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Atopowe zapalenie skory (AZS) jest jedna z najczestszych choréb skéry wieku dziecigcego.
U 45% dzieci chorych na AZS pierwsze objawy pojawiaja si¢ przed 6 miesigcem zycia, u
60% przed ukonczeniem 1 roku zycia, a u 90% przed ukonczeniem 5 roku zycia. Obecnie
czgstos¢ wystepowania AZS w populacji dziecigcej w Stanach Zjednoczonych ocenia si¢ na
17,2%, w Europie na 15,6% i okoto 24% w Japonii, podczas gdy badania wykonywane przed
1960 rokiem wykazywaly 3% czgstos¢ wystgpowania tego schorzenia. Atopowe zapalenie
skory czgsciej wystepuje u dzieci ze srodowiska miejskiego, pochodzacych z rodzin
matodzietnych i dobrze sytuowanych materialnie, co sugeruje, ze narazenie na
zanieczyszczenia srodowiska, brak ekspozycji na infekcje i kontaktu z alergenami w okresie
wczesnego dziecinstwa moze odgrywac znaczacg role w powstawaniu alergicznego stanu
zapalnego.

Atopowe zapalenie skory jest najczesciej pierwsza manifestacjg kliniczng choroby
alergicznej. Historia naturalna chor6b alergicznych przebiega bardzo cz¢sto w postaci marszu
alergicznego, ktéry charakteryzuje si¢ nastgpowaniem po sobie i progresja objawdw choroby
alergicznej. Niektore z tych objawow sg bardziej nasilone, inne przebiegaja tagodnie.

Zwykle objawy atopowego zapalenia skory wyprzedzaja pojawienie si¢ objawdw astmy
oskrzelowej i alergicznego zapalenia blony sluzowej nosa, co sugeruje, ze AZS jest
poczatkiem rozwijajacej si¢ choroby alergicznej (3,42). Wiele dlugoletnich badan wskazuje
na przebieg choroby alergicznej w postaci marszu alergicznego, ktéry rozpoczyna si¢ od
AZS, a nastgpnie przechodzi w astme oskrzelowg i alergiczne zapalenie blony sluzowej nosa.
W badaniu Rodes i wsp. (34,35), w ktérym 22-letniej obserwacji poddano 100 dzieci z AZS
stwierdzono pod koniec badania wystgpowanie alergicznego zapalenia btony $luzowej nosa u
15% z badanych dzieci i astmy oskrzelowej u 40% (odpowiednio 3% i 5% na poczatku
badania). Czesto$¢ wystgpowania AZS zmniejszyla si¢ z 20% na poczatku do 5% pod koniec
badania. Gustaffson i wsp. (15) poddat 8-letniej obserwacji 94 dzieci z AZS. Po tym okresie u
45% z nich stwierdzono wystepowanie alergicznego zapalenia btony §luzowej nosa, a u 43% -
astmy oskrzelowej. Do rozwoju tych choréb nie doszio tylko u dzieci z najtagodniejszymi
postaciami AZS, dlatego wysuni¢to wniosek, ze stopien nasilenia AZS stanowi ryzyko
nastgpowego rozwoju astmy oskrzelowej i alergicznego zapalenia blony sluzowej nosa. U
70% chorych z cigzka postacig AZS doszto do rozwoju astmy oskrzelowej w poréwnaniu z
30% chorych z tagodng postaciag AZS i 8% populacji ogdlnej. W innym badaniu Burrows i
wsp. (4) stwierdzili, ze ryzyko rozwoju astmy oskrzelowej u dzieci z AZS koreluje z wysokim
poziomem catkowitego IgE.

Podstawowg komérka w rozwoju stanu zapalnego w drogach oddechowych sg limfocyty T.
Jezeli niezmieniona skéra eksponowana jest na alergeny roztoczy kurzu domowego, to
indukowana jest zaré6wno odpowiedz limfocytéw Th1 produkujacych IL-2 i [FNy, jak i



limfocytéw Th2 produkujgcych IL-4. Jezeli na alergeny roztocza kurzu domowego
eksponowana jest skora ze zniszczong barierg naskérkowa, to odpowiedz limfocytow Thl i
wydzielanych przez nie IL-2 oraz IFNy jest zmniejszona, natomiast zwigksza si¢ odpowiedz
limfocytéw Th2 i produkowanej przez nie IL-4, a takze wzrasta stezenie IgE i IgG1. Naciek
eozynofilowy w skorze jest w tych przypadkach réwniez bardziej nasilony. Obserwacje te
sugerujg, ze wnikanie alergenéw powietrznopochodnych przez uszkodzong bariere
naskérkows silnie indukuje immunologiczng odpowiedz limfocytéw Th2. Chociaz proces
zapalny w AZS ograniczony jest do skory, to produkowane w jego przebiegu limfocyty Th2,
IgE i granulocyty kwasochtonne wedruja po catym organizmie i moga wptywac na
reaktywnos¢ drog oddechowych (26). Wydaje si¢ zatem, Zze pierwszym krokiem w przebiegu
marszu alergicznego jest przezskorna alergizacja, ktéra indukuje powstawanie limfocytow
Th2 w skdrze. Prezentacja alergenow wziewnych limfocytom T przez komoérki dendrytyczne,
w srodowisku bogatym w cytokiny produkowane przez Th2, prowadzi do rozwoju reakcji
alergicznej w drogach oddechowych (26).

Powoduje to aktywacje eozynofiléw, wzmozenie produkcji IgE, proliferacj¢ komérek
tucznych, aktywacje komoérek nabtonka, wzmozone wydzielanie wydzieliny i przerostu
mig¢$niowki gtadkiej - zjawisk obserwowanych w astmie oskrzelowej (18).

Okreslenie przebiegu AZS u indywidualnego chorego nie jest mozliwe. Prowadzone badania
wykazaty, ze u okoto 40-60% dzieci w okresie dojrzewania dochodzi do catkowitego
ustgpienia zmian skérnych. U chorych, u ktérych choroba nie ustapita, z wiekiem
obserwowano znaczne ztagodzenie choroby. Badania dotyczace roli alergenéw roztoczy
kurzu domowego jako czynnika rokowniczego w AZS (31) wykazaly, ze u chorych z
ciezszym przebiegiem AZS, u ktérych wspdlistnieje uczulenie na alergeny roztoczy kurzu
domowego stwierdzone w punktowych (SPT) i ptatkowych (APT) testach skérnych oraz u
pacjentow silnie narazonych na te alergeny w srodowisku domowym, ryzyko dluzszego
utrzymywania si¢ zmian skérnych jest wigksze, a takze istnieje zwigkszone ryzyko rozwoju
alergicznych choréb uktadu oddechowego.

Podziat i fazy AZS

Atopowe zapalenie skory charakteryzuje si¢ duza réznorodnos$cig obrazéw klinicznych,
dlatego istnialo wiele r6znych nazw tej choroby. Dopiero w latach 80. zostaty podjete proby
opracowania kryteriéw rozpoznawczych, ktére po wprowadzeniu stosowane sa do dnia
obecnego. Znane s3 one, od nazwisk gtéwnych autoréw, jako kryteria Hanifina i Rajki (17).
Jednocze$nie wprowadzono nowy termin atopowe zapalenie skory (AZS), ktéry obejmowat
wszystkie wezesniej wyrdzniane jednostki chorobowe spetniajace te kryteria rozpoznawcze.
W pézniejszym okresie pojawity si¢ prace krytykujace lub uzupelniajace te kryteria
rozpoznawcze. Opracowane zostaly migdzy innymi kryteria Zjednoczonego Krolestwa, w
ktérych dodatkowo do objawéw giéwnych zalicza si¢ suchos¢ skory i wezesny poczatek
powstawania zmian skérnych. Jednakze nadal podstawg do rozpoznania AZS sg kryteria
Hanifina i Rajki. Wiadomo jednakze, ze u niektérych zmiany skérne odpowiadaja kryteriom
Hanifina i Rajki, jednak mechanizm ich powstawania jest odmiemmy niz w AZS.

