. Visa tai nulemia nenormalig regeneracijg, kuri ilgainiui
baigiasi plauciy fibroze. Fibrogenezés pabaigoje plauciuose kaupiasi tarplasteliné me-
dziaga, formuojasi randai, suardoma plauciy struktara.

Taciau vis dar neaisku, ar visais atvejais ligos patogenezés pradzioje biina uzdegimas, ar
fibrozé gali rastis ir be uzdegimo (t. y. biiti pirminé).

Histologiniai pokyc¢iai ir patologiné fiziologija. Idiopatinei plauciy fibrozei buadingi
jprastinés intersticinés pneumonijos (JIP) histologiniai pozymiai. Plauc¢iy pazeidimas
yra nehomogeninis (nevienalytis) dél pazeidimo vietos ir ,,senumo” heterogeniskumo.
Anks¢iausiai ir labiausiai pazeidziamos subpleurinés ir paraseptalinés plauciy sritys.
Svarbiausi histologiniai pozymiai yra fibrozé, prasidedanti nuo plauciy skiltelés peri-
ferijos; fibroblasty ir miofibroblasty zidiniai alveoliy sienoje (neplintantys j spindj),
tarpskiltelinése pertvarose ir bronchiolése; fibroziné plauciy audinio ,destrukcija® ir
cistos (plauciy audinio korétumas), kuriy siena fibroziné, antrinéje plauciy skilteléje;
uzdegimo nebuvimas fibroblasty Zidiniy srityje; granulomy ir kitokio intersticinio uz-
degimo nebuvimas.
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Nors IPF biidingas histologinis pozymis yra JIP, kartais kartu su jai badingais poky¢iais
galima aptikti ir difuzinio alveoliy pazeidimo, bronchiolito, organizuojancios pneumo-
nijos pozymiy.

Ligai patiméjus, plaucius infiltruoja uzdegimo (imunokompetentinés) lastelés.
Rekomenduojama, kad histologinj vertinima dél [IP atlikty tik intersticiniy plauciy
pazeidimy srityje patirties turintis patologas.

Kada jtarti idiopatine plauciy fibroze. Idiopatine plauciy fibroze reikia jtarti, kai yra
neaiskios kilmés pamazu progresuojantis dusulys ir kosulys, auskultuojant plaucius
nuolat girdima krepitacija, kraitinés lastos rentgenogramose ar kompiuterinés tomo-
grafijos (KT) vaizduose matoma plauciy piesinio poky¢iy, sumazéjusi FVC (forsuota
gyvybiné plauciy talpa, angl. forced vital capacity) rodiklio reik§mé spirogramoje. Daz-
niausiai serga vyresnio amziaus (= 60 m.) asmenys, nors gali sirgti ir jaunesni.

janciu dusuliu, fizinio pajégumo mazéjimu, sausu kosuliu. Tyrimai ir klinikiné praktika
rodo, kad IPF badingi klinikiniai simptomai pasireiskia vienerius—penkerius metus iki
patvirtinant diagnoze.

Daugumai ligoniy biina biigno lazdeliy formos pirstai. Auskultuojant plaucius girdima
pneumoskleroziné krepitacija, kurios ligai progresuojant girdima vis daugiau. Taip pat
gali bati girdimi cypteléjimai jkvepiant (auskultuojant plaucius i§ priekio) ir iSkvepiant
(auskultuojant apatines plauciy dalis i§ nugaros), kurie yra blogesnés plauciy funkcijos
ir ligos prognozés pozymis. Kai ligos stadija vélyvoji, atsiranda kvépavimo nepakan-
kamumas, plautinés hipertenzijos ir létinés plautinés Sirdies pozymiy. Beveik visiems
ligoniams biina gastroezofaginis refliuksas. IPF nebiidingas kars¢iavimas, svorio mazé-
jimas, sgnariy skausmas.

Jtarus IPF visuomet butina atlikti kratinés lastos KT ir i§samy plauciy funkcijy ty-
rima. Svarbiausi plauciy funkcijy tyrimo radiniai - restrikcinis plauciy ventiliacinés
funkcijos pazeidimas ir sutrikusi dujy difuzija plauciuose. Svarbu prisiminti, kad spi-
rometrijos rodikliai gali buiti normalas arba beveik normalis net ir esant sunkiam dujy
difuzijos sutrikimui (zr. 5-1 pav.).

Radiologiniai idiopatinés plauciy fibrozés pozymiai. Atliekant kratinés lastos rentge-
ninj tyrima ligai esant ankstyvosios stadijos, patologiniy poky¢iy dazniausiai pamatyti
nejmanoma. Jy aptinkama tik atlikus KT. Esant vélyvajai IPF stadijai matomas pagau-
séjes, kilpétas, korétas plauciy piesinys, fibrozé apatinése ir vidurinése plauciy dalyse.
Ligai progresuojant patologiniy pokyc¢iy biina visuose plauciuose (zr. 5-2 pav.).
Kratinés lgstos KT yra vienas svarbiausiy IPF diagnostikos metody. Tac¢iau svarbu pri-
siminti, kad IPF néra radiologiné diagnozé (tai klinikiné diagnozé). Radiologiniai po-
ky¢iai, badingi IPE yra jprastinés intersticinés pneumonijos radiologiniai atitikmenys.
Deja, kol kas nepakanka duomeny apie IPF radiologinj pasireiskimg esant ankstyvajai
ligos stadijai. Gerai apibudinti tik vélyvieji plauc¢iy pokyciai. Kai kurie autoriai mano,
kad ligos pradzioje biina matinio stiklo vaizdas (tai nespecifiniai poky¢iai, galimi esant
tiek bet kurios kilmés alveolitui, tiek pradinei fibrozei - kai retikuliniy poky¢iy plotas
didesnis negu matinio stiklo vaizdo ploty).

Vélyvajai stadijai badinga retikuliniai, cistiniai plauciy poky¢iai, tempimo bronchek-
tazés, korio vaizdas, sumazéjusi plauc¢iy apimtis, nedideli matinio stiklo vaizdo plo-
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VU SANTARISKIU KLINIKY Data: 04/28/16
Pulmonologijos ir alergologijos centras Id: .
Pavardé:
Gydytojas:
Medicinos technikas:
Amzius: 64 Ugis: 180 Lytis: Male Temp: 19  PBar: 739
Svoris: 86.0 Diagnozé: Vartojami vaistai:
Indikacijos tyrimui:
Flow
16, PLAUCGIY FUNKCIJU [VERTINIMAS
12
8 S, Ref Pre % Ref
4'_ i Spirometry
} FVC Liters 4.36 (3.4-54) 3.30 76
bt FEV1 Liters 3.39 (26-4.2) 2.1 80
1 FEVIFVC % 76 (63.9 - 87.5) 82
4 FEVI/SVC % 80
-8 FEF25-75% Lisec 3.44 (1.7-5.2) 3.44 100
t IsoFEF25-75 Lisec 3.44
12, 08 6 4 2 0 FEF25%  Lisec 7.50 (47-10.3) 7.83 104
Volume FEFS50% Lisec 4.49 (23-6.7) 6.84 153
Lung Veolumes FEFT75% Lisec 1.69 (0.4-3.0) 0.98 58
"ric PEF Usec 8.45 (6.5-10.4) 8.04 95
8 FET25-75% Sec 0.48
ERV FIvC Liters 4.36 (3.4-5.4) 0.01 0
6 mRy Vol Extrap Liters 0.07
FVL ECode 000000
4 Ref Pre % Ref
2l Lung Volumes
I TLC Liters 7.30 (6.2 -8.5) 5.37 74
0 vc Liters 4.54 (3.6-5.5) 3.37 74
GgaWRef Meas ic Liters 2.45
2 FRC PL Liters 3.70 (2.7-4.7) 2.92 79
200 y ERV Liters 0.92
RV Liters 2.54 (1.9-3.2) 2.00 79
15 RVITLC Y 39 (29.9 - 47.9) 37
10! Vig Liters 3.09
/ / LVol ECode 000000
5 n
P Ll Diffusing Capacity (Hb 9.9)
Vollme2 |4 6 & 10 DLCO mmol/kPa.min 9.7 (7.4-12.1) 4.2 43
12; olum DL Adj mmol/kPa.min 9.7 (7.4-121) 40 a1
1 DL/VA Adj DLCOIL 1.33 0.94 7
1“: TLC Sb Liters 7.30 (6.2-8.5) 4.26 58
I RVITLC Sb % 39 (29.9-47.9) 26
| Resistance
I N Raw kPallL/sec 0.208
1 il Gaw Lisec/kPa 4.80
o Vtg (Raw) Liters 3.09
00—
0 60 a2 180
Volume % Gas
e —— -0.3
i T
2 ot
4 0.0

.

5-1 pav. Plauciy funkcijy tyrimo raportas. Bronchy obstrukcijos néra. Lengvo laipsnio restrikcija ir vidutinio
sunkumo dujy difuzijos sutrikimas.
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il

5-2 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Idiopatiné plauciy fibrozé. Abiejuose plauciuose, ypac
plauciy periferinése ir apatinése srityse, pagauséjes, kilpétas piesinys.

tai. Poky¢iai dazniausiai biina didesni apatinése dalyse ir periferinése plauciy srityse —
vadinamasis apikobazinis gradientas (zr. 5-3 — 5-5 pav.). Tempimo bronchektaziy ir
korio vaizdo derinio specifikumas jprastinei intersticinei pneumonijai (t. y. histolo-
giniams plauciy pokyciams) yra didesnis negu 80 proc., o teigiama predikciné verté -
apie 85 proc. Rekomenduojama, kad radiologinj vertinima dél IPF (radiologiniy JIP
atitikmeny) atlikty tik intersticiniy plauciy ligy srityje patirties turintis radiologas.

Pazeidimo sunkumas vertinamas pagal fibrozés i$plitimg ir jos rySkuma. ISplitimas ver-
tinamas pagal retikuliniy poky¢iy bei matinio stiklo vaizdo ploto dydj (kuo daugiau
retikuliniy poky¢iy ir kuo maziau matinio stiklo vaizdo ploty, tuo pazeidimas sun-
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5-3b

T o

5-3 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibrozé. Pe-
riferinése ir apatinése abiejy plauciy srityse vyraujantys fibroziniai pokyciai: retikuliniai, cistiniai, korio vaizdas
(parodyta rodyklémis).
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5-3 ¢ pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibrozé. Periferi-
nése ir apatinése abiejy plauciy srityse vyraujantys fibroziniai pokyciai: retikuliniai, cistiniai, korio vaizdas (paro-
dyta rodyklémis).

5—4a pav. Kito ligonio kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibro-
zé. Periferinése ir apatinése abiejy plaudiy srityse vyraujantys fibroziniai pokyciai: retikuliniai, cistiniai, tempimo
bronchektazés (parodyta rodyklémis), korio vaizdas.
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5-4 b, c pav. Kito ligonio kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy
fibrozé. Periferinése ir apatinése abiejy plaudiy srityse vyraujantys fibroziniai pokyciai: retikuliniai, cistiniai, tem-
pimo bronchektazés (parodyta rodyklémis), korio vaizdas.
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it

SN

5-5 a, b pav. Kito ligonio kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy
fibrozé. Periferinése ir apatinése abiejy plauciy srityse vyraujantys fibroziniai pokyciai: retikuliniai, cistiniai, tem-
pimo bronchektazés, korio vaizdas.
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5-5 cpav. Kito ligonio kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibro-
zé. Periferinése ir apatinése abiejy plauciy srityse vyraujantys fibroziniai pokyciai: retikuliniai, cistiniai, tempimo
bronchektazés, korio vaizdas.

kesnis). Fibrozés ry$kumas vertinamas pagal retikuliniy poky¢iy raiskuma (nurodoma
pokyciy sunkéjimo tvarka): neryski intralobuliné fibrozé, ryski intralobuliné fibrozé,
tempimo bronchektazés, mikrocistinis korétumas, makrocistinis korétumas.

Sergant IPF gana daznai matomi nedaug padidéje tarpuplaucio limfmazgiai.

Ligoniy, kuriems yra IPF ir plau¢iy emfizema, ypatumai. Daliai IPF serganciy ligo-
niy gali bati IPF ir plauciy emfizemos derinys. Dazniausiai serga vyresnio amziaus gau-
siai rakantys (ritkg) vyrai. Nors gali buti, kad KT vaizduose matomos emfizemos stip-
riau pazeistos virSutinés plauciy skiltys, o fibrozés — apatinés (zr. 5-6 pav. ir 5-7 pav.),
dazniausiai jprastiné intersticiné pneumonija ir emfizema apima visas plauciy skiltis.
Tokiems ligoniams budinga tai, kad santykinai ilgai biina normalis (beveik normalis)
plauciy tariai ir talpos; neproporcingai stipriai sumazéjusi dujy difuzija; hipoksemija,
ypac fizinio kravio metu; nebadinga hiperkapnija; plautiné hipertenzija.
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5—6 pav. Priekiné krutinés lastos rentgenograma. Idiopatinés plauciy fibrozés ir emfizemos derinys. Viru-
tinése plauciy dalyse padidéjes oringumas, apatinése vyrauja pagauséjes plauciy piesinys.

Idiopatinés plauciy fibrozés diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Kli-
nikinégje praktikoje svarbiausias IPF diagnostikos tyrimas — kraitinés lastos KT. IPF ba-
dingiausi KT radiniai (nors patys savaime néra patognomoniniai IPF) yra radiologiniai
iprastinés intersticinés pneumonijos (IPF budingy histologiniy poky¢iy) atitikmenys (zr.
5-1 lentele).

Skirtingai nuo IPE nespecifinei intersticinei pneumonijai biidingas vienodas (homoge-
ninis) visy plauciy pazeidimas.

Jvairiose IPF rekomendacijose yra i§skiriamos radiologinés ir histologinés sgvokos: ,ti-
piska JIP ,tikétina JIP®, ,,neapibrézta JIP ,,galima JIP* Eksperty nuomone, klinikiniy
bei stebimyjy tyrimy duomenys rodo, kad klinikiniu atzvilgiu (radiologinio bei histo-
loginio tyrimy interpretacijos paklaidos, ligos eigos, gydymo poreikio ir efekto) ,,tipis-
ka JTP“ir ,tikétina J[IP* yra praktiskai lygiavertés, todél klinikinéje praktikoje laikytinos
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5-7b

5-7 a, b pav. To paties ligonio krutinés Iastos kempiuteriné tomograma. Plauciy langas. Virdutinése plau-
¢iy dalyse emfizemos vaizdas (a, b), apatinése — pneumofibrozés, korio vaizdas, tempimo bronchektazés (c, d).
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v
:

5-7 ¢, d pav.To paties ligonio kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauiy langas. Virutinése plauciy daly-
se emfizemos vaizdas (a, b), apatinése — pneumofibrozés, korio vaizdas, tempimo bronchektazés (c, d).
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identiskomis. IPF diagnostikos kriterijy skirsnyje yra pateikiami abiejy - ,,tipiskos JIP*
ir ,tikétinos JIP“ pozymiai kartu.

5-1 lentelé. Nepaiméjusiai idiopatinei plauciy fibrozei (jprastinei intersticinei pneumonijai) budingi ir neba-
dingi pozymiai, aptinkami kompiuterine tomografija
Budingi pozymiai Nebiuidingi pozymiai

Pazeidimas nehomogeninis, didesnis peri- | Vyrauja virSutiniy ir viduriniy plauciy sriciy
ferinése plauciy srityse ir apatinése plau¢iy | pazeidimas

dalyse Vyrauja bronchovaskuliniy pluosteliy sri¢iy pa-
Retikuliniai ir cistiniai plauciy poky¢iai, ko- | Zeidimas

rio vaizdas*, tempimo bronchektazés (arba | Matinio stiklo vaizdo plotas didesnis negu reti-

bronchiolektazés) kuliniy poky¢iy plotas

Neéra arba nedaug matinio stiklo vaizdo Vyrauja plaudiy audinio konsolidacija

ploteliy Vyrauja mozaikinis (oro spasty) vaizdas plau-
c¢iuose

Dauginiai zidiniai ar cistos

Pastaba. *Korio vaizdas (korétumas) - tai dazniausiai daugiau negu viena eile, paprastai subpleurinése
plaudiy srityse i$sidés¢iusios 3-5 mm dydzio, re¢iau — didesnés cistos aiSkiomis 1-3 mm storio sienomis.
Korétumu gali buti laikoma 2-3 cisty, esanciy subpleurinése plauciy srityse, eilé.

Idiopatinés plauciy fibrozés diagnostikos kriterijai. IPF diagnozuojama remiantis

(batini visi trys kriterijai):

o tipiska klinikine eiga (progresuojantis dusulys), kai néra kitai ligai badingy pozy-
miy. Pneumoskleroziné krepitacija yra labai biidingas, bet neprivalomas kriterijus;

 budingais KT duomenimis (vyrauja apatiniy skil¢iy subpleuriniai retikuliniai, cis-
tiniai pokyciai (korio vaizdas), tempimo bronchektazés ar bronchiolektazés), kai
néra kitai ligai budingy KT pozymiy. Korio vaizdas yra labai budingas, bet nepri-
valomas kriterijus. Arba
budingais plauciy histologinio tyrimo duomenimis (ryski fibrozé, pazeidzianti
plauciy struktirg, ir korio vaizdas, zidininis (nehomogeniskas) fibroziniy pokyc¢iy
pobudis, pazeistos subpleurinés ir (ar) paraseptalinés plauciy sritys, fibroblasty
zidiniai randy krastuose), kai néra kitai ligai budingy pozymiy;

 néra kity Zinomy pneumofibrozés priezasciy (létinio hipersensityviojo pneumoni-
to, JAL, buvusio salycio su Zalingais profesiniais veiksniais, kitos plauciy ligos, ga-
lincios sukelti pneumofibroze).

Atkreiptinas démesys, kad tiriant ligonj dél galimos autoimuninés ligos, neretai ap-

tinkamas izoliuotas radinys - antineutrofiliniai antikainai (angl. anti-neutrophil cy-

toplasmic antibodies - ANCA). Ivairiy tyrimy duomenimis, ANCA aptinkama nuo

4 proc. iki 35 proc. plauciy fibrozés atvejy. Taciau i jy tik 7-23 proc. ilgainiui pasireis-

kia ANCA asocijuotas vaskulitas. Taigi, ANCA gali buti aptikta ir sergant IPE Todél

nesant vaskulito pozymiy ANCA aptikimas nepaneigia IPF ir neuzkerta galimybés (ir

poreikio) skirti antifibrozinj gydyma.

Bronchoskopija su BAL galéty bati indikuojama jtarus tuberkulioze, grybeline infek-

cijg. Taciau dazniausiai bronchoskopija ar kiti invaziniai plauciy tyrimo metodai ne-

reikalingi. Svarbu prisiminti, kad nors ir nedaznai, bronchoskopiné plauciy biopsija
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ir BAL gali pabloginti ligonio btikle, paskatinti IPF paiméjima. Daugiau apie plauciy
biopsijos metodus rasoma skyriuje ,,Intersticiniy plauciy ligy diferencinés diagnosti-
kos principai‘.

Chirurginé plauciy biopsija IPF diagnostikai turéty bati atliekama tik iSimtiniais atve-
jais, nes yra publikuota duomeny, kad chirurginé plauciy biopsija kai kuriems ligo-
niams, sergantiems IPF, pablogina ligos eiga ir pagreitina mirtj. Jei atliekama chirur-
giné plauciy biopsija (rekomenduojama neimti i$ liezuvéliniy segmenty bei vidurinés
skilties bei itin pazeisty plaucio sri¢iy), diagnozé patvirtinama aptikus jprastinés inters-
ticinés pneumonijos histologiniy pozymiy.

IPF diagnozuoti (ir skirti gydyma) turéty tik tokia patirtj turintys universiteto ligoniniy
pulmonologijos centruose dirbantys gydytojai ligonj aptare DDGK. Asmens, kuriam
jtariama IPF, rekomenduojamas diagnostikos algoritmas pateikiamas 5-8 paveiksle.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Idiopatiné plauciy fibrozé. Létinis kvépavimo nepakankamumas (Fibrosis pulmonum
idiopathica. Insufficientia pulmonalis chronica). ]84.1.

IPF budingi klinikiniai simptomai ir objektyvaus tyrimo duomenys

!

Néra kity fibrozés priezasciy (JAL, létinis HP, Zalingi profesiniai veiksniai ir kt.)

!

IPF badingi KT ir PFT radiniai

Yra

A

N [
BAL, BPZB, BPKB* 5 Ligonio aptarimas DDGK ‘
Alternatyvios diagnozés
/ néra

A4
IPF patvirtinama H |prastiné intersticiné pneumonija ‘<— Chirurginé plaudiy biopsija

5-8 pav. Jtariamos idiopatinés plauciy fibrozés diagnostikos algoritmas. BAL — bronchoalveolinis lavazas.
BPKB — bronchoskopiné plauciy kriobiopsija. BPZB — bronchoskopiné plaudiy Znypliné biopsija. HP — hipersen-
sityvusis pneumonitas. IPF — idiopatiné plauciy fibrozé. JAL — jungiamojo audinio liga. KT — kompiuteriné to-
mografija. DDGK — daugiadisciplinis gydytojy konsiliumas. PFT — plaudiy funkcijos tyrimas. *Pasirenkama pagal
klinikine situacija.
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Idiopatiné plauciy fibrozé. Patuiméjimas. Létinis kvépavimo nepakankamumas (Fibrosis
pulmonum idiopathica exacerbata. Insufficientia pulmonalis chronica). ]84.1.
Intersticiné plauciy liga (jprastiné intersticiné pneumonija), susijusi su sistemine skleroze
(Morbus pulmonum interstitialis (Pneumonia interstitialis usualis) associatus cum scle-
rosi systemica). ]84.8. Rasoma, kai yra radiologiniy ar histologiniy jprastinés interstici-
nés pneumonijos pozymiy ligoniui, sergan¢iam JAL (pvz., sistemine skleroze).

Kodu J84.1 rekomenduojame koduoti tik IPF. Kitais plauciy fibrozés atvejais naudoti
kitus kodus (pvz., J98.4 kitos plauciy ligos, ]98.8 kitos patikslintos kvépavimo ligos).

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus IPF diagnoze, butina jvertinti, ar néra sunkios
kity organy ligos ($irdies ir kraujagysliy sistemos liga, sunkus gastroezofaginis refliuk-
sas, osteoporozé ar kt.), jei butina — rekomenduoti tolesniy tyrimy bei kity specialisty
konsultacijy plang. Istirti arterinio kraujo dujas - jvertinti, ar yra kvépavimo nepakan-
kamumas ir indikacijos ilgalaikei deguonies terapijai. Istirti kraujo kepeny ir inksty
funkcijos rodiklius, atlikti $lapimo tyrima.

Néra visuotinai pripazinty IPF sunkumo stadijy. Dazniausiai IPF skirstoma j: lengva
ir vidutinio sunkumo (kai FVC >50-55 proc. biitinojo dydzio, o DLCO 235-40 proc.
batinojo dydzio) ir sunkig (kai FVC <50-55 proc. butinojo dydzio, o DLCO <35-
40 proc. butinojo dydzio)* stadijas (pastaba: *atitikus nors vieng kriterijy, priskiriama
prie sunkios IPF).

IPF pauméjimas. IPF paiméjimas - tai klini$kai reik§mingas kvépavimo buklés pa-

blogéjimas, kai yra naujy isplitusiy radiologiniy plauciy pokyciy. IPF paiméjima gali

sukelti endogeniné uzdegimo reaktyvacija, infekcija, invaziniai plauciy tyrimai. Ligai
patiméjus sustipréja dusulys, atsiranda ar padidéja matinio stiklo vaizdo plotai plauciy
rentgenogramose ar KT vaizduose (Zr. 5-9 pav. ir 5-10 pav.).

IPF pauméjimo diagnostikos kriterijai. IPF paiméjimas diagnozuojamas, kai priklau-

somai nuo priezasties ar akivaizdzios priezasties nebuvimo (butini visi kriterijai):

o ligonis serga jau anksciau diagnozuota IPF ar yra neabejotiny radiologiniy ir klini-
kiniy IPF pozymiy;

« naujai atsirado ar staiga sustipréjo dusulys (dazniausiai prasidéjo ne véliau kaip
prie$ 1 mén.);

o kratinés lastos KT vaizduose atsirado ar padidéjo matinio stiklo vaizdo ploty plau-
¢iuose (esant anksciau diagnozuotai IPF) arba KT vaizduose matinio stiklo vaizdo
plotai plauciuose ,,uzsikloje“ ant jprastinei intersticinei pneumonijai badingy poky-
¢iy (esant anksciau diagnozuotai ir naujai diagnozuotai IPF);

o buklés pablogéjimo negalima paaiskinti $irdies nepakankamumo poZymiais ar
skyscio organizme pertekliumi.

Gydymas. IPF gydymo tikslas yra sulétinti ligos progresavima. Pastaraisiais metais
pirfenidonas ir nintedanibas (kaip antifibroziniai vaistai) patvirtinti IPF gydyti, nors
tikslus jy veikimo mechanizmas nezinomas. Tyrimai rodo, kad nintedanibas ir pirfe-
nidonas sulétina plauciy funkcijy blogéjima IPF sergantiems ligoniams, taciau ligos
simptomy nepalengvina ir su sveikata susijusios gyvenimo kokybés nepagerina. Jrody-
my, kad jie mazinty mir§tamuma, dar nedaug.
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5-9b

5-9 a, b pav. Priekiné kritinés Iastos rentgenograma. Idiopatiné plauciy fibrozé. a — iki paiméjimo. b —
paiiméjimas. Abiejuose plauciuose atsirado matinio stiklo vaizdo ploty.
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5-10b

= |

5-10a, b pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibrozé. a, b,
¢ — iki patiméjimo.
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~-

,.ﬂ‘

5-10 c pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibrozé. a, b,
¢ — iki paiméjimo.

5-10d ’

5-10d pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibrozé. a, b, c — iki
paiméjimo. d, e, f — paiméjimas. Abiejuose plauciuose atsirado matinio stiklo vaizdo ploty (parodyta rodyklémis).
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&

5-10e

>

| ~

5-10 e, f pav. Krutinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Idiopatiné plauciy fibroze.
a, b, c—iki paiméjimo. d, e, f— paiiméjimas. Abiejuose plauciuose atsirado matinio stiklo vaizdo ploty (parodyta
rodyklémis).
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Ilgalaikis gydymas. llgalaikiam IPF gydymui gali bati skiriamas pirfenidonas arba
nintedanibas.

Gydymas pirfenidonu. Siuo vaistu gali bati gydomi suaugusieji, sergantys lengva arba
vidutinio sunkumo IPE Pirfenidono skiriama po 1 plévele dengta tablete (po 801 mg)
3 kartus per dieng valgant arba po 3 plévele dengtas tabletes (po 267 mg vienoje table-
téje) 3 kartus per dieng valgant (i$ viso 2403 mg per diena).

Gydomoji dozé pasiekiama per 2 savaites. Pirmg savaite skiriama po vieng 267 mg ta-
blete 3 kartus per dieng; antrg savaite — po dvi 267 mg tabletes 3 kartus per diena; nuo
trecios savaités — po tris 267 mg tabletes (arba po vieng 801 mg tablete) 3 kartus per
dieng.

Jei gydymas pirfenidonu buvo nutrauktas 14-ai dieny ar ilgesniam laikotarpiui, jj is
naujo pradéti nuo pradinés dozés.

Dazniausios nepageidaujamos gydymo pirfenidonu reakcijos yra pykinimas, viduria-
vimas, dispepsija, anoreksija, nuovargis, galvos skausmas, odos bérimas, jautrumas
$viesai. Svarbu jspéti ligonj vengti ultravioletiniy spinduliy, nes gali pasitaikyti sunkiy
fototoksiniy odos reakcijy.

Gydymas nintedanibu. Sis vaistas yra registruotas visy stadijy IPF sergantiems ligo-
niams gydyti. Gydymui skiriama po 150 mg 2 kartus per dieng. Ligoniams, kurie ne-
toleruoja tokios dozés, nintedanibo gali buti skiriama po 100 mg 2 kartus per diena.
Dazniausios nepageidaujamos gydymo nintedanibu reakcijos yra viduriavimas, pyki-
nimas, vémimas, kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas, padidéjusi kraujavimo ir
miokardo infarkto rizika.

Atsargumo priemonés, vartojant pirfenidong ir nintedanibg. Pries skiriant gydyma istir-
ti kepeny transaminaziy aktyvuma ir bilirubino kiekj, po to juos reikia tirti pirmuosius
6 mén. kas ménesj, véliau — kas 3 meén. ar dazniau, jei kliniskai batina.

Ar racionalu keisti vieng vaistg kitu, jei pirmojo skyrimas buvo sustabdytas dél nepa-
geidaujamo poveikio (pvz., vir§kinimo traktui), taip pat ar galima skirti pirfenidong ir
nintedanibg kartu, duomeny nepakanka.

Kitos gydymo rekomendacijos. IPF sergantiems ligoniams indikuojama pulmoniné re-
abilitacija, nes pagerina fizinj pajéguma, sumazina dusulio pojitj, pagerina su sveikata
susijusig gyvenimo kokybe.

Esant kvépavimo nepakankamumui ir indikacijy, skiriama ilgalaiké deguonies terapi-
ja. Jei ligonis atitinka recipiento kriterijus, gali buti atliekama vieno ar abiejy plauciy
transplantacija.

Nors IPF sergantiems ligoniams daznai diagnozuojamas gastroezofaginis refliuksas
(GER), néra aiskus priezasties ir pasekmeés rysys tarp IPF ir GER. Truksta ragstinguma
slopinanciy vaisty naudos IPF eigai jrodymy. Kol kas néra aisku, kokiais atvejais, kiek
ilgai ir kokiomis antacidiniy vaisty dozémis gydyti IPF sergancius ligonius, kuriems
yra GER.

Pauméjimo gydymas. Kaip gydyti IPF paiméjima, jrodymy tritksta. Nors IPF pai-
méjimas tradici$kai gydomas sistemiskai veikianciais gliukokortikoidais, néra aiskiy
rekomendacijy dél jy dozés bei skyrimo trukmés. Sunkus IPF paiiméjimas gali bati
pradedamas gydyti metilprednizolono pulsine terapija (po 0,5-1,0 g j veng 3 dienas),
paskui - geriamuoju gliukokortikoidu. Nesunkus IPF paiméjimas dazniausiai gydo-
mas geriamuoju prednizolonu (i§ pradziy skiriant po 1 mg/kg kino svorio, paskui
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dozé mazinama). Gydoma kelias savaites. Vis délto yra tyrimy, kurie teigiamo gliuko-
kortikoidy poveikio (palyginti su placebu) gydant IPF paiméjima neparodé. Daugéja
tyrimy, kurie leidzia teigti, kad gliukokortikoidy poveikis gydant IPF paiméjima yra
labiau neigiamas nei teigiamas. Dél to rekomenduojame, jei tik jmanoma, vengti gliu-
kokortikoidy esant IPF paiméjimui.

Ciklofosfamido skyrimas kartu su gliukokortikoidu teigiamo efekto nesukelia, todél
nerekomenduojamas.

Jei yra infekcijos pozymiy (arba negalima jos paneigti), skiriama antibiotiko, esant hi-
poksemijai — deguonies. Klinikiniai tyrimai rodo, kad nei dirbtiné plauciy ventiliacija,
nei neinvaziné plauciy ventiliacija nepagerina IPF ligoniy buklés, kai yra sunkus kvé-
pavimo nepakankamumas, kurj lemia natarali ligos eiga. Ta¢iau dirbtiné plauciy ven-
tiliacija (pirmiausia pasirenkama neinvaziné) galéty buti veiksminga kai kuriems ligo-
niams, kuriems yra staigus ligos paiméjimas, jei iki jo plauciy funkcija nebuvo bloga.

Ligos eiga ir prognozé. Nors IPF eiga jvairi, ja serganciy ligoniy prognozé yra blo-
ga. Geresné ligos prognozé jauny ligoniy, taip pat ty, kuriy KT vaizduose yra santy-
kinai daugiau plauciy matinio stiklo vaizdo ploty, plauciy biopsinéje medziagoje yra
didesniy uzdegimo sukelty pokyciy (uzdegimo lastelés gausiau infiltruoja audinj), BAL
skystyje vyrauja limfocitai. Ligos prognozé yra blogesné, kai KT vaizduose vyrauja reti-
kuliniai ir cistiniai poky¢iai, plauciy biopsinéje medziagoje — fibroziniai pokyciai, BAL
skystyje — neutrofilai ir eozinofilai, smarkiai sutrikusi dujy difuzija (<35-40 proc.), yra
plautiné hipertenzija, ligonis rako.

Pastaraisiais metais pasialyta IPF prognoziniy skaliy, pavyzdziui, GAP (angl. Gender,
Age, and Physiologic variables) skalé, kuri remiasi ligonio amziumi (vyresniems negu
60 m., o ypa¢ 70 m. asmenims mirties rizika didesné), lytimi (vyry mirties rizika di-
desné), plauciy funkcijy bukle, jos blogéjimo greic¢iu, buvusiais patméjimais. Visgi tos
skalés taip pat téra orientacinés - jvairy autoriy duomenimis, jos nepakankamai tiksliai
prognozuoja ligos eiga, neturi tiesioginés reiksmés gydymo sprendimams.

Negydomy IPF serganciy ligoniy gyvenimo trukmés mediana yra 2-5 metai nuo dia-
gnozés patvirtinimo. Apie 80 proc. jy mirsta per 4-5 metus. Mazdaug 20 proc. ligoniy
IPF eiga yra santykinai léta ir jy gyvenimo trukmeé gali bati gerokai ilgesné. Dazniau-
sios mirties priezastys yra progresuojantis létinis kvépavimo nepakankamumas ir IPF
patmeéjimas. Ligonio i§gyvenamumo mediana po IPF paiméjimo yra 3-4 ménesiai.

Stebéjimas. IPF sergantis asmuo, atsizvelgiant j ligos sunkuma, skiriamus vaistus bei
kitus klinikinius veiksnius, turi bati stebimas gydytojo pulmonologo ne rec¢iau kaip
kas 3-6 mén. Reikia jvertinti ligonio funkcing bukle, priklausomai nuo ligonio buklés
atlikti plauciy funkcijy tyrima, iSsiaiskinti galimg nepalanky vaisty poveikj, infekcijos
tikimybe ir kt.

Prireikus gali buti atliktas 6 min. éjimo testas; kraujo jsotinimo deguonimi fizinio kri-
vio metu (atliekant 6 min. éjimo testa) tyrimas; kardiopulmoninis fizinio kravio tyri-
mas.

IPF sergantiems ligoniams plauciy vézio rizika yra didesné, palyginti su IPF neser-
ganciais asmenimis. Dél to stebéjimo laikotarpiu ligoniams, kuriems dél jy funkcinés
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buklés buty galimas specifinis plauciy vézio gydymas, rekomenduojama bent kartg per
metus atlikti kratinés lastos KT.

Ligoniy, kuriems yra IPF ir plauciy emfizema, stebéjimo ypatumai. Ligoniams, ku-
riems yra IPF ir plauciy emfizemos derinys, ligai progresuojant FVC ir DLCO rodikliy
reik§més mazéja palygini létai, todél tiksliai neatspindi blogéjancios buklés. Tiksliau-
siai tokiy ligoniy buklés prastéjimg parodo blogéjantis FEV, rodiklis. Ar $iy ligoniy
prognozé yra skirtinga nei ty, kuriems IPF yra be plau¢iy emfizemos, kol kas tiksliai
nezinoma.
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6. NESPECIFINE INTERSTICINE PNEUMONLJA

Apibrézimas. Nespecifiné intersticiné pneumonija (NIP) yra plauciy liga, pasireiskian-
ti kvépavimo funkcijos sutrikimu, jvairaus laipsnio abiejy plauciy neinfekciniu uzde-
gimu bei fibroze.

NIP gali bati idiopatiné ir susijusi su kita liga (zr. 2 skyriy ,Intersticiniy plauciy ligy
klasifikacija“ ir 2-3 lentele). NIP yra ir klinikiné sgvoka (pvz., idiopatiné NIP yra klini-
kiné ligos diagnozé), ir plauciy pazeidimo histologiné israiska (pvz., nespecifine inters-
ticine pneumonija gali pasireiksti jungiamojo audinio liga).

Ligos paplitimas. Tikslas sergamumo NIP rodikliai néra Zinomi. Manoma, kad idio-
patinés NIP paplitimas yra 1-9 atvejai i§ 100 000 gyventojy.

Rizikos veiksniai. Idiopatinés nespecifinés intersticinés pneumonijos etiologija ir tiksli
patogenezé nezinoma. Zinotina, kad nespecifine intersticine pneumonija (kaip savita
histologine plauciy pazeidimo forma) gali pasireiksti ir plauciy pazeidimas sergant in-
tersticine pneumonija su autoimuniteto pozymiais (IPAP), nediferencijuota JAL, reu-
matoidiniu artritu, sistemine skleroze, sistemine raudonaja vilklige, dermatomiozitu
ir polimiozitu, Sjogreno sindromu, hipersensityviuoju pneumonitu (retai), respiracine
infekcija (retai).

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. Nespecifinei intersticinei pneumo-
nijai budinga nedidelio ar vidutinio laipsnio létiné limfocity, plazminiy lasteliy ir ma-
krofagy infiltracija j intersticinj audinj, santykinai nedidelé difuziné intersticiné fibro-
zé. Plauciy pokyciai gana homogeniski. Nebiidinga - plauciy korétumas (t. y. plauciy
struktira iSlieka nesuardyta) ir fibroblasty sankaupos.

Pagal vyraujantj pazeidimo tipa i$skiriamos dvi histologinés nespecifinés intersticinés
pneumonijos formos: lgsteliné (uzdegiminé, alveolito) ir fibroziné.

