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ТЕРМИНОЛОГИЯТЕРМИНОЛОГИЯ

ДИФУЗНИ ПАРЕНХИМНИ 
БЕЛОДРОБНИ БОЛЕСТИ (ДПББ)

ДИФУЗНИ ПАРЕНХИМНИ 
БЕЛОДРОБНИ БОЛЕСТИ (ДПББ)( )( )

ДПББ с известна причина 
(напр лекарства) или

ДПББ с известна причина 
(напр лекарства) или

Идиопатични 
интерстициални
Идиопатични 

интерстициални
Грануломатозни 
ДПББ напр

Грануломатозни 
ДПББ напр

Други форми на 
ДПББ

Други форми на 
ДПББ(напр. лекарства) или 

свързани с колагенози
(напр. лекарства) или 
свързани с колагенози

интерстициални 
пневмонии (ИИП)
интерстициални 
пневмонии (ИИП)

ДПББ, напр. 
саркоидоза
ДПББ, напр. 
саркоидоза

ДПББ

(LAM, HX и др.)

ДПББ

(LAM, HX и др.)

Идиопатична Идиопатична 
белодробна 

фиброза (ИБФ)
белодробна 

фиброза (ИБФ) Други ИИПДруги ИИП



ДЕФИНИЦИЯДЕФИНИЦИЯ

ИДИОПАТИЧНИТЕ 
ИНТЕРСТИЦИАЛНИ ПНЕВМОНИИИНТЕРСТИЦИАЛНИ ПНЕВМОНИИ
(ИИП) СА ХЕТЕРОГЕННА ГРУПА 
НЕНЕОПЛАСТИЧНИ НАРУШЕНИЯНЕНЕОПЛАСТИЧНИ НАРУШЕНИЯ 
ВСЛЕДСТВИЕ УВРЕЖДАНЕ НА 
БЕЛОДРОБНИЯ ПАРЕНХИМ ОТБЕЛОДРОБНИЯ ПАРЕНХИМ ОТ 
РАЗЛИЧНИ КОМБИНАЦИИ НА 
ВЪЗПАЛЕНИЕ И ФИБРОЗАВЪЗПАЛЕНИЕ И ФИБРОЗА.



ATS/ERS КЛАСИФИКАЦИЯ НА ИИПATS/ERS КЛАСИФИКАЦИЯ НА ИИП

№ ХИСТОЛОГИЧНА КАРТИНА КЛИНИКО-ОБРАЗНА-
ПАТОЛОГОАНАТОМИЧНА ДИАГНОЗА

1 Обикновена интерстициална 
пневмония (UIP)

Идиопатична белодробна фиброза/криптогенен 
фиброзиращ алвеолит (IPF/CFA)

2 Неспецифична интерстициална 
пневмония (NSIP)

Неспецифична интерстициална пневмония (NSIP)

3 О (OP) К (COP)3 Организираща пневмония (OP) Криптогенна организираща пневмония (COP)

4 Дифузно алвеоларно увреждане 
(DAD)

Остра интерстициална пневмония (AIP)
(DAD)

5 Респираторен бронхиолит (RB) Интерстициална белодробна болест, свързана с 
респираторен бронхиолит (RB-ILD)

6 ( )6 Десквамативна интерстициална 
пневмония (IDP)

Десквамативна интерстициална пневмония (IDP)

7 Лимфоидна интерстициална 
пневмония (LIP)

Лимфоидна интерстициална пневмония (LIP)
пневмония (LIP)



ЕПИДЕМИОЛОГИЯ НА ИИПЕПИДЕМИОЛОГИЯ НА ИИП

Ниво на заболеваемост при ИИП:Ниво на заболеваемост при ИИП: 

• При мъже – 31.5 на 100 000/годишно;

• При жени – 26.1 на 100 000/годишно.При жени 26.1 на 100 000/годишно.

Ниво на заболеваемост при ИБФ (IPF): 

• От 6 0 до 14 6 на 100 000/годишно;• От 6.0 до 14.6 на 100 000/годишно;

• Над 75-годишна възраст – 175 на 100 000/годишно.