Dlatego, zgodnie z najnowsza wiedzg o mechanizmach inicjujgcych i posredniczacych w
powstawaniu reakcji alergicznych, w 2001 roku Europejska Akademia Alergologii i
Immunologii Klinicznej zaproponowata stosowanie nowego nazewnictwa dla choréb
alergicznych, a wérdéd nich takze dla AZS. Zaproponowano, aby atopowe zapalenie skory
okresli¢ jako zespo6l atopowego zapalenia skory - ZAZS.



ZAZS obejmowatoby 3 odmiany AZS:

e ZAZS alergiczny, przypadki zwigzane z IgE

e ZAZS alergiczny przypadki niezwigzane z IgE (zwigzane z limfocytami T)

e ZAZS niealergiczny okreslany do tej pory jako wewnatrzpochodne atopowe
zapalenie skory (23,37)

Podziat AZS zaproponowany przez EAACI obrazuje tabela 1.

Tabela 1. Podzial AZS zaproponowany przez EAACI
Zespot atopowego wyprysku/zapalenia skory (ZAZS)
Alergiczny ZAZS

Niealergiczny

Niezwigzany z IgE = Zwiazany z IgE ZAZS

Atopowe zapalenie skéry rozpoznawane jest na podstawie wystepowania objawow
klinicznych. Aby postawi¢ rozpoznanie nalezy u chorego stwierdzi¢ wystepowanie
przynajmniej 3 z 4 gléwnych objawéw wg Hanifina i Rajki, do ktérych naleza:

charakterystyczna morfologia i lokalizacja zmian
swiad

przewlekty i nawrotowy przebieg

osobniczy lub rodzinny wywiad atopowy

Wazne jest réwniez stwierdzenie wystgpowania co najmniej 3 z licznych objawéw
mniejszych (tabela 2).

Tabela 2. Kryteria wigksze i mniejsze atopowego zapalenia skory wg Hanifina i Rajki

Glowne objawy atopowego

v SIS Objawy mniejsze atopowego zapalenia skory

® Swiad ® suchos$¢ skory e stozek rogdwki

e przewlekly i nawrotowy e rybia tuska ® zatma

przebieg ¢ natychmiastowe reakcje e zacienienie wokot

e charakterystyczna morfologia skorne oczu

zmian 1 ich lokalizacja ¢ podwyzszony poziom IgE e lupiez bialy

® osobniczy lub rodzinny wywiad e wczesny wiek wystapienia e fatd szyjny

atopowy zmian ® $wiad po spoceniu
® skfonnos¢ do ® nietolerancja
nawrotowych zakazen skéry  pokarméw
® nieswoisty wyprysk rak ® nietolerancja welny
i/lub stép ® zaostrzenie po
® wyprysk sutkéw zdenerwowaniu

® zapalenie czerwieni warg e bialy dermografizm



® nawrotowe zapalenia ® rumien twarzy
spojowek e akcentacja mieszkOw
e fatld Dennie-Morgana wlosowych

Objawy mniejsze AZS, oprocz znaczenia wspomagajacego w postawieniu rozpoznania, majg
takze znaczenie prognostyczne w odniesieniu do przebiegu i cigzko$ci choroby.

W badaniach laboratoryjnych u wielu chorych mozna stwierdzi¢ podwyzszong liczbg
eozynofili we krwi obwodowej, ktorej wielkos$¢ koreluje z nasileniem stanu zapalnego.
Podwyzszone jest réwniez stezenie catkowite IgE w surowicy krwi - chociaz u okoto 20%
chorych poziomy IgE catkowitego moga by¢ prawidlowe. Dodatnie testy punktowe lub
obecnos$¢ swoistych IgE nie zawsze $§wiadczy o rzeczywistym wplywie tych alergendow na
stan skory. W przypadku alergii pokarmowej wazny jest wywiad i test obcigzenia doustnego.
W przypadkach watpliwych mozna pobra¢ wycinek ze zmian skérnych i wykona¢ badanie
histopatologiczne.

Zmiany skorne majg charakter wypryskowy ze znaczng tendencjg do lichenizacji. W réznych
okresach wiekowych u tego samego pacjenta zmiany skérne maja odmienng lokalizacje, a
nawet inny obraz kliniczny (13,22,24,44). W zwigzku z tym w przebiegu atopowego
zapalenia skory mozna wyréznié trzy fazy:

e I faza - Wyprysk atopowy okresu niemowlecego - do 2 roku zycia
o Il faza - Wyprysk atopowy pdznego dziecinstwa - do okoto12 roku zycia
o 1III faza - Wyprysk atopowy okresu mtodzienczego i os6b dorostych

Nie kazdy pacjent przechodzi przez wszystkie fazy rozwoju choroby. Atopowe zapalenie
skéry najczesciej rozpoczyna sie¢ we wczesnym dziecinstwie, ale pierwsze objawy choroby
moga pojawi¢ sie¢ w kazdym wieku. Réwniez w kazdym wieku moga wystapi¢, utrzymujace
si¢ niejednokrotnie przez cale zycie, okresy remisji. Objawem, ktéry wystepuje we
wszystkich postaciach atopowego zapalenia skory, jest bardzo silny §wigd.

Wyprysk atopowy wcezesnego dziecinstwa czgsciej dotyczy chtopcéw. Rozpoczyna sie
zwykle w 2-3 miesigcu zycia. Cechuje go wystepowanie ostrego stanu zapalnego i obecnos¢
zmian grudkowo-wysigkowych zlokalizowanych na podiozu rumieniowym. Zmiany sg
obficie sgczace, tatwo ulegajg wtérnemu zakazeniu, przeksztalcajg si¢ w nadzerki, a nastepnie
strupy. Pierwsze zmiany pojawiajg si¢ na twarzy, skora jest wtedy zaczerwieniona, napi¢ta,
tuszczaca, policzki dziecka wygladaja jakby polakierowane. Srodkowa cze$¢ twarzy, nos, usta
1 broda zazwyczaj nie s3 zmienione. Zmiany wystepujg takze na owlosionej skoérze gtowy i
niejednokrotnie niestusznie interpretowane sg jako tojotokowe zapalenie skory. AZS moze
réwniez wspdtistnie¢ z tojotokowym zapaleniem skory. Wtedy zwykle w miare ustgpowania
zmian tojotokowych obraz jest coraz bardziej charakterystyczny dla AZS. W przypadku
atopowego zapalenia skory brak jest wystepowania charakterystycznych dla tojotokowego
zapalenia skory ttustych strupéw, zmiany sg suche i ztuszczajg si¢, wtosy sa cienkie, matowe,
famliwe i przerzedzone. Czesto zmiany lokalizujg si¢ u nasady ptatkéw usznych, uszy
wygladaja wtedy jakby byly naderwane. W postaciach cigzkich zmiany wyst¢pujg rowniez w
innych okolicach ciata; rozlane ogniska pojawiajg si¢ na tutowiu oraz na konczynach gtéwnie
po stronie wyprostnej. U dzieci okoto 1 r.z. mogg dodatkowo na tutowiu wystepowaé zmiany
dobrze odgraniczone od otoczenia o charakterze "pienigzkowym". Sg one zwykle bardziej