Lastelinei NIP formai budinga negausi ar vidutinio gausumo létiné limfocity, plazmi-
niy lasteliy, makrofagy, histiocity infiltracija j intersticinj audinj, II tipo alveolocity
hiperplazija, plauciy struktara nesuardyta. Fibrozinei NIP formai bidinga gana homo-
geniska intersticiné fibrozé, negausi ar vidutinio gausumo létiné limfocity ir plazminiy
lasteliy infiltracija j intersticinj audinj, plauciy struktiira nesuardyta, be randy, nors
gali bati matoma fibrozés sukelto padidéjusio oringumo sri¢iy. Manoma, kad abi NIP
fazés yra to paties proceso sudedamosios dalys.
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Kada jtarti nespecifing intersticine pneumonija. Nespecifing intersticing pneumo-
nija reikia jtarti 40-50 mety amziaus asmeniui (nors gali susirgti jaunesni ir vyresni),
kuriam palaipsniui stipréja dusulys. Daugeliu atveju ligonis serga JAL.

palaipsniui (savaitémis) progresuojanciu dusuliu, sumazéjusiu fiziniu pajégumu, sausu
kosuliu. Auskultuojant plaucius gali buti girdima krepitacija. Ligoniui, kuriam yra kli-
nikiniy ar serologiniy autoimuniniy reakcijy pozymiy, ta¢iau JAL nepatvirtinta, batina
tirti dél IPAP (zr. 15 skyriuje ,,Intersticiné pneumonija su autoimuniteto poZymiais®).
Sergant NIP buina restrikcinis ventiliacinés plauciy funkcijos sutrikimas, pablogéjusi
dujy difuzija plauciuose.

Radiologiniai nespecifinés intersticinés pneumonijos pozymiai. Krutinés lastos rent-
genogramose ir kompiuterinés tomografijos (KT) vaizduose matomi santykinai homo-
geniski plauciy fibrozés pozymiai (pagauséjes, netaisyklingas plauciy piesinys, isrys-
kéje retikuliniai poky¢iai) ir jvairaus i$plitimo matinio stiklo vaizdo plotai abiejuose
plauciuose, gali bati nedaug padidéje pavieniai tarpuplaucio limfmazgiai (Zr. 6-1 -
6-6 pav.). NIP nebudinga cistos ir korio vaizdas. Tempimo bronchektaziy biina sergant
fibrozine NIP forma. Periferinés (peripleurinés) plauciy sritys gali bati mazai pazeistos
ar net visiSkai nepazeistos (skirtingai nuo IPF, kuriai esant peripleurinés sritys pazei-
dZiamos anksciausiai).

Nespecifinés intersticinés pneumonijos diagnostikos kriterijai ir diferenciné dia-
gnostika. NIP gali buti diagnozuojama, kai be aiskios priezasties pasireiskia progre-
suojantis kvépavimo nepakankamumas; KT vaizduose matomas abiejy plauciy jvairaus
i$plitimo oringumo sumazéjimas (dazniausiai matinio stiklo vaizdo intensyvumo) ir
difuzinés, santykinai homogeniskos plauciy fibrozés vaizdas be cisty (i$skyrus pavienes
smulkias) ir korio vaizdo. Esant fibrozinei NIP formai gali bati tempimo bronchekta-
ziy. Prisimintina, kad kai kuriais atvejais radiologiné lastelinés NIP, fibrozinés NIP ir
jprastinés intersticinés pneumonijos diferenciné diagnostika gali buti sunki, nes visais
trimis atvejais gali bati aptinkami tie patys radiologiniai pozymiai, tik skirtingos apim-
ties ir skirtingu santykiu.

Aptikus NIP badingus radiologinius poky¢ius JAL sergan¢iam asmeniui, tolesnis plau-
¢iy tyrimas NIP diagnostikos tikslu dazniausiai nereikalingas. Badingi plauciy funkcijy
tyrimo ir plauciy biopsinés medziagos radiniai (jei ligonio buklé leidzia Siuos tyrimus
atlikti) yra papildomi diagnostikos kriterijai.

Prisimintina, kad tiriant ligonj dél galimos autoimuninés ligos gali buti aptinkamas
izoliuotas radinys — antineutrofiliniai antikanai (angl. anti-neutrophil cytoplasmic anti-
bodies - ANCA). Tik mazumai ligoniy ilgainiui pasireiskia ANCA asocijuotas vaskuli-
tas. Nesant vaskulito pozymiy, ANCA aptikimas nepaneigia idiopatinés NIP.

Jei ligonis neserga JAL ar plauciy poky¢iai néra badingi NIP, rekomenduojama atlikti
bronchoskopija, bronchoalveolinj lavaza (BAL), BAL skyscio citologinj, imuninj ir mi-
krobiologinj tyrimus ir bronchoskopine plauciy biopsija (pirmojo pasirinkimo meto-
das - bronchoskopiné plauciy kriobiopsija).

Idiopating NIP reikia atskirti nuo plauciy pazeidimo, atsirandancio sergant IPAP, JAL,
hipersensityviuoju pneumonitu, plauciy infekciniu uzdegimu. Svarbu prisiminti, kad
JAL gali pasireiksti tik po keliolikos ménesiy nuo NIP diagnozés patvirtinimo.
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6-1 pav. Priekiné krutinés Iastos rentgenograma. Nespecifiné intersticiné pneumonija. Abiejuose plau-
Ciuose, ypac centrinése ir apatinése srityse, pagauséjes ir paryskéjes piesinys.
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6-2 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Nespecifiné intersticiné pneumo-
nija. Abiejuose plauciuose paryskeéjes ir sustoréjes intersticinis piesinys — retikuliniai pokyciai. Nedaug sumazéjes
oringumas. Bronchy spindZiai nepakite.
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6-2 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Nespecifiné intersticiné pneumo-
nija. Abiejuose plauciuose paryskéjes ir sustoréjes intersticinis piesinys — retikuliniai pokyciai. Nedaug sumazéjes
oringumas. Bronchy spindZiai nepakite.
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6-3 pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Nespecifiné intersticiné pneumonija. Abiejuose plau-
Giuose difuziskai pagauséjes, paryskéjes, sustoréjes piesinys.
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6—4a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Nespecifiné intersticiné pneumo-
nija. Abiejuose plauciuose sustoréjes netaisyklingas plauciy intersticinis pieinys. Dauginiai susiliejantys matinio
stiklo vaizdo plotai.
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6. NESPECIFINE INTERSTICINE PNEUMONIJA

6—4 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Nespecifiné intersticiné pneumo-
nija. Abiejuose plauciuose sustoréjes netaisyklingas plauiy intersticinis pieSinys. Dauginiai susiliejantys matinio
stiklo vaizdo plotai.
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6-5 pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Nespecifiné intersticiné pneumonija. Abiejuose plau-
Ciuose difuziskai paryskéjes sustoréjes intersticinis pieinys. Sumazéjes plauciy oringumas.
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6—6 a, b pav. Kriitinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Nespecifiné intersticiné pneumo-
nija. Sustoréjes netaisyklingas plauciy intersticinis pieSinys. Jvairaus intensyvumo matinio stiklo vaizdas visame
plauciy plote.
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6—-6 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Nespecifiné intersticiné pneumo-
nija. Sustoréjes netaisyklingas plauciy intersticinis piesinys. Jvairaus intensyvumo matinio stiklo vaizdas visame
plauciy plote.
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6. NESPECIFINE INTERSTICINE PNEUMONIJA

Jei atliekama plauciy biopsija ir tiriama biopsiné medziaga, lasteling NIP formga reikia
atskirti nuo limfoidinés intersticinés pneumonijos ir organizuojanc¢ios pneumonijos,
o fibrozing - nuo jprastinés intersticinés pneumonijos ir difuzinio alveoliy pazeidimo
esant organizacijos fazei.

Nespecifinés intersticinés pneumonijos diagnostikos kriterijai. NIP diagnozé turi buti
grindziama budingais klinikiniais simptomais (palaipsniui stipréjantis neaiskios kil-
meés dusulys) bei tipiSkais KT vaizdais (difuziné homogeniska plauciy fibrozé be korio
vaizdo ir matinio stiklo vaizdo plotai, bet gali bati tempimo bronchektaziy). Tipiskais
atvejais ar tais atvejais, kai ligonio buklé sunki, plauciy biopsija neatliekama.

Jei ligonis serga JAL, patvirtinama su JAL susijusi NIP. Jei galimos priezasties neranda-
ma, diagnozuojama idiopatiné NIP. Nespecifinés intersticinés pneumonijos rekomen-
duojamas diagnostikos algoritmas pateikiamas 6-7 paveiksle.

NIP budingi klinikiniai simptomai ir objektyvaus tyrimo duomenys

'

NIP biidingi KT radiniai

BAL, BPKB** arba BPZB

'

NIP badingi histologiniai radiniai, néra
alternatyvios diagnozés

! !

Serga JAL

Loy

‘ Ne ‘ ‘ Taip

! '

Ar atitinka IPAP Patvirtinama su JAL
diagnostikos kriterijus?* susijusi NIP ‘ Taip ‘ ‘ Ne ‘
‘ Ne ‘ ‘ Taip ‘ Ligonio aptarimas DDGK
Patvirtinama Patvirtinama
idiopatiné IPAP
NIP

6—7 pav. Nespecifinés intersticinés pneumonijos diagnostikos algoritmas. BPKB — bronchoskopiné plauciy
kriobiopsija. BPZB — bronchoskopiné plauciy Znypliné biopsija. DDGK — daugiadisciplinis gydytojy konsiliumas.
IPAP — intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais. JAL — jungiamojo audinio liga. KT — kompiuteriné
tomografija. NIP — nespecifiné intersticiné pneumonija. *Dél poreikio atlikti plauciy biopsija sprendziama indivi-
dualiai. **Pirmojo pasirinkimo metodas.
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Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Idiopatiné nespecifiné intersticiné pneumonija (Pneumonia interstitialis non specifica
idiopathica). J84.8.

Nespecifiné intersticiné pneumonija, susijusi su reumatoidiniu artritu (Pneumonia in-
terstitialis non specifica associata cum arthritide rheumatoidea). J84.8. Rasoma, kai NIP
susijusi su JAL (pvz., reumatoidiniu artritu ar kt.).

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus NIP diagnoze, butina ligonj istirti dél gali-
mos JAL (jei tai nebuvo atlikta anksciau). Neaiskiais atvejais tyrimg dél JAL kartoti po
mety ar véliau. Taip pat biitina jvertinti, ar ligonis serga sunkia kity organy liga (Sirdies
ir kraujagysliy sistemos liga, sunkus gastroezofaginis refliuksas, osteoporozé ar kt.),
jei butina - rekomenduoti tolesniy tyrimy bei kity specialisty konsultacijy plang. Jei
nebuvo atlikta — i$samiai istirti plauciy funkcijas (spirometrija, plauciy talpos, dujy
difuzija). Istirti arterinio kraujo dujas — jvertinti, ar yra létinis kvépavimo nepakanka-
mumas, ar esama indikacijy skirti ilgalaike deguonies terapija.

Gydymas. Standartinio idiopatinés NIP gydymo néra. Gydymo tikslas, priklausomai
nuo klinikinés situacijos — pasiekti ligos regresija (klinikiniy, radiologiniy ir funkciniy
rodikliy susinorminima), ligos remisija ar stabilizacijg. Gydymas simptominis. Batina
pasalinti galimus liga sukélusius veiksnius (vaistus ar Zalingus aplinkos veiksnius). Jei
NIP sukélé JAL - sig gydyti. Gali buti skiriama gliukokortikoidy, citostatiky. Duomeny
apie indikacijas skirti gydyma, vaisty dozes, vaisty derinius, gydymo trukme sergant
NIP nepakanka. Jei ligonio buklé nesunki, jis gali buti stebimas.

Ilgalaikis gydymas. Nusprendus gydyti, dazniausiai skiriama geriamojo prednizolono
arba metilprednizolono. Pradiné dozé 0,5-1,0 mg/kg prednizolono (arba kito gliuko-
kortikoido ekvivalentiné dozé) skiriama 1 mén. Paskui dozé mazinama. Vaistas varto-
jamas nuo keliy iki keliolikos ménesiy ar ilgiau.

Pauméjimo gydymas. Ligai paiméjus, sistemiskai veikiancio gliukokortikoido dozé
didinama.

Ligos eiga ir prognozé. Nespecifinés pneumonijos prognozé jvairi, taciau idiopatinés
NIP prognozé yra blogesné negu su JAL susijusios NIP.
Kai biopsinéje medziagoje vyrauja alveolitas, 5 mety mirStamumas sergant idiopatine
NIP yra mazesnis negu 10 proc., o gyvenimo trukmés mediana — didesné kaip 10 mety.
Kai vyrauja fibrozé, 5 mety mirStamumas yra apie 10 proc., o 10 mety mir§tamumas —
apie 65 proc. Gyvenimo trukmés mediana — 6-8 metai.

Stebéjimas. Ligonio, sergancio NIP, stebéjimo trukmé ir periodiskumas parenkami
individualiai, bet ne reciau kaip 1 karta per metus ligonj turi konsultuoti gydytojas pul-
monologas. Kai diagnozuojama su kita liga (pvz., JAL) susijusi NIP, dél jos (t. y. kitos
ligos) ligonj stebi atitinkamos specialybés gydytojas.
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7. ORGANIZUOJANTI PNEUMONLJA

Apibrézimas. Organizuojanti pneumonija — tai plauciy liga, kuriai badingas mezen-
chiminiy proliferaty (Masono kaneliy) susidarymas alveolése. Kai mezenchiminiy
proliferaty susikaupia ir bronchioliy spindziuose, liga vadinama obliteruojanciu bron-
chiolitu su organizuojancia pneumonija.

Pastaraisiais metais abiejy patologiniy bukliy atvejais vartojamas terminas kriptogeniné
organizuojanti pneumonija arba su kita liga ar patologine bukle susijusi organizuojanti
pneumonija (be termino obliteruojantis bronchiolitas).

Organizuojanti pneumonija (obliteruojantis bronchiolitas su organizuojancia pneu-
monija) gali bati nezinomos kilmés (kriptogeniné) arba Zinomos kilmés — susijusi su
kita liga ar patologine bukle. Kaip daznai pasitaiko kriptogeniné organizuojanti pneu-
monija, tiksliai nezinoma. Misy ir kity autoriy duomenys rodo, kad kriptogeniné orga-
nizuojanti pneumonija sudaro 10-20 proc. visy organizuojanc¢ios pneumonijos atvejy.

Ligos paplitimas. Tikslus sergamumas organizuojanc¢ia pneumonija nezinomas.

Rizikos veiksniai. Organizuojanti pneumonija gali bati dél infekcijos, jungiamojo au-
dinio ligos (JAL), uzdegiminiy zarny ligy, vaisty (pvz., amiodarono, bleomicino, kar-
bamazepino) vartojimo, radiacijos, létinés aspiracijos, po organy transplantacijos, ser-
gant kepeny ligomis, jvairiy formy leukemija, limfoma, karcinoma, jkvépus cheminiy
medziagy (pvz., dazy aerozolio) ir kt. Organizuojanti pneumonija gali bati interstici-
nés pneumonijos su autoimuniteto pozymiais (IPAP) komponentas.

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Organizuojanciai pneumonijai ba-
dinga, kad ribotoje plauciy dalyje ar keliose atskirose vietose alveoliy ir (ar) bronchio-
liy spindziuose randama panasios formos ir struktiiros mezenchiminiy proliferaty -
Masono kineliy, kuriuos sudaro lygiagreciai i$sidéste fibroblastai ir jvairus kiekis uz-
degimo lasteliy, esanc¢iy miksoidinéje stromoje. Tac¢iau plaucio struktiira dazniausiai
lieka nesuardyta. Intersticinj plauc¢iy audinj gali bati nedaug infiltravusios uzdegimo
lastelés.

Koks patogenezinis procesas yra lemiamas — nejprasta plauciy reakcija j provokuojantj
(pazeidziantj) dirgiklj ar savita regeneracija — nezinoma. Skiriamos trys patogenezés
stadijos. Pirmoji stadija - alveoliy epitelio pazeidimas, kai vyksta alveolocity nekrozé ir
atsidalijimas. Pamatiné membrana biina beveik nepazeista. Uzdegiminés lastelés kau-
piasi intersticiniame audinyje, aktyvinami fibroblastai. Alveoliy spindziuose kaupiasi

19



7. ORGANIZUOJANTI PNEUMONIJA

fibrinas ir uzdegimo lgstelés (daugiausia limfocitai). Antroji stadija - fibrino fragmen-
tacija, kai pradeda formuotis mezenchiminiai proliferatai. Mazéja uzdegimo lasteliy,
vyksta reepitelizacija. Trecioji stadija — galutinis mezenchiminiy proliferaty susiforma-
vimas. Fibrino ir uzdegimo lasteliy nebéra.

Kada jtarti organizuojanciag pneumonija. Organizuojancig pneumonija reikéty jtarti
esant ilgai nesirezorbuojanc¢iam pritemimui (-ams) plauciuose, kai klinikiniai simpto-
mai yra santykinai lengvi, nors plauciy rentgeniniai poky¢iai apima palyginti dideles
sritis. Kratinés lastos rentgenogramose arba kompiuterinés tomografijos (KT) vaiz-
duose matomi aiskiy riby plauciy pritemimai (sutankéjimai) skirtinguose segmentuo-
se ar skiltyse.

Klinikiniai organizuojancios pneumonijos poZymiai. Klinikiniai simptomai nespeci-
finiai. Dazniausiai liga pasirei$kia Gimiai subfebriliu kars¢iavimu, sausu kosuliu, nesti-
priu dusuliu, svorio mazéjimu.

Auskultuojant plaucius, dazniausiai karkaly negirdéti, rec¢iau btina pavieniy smulkiy
drégny karkaly. Iki 20 proc. atvejy organizuojanti pneumonija nepasireiskia jokiais
klinikiniais simptomais - ji aptinkama atsitiktinai, atlikus kritinés lastos rentgeninj
tyrima.

Kriptogeninei organizuojanciai pneumonijai budingas jvairaus sunkumo restrikcinis
ventiliacinés plauciy funkcijos sutrikimas. Rikaliams gali bati ir bronchy obstrukcijos
pozymiy. Kartais sutrinka ir dujy difuzija. Ta¢iau plauciy funkcija gali bati ir nesutri-
kusi.

Kraujyje dazniausiai buna nedidelé leukocitozé ir nedaug padidéjusi C reaktyviojo bal-
tymo koncentracija. Gali buti hipoksemija.

Ligonj, kuriam yra klinikiniy ar serologiniy autoimuniniy reakcijy poZymiy, taciau
JAL nepatvirtinta, batina tirti dél IPAP (zr. 15 skyriy ,,Intersticiné pneumonija su au-
toimuniteto poZymiais®).

Radiologiniai organizuojancios pneumonijos poZymiai. Galimi jvairtis pokyciai —
dauginiai, ai$kiy riby pritemimai (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolidacijos) skir-
tinguose segmentuose ar skiltyse, vienas konsolidacijos plotas (pritemimas), dauginiai
zidiniai. Pritemimy dydis gali bati jvairus — nuo keliy centimetry iki visos skilties (Zr.
7-1 pav. ir 7-3 pav.).

KT vaizduose organizuojanti pneumonija gali bati matoma kaip skirtingo inten-
syvumo sutankéjimas — nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolidacijos (zr. 7-2 pav. ir
7-4 pav.). Ligai labai badingos orinés bronchogramos sutankéjimy viduje. Jy centre
kartais matomas oringas broncho spindis (skersiniame pjavyje), retais atvejais — at-
virkstinis aureolés simptomas (matinio stiklo vaizdo sutankéjimai, kuriy kontaras yra
didesnio intensyvumo), perilobulinis poky¢iy (sutankéjimy) i§sidéstymas, subpleuri-
nés ,,arkos®

Organizuojancios pneumonijos diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika.
Kai jtariama kriptogeniné organizuojanti pneumonija, visuomet reikia atlikti bron-
choskopijg, bronchoalveolinj lavaza (BAL), BAL skyscio citologinj, imunologinj bei
mikrobiologinj i$tyrimga ir bronchoskoping plauciy biopsija. BAL skystyje randamas
padidéjes limfocity, neutrofily ir eozinofily kiekis. CD4/CD8 santykis dazniausiai yra
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7-1a pav. Priekiné (a) ir desinioji Soniné (b) krutinés Istos rentgenogramos. Organizuojanti pneumonija.
Desiniojo plaucio virdutinéje ir apatinéje skiltyse konsolidacijos tipo segmentiniai pritemimai.
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7-1b pav. Priekiné (a) ir desinioji Soniné (b) krutinés lastos rentgenogramos. Organizuojanti pneumonija.
Deginiojo plaucio virdutinéje ir apatinéje skiltyse konsolidacijos tipo segmentiniai pritemimai.
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7-2 a, b pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Organizuojanti pneumonija. Desi-
niojo plaucio virSutinéje skiltyje nehomogeniskas neryskiy riby sutankéjimas (nuo matinio stiklo vaizdo iki konso-
lidacijos), kuriame matomi oringi nedeformuoti bronchai (oriné bronchograma).
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7-2 cpav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Organizuojanti pneumonija. Deinio-
jo plaucio virSutinéje skiltyje nehomogeniskas neryskiy riby sutankéjimas (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsoli-
dacijos), kuriame matomi oringi nedeformuoti bronchai (oriné bronchograma).

7-3 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Organizuojanti pneumonija. Pary3kéjes plauciy piesinys.
Abiejuose plauciuose dauginiai jvairaus dydzio netaisyklingos formos Zidiniai. Kai kuriuose Zidiniuose matomi

bronchy spindziai.
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&

7-4b

7-4 a, b pav. Kratinés Igstos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Organizuojanti pneumonija. Abie-
juose plauciuose dauginiai netaisyklingos formos konsolidacijos Zidiniai, kuriose matomi oringi nedeformuoti
bronchai. Nedideli fibroziniai plauiy pokyciai — sustoréjes intersticinis pieSinys.
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7-4c¢

7-4 ¢ pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Organizuojanti pneumonija. Abie-
juose plauciuose dauginiai netaisyklingos formos konsolidacijos Zidiniai, kuriose matomi oringi nedeformuoti
bronchai. Nedideli fibroziniai plauiy pokyciai — sustoréjes intersticinis piesinys.

kiek sumazéjes. Atlikus bronchoskopine plauciy biopsija, paprastai nesunkiai gaunama
pakankamai medziagos histologiniam tyrimui, kad baty galima patvirtinti $ig liga.
Kriptogenine organizuojancig pneumonija butina atskirti nuo zinomos kilmés (t. y.
kity ligy sukeltos) organizuojancios pneumonijos. Kartais, kai yra dauginiy dariniy
plauciuose, kriptogening organizuojancig pneumonija reikia atskirti nuo kity intersti-
ciniy plauciy ligy - 1étinés eozinofilinés pneumonijos ar kitos ligos. Antrinés (Zinomos
kilmés, dazniausiai po plauciy infekcijos) organizuojancios pneumonijos diagnozé gali
bati pagrjsta budingais plauciy poky¢iais KT vaizduose.

Organizuojancios pneumonijos diagnostikos kriterijai. Organizuojanti pneumonija
diagnozuojama remiantis tipiskais plauciy biopsinés medziagos tyrimo duomenimis,
kriptogeniné organizuojanti pneumonija — neradus organizuojancios pneumonijos
galimos priezasties. Organizuojancios pneumonijos rekomenduojamas diagnostikos
algoritmas pateikiamas 7-5 paveiksle.
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Ilgai nesirezorbuojanti pneumonija arba santykinai lengvi klinikiniai simptomai esant santykinai didelés apimties plauciy
radiologiniams pokyciams, arba aiskiy riby plauiy pritemimai skirtinguose plauciy segmentuose ar skiltyse

!

BAL ir BPZB (arba BPKB)

!

0P budingi histologiniai radiniai

|

Aiski priezastis Alternatyvi diagnozé, Alternatyvios
(infekcija, JAL)? infekcijos poZymiai diagnozés néra
‘ Taip ‘ ‘ Ne ‘ Tirti ar gydyti pagal Ligonio aptarimas
¢ ¢ alternatyvia diagnoze DDGK
Patvirtinama su infekcija Ar atitinka IPAP
ar JAL susijusi OP kriterijus?
‘ Taip ‘ ‘ Ne ‘
‘ Patvirtinama IPAP ‘ ‘ Patvirtinama kriptogeniné OP

7-5 pav. Organizuojancios pneumonijos (OP) diagnostikos algoritmas. BAL — bronchoalveolinis lavazas.
BPKB — bronchoskopiné plaudiy kriobiopsija. BPZB — bronchoskopiné plauciy Znypliné biopsija. DDGK — daugia-
disciplinis gydytojy konsiliumas. IPAP — intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais. JAL — jungiamojo
audinio liga.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Kriptogeniné organizuojanti pneumonija (Pneumonia organisans cryptogenes). J84.8.
Organizuojanti pneumonija, susijusi su reumatoidiniu artritu (Pneumonia organisans
associata cum arthritide rheumatoidea). ]84.8. RaSoma, kai organizuojanti pneumonija
susijusi su JAL (pvz., reumatoidiniu artritu ar kt.) ar kita liga.

Ligonio biuiklés jvertinimas. Patvirtinus organizuojancia pneumonija, batina ligonj
istirti dél galimos JAL (jei tai nebuvo atlikta anksciau). Taip pat privalu jvertinti, ar yra
kita galima organizuojancios pneumonijos priezastis, jei butina — rekomenduoti toles-
niy tyrimy bei kity specialisty konsultacijy plang. Jei nebuvo atliktas, padaryti i§samy
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plauciy funkcijy (spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima. Jei yra kvépavi-
mo nepakankamumo pozymiy - istirti arterinio kraujo dujas.

Gydymas. Organizuojancios pneumonijos gydymo tikslas - visiska ligos regresija (pa-
sveikimas). Gydoma gliukokortikoidais (prednizolonu ar metilprednizolonu), nors
poky¢iai gali visiskai rezorbuotis tik per kelis ménesius. Jei klinikiniy ligos simptomy
néra ar jie nesunkas, radiologiniai plauciy pokyciai nedideli, ligonio galima negydyti -
poky¢iai rezorbuosis savaime.

Ilgalaikis gydymas. Vaisto dozé priklauso nuo ligos sunkumo. Pradiné paros dozé yra
0,75-1,5 mg/kg. Ji pamazu mazinama iki 20-30 mg per parg. Gydoma kelis ménesius,
kartais - ilgiau. Nors gali bati ligos recidyvy, kuriuos gali tekti vél gydyti, tai nedidina
ilgai trunkancio plauciy funkcijy sutrikimo ir mirties tikimybés. Todél ligoniams, ku-
riems yra didelé gliukokortikoidy sukeliamo nepalankaus poveikio (taip pat ir tuberku-
liozés reaktyvacijos) tikimybé, vaisto dozé ir gydymo trukmé turéty bati kuo mazesnés.
Pauméjimo gydymas. Ligai paimeéjus skiriamas sistemiskai veikiantis gliukokortikoi-
das.

Ligos eiga ir prognozé. Organizuojancios pneumonijos prognozé gera. DaZniausiai
liga (organizuojancios pneumonijos rezorbcija) trunka iki 3 ménesiy. Gydant gliuko-
kortikoidais, o daznai ir savaime, patologiniai pokyciai beveik visuomet i$nyksta be
liekamyjy reiskiniy. Jei nejvyksta visiska organizuojancios pneumonijos rezorbcija,
reikéty jtarti esant fibrozing nespecifing intersticing pneumontija.

Stebéjimas. Ligonio, sergancio organizuojancia pneumonija, stebéjimo trukmé ir peri-
odiskumas parenkami individualiai. Kai diagnozuojama su kita liga (pvz., JAL) susijusi
organizuojanti pneumonija, gydytojas pulmonologas ligonj turi konsultuoti ne reciau
kaip 1 kartg per metus. Dél kitos ligos ligonj stebi atitinkamos specialybés gydytojas.
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8. HIPERSENSITYVUSIS PNEUMONITAS

Apibrézimas. Hipersensityvusis pneumonitas (egzogeninis alerginis alveolitas, eg-
zogeninis alveolitas, ,fermerio plauciai®, ,sirio gamintojo plauciai®, ,oro drékintojo
plauciai®, ,,pauksciy mégéjo plauciai®, ,saunos mégéjo plauciai“) — aminé, potimé arba
létiné uzdegiminé intersticiné plauciy liga, kurig jautriems asmenims sukelia jkvéptos
organinés dulkeés.

Ligos paplitimas. Tikslus sergamumas hipersensityviuoju pneumonitu (HP) yra ne-
zinomas. Manoma, kad HP serga 2-4 asmenys i$ 10 000 kaimo gyventojy (1-19 proc.
tkininky), 6-20 proc. balandziy augintojy.

Rizikos veiksniai. HP dazniausiai serga Zmonés, dirbantys zemés tikyje, t. y. tkininkai,
gyvuliy ir pauksc¢iy augintojai, gyventojai, kuriy namuose jrengtos oro kondicionavi-
mo sistemos, yra buitiniy drékintuvy. Didesne rizika susirgti $ia liga taip pat turi res-
tauratoriai, asmenys, namuose laikantys pauksciy. Svarbu prisiminti, kad provokuojan-
tis veiksnys gali buti susijes ne tik su darbu, bet ir su pomégiu ar poilsiu. HP paplitimas
tarp tam tikros rizikos grupés asmeny yra nuo 0,25 proc. iki 5,3 proc. HP gali sukelti
jkvépti jvairiy bakterijy (Thermophilic actinomycetes, Saccharopolyspora), gryby, gyvu-
liy, pauksciy, kitokiy augaliniy ir pramoniniy baltymy, fermenty aerozoliai ar dulkés.
Reciau HP sukelia neorganinés mineralinés medziagos (kobaltas, berilis).

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Patys pirmieji plauciy poky¢iai ser-
gant HP jvyksta bronchioliy srityje (nes antigenas j plaucius patenka inhaliaciniu budu,
sukeldamas $iy sric¢iy uzdegima).

Sergant iminiu HP, alveoles ir bronchioles infiltruoja limfocitai, neutrofilai, plazminés
lastelés. Pouimés eigos HP budinga nevisiSkai susiformavusios epitelioidinés granulo-
mos be nekrozés, centrilobulinés (apie bronchioles i§sidésciusios) limfocity sankaupos,
plazminés lastelés, retkarciais — nedideli organizuojancios pneumonijos ir bronchiolito
zidiniai. Kartais granulomos, skirtingai nuo sarkoidozés, gali bati sunkai aptinkamos.
Létiniam HP budingi histologiniai radiniai geriausia apibadinti sergant ,,pauksciy meé-
géjo plauciy” liga. Ar tokie patys radiniai badingi ir kitos kilmés létiniam HP, tiksliai
nezinoma. Sie radiniai yra: 1) atskiri plauciy fibrozés Zidiniai apie bronchioles, 2) plau-
¢iy fibrozés zidiniai apie bronchioles ir kitokio pasireiskimo fibrozé (,,tiltiné®, panasi
j iprasting intersticing pneumonija, panasi j fibrozine nespecifing intersticing pneu-
monijg). Létinis HP neturi patognomoniniy histologiniy diagnostikos kriterijy, todél
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biopsinéje medziagoje aptikti ir poimiam HP budingi radiniai (ypac¢ granulomos) lei-
dzia patikimiau atskirti létinj HP nuo jprastinés intersticinés pneumonijos (idiopatinés
plauciy fibrozés) bei fibrozinés nespecifinés intersticinés pneumonijos.

Nors ligos pavadinime yra zodziai ,,hipersensityvusis“ ir ,,alerginis®, hipersensityvusis
pneumonitas néra atopiné liga ir jis nesusijes su eozinofilija ir imunoglobulinu E. HP
suserga tik nedaug Zmoniy, sgveikaujanciy su antigeniniy medziagy dulkémis, aero-
zoliais ar tirpalais. Per vieng karta jkvépta nedidelj antigeno kiekj paprastai pasalina
neimuniniai gynybiniai plauc¢iy mechanizmai. Jei antigeniniy medziagy i plaucius pa-
tenka kartotinai ar jkvepiamas didelis kiekis antigeno, plauciuose prasideda specifinés
imuninés reakcijos. Svarbiausi HP raidos etapai yra $ie: 1) antigeno jkvépimas, 2) jau-
traus zmogaus sensibilizacija antigenui, 3) Gminé, létiné arba besimptomeé ligos eiga,
4) savaiminis pasveikimas arba ligos progresavimas. Skiriamos trys HP patogenezés
fazés: aminé (lasteliné, alveolito), granulomy susidarymo ir fibroziniy poky¢iy. Esant
tminei ligos fazei (nuo 4 val. iki 72 val. po antigeno jkvépimo), plauciy parenchimoje
kaupiasi neutrofilai. Didéja plauciy kraujagysliy ir alveoliy membrany pralaidumas.
Nuo trecios ligos paros plauciy parenchimg ir intersticinj audinj infiltruoja CD8 (ci-
totoksiniai supresiniai) T limfocitai. Po keliy savai¢iy plauciy parenchimoje daugéja
CD4 (pagalbininky induktoriy) T limfocity. Paskui formuojasi granulomos. Kai nebé-
ra sglycio su antigenu, po 3-6 mén. granulomos rezorbuojasi. Jei antigeno poveikis yra
ilgalaikis, atsiranda plauciy fibrozé, cistiniai plauciy poky¢iai, gali i§sivystyti plautiné
hipertenzija.

Radiologiniai ar histologiniai fibrozés pozymiai rodo buvus ilgesnj ar kartotinj salytj
su antigenu. Létinio HP prognozé priklauso nuo histologinio pasireiskimo. Ligoniy,
kuriy plauciy biopsinéje medziagoje vyrauja uzdegiminé (lasteliné, alveolito) NIP ar
epitelioidinés granulomos, prognozé geresné nei plauciuose vyraujant fibrozinei NIP,
IIP ar apie bronchioles susiformavus fibrozei.

Kada jtarti hipersensityvyji pneumonitg. HP reikéty jtarti esant respiraciniy simp-
tomy ir plauciuose aptikus difuziniy poky¢iy, i$ kuriy budingiausi — dauginiai $velnis
(mazo tankio, matinio stiklo vaizdo) centrilobuliniai Zidiniai ir matinio stiklo vaizdo
plotai (geriausiai matomi kratinés lastos kompiuterinés tomografijos (KT) vaizduose),
ypac asmenims, turintiems rizikos veiksniy (salytj su organinémis dulkémis ar aero-
zoliais).

Klinikiniai hipersensityviojo pneumonito poZymiai. Klinikiniy simptomy atsiranda
jkvépus antigeno, ta¢iau dazniausiai - praéjus tam tikram latentiniam periodui. Umine
ligos eiga lemia trumpalaikis santykinai didelio kiekio, o léting - ilgalaikis santykinai
nedidelio kiekio antigeninés medziagos jkvépimas. Simptomy raiska nepriklauso nuo
jkvépto antigeno rasies. HP gali neturéti akivaizdziy pozymiy, taciau véliau tapti léti-
niu.

Uminio HP simptomai biina panasis j gripo - kar$¢iavimas, galvos skausmas, sausas
kosulys, prakaitavimas, sunkiais atvejais - Gminio kvépavimo nepakankamumo reis-
kiniai. Nebesaveikaujant su antigenu, po keliy dieny ligos simptomai pradeda nykti.
Poumio HP simptomai panasis j létinio bronchito - kosulys, skrepliavimas. Liga pau-
méja po salycio su antigenu. Ligonio buklé labai pageréja kelias dienas nesgveikaujant
su antigenu.
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Létiniu HP sergantys ligoniai jaucia dusulj esant fiziniam kraviui. Auskultuojant plau-
Cius gali buti girdima krepitacija.

HP nebudingi ekstrapulmoniniai simptomai.

Sergant iminiu HP kraujyje padaugéja leukocity ir padidéja eritrocity nusédimo grei-
tis, o sergant poumiu ar létiniu HP kraujo tyrimo duomenys dazniausiai yra normalds.
Eozinofilija nebadinga. Imunoglobulino E koncentracija paprastai yra normali.

HP buadingas restrikcinio arba misraus (re¢iau) pobudzio ventiliacinés plauciy funkci-
jos sutrikimas, sumazéjusi dujy difuzija.

Radiologiniai hipersensityviojo pneumonito pozymiai. Daznai kritinés lastos rent-
genogramose patologiniy plauciy pokyc¢iy nebiina, re¢iau matoma dauginiy smulkiy
$velniy (matinio stiklo intensyvumo) centrilobuliniy zidininiy poky¢iy (zr. 8-1 pav. ir
8-3 pav.). Vélyvosioms stadijoms budinga sumazéjusio plauciy oringumo plotai, reti-
kuliniai poky¢iai.

KT vaizduose sergant aminiu HP dazniausiai matoma difuziskai smulkiy, neaiskiy
riby, centrilobulinése antrinés plauciy skiltelés dalyse issidésciusiy zidiniy ir matinio
stiklo vaizdo ploty. Kai HP yra poiimis, kartu su zidiniais (Zr. 8-2 pav. ir 8-4 pav.) plau-
¢iuose gali atsirasti ir sumazéjusio oringumo ploty, retikuliniy pokyciy.

Létiniam HP budingi retikuliniai plauciy poky¢iai. Taip pat gali bati koréty plauciy
sri¢iy, pavieniy bronchektaziy ir mozaikiniy (margy) plauciy (dél pazeisty smulkiyjy
bronchy ir oro spasty) vaizdo ploty (zr. 8-5 pav. ir 8-6 pav.). Skirtingai nuo idiopati-
nés plauciy fibrozés, sergant létiniu HP labiau badingas virsutiniy ir viduriniy plauciy
daliy pazeidimas. Ta¢iau mazdaug tre¢daliui ligoniy vyrauja apatiniy plauciy daliy pa-
zeidimas.

Esant poumiam ar létiniam HP, gali pasitaikyti plauciy konsolidacijos sriciy, atitinkan-
¢iy histologinius organizuojancios pneumonijos poky¢ius. Ligai paiméjus, atsiranda
matinio stiklo vaizdo ploty.

Hipersensityviojo pneumonito diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika.
Jtarus HP, reikia skubiai atlikti kratinés lastos KT (jeigu ji nebuvo atlikta) ir fibrobron-
choskopija su bronchoalveoliniu lavazu (BAL), BAL skyscio citologinj, imuninj ir mi-
krobiologinj tyrimus, o esant nebudingiems radiniams - ir bronchoskopine plauciy
biopsija.