КЛИНИЧНА ОЦЕНКА НА ПАЦИЕНТИ С ИИПКЛИНИЧНА ОЦЕНКА НА ПАЦИЕНТИ С ИИП

Оценката на анамнезата включва като начални симптоми задух и/или кашлица,Оценката на анамнезата включва като начални симптоми задух и/или кашлица, 
които прогресират; наличие на придружаващи заболявания като колагеноза 
или имунни нарушения (напр. HIV-инфекция), експозиция на професионални 
вредности (продължителност), лекарства, предшестващи злокачествени 
болести, фамилност.

Физикалното изследване намира наличие на късни инспираторни пукания при

болести, фамилност.

Физикалното изследване намира наличие на късни инспираторни пукания при 
аускултация и барабанни пръсти.

ИИП са болести с паренхимна фиброза и алвеоло-капилярен блок, поради 
което функционално се представят:което функционално се представят:

А. при спирометрия – с рестриктивен синдром на вентилаторна недостатъчност: 
ФВК < 80%, ФЕО1 < 80%, ФЕО1/ФВК > 70%

Б при изследване на дифузията със снижен дифузионен капацитет (D co) < 70%Б. при изследване на дифузията – със  снижен дифузионен капацитет (DLco) < 70%



ДИАГНОСТИЧЕН АЛГОРИТЪМ ПРИ ИППДИАГНОСТИЧЕН АЛГОРИТЪМ ПРИ ИПП

Анамнеза, физикално 
изследване, рентгенограма, 

Анамнеза, физикално 
изследване, рентгенограма, 
функционално изследванефункционално изследване

Няма ИИПНяма ИИП Възможна ИИПВъзможна ИИП

HRCTHRCT

Сигурна CT-Сигурна CT- ДиагностичниДиагностичниАтипичнаАтипична

HRCTHRCT

Суспекция заСуспекция заСигурна CT
диагноза на IPF 

с типична 
клиника

Сигурна CT
диагноза на IPF 

с типична 
клиника

Диагностични 
признаци за някои 
ДПББ, напр. HX

Диагностични 
признаци за някои 
ДПББ, напр. HX

Атипична 
клинична или CT-
картина за IPF

Атипична 
клинична или CT-
картина за IPF

Суспекция за 
други ДПББ
Суспекция за 
други ДПББ

НедиагностичниНедиагностични TББ, БАЛTББ, БАЛ

Хирургична белодробна биопсияХирургична белодробна биопсия

UIPUIP NSIPNSIP RBRB DIPDIP DADDAD LIPLIPOPOP Липсва ИИПЛипсва ИИП



ИДИОПАТИЧНА 
БЕЛОДРОБНА ФИБРОЗА11 БЕЛОДРОБНА ФИБРОЗА

IPF
11

КЛИНИЧНО:

•Възраст над 50 год•Възраст над 50 год.

•Силно изразена диспнея

•Непродуктивна понякога пристъпна кашлица•Непродуктивна, понякога пристъпна кашлица

•Барабанни пръсти – 25-50%

•Наличие на симптомите над 6 мес. предиНаличие на симптомите над 6 мес. преди 
поставяне на диагнозата

•Средна преживяемост – 2.5-3.5 години



IPF

РЕНТГЕНОГРАМА:

Периферни и базални ретику-
лeрни сенки, промени тип 
“пчелна пита”пчелна пита  



IPF

HRCT: B. Периферни и базални ретикуларни промени, тракционни бронхиектазии.

C. Типични промени тип “пчелна пита”.



IPF

ХИСТОЛОГИЯ: ОБИКНОВЕНА ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ (UIP)

1. Гъста фиброза с ремоделиране на белодробната архитектоника тип”пчелна пита”.

2. Фибробластни фокуси, пръснати предимно субплеврално и парасептално
(стрелки).



IPF

ATS/ERS КРИТЕРИИ ЗА ДИАГНОЗА БЕЗ ХИРУРГИЧНА БИОПСИЯ

ГОЛЕМИ КРИТЕРИИ

• Изключване на други познати причини за ИИПИзключване на други познати причини за ИИП

• Абнормни функционални белодробни тестове: рестрикция и снижена дифузия

• На HRCT: двустранни ретикулерни промени с минимални засенчвания “матово 
стъкло”стъкло

• ТББ и БАЛ не показват критерии за алтернативна диагноза

МАЛКИ КРИТЕРИИМАЛКИ КРИТЕРИИ

• Възраст > 50 год.