oporne na leczenie. W okresie tym przewaznie nie stwierdza si¢ zmian skérnych w okolicy
pieluszkowej, co prawdopodobnie zwigzane jest ze zwigkszong wilgotnoscig tej okolicy,
ochrong przed czynnikami zewnetrznymi przez pieluszke, a takze brakiem mozliwosci
drapania si¢ w tej okolicy. Czesto rowniez w okresie zabkowania, czy wprowadzania
pokarmoéw statych mozna obserwowac wystepowanie zaostrzen zmian skérnych
zlokalizowanych na twarzy, co zwigzane jest z kontaktem z czynnikami draznigcymi, takimi
jak §lina i pokarmy. Zmiany skérne u okoto 50% dzieci maja tendencje do ustgpowania w
drugim roku zycia. W tym samym okresie mogg pojawia¢ si¢ objawy ze strony uktadu
oddechowego (zespdt astma-prurigo). Zmianom skérnym czesto towarzyszg nadpobudliwosc,
agresja, czasem nadmierna sennosc¢, szkodliwie wplywajace na ksztaltowanie si¢ zachowan
dziecka i jego osobowosci.

Wyprysk atopowy péznego dziecinstwa stanowi zwykle kontynuacj¢ zmian
wczesnodzieciecych, ale moga to by¢ réwniez zmiany pojawiajace si¢ po raz pierwszy.
Zmiany pojawiajace si¢ po raz pierwszy zwykle wystepuja koto 4. roku zycia. Majg one
gléwnie charakter rumieniowo-grudkowy z wybitng suchos$cig skéry. Na skérze widoczne sg
pokryte strupami linijnie utozone przeczosy i wystgpuje znaczna lichenizacja. Zmiany
lokalizujg si¢ gtéwnie na powierzchniach zgigciowych duzych stawéw (kolanowych,
tokciowych, nadgarstkéw), na skorze karku, grzbietach dtoni i stép, ale moga réwniez
obejnowac calg powierzchni¢ skéry. U niektérych pacjentéw moze wystepowaé "odwrécona
posta¢ AZS", w ktdrej zmiany skoérne lokalizujg si¢ gtdwnie po stronie wyprostnej. Jezeli
wystepuja zmiany na twarzy, to lokalizujg si¢ one gléwnie w okolicach wok6t oczu i wokot
ust. Zmianom skérnym towarzyszy niekiedy bardzo nasilony §wiad skory, prowadzacy do
zaburzen snu. Zaostrzeniom moze towarzyszy¢ znacznego stopnia powiekszenie weztow
chlonnych. Zmiany te moga ustgpowac okoto 10-12 roku zycia lub przechodzi¢ w nastepng
faze, ktdrg jest wyprysk atopowy okresu mtodzienczego i 0s6b dorostych.

Wyprysk atopowy okresu mlodzienczego i os6b dorostych pojawia si¢ zwykle w okresie
dojrzewania i rzadko zmiany utrzymujg si¢ do wieku dorostego. W okresie tym zmiany
umiejscowione sg symetrycznie. W typowym obrazie zajeta jest twarz (czoto, okolica
oczodotow i ust) i gérna cze$¢ ciata, obrecz konczyny dolnej oraz grzbiety dtoni. Zmiany te
majg charakter naciekéw zapalnych ze znaczng lichenizacjg. Gléwnym objawem tego okresu
jest uporczywy $wiad w zwigzku z czym na zmienionej chorobowo skérze wystgpuja liczne
przeczosy i nadzerki pokryte nieraz krwistymi strupami. Swigd ma charakter staty lub
napadowy, jego nasilenie w nocy czgsto powoduje bezsenno$¢, wyczerpanie i rozdraznienie.

U chorych na atopowe zapalenie skory na skutek czestego drapania si¢ ptytki paznokciowe sg
btyszczace, sprawiajg wrazenie polakierowanych. W przypadku rozleglych zmian i
nasilonego $wigdu moze wystgpi¢ odczynowe powigkszenie obwodowych weztéw chtonnych.
Wezty chlonne sg wéwczas twarde i niebolesne. W najciezszych przypadkach moze dojs$¢ do
zajecia skory calego ciala o charakterze erytrodermii.

Niezaleznie od fazy AZS mozemy obserwowac wystepowanie przebarwien lub odbarwien
pozapalnych, zwlaszcza u dzieci z ciemniejszg karnacjg. Zmiany te sg przejsciowe i jezeli stan
zapalny skory jest kontrolowany, zwykle repigmentacja wystepuje po okoto 6 miesigcach.
Ekspozycja na $wiatlo stoneczne nasila réznice pomig¢dzy zdrowa skérg a miejscami
odbarwionymi.

Leczenie atopowego zapalenia skory



W roku 2003 opublikowane zostaty zalecenia dotyczace postepowania z chorymi na AZS
opracowane w oparciu o wytyczne pochodzace z International Consensus Conference on
Atopic Dermatitis II ICCAD 1II) (21). W zaleceniach tych oprécz dotychczasowych metod
leczenia AZS uwzgledniono réwniez stosowanie miejscowego leczenia
immunomodulacyjnego (rycina 1).
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Rycina 1. Schemat post¢powania w atopowym zapaleniu skory

Zalecenia opracowano w formie algorytmu postgpowania. Pozwala on na ujednolicenie
dziatan lekarzy réznych specjalnos$ci, z ktérymi ma kontakt chory na atopowe zapalenie
skéry. Umozliwia on réwniez wyjasnienie pacjentowi zasad i mozliwosci leczenia jego
choroby. Poniewaz atopowe zapalenie skéry moze by¢ poczatkiem rozwoju innych choréb
alergicznych, lekarze leczacy chorych na AZS powinni pamigta¢ o zwracaniu bacznej uwagi
na wystgpowanie u chorego objawéw astmy, alergicznego zapalenia btony $luzowej nosa i
alergii pokarmowej. Etiologia i patomechanizm atopowego zapalenia skoéry nie jest w petni
poznany, dlatego leczenie tej choroby jest nadal przede wszystkim objawowe.

Leczenie atopowego zapalenia skory obejmuje profilaktyke, leczenie miejscowe i
leczenie ogolne.

Profilaktyka
Przebieg "marszu alergicznego" mozna modyfikowaé, stosujac na réznych jego etapach

dzialania profilaktyczne. Pierwsze kontrolowane badania nad stosowaniem dziatan
profilaktycznych przeprowadzone zostaty juz w latach trzydziestych ubiegtego wieku przez



Grulee i Stanforda, ktérzy wykazali siedmiokrotnie rzadsze wystgpowanie atopowego
zapalenia skéry w grupie dzieci karmionych naturalnie w poréwnaniu z grupa karmiong
sztucznie. Do chwili obecnej przeprowadzonych zostato wiele badaf nad zastosowaniem i
skutecznoscia profilaktyki na poszczegdlnych etapach "marszu alergicznego". Na ich
podstawie opracowano zalecenia postgpowania z dzie¢mi zagrozonymi wystgpieniem
choroby atopowej, siegajace nawet ich prenatalnego okresu zycia, czyli Il trymestru cigzy.

