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Atopowe zapalenie skory (AZS) jest przewlekta i nawrotowa dermatozg zapalna, ktdrej
towarzyszy wybitny §wiad i charakterystyczny obraz zmian skérnych. Atopowe zapalenie
skory silnie taczy si¢ z alergicznymi chorobami drég oddechowych, takimi jak astma i
alergiczny niezyt nosa, stad nazwa triada alergiczna. U 80% dzieci z AZS rozwijajg si¢ w
starszym wieku wymienione choroby atopowe (1).

Dane epidemiologiczne wskazuja, ze u 10-15% populacji krajow zachodnich wystepuja, w
r6znych okresach zycia, objawy atopowego zapalenia skéry (2). W Polsce AZS wystepuje u
4,7% dzieci miedzy 3 a 18 rokiem zycia i 1,4% dorostych. W duzych miastach, takich jak
Warszawa czy £.6dz, choroba ta dotyka odpowiednio 9,5% 1 9,1% dzieci (3). Od wielu lat
toczy si¢ dyskusja czy AZS jest chorobg alergiczna, czy tez chorobg zapalng skory,
wystepujaca u chorych z chorobami alergicznymi drég oddechowych. Wyniki badan
naukowych z ostatnich dziesigciu lat przemawiajg za tym, iz AZS jest w istocie chorobg
alergiczna bardzo zblizona w etiologii do astmy oskrzelowej i alergicznego niezytu nosa,
ale obejmujacg inny obszar uktadu immunologicznego, tak zwany SALT (skin associated
lymphoid tissue) (4). W niniejszej pracy oméwione zostang podstawowe objawy i zasady
leczenia atopowego zapalenia skory, z uwzglednieniem najnowszych metod leczenia.

Obraz kliniczny

Rozpoznanie AZS opiera si¢ na stwierdzeniu charakterystycznych objawow
klinicznych.Wedlug Hanifina i Rajki (5) rozpoznanie AZS mozna postawi¢ po
stwierdzeniu 3 z 4 gtbwnych objawow:

1. $wiad skory
2. typowa morfologia i lokalizacja zmian (w zalezno$ci od wieku chorych)
= w okresie niemowlecym i wczesnym dziecinstwie policzki i konczyny po
stronie wyprostne;j
= w okresie dojrzewania i u dorostych okolice zgigciowe duzych stawow, skory
karku, stopy
3. przewlekty nawracajacy przebieg (okresy zaostrzen trwajace zazwyczaj 6 tygodni)
4. w wywiadzie cechy atopii u pacjenta lub w rodzinie

Opro6cz objawdw gtownych, wyrdézniono tez dodatkowe kryteria diagnostyczne, ktdre
moga, ale nie muszg by¢ obecne u chorego. Stwierdzenie 3 i wiekszej liczby tych cech ma
znaczenie uzupelniajace rozpoznanie. Sa to:

e sucho$¢ skory

¢ zwickszona podatnos$¢ skory na zakazenia, w szczegdlnosci gronkowcem zlocistym
rogowacenie przymieszkowe

dodatnie wyniki testéw skérnych z alergenami

wczesny poczatek choroby

podwyzszone stezenie catkowitego IgE w surowicy

sktonno$¢ do niespecyficznego stanu zapalnego skory dloni i stop
rybia tuska

zapalenie brodawek sutkowych

zapalenie czerwieni wargowe;j

nawrotowe zapalenie spojéwek



¢ objaw Dennie-Morgana (dodatkowy fatd skorny ponizej dolnej powieki)
o stozek rogowki (keratoconus)

e przednia zatma

e przebarwienie powiek i skéry wokot oczu

e lupiez biaty

e $wigd podczas pocenia si¢

e pogrubienie faldow na szyi

e nietolerancja welny

e bialy dermografizm

e rumien twarzy

e zaostrzenia choroby pod wptywem zdenerwowania i emocji
e nietolerancja niektérych pokarmoéw

