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Streszczenie

Srédmiqiszowe choroby ptuc sg niejednorodna grupa choréb ktérych proces patologiczny zajmuje przestrzen miedzy
btong podstawng nabtonka pecherzykéw ptucnych a srédbtonkiem kapilaréw ptucnych. Wspéing cecha chordb $rédmigz-
szowych jest to, ze dajg obraz zmian rozsianych w badaniu radiologicznym ptuc, powodujg zaburzenia wentylacji typu
restrykcyjnego i uposledzaja dyfuzje tlenu z pecherzykdéw ptucnych do krwi. Przyczyna choroby srédmigzszowej ptuc moze
by¢ narazenie srodowiskowe na pyty mineralne, np. krzemionke w pylicy krzemowej czy azbest w azbestozie. Narazenie na
wziewne antygeny, gtéwnie organiczne moze powodowac alergiczne zapalenie pecherzykéw ptucnych. Zmiany $rédmiaz-
szowe w ptucach moga mie¢ charakter wtérny do innych choréb, np. choréb uktadowych tkanki tacznej. Wiekszo$¢ z nich
ma jednak etiologie nieznang jak idiopatyczne $rédmigzszowe zapalenia ptuc czy sarkoidoza. W artykule podano aktualng
klasyfikacje chorob $rodmigzszowych ptuc oraz podano podstawowe informacije na temat ich rozpoznawania.
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Summary

Interstitial lung diseases are heterogenous group of disorders. The main pathology of interstitial lung diseases is located
in the lung parenchyma but airspace of alveoli and bronchioli is also affected. The common feature of all interstitial lung
diseases is the disseminated pattern of interstitial or airspace opacifications in the lung on chest x-ray and restrictive pattern
and reduced diffusing capacity in lung function tests. Some interstitial lung diseases are caused by the environmental expo-
sure to various mineral dusts, for example crystalline silicon dioxide can cause silicosis and fibers of asbestos can cause
asbestosis. Various agents, most often organic dusts may induce allergic alveolitis. Intestitial lung disese may be the result
of lung involvement in connective tissue disorders, but the majority are of unknown etiology for example idiopathic interstitial
pneumonias or sarcoidosis. The modern classification of these diseases and diagnostic approach is presented.
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Srédmiazszowe choroby ptuc sg niejednorodna
grupa choréb, czesto o nieznanej etiologii, w ktorych
podstawowy proces patologiczny zajmuje przestrzen
miedzy btong podstawng nabtonka pecherzykéw ptuc-
nych a srédbtonkiem kapilarow ptucnych. Proces cho-
robowy nie jest zwykle ograniczony do tej przestrzeni.
Bardzo czesto zmiany chorobowe zajmujg drobne dro-
gi oddechowe i pecherzyki ptucne, ktére sa wypetnio-
ne wysiekiem zawierajgcym humoralne i morfotyczne
elementy stanu zapalnego (1). Umiejscowienie zmian
patologicznych ma decydujacy wptyw na zaburzenia
czynnosciowe i objawy w srodmiazszowych choro-
bach ptuc, do ktérych nalezg cechy restrykcji, czyli
zmniejszenie objetosci ptuc, uposledzenie dyfuzji tienu
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z pecherzykow ptucnych do krwi i zmniejszenie podat-
nosci ptuc (2).

Podstawowym subiektywnym objawem w choro-
bach srédmigzszowych jest dusznos¢. Istnieje szereg
klasyfikacji choréb $rédmigzszowych ptuc, z ktérych
najbardziej zwiezta i przejrzysta jest klasyfikacja zapro-
ponowana przez miedzynarodowg grupe ekspertow
Amerykanskiego Towarzystwa Choréb Klatki Piersio-
wej — ATS (American Thoracic Society) i Europejskie-
go Towarzystwa Oddechowego - ERS (European
Respiratory Society) (3).

Klasyfikacja ta wyréznia cztery podstawowe
grupy choroéb:

1. choroby $rddmigzszowe ptuc o znanej etiologii,
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2. idiopatyczne zapalenia $rédmigzszowe ptuc,

3. choroby ziarniniakowe ptuc,

4. inne, rzadkie, dobrze scharakteryzowane $rod-
migzszowe choroby ptuc.