Bronchoskopuojant patologiniy poky¢iy dazniausiai nematoma. BAL skyscio lasteliy
sudétis priklauso nuo ligos trukmeés. Pirma-trecia ligos para BAL skystyje btina pa-
didéjes neutrofily kiekis. Véliau Siame skystyje labai padidéja bendras lasteliy kiekis
(citozé), atsiranda CD8 limfocity alveolito pozymiy (labai padaugéja limfocity, o CD4/
CD8 santykis yra mazesnis kaip 1). Létinés ligos atveju limfocity kiekis biina padidéjes
nedaug, CD4/CD8 santykis susinormina. Formuojantis fibrozei, gali $iek tiek padau-
géti neutrofily.

Bronchoskopinés plauciy biopsijos badu gautoje medziagoje aptinkama nevisiskai su-
siformavusiy epitelioidiniy granulomy be nekrozés su daugiabranduolémis gigantineé-
mis lgstelémis, limfocity infiltraty plauciy parenchimoje.

Kai kurie autoriai HP diagnostikai sitilo naudoti papildomus tyrimus - kraujo pre-
cipituojanciy antikiny ir inhaliacinj provokacinj méginj su jtariamu antigenu. Visgi
$iy metodai verté néra vienareik$miska (pvz., kraujo precipituojanciy antikiiny aptin-
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8-1 pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Poiimis hipersensityvusis pneumonitas. Abiejy plauciy
vidurinése ir apatinése dalyse matinio stiklo vaizdo difuzinis plaucio tankio padidéjimas.

8-2 a pav. Kratineés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Poiimis hipersensityvusis pneumo-
nitas. Abiejuose plauciuose difuzinis centrilobulinis matinio stiklo vaizdo plauciy tankio padidéjimas.
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8-2 b, c pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Poumis hipersensityvusis pneu-
monitas. Abiejuose plauciuose difuzinis centrilobulinis matinio stiklo vaizdo plauciy tankio padidéjimas.
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8-3 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Poiimis hipersensityvusis pneumonitas. Abiejuose plau-
Ciuose dauginiai nedideli nedaug sumazéjusio tankio Zidiniai difuziskai sumazéjusio oringumo (matinio stiklo
vaizdo) fone, aiskiau matomi centrinése ir apatinése plauciy dalyse.
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8-4b .
L |
8-4 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Poumis hipersensityvusis pneu-
monitas. Abiejy plaudiy centrinése dalyse difuziskai iSsidéste neryskis centrilobuliniai Zidiniai matinio stiklo
vaizdo pokyciy fone.
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8-5 pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Létinis hipersensityvusis pneumonitas. Abiejuose plau-
Ciuose matomas paryskéjes intersticinis plauciy piesinys — retikuliniai pokyciai ir difuziSkai sumazéjes plauciy
oringumas.
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8-6 a, b pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Létinis hipersensityvusis pneu-

monitas. Abiejuose plauciuose, daugiau virSutinése plauiy dalyse, sustoréjes intersticinis piesinys — retikulinis
vaizdas. Jvairaus intensyvumo matinio stiklo, mozaikinis vaizdas.

8-6b -
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8-6 ¢, d pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Létinis hipersensityvusis pneu-
monitas. Abiejuose plauciuose, daugiau virSutinése plauciy dalyse, sustoréjes intersticinis piesinys — retikulinis
vaizdas. Jvairaus intensyvumo matinio stiklo, mozaikinis vaizdas.
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kama asmenims, nesergantiems HP, taciau turintiems squti su atitinkamu antigenu;
teigiamas inhaliacinis provokacinis méginys gali buti ne tik dél specifinio atsako, bet ir
dél nespecifinio hiperreaktyvaus bronchy atsako), jie nestandartizuoti. Todél kol kas jy
naudoti klinikinéje praktikoje nerekomenduojame.

Potmj, reciau létinj HP batina atskirti nuo kity granulominiy plauciy ligy. Daugiau
apie granulomas rasoma 1 skyriuje ,, Intersticiniy plauciy ligy samprata ir terminai“ bei
3 skyriuje ,,Intersticiniy plauciy ligy diferencinés diagnostikos ir prieziaros principai®
Létinj HP reikia atskirti nuo idiopatinés plauciy fibrozés, fibrozinés nespecifinés in-
tersticinés pneumonijos, létinés mikroaspiracijos j plaucius, plauciy pazeidimo sergant
jungiamojo audinio liga.

Ne maziau kaip 50 proc. visy létinio HP atvejy liga pasireiskia plauciy fibroze. Siiloma
létinj HP diagnozuoti tik tuo atveju, kai jau pasireiské plauciy fibrozé. Kitais atvejais
HP laikyti Gminiu ar potmiu.

Kai kurie autoriai vietoje termino létinis HP sitlo vartoti terming fibrozinis HP. Taip
pat rekomenduojama isskirti tik dvi HP formas (tipus): aminj (uzdegiminj) HP ir lé-
tinj (fibrozinj) HP. Orientaciné laiko riba, skiriantis $iuos HP tipus - 6 mén. Manoma,
kad iki 6 meén. pokyciai (jei nebéra pakartotinio salycio su antigenu) yra griztami, o
véliau - nebegrjztami. Taciau $is sitilymas dar néra visuotinai priimtas, todél kol kas
rekomenduojame HP skirstyti j Gminj, poumj ir 1étinj.

Hipersensityviojo pneumonito diagnostikos kriterijai. Visuotinai priimty HP dia-
gnostikos kriterijy néra. Diagnozé grindziama klinikiniy simptomy ir tyrimy duome-
ny visuma. Nesant zZinomo salycio su jkvepiamu antigenu, net ir tais atvejais, kai histo-
loginiai plauciy poky¢iai yra suderinami su HP, patikimai diagnozuoti $ios ligos nega-
lima. Taigi, kontaktas su jkvepiamu antigenu yra svarbiausias diagnostikos kriterijus.
Todél diagnozé turi bati pagrista: 1) buvusiu kontaktu su jkvepiamu antigenu, 2) tipis-
ka klinikine ligos eiga, 3) budingais KT radiniais (atitinkamai Gminiam, potimiam ar
létiniam HP), 4) jei limfocity >30 proc. visy BAL skysc¢io imunokompetentiniy lasteliy
ir (ar) 5) plauciy bioptatuose HP (atitinkamai miniam, poiimiam ar létiniam) badingi
radiniai.

HP rekomenduojamas diagnostikos algoritmas pateikiamas 8-7 paveiksle.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Hipersensityvusis pneumonitas (Pneumonitis hypersensitiva). J67.0 - fermerio plauciai.
Rasoma, kai diagnozuojama zemés tkyje dirbanc¢iam asmeniui.

Hipersensityvusis pneumonitas (Pneumonitis hypersensitiva). J67.2 — pauksciy mégéjo
plauciai. RaSoma, kai provokuojantis veiksnys — kontaktas su pauksc¢iais.
Hipersensityvusis pneumonitas (Pneumonitis hypersensitiva). J67.7 - kondicionieriaus
ar oro drékintuvo paZeistas plautis. RaSoma, kai provokuojantis veiksnys — uztersto van-
dens aerozolis.

Hipersensityvusis pneumonitas (Pneumonitis hypersensitiva). J67.8 - alerginis pneumo-
nitas, sukeltas kity organiniy dulkiy. Rasoma, kai diagnozuojama asmeniui, kuriam yra
akivaizdus konkretus provokuojantis veiksnys - stirio valymas ir plovimas.
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Yra HP rizikos veiksniy ir respiraciniy simptomy arba difuziniy plauciy pokyciy
rentgenogramose ar KT vaizduose

!

Kraitinés Iastos KT (jei nebuvo atlikta)

!

HP badingi KT radiniai

!

BAL (citologiniam, imuniniam ir mikrobiologiniam tyrimams)

!

HP biidingi BAL skyscio radiniai

!

‘ Yra HP rizikos veiksniy ‘ ‘ BPZB (arba BPKB) ‘
‘ HP badingi histologiniai radiniai ‘
‘ Patvirtinamas HP }4 } Taip ‘ ‘ Ne ‘
o . Alternatyvios diagnozés
Alternatyvi diagnozé .
néra
Tirti ar gydyti pagal Ligonio aptarimas
alternatyvig diagnoze DDGK

8-7 pav. Hipersensityviojo pneumonito diagnostikos algoritmas. BAL — bronchoalveolinis lavaZas. BPKB —
bronchoskopiné plauciy kriobiopsija. BPZB — bronchoskopiné plauciy znypliné biopsija. HP — hipersensityvusis
pneumonitas. KT — kompiuteriné tomografija. DDGK — daugiadisciplinis gydytojy konsiliumas.

Hipersensityvusis pneumonitas (Pneumonitis hypersensitiva). J67.9 - alerginis pneumo-
nitas, sukeltas nepatikslinty organiniy dulkiy. RaSoma, kai diagnozuojama asmeniui,
kuriam konkretus provokuojantis veiksnys néra akivaizdus.

Ligonio buiklés jvertinimas. Patvirtinus HP, padaryti i$samy plauciy funkcijy (spiro-

metrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima - jei nebuvo atliktas. Esant kvépavimo
nepakankamumo poZymiy - istirti arterinio kraujo dujas.
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Gydymas. Gydymo tikslas, priklausomai nuo klinikinés situacijos — pasiekti ligos re-
gresija (klinikiniy, radiologiniy ir funkciniy rodikliy susinorminimg), ligos remisijg ar
stabilizacija. HP gydymas néra standartizuotas. Batina nebesgveikauti su ligg sukélusiu
antigenu.

Ilgalaikis gydymas. Jei yra kvépavimo nepakankamumo simptomy, skiriama pred-
nizolono 30-60 mg per parg. Paskui prednizolono (arba metilprednizolono) dozé ir
vartojimo trukmé priklauso nuo plauciy pazeidimo ir kvépavimo funkcijos sutrikimo
laipsnio. Jei efektas nepakankamas (bitina ilgalaiké prednizolono dozé >7,5 mg per
dieng), rekomenduojama kartu su prednizolonu skirti antrg vaista (azatiopring, miko-
fenolato mofetilj, rituksimabg). Apie $iy vaisty dozavimg, nepageidaujama poveikj ir jo
stebéjimo principus raSoma 18 skyriaus ,,Intersticinés plauciy ligos, susijusios su jun-
giamojo audinio liga“ 18-4 lenteléje ir 19 skyriaus ,,Plauciy vaskulitai“ 19-1 lenteléje.
Dabar tiriamas fibroze¢ slopinanciy vaisty (pirfenidono ir nintedanibo) poveikis létinio
HP eigai.

Pauméjimo gydymas. Ligai paiméjus, skiriamas sistemiskai veikiantis gliukokortikoi-
das.

Ligos eiga ir prognozé. Uminio HP prognozé dazniausiai gera. MirStamumas sudaro
2 proc. Trecdaliui ligoniy, kuriems ligos eiga yra létiné, lieka jvairaus laipsnio kvépa-
vimo funkcijos sutrikimy, kuriuos lemia plauciy fibrozé, emfizema arba bronchy obs-
trukcija. Fibrozé lemia blogesne prognoze. Svarbu Zinoti, kad HP gali progresuoti ir
paaméti ir be pakartotinés ekspozicijos su provokuojanciu veiksniu. Vélyvosios stadi-
jos HP nei pagal klinikinius simptomus, nei pagal radiologinius ir net histologinius po-
zymius gali bati neatskiriamas nuo idiopatinés plauciy fibrozés (jprastinés intersticinés
pneumonijos). FVC (angl. forced vital capacity, forsuota gyvybiné plauciy talpa) reiks-
més sumazéjimas daugiau kaip 10 proc. per 6 mén. ir 12 mén., palyginti su pradine, yra
nepriklausomas blogesnés prognozés rodiklis.

Stebéjimas. Ligonio, sergancio HP, stebéjimo trukmeé ir periodiskumas parenkami in-
dividualiai, bet ne reciau kaip vieng karta per metus ligonj turi konsultuoti gydytojas
pulmonologas.
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9, EOZINOFILINE PNEUMONLJA

Apibrézimas. Eozinofiliné pneumonija - tai patologiné bukleé, kuriai buidinga eozino-
filiné plauciy infiltracija, nepriklausanti nuo kraujo eozinofilijos.

Ligos paplitimas. Sergamumas eozinofiline pneumonija nezinomas.

Rizikos veiksniai. Eozinofilinés pneumonijos priezastys jvairios. Tai gali buti parazity
(askaridziy, toksokary ir kt.) invazija, vartojami vaistai (pvz., penicilinas, acetilsalicilo
ragstis, sulfonamidai, metotreksatas, kromolinas, aukso druskos). Eozinofiliné pneu-
monija pasitaiko sergant uzdegiminémis Zarny ligomis, mielodisplazijos sindromu,
esant kloninei eozinofilijai ir kt.

Jauny Zmoniy Gminés eozinofilinés pneumonijos priezastis gali buti pirmieji tabako
rakymo epizodai arba riukymas po ilgesnés pertraukos. Pirmg kartg surtkius tabako,
gali atsirasti kar§¢iavimas, leukocitozé ir eozinofiliné pneumonija. Véliau pamazu is-
ryskéja tolerancija tabako rakymui. Eozinofilinés pneumonijos priezastis gali buti ir
kaitinamuyjy elektroniniy cigare¢iy rakymas.

Pagal etiologija eozinofiliné pneumonija skirstoma j idiopatine (iming ir léting) ir zi-
nomos kilmés (susijusia su kirméliy invazija, dulkiy jkvépimu, vaisty vartojimu, bron-
chine astma, JAL ir kt.). Kartais eozinofiling pneumonija sukelia amiodaronas, nors
$iam vaistui pazeidus plaucius eozinofilijos paprastai nebiina. Manoma, kad dazniau-
sia iminés eozinofilinés pneumonijos priezastis yra rikymas. Vis délto eozinofilinés
pneumonijos priezastis daugeliu atvejy lieka neaigki.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. Histologiskai iStyrus plaucius mato-
ma, kad alveoles ir intersticinj audinj yra infiltrave eozinofilai, alveoliniai makrofagai,
limfocitai, neutrofilai. Eozinofilai yra degranuliuoti, jy granuliy aptinkama ties pama-
tine kvépavimo taky epitelio membrana. Sunkiai Gminei eozinofilinei pneumonijai
badinga eozinofiliné infiltracija ir difuzinis alveoliy pazeidimas. Létinés eozinofilinés
pneumonijos atveju gali buti ne tik eozinofiliné infiltracija, bet ir nedideliy fibrozés bei
organizuojancios pneumonijos ploty.

Manoma, kad eozinofily kaupimasi plauciuose ir jy aktyvacija skatina CD4 T limfocitai
pagalbininkai ir jy i$skiriami interleukinai (IL-5 ir kt.) bei kitos chemotaksj skatinan-
¢ios medziagos. Eozinofily kaupimosi plauciy parenchimoje ir kvépavimo takuose bei
periferinio kraujo eozinofilijos mechanizmai yra skirtingi, nebatinai susij¢ tarpusavy-
je. Eozinofilai pazeidzia plauc¢iy parenchimg, kvépavimo taky epitelj, skatina bronchy
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reaktyvumg. Manoma, kad sergant létine eozinofiline pneumonija sulétéja kraujo ir
ypac — plauciuose esanciy eozinofily apoptozé (savalaikeé lastelés Zitis).

Kada jtarti eozinofiline pneumonija. Eozinofiling pneumonija reikéty jtarti, kai kra-
tinés lastos rentgenogramose ar KT vaizduose yra plauciy pritemimas (-ai), kraujo eo-
zinofilija ir (ar) bronchy obstrukcija (bronchiné astma), recidyviné pneumonija bei léta
jos rezorbcija. Arba atvirksciai — ,per lengva®, ,per greitos“ eigos pneumonija, labai
$velnis (matinio stiklo vaizdo) plauciy pritemimai kratinés lastos rentgenogramose ar
kompiuterinés tomografijos (KT) vaizduose. Umine eozinofiling pneumonija reikéty
jtarti ligoniams, kuriems pasireiskia neaiskios kilmeés iminis kvépavimo nepakanka-
mumas ir neaiskios etiologijos diseminacija plauciuose. Jiems nedelsiant reikia atlikti
bronchoalveolinj lavaza, nes tai greitas ir palyginti saugus eozinofilinés pneumonijos
diagnostikos metodas.

rios klinikiné iraiSka yra skirtinga. Pagal eigg eozinofiliné pneumonija skirstoma j pa-
prastaja plauciy eozinofilija (Leflerio (Loffler) sindroma), imine eozinofiling pneumo-
nijg ir 1étine eozinofiline pneumonija.

Eozinofiline pneumonija gali sirgti jvairaus amziaus Zmonés. Umine eozinofiline pneu-
monija dazniausiai serga jauni (iki 30 m. amziaus) asmenys. Létine eozinofiline pneu-
monija dazniausiai susergama penktame gyvenimo deSimtmetyje.

Klinikiniai simptomai yra nespecifiniai ir jvairaus intensyvumo. Paprastajai plauciy
eozinofilijai (Leflerio sindromui) badingi minimalds simptomai — nestiprus kosulys,
subfebrilus kar§¢iavimas, prakaitavimas, reciau — mialgija, kratinés skausmas.

Uminé eozinofiliné pneumonija gali pasireiksti dvejopai. Dazniausiai ji yra santykinai
nesunkios eigos (karsciavimas, kosulys), iki 1-2 sav. trukmés, be kvépavimo nepakan-
kamumo. Retai ligos eiga biina tminé sunki, kai vyrauja minio kvépavimo nepakan-
kamumo ir $oko simptomai. Manoma, kad ligos sunkuma lemia tai, kad plauciy paren-
chimg gausiai infiltruoja uzdegimo lastelés, ypac neutrofilai.

Sergant létine eozinofiline pneumonija, dazniausiai vargina kosulys, mazdaug dviem
trecdaliams asmeny buina kar$c¢iavimas, skrepliavimas, dusulys, prakaitavimas, mazéja
kano svoris. Kritinés skausmas nebudingas. Ligos simptomai paprastai trunka ilgiau
kaip kelias savaites. Auskultuojant plaucius, galima girdéti smulkiy drégny karkaly, o
sergant létine eozinofiline pneumonija - ir sausy jvairaus tembro karkaly. Kartais kar-
kaly negirdéti. Nors apie 50 proc. asmeny, susirgusiy létine eozinofiline pneumonija,
serga bronchine astma, daugumai jy atopijos pozymiy nebuna.

Kraujyje daznai yra padidéjes leukocity ir eozinofily kiekis. Eozinofilija diagnozuojama
tuomet, kai absoliutus eozinofily kiekis kraujyje yra didesnis kaip 250-500 eozinofily
viename pl, hipereozinofilija — kai eozinofily daugiau kaip 1500 viename pl. Ne visais
tminés ir létinés eozinofilinés pneumonijos atvejais eozinofily kiekis kraujyje yra pa-
didéjes. Eozinofilija badinga apie 85 proc. serganciy létine eozinofiline pneumonija
asmeny ir maziau kaip 50 proc. - imine. Taip pat daznai biina padidéjusi bendrojo IgE
koncentracija kraujyje, nedaug padidéja C reaktyviojo baltymo koncentracija.

Sergant eozinofiline pneumonija, neretai pasireiskia obstrukcinis ventiliacinés plau-
¢iy funkcijos sutrikimas. Esant létinei eozinofilinei pneumonijai, sutrikimas gali bati ir
restrikcinio pobadzio. Gali buti sumazéjusi dujy difuzija plauciuose.
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Radiologiniai eozinofilinés pneumonijos poZymiai. Paprastajai plauciy eozinofilijai
budinga vienas ar keli neintensyviis trumpalaikiai, migruojantys, savaime i$nykstantys
pritemimai ar paryskéjusio plauciy piesinio plotai kratinés lastos rentgenogramose.
Retais atvejais biina nedaug skyscio pleuros ertmése. KT vaizduose matomas vienas ar
keli matinio stiklo vaizdo (reciau - konsolidacijos) plotai, vienas ar keli matinio stiklo
vaizdo zidiniai (ypa¢ vidurinése ar apatinése plauciy dalyse), retai — skyscio pleuros
ertméje.

Uminei eozinofilinei pneumonijai budingi abiejy plaudiy pritemimai ar paryskéjusio
plauciy piesinio plotai, matomi kratinés lastos rentgenogramose. KT vaizduose - su-
mazéjusio plauciy oringumo (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolidacijos) plotai (zr.
9-1 pav.). Labai sunkiais atvejais plauciy pazeidimas btna difuzinis. Retai pasitaiko
zidiniy ar skyscio pleuros ertméje.

Létinei eozinofilinei pneumonijai budingi periferinése plauciy srityse esantys pritemi-
mai (rentgenogramose), sumazéjusio plauciy oringumo (nuo matinio stiklo vaizdo iki
konsolidacijos) plotai (KT vaizduose) (zr. 9-2 — 9-5 pav.). Retai buna zidiniy, labai
retai — skyscio pleuros ertméje.

Eozinofilinés pneumonijos diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Jta-
rus eozinofiling pneumonijg, butina atlikti bronchoskopijg ir bronchoalveolinj lavaza
(BAL), BAL skyscio citologinj ir mikrobiologinj tyrimus.

Bronchoskopuojant daznai matomas bronchy gleivinés uzdegimas, kartais bronchuose
gali bati aptinkama labai tirsto, lipnaus sekreto sankaupy. Bronchy sekrete btina eozi-
nofily ir nusilupusio bronchy epitelio. Ligai uzsitgsus, gali susidaryti kiety epitelio ir
fibrino kams¢iy, uzkemsanciy bronchus.

BAL skyscio lasteliy tyrimas yra svarbiausias eozinofilinés pneumonijos diagnostikos
metodas. Palyginti su sveikais asmenimis, eozinofiline pneumonija serganciy ligoniy
BAL skystyje padaugéja eozinofily (daugiau kaip 5 proc.; norma - iki 0,5-1,0 proc.),
neutrofily, kartais ir limfocity. Sie poky¢iai didesni sergant imine eozinofiline pneu-
monija, kai BAL skystyje labai padaugéja ir neutrofily. BAL skystj taip pat tikslinga tirti
dél bakterinés ir grybelinés infekcijos.

Neaiskiais atvejais atliekama bronchoskopiné plauciy biopsija. Sergancio mine eozi-
nofiline pneumonija ligonio biopsinés medziagos tyrimas dazniausiai rodo, kad plau-
¢iy audinj yra infiltrave eozinofilai, neutrofilai, alveoliniai makrofagai, labai sunkios
ligos atveju randamas difuzinis alveoliy pazeidimas. Sergant létine eozinofiline pneu-
monija, plau¢iy biopsinéje medziagoje gali buti aptinkama mikropaliniy, retai - epite-
lioidiniy granulomy be nekrozés, eozinofilinio bronchiolito ir bronchioliy obliteracijos
pozZymiy.

Dél nespecifinés israiskos létiné eozinofiliné pneumonija dazniausiai diagnozuojama
pavéluotai. Jg reikia atskirti nuo organizuojancios pneumonijos, plauciy eozinofilijos,
eozinofilinés granulomatozés su poliangitu, plauciy aspergiliozés, bronchocentrinés
granulomatozés, hipereozinofilinio sindromo.

Terminas ,,plauciy eozinofilija“ vartojamas tuomet, kai yra plauciy infiltraty ir padide-
jes kraujo eozinofily kiekis. Dazniausiai $iuo atveju yra eozinofiliné pneumonija, tac¢iau
kraujo eozinofilija gali bati sergant pirminiu ir metastaziniu plauc¢iy véziu, limfoma,
tuberkulioze, JAL, bronchine astma, uzdegiminémis zarny ligomis, mielodisplazijos
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9-1 pav. Priekiné kritinés Iastos rentgenograma. Uminé eozinofiliné pneumonija. Desiniojo plaucio apati-
néje ir kairiojo plaucio prieSakninéje srityje matomi nedidelio intensyvumo nery3kiy riby pritemimai.
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9-2 pauv. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Létiné eozinofiliné pneumonija. Plauciy pieinys parys-
kéjes, deformavesis. Desiniojo plaucio virdutinéje skiltyje ir kairiojo plauio abiejy skilciy subpleurinése srityse
padidéjusio tankio neaiskiy riby pritemimai.
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9-3 a, b pav. Kriitinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Létiné eozinofiliné pneumonija.
Intensyvs sutankéjimai abiejy plauciy periferinése, subpleurinése srityse.
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9-3¢

9-3 ¢ pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plaudiy langas. Létiné eozinofiliné pneumonija.
Intensyvis sutankéjimai abiejy plauciy periferinése, subpleurinése srityse.

9-4 pav. Priekiné kritinés Iastos rentgenograma. Létiné eozinofiliné pneumonija. Desiniajame plautyje
matomi nedaug padidéjusio tankio, kairiajame — aiskiis padidéjusio tankio pritemimai.

150



INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY DIAGNOSTIKOS IR GYDYMO REKOMENDACIJ0S

9-5 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Létiné eozinofiliné pneumonija.
Jvairaus laipsnio plauciy audinio sutankéjimai: desiniajame plautyje ir kairiojo plauio virSinéje matinio stiklo
vaizdo plotai, kairiojo plaucio apatinéje skiltyje periferinése, subpleurinése srityse konsolidacijos plotai.
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9-5 ¢ pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Létiné eozinofiliné pneumonija. Jvai-
raus laipsnio plauciy audinio sutankéjimai: desiniajame plautyje ir kairiojo plaucio vir3iinéje matinio stiklo vaizdo
plotai, kairiojo plaucio apatinéje skiltyje periferinése, subpleurinése srityse konsolidacijos plotai.

sindromu, esant kloninei eozinofilijai, parazity invazijai, nepageidaujamam vaisty po-
veikiui, veikiant pramonés dulkéms, rakant tabakg ir kt.

Eozinofilinés pneumonijos diagnostikos kriterijai. Eozinofiliné pneumonija diagno-
zuojama radus pritemima (-y) plauciuose ir padidéjusj eozinofily kiekj BAL skystyje
arba eozinofilinei pneumonijai badingy histologiniy poky¢iy plauciy biopsinéje me-
dziagoje. Eozinofily kiekis kraujyje gali bati jvairus. Rekomenduojamas eozinofilinés
pneumonijos diagnostikos algoritmas pateikiamas 9-6 paveiksle.

Paprastoji plauciy eozinofilija (Leflerio sindromas) gali buti diagnozuota (retrospek-
tyviai) remiantis tuo, kad klinikiniai simptomai yra labai lengvi, plauciy pritemimai
$velnis, ligos eiga labai greita, o kraujo eozinofily kiekis padidéjes.

152



INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY DIAGNOSTIKOS IR GYDYMO REKOMENDACIJ0S

Plauciy pritemimas (-ai) rentgenogramose ar oringumo sumazéjimas KT vaizduose ir kraujo eozinofilija (ar bronchy obstrukcija), arba
pasikartojanti plauciy infiltracija, arba Svelnus plauciy pritemimas (-ai) rentgenogramose ar oringumo sumazéjimas KT vaizduose,
arba,per lengva” infekcinés kilmes pneumonija, arba UKN ir neaikios kilmés diseminacija plauciuose

'

BAL (citologiniam, imuniniam bei mikrobiologiniam tyrimams)

!

Padidéjes BAL skyscio eozinofily kiekis

| |

Eozinofiliné pneumonija BPZB (arba BPKB), jei Ligonio aptarimas DDGK, jei
patvirtinama ligonio buklé leidZia ligonio baklé kritiskai sunki

¢ A
Eozinofilinei pneumonijai
budingi histologiniai radiniai
Taip ‘ ‘ Ne ‘

Lo

Alternatyvios

Alternatyvi diagnozé o
diagnozés néra

'

Tirti ar gydyti pagal
alternatyvig diagnoze

9-6 pav. Eozinofilinés pneumonijos diagnostikos algoritmas. BAL — bronchoalveolinis lavaZas. BPKB — bron-
choskopiné plauciy kriobiopsija. BPZB — bronchoskopiné plauciy znypliné biopsija. KT — kompiuteriné tomografi-
ja. DDGK — daugiadisciplinis gydytojy konsiliumas. UKN — iminis kvépavimo nepakankamumas.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Uminé eozinofiliné pneumonija (Pneumonia eosinophilica acuta). ]82.

Uminé eozinofiliné pneumonija. Uminis kvépavimo nepakankamumas (Pneumonia eosi-
nophilica acuta. Insufficientia pulmonalis acuta). ]82.

Plauciy eozinofilija (Leflerio sindromas) (Eosinophilia pulmonum (Syndromum Liffler)).
J82.

Létiné eozinofiliné pneumonija. Recidyvas. Bronchy obstrukcijos sindromas (Pneumonia
eosinophilica chronica recidiva. Syndromum obstructionis bronchialis). ]82.
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Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus eozinofiling pneumonijg, batina atlikti i§samy
plauciy funkcijy (spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima, jei tai dar nebuvo
padaryta. Jei yra kvépavimo nepakankamumo pozymiy - istirti arterinio kraujo dujas.
Ligonj, kuriam jau diagnozuota ar jtariama eozinofiliné pneumonija, rekomenduojama
tirti dél galimos kirméliy invazijos, JAL, patikslinti, ar jis nevartoja kokiy nors vaisty.

Gydymas. Gydymo tikslas, priklausomai nuo klinikinés situacijos — dminés eozinofi-
linés pneumonijos atveju pasveikti, létinés eozinofilinés pneumonijos atveju pasiekti
ligos remisijg.

Eozinofiliné pneumonija gydoma gliukokortikoidais. Tiksli gydymo trukmé ir dozés
nezinomos. Gliukokortikoido dozé, skyrimo biidas bei trukmé priklauso nuo ligonio
buklés. Dazniausiai tikslinga skirti empirinj antihelmintinj gydymg.

Ilgalaikis gydymas. Dazniausiai skiriama prednizolono 0,5-1,0 mg/kg per para. Pa-
prastai gydymo poveikis bina greitas ir teigiamas. Nesunki iminé eozinofiliné pneu-
monija gydoma 1-2 savaites geriamaisiais vaistais. Sunki iminé eozinofiliné pneumo-
nija gydoma metilprednizolonu j veng po 60-125 mg kas 6 valandas. Ligonio buklei
pageréjus, skiriama geriamojo prednizolono ar metilprednizolono po 40-60 mg per
para. Gydymo trukmé - nuo 2 iki 6 savaiciy.

Léting eozinofiling pneumonijg kartais tenka gydyti iki vieneriy mety.

Pauméjimo gydymas. Ligai patiméjus, skiriamas sistemiskai veikiantis gliukokortikoi-
das.

Ligos eiga ir prognozé. Paprastosios plauciy eozinofilijos (Leflerio sindromo) progno-
zé gera. Uminés eozinofilinés pneumonijos recidyvo paprastai nebiina. Labai retai sun-
ki iminé eozinofiliné pneumonija gali baigtis mirtimi.

Apie 30 proc. ligoniy, serganciy létine eozinofiline pneumonija, jei nutraukia gydyma,
liga atsinaujina, o mazdaug pusei ligoniy atsiranda bronchy obstrukcijos sindromas.
Jis gali bati ligos recidyvo pozymis, nors rentgeniniy recidyvo pozymiy gali ir nebuti.
Manoma, kad BAL skysc¢io eozinofily kiekis tiesiogiai susijes su bronchy obstrukcijos
sindromo tikimybe. Recidyvy ir bronchy obstrukcijos sindromo profilaktikai sitiloma
vartoti inhaliuojamuyjy gliukokortikoidy. Ilgalaiké ligos prognozé paprastai yra gera.

Stebéjimas. Sergancio eozinofiline pneumonija ligonio stebéjimo trukmé ir periodis-
kumas parenkami individualiai, bet ne reciau kaip karta per metus ligonj turi konsul-
tuoti pulmonologas. Svarbu prisiminti, kad eozinofiliné pneumonija, kaip eozinofilinés
granulomatozés su poliangitu dalis, gali pasireiksti pries$ kelerius ar net keliolika mety
iki kity organizmo sistemy pazeidimo (t. y. sisteminio pazeidimo). Todél ligonj, kuriam
diagnozuota eozinofiliné pneumonija, biitina toliau stebéti ir reguliariai kartoti tyri-
mus dél JAL ir (ar) vaskulito.
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10. DESKVAMACINE INTERSTICINE
PNEUMONLJA

Apibrézimas. Deskvamaciné intersticiné pneumonija (DIP) - tai plauciy liga, kuriai
budinga pigmentuoty makrofagy difuziskai prisipildziusios alveolés, nedidelio laipsnio
intersticinio audinio fibrozé, alveoliy sieneliy sustoréjimas.

Ligos apibrézime esantis terminas ,,deskvamaciné® yra netikslus, nes DIP nebudinga
alveoliy deskvamacija (kaip buvo manoma pirma karta aprasant $ig liga).

DIP yra ir klinikineé savoka (t. y. DIP yra atskira liga), ir plauciy pazeidimo morfologiné
iSraiska (DIP gali pasireiksti ir kitos ligos).

Ligos paplitimas. Sergamumas DIP nezinomas.

Rizikos veiksniai. Svarbiausias DIP rizikos veiksnys, lemiantis apie 90 proc. $ios ligos
atvejy, yra rukymas (aktyvus ir pasyvus). Kiti DIP rizikos veiksniai yra neorganiniy
(i$ jy ir profesiniy) medziagy (medzio, tekstilés, berilio, kobalto, talko, marichuanos ir
kt.) dulkiy jkvépimas, reumatoidinis artritas (retai), sisteminé raudonoji vilkligé (labai
retai). Aprasyta atvejy, kai DIP sukélé vartojami vaistai (makrolidai, sirolimas, nitrofu-
rantoinas, sulfasalazinas ir kt.).

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. DIP budingas homogeninis pazei-
dimo tipas, pigmentuoty (,rikaliy“) makrofagy sankaupos alveolése, pavienés dau-
giabranduolés gigantinés Iastelés, nedaug ar vidutini$kai sustoréjusios tarpalveolinés
pertvaros, nedidelio laipsnio létiné limfocitiné, plazmocitiné intersticinio audinio in-
filtracija.

DIP histologiniai poky¢iai i§ dalies sutampa su respiraciniam (,,rakaliy“) bronchiolitui
budingais poky¢iais, taip pat rukaliy nespecifinei intersticinei pneumonijai badingais
pozymiais. Manoma, kad respiracinis bronchiolitas ir (ar) DIP yra skirtingas vienos li-
gos pasireiskimas jos raidoje (tas pats galioja ir radiologiniam $ios ligos pasireiskimui).

Kada jtarti DIP. DIP reikéty jtarti rakanc¢iam asmeniui, kuris skundziasi kosuliu ir (ar)
dusuliu, kai kratinés lgstos rentgenogramose ar kompiuterinése tomogramose (KT)
aptinkama difuziniy plauciy pokyciy.

né DIP pasireiskia létai progresuojanciu kvépavimo nepakankamumu, sausu kosuliu.
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Auskultuojant plaucius gali bati girdima krepitacija. DIP budinga restrikcinis ventilia-
cinés plauciy funkcijos sutrikimas ir pablogéjusi dujy difuzija plauciuose.
Radiologiniai deskvamacinés intersticinés pneumonijos poZymiai. Radiologiniai DIP
pozymiai yra nespecifiniai. Kratinés lastos rentgenogramose gali nebiti jokiy poky¢iy,
o KT vaizduose gali bati matomi matinio stiklo vaizdo intensyvumo zidiniai, sunkes-
niais atvejais — matinio stiklo vaizdo plotai abiejuose plauciuose. Ligai progresuojant,
atsiranda plauciy fibrozés pozymiy, kartais — tempimo bronchektaziy (zr. 10-1 pav. ir
10-2 pav.). Kratinés lastos KT vaizduose daznai aptinkama ir kity rakymo nulemty
plauciy poky¢iy, pavyzdziui, emfizema.

DIP diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Ligoniui, kuriam jtariama
DIP, rekomenduojama atlikti bronchoskopine plauciy biopsija (pirmojo pasirinkimo
tyrimas — bronchoskopiné plauciy kriobiopsija).

DIP diagnozuojama, kai be aiSkios priezasties pasireiskia progresuojantis kosulys ar
dusulys, rentgenogramose ar KT matoma abiejy plauciy oringumo sumazéjimo ploty
ar zidiniy (dazniausiai matinio stiklo vaizdo intensyvumo) ir plauciy biopsinéje me-
dziagoje randama tipisky pokyciy.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Deskvamaciné intersticiné pneumonija (Pneumonia interstitialis desquamativa). J84.8.
Deskvamaciné intersticiné pneumonija, susijusi su reumatoidiniu artritu (Pneumonia
interstitialis desquamativa associata cum arthritide rheumatoidea). J84.8. RaSoma, kai
yra histologiniy DIP pozymiy ligoniui, serganciam JAL (pvz., reumatoidiniu artritu).

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus DIP butina atlikti i§samy plauciy funkcijy
(spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima, jei tai dar nebuvo padaryta. Jei yra
kvépavimo nepakankamumo pozymiy - istirti arterinio kraujo dujas.
Rekomenduojama patikslinti, ar ligonio aplinkoje néra dulkiy, ar jis nevartoja kokiy
nors vaisty, galin¢iy paskatinti DIP.

Gydymas. Gydymo tikslas, priklausomai nuo klinikinés situacijos (pvz., metimo raky-
ti) — pasiekti ligos regresija (klinikiniy, radiologiniy ir funkciniy rodikliy susinormini-
ma) ar stabilizacija.

Batina mesti rakyti. Standartinio medikamentinio DIP gydymo néra. Gydoma simpto-
miskai, prireikus skiriama sistemiskai veikianciy gliukokortikoidy.

Ligos eiga ir prognozé. DIP eiga santykinai léta. DeSimties mety mir§tamumas yra
apie 30 proc. Ypa¢ palanki prognozé ty ligoniy, kurie meté rakyti.