• Коварно постепенно начало на диспнея при усилие, необяснима с други причини 

П б 3• Продължителност на болестта > 3 месеца

• Инспираторни пукания в двете основи



НЕСПЕЦИФИЧНА 
ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ22 ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ

NSIP
22

КЛИНИЧНО:

• Средна продължителност на симптомите преди диагнозата – 18-32 мес. р р р

• Диспнея, кашлица и загуба на тегло средно 6 kg

• Инспираторни пукания и “писукания”

• По-добра прогназа в сравнение с IPF



NSIP

HRCT:

Обширни промени “матово 
стъкло”, свързани с 
ретикуларни повлекларетикуларни повлекла.  



NSIP

ХИСТОЛОГИЯ: НЕСПЕЦИФИЧНА ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ (NSIP)

Леко до умерено хронично интерстициално възпаление с хиперплазия на 
пневмоцити-тип II; гъста или рехава интерстициална фиброза.



КРИПТОГЕННА ОРГАНИЗИРАЩА 
ПНЕВМОНИЯ33 ПНЕВМОНИЯ

COP
33

КЛИНИЧНО:

• Съотношение непушачи:пушачи 2:1• Съотношение непушачи:пушачи – 2:1
• Средна възраст 55 год.
• Средна продължителност на симптомите преди диагнозата – под 3 мес. 
• Диспнея и кашлица със светла и безцветна експекторация• Диспнея и кашлица със светла и безцветна експекторация
• Продължителна загуба на тегло, потливост, втрисане и интермитентна 

температура
• Липсват барабанни пръстиЛипсват барабанни пръсти
• Изразено ускорено СУЕ и периферна неутрофилия



COP

HRCT:

Субплеврални инфилтрати с 
въздушна бронхограма  



COPCOP

ХИСТОЛОГИЯ:
ОРГАНИЗИРАЩА
ПНЕВМОНИЯ (OP)

Разхвърлени участъци 
от съединителна тъкан 
в дисталните дихателни 
пътища 
интралуминарно 
(стрелки)



ОСТРА ИНТЕРСТИЦИАЛНА 
ПНЕВМОНИЯ44 ПНЕВМОНИЯ

AIP
44

КЛИНИЧНО:

•Описана като синдром на Hamman и Rich 1954•Описана като синдром на Hamman и Rich, 1954
•Средна продължителност на симптомите преди диагнозата – под 3 сед.
•Началото прилича на остра вирусна инфекция – миалгия, артралгия, 

втрисане фебрилитетвтрисане, фебрилитет
•Бързо прогресира до тежка диспнея 
•Повечето пациенти изпълняват критериите за ARDS: остро начало, 

PaO2/FIO2 < 200 mm Hg, дифузни двустранни инфилтрати иPaO2/FIO2  200 mm Hg, дифузни двустранни инфилтрати и 
пулмокапилярно налягане < 18 mm Hg



AIP

HRCT:

Географско 
разпределение на 

“промени “матово 
стъкло” с инфилтрат в 
близост с тях 



AIP

ХИСТОЛОГИЯ: ДИФУЗНО АЛВЕОЛАРНО УВРЕЖДАНЕ (DAD) 

Eксудативна фаза: дифузни промени в алвеоларните септи от възпаление; организираща 
фаза: пролиферирала съединителна тъкан и хиперплазия на пневмоцити-тип II.



ИНТЕРСТИЦИАЛНА БЕЛОДРОБНА 
БОЛЕСТ СВЪРЗАНА С РЕСПИРАТОРЕН55 БОЛЕСТ, СВЪРЗАНА С РЕСПИРАТОРЕН 

БРОНХИОЛИТ 
RB-ILD

55

КЛИНИЧНО:

• Предимно при пушачи на 40-50-годишна възраст с експозиция над 30 
пакет-година

• Съотношение мъже:жени – 2:1
• Сигнификантна диспнея и хипоксемия



RB-ILD

HRCT: Центрилобуларни нодули и нееднакви участъци “матово стъкло”.