Do grupy choréb $rédmigzszowych o znanej
etiologii sg zaliczane choroby powstate w wyniku
narazenia srodowiskowego jak azbestoza, beryloza,
zmiany $rédmigzszowe wywotane dziataniem lekéw
lub napromienianiem okolic klatki piersiowej z powo-
du chorob rozrostowych (rak ptuca, ziarnica zto$liwa,
rak piersi) oraz rozsiane zmiany w ptucach towarzy-
szgce chorobom tkanki taczne;j.

Grupe druga stanowia idopatyczne $réodmiazszo-
we zapalenia ptuc. Podziat tej grupy na poszczegdine
typy zapalen $rédmigzszowych zostat zaproponowany
przez patologdéw na podstawie badan mikroskopowych
wycinkéw ptuc. Podziat ten zostat przyjety przez klini-
cystéw i opublikowany w postaci interdyscyplinarne-
go, miedzynarodowego konsensusu, ktérego waznym
osiggnieciem jest uporzadkowanie nazewnictwa idopa-
tycznych, srédmigzszowych zapalen ptuc (3). Od nazw
angielskich poszczegolnych typow zapalen $rédmigz-
szowych utworzono skroty, ktére sg powszechnie uzy-
wane w pi$miennictwie anglosaskim, jak réwniez w
publikacjach w innych jezykach. Przyjecie jednolitych
skrétdow angielskich w pismiennictwie miedzynarodo-
wym i polskim pozwala unikng¢ dowolno$ci nazewnic-
twa, niescisto$ci i pomytek. Podziat zaproponowany
przez miedzynarodowa grupe ekspertow, pomimo pew-
nych kontrowersiji jest aktualny do dzi$ (4, 5). W grupie
idiopatycznych zapalen $rédmigzszowych ptuc wyr6z-
nia sie dwie podgrupy. Sa to: zwykte $rddmiazszowe
zapalenie ptuc — UIP (ang. usual interstitial pneumonia),
ktére stanowi 47-64% zapalen $rédmigzszowych oraz
podgrupa zapalen $rédmigzszowych innych niz zwykte
$rédmigzszowe zapalenie. W podgrupie drugiej wyr6z-
nia sie nieswoiste srédmigzszowe zapalenie ptuc — NSIP
(ang. nonspecific interstitial pneumonia), organizujgce
zapalenie ptuc OP (ang. organizing pneumonia), limfo-
cytarne $rédmigzszowe zapalenie ptuc — LIP (ang. lim-
phocytic interstitial pneumonia), ostre $rédmigzszowe
zapalenie ptuc — AIP (ang. acute interstitial pneumo-
nia), ztuszczajace $rodmigzszowe zapalenie ptuc — DIP
(ang.desquamative interstitial pneumonia) oraz zapalenie
oskrzelikéw z cechamichoroby $rédmigzszowej—RB-ILD
(ang. respiratory bronchiolitis interstitial lung disease).

Grupe trzecig stanowia choroby ziarniniakowe,
ktérych przyktadem jest sarkoidoza i alergiczne zapa-
lenie pecherzykéw ptucnych.

W grupie czwartej mieszcza sie rézne rzadkie cho-
roby, takie jak postac ptucna histiocytozy X (histiocytoza z
komorek Langerhansa), limfangioleiomiomatoza, lipopro-
teinoza pecherzykow ptucnych, zmiany ptucne w przebie-
gu nerwiakowtékniakowato$ci (neurofibromatosis).

Podstawowe postepowanie diagnostyczne u cho-
rych podejrzanych o chorobe $rédmigzszowa powinno
obejmowac: wywiad, badanie fizykalne, konwencjonal-
ny radiogram ptuc, tomografie komputerowg wysokiej
rozdzielczoéci i badania czynnosciowe ptuc.

Na podstawie wynikéw tych badan nalezy wyselek-
cjonowacé chorych, u ktérych konieczne jest wykona-
nie bronchoskopii z ptukaniem oskrzelowo-pecherzy-
kowym i biopsiji ptuca.