Stebéjimas. DIP stebéjimo trukmé ir periodiSkumas parenkami individualiai, bet ne
rec¢iau kaip karta per metus ligonj turi konsultuoti gydytojas pulmonologas. Svarbu
prisiminti, kad retais atvejais DIP gali pasireiksti jungiamojo audinio liga (JAL). Todél
ligonj, kuriam diagnozuota DIP, bitina toliau stebéti ir prireikus tirti dél JAL.
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10-1 pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Deskvamaciné intersticiné pneumonija. Patologiniy
plauciy pokyciy nematyti.
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10-2 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Respiracinis bronchiolitas ir de-
kvamaciné intersticiné pneumonija. Nedideli susiliejantys matinio stiklo vaizdo plotai ir dél fibrozés paryskéjes
deformavesis intersticinis pieSinys.
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10-2 ¢, d pav. Kritinés Istos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Respiracinis bronchiolitas ir de-

kvamaciné intersticiné pneumonija. Nedideli susiliejantys matinio stiklo vaizdo plotai ir dél fibrozés paryskéjes
deformavesis intersticinis piesinys.
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11. LIMFOIDINE INTERSTICINE PNEUMONLJA

Apibrézimas. Limfoidiné intersticiné pneumonija (sinonimas — limfocitiné interstici-
né pneumonija) - tai plauciy liga, kuriai budinga difuziné limfocitiné alveoliy siene-
liy infiltracija. Nezinomos kilmés limfoidiné intersticiné pneumonija (LIP) vadinama
idiopatine limfoidine intersticine pneumonija (ILIP) (zr. 2 skyriy ,,Intersticiniy plauciy
ligy klasifikacija“ ir 2-3 lentele).

Svarbu prisiminti, kad LIP yra ir klinikiné sgvoka (idiopatiné LIP yra ligos diagnozé),
ir plauciy pazeidimo morfologiné israiska (limfoidine intersticine pneumonija gali pa-
sireiksti ne tik ILIP, bet ir kitos ligos).

Ligos paplitimas. Sergamumas LIP nezinomas.

Rizikos veiksniai. LIP gali pasireiksti jungiamojo audinio liga (reumatoidinis artritas,
Sjogreno sindromas, sisteminé raudonoji vilkligé), ZIV infekcija, imuniteto nepakan-
kamumga sukeliancios ligos (limfoma, hipogamaglobulinemija), alogeniné kauly ¢iulpy
transplantacija ir kt. Manoma, kad LIP yra nespecifinio imuninés sistemos atsako j
jvairius stimulus i$raiska. Idiopatinés LIP rizikos veiksniai nezinomi. Daroma prielai-
da, kad ILIP yra autoimuniné liga.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. LIP budinga polimorfisky limfocity
ir plazminiy lgsteliy intiltracija j alveoliy sieneles. Gali bati limfoidiniy folikuly ir pa-
vieniy granulomy. Esant vélyvajai stadijai gali bati zidininé plauciy fibrozé, retai - pa-
tologinis plauciy korétumas.

Kada jtarti LIP. LIP reikeéty jtarti asmeniui, kuris skundziasi dusuliu, kai kratinés las-
tos kompiuterinés tomogramos (KT) vaizduose matoma difuziniy matinio stiklo vaiz-
do poky¢iy ir smulkiy Zidiniy plauciuose, ypa¢ asmenims, sergantiems ZIV infekcija,
jungiamojo audinio liga, kraujo liga.

palyginti létai progresuojanciu dusuliu, sausu kosuliu. Gali bati kar$¢iavimas, svorio
kritimas, prakaitavimas, nuovargis, auskultuojant plaucius - krepitacija.

Gali bati restrikcinis ventiliacinés plauciy funkcijos sutrikimas ir pablogéjusi dujy di-
fuzija plauciuose.

Radiologiniai limfoidinés intersticinés pneumonijos poZymiai. LIP radiologinis pa-
sireiskimas yra nespecifiskas. Kratinés lastos rentgenogramose gali bati matoma pa-
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11-1 pav. Priekiné krutinés lastos rentgenograma. Limfoidiné intersticiné pneumonija. Abiejy plauciy ap-
atiniy daliy periferinése srityse matomi mazo ir vidutinio intensyvumo ne visai ry3kiy riby Zidiniai.
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vieniy zidiniy (zr. 11-1 pav.). Ligai progresuojant atsiranda abiejy plauciy difuziniy
pritemimo ploty (zr. 11-3 pav.). Kratinés lastos KT vaizduose gali bati matomi jvairaus
dydzio matinio stiklo vaizdo plotai abiejuose plauciuose, dauginiai smulkas Zidiniai
(centrilobulinis ir subpleurinis i$sidéstymas), pavienés cistos, rec¢iau — paryskéjusios
intraskiltelinés pertvarélés (zr. 11-2 pav. ir 11-4 pav.).

LIP diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Ligoniui, kuriam jtariama
LIP, rekomenduojama atlikti bronchoskopine plauciy biopsija (pirmojo pasirinkimo
tyrimas — bronchoskopiné plauciy kriobiopsija), bronchoalveolinj lavaza (BAL), BAL
skyscio citologinj, imunologinj ir mikrobiologinj tyrimus.

Idiopatiné LIP diagnozuojama, kai be aiskios priezasties pasirei$kia progresuojantis
dusulys, KT vaizduose matomas abiejy plauciy difuzinis oringumo sumazéjimas (daz-
niausiai matinio stiklo vaizdo intensyvumo) ir yra tipisky plauciy biopsinés medziagos
radiniy.

Nors BAL skystyje randama daug limfocity, tai yra nespecifinis radinys ir jo nepakanka
LIP patvirtinti. Ta¢iau BAL butinas siekiant atskirti nuo infekcijos ir kity ligy.
Idiopating LIP butina diferencijuoti nuo plauciy pazeidimo sergant jungiamojo audi-
nio liga (JAL), intersticinés pneumonijos su autoimuniteto pozymiais (IPAP), ZIV in-
tekcijos, leukemijos, limfomos, imunodeficito bukliy.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Idiopatiné limfoidiné intersticiné pneumonija (Pneumonia interstitialis lymphoides idio-
pathica). ]84.8.

Limfoidiné intersticiné pneumonija, susijusi su ZIV (Pneumonia interstitialis lymphoides
associata cum viro immunodeficientiae hominis). J84.8. RaSoma, kai yra histologiniy
LIP pozymiy ligoniui, serganc¢iam kita liga (pvz., ZIV).

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus LIP butina atlikti iSsamy plauciy funkcijy
(spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima, jei to dar nepadaryta. Jei yra kvé-
pavimo nepakankamumo pozymiy - itirti arterinio kraujo dujas.

Gydymas. Standartinio LIP gydymo néra. Gydoma simptomiskai, skiriama geriamojo
prednizolono 0,75-1 mg/kg per dieng 8-12 savaiciy ar iki baklé stabilizuosis. Paskui
prednizolono paros dozé mazinama iki 0,25 mg/kg ir tgsiama dar 6-12 savaic¢iy. Gydo-
ma su LIP susijusi liga (jeigu ji Zinoma).

Ligos eiga ir prognozé. Ligos prognozé jvairi, nenuspéjama. Gali buti savaiminé re-
misija. Dazniausiai liga pamazu progresuoja, atsiranda plauciy fibrozé, limfoma (maz-
daug 5 proc. atvejy). Apie trecdalj visy ILIP serganc¢iy asmeny mirsta per keleta mety
nuo ligos pradzios.

Stebéjimas. LIP stebéjimo trukmé ir periodiskumas parenkami individualiai, bet ne
re¢iau kaip karta per metus ligonj turi konsultuoti gydytojas pulmonologas. Svarbu pri-
siminti, kad LIP gali pasireiksti limfoma, imunodeficito buklé, JAL, IPAP. Todél ligonj,
kuriam diagnozuota LIP, butina toliau stebéti ir, jei reikia, papildomai tirti.
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11-2a, b, pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Limfoidiné intersticiné pneumo-
nija. Abiejy plauiy subpleurinése srityse matomi dauginiai Zidiniai, centre — solidiniai, periferinése srityse — ma-
tinio stiklo tankio.
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11-2 ¢, d pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Limfoidiné intersticiné pneu-
monija. Abiejy plauiy subpleurinése srityse matomi dauginiai Zidiniai, centre — solidiniai, periferinése srityse —
matinio stiklo tankio.
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11-3 pav. Priekiné kriitinés Iastos rentgenograma. Limfoidiné intersticiné pneumonija. Abiejy plaudiy
vidurinése ir apatinése dalyse matomi nedaug padidéjusio tankio — matinio stiklo vaizdo — susiliejantys plotai.
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11-4a, b pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Limfoidiné intersticiné pneumo-
nija. Matinio stiklo vaizdo plotai abiejuose plauciuose. Pavienés smulkios cistos.
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11-4 ¢, d pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Limfoidiné intersticiné pneumo-
nija. Matinio stiklo vaizdo plotai abiejuose plauciuose. Pavienés smulkios cistos.
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12. PLAUCIY ALVEOLINE PROTEINOZE

Apibrézimas. Plauciy alveoliné proteinozé (PAP) — nezinomos kilmés plauciy liga, ku-
riai budingas surfaktanto fosfolipidy ir baltymy kaupimasis plauciuose.

Ligos paplitimas. PAP yra labai reta liga, todél tikslus sergamumas ja nezinomas. Ma-
noma, kad sergamumas PAP yra mazdaug 7 atvejai i§ 1 mln. gyventojy.

Rizikos veiksniai. PAP skirstoma j pirming, antring ir jgimtg. Pirminé PAP skirstoma j
autoimuning (kai susidaro antikiiny prie$ granulocity ir makrofagy kolonijas stimuliuo-
jantj faktoriy (GM-KSF)) ir paveldimg (dél jvairiy geny, kontroliuojanciy surfaktanto
baltymy (SP-B, SP-C, ABSA3) bei GM-KSF receptoriy (Ra, Rp) sinteze, mutacijy).
Autoimuniné PAP forma yra pati dazniausia (apie 90 proc. atvejy). Paveldima PAP pa-
sitaiko reciau negu 5 proc. atvejy. Sergant pirmine PAP sutrinka alveoliniy makrofagy
brendimas, ir tai lemia nevisaverte jy funkcija.

Antriné PAP gali buti sergant kraujo ligomis (leukemija, limfoma, mielodisplazijos
sindromu), piktybiniais navikais, esant imunodeficito bakléms, jkvépus neorganiniy
(pvz., silicio) dulkiy, toksiniy medziagy gary, esant infekcijai. Antriné PAP pasitaiko
retai (<10 proc. visy PAP atvejy). Sergant antrine PAP (pvz., dél jkvépty dulkiy ar krau-
jo ligos) sutrinka alveoliniy makrofagy funkcija, dél to jie nesugeba pasalinti pertekli-
nio surfaktanto.

Igimtg PAP sukelia jvairiy geny, kontroliuojanciy surfaktanto baltymy ir GM-KSF re-
ceptoriy sinteze, mutacijos. Jgimta PAP pasitaiko labai retai (<1 proc. visy PAP atvejy).
Ja dazniausiai serga naujagimiai. Liga pasireiskia respiracinio distreso sindromu per
kelis ménesius nuo gimimo. Prognozé bloga, greitai mir§tama.

Veikiant pirmiau aprasytiems rizikos veiksniams, makrofagai nesugeba pasalinti alve-
olése besikaupiancio surfaktanto, jy baktericidinés savybés yra blogesnés. Surfaktantui
susikaupus alveolése, sutrinka dujy apykaita.

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Budingiausias pozymis — nelaste-
linio surfaktanto prisipildziusios alveolés ir bronchiolés. Nesant infekcijos pozymiy,
uzdegiminés infiltracijos nebuina. Plauciy struktiira dazniausiai nepazeista. Specialiais
dazymo budais i$skiriama, kad alveolése susikaupusi medziaga yra PAS (periodic acid
Schiff) teigiama, joje yra cholesterolio, surfaktanto baltymo A ir C. Fibrozé plauciuose
formuojasi retai, kai liga yra vélyvyjy stadijy.
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Kada jtarti PAP. PAP reikéty jtarti, kai ligonj kelis ménesius ar ilgiau vargina dusu-
lys, sumazéjes fizinis pajégumas, svorio kritimas ir kratinés lastos rentgenogramose ar
kompiuterinés tomografijos (KT) vaizduose matoma dauginiy infiltraty, bronchoalve-
olinio lavazo (BAL) skystis yra drumstas ar balksvas.

kiek dazniau vyrai. Klinikiniai simptomai gali buti jvairas — kosulys, dusulys, skre-
pliavimas, nuovargis, kiino svorio mazéjimas. Ligos simptomai dazniausiai prasideda
ir stipréja palaipsniui, trunka nuo keliy iki keliolikos ménesiy. PAP pirma karta gali
pasireiksti respiracine infekcija. Tokiu atveju gana daznai PAP klaidingai vertinama
kaip pneumonija.

Iki trec¢dalio visy atvejy ligos pradzioje néra jokiy klinikiniy simptomy. Objektyvaus
tyrimo duomenys dazniausiai neinformatyvis. Gali bati girdima krepitacija.
Daugumai PAP serganciy ligoniy bina sumazéjusi dujy difuzija plauciuose ir restrikei-
nis ventiliacinés plauciy funkcijos sutrikimas.

Radiologiniai PAP poZymiai. Kritinés lastos rentgenogramose matoma susiliejanciy
neaiskiy riby pritemimy, daugiau plauciy $akny srityse ir apatinése plauciy dalyse (zr.
12-1 pav. ir 12-3 pav.). Poky¢iai panasis j budingus plauciy edemai, bet jie yra nespe-
cifiniai. Kratinés lastos KT vaizduose PAP budinga aiskiy riby susiliejantys matinio
stiklo vaizdo plotai (vadinamasis geografinis vaizdas), kuriuose matomos paryskéju-
sios tarpskiltelinés ir intraskiltelinés pertvaros (vadinamasis netvarkingo grindinio
vaizdas), gali buti oriniy bronchogramy (zr. 12-2 pav. ir 124 pav.).

PAP diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Visiems ligoniams, kuriems
jtariama PAP, batina atlikti bronchoskopijg ir diagnostinj BAL. Bronchoskopuojant pa-
tologiniy pokyc¢iy nematoma. PAP budingas drumstas balksvos spalvos BAL skystis.
Jame gausu nelastelinés medziagos, bina padidéjes makrofagy (monocity) ir limfoci-
ty skaicius. Makrofagai yra ,,putoti“ (prisipilde lipidy pusleliy), gerokai didesni negu
jprasta. BAL skyscio nelasteliné medziaga yra PAS teigiama, surfaktanto baltymy A ir
D kiekis padidéjes. Tiriant elektroniniu mikroskopu matomos sulipusios membraninés
(plokstelinés) struktiros. Jei BAL skyscio pokyc¢iai nepakankamai informatyvis, reiké-
ty atlikti bronchoskoping plauciy biopsija.

PAP diagnostikos kriterijai. Plauciy alveolinés proteinozés diagnozé patvirtinama re-
miantis tipiskais plauciy radiniais kratinés lastos KT vaizduose ir budingais BAL skys-
¢io poky¢iais arba plauciy biopsinés medziagos histologinio tyrimo duomenimis.
Autoimuning PAP galima diferencijuoti nuo kity PAP formy aptikus antikiiny pries
GM-KSF kraujo serume, o paveldimg PAP - atlikus genetinj tyrima dél mutacijy CSF-
2RA, CSF2RB ir GM-KSF IL-3, IL-5 receptoriuje.

Diagnozavus PAP visais atvejais ligonj batina istirti dél galimos pirminés ligos (kraujo
ligos, imunodeficito bukleés).

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Plauciy alveoliné proteinozé (Proteinosis alveolaris pulmonum). J84.0.

Autoimuniné plauciy alveoliné proteinozé (Proteinosis alveolaris pulmonum autoimmu-
na). J84.0. Rasoma, kai kraujo serume aptikta labai padidéjusi antikiny pries GM-KSF
koncentracija.
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12-1 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Plauciy alveoliné proteinozé. Abiejuose plauciuose,
daugiau priedakninése ir centrinése dalyse, difuziskai sumazéjes plauciy oringumas. Pary3kéjusios pertvarélés
(Svelnus tinklelis, kilpétumas). ISlikes jprastinis oringumas pamatinése ir kostodiafragminiy sinusy srityse.

Ligonio buiklés jvertinimas. Patvirtinus PAP batina atlikti i§samy plauciy funkcijy
(spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima, jei to dar nebuvo padaryta. Jei yra
kvépavimo nepakankamumo pozymiy - istirti arterinio kraujo dujas.

Gydymas. Gydymas simptominis, nestandartizuotas. Kai ligos eiga sunki, yra kvépa-
vimo nepakankamumas, ligoniams, sergantiems pirmine PAP, atliekamas viso plaucio
gydomasis lavazas. Kartais gydomajj lavaza reikia kartoti kelis kartus.

Sergantys autoimunine PAP ligoniai gali bati gydomi j poodj leidziamu ar inhaliuoja-
muoju rekombinantiniu GM-KSFE. Gydymas néra standartizuotas. Poodinio GM-KSF
dazniausiai i§ pradziy skiriama po 250 ug per dieng. Paros dozé pamazu (pvz., kas
2 sav.) didinama iki 5-18 pg/kg. Gydoma nuo 3 mén. iki 12 mén. Teigiamas poveikis
biina mazdaug pusei ligoniy. Inhaliuojamojo GM-KSF skiriama po 250-500 pg per
dieng kiekvieng arba kas antrg savaite. Gydoma 12-24 sav.
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12-2 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy alveoliné proteinoze.
Matomi susiliejantys matinio stiklo vaizdo plotai. Sustoréjusios pertvarélés — netvarkingo grindinio vaizdas, dau-
giau centrinése plauciy dalyse. MaZiau paZeistos subpleurinés, pamatinés sritys.
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12-2 ¢, d pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy alveoliné proteinozeé.
Matomi susiliejantys matinio stiklo vaizdo plotai. Sustoréjusios pertvarélés — netvarkingo grindinio vaizdas, dau-
giau centrinése plauciy dalyse. MaZiau paZeistos subpleurinés, pamatinés sritys.
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12-3 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Plauciy alveoliné proteinozé. Difuzinis abiejy plauciy
pritemimas. Stipresnis centrinése dalyse ir silpnesnis periferinése. Matomos paryskéjusios pertvarélés.
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12-4 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy alveoliné proteinozé.
DifuziSkai sumaZéjes abiejy plauiy oringumas. Sustoréjusios pertvarélés. Pokyciai mazesni subpleurinése plauciy
srityse.
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12-4 ¢, d pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy alveoliné proteinozé.
DifuziSkai sumaZéjes abiejy plauiy oringumas. Sustoréjusios pertvarélés. Pokyciai mazesni subpleurinése plaudiy
srityse.
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Gliukokortikoidai sergant autoimunine PAP nepadeda, o tik didina infekcijos rizika.
Esami duomenys rodo, kad rituksimabas ir plazmaferezés néra pakankamai veiksmin-
gos priemonés, kad bity rekomenduojamos.

Kai ligonis atitinka recipiento kriterijus, gali buti atliekama plauciy transplantacija,
nors galimas ligos recidyvas transplantuotuose plauciuose.

Ligos eiga ir prognozé. Autoimuninés ir paveldimos PAP eiga jvairi, taciau apskritai
nebloga. Desimt mety iSgyvena apie 70 proc. ligoniy. Retkarciais biina savaiminé re-
misija, kitiems liga yra stabili, esant jvairaus laipsnio kvépavimo funkcijos sutrikimui.
Daliai ligoniy liga pamazu progresuoja, formuojasi plauciy fibrozé.

Antrinés ir jgimtos PAP prognozé daug blogesné. Dvejus metus iSgyvena apie 40 proc.
ligoniy. Isgyvenamumo mediana yra mazesné negu 20 ménesiy.

PAP ligoniams yra didesné infekciniy (ne tik respiraciniy) komplikacijy rizika. Jiems
daznai pasitaiko vadinamosios oportunistinés infekcijos — paprastai nokardiozé, asper-
giliozé, mikobakteriozé, ypac antrine PAP sergantiems asmenims. Respiracinés infek-
cijos sudaro mazdaug 20 proc. visy PAP ligoniy mirties priezasciy.

Stebéjimas. Ligonis, kuriam diagnozuota PAP, turi buti toliau stebimas gydytojo pul-
monologo, o prireikus - pakartotinai iStiriamas dél galimos priezasties. Stebéjimo
trukmeé ir periodiskumas parenkami individualiai, bet ne re¢iau kaip kartg per metus.
Atvykusiam stebimojo vizito ligoniui atliekamas i$pléstinis plauciy funkcijy tyrimas,
jtarus kvépavimo nepakankamumg - arterinio kraujo dujy tyrimas, kratinés lastos
rentgenografija, o jei reikia (pvz., blogéjant plauciy funkcijos rodikliams) — KT.
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13. PLAUCIY LANGERHANSO LASTELIVY
HISTIOCITOZE

Apibrézimas. Plauciy Langerhanso lgsteliy histiocitozé (PLLH) - nezinomos kilmés
plauciy liga, kuriai badinga plauciuose susikaupusios dendritinés Iastelés, fenotipiskai
panasios j Langerhanso Igsteles.

Dazniausiai sergama izoliuota PLLH, rec¢iau plauciy pazeidimas yra sudedamoji siste-
minés Langerhanso lgsteliy histiocitozés dalis.

Ligos paplitimas. PLLH yra labai reta liga. Tikslus sergamumas ja nezinomas. Jvairiy
autoriy teigimu, ji diagnozuojama 1 Zmogui i§ 200 000-2 000 000 gyventojy per metus.

Rizikos veiksniai. PLLH etiologija nezinoma. Dazniausiai (daugiau kaip 90 proc.
atvejy) serga rukantys asmenys. Nors PLLH patogenezé tiksliai nezinoma, daugiausia
duomeny, kad Langerhanso lasteliy (kurios priklauso monocity, makrofagy bei den-
dritiniy lasteliy grupei ir atlieka antigeno pateikimo T limfocitams funkcija) kaupima-
sis plauciuose yra aktyvi uzdegiminé reakcija j dirgiklius, pavyzdziui, tabako dimuose
esancius antigenus. Aprasyta pavieniy atvejy, kai PLLH i$sivysté asmenims, sergan-
tiems limfoma ir gydomiems citostatikais bei radioterapija.

Sergant PLLH santykinai daznai aptinkama BRAF'*’* geno mutacija, taciau $io radi-
nio reik§me ligos eigai ar gydymui kol kas neaiski.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. PLLH budingas aktyviy Langerhanso
lasteliy kaupimasis plauciuose $alia smulkiyjy kvépavimo taky. Kartu su kitomis laste-
lémis (eozinofilais, limfocitais, makrofagais ir kt.) jos sudaro infiltratus, kartais - jvai-
raus (iki 2,0 cm) dydzio (dazniausiai 1-5 mm) mazgus. Langerhanso lgstelés ekspre-
suoja CD1a Zymen] ir Langerhanso lasteléms specifiska c-tipo lekting (CD207). PLLH
budingas destrukcinis uzdegimo pobiudis. Uzdegiminés lastelés pazeidzia bronchioliy
sieng, susidaro ertmiy.

Budingas mozaikinis pazeidimo pobudis - $alia labai pazeisty bronchioliy gali buti
mazai pazeisty ar net visai nepazeisty. Rukanciy asmeny plauciuose aptinkama ir res-
piracinio bronchiolito pozymiy. Vélyvajai ligos stadijai badingi morfologiniai poky-
¢iai yra nespecifiniai - fibroziniai. Dazniausiai tiriant plaucius vienu metu aptinkama
jvairiy (t. y. jvairaus senumo) pokyc¢iy - uzdegiminiy mazgy, infiltraty, cisty, plauciy
korétumo ir nepazeisty plauciy sri¢iy (ypac apatinése plauciy dalyse).
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Kada jtarti PLLH. PLLH reikéty jtarti rakantiems jauniems asmenims, kuriems kruati-
nés lastos rentgenogramose ar kompiuterinés tomografijos (KT) vaizduose yra difuzi-
niy plauciy poky¢iy (budingiausias - zidiniy ir ertmiy derinys).

Klinikiniai PLLH poZymiai. Dazniausiai serga 20-40 m. amziaus Zmonés, reciau vai-
kai, paaugliai ir senyvi zmonés. Klinikiniai ligos simptomai nespecifiniai — kosulys,
dusulys. Iki 25 proc. ligoniy jokiy klinikiniy ligos pozymiy nebina. Iki 20 proc. atvejy
pirmga kartg liga pasireiskia spontaniniu pneumotoraksu.

Objektyvaus tyrimo duomenys dazniausiai neinformatyvias. Kai PLLH yra sisteminés
ligos dalis, gali buti kity organy - kauly, odos, skydliaukés, limfmazgiy, kauly ¢iulpy,
kepeny ir bluznies — pazeidimo simptomy, necukrinis diabetas, nes hipofizéje susikau-
pia Langerhanso lgsteliy.

Badingiausias plauciy funkcijos sutrikimas - sumazéjusi dujy difuzija (daugiau kaip
80 proc. atvejy). Mazdaug trecdaliui ligoniy pasireiskia obstrukcinio pobudzio ventilia-
cinés plauciy funkcijos sutrikimas. Gali bati sumazéjusi gyvybiné plauciy talpa (VC),
padidéjes liekamasis plauciy taris (RV), taciau nepakitusi bendroji plauciy talpa (TLC).
Radiologiniai PLLH pozZymiai. Radiologinis PLLH pasireiskimas priklauso nuo ligos
stadijos. Ligos pradzioje matomi zidiniai plauciuose, kuriy biina daugiau vidurinése ir
vir$utinése plauciy dalyse (zr. 13-1 pav.). Vélyvajai stadijai budingi retikuliniai ir cisti-
niai plauciy poky¢iai (zr. 13-3 pav.). Kratinés lastos KT ypac svarbus PLLH diagnos-
tikos metodas. KT vaizduose aptinkami pokyciai priklauso nuo ligos stadijos. PLLH
budingas simetrinis vir$utiniy ir viduriniy plauciy daliy pazeidimas. Ligos pradzioje
bina zidiniy (mazgy), paskui - zidiniy su ertmémis juose, véliau — netaisyklingos for-
mos storasieniy cisty, po to — plonasieniy cisty, tempimo bronchektaziy (Zr. 13-2 pav.
ir 13-4 pav.). Cisty dydis jvairus, bet dazniausiai jos yra iki 1 cm skersmens. Retkarc¢iais
bina ir matinio stiklo vaizdo plauciy sri¢iy. Paprastai ligoniui, serganc¢iam PLLH, KT

......

galimas) PLLH pasireiskimas plauciuose - tik zidiniai arba tik cistos.

PLLH diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Ligoniui, kuriam jtariama
PLLH, rekomenduojama atlikti bronchoalveolinj lavaza (BAL), BAL skyscio citologini,
imunologinj (taip pat tyrima dél CD1a) ir mikrobiologinj tyrimus, bronchoskoping
plauciy kriobiopsija.

Bronchoskopuojant patologiniy poky¢iy nematoma. Nors PLLH budingas padidéjes
lasteliy, eskpresuojanciy CD1a zymenj, skai¢ius BAL skystyje, taciau nedaugeliui $ia
liga serganciy ligoniy jis biina padidéjes. Bronchoskopinés znyplinés plauciy biopsijos
informatyvumas dél mozaikinio plauciy pazeidimo pobudzio yra nedidelis.

PLLH diagnostikos kriterijai. Liga diagnozuojama remiantis PLLH budingais KT
plauciy poky¢iais ir padidéjusiu BAL skyscio lasteliy, ekspresuojanciy CD1a, kiekiu.
Kai CD1a lasteliy yra daugiau kaip 5 proc., PLLH tikimybé yra labai didelé ir diagnozé
patvirtinama. CD1a lgsteliy kiekis nuo 2 proc. iki 5 proc. gali buti aptiktas ir labai sti-
priai rikanciam Zmogui, neserganciam PLLH. Neaiskiais atvejais diagnozé patvirtina-
ma atlikus plauciy biopsija (pirmojo pasirinkimo biopsijos metodas — bronchoskopiné
plauciy kriobiopsija).

PLLH reikia skirti nuo limfangiolejomiomatozés, granulomatozés su poliangitu. PLLH,
kaip sisteminés Langerhanso lasteliy histiocitozés dalis, gali bati diagnozuota remian-
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13-1 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Plauciy Langerhanso lasteliy histiocitozé. Abiejuose
plauciuose visame plote dauginiai smulkis Zidiniai.
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13-2 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy Langerhanso lasteliy
histiocitozé. Abiejuose plauciuose dauginiai smulkas Zidiniai. Aplinkinis plauciy audinys nepakites.
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m

13-2 ¢, d pav. Kratinés Igstos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy Langerhanso lasteliy

.....
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13-3 pav. Priekiné kritinés lastos rentgenograma. Plauciy Langerhanso lasteliy histiocitozé. Centrinése
plauciy dalyse matinio stiklo vaizdas su paryskéjusiu intersticiniu piesiniu (retikuliniais pokyciais).
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13-4 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy Langerhanso lasteliy
histiocitozé. Abiejuose plauciuose dauginés plonasienés cistos iki 1 cm skersmens.
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13-4d.

=

13-4 ¢, d pav. Kratinés Igstos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy Langerhanso lasteliy
histiocitozé. Abiejuose plauciuose dauginés plonasienés cistos iki 1 cm skersmens.
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tis budingais kompiuterinés plauciy tomografijos poky¢iais ir diagnozuota kito organo
(dazniausiai kepeny, bluznies, kauly, odos) Langerhanso lasteliy histiocitoze.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Plauciy Langerhanso lgsteliy histiocitozé (Histiocytosis cellularum Langerhans pulmo-
num). J84.8.

Sisteminé Langerhanso lgsteliy histiocitoze: plauciy pazeidimas (Histiocytosis cellularum
Langerhans systematica: laesio pulmonum). ]96.0. Rasoma, kai plauciy pazeidimas yra
sudedamoji sisteminés Langerhanso lgsteliy histiocitozés dalis.

Ligonio bukleés jvertinimas. Patvirtinus PLLH, batina atlikti i§samy plauciy funkcijy
(spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima, jei to dar nebuvo padaryta. Esant
kvépavimo nepakankamumo pozymiy - istirti arterinio kraujo dujas. Jei yra kito or-
gano klinikiniy pazeidimo poZzymiy ar standartiniai klinikiniai kraujo tyrimai rodo
esant pokyciy, butina istirti (siysti atitinkamos specialybés gydytojo konsultacijos) dél
galimos sisteminés Langerhanso lasteliy histiocitozés.

Gydymas. Rakanciam ligoniui batina mesti riakyti. Kai ligos simptomai lengvi, vaisty
neskiriama. Kitiems skiriama gliukokortikoidy (prednizolono po 0,5-1,0 mg/kg per
dieng 6-12 mén.), nors jy veiksmingumas gali buti jvairus (geriausias esant pradinéms
ligos stadijoms). Kai yra bronchy obstrukcija, skiriama inhaliuojamyjy bronchus ple-
¢ianciy vaisty.

Esami duomenys rodo, kad vinblastinas (kuris yra veiksmingas sisteminei Langerhan-
so lasteliy histicitozei gydyti) neveiksmingas PLLH atveju. Pastaraisiais metais tiriamas
kladribino poveikis PLLH eigai.

Esant recidyviniam pneumotoraksui, gali buti atliekama pleurodezé ar pleurektomija,
o esant kvépavimo nepakankamumui ir sunkiai plautinei hipertenzijai — plauciy trans-
plantacija.

Ligos eiga ir prognozé. Ligos eiga gali buti jvairi, nenuspéjama. Kai kuriems ligoniams,
metusiems rukyti, ligos eiga pageréja. Gali jvykti daliné patologiniy pokyc¢iy regresija.
Blogesné prognozé buna vaiky ir paaugliy, taip pat asmeny, serganciy generalizuo-
ta (iSskyrus kauly) Langerhanso lasteliy histiocitoze. Mazdaug 50 proc. ligoniy ligos
eiga palyginti nesunki, 30-40 proc. ligoniy yra nuolatiniy ligos simptomy, 10-20 proc.
PLLH eiga sunki - atsinaujina pneumotoraksas, progresuoja kvépavimo nepakanka-
mumas. Manoma, kad vidutiné ligoniy, serganc¢iy PLLH, gyvenimo trukmé - apie
13 mety nuo diagnozés patvirtinimo.

Stebéjimas. Butinas ilgalaikis $iy ligoniy stebéjimas. Prisimintina, kad plauciai gali
bati pirmasis pazeistas organas sergant sistemine Langerhanso lasteliy histiocitoze. Dél
to, jei reikia, ligonis pakartotinai iStiriamas dél galimos sisteminés ligos. Stebéjimo tru-
kmé ir periodiskumas parenkami individualiai, bet pirmuosius trejus metus ne reciau
kaip karta per pusmetj ligonj turi konsultuoti pulmonologas. Atvykusiam stebimojo
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vizito ligoniui atliekamas i$pléstinis plauciy funkcijy tyrimas, jtarus kvépavimo nepa-
kankamuma - arterinio kraujo dujy tyrimas, kratinés lastos rentgenografija, o prirei-
kus (pvz., blogéjant plauciy funkcijos rodikliams) — KT.
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14. LIMFANGIOLEJOMIOMATOZE

Apibrézimas. Plauciy limfangiolejomiomatozé — patologiné buklé (pekomu, t. y. peri-
vaskuliniy epitelioidiniy lasteliy, grupés navikas), kuriai budingos plauciy audinj difu-
zi$kai infiltravusios neoplazinés lygiyjy raumeny fenotipo lastelés, sukelian¢ios smul-
kiyjy kvépavimo taky obstrukcija, cisty susidarymga ir progresuojantj plauciy funkcijos
pazeidima.

Plauciy limfangiolejomiomatozé gali buti atskira liga ar sudedamoji tuberalinés skle-
rozés komplekso (autosominiu dominantiniu badu paveldimos ligos) dalis. Kai kurie
autoriai mano, kad plauciy limfangiolejomiomatozé yra izoliuota tuberalinés sklerozés
komplekso forma.

Ligos paplitimas. Tikslus sergamumas plauciy limfangiolejomiomatoze nezinomas.
Serga beveik tik moterys laikotarpiu nuo pirmyjy ménesiniy iki menopauzés. Mano-
ma, kad su tuberaline skleroze nesusijusia plauciy limfangiolejomiomatozé serga nuo
2 iki 7 motery i$ 1 milijono.

Rizikos veiksniai. Manoma, kad ligos priezastis yra tuberalinés sklerozés komplekso
geny mutacija. Sergant plauciy limfangiolejomiomatoze aptinkama antrojo tuberalinés
sklerozés komplekso geno (TSC2) mutacija. Kai yra tuberalinés sklerozés kompleksas,
o plauciy limfangiolejomiomatozé - jo sudedamoji dalis, gali baiti aptinkama pirmojo
(TSC1) ir (ar) antrojo tuberalinés sklerozés komplekso geno (TSC2) mutacija. Esant
izoliuotai plauciy limfangiolejomiomatozei, TSC2 geno mutacija buna tik patologi-
niuose audiniuose.

TSC1 ir TSC2 genai reguliuoja lasteliy dydj, augima, proliferacija, gyvavimo trukme,
taip pat angiogenezg ir limfangiogeneze. Manoma, kad jy mutacija lemia lygiyjy rau-
meny lasteliy proliferacija ir kad $ios lastelés j plaucius patenka (metastazuoja) i$ kitur
(8altinis kol kas nezinomas). Siy lgsteliy proliferacijg, migracija ir apoptoze reguliuoja
renino ir angiotenzino sistema.

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Plauciy limfangiolejomiomatozei
budinga nesubrendusiy mioblasty proliferacija, difuziniai lygiyjy raumeny tipo laste-
liy zidiniai plauc¢iy parenchimoje, kvépavimo takuose, limfagyslése ir kraujagyslése,
limfmazgiuose, dauginés plonasienés cistos plau¢iy parenchimoje. Cistas iskloja hiper-
plazave II tipo alveolocitai. Aptinkama dviejy rasiy aktinui teigiamy lasteliy — Seivinés
formos ir kubiskyjy epitelioidiniy lasteliy, kurios i$sidésto aplink kvépavimo takus,
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limfagysles ir kraujagysles. Navikinés lastelés teigiamai reaguoja su HMB-45, lygiujy
raumeny imuniniais Zymenimis. Daznai bana TSC1 ar TSC2 geny mutacijy.

Lygiujy raumeny lastelés uzkemsa bronchioliy spindzius, sukelia oro spastus, susidaro
cisty. Venuliy obstrukcija sukelia hemosiderozg.

Kada jtarti plauciy limfangiolejomiomatoze. Plauciy limfangiolejomiomatoze reike-
ty jtarti fertilinio amziaus (t. y. galin¢ioms pastoti) moterims, kurioms yra neaiskios
kilmés dusulys.

Klinikiniai plauciy limfangiolejomiomatozés pozymiai. Budingiausias plauciy limfan-
giolejomiomatozés klinikinis simptomas — pamazu progresuojantis dusulys, sumazéjes
fizinis pajégumas. Dazniausiai klinikiniai simptomai ir objektyvaus tyrimo duomenys
yra nespecifiniai. Paprastai praeina keleri metai nuo ligos pradzios iki diagnozés pa-
tvirtinimo. Pirmga kartg liga taip pat gali pasireiksti pneumotoraksu ir chilotoraksu ar
kity organy pazeidimu - inksty angiomiolipoma, chilioziniu ascitu, padidéjusiais pilvo
limfmazgiais ir limfos prisipildziusiomis cistomis, odos ir centrinés nervy sistemos pa-
zeidimu, rec¢iau - $irdies rabdomioma, kauly cistomis, skrandzio bei Zarny polipais ir kt.
Ankstyviausias plauciy funkcijos pazeidimas — obstrukcinis ventiliacinés plauciy funk-
cijos sutrikimas (gali buti visiSkai ar i§ dalies grjztamas ligos pradzioje), padidéjes lie-
kamasis tiris, oro spastai ir sumazéjusi dujy difuzija plauciuose.

Radiologiniai limfangiolejomiomatozés poZymiai. Ligos pradzioje krutinés lastos
rentgenogramose patologiniy pokyc¢iy neaptinkama (zr. 14-1 pav.). Véliau gali bati
matoma cistiniy ir fibroziniy poky¢iy, kartais padidéja plauciai (zr. 14-3 pav.). Kitus
pozymius lemia komplikacijos - chilotoraksas (matoma skyscio pleuros ertméje) ar
pneumotoraksas (matoma oro pleuros ertméje).