RB-ILD

ХИСТОЛОГИЯ: РЕСПИРАТОРЕН БРОНХИОЛИТ (RB) 

Бронхиолоцентрична кумулация на алвеоларни макрофаги с кафяв пигмент; лека 
бронхиоларна и перибронхиоларна фиброза.



ДЕСКВАМАТИВНА 
ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ66 ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ

DIP
66

КЛИНИЧНО:

• Предимно при пушачи на 40-50-годишна възраст• Предимно при пушачи на 40-50-годишна възраст 
• Съотношение мъже: жени – 2:1
• Коварно започва с диспнея и суха кашлица за седмици и месеци и може 

да прогресира до дихателна недостатъчностда прогресира до дихателна недостатъчност
• В 50% има барабанни пръсти
• Нормални белодробни обеми или лека рестрикция с умерено снижена 

дифузиядифузия



DIP

HRCT: Периферни участъци “матово стъкло”, свързани с кистични промени.



DIP

ХИСТОЛОГИЯ: ДЕСКВАМАТИВНА ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ (DIP) 

Дифузна акумулация в алвеоларните пространства на макрофаги; лека до умерена 
фиброза и лимфоцитни агрегати в алвеоларните септи.



ЛИМФОИДНА ИНТЕРСТИЦИАЛНА 
ПНЕВМОНИЯ77 ПНЕВМОНИЯ

LIP

77

КЛИНИЧНО:

П• Предимно при жени в 5-та декада
• Бавно начало с кашлица и задух, продължаващи 3 и повече години
• Понякога има фебрилитет, загуба на тегло, гръдна болка и артралгия
В ф б• В някои случаи има лимфаденопатия, особено в съчетание със син-

дром на SjÖgren
• Лека анемия и диспротеинемия с повишени гама-глобулин или моно-

клонални IgG или IgM в 75% от случаитеклонални IgG или IgM – в 75% от случаите.
• Съчетава се с някои автоимунни заболявания: ревматоиден артрит, 

синдром на Sjogren, тиреоидит на Hashimoto, пернициозна ане-
мия хроничен активен хепатит СЕЛ автоимунна хемолитичнамия, хроничен активен хепатит, СЕЛ, автоимунна хемолитична 
анемия, първична билиарна цироза, миастения гравис и др.



LIP

HRCT: Дифузно “матово стъкло” с множество белодробни кисти.



LIP

ХИСТОЛОГИЯ: ЛИМФОИДНА ИНТЕРСТИЦИАЛНА ПНЕВМОНИЯ (LIP) 

Дифузна инфилтрация на алвеоларните септи с лимфоци (Т-клетки) и по-малко 
плазмоцити. 



ЛЕЧЕНИЕ 

НА ИДИОПАТИЧНАТА БЕЛОДРОБНА ФИБРОЗА

Международен консенсус на Американската 
торакална асоциация (ATS) и Европейската 
респираторна асоциация (ERS) за диагноза и ( )
лечение на идиопатичната интерстициална 

фиброза, октомври 1999

Am J Respir Crit Care Med 2000, 161, 646-664



КОНВЕНЦИОНАЛНО ЛЕЧЕНИЕ НА IPFКОНВЕНЦИОНАЛНО ЛЕЧЕНИЕ НА IPF

Терапевтичен отговор се наблюдава в 10-30% - частичен и преходен.

Започва се с 40 до 100 mg Prednisolone или Prednisone през устата за 2 до 4 месеца; 
следва постепенно снижение на дозата.

След 3-месечно лечение се прави обективна оценка на терапевтичния отговор: 
диспнея, функционално изследване, рентгенограма и HRCT. 

Кортикостероид-отговорилите пациенти преминават на постоянно лечение с 15-20 mg
Prednisolone в продължение на 1-2 години. 

Лечение с имуносупресори и цитотоксични агенти: при кортикостероид-неотговори-
ли пациенти, при сериозни странични ефекти и висок риск от усложнения от кор-

( > 70 бтикостероиди (възраст > 70 год., лош контрол на захарна болест и артериална хи-
пертония, тежка остеопороза или язвена болест).