Na poczatku lat 90. zakonczono pierwsze badanie nad prébg farmakologicznej interwencji w
przebieg marszu alergicznego prowadzone przez likura i wsp. (20). Badanie prowadzono u
121 dzieci z AZS, ktdre otrzymywaly ketotifen lub placebo. Po pierwszym roku obserwacji,
w grupie z wysokim poziomem catkowitego IgE otrzymujacej ketotifen, stwierdzono, ze u
znamiennie mniejszej liczby dzieci doszto do rozwoju astmy oskrzelowej niz w grupie
otrzymujacej placebo. W grupie dzieci z niskim poziomem catkowitego IgE wyniki byty
poréwnywalne. Podobne badanie przeprowadzone zostato przez Bustos i wsp. (5) u 100
dzieci z AZS i wysokim poziomem catkowitego IgE. Stwierdzono, ze 25% mniej chorych
otrzymujacych ketotifen rozwingto astme oskrzelowa w poréwnaniu z grupg kontrolng. Jedno
z ostatnich badan to rozpoczgte, w 1994 roku pod przewodnictwem prof. Warnera,
wieloosrodkowe badanie pod nazwag ETAC (Early Treatment of Atopic Children, Wczesne
Leczenie Dzieci z Atopig) (9). Do badania zostaly wigczone dzieci z AZS w wieku 1-2 lata, z
obcigzonym wywiadem rodzinnym (minimum 1 rodzic lub rodzenstwo z chorobg atopowg),
bez objawdw astmy. Przez 18 miesigcy dzieci te otrzymywaly preparaty cyteryzyny. Badanie
to mialo na celu zatrzymanie progresji AZS do astmy u matych dzieci lub wykazanie
zmniejszenie nasilenia objawdw, gdy astma si¢ rozwinie. Jednym z celéw byta réwniez ocena
skutecznosci leczenia AZS. Badanie trwato do 1998 roku. U 40% z badanych dzieci doszto w
tym czasie do rozwoju astmy oskrzelowej. Nie stwierdzono istotnej réznicy w czestosci
rozwoju astmy oskrzelowej pomiedzy grupa otrzymujacg lek a grupg kontrolng. Jednakze w
grupie dzieci juz uczulonych na alergeny powietrznopochodne, leczenie to zmniejszyto o
polowe liczbe dzieci u ktérych rozwinela si¢ astma oskrzelowa. W ciggu 18-miesieczne;j
obserwacji po zakonczonym badaniu w grupie dzieci uczulonych na alergeny pytkowe
r6znica w stosunku do grupy otrzymujacej placebo utrzymywata si¢ nadal, natomiast w grupie
dzieci uczulonych na alergeny roztoczy kurzu domowego réznica ta zmniejszyla sie.

Dzialania profilaktyczne mozemy podzieli¢ na:
Profilktyka I-rzedowa - zapobieganie alergizacji

e eliminacja dymu tytoniowego ze Srodowiska, zwlaszcza w okresie cigzy (takze w
miejscu pracy) i wezesnego dziecinstwa

¢ unikanie nadmiernej wilgotno$ci w pomieszczeniach oraz zmniejszenie narazenia na
alergeny powietrznopochodne

e przedtuzone karmienie naturalne co najmniej do 6 miesigca

¢ climinacja z diety silnych alergenéw pokarmowych, a zwtaszcza mleka krowiego i
biatka jaj kurzych (dotyczy to nie tylko dzieci, ale takze karmigcych matek)

¢ eliminacja alergenéw i czynnikéw draznigcych z miejsca pracy

Profilktyka II-rzedowa - zapobieganie wystapieniu schorzenia pomimo alergizacji

e l-eczenie miejscowe i ogélne atopowego zapalenia skory, aby zapobiec rozwojowi
choréb alergicznych uktadu oddechowego



e leczenie choréb alergicznych gérnych drég oddechowych (np. alergicznego niezytu
nosa), w celu zmniejszenia ryzyka rozwoju astmy oskrzelowe;j
e eliminacja ze $Srodowiska dziecka alergenéw, na ktére dziecko jest uczulone

Profilktyka III-rzedowa - zapobieganie objawom pomimo wystepowania schorzenia

¢ climinacja biatek mleka krowiego z diety dzieci uczulonych na te bialka; jezeli
konieczna jest suplementacja nalezy stosowa¢ preparaty hipoalergiczne

e chorzy z astmg oskrzelowg, alergicznym zapaleniem btony $luzowej nosa,
alergicznym zapaleniem spojowek lub atopowym zapaleniem skory, ktérzy sa
uczuleni na alergeny roztoczy kurzu domowego i naskérki zwierzat powinni
wyeliminowac¢ lub znacznie zmniejszy¢ mozliwos$¢ kontaktu z tymi alergenami, w
celu poprawy kontroli stanu zapalnego i zapobieganiu zaostrzeniom

¢ leczenie farmakologiczne powinno by¢ skierowane na ustgpienie, lezacego u podtoza
zaostrzenia, stanu zapalnego

e uchorych, u ktérych rozpoznano nietolerancj¢ NLPZ, nalezy bezwzglednie
przestrzega¢ zakazu podawania kwasu acetylosalicylowego i innych NLPZ (33)

Z przeprowadzonych dotychczas badan wynika, Ze najwigksze znaczenie dla rozwoju choréb
alergicznych ma okres wczesnego dziecinstwa, pierwszy i drugi rok zycia dziecka. Warunki
w jakich przebywa dziecko w tym okresie, narazenie na alergeny i czynniki draznigce, a
zwlaszcza dym tytoniowy, przektadaja si¢c p6zniej nie tylko na stopien cigzkosci choroby
alergicznej, ale takze moga przyspieszac lub opdzniac jej wystapienie (47).

Leczenie miejscowe

Postepowanie terapeutyczne w atopowym zapaleniu skéry uzaleznione jest od stanu chorego.
Powinno ono obejmowac oceng nasilenia zmian skérnych, opracowanie indywidualnego
schematu leczenia adekwatnego do stopnia nasilenia zmian, opracowanie schematu
postgpowania "stopien w gére" i "stopien w dot" w przypadku zaostrzen i remisji. Glowne
cele w postepowaniu terapeutycznym u chorych na AZS obejmuja:

e uzyskanie remisji ostrego stanu zapalnego skory

e uzyskanie stabilizacji przebiegu choroby z wykorzystaniem lekéw przeciwzapalnych
stosowanych w bezpiecznych dawkach - leczenie podtrzymujace

e weczesne wlgczanie leczenia przeciwzapalnego w chwili pojawienia si¢ zaostrzenia lub
nawrotu - leczenie dorazne

Stosujac leczenie zewnetrzne i $srodki do pielggnacji skéry u pacjentéw z atopowym
zapaleniem skory, nalezy pamigtac o tym, ze pacjent moze si¢ uczuli¢ na stosowane
preparaty. Prawidtowe leczenie zmian skérnych poprzez zmniejszenie stanu zapalnego skory
zmniejsza mozliwosci alergizacji pacjenta (18,27,28).