Kratinés lastos kompiuteriné tomografija (KT) yra ypac svarbus metodas plauciy lim-
fangiolejomiomatozei diagnozuoti. Ligos pradzioje yra pavieniy plonasieniy cisty,
esant nepazeistiems plau¢iams. Kai ligos stadija vélesné, matomas difuzinis visy plau-
¢iy pazeidimas — dauginés plonasienés (kartais — ir storasienés) gana taisyklingos for-
mos jvairaus dydzio cistos (Zr. 14-2 ir 14-4 pav.). Ligai progresuojant gali atsirasti di-
deliy cisty, istikti pneumotoraksas. KT yra labai svarbus kity organy pazeidimo (inksty
angiomiolipomy, pilvo limfadenopatijos ir kt.) diagnostikos metodas.

Limfangiolejomiomatozés diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Anks-
tyva plauciy limfangiolejomiomatozés diagnostika labai sunki, nes pirmuosius kelerius
metus nuo ligos pradzios klinikiniai simptomai nespecifiniai, o remiantis obstrukciniu
ventiliacinés plauciy funkcijos sutrikimu klaidingai diagnozuojama bronchiné astma
ar létiné obstrukciné plauciy liga (LOPL). Todél visoms moterims, kurioms yra netipi-
né bronchinés astmos ar LOPL eiga, buitina atlikti kratinés Iastos KT.
Bronchoskopuojant patologiniy poky¢iy nematoma. Bronchoskopinés plauciy biopsi-
jos diagnostiné verté nedidelé. Ji galéty buti tikslinga, kai ligos stadija ankstyva (pirmo-
jo pasirinkimo metodas — bronchoskopiné kriobiopsija). Kai liga vélesnés stadijos, jos
rezultatai dazniausiai nepakankamai informatyvis, o komplikacijy rizika labai dideleé.
Pastaraisiais metais limfangiolejomiomatozés diagnostikai naudojamas kraujagysliy
endotelio augimo faktoriaus (VEGF-D) tyrimas. Kraujo serumo VEGF-D koncentra-
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14-1 pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Plauciy limfangiolejomiomatozeé. Abiejy plauciy centri-
nése srityse plonasieniai cistiniai prasvieséjimai.
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14-2 a, b pav. Kritinés Igstos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy limfangiolejomioma-
toze. Abiejuose plauciuose visame plote difuzikai simetriSkai iSsidésciusios jvairaus dydZio plonasienés cistos.
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14-2 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy limfangiolejomioma-
tozé. Abiejuose plauciuose visame plote difuziskai simetriskai iSsidésciusios jvairaus dydZio plonasienés cistos.
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14-3 pav. Priekiné krutinés lastos rentgenograma. Plauciy limfangiolejomiomatozeé. Abiejuose plauciuose
visame plote jvairaus dydZio cistos ir fibroziniai pokyciai — driizés.
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14-4b

14-4 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy limfangiolejomiomato-
zé. Abiejuose plauciuose matinio stiklo vaizdo plotai su jvairaus dydZio plonasienémis cistomis bei subpleuriné-
mis pislémis.
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A

14-4 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Plauciy limfangiolejomiomato-
zé. Abiejuose plauciuose matinio stiklo vaizdo plotai su jvairaus dydzio plonasienémis cistomis bei subpleuriné-

mis puslémis.
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cija, didesné negu 800 pg/ml, yra budinga limfangiolejomiomatozei, taciau normali
koncentracija ligos nepaneigia.

Limfangiolejomiomatozés diagnostikos kriterijai. Diagnozé patvirtinama remiantis
ligai budingais plauciy pokyciais KT vaizduose (dauginés plonasienés cistos) ir esant
bent vienam i$ $iy pozymiy: 1) tuberalinés sklerozés kompleksui (pagal klinikinius ir
genetinius radinius - aptikus TSC1 ar TSC2 geny mutacija, veido angiofibroma, psi-
chikos sutrikimus, kitus odos, akiy, inksty, $irdies, danty ar kity organy pazeidimus),
2) chilotoraksui, 3) angiolipomoms (dazniausiai inksty), 4) limfinés sistemos pazeidi-
mui, 5) VEGF-D koncentracijai 2800 pg/ml.

Plauciy limfangiolejomiomatozé gali buti patvirtinta aptikus badingy plauciy histolo-
giniy poky¢iy (ji atliekama neaiskiais atvejais, jei ligonés buklé leidzia).

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Plauciy limfangiolejomiomatozé (Lymphangioleiomyomatosis pulmonum). ]84.8.
Plauciy limfangiolejomiomatozé, susijusi su tuberalinés sklerozés kompleksu. (Lymphan-
gioleiomyomatosis pulmonum associata cum complexu sclerosis tuberalis). J84.8. Raso-
ma, kai plauciy limfangiolejomiomatozé yra tuberalinés sklerozés komplekso dalis.

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus plauciy limfangiolejomiomatoze, butina at-
likti i$samy plauciy funkcijy (spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima, jei
to dar nebuvo padaryta. Esant kvépavimo nepakankamumo pozymiy - istirti arterinio
kraujo dujas, o esant tuberalinés sklerozés komplekso prielaidy - siysti papildomam
tyrimui (genetiniam ir kt.).

Gydymas. Plauciy limfangiolejomiomatozés gydymo tikslas - ligos progresavimo su-
létinimas. Gydoma sirolimu - zinduoliy rapamicino taikinio (mTOR) inhibitoriumi.
Pradiné gydymo sirolimu dozé — 2 mg per dieng per os. Dozé koreguojama pagal si-
rolimo koncentracijg kraujyje. Rekomenduojama sirolimo koncentracija kraujyje yra
5-9,9 ng/ml. Esant sunkiy nepageidaujamy reiskiniy, gali buti skiriama mazesné si-
rolimo dozé, kad baty mazesné jo koncentracija kraujyje (bent 5 ng/ml). Jei po 6 mé-
nesiy gydymo plauciy funkcijos rodikliai toliau blogéja, gydymas sirolimu turéty buti
nutrauktas. Kitu atveju gydymas tesiamas.

Jei yra indikacijy, skiriama deguonies, bronchus plecianciy vaisty. Jei pneumotorak-
sas kartojasi, gali buti atliekama pleurodezé (rekomenduojama ne talku, o mechanine
abrazija) ar pleurektomija. Kai kurie autoriai rekomenduoja pirmajj spontaninj pneu-
motoraksg gydyti chirurginiu badu, nes dazni recidyvai. Esant chilotoraksui rekomen-
duojama dieta be riebaly. Sunkiu atveju - kratininio limfinio latako (ductus thoracicus)
perri$imas. Indikuojama vieno ar abiejy plauciy transplantacija.

Ligos eiga ir prognozé. Liga nuolat progresuoja. Duomenys apie ligoniy, serganciy
plauciy limfangiolejomiomatoze, gyvenimo trukme yra skirtingi. Jvairiy autoriy duo-
menimis, 10 mety i§gyvena nuo 38 proc. iki 79 proc. ligoniy. Prognozé geresné, jei liga
pasirei$kia pneumotoraksu ar po menopauzés. Aprasoma ligos recidyvy transplantuo-
tuose plauciuose.
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Stebéjimas. Ligonis, kuriam diagnozuota plauciy limfangiolejomiomatozé, turi bati
toliau stebimas gydytojo pulmonologo. Stebéjimo trukmé ir periodiskumas parenkami
individualiai, bet ne reciau kaip kartg per pusmetj. Atvykusiam stebimojo vizito ligo-
niui atliekamas i$pléstinis plauciy funkcijy tyrimas, jtarus kvépavimo nepakankamu-
ma - arterinio kraujo dujy tyrimas, kratinés lastos rentgenografija, o prireikus (pvz.,
blogéjant plauciy funkcijos rodikliams) — KT.
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15. INTERSTICINE PNEUMONIJA SU
AUTOIMUNITETO POZYMIAIS

Apibrézimas. Intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais (IPAP) - tai inters-
ticiné plauciy liga (IPL), kai yra autoimuniniy reakcijy (autoimuniteto) pozymiy, taciau
néra jungiamojo audinio ligos (neatitinka jungiamojo audinio ligos (JAL) kriterijy).
IPAP tik pries keleta mety iSskirta kaip atskiras nozologinis vienetas (liga, patologiné
buklé, diagnozé). Dél to daugelis su IPAP susijusiy klausimy dar neatsakyti.

Ligos paplitimas. Sergamumas IPAP nezinomas. Manoma, kad IPAP sudaro apie
17 proc. visy IPL.

Rizikos veiksniai. Specifiniai IPAP rizikos veiksniai nezinomi. Plauciai yra vienas
svarbiausiy organy, kuriame vyksta tiesioginis Zmogaus jgimtos imuninés sistemos s3-
Iytis su aplinka, dél to jie vadinami imuninés sistemos pasieniu. Jvairiy autoimuniniy
ligy tyrimai rodo, kad jos gali i$sivystyti veikiant aplinkos veiksniams (tokiems kaip
rukymas, virusai, bakterijos, grybai, dulkés, temperatiiros poky¢iai) ir esant genetinei
predispozicijai. Dél iSorés veiksniy poveikio pazeidziama plauciy epitelio lasteliy DNR
ir prasideda jgimto imuninio atsako nulemtas autoimuninis uzdegimas.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. Dazniausias histologiné IPAP rais-
ka yra nespecifiné intersticiné pneumonija (homogeniska, alveoliy sienos infiltruotos
imunokompetentiniy lasteliy, nedidelio laipsnio fibrozé), retesné - organizuojanti
pneumonija (mezenchiminiai proliferatai alveoliy ir bronchioliy spindziuose), reciau-
sia — limfoidiné intersticiné pneumonija (didelio laipsnio limfocitiné alveoliy sienos
infiltracija, limfoidinés sankaupos su germinaliniais centrais - tai limfiniai folikulai) ir
jprastiné intersticiné pneumonija (nehomogeninis pazeidimas, didelio laipsnio inters-
ticiné fibrozé, fibroblasty zidiniai, korétumas — korétumas badingas bet kokios intersti-
cinés ligos paskutinei fibrozinei stadijai. Jis néra specifiskas [IP pozymis).

Kada jtarti IPAP. IPAP dazniausiai serga 50-60 mety asmenys, dazniau — moterys.

mazeéjimu, greitu nuovargiu, sausu kosuliu, svorio mazéjimu. IPAP budingi ekstrapul-
moniniai simptomai — Reino (Raynaud) sindromas, pir$ty tinimas, ilgai trunkantis bé-
rimas, pir$ty zaizdos ir jtrakimai.
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Auskultuojant plaucius gali bati girdima krepitacija apatinése plauciy dalyse. IPAP ba-
dinga restrikcija, sumazéjusi dujy difuzija plauciuose.

Radiologiniai IPAP poZymiai. KT vaizduose IPAP dazniausiai pasireiskia nespecifine
intersticine pneumonija (difuziniai matinio stiklo vaizdo plotai ir retikuliniai plauciy
parenchimos poky¢iai) ir organizuojancia pneumonija (dauginiai, aiskiy riby konso-
lidacijos plotai plauciy subpleurinése ir peribronchinése srityse). Rec¢iau IPAP pasi-
reiskia limfoidine intersticine pneumonija (dauginiai smulkas zidiniai, pavienés cistos)
ar jprastine intersticine pneumonija (retikuliniai plauciy poky¢iai, ypac periferinése
plauciy dalyse, tempimo bronchektazés) (zr. 15-1 pav. ir 15-2 pav.).

IPAP diagnostika ir diferenciné diagnostika
IPAP Kklasifikacijos kriterijai. IPAP klasifikacijos kriterijai yra Sie:
1. Intersticinés pneumonijos pozymiai kratinés lastos KT vaizduose ar plauciy
biopsinéje medziagoje.
2. Néra zinomos IPL prieZasties.
3. Yra autoimuniteto pozymiy, taciau liga neatitinka konkrecios (atskiros) JAL kla-
sifikacijos kriterijy.
4. Yrabent po vieng pozymj i§ bent dviejy grupiy pozymiy:
I grupé (klinikiniai poZymiai):
1) pirsty galiuky odos jtrakimai (,,mechaniko rankos®);
2) pirsty galiuky opos;
3) uzdegiminis artritas arba rytinis keliy sanariy sustingimas, trunkantis 1 val.
ar ilgiau;
4) telangiektazijos;
5) Reino sindromas;
6) neaiskios priezasties plastaky pir$ty tinimas, odos kietéjimas;
7) neaiskios priezasties ilgai trunkantis odos bérimas plastaky pirsty tiesia-
muosiuose pavirsiuose (Gottron simptomas).

II grupé (serologiniai poZymiai):
1) ANA difuzinis, gradétas, homogeninis tipai (titras >1:320) arba branduoli-
nis, centromerinis tipai (bet koks titras);
2) RF =2 kartus didesnis uZ vir§utine normos ribg;
3) anti-CCP;
4) anti-dsDNA;
5) anti-Ro (SS-A);
6) anti-La (SS-B);
7) anti-RNP;
8) anti-SM;
9) anti-Scl-70 (antikanai pries topoizomeraze);
10) anti-tRNA sintetazé (pvz., Jo-1, PL-7, PL-12);
11) anti-PM-Scl;
12) anti-MDA-5.

III grupé (radiologiniai ir morfologiniai pozymiai):
1) nespecifiné intersticiné pneumonija;
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2) organizuojanti pneumonija;

3) limfoidiné (limfocitiné) intersticiné pneumonija;

4) limfiniai folikulai (histologiniame preparate);

5) plauciy audinys difuziskai infiltruotas limfocity ir plazminiy lasteliy (histo-
loginiame preparate);

6) kiti pozymiai (kartu su intersticine pneumonija) aptinkami kratinés lastos
KT vaizduose, histologiniame preparate ar atlikus plau¢iy funkcijos tyrima: ne-
zinomos (nepaaiskinamos) priezasties apatiniy ar virSutiniy kvépavimo taky,
pleuros, perikardo ar plauciy kraujagysliy poky¢iai (pvz., pleuritas, perikardi-
tas, plautiné hipertenzija, bronchy obstrukcija, bronchiolitas, bronchektazés).

Atkreipiame démesj, kad jei ligonis atitinka pirmuosius tris kriterijus, kai yra nespeci-
finé intersticiné pneumonija ar organizuojanti pneumonija (ar aptinkama kity III gru-
péje nurodyty radiologiniy ar histologiniy pozymiy), IPAP diagnozuoti pakanka dar
vieno klinikinio arba serologinio pozymio. Ta¢iau esant jprastinei intersticinei pneu-
monijai IPAP diagnostikai batini abu pozymiai, t. y. bent po viena klinikinj ir serolo-
ginj poZymj.

IPAP reikia skirti nuo nediferencijuotos jungiamojo audinio ligos, kuriai badingi kli-
nikiniai ir serologiniai jungiamojo audinio ligy - sisteminés raudonosios vilkligés, sis-
temineés sklerozés, Sjogreno sindromo, dermatomiozito ir polimiozito, misrios jungia-
mojo audinio ligos, antisintetazés sindromo ar reumatoidinio artrito pozymiai, tac¢iau
ji neatitinka $iy ligy klasifikacijos kriterijy.

Reikia turéti omenyje, kad kol kas tiek IPAP, tiek nediferencijuotos JAL klasifikacijos
kriterijai néra gerai apibrézti ir validuoti. Jie i§ dalies sutampa. Dél to svarbu, kad IPAP
diagnozé buty pagrijsta jos diagnostikos kriterijais. Principinis IPAP klasifikacijos algo-
ritmas pateikiamas 15-3 paveiksle.

IPL radiologiniai pozymiai (NIP, OP, LI, ]IP)

'

Ar yra klinikiniy ar serologiniy autoimuniteto pozymiy?

Jei atitinka kitus kriterijus, Arliga atitinka IPAP klasifikacijos kriterijus?
patvirtinama idiopatiné NIP, ¢ ¢

kriptogeniné OP*, idiopatiné LIP**
aridiopatiné plauiy fibrozé*** ‘—‘ Ne ‘ ‘ Taip H IPAP patvirtinama

15-3 pav. Principinis intersticinés pneumonijos su autoimuniteto pozymiais (IPAP) diagnostikos algori-
tmas. IPL — intersticiné plauciy liga. NIP — nespecifiné intersticiné pneumonija. OP — organizuojanti pneumonija.
LIP — limfoidiné intersticiné pneumonija. JIP — jprastiné intersticiné pneumonija. *Batina paneigti infekcijg ir
neoplazija. **Butina paneigti piktybine kraujo liga. ***Butina paneigti létinj hipersensityvuyjj pneumonita.
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AR

15-1 pav. Priekiné kratinés Iastos rentgenograma. Intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais.
Abiejuose plauciuose, dagiau virSutinése dalyse, susiliejantys matinio stiklo vaizdo plotai ir retikuliniai plauciy
parenchimos pokyciai.
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15-2b

15-2 a, b pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné pneumonija su au-
toimuniteto pozymiais. Abiejuose plauciuose retikuliniai pokyciai su konsolidacijos Zidiniais, korio vaizdo plotais
subpleurinése srityse; pavienés tempimo bronchektazés.
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15-2 ¢, d pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné pneumonija su au-
toimuniteto poZymiais. Abiejuose plauciuose retikuliniai pokyciai su konsolidacijos Zidiniais, korio vaizdo plotais
subpleurinése srityse; pavienés tempimo bronchektazés.

205



15. INTERSTICINE PNEUMONIJA SU AUTOIMUNITETO POZYMIAIS

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais. [prastiné intersticiné pneumonija
(Pneumonia interstitialis cum symptomatis autoimmunitatis. Pneumonia interstitialis
usualis). J84.8.

Intersticiné pneumonija su autoimuniteto poZymiais. Nespecifiné intersticiné pneumoni-
ja (Pneumonia interstitialis cum symptomatis autoimmunitatis. Pneumonia interstitialis
non specifica). ]84.8.

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus IPAP butina ligonj istirti dél galimos neopla-
zijos (piktybinés ligos), nes ji gali pasireiksti atskiromis autoimuninémis reakcijomis.
Jei nebuvo atliktas, padaryti i§samy plauciy funkcijy (spirometrijos, plauciy talpy, dujy
difuzijos) tyrima. Jei yra kvépavimo nepakankamumo pozymiy - istirti arterinio krau-
jo dujas.

Gydymas. Kaip gydyti IPAP, tiksliai nezinoma. Pavieniai tyrimai rodo, kad tais atvejais,
kai IPAP pasireiskia nespecifine intersticine pneumonija, organizuojancia pneumonija
ar limfoidine intersticine pneumonija, gali buti veiksmingas imunosupresinis gydy-
mas gliukokortikoidais. Kartu gali bati skiriama azatioprino ar mikofenolato mofeti-
lio. Sunkios IPAP atveju gali buti skiriama ciklofosfamido ar rituksimabo. Duomenys
apie $iy vaisty dozavimg, nepageidaujama poveik]j ir jo stebéjimo principus pateikiami
18 skyriaus ,Intersticinés plauciy ligos, susijusios su jungiamojo audinio liga“
18-4 lenteléje ir 19 skyriaus ,,Plauciy vaskulitai“ 19-1 lenteléje.

Kai IPAP pasireiskia jprastine intersticine pneumonija, gydymas gliukokortikoidais ar
kitais imunitetg slopinanciais vaistais nerekomenduojamas, nes jo veiksmingumas ne-
jrodytas. Ar gydymas antifibroziniais vaistais (nintedanibu ar pirfenidonu) galéty buti
veiksmingas, kol kas neaiku.

Ligos eiga ir prognozé. IPAP eiga ir prognozé dar néra gerai zinoma. Kai IPAP plauciy
pazeidimo tipas yra JIP, ligos prognozé tik nedaug geresné negu idiopatinés plauciy
fibrozés (zr. 5 skyriy ,,Idiopatiné plauciy fibrozé®). Sergant IPAP reciau biina ligos pat-
méjimy, léciau blogéja plauciy funkcijos rodikliai.

Prognozé geresné, kai vyrauja nespecifiné intersticiné pneumonija ar organizuojanti
pneumonija. Siuo atveju plauciy funkcija bent jau kurj laikg gali i3likti stabili - neblo-
géjanti.

Stebéjimas. Ligonis, kuriam diagnozuota IPAP, turi biti toliau stebimas gydytojo pul-
monologo, o jei reikia — pakartotinai iStiriamas dél JAL. Stebéjimo trukmé ir periodis-
kumas parenkami individualiai, bet ne reciau kaip karta per metus. Atvykusiam stebi-
mojo vizito ligoniui atliekamas iSpléstinis plauciy funkcijy tyrimas, jtarus kvépavimo
nepakankamuma - arterinio kraujo dujy tyrimas, kratinés lastos rentgenografija, o jei
reikia (pvz., blogéjant plauciy funkcijos rodikliams) - ir KT. Bent kas 3 metai ir prirei-
kus (pvz., atsiradus naujy sisteminio pazeidimo pozymiy ar stipréjant esamiems) kar-
tojami atrankiniai kraujo tyrimai dél JAL arba siun¢iama reumatologo konsultacijos.
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16. NEKLASIFIKUOJAMA INTERSTICINE
PLAUCIY LIGA

Apibrézimas. Neklasifikuojama intersticiné plauciy liga (IPL) - tai liga, kuri neatitinka
zinomos IPL diagnostikos kriterijy. Dazniausiai neklasifikuojama IPL pasireiskia jvai-
raus sunkumo ir i$plitimo fibroziniais plauciy poky¢iais.

Neklasifikuojama IPL néra tas pats kas ,,nepatikslinta IPL®. Neklasifikuojama IPL dia-
gnozuojama ligoniui, kuriam atliktas batinas iStyrimas, po daugiadisciplinio gydytojy
konsiliumo (DDGK), kuriame buvo jvertinta ir aptarta visa esama su klinikiniu atveju
susijusi informacija.

Ligos paplitimas. Neklasifikuojama IPL sudaro 10-15 proc. visy IPL.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. Svarbiausi veiksniai, lemiantys plau-
¢iy fibroze, yra inhaliacinis pazeidimas, pirminis smulkiyjy kvépavimo taky uzdegi-
mas, pirminis plauc¢iy parenchimos (alveoliy) uzdegimas ir nenormalus (per greitas)
plauciy senéjimas.

Galimi plauciy fibrozés tipai yra bronchiolocentriné fibrozé, nespecifiné intersticiné
pneumonija (NIP) ir jprastiné intersticiné pneumonija (JIP).

Bronchiolocentring fibroze dazniausiai sukelia dimy, gary ar dulkiy inhaliacija, as-
piracija, bronchioliy uzdegimas sergant Sjogreno sindromu ar uzdegiminémis zarny
ligomis. NIP biina sergant jungiamojo audinio (JAL) ligomis, reciau — hipersensity-
viuoju pneumonitu (HP), esant difuzinio alveoliy pazeidimo organizacijos fazei. J[IP
biina sergant idiopatine plauciy fibroze (IPF), kai kuriomis JAL, létiniu HP.
Bronchiolocentriné fibrozé pasireiskia $alia bronchioliy esanciy alveoliy sienos susto-
réjimu dél kolageno kaupimosi. Daznai matoma vadinamoji bronchiolizacija - bron-
chioliy virpamojo epitelio i$plitimas j alveoles. NIP pasireiskia difuziniu alveoliy sie-
nos sustoréjimu dél kolageno kaupimosi. Visos plauciy parenchimos dalys pazeistos
mazdaug vienodai. J[IP budingas periferiniy plauciy skiltelés daliy, subpleuriniy sric¢iy
ir tarpskilteliniy pertvary pazeidimas, fibroblasty Zidiniai. Svarbu prisiminti, kad besi-
rezorbuojanti organizuojanti pneumonija gali priminti fibroblasty zidinius.
Neklasifikuojamos IPL histologiné i$raiska yra jvairiy plauciy pazeidimy tipy derinys
(pvz., IIP ir bronchiolocentriné fibrozé, [IP ir NIP, JIP ir difuzinis alveoliy pazeidimas,
NIP ir organizuojanti pneumonija ir kt.).
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Neklasifikuojamos IPL diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Svar-
biausios priezastys, dél kuriy negalima patvirtinti konkrecios IPL, yra $ios: nejmano-
ma gauti pakankamai informacijos apie gyvenimo anamneze¢ (pvz., galimus iSorinius
rizikos veiksnius — dulkes ir pan.), gretutiniai veiksniai (pvz., Sirdies nepakankamu-
mas, infekcija), jau skirtas gydymas gliukokortikoidais, plauciy biopsinés medziagos
histologinio tyrimo duomenys nesuderinami (neatitinka) su radiologiniais radiniais
ar klinikiniais simptomais, plauc¢iy bioptatuose didelio laipsnio intersticiné fibrozé be
specifiSkumo pozymiy, plauciy bioptato histologinio tyrimo duomenys nepakankamai
specifiski konkreciai ligai ar budingi kelioms IPL, dél sunkios ligonio buklés nejmano-
ma iSsamiai istirti (pvz., atlikti biopsija).

Neklasifikuojamos IPL diagnostikos kriterijai. Konkreciy neklasifikuojamos IPL dia-
gnostikos kriterijy néra. Neklasifikuojama IPL diagnozuojama tik tuo atveju, kai atli-
kus reikiamus (ir galimus pagal ligonio bukle bei klinikine situacija) tyrimus ir ligonj
aptarus DDGK, nepakanka duomeny kitai IPL patvirtinti. Neklasifikuojama IPL turéty
diagnozuoti tik IPL srityje dirbanciy gydytojy konsiliumas.

Patvirtinus neklasifikuojamos IPL diagnoze, labai svarbu, jei tik jmanoma, jvertinti,
ar vyrauja fibrozé, ar yra imuninio uzdegimo pozymiy. Tai batina dél praktiniy tiksly.
Tais atvejais, kai yra neinfekcinio uzdegimo pozymiy, gali buti skiriamas gydymas uz-
degima slopinanciais vaistais, kai vyrauja fibrozé - antifibroziniais vaistais. Dabartinés
IPL tyrinéjimy tendencijos rodo, kad artimiausiais metais klinikinéje praktikoje gali
buti pradétas vartoti terminas ,,fibroziné IPL, apibréziantis grupe IPL, kurioms gydyti
baty tikslinga skirti antifibroziniy vaisty (pastaba — nintedanibas jau patvirtintas Siai
indikacijai).

Praktiskai neklasifikuojama IPL reikia atskirti nuo IPF, létinio HP, NIP ir su JAL susi-
jusios IPL.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdys lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodas:

Neklasifikuojama intersticiné plauciy liga (Morbus interstitialis pulmonum non classifi-
catus). J84.9.

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus neklasifikuojama IPL, btina ligonj istirti dél
galimos JAL. Jei nebuvo atliktas, padaryti i$samy plauciy funkcijy (spirometrijos, plau-
¢iy talpy, dujy difuzijos) tyrima. Jei yra kvépavimo nepakankamumo poZzymiy - itirti
arterinio kraujo dujas.

Gydymas. Stingant tyrimy aigkiy rekomendacijy néra. Priklausomai nuo klinikinés si-
tuacijos, atsizvelgus j vyraujancius klinikinius simptomus bei tyrimy duomenis, gydy-
tojy pulmonology, dirbanciy IPL srityje, konsiliumo sprendimu neklasifikuojama IPL
gali buti gydoma skirtingai, t. y. skiriamas: 1) trumpalaikis imunosupresinis gydymas
(nerekomenduojamas ,,fibrozinei IPL), 2) ilgalaikis imunosupresinis gydymas (nere-
komenduojamas ,fibrozinei“ IPL), 3) antifibrozinis gydymas (nintedanibu ar pirfeni-
donu).

Jei liga néra sunki ir jos eiga neblogéja, ligonis tam tikra laika gali buti stebimas be
gydymo.
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Ligos eiga ir prognozé. Dél neklasifikuojamos IPL ypatumy jos eiga ir prognozé tiksliai
nezinoma. Visgi dazniausiai neklasifikuojama IPL diagnozuojama esant jvairaus laips-
nio plauciy fibrozei. Dél to neklasifikuojamos IPL eiga ir prognozé labiausiai panasi
(nors geresné) i IPF ar fibrozinés NIP. Esami tyrimai rodo, kad 2 mety iSgyvenamumas
sergant neklasifikuojama IPL yra 70-76 proc., o 5 mety iSgyvenamumas — 46-70 proc.
Manoma, kad matinio stiklo vaizdo plotai plauciuose ir padidéjes bronchoalveolinio
lavazo skyscio limfocity skai¢ius yra geresnés prognozés pozymiai.

Stebéjimas. Ligonis, kuriam diagnozuota neklasifikuojama IPL, turi buti toliau stebimas
gydytojo pulmonologo, o jei reikia — pakartotinai iStiriamas dél JAL. Stebéjimo trukmeé ir
periodiskumas parenkami individualiai, bet ne re¢iau kaip kartg per pusmetj. Atvykusiam
stebimojo vizito ligoniui atliekamas iSpléstinis plauciy funkcijy tyrimas, jtarus kvépavimo
nepakankamumg - arterinio kraujo dujy tyrimas, kritinés lastos rentgenografija, o esant
poreikiui (pvz., blogéjant plauciy funkcijos rodikliams) — KT. Bent kas 3 metus ir prireikus
kartojami atrankiniai kraujo tyrimai dél JAL arba siun¢iama reumatologo konsultacijos.
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17. AMIODARONO SUKELTAS PLAUCIY
PAZEIDIMAS

Apibrézimas. Amiodarono sukeltas plauciy pazeidimas yra nepageidaujamas (nepa-
lankus) poveikis plauc¢iams, kurj sukelia gydomosiomis dozémis vartojamas amioda-
ronas.

Ligos paplitimas. Amiodaronas yra vienas dazniausiai plaucius pazeidzianciy vaisty.
Plauciai pazeidziami 2-15 proc. amiodarong vartojanciy asmeny.

Rizikos veiksniai. Plauciai paprastai pazeidziami, kai amiodarono vartojama daugiau
kaip po 400 mg per parg ilgiau kaip 2 mén. ar 200 mg per parg ilgiau kaip 2 metus.
Amiodarono sukeltas toksinis poveikis plauciams gali pasireiksti placiu laiko inter-
valu - nuo 2 pary iki keleriy mety nuo vaisto vartojimo pradzios.

Kiekvieng dieng vartojant nuo 100 mg iki 600 mg amiodarono, j sisteming kraujotaka
patenka nuo 3,5 mg iki 21 mg jodo. Tai nuo 35 karty iki 140 karty virsija jodo dienos
poreikj (suvartoti reikalingg norma).

Jei zmogus jau serga kuria nors plauciy liga, amiodarono sukeliamo plauciy pazeidimo
rizika padidéja iki 9 karty.

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Tikslus pazeidimo mechanizmas ne-
zinomas. Manoma, kad tai yra tiesioginis plauciy lasteliy fosfolipidy pazeidimas arba
imuninés padidéjusio jautrumo reakcijos. Amiodarono toksinis poveikis plauciams
priklauso ne tik nuo jo dozés, bet ir nuo vartojimo trukmés, ligonio amziaus, kepeny
funkcijos, vaisty saveikos. Amiodaronas kaupiasi ir ilgai islieka audiniuose (jo pusinés
eliminacijos periodas yra 35-100 dieny), todél plauciy pazeidimas gali iSryskeéti praéjus
net keliems ménesiams, kai nutraukiamas vaisto vartojimas.

Amiodaronas gali sukelti jvairaus pobudzio plauciy pazeidima - alveolits, difuzinj al-
veoliy pazeidima, obliteruojantj bronchiolita, organizuojancig pneumonija, difuzines
alveolines kraujosruvas, nespecifing intersticing pneumonija, eozinofilinius plauciy
infiltratus, plauciy fibroze, Gminio respiracinio distreso sindromg. Amiodarono su-
keltam plauciy pazeidimui budingi (nors tai néra patognomoniniai radiniai) putotieji
alveoliniai makrofagai dél juose matomy lipidiniy vakuoliy, tiriant elektroniniu mi-
kroskopu matoma, kad alveoliniuose makrofaguose yra ir i$ fosfolipidy susidariusiy
ploksteliy formos struktiry.
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17. AMIODARONO SUKELTAS PLAUCIY PAZEIDIMAS

Kada jtarti amiodarono sukelta plauciy pazeidima. Apie amiodarono sukeliamg
plauciy pazeidima reikia pagalvoti, jei ligoniui, vartojanc¢iam §j vaista, atsiranda ar su-
stipréja respiraciniai simptomai ir (ar) atsiranda radiologiniy plauciy poky<iy.

nasus j stazinj Sirdies nepakankamuma, pneumonija, plauciy arterijos trombine em-
bolija. Dazniausiai ligoniai skundziasi dusuliu, silpnumu, sausu kosuliu, kar$¢iavimu,
reciau - pleuriniu kratinés skausmu.

Plauciy funkcijos sutrikimas gali bati jvairus - hipoksemija, restrikcinio ir (ar) obs-
trukcinio pobudzio sutrikimas, sumazéjusi dujy difuzija plauciuose.

Amiodaronas taip pat pazeidzia akis, oda, skydliauke, kepenis, nervy sistemg ir kt.
Radiologiniai poZzymiai. Amiodarono sukeltas plauciy pazeidimas kratinés lastos rent-
genogramose ir kompiuterinés tomografijos (KT) vaizduose gali bati skirtingas. Daz-
niausiai matomi dauginiai pritemimai plauciuose (zr. 17-1 pav. ir 17-2 pav.), matinio
stiklo vaizdas ar difuziné konsolidacija. Gali bati pavieniy ir migruojanciy pritemimy.

Amiodarono sukelto plauciy pazeidimo diagnostikos kriterijai ir diferenciné dia-
gnostika. Ligoniui, kuriam jtariamas amiodarono sukeltas plauciy pazeidimas, reko-
menduojama atlikti kratinés lastos rentgenografija ir KT, i$pléstinj plauciy funkcijy
(spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrimg. Atlikti bronchoskopijg ir bron-
choalveolinio lavazo (BAL) tyrima, jei butina diferencinei diagnostikai — bronchosko-
pine plauciy biopsija. Ligonis siun¢iamas konsultuoti akiy ligy gydytojui.

BAL lavazo skyscio poky¢iai (limfocitozé, putotieji makrofagai ir kt.) bei plauciy biop-
sinés medziagos pokyciai (lipoidinis pneumonitas) yra nespecifiniai. Tokie pat poky-
¢iai aptinkami ir amiodarong vartojantiems ligoniams, kuriy plauciai nepazeisti. Todél
tokie radiniai amiodorono sukelto plauciy pazeidimo diagnozés patys savaime nepa-
tvirtina.

Amiodarono sukelto plauciy paZeidimo diagnostikos kriterijai. Diagnozé grindziama
kompleksinio tyrimo duomenimis — naujai atsiradusiais plauciy pritemimais asmeniui,
vartojan¢iam amiodarong, kai paneigiamos kitos plauciy pokyc¢iy priezastys. Diagnos-
tikg palengvina BAL skystyje ar plauciy biopsinéje medziagoje rasti budingi pokyciai
(pvz., putotieji makrofagai), budingi kity organy (pvz., akiy — matomi vadinamieji
amiodarono tsai) pazeidimo simptomai.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdys lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodas:
Amiodarono sukeliamas plauciy paZeidimas (Affectio pulmonum ex Amiodarono). J70.3.

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus amiodarono sukelta plauciy pazeidima, bati-
na ligonj istirti dél galimo kity organy (akiy, kepeny, odos, skydliaukes ir kt.) pazeidi-
mo. Atlikti iSpléstinj plauciy funkcijy tyrima, jei to dar nebuvo padaryta. Prisimintina,
kad restrikcija ir pablogéjusi dujy difuzija daznai bana dél pagrindinés $irdies ligos
(irdies nepakankamumo sukeltos plauciy stazés). Jei yra kvépavimo nepakankamumo
pozymiy - istirti arterinio kraujo dujas.
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17-1 pav. Priekiné kratinés lastos rentgenograma. Amiodarono sukeltas plauciy pazeidimas. Abiejuose
plauciuose subpleurinése srityse dauginiai susiliejantys nerySkiy riby pritemimai.

213
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17-2 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Amiodarono sukeltas plauciy
pazeidimas. Abiejuose plauciuose dauginiai subpleuriniai konsolidacijos Zidiniai su matinio stiklo vaizdo plotais

jy periferijoje.
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17-2d '
d

17-2 ¢, d pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Amiodarono sukeltas plauciy
paZeidimas. Abiejuose plauciuose dauginiai subpleuriniai konsolidacijos Zidiniai su matinio stiklo vaizdo plotais
jy periferijoje.
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Gydymas. Patvirtinus amiodarono sukeltg plauciy pazeidimg, jo skyrimas turi bati
sustabdytas ir paskirtas gydymas prednizolonu. I§ pradziy gydoma prednizolonu po
40-60 mg per para, paskui dozé mazinama. Gali tekti gydyti kelis ménesius ir ilgiau,
kartais net 6-12 ménesiy.

Ligos eiga ir prognozeé. Apie 80 proc. ligoniy plauciy funkcijos rodikliai ir radiologi-
niai pozymiai gydant i$nyksta, ta¢iau iki 5 proc. ligoniy amiodarono sukeltas pneumo-
nitas progresuoja iki iminio respiracinio distreso sindromo (iki 50 proc. $iy atvejy bai-
giasi ligonio mirtimi). Kai kuriems ligoniams randasi ir progresuoja pneumofibrozé.
Atnaujinus amiodarono vartojima arba per anksti nutraukus gydyma gliukortikoidais,
galimas ligos atkrytis.

Stebéjimas. Rekomenduojama visiems ligoniams, kuriems numatoma skirti amioda-
rong, atlikti kratinés lastos rentgenografijg ir ispléstinj plauciy funkcijy tyrima (spi-
rometrijg, plauciy talpy ir dujy difuzijos). Paskui $iuos tyrimus daryti kasmet tol, kol
ligonis vartoja §j vaista. Esant klinikiniam jtarimui, kad prasidéjo amiodarono sukeltas
plauciy pazeidimas, $iuos tyrimus atlikti skubos tvarka.