A thi i 100 / б P d i lAzathioprine се прилага в доза 100 mg/дневно; комбинирането му с Prednisolone
дава по-добър терапевтичен отговор. Cyclophosphamide – високодозова венозна 
“пулс” терапия с 500 до 1800 mg веднъж на 2 или 4 седмици.
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Консенсус на Американската торакална
асоциация (ATS), Европейската 
респираторна асоциация (ERS) и 

Световната асоциация по саркоидоза и ц ц р д
други грануломатозни болести (WASOG), 

февруари 1999

Am J Respir Crit Care Med 1999, 160, 736-755



ДЕФИНИЦИЯДЕФИНИЦИЯ

Саркоидозата е мултисистемно заболяване с неизвестна причина. Наблюдава се
обикновено в млада и средна възраст и най-често се представя с билатерална хи-обикновено в млада и средна възраст и най често се представя с билатерална хи
лусна лимфаденопатия (BHL), белодробни инфилтрати, очни и кожни лезии. Могат да 
бъдат въвлечени също и черен дроб, слезка, лимфни възли, слюнчени жлези, сър-
це, нервна система, мускули, кости и други органи.

Диагнозата се поставя, когато клинико-рентгенологичните резултати се потвържда-
ват с хистологично доказателство за неказеифициращи епителоидоклетъчни грану-
ломиломи.

Най-често наблюдаваната имунологична реакция е понижена кожна чувствителност от д у р ц у
забавен тип и повишен Т-хелпер клетъчен тип 1 имунен отговор в местата на 
поражение.

Протичането и прогнозата могат да корелират с типа на началото и с разпростране-
ността на заболяването. Остро начало с нодозен еритем или с безсимптомна BHL
обикновенно показва самоограничаващо се протичане, докато постепенното и скри-обикновенно показва самоограничаващо се протичане, докато постепенното и скри
то начало, особено с множествени извънбелодробни лезии, може да се придружава с 
необратима и прогресираща фиброза на белия дроб и други органи.



РАЗПРОСТРАНЕНИЕРАЗПРОСТРАНЕНИЕ

• Възрастово разпределение – под 40 години, най-често 
между 20- и 29-годишна възраст.
• Разпределение по пол – жени:мъже 1.5:1Разпределение по пол жени:мъже 1.5:1
• По-често при непушачи.
• Заболеваемост – 1-40/100 000; в България – около 11/100 000



ИМУНОПАТОГЕНЕЗАИМУНОПАТОГЕНЕЗА

Възпалителният отговор при саркоидоза се характеризира с ви-
сок брой активирани макрофаги и Т-лимфоцити, носещи CD4-

фхелпер фенотип, и с типичен модел на продукция на цитокини в 
белия дроб.

Този отговор е най-близък до имунната реакция от Th1-тип, пре-
дизвикана от антиген.



ПАТОЛОГОАНАТОМИЯПАТОЛОГОАНАТОМИЯ

1. Неказеифициращ епителоидоклетъчен гранулом 

2. Гигантска клетка тип Langhans

3. Телце на Schaumann



ПАТОЛОГОАНАТОМИЯПАТОЛОГОАНАТОМИЯ

Интерстициална хиалиноза и фиброза.



САРКОИДОЗА С ОСТРО НАЧАЛОСАРКОИДОЗА С ОСТРО НАЧАЛО

СИНДРОМ НА LÖFGREN
• Нодозен еритем
• Билатерална хилусна лимфаденопатия (BHL)
• Фебрилитет
• Остър полиартрит

СИНДРОМ НА HEERFORDT (УВЕОПАРОТИДНА ТРЕСКА)
• Фациална парализа
Ф б• Фебрилитет

• Увеит
• Двустранно увеличение на паротидните жлези



САРКОИДОЗА С ПОСТЕПЕННО НАЧАЛОСАРКОИДОЗА С ПОСТЕПЕННО НАЧАЛО

БЯЛ ДРОБ (ИНТРАТОРАКАЛНА САРКОИДОЗА)
• Засягане в 90%• Засягане в 90%
• Диспнея – 33-50%
• Непродуктивна кашлица - 33-50%
• Гръдна болка - 33-50%
• Хемоптиза рядко• Хемоптиза – рядко
• Късни инспираторни пукания – 20%

РЕНТГЕНОЛОГИЧНО СТАДИРАНЕ НА ТОРАКАЛНА САРКОИДОЗА

Рентгенологична
находка

Клиника Прогноза

Д Д

0 Нормална Безсимптомна Чудесна
I Билатерална хилусна лимфаденопатия (BHL) Безсимптомна Чудесна