Atopowe zapalenie skory jest formg egzemy, wystepujacej gléwnie w okresie dziecinstwa.
Leung, powotujac si¢ na Rajke podaje, iz u 50% chorych z AZS pierwsze objawy pojawiaja
si¢ przed ukonczeniem pierwszego roku zycia, dalsze 30% zgtasza poczatek choroby
pomigdzy 1 a 5 rokiem zycia, pozostate 20% zaczyna chorowac po 5 roku zycia (4). Chociaz
AZS moze si¢ rowniez zacza¢ w wieku dojrzalym, zdarza si¢ to jednak do$¢ rzadko i zawsze
nalezy réznicowac takg zmiang¢ z kontaktowym zapaleniem skéry lub chtoniakiem.

U okoto 80% dzieci cierpigcych na AZS w p6zniejszym wieku rozwija si¢ astma oskrzelowa
/lub alergiczny niezyt nosa. U wigkszosci chorych objawy skdrne ustepujg w miare jak
nasilajg si¢ dolegliwosci ze strony uktadu oddechowego.

Powyzsza obserwacja jest zgodna z pogladem, iz kliniczna ekspresja choréb alergicznych
wigze si¢, miedzy innymi, z dziataniem uczulajacych alergenéw na okreslone narzady z
jednej strony i kompartmentalizacja komdrek immunologicznie kompetentnych w tych
narzgdach z drugiej strony.

Leczenie atopowego zapalenia skory

Skuteczne leczenie atopowego zapalenia skory jest trudne i wymaga systematycznosci oraz
zindywidualizowanego podejscia. Do chwili obecnej nie ustalono jednorodnych zasad
postgpowania u chorych z AZS. Wiadomo, ze choroba charakteryzuje si¢ réznorodno$cia
kliniczng i etiopatogenetyczng. Stad w chwili obecnej leczenie koncentruje si¢ na unikaniu
czynnikéw zaostrzajacych zmiany skérne, zwalczaniu objawéw choroby, w szczegdlnosci
swigdu skory 1 jej suchosci oraz zmniejszeniu nasilenia zmian zapalnych skéry. W ostatnich
latach znacznie lepiej poznano aspekty immunologiczne lezace u podioza tej choroby, co
pozwolito na zaproponowanie nowych metod leczenia tej choroby.

Zastanawiajac si¢ nad wyborem sposobu leczenia u chorych z AZS, nalezy kierowac sie
nastepujacymi objawami i cechami wystepujacymi z réznym nasileniem u poszczeg6lnych
chorych:

e wiek pacjenta

e dominujacy charakter zmian skérnych o typie ostrym lub przewlektym
e sucho$¢ skory

e wspdtistnienie zakazen bakteryjnych, wirusowych lub grzybiczych

e nasilenie $wigdu skory

e obecnos¢ przeczosoéw

e nadwrazliwos¢ i nietolerancja pokarmowa

e wplyw alergenéw wziewnych i kontaktowych



e wplyw $rodowiska zawodowego

¢ rola czynnikéw psychosomatycznych

e wspotistnienie niedoboréw lub zaburzen immunologicznych
e r1ola alergii w wyzwalaniu objawdéw