Pielegnacja

Jednym z najczesciej wystepujacych objawéw mniejszych atopowego zapalenia skory jest
suchos¢ skéry. Wystepuje ona u okoto 98% chorych, a jej nasilenie wzrasta wraz ze wzrostem
cigzkosci choroby. Sucho$¢ skory jest spowodowana przede wszystkim nieprawidlowym
metabolizmem lipidow naskérkowych. U chorych na atopowe zapalenie skory stwierdza si¢
podwyzszony poziom kwasu linolenowego oraz obnizony poziom kwasu g-linolenowego i



kwasu arachidonowego w surowicy krwi. Wysoka aktywnos$¢ deacylazy sfingomieliny
prowadzi do nadmiernego gromadzenia si¢ w warstwie rogowej sfingofosforylocholiny. Za
suchos$¢ skéry w mniejszym stopniu odpowiada takze upos$ledzenie czynnosci gruczotow
lojowych oraz zmniejszenie ilosci naturalnych czynnikow nawilzajacych (NMF) w naskérku.
W efekcie dochodzi do utraty naturalnej bariery ochronnej i wzrostu przeznaskérkowej utraty
wody (TEWL). Skéra ulega odwodnieniu, staje si¢ bardziej podatna na niekorzystne
oddziatywanie czynnikow srodowiskowych, co sprzyja tatwemu powstawaniu podraznien
skéry. Wystepowaniu suchosci skéry bardzo czgsto towarzyszy nasilony swiad, ktéry
prowokuje chorego do drapania si¢, co z kolei nasila stan zapalny w skérze 1 wzrost
wrazliwos$ci na czynniki draznigce. W efekcie wytwarza si¢ swoiste bledne koto, nasilajace
objawy choroby.

Dlatego tez zwalczanie sucho$ci skory u dzieci z alergicznymi chorobami skéry powinno by¢
jednym z najwazniejszych elementéw postgpowania leczniczego. Stuza do tego preparaty
nattuszczajace, ktére stosowane zewnetrznie wspomagajg tworzenie okluzyjnego filmu
lipidowego i wzmacniajg barier¢ lipidowg cementu naskérkowego, zabezpieczajac skore
przed utrata wody, zwigkszajg jej elastyczno$¢ i zmniejszajg uczucie $wigdu. Emolienty moga
by¢ stosowane w réznej formie. W sprzedazy sg olejki, emulsje i ptyny do kapieli leczniczej,
zele 1 mydla do mycia nie zawierajace detergentow, a takze balsamy i kremy do ciata. U
pacjentéw z atopowym zapaleniem skory szczegdlnie wskazane sg kgpiele ze wzgledu na ich
silne dziatanie nawilzajace, a takze usuwanie z powierzchni skory alergenéw i substancji
nieswoiscie draznigcych. Jednak kapiele nie powinny odbywac si¢ w goracej wodzie,
poniewaz niszczy ona naturalny ptaszcz lipidowy skoéry. Temperatura wody powinna by¢
zblizona do temperatury ciata. Kapiele nie mogg trwac dluzej niz 10-15 min. Nie nalezy
stosowa¢ mydet i zeli zawierajacych detergenty, ale olejki lub balsamy nattuszczajace. Zaraz
po kapieli, przez 5 minut po wyjsciu z wody skora zawiera najwigcej wilgoci, nalezy
nasmarowac jg emolientami. Eksponowane czesci ciala (rece, twarz) powinno si¢ smarowaé
kilka razy w ciggu dnia. Badania wykazaty, ze maksymalny efekt dziatania emolientow
wystepuje w ciggu 0,5 do 1 godziny po posmarowaniu i utrzymuje si¢ do okoto 4 godzin. Tak
wiec zabiegi pielggnacyjne u oséb z suchg skoérg nalezy wykonywac czesto. Obliczono nawet,
ze mate dziecko wymaga w ciggu tygodnia co najmniej 250g, a dorosli 500g §rodkéw
nattuszczajacych do pielegnacji calej powierzchni ciata. Preparaty do codziennej pielggnacji
powinny by¢ dobierane indywidualnie. Badania wykazaly, Ze stopien nawilzenia i
elastycznos¢ naskorka r6znig si¢ nie tylko w poszczegdlnych okolicach ciala, ale takze zaleza
od warunkow otoczenia, temperatury, wilgotno$ci, aktywnosci i diety chorego. W okresach
zimowych skora jest bardziej sucha i tatwiej ulega podraznieniom. Dlatego w réznych
okresach roku moze ona wymagac¢ stosowania innych emolientéw. W niektérych przypadkach
pielggnacja skory moze by¢ wystarczajgcg forma leczenia. Stosowanie preparatow
nattuszczajacych, tgcznie z miejscowymi preparatami sterydowymi, skraca czas trwania
leczenia. Jest to wykorzystywane w tzw. terapii naprzemiennej, polegajacej na stosowaniu
czynnego leku co 2-3 dzien. W pozostate dni aplikuje si¢ w miejscu zmian zapalnych podtoze
lekowe. Podloze lekowe uwalnia lek zgromadzony wczesniej w przestrzeniach
mig¢dzykomdrkowych naskdrka.

Za zdolnos$¢ skoéry do wigzania wody w naskdrku odpowiada gtéwnie naturalny czynnik
nawilzajagcy (NMF). Stanowi on 15-20% calkowitej wagi warstwy rogowej naskorka, a w
jego sktad wchodza aminokwasy, kwas piroglutaminowy, mleczany, mocznik oraz inne
substancje. Substancje te dodane do emolientéw dziatajg jako tzw. humektanty - po
wniknigciu w strukture biochemicznag plaszcza lipidowego przyciagajg wode do warstwy
rOgowe;.



Poza wlasciwo$ciami nawilzajgcymi emolienty majg tez pewne dziatanie przeciwzapalne i
przeciw$wigdowe. Mechanizm dzialania przeciwzapalnego nie jest jeszcze do konca poznany,
zaobserwowano jednak, ze wiekszo$¢ preparatéw nawilzajaco-natluszczajacych powoduje
zahamowanie powstawania prostanoidéw prozapalnych. Dziatanie przeciw§wigdowe mozna
wytlumaczy¢ dwoma mechanizmami. Pierwszy wynika z dziatania przeciwzapalnego, a drugi
z dziatania ochladzajacego, spowodowanego parowaniem wody z powierzchni skéry po
zastosowaniu emulsji wody w oleju (6,25,29,30,32,36).

W postgpowaniu z pacjentem z atopowym zapaleniem skéry oprocz stosowania pielegnacji
bardzo wazna jest rowniez identyfikacja i eliminacja z Zycia codziennego czynnikow
zaostrzajacych przebieg choroby. U kazdego chorego udzial poszczegdlnych czynnikéw
wyzwalajacych chorobe jest rozny, dlatego tez pacjenci wymagaja indywidualnego
traktowania. Sytuacje wywotujace nadmierne pocenie sig¢, takie jak nadmierny wysitek
fizyczny, wysoka temperatura, a nawet spozywanie goracych positkow moga nasila¢ §wiad
skory. Pacjenci z atopowym zapaleniem skory nie powinni nosi¢ wetnianej odziezy, gdyz
welna drazni skére mechanicznie, a ponadto u czgséci chorych wystepuje nadwrazliwo$¢ na
welne. Nalezy wiec zaleca¢ noszenie przewiewnych odziezy z materiatéw naturalnych. Do
prania odziezy powinno si¢ uzywac¢ platkéw mydlanych lub proszkéw hipoalergicznych.
Wyprane rzeczy nalezy dokladnie ptuka¢, gdyz resztki srodkéw pioracych i zmigkczajacych
moga dziata¢ draznigco.