II BHL плюс белодробни инфилтрати Наличие на респира ДобраII BHL плюс белодробни инфилтрати Наличие на респира-
торни симптоми

Добра

III Само белодробни инфилтрати (без BHL) Значителни респира-
торни симптоми

Добра към задо-
волителнар

IV Белодробна фиброза Тежки респираторни 
симптоми

Задоволителна 
към лоша



САРКОИДОЗА I СТАДИЙСАРКОИДОЗА I СТАДИЙ

• При 50% от пациентите
• Липсват респираторни• Липсват респираторни 

симптоми
• Спонтанна ремисия в 60-80%



САРКОИДОЗА II СТАДИЙСАРКОИДОЗА II СТАДИЙ

• При 25% от пациентитер ц
• Фебрилитет, задух, загуба на тегло
• Спонтанна ремисия в 50-60%



САРКОИДОЗА III СТАДИЙСАРКОИДОЗА III СТАДИЙ

• При 15% от пациентитеПри 15% от пациентите
• Значителни респираторни увреждания
• Спонтанна ремисия под 30%



САРКОИДОЗА IV СТАДИЙСАРКОИДОЗА IV СТАДИЙ

• При 5% от пациентитеПри 5% от пациентите
• Хронични респираторни увреждания
• Висока смъртност



ОЧНА САРКОИДОЗАОЧНА САРКОИДОЗА

ОЧНО ВЪВЛИЧАНЕОЧНО ВЪВЛИЧАНЕ 
• В 11-83%
• Остър преден увеит – най-често (диагноза чрез биомикроскопия)



КОЖНА САРКОИДОЗАКОЖНА САРКОИДОЗА

КОЖНО ВЪВЛИЧАНЕ 
• Засягане до 25%
• Нодозен еритем – при синдром на Löfgren
• Lupus pernio – свързан с костни кисти и белодробна фиброза 



ДИАГНОЗА НА САРКОИДОЗАДИАГНОЗА НА САРКОИДОЗА

Първа диагностична стъпка е намиране на място за точна биопсия
• Трансбронхиална белодробна биопсия: диагностична стойност – от 

40% до над 90%
• Видеоасистирана торакоскопска хирургия (VATS) – диагностична  

стойност над 90%



ДИАГНОЗА БЕЗ ХИСТОЛОГИЯДИАГНОЗА БЕЗ ХИСТОЛОГИЯ

БРОНХО-АЛВЕОЛАРЕН ЛАВАЖ (BAL)
• CD4/CD8 > 3.5 
• чувствителност 53%
• специфичност 94%

СЦИНТИГРАФИЯ с 67Ga
• образ тип панда
• образ тип ламбда



ДИАГНОЗА БЕЗ ХИСТОЛОГИЯДИАГНОЗА БЕЗ ХИСТОЛОГИЯ

• КОЖЕН ТЕСТ НА Kveim-Siltzbach
• СЕРУМЕН ACE: често надхвърля два пъти горна граница на нормата, 
но е неспецифичен – позитивира се при други грануломатозни заболя-
вания (туберкулоза, болест на Gaucher) и хипертиреоидизъм
• D-димер: титър > 1:2 (латекс аглутинация) корелира с активност на 
заболяването – интерстициални рентгенологични промени, снижен 
DLCO и висок серумен ACE.



ЛЕЧЕНИЕ НА САРКОИДОЗАЛЕЧЕНИЕ НА САРКОИДОЗА

КРИТЕРИИ ЗА ОРАЛНА КОРТИКОСТЕРОИДНА ТЕРАПИЯ 
(НЕСТАНДАРТИЗИРАНИ):(НЕСТАНДАРТИЗИРАНИ):

1. Интраторакална саркоидоза в III стадий
2. Симптоматична или рентгенологично прогресираща интратора-2. Симптоматична или рентгенологично прогресираща интратора

кална саркоидоза във II стадий
3. Пациенти с тежко системно ангажиране: очно, неврологично или 

сърдечно ангажиране, изразена хиперкалцемиярд р , р р ц
4. Пациенти със средно тежки симптоми, като кожни лезии, преден 

увеит или кашлица