Ligonio, kuriam diagnozuotas amiodarono sukeltas plauc¢iy pazeidimas, kvépavimo
sistemos biukle turi stebéti gydytojas pulmonologas. Stebéjimo trukmé ir periodisku-
mas parenkami individualiai.
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18. INTERSTICINES PLAUCIY LIGOS,
SUSIJUSIOS SU JUNGIAMOJO AUDINIO LIGA

Apibrézimas. Jungiamojo audinio ligos (JAL) - tai heterogeniné grupé ligy, kurioms
budingas autoimuninés kilmés jungiamojo audinio pazeidimas, pasireiskiantis pazeis-
ty organy uzdegimu, audiniy struktiiros pazeidimu, nenormalia regeneracija.

Dél gausaus jungiamojo audinio, gausaus kraujagysliy tinklo bei geros kraujotakos
plauciai itin daznai pazeidziami sergant JAL. Gali buti pazeistos visos plauciy strukti-
ros — parenchima, bronchai, pleura, kraujagyslés. Plauciy pazeidimas yra viena i$ svar-
biausiy mirties priezas¢iy sergant JAL. Siame skyriuje aptariamos intersticinés plauciy
ligos (IPL), susijusios su JAL.

Ligos paplitimas. IPL pasireiskia 10-30 proc. reumatoidiniu artritu, >70 proc. sistemi-
ne skleroze, iki 15 proc. sistemine raudonaja vilklige, 20-80 proc. polimiozitu ir derma-
tomiozitu, iki 75 proc. Sjogreno sindromu, apie 50 proc. misria JAL serganciy ligoniy.
Apskritai duomeny apie IPL paplitima, atranka, ankstyva diagnostika ir ypac¢ gydy-
ma sergant JAL truksta. Dauguma rekomendacijy grindziamos ne tvirtais jrodymais, o
klinikine patirtimi bei pavieniais atskiry centry klinikiniais tyrimais. ] tai batina atsi-
zvelgti priimant sprendimus klinikinéje praktikoje.

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Dazniausi plauciy poky¢iai sergant
JAL yra jprastiné intersticiné pneumonija (JIP), nespecifiné intersticiné pneumonija
(NIP) ir organizuojanti pneumonija (OP). Reciau buna limfoidiné intersticiné pneu-
monija (LIP), retai — difuzinis alveoliy pazeidimas (DAD). Sergant IPL, susijusiomis su
JAL, daznai buna skirtingy histologiniy tipy plauciy pazeidimas vienu metu (pvz., [IP
ir NIP, JIP ir LIP, NIP ir LIP, [IP, LIP ir OP).

JIP budingas heterogeniskas plauciy pazeidimas, kai greta plauciy fibrozés zidiniy yra
nepazeisto plauciy audinio sriciy. Plauciy parenchimoje matoma mikroskopiniy plauciy
cisty, kurias iskloja subrendes respiracinis epitelis, fibroblasty zidiniy, kolageno. Daugiau
apie JIP histologinius pozymius rasoma 5 skyriuje ,,Idiopatiné plauciy fibrozé*.

NIP budinga santykinai homogeniska difuziné plauciy intersticinio audinio fibrozé ir
uzdegimas. Plauciy struktara (beveik) nepakitusi. Daugiau apie NIP budingus histolo-
ginius poZymius rasoma 6 skyriuje ,Nespecifiné intersticiné pneumonija“

OP budinga dauginiai mezenchiminiai proliferatai alveoliy ir bronchioliy spindziuose.
Plauciy struktira (beveik) nepakitusi. Daugiau apie OP budingus histologinius pozy-
mius raSoma 7 skyriuje ,,Organizuojanti pneumonija‘“.
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DAD budinga (priklausomai nuo ligos fazés) edeminio skyscio susikaupimas alveolése
ir intersticiniame audinyje, fibrino sankaupos (gali bati ir hialininiy membrany), mi-
nimalus uzdegimas. Kiti galimi poky¢iai - pneumocity ir endotelio lasteliy pazeidimas,
fibrino trombai smulkiosiose plauciy kraujagyslése, regeneracijos ir (ar) lasteliy atipi-
jos poZymiai.

IPL, susijusiy su dazniausiomis JAL, histologinis pasireiskimas pateikiamas 18-1 len-
teléje.

18-1 lentelé. Histologinis plauciy pokyciy sergant jungiamojo audinio ligomis pasireiSkimas

Histologinis X
. wg. RA SS SjS SRV DM,PM | MJAL
pasireiskimas
IPL bendrai ++ +44¥ ++ + +++ ++
Difuzinis alveoliy
e + + + ++ + +
pazeidimas
Difuzinis alveoliy pa-
s el 1 - - ++ + -
Zeidimas su kapiliaritu
Organizuojanti
- ++ + + + +++ +
pneumonija
Nespecifiné interstici-
) .. ++ +++ ++ ++ +++ ++
né pneumonija
Iprastiné intersticiné
. +++ + + + + -
pneumonija
Limfoidiné interstici-
. .. + - A + - -
né pneumonija
Plau¢iy Zidiniai + - - - - -

Pastaba. DM - dermatomiozitas. IPL - intersticiné plauciy liga. MJAL - misri jungiamojo audinio liga.
PM - polimiozitas. RA - reumatoidinis artritas. SjS - Sjogreno sindromas. SRV - sisteminé raudonoji
vilkligé. SS - sisteminé sklerozé. +++ - labai daznai. ++ - vidutinigkai daznai. + - retai. *anti-Scl-70 didina
IPL tikimybe, o antikiinai prie§ centromery baltyma B (CENP-B) - mazina.

Kada jtarti su JAL susijusia IPL. Su JAL susijusig IPL reikia jtarti asmeniui, kuriam yra
radiologiniai difuziniai plauciy poky¢iai ir ekstrapulmoniniai simptomai arba aptikti
kraujo autoantikiinai (ANA, kai yra branduoléliy Svytéjimo tipas arba titras >1:320, RF
>14 V/ml, anti-CCP, anti-Scl-70, anti-SSA, anti-SSB, anti-dsDNR, anti-SM, anti-RNP,
anti-tRNR sintetazeé).

sindromui, kar§¢iavimui, sgnariy skausmui, sgnariy patinimui, ranky pirsty tinimui,
kietéjimui (induracijai), odos bérimui, i$siplétusiai stemplei ar sutrikusiai jos peristal-
tikai, gleiviniy sausumui ir kt.

Kita vertus, svarbu prisiminti, kad IPL daznos ligoniams, sergantiems JAL (t. y. ku-
riems jau diagnozuota JAL). IPL pasireiskimas gali bati jvairus — nuo sunkaus difuzinio
plauciy pazeidimo (ir kvépavimo nepakankamumo) iki subklinikinio (besimptomio) -
létinis kosulys, dusulys, plau¢iuose girdimi karkalai (dazniausiai pneumofibroziné kre-
pitacija), pakite plauciy funkcijos rodikliai (restrikcija, pablogéjusi dujy difuzija plau-
¢iuose).
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JAL serganciy asmeny istyrimas dél IPL. JAL sergant] ligonj butina reguliariai tirti
deél galimos IPL. Be to, ligonis gali sirgti ir kita plauciy liga (pvz., létine obstrukcine
plauciy liga, bronchektazémis). Svarbu reguliariai auskultuoti plaucius. Svarbiausi ty-
rimai - kratinés lastos kompiuteriné tomografija (KT) ir iSpléstinis plauciy funkcijy
tyrimas (spirometrija, plauciy tariai ir talpos, dujy difuzija). Aptikus poky¢iy, batina
pulmonologo konsultacija. Rekomenduojama i$pléstinj plauciy funkcijy tyrima atlikti
visiems ligoniams, kuriems naujai diagnozuojama JAL. Véliau, priklausomai nuo radi-
niy, tyrimas kartojamas kas 6-12 mén. Kratinés lgstos KT skiriama esant sutrikusiai
plauciy funkcijai ar klinikiniam IPL jtarimui.

Nedidelei daliai JAL serganciy asmeny pirmasis ligos pasireiskimas yra IPL. Dél to IPL
sergantys ligoniai turi bati istirti dél galimos JAL.

Radiologiniai poZymiai. IPL sergant JAL pasireiskia jvairiai (iliustraciniai pavyzdziai pa-
teikti 18-1 pav. — 18-5 pav.). Be to, ta pati JAL gali pasireiksti skirtinga IPL. Paprastai btina
NIP ar OP budingy radiologiniy poky¢iy (dazniausiai retikuliniy poky¢iy, matinio stiklo
vaizdo ir (ar) lokalaus sumazéjusio plauciy oringumo ploty), matomy kratinés lastos KT
vaizduose. Daugiau apie NIP ir OP budingus radiologinius poZymius rasoma 6 skyriuje
»Nespecifiné intersticiné pneumonija“ ir 7 skyriuje ,,Organizuojanti pneumonija“ Su daz-
niausiosiomis JAL susijusiy IPL radiologiniai pozymiai pateikiami 18-2 lenteléje.

18-2 lentelé. Dazniausiy histologiniy plauciy pokyciy sergant jungiamojo audinio ligomis atitikmuo kompiute-

rinés tomografijos vaizduose

Histologinis poZymiai

Jungiamojo audinio liga

Radiologinis poZymiai

Difuzinis kraujavimas j
alveoles (difuzinis alveo-

Sisteminé raudonoji vilkligé

Difuziniai plau¢iy pritemimai,
difuzinis matinio stiklo vaizdas

liy pazeidimas)
Iprastiné intersticiné Reumatoidinis artritas Retikuliniai ir cistiniai poky¢iai
pneumonija Sisteminé sklerozé (korio vaizdas) periferinése ir

apatinése plauciy dalyse

Nespecifiné intersticiné
pneumonija

Reumatoidinis artritas
Sisteminé skleroze

Sisteminé raudonoji vilklige
Dermatomiozitas, polimiozitas
Sjogreno sindromas

Misri jungiamojo audinio liga

Matinio stiklo vaizdas ir retikuli-
niai intersticiniai plau¢iy paren-
chimos poky¢iai

Organizuojanti pneu-
monija

Reumatoidinis artritas
Dermatomiozitas, polimiozitas

Plauciy konsolidacijos (sustan-
déjimo) plotai, matinio stiklo
vaizdo plotai, centrilobuliniai
zidiniai

Limfoidiné (limfocitiné)
intersticiné pneumonija

Reumatoidinis artritas
Sjogreno sindromas
Sisteminé raudonoji vilkligé

Matinio stiklo vaizdo plotai

Deskvamaciné interstici-
né pneumonija

Reumatoidinis artritas
Sisteminé raudonoji vilkligé

Matinio stiklo vaizdo Zidiniai
arba plotai

Plaudiy cistos

Sjogreno sindromas

Plonasieneés cistos

Obliteruojantis bron-
chiolitas

Reumatoidinis artritas
Sjogreno sindromas

Mozaikinis plauciy parenchimos
vaizdas i$kvépus
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=

18-1 a, b pav. Krutinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (jpras-
tiné intersticiné pneumonija), susijusi su reumatoidiniu artritu. Retikuliniai pokyciai plauciy periferinése,
apatinése dalyse su cistomis ir korio formos pokyciais.
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18-1 ¢, d pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (jpras-
tiné intersticiné pneumonija), susijusi su reumatoidiniu artritu. Retikuliniai pokyciai plauiy periferinése,
apatinése dalyse su cistomis ir korio formos pokyciais.
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18-2 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (nespeci-
finé intersticiné pneumonija), susijusi su reumatoidiniu artritu. Matinio stiklo vaizdo plotai ir retikuliniai inters-
ticiniai plaudiy parenchimos pokyciai plauciy periferinése ir pamatinése dalyse su pavieniais korio vaizdo intarpais.
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18-2 ¢, d pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (nespeci-
finé intersticiné pneumonija), susijusi su reumatoidiniu artritu. Matinio stiklo vaizdo plotai ir retikuliniai inters-
ticiniai plaudiy parenchimos pokyciai plauciy periferinése ir pamatinése dalyse su pavieniais korio vaizdo intarpais.
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18-3 a, b pav. Krutinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (jprasti-
né intersticiné pneumonija), susijusi su sistemine skleroze. Ry3kiis retikuliniai pokyciai ir korio vaizdas perife-
rinése ir apatinése plauiy srityse. Nedaug matinio stiklo vaizdo ploty.
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18-3 ¢, d pav. Kritinés Istos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (jprasti-
né intersticiné pneumonija), susijusi su sistemine skleroze. Ry3kiis retikuliniai pokyciai ir korio vaizdas perife-
rinése ir apatinése plauiy srityse. Nedaug matinio stiklo vaizdo ploty.
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18-4a

18-4 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (limfoi-
difiné intersticiné pneumonija), susijusi su Sjogreno sindromu. Abiejuose plauciuose matinio stiklo vaizdas ir
dauginiai centrilobuliniai Zidiniai.
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18-4 ¢, d pav. Kriitinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (limfoi-
difiné intersticiné pneumonija), susijusi su Sjogreno sindromu. Abiejuose plauciuose matinio stiklo vaizdas ir
dauginiai centrilobuliniai Zidiniai.
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18-5a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (organi-
zuojanti pneumonija), susijusi su sistemine raudonaja vilklige. Abiejuose plauciuose apvals konsolidacijos

Zidiniai nepakitusio plauiy audinio fone.
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|

18-5 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Intersticiné plauciy liga (organi-
zuojanti pneumonija), susijusi su sistemine raudonaja vilklige. Abiejuose plauciuose apvalis konsolidacijos
Zidiniai nepakitusio plauciy audinio fone.
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Svarbu prisiminti, kad sergant JAL plauciy pazeidimo pobudis gali bati ir kitas — ne
tik IPL. Gali bati aptinkama bronchektaziy (sergant reumatoidiniu artritu, Sjogreno
sindromu), plautiné arteriné hipertenzija (sergant sistemine skleroze, Sjogreno sindro-
mu, dermatomiozitu ir polimiozitu), aspiraciné pneumonija (sergant sistemine sklero-
ze, dermatomiozitu ir polimiozitu, misria jungiamojo audinio liga), plauciy arterijos
trombiné embolija (sergant sistemine raudonaja vilklige), sausasis ar eksudacinis pleu-
ritas (sergant sistemine raudonagja vilklige, reumatoidiniu artritu, dermatomiozitu ir
polimiozitu, mi$ria jungiamojo audinio liga), plauciy edema (sergant sistemine raudo-
ngja vilklige, dermatomiozitu ir polimiozitu), difuzinis alveoliy pazeidimas ir krauja-
vimas  alveoles (sergant sistemine raudongja vilklige, dermatomiozitu ir polimiozitu),
plonasieniy cisty plauciy parenchimoje (sergant Sjogreno sindromu), plauciy amiloi-
dozé (sergant Sjogreno sindromu, reumatoidiniu artritu).

Su JAL susijusiy IPL diagnostikos ir diferencinés diagnostikos principai. IPL ser-
gantiems ligoniams, kuriems jtariama JAL, priklausomai nuo klinikinés situacijos,
batina istirti kraujo autoimuniteto Zymenis (zr. 18-3 lentele) ir (ar) siysti gydytojui
reumatologui konsultuoti. Ligonius, sergancius JAL, butina periodiskai tikrinti dél IPL
(ja jtarus siysti gydytojui pulmonologui konsultuoti - atlikti i§pléstinj plauciy funkcijy
tyrimg ir kratinés lastos KT).

Jei ligoniui neabejotinai patvirtinama JAL, diagnozuojama IPL, susijusi su atitinkama
JAL. Jei JAL paneigiama, diagnozuojama idiopatiné ar kitos kilmeés IPL. Asmeniui, ku-
riam konkreti JAL nepatvirtinama, taiau yra autoimuniteto pozymiy ir kity diagnos-
tikos kriterijy, diagnozuojama intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais —
IPAP (Zr. 15 skyriy ,, Intersticiné pneumonija su autoimuniteto pozymiais®).

JAL patvirtina (diagnozuoja) ar paneigia reumatologas. Su JAL susijusig IPL, IPAP, ki-
tos kilmeés ir idiopatine IPL patvirtina (diagnozuoja) ar paneigia pulmonologas.

Su JAL susijusiai IPL nebudingi $ie radiologiniai pozymiai: vieno plaucio pokyciai,
plauciy virSaniy poky¢iai, dauginiai zidiniai. Todél asmenims, jau sergantiems JAL,
vien pagal Siuos radiologinius pokycius negalima diagnozuoti su JAL susijusios IPL.
Tokius ligonius butina papildomai tirti dél infekcijos, neoplazijos ir kt.

Visais neaiskiais atvejais rekomenduojama atlikti bronchoskopija, bronchoalveolinj la-
vaza (BAL), BAL skyscio citologinj, mikrobiologinj ir, jei reikia, imunologinj tyrimus,
bronchoskoping plauciy biopsija (pirmojo pasirinkimo - kriobiopsija).

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Intersticiné plauciy liga (jprastiné intersticiné pneumonija), susijusi su reumatoidiniu ar-
tritu (Morbus pulmonum interstitialis (Pneumonia interstitialis usualis) associatus cum
arthritide rheumatoidea). J84.8.

Intersticiné plauciy liga (nespecifiné intersticiné pneumonija), susijusi su sistemine sklero-
ze. Riboto isplitimo (Morbus pulmonum interstitialis (Pneumonia interstitialis non speci-
fica) associatus cum sclerosi systemica. Generalisatio limitata). J84.8.

Intersticiné plauciy liga (limfoidiné intersticiné pneumonija), susijusi su Sjogreno sindro-
mu. Vidutinio sunkumo (Morbus pulmonum interstitialis moderatus (Pneumonia inters-
titialis lymphoidea) associatus cum syndromo Sjogren). ]84.8.
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18-3 lentelé. Kraujo autoantikiinai sergant dazniausiomis jungiamojo audinio ligomis

al:llllcllgulz:ll(::g (; (JAL) Antikanas* Komentaras
Reumatoidinis ANA Aptinkamas 40-50 proc. ligoniy, nespecifiskas
artritas RF Aptinkamas mazdaug 80 proc. ligoniy, nespecifiskas
Anti-CCP Aptinkamas mazdaug 30-80 proc. ligoniy, jautres-
nis ir specifiskesnis
Sisteminé sklerozé | ANA Aptinkamas mazdaug 85 proc. ligoniy, nespecifiskas
ENA (Anti-Scl-70) | Aptinkamas 15-20 proc. ligoniy, specifi$kas
Sjogreno sindro- | ANA Aptinkamas mazdaug 80 proc. ligoniy, nespecifiskas
mas ENA (SS-A) Aptinkamas 60-75 proc. ligoniy
ENA (SS-B) Aptinkamas 40-60 proc. ligoniy
Sisteminé raudo- | ANA Aptinkamas beveik 100 proc. ligoniy nespecifiskas
noji vilkligé Anti-dsDNR Aptinkamas 20-90 proc. ligoniy, specifiskas
ENA (Anti-histonai) | Aptinkamas 60-80 proc. ligoniy
ENA (Anti-SM) Aptinkamas 30-40 proc. ligoniy, specifiskas
ENA (SS-A) Aptinkamas 25-40 proc. ligoniy
Dermatomiozitas, | ANA Aptinkamas 40-60 proc. ligoniy, nespecifiskas
polimiozitas ENA (Anti-Jo1**) | Aptinkamas 25-30 proc. ligoniy
Misri jungiamojo | ANA Aptinkamas mazdaug 95 proc. ligoniy, nespecifiskas
audinio liga ENA (Anti-RNP) Aptinkamas mazdaug 100 proc. ligoniy

Pastaba. ¥*N¢ vienas antikiinas néra absoliuciai specifiSkas konkreciai ligai. ANA — antinukleariniai an-
tiktinai. Gali bati aptikti sveikiems asmenims (20-30 proc.), taciau nebuvimas praktiskai paneigia JAL.
Anti-CCP — antiktinai pries§ ciklinj citrulinizuota peptida. Anti-dsDNR — antikiinai prie$ dvispirale DNR.
Anti-Jo1 (anti-tRNA sintetaze¢) — antikiinai prie$ transportinés RNR sintetaze. **Taip pat aptinkamas ser-
gant antisintetazés sindromu. Anti-histonai — antikiinai prie§ histonus. Anti-RNP — antiktinai prie§ ri-
bonukleoproteinus. Anti-Scl-70 (anti-topoisomerase) — antikiinai prie§ topoizomerazg. Anti-SM — Smith
antikinai. ENA — antik@inai pries i$skiriamus i§ branduolio antigenus. RF — reumatoidinis faktorius. SS-A
(anti-Ro) — Sjogreno sindromo antigenas A (autoantigenas Ro). SS-B (anti-La) — Sjogreno sindromo an-
tigenas B (autoantigenas La).

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus IPL, susijusia su JAL, jei nebuvo atlikta, pada-
ryti i$samy plauciy funkcijy (spirometrijos, plauciy talpy, dujy difuzijos) tyrima. Pagal
poreikj atliekami kiti tyrimai (pvz., fizinio pajégumo). Taciau reikia turéti omenyje,
kad kai kuriems ligoniams net paprasciausias fizinio pajégumo tyrimas - 6 min. éjimo
testas (jei paskiriamas) dél sanariy ir raumeny pazeidimo gali baiti nepakankamai tiks-
lus. Jei yra kvépavimo nepakankamumo pozymiy, biitina istirti arterinio kraujo dujas.
Kai kurios IPL, susijusios su konkrecia JAL, yra skirstomos pagal sunkuma (pagal plau-
¢iy funkcijos rodiklius) ir (ar) i$plitimg (pagal pazeisty plauciy dalj KT vaizduose).
IPL sergant pirminiu Sjogreno sindromu skirstoma j: lengva (besimptome), vidutinio
sunkumo (DLCO 40-70 proc., FVC 60-80 proc.) ir sunkig (DLCO < 40 proc., FVC
< 60 proc.).

IPL sergant sistemine skleroze skirstoma j: riboto i$plitimo (KT vaizduose IPL apima
< 20 proc. plauciy ploto, FVC > 70 proc.) ir i$plitusiag (KT vaizduose IPL apima
> 20 proc. plauciy ploto, FVC < 70 proc.).
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Gydymo principai. Jei IPL néra klini$kai reik§minga, dauguma ligoniy rekomenduo-
jama i$ pradziy atidziai stebéti ir jvertinti nattiralig IPL eiga. Jei stebéjimo laikotarpiu
matoma, kad IPL neprogresuoja ar néra kliniskai reik§minga, jos galima negydyti.
Gydymo tikslas priklauso nuo konkrecios IPL. Jei IPL yra potencialiai grjztama (pvz.,
organizuojanti pneumonija, iminé intersticiné pneumonija, difuzinis plauciy pazei-
dimas), gydymo tikslas yra ligonj pagydyti nuo IPL, susijusios su JAL; jei IPL létine,
létai progresuojanti (pvz., nespecifiné intersticiné pneumonija, limfoidiné intersticiné
pneumonija), — esamos buklés pagerinimas (jei jimanoma), i§laikymas ar progresavimo
sulétinimas; jei IPL yra negrjZtamai progresuojanti (pvz., jprastiné intersticiné pneu-
monija), - progresavimo sulétinimas. Rekomenduojama su JAL susijusios IPL gydymo
trukmé nezinoma.

Gydytojas reumatologas skiria ekstrapulmononj JAL gydyma, vertina jo veiksmingu-
ma ir galimas komplikacijas. Su JAL susijusig IPL ir susijusj inksty pazeidimg - atitin-
kamai pulmonologas ir nefrologas, bendradarbiaudami su reumatologu.

Gydymo stiprumas ir etapiskumas priklauso nuo IPL, jos eigos (vertinama pagal plau-
¢iy funkcijos bukle ir radiologinius pokyc¢ius kratinés lastos KT vaizduose), gydymo
tikslo, vaisty sukeliamo nepageidaujamo poveikio (ir rizikos). Teigiamas gydymo efek-
tas yra tuomet, kai plauciy funkcijos rodikliai (FVC, DLCO) pageréja >10 proc. pradi-
nio lygio. Teigiamo efekto néra (gydymas nesékmingas, liga progresuoja), kai plauciy
tunkcijos rodikliai (FVC, DLCO) pablogéja >15 proc. pradinio (priklausomai nuo kli-
nikinés situacijos vertinama po 1-6 mén.).

Su JAL susijusios IPL dazniausiai gydomos gliukokortikoido ir kito imunosupresinio
vaisto deriniu.

Su JAL (isskyrus sisteming skleroze) susijusios IPL timinio pasireiskimo gydymas.
Uminis su JAL susijusios IPL pasirei$kimas ar paiméjimas gydomas didelémis siste-
minio veikimo gliukokortikoido dozémis. Jei ligonio buklé néra sunki, skiriama ge-
riamojo gliukokortikoido (prednizolono 0,5-1,0 mg/kg/d. arba kito gliukokortikoido
ekvivalentiskomis dozémis). Kartu pradedama skirti kito imunosupresinio vaisto (Zr.
skirsnj ,,Ilgalaikis su JAL susijusios IPL gydymas®).

Jei buklé sunki, skiriama intraveninio gliukokortikoido pulsais (metilprednizolono po
500-1000 mg j vena 3 dienas i$ eilés, po to skiriant geriamojo gliukokortikoido (pre-
dnizolono 0,5-1,0 mg/kg/d. arba kito gliukokortikoido ekvivalentiskomis dozémis). Po
keliy dieny nuo gydymo pradzios kartu pradedama skirti kito imunosupresinio vaisto
(zr. skirsnj ,,Ilgalaikis su JAL susijusios IPL gydymas®).

Jei plauciy pazeidimas pasireiskia antriniu vaskulitu ir difuziniu alveoliy pazeidimu ir
difuziniu kraujavimu j alveoles, ligonj pradedama gydyti kaip sergantj plauciy vaskuli-
tu (zr. 19 skyriy ,,Plauciy vaskulitai®).

Priklausomai nuo gydymo efekto ir pradinés geriamojo gliukokortikoido dozés, pasie-
kus efekta prednizolono dozé pradedama mazinti taip, kad 4-6-3 gydymo ménesj dozé
buty <15 mg per dieng (jei jmanoma). Nepasiekus gydymo efekto - jis stiprinamas.
Ilgalaikis su JAL (isskyrus sistemine skleroze ir reumatoidinj artritq) susijusios IPL
gydymas. Dazniausiai gydoma geriamuoju gliukokortikoidu (prednizolonu ar me-
tilprednizolonu). Kai IPL yra létiné, kartu skirtinas kitas vaistas (azatioprinas, miko-
fenolato mofetilis, ciklofosfamidas, metotreksatas, rituksimabas ar intravenininis imu-
noglobulinas).
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Dazniausiai kartu su prednizolonu skiriamas azatioprinas. Atkreipiame démesj, kad
nors vienas randomizuotas tyrimas parodé, kad sergantiems idiopatine plauciy fibro-
ze (t. y. idiopatine JIP) ligoniams prednizolono, azatioprino ir acetilcisteino derinys
lémé daugiau ligos paiméjimy ir mirciy, palyginti su placebu, vis délto néra jrodymy,
kad gydymas prednizolono ir azatioprino deriniu buty Zalingas asmenims, sergantiems
JAL, kuriy IPL histologiné forma buvo JIP.

Metotreksatas, nors ir retai (jprastai pirmaisiais jo vartojimo metais), gali sukelti plau-
¢iy fibroziniy pokyciy ar paskatinti jau esamos plauciy fibrozés progresavima, todél
néra pirmojo pasirinkimo vaistas skirti kartu su prednizolonu, ypac tais atvejais, kai jau
yra pneumofibrozé, nes praktiskai bus nejmanoma atskirti, ar plauciy fibrozé (jos at-
siradimas ar progresavimas) yra natirali IPL eiga, ar nulemta metotreksato vartojimo.
Ilgalaikis rituksimabo vartojimas taip pat pats savaime gali lemti IPL ir plauciy funkci-
jos blogéjima. Mikofenolato mofetiliui budinga saveika su kitais vaistas (antacidiniais
ir protony siurblio inhibitoriais).

Pradinis su JAL, i§skyrus sistemine skleroze, susijusios IPL gydymas pateikiamas 18-6
paveiksle, dazniausiai skiriamy vaisty dozés, nepageidaujamas poveikis ir stebéjimo
principai — 18-4 lenteléje. Apie osteoporozés prevencija gydant IPL, susijusig su JAL,
raoma 19 skyriaus ,,Plauciy vaskulitai“ skirsnyje ,,Osteoporozés prevencija®

Su sistemine skleroze susijusios IPL gydymas. Rekomenduojama gydyti i$plitusia, pro-
gresuojancia ar kliniskai reik§mingg su sistemine skleroze susijusia IPL.

Svarbu Zinoti, kad didelés gliukokortikoidy dozés kontraindikuojamos sergant sistemi-
ne skleroze. Didesné negu 10 mg per dieng prednizolono dozé gali sukelti vadinamaja
inksty krize (kuri pasireiskia staigia arterine hipertenzija, greitai progresuojanciu inks-
ty nepakankamumu, hipertenzine encefalopatija, $irdies nepakankamumu, mikroan-
giopatine hemolizine anemija), kuri daznai baigiasi ligonio mirtimi.

Pirmojo pasirinkimo vaistas gydyti IPL, susijusig su sistemine skleroze, kai vyrauja ne
fibroziné IPL, yra mikofenolato mofetilis (monoterapija) arba ciklofosfamidas (skiria-
mas j veng 1 kartg per mén. 6 ménesius). Kai vyrauja fibroziné IPL, pirmojo pasirinki-
mo vaistas yra nintedanibas. IPL progresuojant, gali bati kartu skiriama mikofenolato
mofetilio (arba ciklofosfamido) ir nintedanibo. Siy vaisty derinj tikslinga paskirti ir tuo
atveju, kai plauciy KT vaizduose yra i$plitusio matinio stiklo vaizdo ploty ir fibroziniy
plauciy poky¢iy. Esant gydymui atspariai IPL, gali bati skiriamas rituksimabas.

Su reumatoidiniu artritu susijusios IPL gydymas. Patvirtinus IPL, susijusig su reu-
matoidiniu artritu, rekomenduojama neskirti metotreksato, jei ligonis dar néra juo gy-
domas (ypac tais atvejais, kai plauciy funkcija pazeista). Jei ligonis jau gydomas meto-
treksatu ilgiau kaip 6 mén. ir néra plauciy funkcijos blogéjimo ar radiologiniy plauciy
pokyc¢iy progresavimo, gydyma galima testi reguliariai stebint plauciy bukle.
Gydymas TNF inhibitoriais ir leflunomidu nerekomenduojamas, nes gali pabloginti
IPL eiga.

Ligoniui, kurio IPL iskaiska yra jprastiné intersticiné pneumonija, jei yra galimybé, re-
komenduojama dalyvauti vaisty klinikiniuose tyrimuose, svarstyti dél vaisty nuo fibro-
zés skyrimo. Jei IPL iskaiska yra nespecifiné intersticiné pneumonija, organizuojanti
pneumonija, deskvamaciné intersticiné pneumonija, limfoidiné intersticiné pneumo-
nija ar difuzinis alveoliy pazeidimas, tai sunkios ar progresuojancios IPL atveju skiria-
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mas gliukokortikoidas (vienas ar kartu su kitu imunitetg slopinanciu vaistu — mikofe-

nolato mofetiliu). Jei IPL nesunki ar neprogresuoja — gydymas neskiriamas.
Paskelbta pavieniy darby apie teigiamg rituksimabo poveikj gydant IPL, susijusig su

reumatoidiniu artritu.

Patvirtinta su JAL susijusi IPL

'

Ligonio buklés vertinimas (klinikinis, kratinés Iastos KT, PFT)

!

Ligonio biiklé sunki, IPL progresuoja

! '

Taip H JIP, susijusi su RA }—>‘ Ne ‘ Stebéjimas reguliariais intervalais
(pvz., kas 3—6 mén.)

Svarstyti, ar saugu skirti
imunosupresinj gydyma.
Sialyti dalyvauti antifibroziniy ar

kity vaisty klinikiniame tyrime ‘ Uminis IPL pasireiskimas ‘ ‘ Létinis IPL pasireiskimas ‘
GKK j/v + ciklofosfamidas GKK per os (iS pradziy didesné dozé, paskui

maza) + kitas vaistas (azatioprinas,
mikofenolato mofetilis ar kt.)

(ar rituksimabas)

18-6 pav. Pradinis intersticinés plauciy ligos (IPL), susijusios su jungiamojo audinio liga (JAL), iSskyrus
sistemine skleroze, gydymas. GKK — gliukokortikoidas. j/v — j vena. KT — kompiuteriné tomografija. PFT — plau-
Ciy funkcijy tyrimas. RA — reumatoidinis artritas.
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18-4 lentelé. Gydant IPL, susijusi su JAL, dazniausiai skiriamy vaisty dozés, nepageidaujamas poveikis ir ste-

béjimo principai

po 2 sav. j/v 1000 mg arba po
375 mg/m? kas savaite ketu-
rias savaites i§ eilés

fermentai (prie$ pasky-
rimg, po 1 meén. ir prie§
kitg infuzijq)

Virusiniy hepatity zy-
menys, tyrimas dél ZIV
(prie$ pirmajj paskyri-
mg)

Vaistas Pradiné ir ilgalaiké dozés | Stebéjimas Nep a'g(?ldau) amas
poveikis
Prednizolonas | Pradiné: per os Gliukozé kraujyje. Kai | Kiino svorio didé-
0,5-1 mg/kg/d. skiriama didelé dozé jimas, cukrinis dia-
Pradiné: j/v 500-1000 mg (i/v) - kalio ir natrio betas, osteoporozé,
Ilgalaiké: jvairi (siekiamybé: | koncentracija kraujyje, |katarakta, infekcija
per 0s <15 mg/d.) AKS, EKG
Azatioprinas | Pradiné: per os 25-50 mg/d. | Kraujo tyrimas (kas Pankreatitas, pyki-
ar 1-2 mg/kg/d. 1 mén., kol didinama nimas, vémimas,
Didinama: po 50 mg per sa- | dozé, paskui kas 3 mén.) | citopenija
vaite iki 2-3 mg/kg/d. Kepeny fermentai (kas
Ilgalaikeé: per os apie 1-1,5mén.)
100-150 mg/d.
Mikofenolato | Pradiné: per os Kraujo tyrimas (prie$ Citopenija, virusiné
mofetilis 500-1000 mg/d. paskyrima, kas 1-2 sav,, | infekcija
Didinama: kas dieng kol didinama dozé, pas-
Ilgalaikeé: per os apie kui kas 1,5 mén.)
2000 mg/d. Kepeny fermentai ir
hepatito B ir C Zymenys
(pries paskyrima)
Ciklofosfami- | Pradiné: per os Kraujo tyrimas (kas Hemoraginis cistitas,
das 0,8-2 mg/kg/d. 2-4 sav.) $lapimo pislés vézys,
Ilgalaiké: per os Kepeny fermentai (kas | infekcija, pykinimas,
1,5-2 mg/kg/d. 1 mén.) vémimas, nevaisin-
Pradiné: j/v 500-1000 mg/m? | Inksty funkcijos rodi- | gumas, teratogenis-
arba 15 mg/kg (maksimali Kkliai ir $lapimo tyrimas | kumas, antidiuretinio
dozé 800-1200 mg) (kas 2—4 sav.) hormono nepakan-
kamumo sindromas
Rituksimabas | Pradiné: j/v 1000 mg, paskui | Kraujo tyrimas, kepeny | IPL, infekcija, vélyva

neutropenija

Pastaba. AKS - arterinis kraujo spaudimas. EKG - elektrokardiograma. ZIV - Zzmogaus imunodefici-

to virusas. Nintedanibo dozavimas, nepageidaujamas poveikis ir stebéjimo principai aprasyti 5 skyriuje

»Idiopatiné plauciy fibrozé®, 99 psl.

Pneumocistinés pneumonijos profilaktika. Vartojant prednizolono (220 mg per die-
ng) ar prednizolono ir kito imuniteta slopinancio vaisto (azatioprino, mikofenolato
mofetilio, ciklofosfamido) nuolatiniam gydymui, Pneumocystis jirovecii profilaktikai
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rekomenduojama skirti trimetoprimo ir sulfametoksazolio po 80-160 mg/400-800 mg
3 kartus per savaite.

Ligos eiga ir prognozé. IPL, susijusios su JAL, eiga ir prognozé jvairi net ir sergant ta
pacia JAL, nes plauciy pazeidimo tipas gali bati skirtingas. Nepriklausomai nuo JAL,
kratinés lastos KT vaizduose matomos tempimo bronchektazés ir korio vaizdas yra
pazengusios IPL ir blogesnés prognozés pozymis, o matinio stiklo vaizdas - galimy
griztamy poky<iy pozymis. Kuo didesné (>30 proc. plauciy) pazeisty plauciy dalis, kuo
blogesni plauciy funkcijos rodikliai (FVC <70 proc., DLCO <40 proc.), kuo vyresnio
amziaus ligonis, tuo blogesné prognozé.

Retais atvejais sergant JAL (pasitaiko sergant sistemine raudongja vilklige, dermatomio-
zitu ir polimiozitu) buna antrinis plauciy vaskulitas, kuris lemia difuzinj plauciy pazei-
dimg ir difuzinj kraujavima j alveoles. Tokiu atveju mir§tamumas siekia 50-90 proc.
Svarbu prisiminti, kad pacios JAL ir skiriamas gydymas silpnina imunitetg, didina res-
piraciniy infekcijy (i$ jy ir pneumocistinés pneumonijos bei tuberkuliozés) ir toksinio
vaisty poveikio plauc¢iams rizika.