Wywiad

W wiekszosci choréb $rédmigzszowych chorzy
zgtaszajg postepujacg dusznos¢ i kaszel. Dusznosé
poczatkowo moze by¢ odczuwana tylko po wysitku,
podzniej takze w spoczynku, co jest najczesciej spoty-
kane w samoistnym widknieniu ptuc, przewlektej po-
staci alergicznego zapalenia pecherzykéw ptucnych i
w niektérych zmianach ptucnych towarzyszacych cho-
robom tkanki tgcznej. Jak we wszystkich chorobach
ptuc nalezy zebra¢ wywiad odnosnie palenia tytoniu.
Niektore choroby srodmigzszowe ptuc wystepuja pra-
wie wytgcznie u palaczy i obok przewlektej obturacyjnej
choroby ptuc oraz raka ptuca sg zaliczane do choréb
odtytoniowych. Sg to: ptucna posta¢ histiocytozy z ko-
morek Langerhansa, zapalenie oskrzelikéw z cechami
choroby $rédmiagzszowej — RBILD (respiratory bronchio-
litis interstitial lung disease) oraz ztuszczajgce sSrodmigz-
szowe zapalenie ptuc — DIP (desquamgqtive interstitial
pneumonia). Bardzo wazny jest wywiad dotyczacy na-
razenia $rodowiskowego zwigzanego z wykonywanym
zawodem lub hobby, jak réwniez przyjmowane leki. Nie
sposéb wymieni¢ wszystkie czynniki, ktérych sa tysiace.
Jako przyktad podano tylko najwazniejsze. Narazenie
na azbest (pracownicy stoczni, papierni), krzemionke
(kamieniarze, tokarze, szlifierze), beryl (przemyst elek-
troniczny, technicy dentystyczni), antygeny organiczne
(rolnicy, hodowcy ptakéw), leki (amiodaron, nitrofu-
rantoina, sulfasalazyna, metotreksat), napromienianie
(z powodu raka ptuca, piersi, ziarnicy ztosliwej) moga
powodowaé wystepowanie zmian $rédmigzszowych
w ptucach. W pewnych chorobach $rédmigzszowych
moga nie wystepowaé zadne objawy subiektywne, a
zmiany $rodmiazszowe w ptucach sg wykrywane przy-
padkowo w badaniu radiologicznym, np. podczas ba-
dan okresowych. Jest to najczesciej spotykane w sarko-
idozie, rzadziej we wczesnych stadiach ptucnej postaci
histiocytozy X i lipoproteinozy pecherzykéw ptucnych.

Badanie fizykalne

W wiekszos$ci chordb srodmigzszowych ptuc stwier-
dza sie ostuchiwaniem trzeszczenia, gtéwnie nad dol-
nymi polami. Palce pateczkowate wystepuija najczesciej
w samoistnym witdknieniu ptuc. Nalezy zwréci¢ uwage
na objawy pozaptucne, szczegdlnie na wystepowanie
zmian stawowych, miesniowych i skérnych sugeruja-
cych chorobe tkanki tagcznej. Ostre zapalenie stawow,
najczesciej skokowych z zaczerwienieniem, obrzekiem
i rumieniem guzowatym moze by¢ objawem ostrej po-
staci sarkoidozy.

Badanie radiologiczne

Pierwszym badaniem powinno by¢
przegladowe zdjecie radiologiczne klat-
ki piersiowej. Nalezy zwroci¢ uwage na wielko$¢
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pdl ptucnych, wezty chtonne $rédpiersia i wnek ptuc-
nych, wyglad optucnej, zarys przepony oraz wyglad i
dystrybucje zmian w migzszu ptuc. Doktadna ocena i
sugestia co do rozpoznania nalezy do radiologa, ale
pewne zmiany moga sugerowacé klinicyscie rozpozna-
nie wstepne. Mate pola ptucne, zmiany o charakterze
siateczki, rozmieszczone obwodowo, gtéwnie nad
przepong powodujac niewyrazny zarys koput prze-
pony, przemawiajg za samoistnym widknieniem ptuc.
Symetryczna limfadenopatia we wnekach ptuc z roz-
siewem drobnoguzkowym sugeruje sarkoidoze, przy
czym nalezy uwzgledni¢ w réznicowaniu choroby roz-
rostowe z zajeciem uktadu chtonnego.