e nasilenie zmian zapalnych skory

e wspotistnienie innych choréb

¢ dotychczasowe leczenie

Wybér sposobu leczenia bedzie zalezat od przyczyn choroby, rodzaju zmian klinicznych i
stopnia ich nasilenia. Drapanie skéry, nawet tej nie zmienionej chorobowo, odgrywa istotng
role w rozwoju zmian chorobowych. Stad zwalczanie $wigdu jest niezmiernie wazng czgscia
leczenia. Nalezy caly czas mie¢ na uwadze, iz jego przyczyng mogg by¢ czynniki zewnatrz- i
wewnatrzpochodne. Sucho$¢ skory, ujawniajaca si¢ szczegdlnie wyraznie w miesigcach
zimowych, kiedy skéra jest narazona na zimne i suche powietrze, prowadzi do uszkodzenia
warstwy rogowej, co w konsekwencji zwicksza wrazliwo$¢ na nieswoiste czynniki draznigce i
nasila $wiad. W miesigcach letnich, gorace i wilgotne powietrze zwigksza potliwos¢ skory, co
takze przektada si¢ na nasilenie §wigdu. Mechaniczne draznienie skéry wywotlane moze by¢
takze noszeniem ubran z welny lub innych szorstkich materialéw, a takze wieloma
substancjami chemicznymi szczeg6lnie mydtami, detergentami, czy tez rozpuszczalnikami
thuszczy. Wszystkie one prowadzg do nasilenia §wiadu i zmian skérnych, ale ich udziat zalezy
od indywidualnej podatno$ci na nie. Mozna spotka¢ chorych z AZS, ktérzy §wietnie toleruja
gorace 1 wilgotne powietrze i takich, ktérzy zdecydowanie lepiej czujg si¢ w miesigcach
zimowych. Czynnikami zaostrzajagcymi AZS mogg by¢ takze emocje czy tez stres oraz
alergeny wziewne, pokarmowe i kontaktowe. Przeglad czynnikéw zwigkszajacych §wiad
skoéry pozwala lepiej zrozumieé, dlaczego plan postgpowania powinien by¢ ustalany
indywidualnie dla kazdego chorego i uwzglednia¢ migdzy innymi unikanie specyficznych dla
pacjenta czynnikéw wyzwalajacych chorobg. Czesto ustalenie tych czynnikéw wymaga
dluzszej obserwacji lub przeprowadzenia badan dodatkowych. Kolejng zasada obowigzujaca
w postepowaniu u chorych z AZS jest rozpoczynanie leczenia od sposobéw najprostszych i
bezpiecznych, a dopiero w razie ich nieskuteczno$ci przechodzenie na wyzszy poziom
terapeutyczny.

Ponizej zostang omdwione uznane metody leczenia AZS, takie jak identyfikacja i eliminacja
czynnikéw wyzwalajacych chorobe, nawilzanie skory, leki antyhistaminowe, miejscowo
dzialajace sterydy, fototerapia oraz najnowsze metody obejmujgce swoistg immunoterapie,
cyklosporyne, inhibitory fosfodiesterazy, interferon i takrolimus.

Rozpoznawanie i eliminacja czynnikéw wyzwalajacych dolegliwosci

Dolegliwosci u chorych z AZS mogg by¢ wyzwalane i zaostrzane zaréwno przez czynniki
niespecyficzne, ktére dziataja u wszystkich chorych, jak i czynniki specyficzne np. alergeny
pokarmowe lub wziewne, ktére dziatajg jedynie u chorych na nie uczulonych. Chorzy z
atopowym zapaleniem skdry sg znacznie bardziej wrazliwi na dziatanie r6znych
niespecyficznych bodzcow draznigcych w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Bardzo wazne
jest zatem ich zidentyfikowanie i unikanie, Zeby nie doprowadza¢ do wyzwalania $wigdu
skéry. Efektem moze by¢ drapanie i powstawanie lub zaostrzenie zmian chorobowych.
Czynniki drazniace mozna ogdlnie podzieli¢ na chemiczne i fizyczne. Do najbardziej
pospolitych czynnikéw draznigcych skoére naleza mydta, detergenty, rozpuszczalniki, farby,
lakiery, substancje chemiczne uzywane w gospodarstwie domowym, szorstkie materiaty
(welna), skrajnie niskie lub wysokie temperatury, duza wilgotno$¢, suche i zimne powietrze,
pot. W zwigzku z powyzszym u chorych z AZS zalecane sg specjalne mydta o minimalnym
dzialaniu odtluszczajacym i neutralnym pH. Nowe ubrania powinny by¢ prane przed



pierwszym uzyciem w celu zmniejszenia poziomu formaldehydu i innych substancji
chemicznych dodawanych do materiatéw w trakcie produkcji. Pozostatosci proszku do prania
w ubraniach, a szczeg6lnie w bieliznie takze majg wtasciwosci draznigce.