Stebéjimas. Ligonj, kuriam diagnozuota su JAL susijusi IPL, stebi keli gydytojai specia-
listai — reumatologas, pulmonologas (dél kvépavimo sistemos biiklés), nefrologas (dél
inksty buklés), kurie parenka ligonio stebéjimo periodiskuma bei trukme. I§ pradziy
keleta mety ligonio plauciy bukle rekomenduojama stebéti kas 3-6 mén. (kartojant
ipléstinj plauciy funkcijy tyrima, o jei reikia — arterinio kraujo dujy tyrima, 6 min.
éjimo tyrimg), o véliau, jei liga neprogresuoja, — kartg per metus.
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19. PLAUCIY VASKULITAI

Apibrézimas. Plauciy vaskulitai — heterogeniné, plauciy kraujagysles pazeidzianciy
ligy grupé, apimanti pirminius ir antrinius vaskulitus. Siame skyriuje apragomi pir-
miniai smulkiy kraujagysliy ANCA (t. y. su antineutrofiliniais antikiinais, angl. anti-
neutrophil cytoplasmic antibodies) asocijuoti vaskulitai — granulomatozé su poliangitu
(GPA), eozinofiliné granulomatozé su poliangitu (EGPA) ir mikroskopinis poliangitas
(MPA).

Su imuniniais kompleksais susijgs smulkiy lasteliy vaskulitas (anti-GBM antikiiny liga)
aprasytas 20 skyriuje ,,Plauciy pazeidimas sergant anti-GBM antikiany liga“ Pirminiai
vidutiniy ir stambiy kraujagysliy vaskulitai plaucius pazeidzia labai retai, o antriniai
plauciy vaskulitai (dél jungiamojo audinio ligos (JAL), infekcijos, neoplazijos ir kt.)
pasireiskia ypac retai.

Ligonis, kuriam jtariamas (ir patvirtinamas) plauciy vaskulitas, turi bati tiriamas ir
gydomas tokiy ligoniy diagnostikos ir gydymo patirtj turinc¢iuose centruose.

ANCA asocijuoty vaskulity paplitimas. Tikslus sergamumas nezinomas. Manoma,
kad pirminiais vaskulitais suserga 20-100 asmeny i§ 1 mln. per metus. Sergamumas
jais yra 150-450 atvejy i$ 1 mln.

GPA yra dazniausias ANCA asocijuotas vaskulitas, reciau bina MPA. EGPA pasitai-
ko reciausiai. GPA suserga 10-12 asmeny i 1 mln. per metus. Plauciai pazeidziami
mazdaug 90 proc. ligoniy, serganc¢iy GPA. EGPA suserga 0,5-4 asmenys i$ 1 mln. per
metus. Plauciai pazeidziami mazdaug 90 proc. ligoniy, serganciy EGPA. MPA suserga
mazdaug 6 asmenys i§ 1 mln. per metus. Plauciai pazeidziami mazdaug 30 proc. ligo-
niy, serganciy MPA.

Rizikos veiksniai. Tvirty jrodymy dél rizikos veiksniy traksta. Dazniausiai nurodomi
rizikos veiksniai yra respiraciné infekcija, Staphylococcus aureus nesiojimas nosiarykleé-
je, juodi dyzelino diimai, akmens, smélio ir gridy dulkes, jvairios toksinés medziagos.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. GPA budingas nekrozinis vaskuli-
tas, kapiliaritas, granulominis pneumonitas, gana gausus nekrozés plotai (,,geografi-
nés nekrozés®). Gali buti pavieniy mikropaliniy. Reciau pasitaiko difuzinis alveoliy
pazeidimas, kartais — organizuojanti pneumonija, endogeniné lipoidiné pneumonija,
bronchiolitas.
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EGPA budinga nekrozinis vaskulitas, plauciy audinio eozinofiliné infiltracija ir eozino-
filinés granulomos (gali bati su nekroze). Retai plauciy biopsinéje medziagoje aptinka-
mi visi trys pozymiai. Rezorbavusis granulomai gali likti fibrozé ir kalcinaty.

MPA budinga kapiliaritas, Gminis difuzinis kraujavimas j plauciy parenchimg. Gali
bati aptinkama organizuojancios pneumonijos zidiniy, hialininiy membrany.

Sergant ANCA asocijuotu vaskulitu dazniausiai pazeidziamos smulkios kraujagyslés —
arteriolés, venulés ir alveoliy kapiliarai. Plau¢iuose kaupiasi neutrofilai. Tiksli jy kau-
pimosi ir aktyvacijos priezastis neaiski. Manoma, kad tam turi reik§més antineutrofili-
niai antik@inai (ANCA). ANCA (dauguma jy yra imunoglobuliny G klasés antikanai),
prisijunge prie neutrofily ir monocity, sukelia jy destrukcija (pagreitina apoptoze) ir
(ar) aktyvacijg (biologiskai aktyviy medziagy issiskyrima). Aktyvinti neutrofilai ir jy
i$skiriamos medziagos pazeidzia kraujagysliy vientisumg. Eritrocitai patenka j alveo-
les. Alveolése pradeda kauptis fibrinas, laisvas hemosiderinas, hemosidering fagocitave
makrofagai. Vyksta dalies kapiliary trombozé, fibrinoidiné nekrozé, véliau — kraujosru-
vos organizacija, antrojo tipo alveolocity hiperplazija, kartojantis kraujavimui - plau-
¢iy fibrozé.

Atkreiptinas démesys, kad plauciy fibrozé aptinkama nemazai daliai ligoniy, serganciy
ANCA asocijuotu vaskulitu, ypa¢ MPA. Plauciy fibrozé gali buti aptikta anksciau, negu
buvo diagnozuotas ANCA asocijuotas vaskulitas. Kol kas triksta duomeny apie plau-
¢iy fibrozeés tipa (jprastiné intersticiné pneumonija ar nespecifiné intersticiné pneumo-
nija), eiga bei gydyma sergant ANCA asocijuotais vaskulitais.

Citoplazminiams ANCA (c-ANCA) daugiausia priklauso antikiinai prie$ proteinaze 3
(PR3), kuri yra neutrofily granulése ir dalyvauja organizmo gynyboje prie$ bakterijas.
Perinukleariniams ANCA (p-ANCA) daugiausia priklauso antikiinai prie§ mieloper-
oksidaze (MPO), kuri taip pat dalyvauja gynyboje prie§ bakterijas.

19.1 Granulomatozé su poliangitu

Kada jtarti GPA. GPA reikéty jtarti ligoniui, kuriam yra virSutiniy (kraujingos ar pu-
lingos isskyros i$ nosies, sunkios eigos, ilgai trunkantis sinusitas) bei apatiniy kvépavi-
mo taky ar plauciy ligy ir inksty (hematurija) pazeidimo pozymiy, burnos opy.
Klinikiniai GPA poZymiai. GPA gali sirgti 40-80 m. amziaus, bet dazniausiai -
65-74 m. amziaus asmenys. GPA budinga triada (nors pirmakart ligai pasireiskus visy
pozymiy dar gali nebati) — virSutiniy kvépavimo taky pazeidimas (sinusitas, kraujavi-
mas i$ nosies, otitas; kremzliy ar kauly destrukcija, nosies deformacija), apatiniy kvé-
pavimo taky bei plauciy pazeidimas (bronchy gleivinés pazeidimas, bronchy stenozé;
plauciy infiltratai, dariniai, aseptiné plauciy destrukcija, difuzinis kraujavimas j alveo-
les) ir glomerulonefritas. Difuzinio kraujavimo j alveoles diagnostika pateikta skirsnyje
»Difuzinio kraujavimo j alveoles diagnostika®

c-ANCA kraujyje aptinkama iki 90 proc. ligoniy.

Radiologiniai GPA poZymiai. Dazniausiai biina jvairaus dydzio (nuo keliy milime-
try iki 10 cm) zidiniy abiejuose plauciuose (zr. 19.1-1 pav.). Jy gali bati vienas, keli
ar keliolika. Didesniuose kaip 2 cm skersmens zidiniuose daznai biina matoma irimo
pozymiy. Difuzinis kraujavimas j alveoles néra daznas sergant GPA (pasitaiko maz-
daug 8 proc. atvejy). Krutinés lastos rentgenogramoje jis pasireiskia difuziniais plauciy
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19.1-1 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Granulomatozé su poliangitu.
Plauciy paZeidimas. Dauginiai jvairaus dydZio netaisyklingos formos konsolidacijos Zidiniai, kai kurie jy susilieja
su plauiy Saknimis. Zidiniuose matomos orinés bronchogramos.
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19.1-1 ¢, d pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Granulomatozeé su poliangitu.
Plauciy pazeidimas. Dauginiai jvairaus dydZio netaisyklingos formos konsolidacijos Zidiniai, kai kurie jy susilieja
su plauciy Saknimis. Zidiniuose matomos orinés bronchogramos.
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pritemimais, o kompiuterinés tomografijos vaizduose (KT) — matinio stiklo arba ne-
taisyklingo grindinio vaizdu (Zr. 19.1-1 pav.). Eksudacinis pleuritas pasitaiko mazdaug
20 proc. ligoniy. Tarpuplaucio limfmazgiai padidéja retai. Mazdaug 25 proc. GPA ser-
gan¢iy ligoniy ilgainiui iSsivysto plauciy fibrozeé.

GPA diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Ligoniui, kuriam jtariama

GPA, batina atlikti kratinés Iastos KT (jei nebuvo atlikta), kraujo klinikinj, bioche-

minj tyrima ($lapalo, kreatinino, C reaktyviojo baltymo — CRB), autoantikiiny tyri-

ma (ANCA), slapimo tyrimg. Taip pat butina atlikti bronchoskopija - jvertinti galima

trachéjos ar bronchy pazeidimg (jei yra pokyciy - atlikti zZnypline biopsija). Trachéja

ar bronchai pazeidziami (dazniausiai biina opinis gleivinés uzdegimas, stenozé) apie

40 proc. ligoniy.

Taip pat atliktinas bronchoalveolinis lavazas (BAL) ir BAL skyscio citologinis bei mi-

krobiologinis tyrimas. Jei yra difuzinis kraujavimas j alveoles, BAL skystyje, ypac ,,al-

veoliy“ porcijoje, biina kraujo priemasa, hemosidering fagocitavusiy alveoliniy makro-

fagy (siderofagy). Bronchoskopiné plauciy biopsija atliekama, jei nepakanka duomeny

(kriterijy) GPA diagnozuoti. Visais atvejais rekomenduojama ausy, gerklés, nosies gy-

dytojo konsultacija ir nosies gleivinés biopsija. Taip pat visais atvejais (jei néra kontra-

indikacijy) rekomenduojama inksty biopsija. Inksty biopsinés medziagos diagnostinis

jautrumas GPA patvirtinti yra didesnis negu 90 proc., bronchy gleivinés biopsijos —

maziau negu 40 proc., virSutiniy kvépavimo taky gleivinés biopsijos - maziau negu

25 proc.

Jeigu reikia, diferencinés diagnostikos tikslu atliekamas kraujo tyrimas ieskant kity au-

toantiktiny bei kiti tyrimai.

GPA diagnostikos kriterijai. GPA patvirtinama, kai:

« plauciy biopsinéje medziagoje — nekrozinis vaskulitas ir granulomos arba

« yrabudingy klinikiniy simptomy ir radiologiniy plauciy poky¢iy ir nosies gleivinés
biopsinéje medziagoje aptinkamas nekrozinis vaskulitas ir granulomos, arba

« yrabudingy klinikiniy simptomy ir radiologiniy plauciy poky¢iy, inksty biopsinéje
medziagoje aptinkamas nekrozinis glomerulonefritas, arba

« yra GPA budingy klinikiniy simptomy, laboratoriniy bei radiologiniy pozymiy ir
kraujyje aptinkama c-ANCA.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdys lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos

kodas:

Granulomatozé su poliangitu. Plauciy pazeidimas (Granulomatosis cum polyangiitide.

Laesio pulmonum). M31.3.

Ligonio biuklés jvertinimas. Apradytas $io skyriaus skirsnyje ,Ligonio, sergancio
ANCA asocijuotu vaskulitu, ligos sunkumo jvertinimas®

GPA gydymas. GPA gydymas pateikiamas skirsnyje ,,Plauciy vaskulity gydymas®

Ligos eiga ir prognozé. GPA eiga ir prognozé jvairi. Negydomos aktyvios GPA pro-
gnozé bloga. Esant keliy organy pazeidimui, ligoniai vidutiniskai i§gyvena 0,5 mety.
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Dazniausia mirties priezastis yra progresuojantis inksty ir kvépavimo nepakankamu-
mas. Kai GPA gydoma tinkamai, 10 mety iSgyvena daugiau kaip 30 proc. ligoniy.

Kai skiriamas specifinis gydymas, GPA budinga banguojanti (remisijy ir paiméjimy)
eiga. 85-90 proc. ligoniy pradinis gydymas (remisija sukelianti terapija) bina veiks-
mingas - pasiekiama ligos remisija.

Plauciy poky¢iai, kuriuos sukélé difuzinis kraujavimas j alveoles, visiskai rezorbuojasi.
Ketvirtadaliui ligoniy laipsniskai progresuoja plauciy fibrozeé.

Pasiekus remisijg, per 5 metus mazdaug 50 proc. ligoniy liga paiméja (atkrytis). Pai-
méjimai daznesni GPA sergantiems ligoniams, kuriems aptinkama PR3 ANCA tipas,
re¢iau - kai aptinkamas MPO ANCA tipas.

Vieno, anksti ligos paiméjimg rodancio zymens néra. Paiméjimo diagnostika grin-
dziama klinikiniy simptomy ir laboratoriniy rodikliy (C reaktyviojo baltymo, §lapimo
tyrimo, ANCA titry ir kt.) visuma.

Dazniausia mirties priezastis pirmaisiais ligos metais yra aktyvus vaskulitas ir infekcija
(bakteriné, grybeliné), véliau - infekcija, neoplazija, Sirdies bei smegeny kraujagysliy
ligos.

Stebéjimas. Ligonj, kuriam diagnozuota IPL sergant GPA, stebi keli gydytojai specia-
listai — reumatologas (dél sisteminio pasireiskimo), nefrologas (dél inksty buklés), pul-
monologas (dél kvépavimo sistemos btiklés). Jie parenka ligonio stebéjimo periodis-
kuma bei trukme. Rekomenduojama remisija sukeliancios terapijos laikotarpiu ligonj
stebéti 1 karta per mén., paskui 2 metus - kas 3 mén., véliau — kas 6-12 mén.

19.2 Eozinofiliné granulomatozé su poliangitu

Kada jtarti EGPA. EGPA reikéty jtarti ligoniui, kuriam yra vir$utiniy ir apatiniy kve-
pavimo taky ar plauciy ligos pazeidimo pozymiy, bronchy obstrukcija (biina mazdaug
90 proc. ligoniy), kraujo eozinofilija.

Klinikiniai EGPA poZymiai. EGPA dazniausiai serga 40-50 m. amziaus asmenys.
EGPA gali pasireiksti (bet nebatinai turi bati visos fazés, pasireiskimas gali biiti nenuo-
seklus) trimis klinikinémis fazémis. Pirmoji fazé - alerginis rinitas, bronchy obstrukci-
ja (astma), kraujo eozinofilija, eozinofiliné pneumonija ar eozinofilinis gastroenteritas.
Kuriam ligoniui, sergan¢iam eozinofiline pneumonija, ateityje bus vaskulitas, nuspéti
nejmanoma. Daugiau apie eozinofiling pneumonijg raSoma 9 skyriuje ,,Eozinofiliné
pneumonija“. Pirmosios fazés simptomy gali bati nuo keleriy iki 30 mety (vidutiniskai
3-8 metus), kol pasireiskia vaskulitas. Antroji fazé — vaskulitas. Trec¢ioji — povaskulitiné
fazé. Jai budingas isliekantis alerginis rinitas ir bronchy obstrukcija. Kraujo eozinofilija
yra banguojancio pobudzio, gali i$nykti savaime ar gydant gliukokortikoidais.
Skirtingai nuo GPA ir MPA, sergant EGPA inkstai pazeidziami daug reciau. Kiti EGPA
simptomai gali bati kar$¢iavimas, svorio mazéjimas, mialgija, sanariy skausmas, odos
bérimas, neuritas, jvarus Sirdies pazeidimas (perikarditas, kardiomiopatija, miokardo
infarktas), nosies polipai, eozinofilinis gastroenteritas ir kt.

p-ANCA aptinkama pusei ligoniy, o c-ANCA - iki 10 proc. ligoniy.

EGPA gali pasireiksti vaskulitiniu fenotipu (apie 40 proc. atvejy), kuriam budinga
p-ANCA, inksty pazeidimas, neuropatija, odos pazeidimas, arba audiniy pazeidimo
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fenotipu (apie 60 proc. atvejy), kuriam biidinga eozinofiliné pneumonija, eozinofilinis
miokarditas, kar§¢iavimas.

Radiologiniai EGPA pozZymiai. Kritinés lastos rentgenogramose ir KT vaizduose daz-
niausiai matoma abiejy plauciy periferiniy sri¢iy pritemimy (nuo matinio stiklo vaizdo
iki konsolidacijos ploty), kurie gali savaime i$nykti (zr. 19.2-1 pav.). Reciau pasitaiko
centrilobuliniy Zidiniy, eksudacinis pleuritas (eozinofilinis arba dél $irdies nepakan-
kamumo). Tarpuplaucio limfmazgiai padidéja retai. Difuzinis kraujavimas j alveoles
nebudingas EGPA.

EGPA diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Ligoniui, kuriam jtariama

EGPA, batina atlikti kritinés lastos (jei nebuvo atlikta) KT, veido dauby rentgenogra-

fija ar KT (esant simptomy), kraujo klinikinj, biocheminj tyrimg ($lapalo, kreatinina,

C reaktyiojo baltymo (CRB)), autoantikiiny tyrimg (ANCA), Slapimo tyrima. Taip pat

batina atlikti bronchoskopija — jvertinti galima trachéjos ar bronchy pazeidima (jei

yra poky¢iy - atlikti Znypline biopsijg). Skirtingai nuo GPA, sergant EGPA trachéja ir

bronchai pazeidziami retai. Kartais pasitaiko opinis granuliacinis trachéjos ar bronchy

gleivinés pazeidimas.

Taip pat reikia atlikti bronchoalveolinj lavaza (BAL) ir BAL skyscio citologinj bei mi-

krobiologinj tyrimg. BAL skystyje aptinkama daugiau eozinofily, ypac ligoniams, ku-

riems yra plauciy pritemimy. Visais atvejais (jei néra kontraindikacijy) rekomenduoja-

ma atlikti bronchoskopine plauciy biopsija.

Jei reikia, diferencinés diagnostikos tikslu atliktinas kraujo tyrimas ieskant kity auto-

antikiiny bei kiti tyrimai.

EGPA diagnostikos kriterijai. EGPA patvirtinama, kai:

o yra 4 kriterijai i§ $eSiy: 1) bronchy obstrukcija, 2) kraujo eozinofily >10 proc.,
3) neuropatija (mono- ar poli-), 4) iSnykstantys ar kintantys plauciy pritemimai,
5) prienosiniy anciy radiologiniai poky¢iai arba buve klinikiniai prienosiniy anciy
uzdegimo pozymiai, 6) audiniy eozinofilija (pvz., BAL skystyje, biopsinéje medzia-
goje), arba

o yra visi 3 kriterijai: 1) bronchy obstrukcija, 2) kraujo eozinofilija (>1500 eozinofily
1 mm?), 3) dar bent vienas pozymis (iSskyrus rinitg ir sinusita): a) kardiomiopatija
ar miokardo infarktas dél vaskulito, dauginis mononeuritas, palpuojama purpura,
b) bet koks ekstrapulmoninis pasirei$kimas ir odos, raumens ar nervo biopsinéje
medziagoje yra vaskulito pozymiy, c) bet koks ekstrapulmoninis pasireiskimas ir
c-ANCA MPO tipas ar PR3 tipas.

Visuomet butina jsitikinti, kad néra infekcijos ir kity eozinofilijos priezas¢iy (pvz., aler-

ginés bronchopulmoninés aspergiliozés).

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdys lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodas:

Eozinofiliné granulomatozé su poliangitu. Eozinofiliné pneumonija (Granulomatosis eo-
sinophilica cum polyangiitide. Pneumonia eosinophilica). M30.1.

Ligonio buiklés jvertinimas. Ligonj, sergantj EGPA, butina istirti dél Sirdies krauja-
gysliy ligos, nes ji lemia apie 50 proc. mirties nuo EGPA atvejy. Daugiau apie ligonio

245



19. PLAUCIY VASKULITAI

19.2-1b

19.2-1 a, b pav. Kratinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Eozinofiliné granulomatozé
su poliangitu. Eozinofiliné pneumonija. Abiejuose plauciuose, daugiau periferinése srityse, dauginiai skirtingo
tankio Zidiniai (nuo matinio stiklo ik konsolidacijos), matinio stiklo plotai ir fibroziniai pokyciai (linijinés drazés).
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192-1¢

19.2-1d

19.2-1 ¢, d pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Eozinofiliné granulomatozé
su poliangitu. Eozinofiliné pneumonija. Abiejuose plauciuose, daugiau periferinése srityse, dauginiai skirtingo

.....
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buklés jvertinima rasoma skirsnyje ,,Ligonio, sergancio ANCA asocijuotu vaskulitu,
ligos sunkumo jvertinimas®

EGPA gydymas. EGPA gydymas pateikiamas skirsnyje ,,Plauciy vaskulity gydymas®.

Ligos eiga ir prognozé. EGPA eiga ir prognozé jvairi. EGPA budinga banguojanti (re-
misijy ir paiméjimy) eiga, taciau gydymas gliukokortikoidais yra veiksmingas. Daugu-
mai ligoniy pradinis gydymas (remisija sukelianti terapija) bina veiksmingas — pasie-
kiama ligos remisija. Pasiekus remisijg, per 5 metus mazdaug 20 proc. ligoniy jvyksta
ligos patiméjimas (atkrytis). Vis délto net ir pasiekusiy ligos remisijg daugumai ligoniy
islieka jvairaus sunkumo bronchy obstrukcija.

Paiméjimas gali pasireiksti bronchy obstrukcijos sustipréjimu, eozinofiline pneumo-
nija, kraujo eozinofily kiekio didéjimu, sisteminiais simptomais. Paiméjimo diagnos-
tika grindziama klinikiniy simptomy ir laboratoriniy rodikliy visuma.

Apskritai paémus, 5 metus i§gyvena mazdaug 90 proc. tinkamai gydomy ligoniy. Ta-
¢iau ligoniy, serganc¢iy EGPA, mirties rizika priklauso nuo to, kiek organy yra pazeista.
Svarbiausi blogos prognozés rodikliai yra virskinimo trakto pazeidimas; Sirdies pazei-
dimas; ligonio amzius 65 metai ir daugiau; inksty funkcijos sutrikimas; ausy, gerklés
ir nosies pazeidimo nebuvimas. Nesant $iy pozymiy, 5 mety mir§tamumas yra apie
9 proc. Kai yra vienas pozymis - apie 20 proc., o kai du pozymiai - apie 40 proc.

Stebéjimas. Ligonj, kuriam sergant EGPA diagnozuota plauciy liga, stebi gydytojai
specialistai: pulmonologas (dél kvépavimo sistemos biiklés), reumatologas (dél siste-
minio pasireiskimo), o jei ligai pasireiSkiant buvo inksty pazeidimas - ir nefrologas
(dél inksty biklés). Ligonio stebéjimo periodiskumas bei trukmé parenkami individu-
aliai. Rekomenduojama, kad remisija sukeliancios terapijos laikotarpiu (jei buvo skiria-
ma) ligonis buty stebimas 1 kartg per mén., paskui 2 metus - kas 3 mén., véliau - kas
6-12 mén.

19.3 Mikroskopinis poliangitas

Kada jtarti MPA. MPA reikia jtarti asmeniui, kuriam yra klinikiniy ir radiologiniy
difuzinio kraujavimo j alveoles pozymiy ir inksty pazeidimo (mikrohematurija, pro-
teinurija) pozymiy.

Klinikiniai MPA poZymiai. MPA daZniausiai serga vyresnio amziaus asmenys. Prak-
tiskai visiems ligoniams yra inksty (progresuojancio glomerulonefrito) pazeidimo po-
zymiy. Plauciy pazeidimas (ir pats MPA) dazniausiai pasireiSkia difuziniu kraujavimu j
alveoles arba plauciy fibroze (Zr. skirsnj ,,Difuzinio kraujavimo j alveoles diagnostika®).
Pneumofibrozé atsiranda kraujavimui kartojantis ir sukelia létinj kvépavimo nepakan-
kamumg. Tradici$kai nurodoma, kad, skirtingai nuo kity ANCA asocijuoty vaskulity,
MPA virsutiniy kvépavimo taky nepazeidzia. Visgi retais atvejais vir$utiniai kvépavimo
takai yra pazeisti, taciau destrukciniy jy poky¢iy ir granulomy nebtna. Kiti ligos simp-
tomai yra kar$¢iavimas, svorio mazéjimas, odos bérimas, kraujavimas i$ virskinimo
trakto, sanariy skausmas ir kt.
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Apie 60 proc. MPA sergan¢iy ligoniy kraujyje aptinkama p-ANCA, taciau jie yra ne-
pakankamai jautras ir specifiski $iai ligai, todél diagnostinés vertés neturi. c-ANCA
kraujyje btina iki 15 proc. atvejy.

Radiologiniai MPA pozymiai. Plauciy pazeidimas dazniausiai pasireiskia jvairaus in-
tensyvumo difuziniu kraujavimu j alveoles, todél badingiausi radiologiniai MPA po-
Zymiai yra difuziniai pritemimai (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolidacijos) kriti-
nés lastos rentgenogramose ar KT vaizduose (Zr. 19.3-1 pav. ir 19.3-2 pav.). Mazdaug
50 proc. MPA serganciy ligoniy biina pneumofibrozeé.

MPA diagnostikos kriterijai ir diferenciné diagnostika. Ligoniui, kuriam jtariama
MPA, butina atlikti kratinés lastos KT (jei nebuvo atlikta), kraujo klinikinj, biocheminj
(8lapalo, kreatinino, C reaktyviojo baltymo), autoantikiiny (ANCA), $lapimo tyrimus.
Taip pat bitina atlikti bronchoskopija ir BAL skyscio citologinj bei mikrobiologinj ty-
rimg. Jei yra difuzinis kraujavimas j alveoles, BAL skystyje, ypa¢ ,,alveoliy“ porcijoje,
biina kraujo priemasa, hemosidering fagocitavusiy alveoliniy makrofagy (siderofagy).
Visais atvejais rekomenduojama (jei néra kontraindikacijy) inksty biopsija. Biopsinéje
medziagoje aptinkamas mazai imuninis (angl. pauci-immune) pusménulinis glome-
rulonefritas. Granulomy sergant MPA, kitaip nei GPA, nei inkstuose nei plauciuose
nerandama.

Jei reikia, diferencinés diagnostikos tikslu atliekamas kraujo tyrimas ieSkant kity auto-
antikiiny bei kiti tyrimai.

MPA diagnostikos kriterijai. MPA patvirtinama, kai:

o kratinés Igstos rentgenogramose ar KT vaizduose matoma difuziniy alveoliniy pri-
temimy, BAL skystyje yra kraujo priemaisa ir patvirtinamas glomerulonefritas;

« MPA budingi klinikiniai poZymiai, kritinés lastos KT vaizduose matoma difuziné
plauciy fibrozé ir patvirtinamas glomerulonefritas.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdys lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodas:

Mikroskopinis poliangitas. Difuzinis kraujavimas j alveoles (Polyangiitis microscopica.
Haemorrhagia diffusa in alveolos). R04.8.

Ligonio buklés jvertinimas. Aprasytas skirsnyje ,,Ligonio, sergancio ANCA asocijuo-
tu vaskulitu, ligos sunkumo jvertinimas®

MPA gydymas. MPA gydymas pateikiamas skirsnyje ,,Plau¢iy vaskulity gydymas®

Ligos eiga ir prognozé. Negydomo MPA prognozé bloga. Per 1 metus mirsta apie
90 proc. ligoniy. Daugumai ligoniy pradinis gydymas (remisija sukelianti terapija)
bina veiksmingas — pasiekiama ligos remisija. Plau¢iy poky¢iai, kuriuos sukélé difu-
zinis kraujavimas | alveoles, visi$kai rezorbuojasi. Mazdaug pusei ligoniy laipsniskai
stipréja plauciy fibrozé.
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19.3-1b
Y _d

19.3-1 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Mikroskopinis poliangitas.
Kraujavimas  alveoles (negausus). Dauginiai matinio stiklo Zidiniai.
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19.3-1 ¢, d pav. Kritinés Istos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Mikroskopinis poliangitas.
Kraujavimas j alveoles (negausus). Dauginiai matinio stiklo Zidiniai.
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19.3-2 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Mikroskopinis poliangitas.
Kraujavimas j alveoles. Matinio stiklo vaizdo ir netvarkingo grindinio vaizdo plotai.

252



INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY DIAGNOSTIKOS IR GYDYMO REKOMENDACIJ0S

L

19.3-2 ¢, d pav. Krutinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Mikroskopinis poliangitas.
Kraujavimas j alveoles. Matinio stiklo vaizdo ir netvarkingo grindinio vaizdo plotai.
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Ligos paimeéjimai (atkry¢iai) reti. Tac¢iau dazniausiai liga pamazu progresuoja. Per 5 me-
tus nuo ligos diagnozavimo 25-30 proc. ligoniy issivysto sunkus inksty nepakankamu-
mas. Penkeriy mety iS§gyvenamumas sergant MPA yra apie 75 proc. Vyresniy negu 65 m.
amziaus asmeny ir ligoniy, kuriy inksty funkcija stipriau pazeista, jis yra mazesnis.

Stebéjimas. Ligonj, kuriam sergant MPA diagnozuota plauciy liga, stebi keli gydy-
tojai specialistai — nefrologas (dél inksty buklés), reumatologas (dél sisteminio pasi-
reiskimo), pulmonologas (dél kvépavimo sistemos biklés), kurie parenka konkretaus
ligonio stebéjimo periodiskuma bei trukme. Rekomenduojama, kad remisija sukelian-
Cios terapijos laikotarpiu ligonis bty stebimas 1 kartg per mén. Paskui 2 metus - kas
3 mén., véliau - kas 6-12 mén.

Difuzinio kraujavimo j alveoles diagnostika. Klinikinéje praktikoje svarbiausia laiku
diagnozuoti (jtarti) vaskulity sukeltg Gminj kraujavimg j plauciy parenchima. Jo nedia-
gnozavus laiku ir nepradéjus specifinio gydymo, 25-60 proc. ligoniy mirsta. Klinikiniai
simptomai dazniausiai nespecifiniai — kosulys, jvairaus laipsnio dusulys, kartais isko-
sima kraujo, kar$¢iuojama. Kraujavimas j plauciy parenchimg paprastai sukelia tminj
kvépavimo nepakankamumg, taciau net vykstant difuziniam kraujavimui j plaucius
kraujo neiskosi nuo vieno trecdalio iki dviejy tre¢daliy visy ligoniy.

Kraujavimg j plaucius visuomet reikéty jtarti, kai kritinés lastos rentgenogramose ar KT
vaizduose matoma difuziniy alveoliniy pritemimy, mazéja kraujo hemoglobino koncen-
tracija ir hematokrito rodiklis. Uminei kraujavimo j plau¢iy parenchimg stadijai badingi
simetriniai netolygs ar difuziniai plauc¢iy sustandéjimo plotai, orinés bronchogramos. KT
vaizduose matoma matinio stiklo ploty plau¢iuose (zr. 19-1 pav.). Po dviejy trijy dieny,
kai kraujas (kraujosruvos) rezorbuojasi, matoma retikuliniy poky¢iy, kurie KT vaizduose
pasireiskia dauginiais 1-3 mm dydzio zidiniais plau¢iuose. Po vienos dviejy savaiciy po-
ky¢iai kratinés lastos rentgenogramose ir KT vaizduose i$nyksta. Jei epizodinis kraujavi-
mas j plaucius kartojasi, retikuliniai poky¢iai islieka, véliau iSsivysto plauciy fibrozé.
Kraujavima i plauciy parenchimg galima patvirtinti atlikus BAL. Aspiruotame i$ plau-
¢iy skystyje buna kraujo.

Ligonio, sergan¢io ANCA asocijuotu vaskulitu, ligos sunkumo jvertinimas. Pa-
tvirtinus ANCA asocijuotg vaskulita, batina jvertinti sunkumo laipsnj, nes pagal tai
skiriamas gydymas. Priklausomai nuo ligos i$plitimo, organy pazeidimo sunkumo bei
gydymo efekto skiriami $ie sunkumo laipsniai:

1. Ribota liga - apima organa (-us), kurio (-iy) pazeidimas gyvybei negrésmingas
(pvz., sinusitas).

2. Ankstyva sisteminé liga — konstituciniai simptomai (pvz., kar§¢iavimas, nuovar-
gis, galvos skausmas) ir minimalus organo (-y) funkcijos sutrikimas (pvz., plau-
¢iy zidiniai, taciau plauciy funkcija nesutrikusi).

3. Sisteminé liga — apima organg (-us), kurio (-iy) pazeidimas grésmingas (pvz., glo-
meruly filtracijos greitis 60-40 ml/min.).

4. Gyvybei pavojinga buklé, aminis inksty nepakankamumas (kreatinino >57 mg/1),
sunkus organo funkcijos sutrikimas (pvz., difuzinis kraujavimas j alveoles).
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19-1 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. ANCA asocijuotas vaskulitas.
Difuzinis kraujavimas j alveoles. Plauciy konsolidacijos plotai su islikusiais oringais bronchais.
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19-1 ¢, d pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. ANCA asocijuotas vaskulitas.
Difuzinis kraujavimas j alveoles. Plauciy konsolidacijos plotai su islikusiais oringais bronchais.
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5. Refrakteriné liga - kai jprastas (trunkantis 3-6 mén.) gydymas neturi poveikio.
6. Remisija — néra vaskulito pozymiy (klinikiniy, laboratoriniy, radiologiniy).
Kai tik ligonio buklé leidzia, butina atlikti i§pléstinj plauciy funkcijy tyrima (spirome-
trijg, plauciy talpy ir dujy difuzijos tyrima). Visais atvejais diagnozavus ANCA asoci-
juota vaskulitg, batina ligonj i§samiai istirti dél galimo vaskulito sukelto kity organy
(ne tik plauciy ir inksty) pazeidimo.

Plauciy vaskulity gydymas. Plauciy vaskulity (izoliuoty ar pasireiskianciy kartu su
kity organy pazeidimu) gydymas néra gerai standartizuotas, nes galimos skirtingos
klinikineés situacijos. Todél toliau pateikiamos gairés, kurios pritaikomos konkreciam
ligoniui.

Rekomenduojama, kad gydyma skirty gydytojy specialisty konsiliumas, kurio sudétis
priklauso nuo vaskulito pazeisty organy ir ligonio biklés sunkumo. Kai yra izoliuo-
tas plauciy vaskulitas, gydytojy konsiliume dalyvauja pulmonologas ir reumatologas,
kai yra ir inksty pazeidimas - ir nefrologas. Prireikus gali bati jtraukiamas radiologas,
anesteziologas reanimatologas, gydomuyjy afereziy specialistas.

Plauciy vaskulity gydymas yra etapinis — remisijg sukelianti terapija, ilgalaiké terapija
ir pneumocistinés pneumonijos profilaktika. Remisija sukeliancios terapijos tikslas —
kiek jmanoma grei¢iau sumazinti uzdegima bei ligos simptomus, iSvengti negrjztamo
audiniy pazeidimo. Ilgalaikés terapijos tikslas - imunosupresija (kiek jmanoma mazes-
né), kad buty i$vengta ligos paiméjimy.

Remisijg sukelianti terapija. Kiekvienu atveju dél remisijg sukelianc¢ios imunosupre-
sinés terapijos stiprumo sprendziama individualiai. Jvetinama vaskulito rizika ligonio
gyvybei ir pavojus dél imunosupresijos kilti grésmingai infekcijai. Manoma, kad remi-
sija sukeliancios terapijos trukmé turéty bati ribota — 3-6 mén., nes per tokj laikg daz-
niausiai pasiekiama visiska ligos remisija arba stabilizacija. Ilgesné pradinio gydymo
trukmé papildomai naudos nesuteikia, o komplikacijy rizika didina.

Ribota liga gali buti gydoma vietiskai veikianciais gliukokortikodais, geriamaisiais gliu-
kokortikodais, azatioprinu ar metotreksatu.

Ankstyva sisteminé liga gydoma geriamojo prednizolono (ar metilprednizolono) ir me-
totreksato (ar azatioprino, ar ciklofosfamido) deriniu.

Nesvarbu, ar plauciy vaskulitas yra izoliuotas, ar yra sisteminés ligos dalis, nesunkiais
atvejais pirmiausia pasirenkami vaistai yra prednizolonas (po 1 mg/kg per diena per os,
maksimali dozé 60-80 mg per dieng) arba metilprednizolonas (250-1000 mg per dieng
j veng 3-5 dienas, paskui - prednizolonas po 0,5-1 mg/kg per dieng per os, maksima-
li paros dozé 60-80 mg). Tokia geriamojo prednizolono doze gydoma 1 mén. Paskui
3 mén. skiriama mazesné dozé (bet ne mazesné negu 15 mg per dieng). Ilgalaikiam
gydymui prednizolono dozé yra 7,5-10 mg per diena.

Nesunkiais GPA atvejais, kai yra tik kvépavimo taky ir plauciy pazeidimas, gali bati
skiriama prednizolono ir metotreksato (iki 25 mg 1 kartg per savaite). Gyvybei nepa-
vojingos EGPA pradiniam gydymui (remisijai sukelti) dazniausiai pakanka tik intrave-
ninio gliukokortikoido.

Sunkiais su ANCA susijusio vaskulito atvejais remisija sukelianciai terapijai kartu su
prednizolonu (arba metilprednizolonu) skiriama ciklofosfamido (0,5-1,0 g/m* arba
15 mg/kg j vena 1 dieng i§ pradziy kas 2 savaites (0-¢ dieng, 14-3 dieng ir 28-3 dieng —
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i$ viso trys infuzijos), paskui - kas 3 savaites, i§ viso 3-6 mén.). Maksimali vienkartiné
ciklofosfamido dozé yra 0,8-1,5 g. Vyresniems negu 65 mety asmenims ciklofosfamido
gali buti skiriama po 500 mg i veng. Labai sunkiais atvejais (kai nepasiekiama pradinio
gydymo efekto) prie§ kiekviena ciklofosfamido infuzijg gali buti skiriama metilprednizo-
lono 500-1000 mg infuzija. Ciklofosfamido nebeskiriama, kai tik pasiekiama remisija.
Jei gydymas ciklosfamidu yra kontraindikuojamas (pvz., néStumas, kraujavimas i$ $la-
pimo puslés), vietoje jo skiriama rituksimabo (375 mg/m?* j veng 1 karta per savaite
4 savaites arba 1000 mg j vena i$ pradziy ir dar kartg po 2 sav.). Pastaraisiais metais
paskelbta rekomendacijy skirti rituksimabg kaip pirmojo pasirinkimo vaista.
Refrakterinés ligos atveju skiriami vaisty deriniai, pavyzdziui, gliukokortikoidas, ciklo-
fostamidas ir rituksimabas. Gali bati skiriama (kol kas) nepatvirtinty vaisty (pvz., bor-
tezomibo, mikofenolato mofetilio).