Doktadniejszym badaniem, dostarczajgcym znacz-
nie wiecej informacji niz radiogram konwencjonalny
jest tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczosci
(TKWR).

Srédmiazszowe choroby ptuc daja obraz zmian
rozsianych zaréwno w konwencjonalnym badaniu ra-
diologicznym, jak i w badaniu metodg tomografii kom-
puterowej wysokiej rozdzielczosci. Wprowadze-
nie TKWR przyczynito sie do znacznej
poprawy diagnostyki tych chordéb (6).
Zdarza sie, ze radiogram przegladowy jest prawidto-
wy, a dopiero TKWR wykazuje zmiany wskazujgce na
$rébdmiagzszowsg chorobe ptuc. Obraz zmian niektérych
z nich, jak np. samoistnego wiéknienia ptuc czy limfan-
gioleiomyomatozy ptuc jest na tyle charakterystyczny,
ze przy zgodnoséci z innymi wynikami badan, u wiek-
szos$ci chorych pozwala na rozpoznanie bez wykony-
wania biopsji ptuca. W przypadkach, gdy konieczna
jest biopsja, wynik badania metodg tomografii kompu-
terowej musi by¢ brany pod uwage przy wyborze miej-
sca biopsiji.

Badania czynnosciowe ptuc

Do klasycznych nieprawidtowosci spotykanych w
chorobach $rédmiazszowych nalezg cechy restrykciji,
czyliobnizenie pojemnos$ci zyciowej -VC
(vital capacity) i catkowitej pojemno$ci ptuc -TLC
(total lung capacity) (2). W niektérych chorobach,
np. w sarkoidozie i histiocytozie ptuc mogg wy-
stepowa¢ zaburzenia mieszane, obtura-
cyjno-restrykcyjne, a w limfangioleiomiomatozie moze
dominowa¢ obturacja z cechami putapki powietrza.
Zaburzenia wymiany gazowej oObjawiajg
sie obnizeniem ciénienia parcjalnego tlenu we krwi
(PaO2) oraz obnizeniem wysycenia krwi tetniczej
tlenem (Sa02) w spoczynku lub po wysitku. Stan-
dardowy test wysitkowy, jakim jest 6-minutowy test
chodu, powinien by¢ wykonany u kazdego chorego,
jezeli tylko stan wydolnos$ci uktadu oddechowego i
krazenia na to pozwala. Wynik testu, w ktérym bie-
rze sie pod uwage dystans, jaki chory byt w stanie
pokonaé, czestos¢ tetna i wielko$¢ SaO2 mierzong
pulsoksymetrem na poczatku i na koncu chodu daje
wazng informacje co do wydolnosci chorego i sta-
nowi punkt odniesienia w ocenie postepu choroby
oraz odpowiedzi na leczenie.
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Badania krwi

Rutynowe badania krwi nie majg
wptywu na rozpoznanie. Podejrzewajac, ze
przyczyng zmian $rodmigzszowych w ptucach jest
choroba tkanki tgcznej, nalezy wykonac oznaczenie
miana przeciwciat przeciwjgdrowych (ANA) i ste-
zenia czynnika reumatoidalnego (RF). W podejrze-
niu alergicznego zapalenia pecherzykéw ptucnych
nalezy poszukiwa¢ we krwi precypityn przeciwko
organicznym alergenom wziewnym. Oznaczenie
aktywnosci enzymu konwertujgcego angiotensyne
— ACE (angiotensin converting enzyme) stosowane
w przesztosci w rozpoznawaniu i $ledzeniu przebie-
gu sarkoidozy jest obecnie uwazane za bardzo mato
wartosciowe (7).