Dlatego osobom uczulonym zaleca si¢ uzywanie ptynnych srodkéw do prania, a w pralkach
automatycznych stosowanie dodatkowych cykli ptukania. Nalezy takze unika¢ ubran i
bielizny nie przepuszczajacych powietrza lub zbyt obcistych i wywotujacych ucisk. Zalecane
s luzne, przewiewne, bawetniane ubrania. Na wolnym powietrzu wskazane jest unikanie
zaréwno wysokich, jak i niskich temperatur oraz duzej wilgotno$ci. Parametry te powinny
by¢ tak dobrane, Zeby chory si¢ nie pocil. Dlatego tez latem, jesli to mozliwe, chory z AZS
powinien przebywac¢ w pomieszczeniach klimatyzowanych, w ktérych temperatura i
wilgotno$ci powietrza bedg obnizone. W miesigcach zimowych mozna natomiast rozwazy¢
rozsadne nawilzanie powietrza, aby unikng¢ przesuszenia skoéry. Jednym z niezmiernie
waznych celow leczenia w AZS jest mozliwos$¢ prowadzenia normalnej aktywnos$ci Zyciowej
przez pacjenta.

Kluczowym zagadnieniem w terapii dzieci jest zachowanie ich aktywnos$ci ruchowej na
mozliwie najwyzszym poziomie. Chorym dzieciom zaleca si¢ regularne ¢wiczenia fizyczne.
Optymalnym sportem dla nich wydaje si¢ ptywanie, w ktérym nie wystgpuje pocenie si¢ i
draznienie skoéry przez ubranie. Nalezy jednak pamigtac, aby po wyjsciu z basenu chory
szybko zmyt z siebie chlor, stosujgc nawilzajgce mydta, a potem natychmiast dobrze nawilzyt
skoére odpowiednimi kremami. Promieniowanie stoneczne u wigkszosci chorych z AZS
przynosi znaczng poprawe. U nielicznych, Zle je tolerujagcych, moze by¢ wynikiem
wzmozonej potliwosci lub wigkszej wrazliwos$ci skéry na promieniowanie stoneczne. U
kazdego chorego z AZS nadmierna ekspozycja na promieniowanie stoneczne moze zaostrzy¢
chorobe, dlatego nalezy zaleca¢ stosowanie kreméw z filtrami przeciwstonecznymi oraz
umiarkowane przebywanie na stonicu. Niekiedy kremy z filtrami mogg podraznia¢ skore,
nalezy wigc je dobiera¢ indywidualnie, eliminujgc te, ktdre zaostrzajg zmiany skorne.