W pomieszczeniach, w ktérych przebywa pacjent nalezy zapewni¢ optymalne warunki.
Temperatura w pomieszczeniu powinna wynosi¢ 18-20°C, a wilgotno$¢ 70-80%. Wazne jest,
aby pomieszczenia byly czyste, wolne od kurzu domowego i dymu tytoniowego, gdyz przez
zmieniong chorobowo skore tatwo wnikajg alergeny z otoczenia. Pacjenci powinni unika¢
nadmiernego wysitku fizycznego, a takze uprawiania sportéw, w czasie ktérych dochodzi do
wzmozonego pocenia si¢. Zaleca si¢ ptywanie w czystych i naturalnych zbiornikach, ale nie w
basenach z silnie chlorowang woda.

Duzym problemem w leczeniu atopowego zapalenia skory jest rowniez stres, ktéry zaostrza
$wiad i powoduje pogorszenie stanu skéry. Rodzice powinni uprawia¢ z dzie¢mi ¢wiczenia
relaksacyjne, uczy¢ je odreagowywania stresu i lekéw. U niektérych dzieci wskazana jest
psychoterapia. Wazne jest prowadzenie regularnego trybu zycia. Dzieciom nalezy zapewni¢
zaréwno dostateczng ilo$¢ snu, jak i czasu na odpoczynek.

Leki stosowane w AZS

e Glikokortykosterydy

Leki przeciwzapalne stosowane dotychczas w leczeniu atopowego zapalenia skdry to
preparaty glikokortykosterydéw (GKS). Po raz pierwszy w miejscowym leczeniu
dermatologicznym zostaly one zastosowane w 1952 roku przez Sulzbergera i Wittena i od
tego czasu znalazty zastosowanie w miejscowym leczeniu wielu choréb skory. Leki te
dzialaja poprzez wigzanie si¢ z cytoplazmatycznym receptorem dla kortykosterydéw, ktory
znajduje si¢ praktycznie we wszystkich komoérkach organizmu. Po potgczeniu si¢ z
receptorem oddysocjowane zostaja biatka szoku termicznego Hsp 70 i Hsp 90, a aktywny
kompleks GKS-receptor wedruje do jadra komérkowego, gdzie taczy sie z sekwencja GRE.
Dziatanie przeciwzapalne GKS polega zaréwno na syntezie biatek przeciwzapalnych, takich



jak lipokortyna-1 czy wazokortyna, jak i na hamowaniu syntezy receptorow dla cytokin oraz
hamowaniu syntezy samych cytokin. Wazokortyna bierze udziat w mechanizmie zwezania
naczyn. Przy wspétudziale katecholamin pod wptywem jej dzialania dochodzi do obrzeku
witokien kolagenowych i wzrostu uwodnienia substancji miedzykomoérkowej. Lipokortyna
petni role inhibitora fosfolipazy A, produkcji prostaglandyn i innych mediatoréw reakcji
zapalnej, a poprzez to hamuje proliferacje limfocytéw oraz migracje monocytéw do miejsca
zapalenia. GKS powodujg takze spadek poziomu sktadowych dopetniacza. Oprécz dziatania
przeciwzapalnego, antyproliferacyjnego i immunosupresyjnego posiadajg one takze pewne
dziatanie przeciwswiadowe, ktére moze by¢ zwigzane z dzialaniem antagonistycznym w
stosunku do histaminy. GKS maja wiele zalet, ale stosowane niewtasciwie moga przyniesc¢
duzo szkody, dlatego przepisujac preparat sterydowy nalezy doktadnie poinformowac
pacjenta lub rodzicéw zaréwno o zaletach, jak i dziataniach niepozadanych leku z tej grupy.
Zasada jest, aby uzywany byl najstabszy preparat, pozwalajacy na kontrole aktualnego stanu
skory. Jezeli stan skdry jest zadowalajacy, nalezy lek odstawiaC. Zlecajac miejscowe GKS,
nalezy bra¢ po uwage wiek pacjenta, lokalizacj¢ i nasilenie zmian, sit¢ dziatania leku (sita
dzialania kortykosteroidow w podziale na grupy wg Stoughtona - tabela 3) oraz sposéb jego
podawania.

Tabela 3. Sila dziatania kortykosterydow w podziale na grupy wg Stoughtona
(wybrane leki dostgpne w Polsce, bez preparatéw ztozonych)

Grupa | Nazwa handlowa Nazwa miedzynarodowa
Dermovate - mas¢, krem 1% Propionian clobetazolu

: Diprolene - mas¢ 0,05% Dwupropionian betametazonu
Diprosone - mas¢ 0,05% Dwupropionian betametazonu

i Elocom - mas¢ 0,1% Piros$luzan metazonu
Cutivate - masc¢ 0,005% Propionian fluticazonu

1T Kuterid Walerianian betametazonu
Advantan - krem 0,1% Aceponat matylprednizolonu
Polcortolon - mas¢ 0,1% Acetonid triamcynolonu

v Elocom - krem, lotio 0,1% Pirosluzan metazonu
Flucinar - mas¢ 0,025% Acetonid fluocinolonu
Cutivate - krem 0,05% Propionian fluticazonu
Laticort - mas¢, krem 0,1% Maslan hydrocortyzonu

Vv Lociod Maslan hydrocortyzonu
Flucinar - krem 0,025% Acetonid fluocinolonu
Lorinden - mas¢ 0,02% Pivalat flumetazonu

VI Polcortolon - krem 0,1% Acetonid triamcynolonu



Laticort - lotio 0,1% Maslan hydrocortyzonu

Lorinden - krem 0,02% Pivalat flumetazonu
Dexapolcort - aerozol 0,01% Dexametazon

VII Mecortolon - krem 0,5% Prednizolon
Hydrocortyzon - krem 1% Hydrocortyzon

Glikokortykosterydy dobrze penetruja do skdry, zwlaszcza w miejscach, w ktérych skéra
wilasciwa i naskorek sg cienkie. Do takich miejsc naleza okolice twarzy (szczegdlnie powieki)
1 narzagdéw plciowych. Zwigkszone przenikanie wystgpuje réwniez w fatdach skoérnych, gdzie
przyleganie skory tworzy naturalny opatrunek okluzyjny, a takze u niemowlat i matych
dzieci, u ktérych komérki naskdrka utozone sg luzniej, a warstwa rogowa naskérka jest stabiej
wyksztalcona. Zalecane jest stosowanie masci sterydowych, a nie kreméw ze wzgledu na
lepsza ich penetracje i mniejsze dziatanie draznigce. Stosowanie wilgotnych opatrunkéw
zwigksza skutecznos¢ GKS, nie zaleca si¢ jednak stosowania opatrunkéw okluzyjnych.

Stosujac preparaty sterydowe nalezy pamieta¢ o zjawisku tachyfilaksji. Polega ono na braku
reakcji skory na stosowany lek po dtuzszym okresie jego aplikacji (wysycenie receptorow).
Po odstawieniu leku na kilka dni skéra ponownie reaguje na stosowany preparat.