Plauciy vaskulitams gydyti dazniausiai skiriamy vaisty dozés, nepageidaujamas povei-
kis ir stebéjimo principai pateikiami 19-1 lenteléje.

Iigalaiké terapija. Kai tik pasiekiama remisija, vietoje ciklofosfamido (arba rituksi-
mabo) kartu su prednizolonu skiriama azatioprino po 1-3 mg/kg per dieng (pradeda-
ma nuo 0,5 mg/kg dozés per dieng; azatioprinas yra pirmojo pasirinkimo vaistas tais
atvejais, kai yra ir inksty pazeidimas) arba metotreksato iki 25 mg 1 kartg per savaite
(kartu su folio rugstimi — maziausiai po 5 mg per savaite arba po 1 mg kiekvieng dieng).
Sergantiems EGPA ligoniams antro vaisto skiriama tuo atveju, kai remisijai islaikyti
nepakanka mazesnés negu 7,5 mg per dieng prednizolono dozés.

Kiek ilgai skirti ilgalaikj gydyma, tiksliai nezinoma. Tradiciné nuomoné - kad gydy-
mas, ypac sergant GPA ar MPA, turi biiti nepertraukiamas bent jau keleta mety. Taciau
paskelbti naujausi duomenys rodo, kad daliai ligoniy, kuriems pasiekta ir sékmingai
islaikoma ligos remisija, imunosupresinis gydymas gali buti nutrauktas (gydytojy ir
ligonio sutarimu) ir ligos recidyvas nejvyksta 5 metus ar net ilgiau. Todél dabar mano-
ma, kad ilgalaiké terapija turéty buti skiriama maziausiai 1,5-2 metus (bet nebutinai
visg gyvenima).

Pirmuosius 6-12 mén. skirtinas dviejy vaisty (gliukokortikoido ir kito vaisto — daz-
niausiai azatioprino ar metotreksato, derinys). Kurj i§ pastaryjy dviejy vaisty pasirink-
ti, aiskiy rekomendacijy dél jrodymy stokos néra. Manoma, kad metotreksato geriau
neskirti ligoniams, kuriems yra klinigkai reik§minga plauciy fibrozé.

Jei pasiekta ir iSlieka ligos remisija, gliukokortikoido dozé laipsni$kai mazinama ir vais-
tas visi$kai nutraukiamas. Azatioprino ar metotreksato ilgalaikio gydymo doze ligonis
dar gydomas maziausiai 6 mén. Paskui vaisto dozé taip pat gali baiti mazinama, o véliau
(jei islieka ligos remisija) — ir visi$kai nutraukiama.

Ilgalaikei terapijai gali buti vartojamas ir intraveninis rituksimabas (skiriama kas
6 mén. po 500 mg). Tarp infuzijy skiriamas vien tik gliukokortikoidas be kito imuno-
supresanto.

Rekomenduojame, kad sprendimg dél ilgalaikio imunosupresinio gydymo nutrauki-
mo, gavus ligonio sutikima, priimty gydytojuy specialisty konsiliumas, kurio sudétis
priklausyty nuo vaskulito pazeisty organy.

Nesunkus ligos paiméjimas gydomas padidinus geriamojo gliukokortikoido arba kito
geriamojo vaisto doze. Kai yra sunkus paiméjimas — kartojama remisijg sukelianti te-
rapija. Paskui skiriamas ilgalaikis gydymas, kurio trukmé - maziausiai 1,5 mety.
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19-1 lentelé. DaZniausiai plauiy vaskulitams gydyti skiriamy vaisty dozés, nepageidaujamas poveikis ir stebé-

jimo principai

Vaistas Pradiné ir ilgalaiké dozés | Stebéjimas Nepa.ge-ldau]amas

poveikis

Prednizolonas Pradiné: per os Gliukozé kraujyje. Kai | Kaino svorio di-

0,5-1 mg/kg/d. skiriama didelé dozé déjimas, cukrinis
Pradiné: j/v 500-1000 mg (i/v) — kalio ir natrio diabetas, osteo-
Ilgalaiké: jvairi (siekiamybé: | koncentracija kraujyje, |porozé, katarakta,
per os <15 mg/d.) AKS, EKG infekcija

Ciklofosfamidas | Pradiné: per os Kraujo tyrimas (kas Hemoraginis cisti-

0,8-2 mg/kg/d. 2-4 sav.). tas, Slapimo puslés
Ilgalaiké: per os Kepeny fermentai (kas | vézys, infekcija, py-
1,5-2 mg/kg/d. 1 meén.). kinimas, vémimas,
Pradiné: j/v 500-1000 mg/m? | Inksty funkcijos rodi- | nevaisingumas,
arba 15 mg/kg (maksimali | kliai ir §lapimo tyrimas | teratogeniskumas,
dozé 800-1200 mg, sunkais | (kas 24 sav.) antidiuretinio hor-
atvejais 1500 mg) mono nepakanka-
mumo sindromas

Rituksimabas Pradiné: j/v 1000 mg, paskui | Kraujo tyrimas, kepeny | IPL, infekcija, vély-

po 2 sav. j/v 1000 mg arba j/v | fermentai (prie$ pasky- |va neutropenija
po 375 mg/m? kas savaite rimg, po 1 mén. ir pries
4 sav. i$ eilés kitg infuzija).

Virusiniy hepatity zy-

menys, tyrimas dél ZIV

(prie§ pirmajj pasky-

rima)

Azatioprinas Pradiné: per os 25-50 mg/d. | Kraujo tyrimas (kas Pankreatitas, pyki-

ar 1-2 mg/kg/d. 1 mén,, kol didinama | nimas, vémimas,
Didinama: po 50 mg per dozé, paskui - kas citopenija
savaite iki 2-3 mg/kg/d. 3 mén.).
Ilgalaiké: per os apie Kepeny fermentai (kas
100-150 mg/d. 1-1,5 mén.)

Metotreksatas Ilgalaiké: per os 5-25 mg/sav. | Kraujo tyrimas, kepeny |Kepeny, inksty,
fermentai, inksty funk- | odos pazeidimas,
cijos rodikliai, virusinio | cistitas, pykinimas,
hepatito, ZIV Zymenys, |vémimas, galvos
mikobakteriné infekcija | skausmas, regos
(prie§ paskyrima). sutrikimas, plauciy
Kraujo tyrimas, kepe- | fibrozé
ny fermentai, inksty
funkcijos rodikliai (kas
1-3 mén. pirmuosius
ménesius, paskui — kas
6 meén.)

Pneumocistinés pneumonijos profilaktika. Vartojant prednizolono (=20 mg per dieng)
ar prednizolono ir kito imuniteta slopinancio vaisto nuolatiniam gydymui, Pneumocys-
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tis jirovecii profilaktikai rekomenduojama skirti trimetoprimo ir sulfametoksazolio po
80-160 mg/400-800 mg 3 kartus per savaite.

Kitas gydymas. Kai dél difuzinio kraujavimo j alveoles atsiranda Gminis kvépavimo
nepakankamumas, gali prireikti dirbtinés plauciy ventiliacijos. Tokiu atveju rekomen-
duojama ventiliuoti teigiamu slégiu iSkvépimo pabaigoje ir kiek jmanoma mazesniu
kvépuojamuoju tariu (5-7 ml/kg). Kai hemoglobino koncentracija tampa mazesné
kaip 80 g/l, rekomenduojama atlikti kraujo transfuzija. Kai ligos eiga sunki, ligoniams,
kurie serga GPA ar MPA, atspariu standartiniam remisijg sukelianc¢iam gydymui (gliu-
kokortikoidu kartu ciklofosfamidu arba rituksimabu), skiriamos plazmaferezés (ser-
gantiems EGPA ligoniams plazmaferezés dazniausiai yra neveiksmingos).
Osteoporozés prevencija. Ligonis, kuris ilga laikg gydomas gliukokortikoidais, turéty
gauti optimalig kalcio (1000-1200 mg/d.) ir vitamino D (600-800 TV/d.) doz¢. Re-
komenduojamas fizinis aktyvumas, nutukimo mazinimas ir jo prevencija, ribojamas
kavos ir alkoholio vartojimas, butina nertkyti. Priklausomai nuo ligonio amziaus, ste-
roidiniy hormony vartojimo trukmeés ir dozés, individualios kauly laziy rizikos, reu-
matologas, endokrinologas ar kitas gydytojas gali skirti gydyma bisfosfonatais ar kitais
vaistais.
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20. PLAUCIY PAZEIDIMAS SERGANT
ANTI-GBM ANTIKUNUY LIGA

Apibrézimas. Antikany prie§ glomeruly pamatine membrang (GBM) liga (anti-GBM
liga) — tai smulkiy kraujagysliy vaskulitas, kuriam budingas anti-GBM antikiiny suke-
liamas glomeruly ir (ar) alveoliy kapiliary pazeidimas.

Anksciau $i liga (ne visuomet tiksliai) buvo vadinama Gudpascerio (Goodpasture) sin-
dromu.

Ligos paplitimas. Tikslus sergamumas anti-GBM liga nezinomas. Manoma, kad ja ser-
ga 1-2 asmenys i$ 1 milijono.

Rizikos veiksniai. Nors anti-GBM liga susijusi su Zmogaus leukocity antigeny (angl.
human leukocyte antigens — HLA) polimorfizmu (tam tikri genai apsaugo nuo anti-
GBM ligos, kiti yra jos rizikos veiksniais), tam, kad atsirasty plauciy pazeidimas, ne-
pakanka vien tik antikiny prie§ GBM. Bitini papildomi veiksniai. Svarbiausi i$ jy yra
tabako rukymas ir infekcija. Manoma, kad jie padidina plauciy kraujagysliy pazeidzia-
muma.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. Plauciy pazeidimas pasireiskia zidi-
nine alveoliy sieneliy nekroze, fibroze esant saikingai pneumocity hiperplazijai, kraujo
ir siderofagy sankaupomis alveoliy spindziuose, linijinémis imunoglobuliny sankau-
pomis isilgai pamatiniy membrany.

Inksty pazeidimas sergant anti-GBM liga pasireiskia i$plitusiu (apimanciu 90-100 proc.
visy glomeruly) proliferaciniu arba pusménuliniu glomerulonefritu su linijinémis
imunoglobuliny sankaupomis isilgai pamatiniy membrany. Atliekant inksto bioptato
imunofluorescencija, matoma G klasés imunoglobuliny (IgG) ant glomeruly pamati-
nés membranos. Daznai biina ir komplemento 3 (C3) sankaupy.

Anti-GBM liga yra imuniniy kompleksy nulemta liga, kurig sukelia susidare antiktinai
(IgG) pries plauciy ir inksty kraujagysliy pamatinés membranos antigenus. Alveoliy
kapiliary pazeidimas lemia difuzinj kraujavima j alveoles, o inksty pazeidimas — nekro-
zinj pusménulinj glomerulonefrita.
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Kada jtarti plauciy paZeidima sergant anti-GBM liga. Anti-GBM ligg reikéty jtarti
asmenims, kuriems yra difuziniy plauciy pritemimy kratinés lastos rentgenogramoje
ar kompiuterinés tomografijos (KT) vaizduose ir yra anemija arba hematurija.

jauni (20-30 mety) vyrai ir vyresnio (60-70 mety) amziaus moterys. Jauniems zmo-
néms anti-GBM liga dazniausiai pasireiskia plauciy pazeidimo simptomais — kosuliu,
dusuliu (dél difuzinio kraujavimo j alveoles), retkarciais — kraujo iskoséjimu, sunkiais
atvejais — kvépavimo nepakankamumu. Difuzinis kraujavimas j alveoles lemia jvairaus
sunkumo anemijg. Kartais plauciy pazeidimas pasireiskia daug anksciau (iki keliy mé-
nesiy) negu inksty pazeidimas.

Vyresniems asmenims dazniausiai pazeidziami tik inkstai. Bana mikrohematurija ir
proteinurija, mazdaug pusei ligoniy — makrohematurija. Labai retai, kai ligos eiga itin
greita ir sunki, gali bati anurija. Kiti (t. y. ne plauciai ir inkstai) organai pazeidziami
labai retai.

Radiologiniai plauciy paZeidimo sergant anti-GBM liga poZymiai. Budingiausias po-
zymis - jvairaus intensyvumo (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolidacijos) dauginiai,
susiliejantys pritemimai abiejuose plauciuose (zr. 20-1 pav. ir 20-2 pav.) dél difuzinio
kraujavimo j alveoles.

Plauciy pazeidimo sergant anti-GBM liga diagnostikos kriterijai ir diferenciné dia-
gnostika. Kai tik jtariamas plauciy pazeidimas sergant anti-GBM liga, reikia atlikti (jei
dar nebuvo atlikta) kratinés lastos rentgenografija, o jei ligonio buklé leidzia - ir KT.
Taip pat atliekami kraujo, $lapimo tyrimai, antikiiny prie§ GBM ir kity autoantikiny
tyrimai, bronchoskopija ir bronchoalveolinis lavazas (BAL). Dél indikacijy atlikti inks-
to biopsija sprendzia nefrologas.

Plauciy pazeidimo sergant anti-GBM liga diagnostikos kriterijai. Plauciy pazeidimas
sergant anti-GBM liga diagnozuojamas esant difuzinio kraujavimo j alveoles pozymiy
(dauginiai pritemimai kratinés lastos rentgenogramose ar KT vaizduose ir anemija
arba kraujingas BAL skystis, ypa¢ ,,alveoliy“ porcijoje) ir aptikta antikiiny pries GBM
kraujyje arba G klasés imunoglobuliny ant glomeruly pamatinés membranos inksty
bioptate.

Plauciy pazeidimg sergant anti-GBM liga reikia diferencijuoti nuo ANCA asocijuoto
vaskulito, imuniniy kompleksy smulkiy kraujagysliy vaskulito, jungiamojo audinio li-
gos, infekcijos ir kt. Kartais ligonis gali tuo paciu metu sirgti ne tik anti-GBM liga, bet
ir kita autoimunine liga (dazniausiai ANCA asocijuotu vaskulitu).

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdziai lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodai:

Anti-GBM liga. Difuzinis kraujavimas j alveoles (Morbus Anti-MBG. Haemorrhagia
diffusa in alveolos). R04.8. RaSoma timiniu laikotarpiu.

Anti-GBM liga. Plauciy pazeidimas (Morbus Anti-MBG. Laesio pulmonum). J84.8. Ra-
$oma, kai néra difuzinio kraujavimo j alveoles.
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20-1 pav. Priekiné krutinés Iastos rentgenograma. Anti-GBM liga. Difuzinis kraujavimas j alveoles. Abiejuose
plauciuose jvairaus intensyvumo (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolidacijos) dauginiai susiliejantys pritemimai.
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20-2 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Anti-GBM liga. Difuzinis kraujavi-
mas j alveoles. Abiejuose plauciuose difuzinis plauciy tankio padidéjimas (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolida-
cijos), matomas centrilobulinis ZidiniSkumas, oringi bronchai pakitimy fone.
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20-2 ¢, d pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomograma. Plauciy langas. Anti-GBM liga. Difuzinis kraujavi-
mas j alveoles. Abiejuose plauciuose difuzinis plauciy tankio padidéjimas (nuo matinio stiklo vaizdo iki konsolida-
cijos), matomas centrilobulinis ZidiniSkumas, oringi bronchai pakitimy fone.
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Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus plauciy pazeidima sergant anti-GBM liga, bi-
tina ligonj istirti dél galimo kito vaskulito, respiracinés infekcijos. Jei nebuvo atlikta -
iStirti arterinio kraujo dujas.

Gydymas. Anti-GBM ligos gydymas susideda i§ antikiny prieS GBM pasalinimo
(plazmafereziy) ir imunosupresiniy vaisty vartojimo. Rekomenduojama skirti dideliy
tariy (pvz., 4 litry) plazmaferezes maziausiai 14 dieny ar tol, kol antikiny prie§ GBM
kraujyje jau nebus aptinkama. Kartais batinos hemodializés.

Imunosupresinis gydymas néra standartizuotas. Dazniausiai skiriama geriamojo pre-
dnizolono (iki 1 mg/kg per dieng) ir geriamojo ciklofosfamino (iki 2 mg/kg per diena).
Ciklofosfamido skiriama 2-3 mén. Tyrimai rodo, kad skiriant intraveninio ciklofosfa-
mido ligos baigtis gali buti blogesné.

Kiek ilgai vartoti pradine prednizolono (ar metilprednizolono) doze, tiksliai nezino-
ma. Dozé palaipsniui mazinama, kol visiSkai nutraukiama. Gydymo prednizolonu
trukmé - 6-9 ménesiai.

Ligos eiga ir prognozé. Tinkamas pradinis gydymas esant difuziniam kraujavimui j
alveoles dazniausiai (daugiau kaip 90 proc. atvejy) bina veiksmingas. Plauciy pazeidi-
mas, net ir sunkus, néra blogos prognozés pozymis. Jei pradinis gydymas buvo veiks-
mingas, ilgalaiké ligos prognozé paprastai yra gera. Anti-GBM ligai nebudingi atkry-
¢iai, nors kai kuriems ligoniams jy gali pasitaikyti. Dazniausia atkry¢iy priezastis yra
iSoriniai veiksniai (respiraciné infekcija, rikymas). Jei pradinis gydymas buvo pavéluo-
tas, netinkamas ar nepakankamai veiksmingas, ligos prognozé bloga.

Stebéjimas. Ligonj, kuriam diagnozuota anti-GBM liga, stebi gydytojas nefrologas,
kuris parenka stebéjimo periodiskumga bei trukme. Ligonio, kuriam diagnozuotas an-
ti-GBM ligos sukeltas plauciy pazeidimas, kvépavimo sistemos bikle turi stebéti pul-
monologas. Stebéjimo trukmé ir periodiskumas parenkami individualiai. Jei ligonis
iSgyveno pirmajj ligos epizods, jprastai plauciy pokyciai visiskai rezorbuojasi, todél
vélesnis specialus plauciy buklés stebéjimas dazniausiai nebutinas. Retais atvejais for-
muojasi plauciy fibrozé.

Literatura

Arrossi AV. Pulmonary pathology in rheumatic disease. Clin Chest Med 2019; 40: 667-677.

2. Barange E, Hoarau G, Antok E, Gauthier A. Acute respiratory distress syndrome related to an anti-
glomerular basement membrane disease without evidence of lung hemorrhage. Intern Med 2017; 7: 4.

3. Callahan SJ, Sturek JM, Richard RP. Pulmonary vasculitides: a review. Clin Pulm Med 2019; 26: 10-17.
Casal A, Diaz-Garel ], Pereiro T et al. Pulmonary vasculitis. ] Thorac Dis 2018; 10: 5560-5575.

5. Gulati K, McAdoo SP. Anti-glomerular basement membrane disease. Rheum Dis Clin N Am 2018;
44: 651-673.

6. Hellmark T, Segelmark M. Diagnosis and classification of Goodpasture’s disease (anti-GBM). ] Auto-
immun 2014; 48-49: 108-112.

7. Marques C, Carvelli ], Biard L et al. Prognostic factors in anti-glomerular basement membrane disease:
a multicenter study of 119 patients. Front Immunol 2019; 10: 1665.

8. Nasser M, Cottin V. The respiratory system in autoimmune vascular diseases. Respiration 2018; 96:
12-28.

267



20. PLAUCIY PAZEIDIMAS SERGANT ANTI-GBM ANTIKUNY LIGA

9.

10.
11.
12.
13.

14.

268

Nasser M, Cottin V. Alveolar hemorrhage in vasculitis (primary and secondary). Semin Respir Crit
Care Med 2018; 39: 482-493.

Popper HH. Interstitial lung diseases — can pathologists arrive at an etiology-based diagnosis? A criti-
cal update. Virchows Arch 2013; 462: 1-26.

Rohm CL, Acree S, Shrivastava A et al. Antibody-negative relapse of Goodpasture syndrome with
pulmonary hemorrhage. Case Rep Med 2019; Article ID 2975131.

Scapa JV, Fishbein GA, Wallace WD, Fishbein MC. Diffuse alveolar hemorrhage and pulmonary vas-
culitides: histopathologic findings. Semin Respir Crit Care Med 2018; 39: 425-433.

Segelmark M, Hellmark T. Anti-glomerular basement membrane disease: an update on subgroups,
pathogenesis and therapies. Nephrol Dial Transplant 2019; 34(11): 1826-1832.

Singhal P, Ren KYM, Curtis BM et al. Atypical noncrescentic antiglomerular basement membrane
disease with concurrent thin basement membrane nephropathy. Kidney Int Rep 2018; 3: 991-996.



INTERSTICINIY PLAUCIY LIGY DIAGNOSTIKOS IR GYDYMO REKOMENDACIJ0S

21. PLAUCIY PAZEIDIMAS SERGANT SU 1gG4
SUSIJUSIA LIGA

Apibrézimas. Su imunoglobulinu G4 (IgG4) susijusi liga - tai patologiné buklé, kuriai
badinga plazminiy lgsteliy su IgG4 infiltruoti organai taikiniai.

Manoma, kad plauciai pazeidziami mazdaug 30 proc. atvejy. Taciau plauciy pazeidi-
mas sergant su IgG4 susijusia liga gali buti sisteminés ligos dalis ar buti izoliuotas. Plau-
¢iy pazeidimui badinga, kad juos yra infiltrave limfocitai ir plazminés lastelés su IgG4.
Sergant su IgG4 susijusia liga kraujo IgG4 koncentracija nebttinai yra padidéjusi — apie
50 proc. $ios ligos atvejy ji bina normali.

Ligos paplitimas. Su IgG4 susijusi liga yra labai reta. Jos paplitimas nezinomas.

Rizikos veiksniai. Su IgG4 susijusios ligos rizikos veiksniai nezinomi. Tikétina, kad tai
gali bati rakymas, zalingi profesiniai veiksniai (pvz., tirpikliy aerozoliai) ir kt.

Histologiniai pokyciai ir patologiné fiziologija. Ligai budinga limfocity ir IgG4+
plazminiy lgsteliy infiltracija j plauciy audinj, plauciy arteriitas ir flebitas, vadinamoji
storiforminé (vezimo rato stipiny formos). Daznai biina eozinofily, kartais — nedidelés
apimties neutrofily sankaupy.

Kartais biina pazeisti stambieji bronchai ir trachéja (sienos uzdegiminé infiltracija, ste-
nozé).

Su IgG4 susijusios ligos (ir plauciy pazeidimo sergant ja) patogenezé tiksliai nezinoma.

Kada jtarti plauciy paZeidima sergant su IgG4 susijusia liga. Plauciy pazeidima ser-
gant su IgG4 susijusia liga reikéty jtarti asmeniui, kuriam aptinkamas pavienis plauciy
zidinys (pritemimas), ta¢iau atlikus biopsija navikiné liga nepatvirtinama, o biopsiné
medziaga rodo, kad plauciai yra gausiai infiltruoti limfocity ir plazminiy lasteliy.
Klinikiniai plauciy pazeidimo sergant su IgG4 susijusia liga poZymiai. Manoma, kad
$ia liga dazniausiai serga vyresnio amziaus vyrai. Klinikiniai plauciy pazeidimo simp-
tomai sergant su IgG4 susijusia liga néra gerai apibudinti. Liga gali pasireiksti kosuliu,
dusuliu, $vokstimu, kraujo i8koséjimu, kratinés skausmu. Labai daznai ji yra besimp-
tome.

Radiologiniai plauciy pazeidimo sergant su IgG4 susijusia liga poZymiai. Plauliy pa-
zeidimas sergant su IgG4 susijusia liga gali pasireiksti zidiniais, matinio stiklo vaizdo
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pritemimais, intersticiniais poky¢iais, pavieniu zZidiniu (uzdegiminiu pseudonaviku),
padidéjusiais tarpuplaucio ir plauciy sakny limfmazgiais (21-1 pav.), pleuritu. Plauciy
solidiniai zidiniai, plauciy $akny ir tarpuplaucio limfmazgiai gali buti metaboliskai ak-
tyvis pozitrony emisijos kompiuterinés tomografijos (PET-KT) vaizduose.

Plauciy pazeidimo sergant su IgG4 susijusia liga diagnostikos kriterijai ir diferen-
ciné diagnostika. Visuotinai priimty su IgG4 susijusios ligos (ir su ja susijusio plauciy
pazeidimo) diagnostikos kriterijy néra. Skirtingos mokslininky grupés rekomenduo-
ja savus su IgG4 susijusios ligos diagnostikos kriterijus. Svarbiausi jy yra limfocity ir
plazminiy lasteliy infiltracija j pazeista organa, IgG4 plazminiy lasteliy infiltratai. Visgi
daugelis autoriy mano, kad kiekvienam organui taikiniui batini saviti su IgG4 susiju-
sios ligos diagnostikos kriterijai.

Jtarus plauciy pazeidimg sergant su IgG4 susijusia liga, rekomenduojama atlikti bron-
choskopijg ir priklausomai nuo radiniy - bronchy, plauciy ar tarpuplaucio limfmazgiy
biopsijg. Dél galimo specifinio pazeidimo reikia tirti kitus organus.

Plauciy pazeidimo sergant su IgG4 susijusia liga diagnostikos kriterijai. Sitlomi Sie
kriterijai:

Plauciy poky¢iai kritinés lastos KT vaizduose (padidéje tarpuplaucio ar plauciy sakny
limfmazgiai, plauciy bronchovaskuliniy pluosteliy sustoréjimas, tarpskilteliniy pertva-
ry sustoréjimas, zidiniai, patamséjimai, pleuros sustoréjimas ar skystis pleuros ertméje)
ir

a) padidéjusi IgG4 koncentracija kraujyje (>135 mg/dl) arba b) limfocity ir plazminiy
lasteliy infiltruotas plautis ir plaudiy fibrozé (plauciy bioptate), arba c) plautis infil-
truotas IgG4 plazminiy lasteliy, kai IgG4+ plazminés lastelés sudaro >40 proc. visy
IgG plazminiy lasteliy arba yra >10 IgG4+ plazminiy lasteliy viename lauke Zziarint
didziuoju mikroskopo didinimu (plauciy bioptate).

Butina paneigti neoplazija.

Specifinis kity organy pazeidimas didina specifinio plauciy pazeidimo sergant su IgG4
susijusia liga tikimybe. Plauciy pazeidimg sergant su IgG4 susijusia liga reikia skirti
nuo limfomos, uzdegiminio miofibroblastinio naviko, vaskulito, sarkoidozés.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdys lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodas:

Plauciy pazeidimas sergant su IgG4 susijusia liga (Laesio pulmonum sub morbo associato
cum IgG4). J98.8.

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus plauciy pazeidima sergant su IgG4 susijusia
liga, butina ligonj istirti dél galimo vaskulito, piktybinés ligos. Jei nebuvo atlikta - at-
likti i$pléstinj plauciy funkcijos ir arterinio kraujo dujy tyrimus, dél galimo specifinio
pazeidimo istirti kitus organus (akis, seiliy liaukas, vidaus organus, aorta, skydliauke,
tulzies latakus, retroperitoninj tarpa, kt.).

Gydymas. Gydymas nestandartizuotas. Gydymo trukmé nezinoma. Svarbiausi plauciy

pazeidimui sergant su IgG4 susijusia liga gydyti skiriami vaistai — geriamieji gliukokor-
tikoidai. I§ pradziy skiriama didesné dozé (pvz., geriamojo prednizolono po 20-60 mg
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21-1 a, b pav. Kratinés lastos kompiuteriné tomografija. Plauciy langas (a, b) ir tarpuplaucio langas (c,
d). Suimunoglobulinu G4 susijusi liga. Matomi subpleuriniai Zidiniai, pary3kéjes intersticinis piesinys, padidéje
tarpuplaucio, plauciy Sakny limfmazgiai.
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21-1 ¢, d pav. Kritinés Iastos kompiuteriné tomografija. Plauciy langas (a, b) ir tarpuplaucio langas (c,
d). Suimunoglobulinu G4 susijusi liga. Matomi subpleuriniai Zidiniai, paryskéjes intersticinis pieSinys, padidéje
tarpuplaucio, plauciy Sakny limfmazgiai.
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per para), paskui - nedidelé dozé (pvz., prednizolono po 7,5 mg per parg) ilgalaikiam
(21 m.) gydymui. Jei gydymo gliukokortikoidu poveikis nepakankamas ar yra sunkiy
nepageidaujamy reiskiniy, gali buti skiriama maza gliukokortikoido dozé ir kitas imu-
niteta slopinantis vaistas (ciklofosfamidas, azatioprinas, mikofenolato mofetilis) arba
rituksimabas. Esant ligos recidyvui gali bati skiriama bortezomibo ar ciklosporino.
Apie $iy vaisty dozavima, nepageidaujama poveikj ir jo stebéjimo principus rasoma
18 skyriaus ,, Intersticinés plauciy ligos, susijusios su jungiamojo audinio liga“ 18-4 len-
teléje ir 19 skyriaus ,,Plauciy vaskulitai“ 19-1 lenteléje.

Lengvais atvejais specifinio gydymo galima neskirti, taciau ligonj batina stebéti.

Ligos eiga ir prognozé. Manoma, kad dazniausiai ligos prognozé yra gera — pasiekia-
ma remisija. Ligos recidyvai reti.

Stebéjimas. Butina stebéjimo trukmeé ir periodiskumas nezinomi. Ligonj, kuriam dia-
gnozuotas plauciy pazeidimas sergant su IgG4 susijusia liga, stebi pulmonologas, kuris
parenka stebéjimo periodiskumga bei trukme. Jei diagnozuotas ir kity organy pazeidi-
mas, ligonj turi stebéti ir atitinkamos specialybés gydytojas bei reumatologas.
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22, SU ANKILOZINIU SPONDILITU SUSLJUSI
INTERSTICINE PLAUCIY LIGA

Apibrézimas. Ankilozinis spondilitas (sinonimas — Bechterevo liga) yra létiné uzdegi-
miné asinio skeleto (stuburo slanksteliy, kryzmeniniy kluby sanariy, $onkauliy, kra-
tinkaulio jung¢iy), re¢iau - ir periferiniy sanariy liga, pasireiskianti stuburo judesiy
ribotumu.

Plauciy pazeidimas sergant ankiloziniu spondilitu (AS) gali bati jvairus - intersticiné
plauciy liga (IPL), bronchektazés, pleuros sustoréjimas, padidéjusi respiracinés infek-
cijos rizika, obstrukciné miego apnéja ir kt.

Ligos paplitimas. AS serga 0,02-1,4 proc. gyventojy. Plauciai pazeidziami mazdaug
50 proc. AS serganciy asmeny.

Rizikos veiksniai. Specifiniai su AS susijusios IPL rizikos veiksniai nezinomi.

Histologiniai poky¢iai ir patologiné fiziologija. Specifiniy AS plauciy pazeidimo po-
Zymiy néra (neaprasyta). Plauciy pazeidimo sergant AS patogenezé nezinoma. Mano-
ma, kad svarbiausi veiksniai yra AS budingas uzdegimas ir judesiy (svarbiausia — kra-
tinés lastos) ribotumas.

Kada jtarti su ankiloziniu spondilitu susijusig IPL. Apie su AS susijusig IPL reikéty
pagalvoti visiems asmenims, sergantiems $ia liga, nes ji bina daugumai ligoniy, nors
ligos pradzioje yra besimptomé. Todél visiems AS ligoniams periodiskai turéty buati
atliktas i$pléstinis plauciy funkcijy tyrimas ir kratinés lastos kompiuteriné tomografija
(KT), net ir tais atvejais, kai kratinés Iastos rentgenogramose plauciy pokyciy nema-
toma.

Klinikiniai su ankiloziniu spondilitu susijusios IPL poZymiai. AS dazniausiai suserga
20-30 mety vyrai. Budingas sumazéjes kritinés lastos paslankumas kvépuojant. Gali
bati kratinés lastos skausmas kvépuojant, kosint, dusulys fizinio kravio metu. Plauciy
pazeidimas daznai yra besimptomis.

Budingas restrikcinis plauciy funkcijos sutrikimas (mazdaug 20 proc. ligoniy). Mano-
ma, kad jo priezastis yra sumazéjes kritinés Iastos elastingumas ir judumas, kvépavi-
mo raumeny silpnumas (dél tarpSonkauliniy raumeny atrofijos, kurig lemia sumazéjes
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$onkauliy judumas). Restrikcija dazniausiai bina lengvo laipsnio. Ligai progresuojant
gali dideéti liekamasis taris (RV).

Radiologiniai su ankiloziniu spondilitu susijusios IPL poZymiai. Plauciy pokyciai
kratinés lastos rentgenogramose aptinkami retai (iki 20 proc. atvejy), tac¢iau KT vaiz-
duose jy, jvairiy autoriy duomenimis, matoma 60-100 proc. ligoniy. Nors nurodo-
ma, kad budingiausias plauciy pazeidimas sergant AS yra apikaliné (plauciy vir$iniy)
fibrozé (gali bati kartu su cistiniais pokyciais), dazniausiai aptinkami plauciy poky-
¢iai yra smulkas plauciy zidiniai (22-1 pav.), zidininé ar difuziné fibrozé (sustoréje
tarpskiltelinés pertvaros, peribronchinis audinys), plauciy juostos (fibrozinés, atelekta-
zinés), mozaikos vaizdas.

Su ankiloziniu spondilitu susijusios IPL diagnostika ir diferenciné diagnostika.
Specifiniy su AS susijusios IPL diagnostikos kriterijy néra.

Su ankiloziniu spondilitu susijusi IPL diagnozuojama AS serganciam ligoniui, kuriam
yra radiologiniy (KT vaizduose) intersticinés plauciy ligos pozymiy.

Diagnozés formulavimas. Diagnozés pavyzdys lietuviy ir lotyny kalbomis bei ligos
kodas:

Su ankiloziniu spondilitu susijusi IPL (Morbus pulmonum interstitialis associatus cum
spondylitide ankylotica). ]J84.8.

Ligonio buklés jvertinimas. Patvirtinus su AS susijusig IPL, jei nebuvo atlikta — atlikti
iSpléstinj plauciy funkcijos ir arterinio kraujo dujy tyrimus.

Gydymas. Pradéjus pagrindinés ligos gydyma, sumazinus skausminj sindromg ir sgs-
tingj, AS sergantiems ligoniams indikuojama reabilitacija, fizioterapinés procediros,
nuolatinis fizinis aktyvumas, nes tai pagerina (i$saugo) plauciy funkcija. Duomeny
apie su AS susijusios IPL medikamentinj gydyma nepakanka. Gydoma simptomiskai.
Naviko nekrozés faktoriaus (TNF) inhibitoriy (kurie skiriami AS gydyti) poveikis plau-
¢iy buklei néra tiksliai Zinomas, nes tikslingai netirtas. Galima tik daryti prielaida is
reumatoidiniu artritu (RA) serganciy ligoniy gydymo patirties. Publikacijy apie RA
duomenimis, esant plauciy fibrozei TNF inhibitoriy skyrimas gali skatinti fibrozés pro-
gresavimg. Taciau RA ligoniams, kuriems yra nefibroziné IPL, gydymas TNF inhibito-
riais gali buti naudingas.

Ligos eiga ir prognozé. Duomeny apie su AS susijusios IPL eiga nepakanka. Daugu-
mai ligoniy liga progresuoja létai.

Stebéjimas. Stebéjimo trukmeé ir periodiskumas nezinomi. Ligonj, kuriam diagnozuo-

ta su AS susijusi IPL, dél plauciy buklés stebi (ir jeigu reikia, gydo) pulmonologas, kuris
parenka stebéjimo periodiskumga bei trukme.
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22-1 a, b pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomografija. Plauciy langas. Su ankiloziniu spondilitu susijusi
intersticiné plauciy liga. Plauciy periferinése srityse matomi retikuliniai pokyciai ir pavieniai konsolidacijos Zidiniai.
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22-1 ¢ pav. Kritinés lastos kompiuteriné tomografija. Plauciy langas. Su ankiloziniu spondilitu susijusi
intersticiné plauciy liga. Plauciy periferinése srityse matomi retikuliniai pokyciai ir pavieniai konsolidacijos Zi-
diniai.
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Intersticiniy plauciy ligy (IPL) pazinimas, diagnostika, diferenciné diagnostika ir gydy-
mas — viena sudetingiausiy uzduociy pulmonologijoje. IPL unikalios visoje medicinoje.
Su IPL savo kasdienéje klinikinéje praktikoje susiduria daugelio specialybiy gydytojai —
pulmonologai, radiologai, patologai, reumatologai, Seimos gydytojai, nefrologai, labo-
ratorinés medicinos gydytojai ir medicinos biologai, kiti specialistai. Visy jy vaidmuo

Antrajj Intersticiniy plauciy ligy diagnostikos ir gydymo rekomendacijy leidima parengé
Vilniaus universiteto, Lietuvos sveikatos moksly universiteto, Vilniaus universiteto lig-
oninés Santaros Kkliniky ir Lietuvos sveikatos moksly universiteto Kauno kliniky gydy-
tojai specialistai.

Siose rekomendacijose pateikiama naujausia informacija apie IPL diagnostikos ir difer-
encinés diagnostikos metodus bei gydyma. Leidinys gausiai iliustruotas knygos autoriy
tirty ir gydomy ligoniy kratinés Igstos radiologiniy, plauciy funkcijy tyrimy paveikslais,
originaliais diagnostikos algoritmais.

Sios rekomendacijos bus naudingos jvairiy sri¢iy gydytojams ir medicinos studentams.