Ptukanie oskrzelowo-pecherzykowe

Ptukanie oskrzelowo-pecherzykowe (BAL - bron-
choalveolar lavage) ma pomochicze znaczenie w
rozpoznawaniu i réznicowaniu $rédmiazszowych
choréb ptuc. Juz sam wyglad ptynu z BAL moze wska-
zywac na konkretne rozpoznanie. Ptyn biaty, mleczny
przemawia za proteinozg pecherzykow ptucnych, ptyn
podbarwiony krwig, ktérego intensywnos¢ wzrasta wraz
z odsysaniem kolejnych porcji wskazuje na krwawienie
pecherzykowe (8). Wiecej informacji o znaczeniu dia-
gnostycznym dostarcza analiza sktadu komoérek odzy-
skanych z ptynu BAL. Prawidtowy odsetek limfocytéw
w BAL wynosi okoto 10%. Bardzo wysoki, siegajacy
kilkudziesieciu % odsetek limfocytéw stwierdza sie w
aktywnej fazie sarkoidozy, ostrej postaci alergicznego
zapalenia pecherzykdéw ptucnych, limfocytarnym zapa-
leniu ptuc i berylozie. Podwyzszony odsetek limfocy-
tow w BAL wystepuje w nieswoistym srodmigzszowym
zapaleniu ptuc (NSIP) i organizujgcym zapaleniu ptuc
(OP), natomiast prawidtowy lub obnizony odsetek lim-
focytow jest spotkany w samoistnym widknieniu ptuc,
czyli zwyktym srodmigzszowym zapaleniu ptuc (9).
W zluszczajgcym sSrodmigzszowym zapaleniu ptuc
wzrasta odsetek makrofagoéw, a w ostrym srodmiaz-
szowym zapaleniu ptuc (AIP) oraz ostrym zaostrzeniu
UIP zwieksza sie znacznie odsetek granulocytéw (10).
Podejrzewajac, ze przyczyng zmian srodmigzszowych w
ptucach jest histiocytoza X, nalezy odznaczy¢ w BAL odse-
tek komdrek z markerem CD1a. Odsetek komorek CD1a
dodatnich wigkszy niz 5% przemawia za rozpoznaniem
histiocytozy, a obecnos¢ makrofagdw zawierajgcych he-
mosyderyne wskazuje na mozliwos¢ krwawienia peche-
rzykowego (8). BAL jest badaniem bardzo wartosciowym
w diagnostyce réznicowej chordb srédmiazszowych ptuc
(7). Badanie to moze mie¢ duze znaczenie w rozpozna-
niu lub wykluczeniu choréb infekcyjnych jak gruZlica czy
pneumocystoza oraz procesow rozrostowych, np. raka
pecherzykowo-oskrzelikowego.

Biopsja ptuca
Pewne rozpoznanie wiekszosci $rodmiazszo-

wych choréb ptuc jest mozliwe tylko na podstawie
badania mikroskopowego wycinka ptuca. Biopsja
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jako badanie inwazyjne musi by¢ brana pod uwage
dopiero po wyczerpaniu wszystkich nieinwazyjnych
metod diagnostycznych. W niektdérych przy-
padkach, gdy istniejg przeciwwskaza-
nia do biopsji, a sa nimi najczesciej
zte wyniki badan czynnos$ciowych ptuc,
mozna podjgé leczenie bez biopsji
Nalezy jednak podkresli¢, ze podanie leczenia immu-
nosupresyjnego, jakie czesto jest stosowane w cho-
robach $rédmiazszowych przed wykonaniem biopsji
i rozwazanie biopsji dopiero podczas niepowodze-
nia leczenia uniemozliwia ustalenie rozpoznania.
Najmniej inwazyjna jest biopsja przezo-
skrzelowa wykonywana w czasie bron-
choskopii. Bardzo maty materiat uzyskiwany w
czasie tej biopsji moze by¢ wystarczajgcy do ustale-
nia rozpoznania sarkoidozy, organizujgcego zapalenia
ptuc, proteinozy pecherzykéw ptucnych i raka oskrze-
lowo-pecherzykowego. Jezeli wstepne rozpoznanie
wskazuje na samoistne witdknienie ptuc, limfangioleio-
miomatoze lub histiocytoze, nalezy rozwazy¢ otwartg
biopsje ptuca, poniewaz do rozpoznania tych choréb
potrzebny jest wiekszy materiat. Nalezy jednak przy-
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