Ogdlnoustrojowe objawy uboczne przy miejscowym stosowaniu preparatow sterydowych
wystepuja rzadko. Duzym problemem sg natomiast miejscowe dziatania uboczne, zwigzane z
hamowaniem syntezy kolagenu i aktywno$ci fibroblastéw spowodowanym antymitotycznym
dzialaniem GKS. Ryzyko ich wystgpienia zalezy od sity stosowanego preparatu, grubo$ci
skdry i czasu stosowania leku. Do najczesciej obserwowanych miejscowych objawow
ubocznych kortykoterapii nalezg zaniki naskérka i skéry wtasciwej, odbarwienia i
przebarwienia skory, poszerzenie naczyn krwiono$nych, krwawienia z naczyn skérnych,
powstawanie rozstepow skory, zapalenie mieszkow wlosowych, wystepowanie nadmiernego
owlosienia oraz tradzik posterydowy. Z przewlektym stosowaniem GKSm zwigzane jest
ryzyko dotgczenia si¢ infekcji bakteryjnej, wirusowej, czy grzybiczej oraz coraz czesciej
opisywane wystgpowanie alergii kontaktowej na GKS (16,38,43,46).

e Inhibitory kalcyneuryny

Nowa grupa lekéw stosowanych w miejscowym leczeniu AZS, inhibitory kalcyneuryny (IK),
pozbawiona jest ubocznego dziatania, ktérego obawiamy si¢ przy stosowaniu miejscowych
GKS. W poczatkach lat osiemdziesigtych do leczenia immunosupresyjnego wprowadzono
pierwszy inhibitor kalcyneuryny - cyklosporyne (CsA). Stosowana byta ona wczesniej u
chorych po przeszczepach narzadow. W roku 1986 wykazano réwniez jej skuteczno$¢ w
leczeniu tuszczycy, a p6zniej okazalo si¢ takze, ze doustne leczenie CsA jest rowniez
skuteczne w innych przewleklych zapaleniach skéry. Jednakze dawki CsA stosowane
doustnie u chorych po przeszczepach sg za male do skutecznego dziatania w przypadku
choréb skéry. Natomiast stosowanie dawek wyzszych zwigzane jest z pojawianiem si¢
powaznych dziatan ubocznych, takich jak nadci$nienie, uszkodzenie nerek, zaburzenia
psychiczne, hiperlipidemia, oraz zwigzany z immunosupresjg, wzrost ryzyka rozwoju
chloniakow i zakazen. Z uwagi na stabg penetracj¢ CsA do skory przy stosowaniu
miejscowym (wielko$¢ graniczna czgstek penetrujacych skore okreslana jest na okoto 500 D



podczas gdy masa czasteczkowa CsA wynosi 1202 D), dziatania uboczne i wysokie koszty,
leczenie CsA nie zyskalo szerszej akceptacji. Dopiero wprowadzenie takrolimusu i
pimekrolimusu réznigcych si¢ budowa, ale o podobnym do CsA mechanizmie dziatania,
przyniosto szanse¢ na skuteczne i pozbawione powaznych powiktan, miejscowe leczenie
przeciwzapalne przewleklych choréb skdry. Na podstawie wynikéw wielu przeprowadzonych
badan, dotyczacych zaréwno bezpieczenstwa stosowania IK, jak i ich dziatania dtugo- i
krétkofalowego, leki te zostaty ocenione jako skuteczne i bezpieczne w leczeniu AZS u
dorostych i u dzieci. Zmniejszajg one czgstos¢ wystepowania zaostrzen w przebiegu AZS, a w
efekcie redukujg lub nawet eliminujg konieczno$¢ stosowania miejscowych GKS. W miare
stosowania IK dochodzi do poprawy klinicznego przebiegu choroby i zmniejszenia
koniecznosci stosowania leku.

Dziatanie IK (rycina 2) polega na aczeniu si¢ z biatkami cytozolowymi (cyklofilina w
przypadku CsA oraz makrofilina-12 w przypadku takrolimusu i pimekrolimusu). Kompleks
taki blokuje kalcyneuryne (fosfataz¢ serynowo-treoninowg). Podczas reakcji antygen-
przeciwcialo dochodzi do wzrostu stezenia wolnego wapnia w komorce, ktéry po zwigzaniu z
kalmoduling aktywuje kalcyneuryne. Prowadzi to do defosforylacji cytoplazmatycznej
podjednostki biatka regulatorowego NFATCc i jego przemieszczenia do jadra komérkowego,
gdzie dochodzi do potaczenia z jednostkg jadrowa NFATn. Tak powstaly kompleks prowadzi
do ekspresji genéw dla cytokin prozapalnych; IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, IFNy, TNFa, GM-CSF.
Kompleks lek-immunofilina blokuje kalcyneuryne i zapobiega defosforylacji NFATc, co
uniemozliwia jego przeniknigcie do jadra komdérkowego. W zwigzku z tym nie dochodzi do
transkrypcji mRNA dla wymienionych wyzej cytokin prozapalnych zaréwno w zakresie Thl,
jak i Th2. Inhibitory kalcyneuryny powodujg réwniez blokad¢ degranulacji mastocytéw oraz
ograniczajg ekspresj¢ genéw zaangazowanych w produkcje leukotrienéw (1,8,39).
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Rycina 2. Mechanizm dzialania inhibitoréw kalcyneuryny



TCR - receptor limfocytu T, FKBP - immunofilina wiazgca
pimekrolimus, NFATc - sktadowa cytoplazmatyczna czynnika
transkrypcyjnego, NFATn - sktadowa jadrowa czynnika
transkrypcyjnego, IL-1,IL-3, IL-4 - inerleukiny, TNFa - czynnik
martwicy nowotworow

Jako pierwszy do lecznictwa zostal wprowadzony takrolimus. Jest to makrolid produkowany
przez grzyb Streptomyces tsucabaenis. Badania kliniczne nad jego zastosowaniem trwaly od
1994 roku i wykazaty, ze dtugotrwate stosowanie tego leku zar6wno u dorostych, jak i u
dzieci jest skuteczne i bezpieczne. Jego masa czasteczkowa wynosi 822 D i jest on
wchlaniany w wigkszym stopniu przez skoére niz CsA. Jego wchianianie wzrasta, gdy skora
znajduje si¢ w stanie zapalnym lub jest uszkodzona. Dlatego w przypadkach stosowania tego
leku w duzym st¢zeniu i na duzej powierzchni uszkodzonej skéry mozna uzyskaé¢ poziomy
leku w surowicy krwi zblizone do osigganych przy doustnym podawaniu leku. Po uzyskaniu
poprawy wchtanianie leku z powierzchni skéry zmniejsza si¢. Oprocz hamowania aktywnosci
limfocytéw i uwalniania przez nie cytokin prozapalnych takrolimus dziata réwniez hamujaco
na czynno$¢ innych komérek. Hamuje on uwalnianie mediatorow z komérek tucznych i
bazofilow oraz uposledza funkcje komoérek Langerhansa, prowadzgc do zmniejszenia ich
liczby, a przez to do redukcji liczby receptorow o wysokim powinowactwie do IgE.
Wskazaniami do leczenia takrolimusem jest AZS o $rednim i cigzkim nasileniu zmian
skérnych. Lek dostepny jest w dwoch stezeniach: 0,1% - zalecany do stosowania u 0séb
dorostych i 0,03% - zalecany do stosowania u dzieci (1,8,39).

Jako drugi do lecznictwa wprowadzony zostal pimekrolimus. Jest to macrolactam
ascomycyny, powstajacy w wyniku fermentacji produktéw Streptomyces hygroscopicus,
posiadajacy wlasciwosci immunosupresyjne. Zostal on wyodrebniony po raz pierwszy prawie
40 lat temu i poczatkowo badany byl pod katem dziatania przeciwgrzybiczego. Jego
wlasciwosci immunomodulujace poznano dopiero 16 lat po wyizolowaniu. Budowa jego
czasteczki r6zni si¢ od budowy czasteczki takrolimusu dwoma podstawnikami: metylowym
(w miejscu podstawnika etylowego) i chlorowym (w miejscu podstawnika hydroksylowego).
Lek ten penetruje dobrze do skory, jednakze charakteryzuje si¢ wicksza lipofilnoscig od
takrolimusu i dlatego pozostaje w skorze, praktycznie nie wchtaniajac si¢ do krwioobiegu. Z
tego powodu lek ten nie wywiera dziatania systemowego niezaleznie od czasu trwania kuracji
1 wieku leczonego chorego. Jego poziomy w surowicy krwi u chorych stosujacych lek sg
przewaznie ponizej poziomu wykrywalnosci. Pimekrolimus nie wptywa na uwalnianie
cytokin prozapalnaych z monocytéw, fibroblastéw i keratynocytow. Dziatajac wybidrczo na
limfocyty i komdrki tuczne, nie powoduje powstawania zanikéw skérnych i poszerzenia
naczyn krwiono$nych skéry. Stosowany miejscowo w postaci 0,1% kremu posiada aktywno$¢
przeciwzapalng poréwnywalna z 0,05% propionianem klobetazolu i propionianem
flutikazonu.

Pimekrolimus dostepny jest w postaci 1% kremu. Zalecany jest do stosowania w przypadku
AZS o fagodnym i $rednim stopniu nasilenia zmian oraz do wigczania w przypadku
pojawiania si¢ pierwszych objawéw zaostrzenia. W prowadzonych badaniach wykazano, ze
wilaczanie pimekrolimusu w przypadku wystgpienia pierwszych objawdw zaostrzenia
powoduje zahamowanie postepu objawow (1,8,14,18,45).

e Inne leki stosowane miejscowo




Bardzo waznym elementem w leczeniu atopowego zapalenia skory jest wczesne
rozpoznawanie i leczenie wtérnych infekcji bakteryjnych. Do najczgstszych patogenow
naleza Staphylococcus aureus 1 Streptococcus b-haemoloticus, ktérych toksyny stanowig
supraantygeny, pobudzajace limfocyty T z pomini¢gciem komérek prezentujacych antygen.
Supraantygeny moga réwniez indukowaé niewrazliwos¢ na preparaty sterydowe, co
klinicznie obserwowane jest jako bardzo szybkie ustepowanie objawéw po wigczeniu do
leczenia antybiotyku. Jednakze przy miejscowym stosowaniu antybiotykow nalezy pamigtac
o mozliwos$ci wytworzenia lekoopornos$ci lub alergii kontaktowej. Dlatego preferowane jest
wilaczanie atybiotykoterapii ogdlnej w chwili wystapienia pierwszych objawéw infekcji
skorne;j.

Leczenie ogdlne

e [ eki przeciwhistaminowe

Jednym z podstawowych objawéw atopowego zapalenia skory jest przewlekty i uporczywy
$wiad skory. Za jego powstawanie mogg odpowiada¢ mediatory, takie jak: histamina,
tryptaza, chymaza, neuropeptydy, peptydy opiatowe, serotonina, PAF, prostaglandyny i inne.
Tak samo jak patomechanizm atopowego zapalenia skory, patomechanizm powstawania
swigdu w przebiegu tej choroby pozostaje nadal niejasny. Histamina jest tutaj jednym z wielu
mediatoréw i leki przeciwhistaminowe nie sg podstawowym wskazaniem. Jednakze wielu
autoréw uwaza, ze ich stosowanie, zwlaszcza lekéw przeciwhistaminowych I generacji
przynosi znaczne korzysci. Stosowanie lekow przeciwhistaminowych II generacji, dzigki ich
postulowanemu dziataniu przeciwzapalnemu, réwniez znajduje uzasadnienie, zwtaszcza w
profilaktyce rozwoju choréb alergicznych drég oddechowych (18,41). Stosowanie lekéw
przeciwhistaminowych wskazane jest zwlaszcza u chorych z zaburzeniami snu
spowodowanymi nasilonym $wigdem oraz chorych, u ktérych wspétistnieje dermografizm,
alergiczne zapalenie blony $§luzowej nosa i spojowek oraz pokrzywka. Leki
przeciwhistaminowe podawane miejscowo nie znalazly zastosowania w atopowym zapaleniu
skory, gdyz powodowaty one podraznienie skory.

e ] eczenie immunosupresyjne

U pacjentéw z nasilonymi, ci¢zkimi do opanowania zmianami dobre efekty przynosi
stosowanie ogdélnego leczenia immunosupresyjnego. Stosowanymi najczesciej lekami sg GKS
doustne. Inne mozliwosci leczenia ogdlnego obejmujg stosowanie cyklosporyny,
metotreksatu, azatiopryny i mykofenolanu mofetylu. Prowadzone sg obecnie rowniez badania
nad doustnym stosowaniem pimekrolimusu. Wstepne wyniki wykazuja, ze lek ten posiada
szerszy margines bezpieczefstwa niz stosowane doustnie cyklosporyna i takrolimus
(18,38,43).

Inne metody leczenia

e Fototerapia i fotochemioterapia

U wigkszos$ci pacjentdw z atopowym zapaleniem skéry obserwuje si¢ zmniejszenie nasilenia
zmian skérnych w okresie letnim. U podtoza tego zjawiska lezy immunosupresyjne dziatanie
promieniowania stonecznego na uktad immunologiczny skdry. Obserwacj¢ t¢ wykorzystano
w leczeniu chorych na atopowe zapalenie skéry. Obecne mozliwos$ci stosowania
swiattolecznictwa obejmujg PUV A-terapi¢, PUV A-bath, PUV A-topical, UVA-1, UVB-broad,



SUP, UVB-narrow band. Terapia z UVB, ktdéra wydaje si¢ by¢ poréwnywalnie skuteczna jak
UVA, jest bezpieczniejsza i ma dodatkowg zalete w postaci zmniejszania ilo$ci
Staphylococcus aureus bytujacego na skérze (2,43).

e [mmunoterapia

W pi$miennictwie nie ma wynikéw kontrolowanych badan dotyczacych stosowania
immunoterapii u chorych na AZS, prowadzonych na wigkszych grupach pacjentow, a jedynie
opisane zostaly pojedyncze przypadki i doswiadczenia wtasne z kilku osrodkéw badawczych.
Wydaje sig, ze metoda ta jest skuteczna w doktadnie wybranej grupie pacjentéw z
udokumentowang IgE-zalezng alergig powietrznopochodng (38,43).

Pomimo wielu prowadzonych badan nad patogeneza i patomechanizmami, zachodzacymi w
przebiegu atopowego zapalenia skdry, pozostaje jeszcze wiele pytan bez odpowiedzi. Nie
znane s3 czynniki wptywajace na charakter zmian w przebiegu choroby, niedoktadnie
okreslona jest rowniez naturalna historia jej przebiegu. Konieczne sg réwniez badania nad
zastosowaniem nowych metod leczenia hamujgcych postepowanie "marszu alergicznego" i
rozwoju astmy oskrzelowej u chorych z atopowym zapaleniem skory.