Powyzej oméwiono niespecyficzne czynniki zaostrzajgce AZS i zasady ich unikania. Druga
grupg sa czynniki specyficzne, do ktérych naleza alergeny wziewne - roztocza kurzu
domowego, zarodniki plesni, sier§¢ zwierzat i pytki roslin oraz alergeny pokarmowe - mleko,
jajko, orzechy, pszenica i ryby oraz owoce morza. Moga one wywotywac¢ lub zaostrzaé
zmiany skorne, ale jedynie u oséb uczulonych na nie. Niektére pokarmy zawierajace duze
ilo$ci histaminy, lub aminokwas stanowigcy prekursor histaminy - tyraming, mogg zaostrzac
przebieg AZS w sposob niezalezny od przeciwciat klasy E. Sa to np. zélte sery, sery
plesniowe, ryby lub czerwone wino. Potencjalne alergeny nalezy zdefiniowa¢ na podstawie
doktadnie zebranego wywiadu chorobowego, testow naskérkowych i oznaczania swoistych
IgE in vitro. Testy skorne nalezy bezwzglednie wykona¢ u chorych, u ktérych wywiad
wskazuje na zwigzek dolegliwo$ci z narazeniem na potencjalne alergeny. Ujemny wynik
testow skérnych i badania swoistych IgE ma takze wartos$¢ kliniczng, gdyz pozwala na
wykluczenie potencjalnych alergenéw jako przyczyn dolegliwosci. Dodatnie testy skdrne,
szczegOlnie na alergeny pokarmowe, nie zawsze koreluja dobrze z objawami klinicznymi,
dlatego powinny zosta¢ potwierdzone innymi metodami, takimi jak kontrolowana prowokacja
pokarmem metoda podwdjnie $lepej proby z placebo lub dietg eliminacyjng. Unikanie
alergenéw wziewnych lub pokarmowych, na ktére jest uczulony chory, prowadzi do
ztagodzenia lub ustgpienia dolegliwos$ci. Dlatego tez generalnie zaleca si¢, iz u wszystkich
chorych z AZS nalezy wykluczy¢ podtoze alergiczne, Zeby mozna byto te chorobe skuteczniej
leczy¢. Bardzo restrykcyjne diety eliminacyjne nie sg zazwyczaj wskazane, gdyz jak wynika z
kontrolowanych badan niezwykle rzadko chorzy sg uczuleni na wigcej niz 3 alergeny
pokarmowe. Alergenem odgrywajacym najwigkszg role w AZS wydaja si¢ by¢ roztocza
kurzu domowego, dlatego nalezy zwrdci¢ szczeg6lng uwage na jego eliminacj¢ ze Srodowiska



chorego. Z pomieszczen, w ktérych przebywa chory uczulony na roztocza, nalezy usunaé
dywany, firany, zastony, meble wyS$cielane materiatami, gdyZ moga one by¢ magazynem
roztoczy.

Zakazenia skory u chorych z AZS stanowia wazny problem kliniczny. Szczeg6lnie czgsto
stwierdza si¢ nawracajgce zakazenia gronkowcem ztocistym. Antybiotyki stosowane
przeciwko gronkowcowi nie tylko lecza zakazenia skory, ale tagodza tez przebieg choroby. W
przypadku zwyklych szczepéw gronkoweca ztocistego zaleca si¢ leczenie erytromycyna,
spiramycyna, klarytromycyng lub azytromycyng. Jezeli ze skéry hoduje si¢ szczepy
gronkowca oporne na antybiotyki makrolidowe, mozna poda¢ choremu peniciliny oporne na
dzialanie penicylinazy, jak dikloksacyling, oksacyline lub kloksacyling. Stosowana moze by¢
tez pierwsza generacja cyklosporyn. W przypadkach ograniczonych zmian zliszajowaciatych
na tle zakazenia gronkowcem mozna stosowac¢ miejscowo mupirocyne. Jednak u chorych z
rozlegtymi zmianami skornymi w przebiegu zakazenia gronkowcem wskazane sg antybiotyki
dzialajace ogélnoustrojowo. Czasem nawracajgce zaostrzenia AZS sg wywotane zakazeniem
wirusem opryszczki. U 0s6b z rozlegtymi zmianami skornymi na tle zakazenia tym wirusem
nalezy podja¢ leczenie acyklowirem w wysokich dawkach przez co najmniej 10 dni. Do$¢
czgsto u chorych z AZS stwierdza si¢ zakazenie skéry drozdzakami Pityrosporium ovale,
ktére cechuja si¢ duzym powinowactwem do warstewki lipidowej skory. Uwaza si¢, iz moga
one odgrywa¢ pewng role¢ w zaostrzeniach choroby. W zwigzku z tym w przypadkach
zaostrzen, kiedy hodujemy ze skory drozdzaki, nalezy zastosowa¢ kuracje lekami
przeciwgrzybiczymi.

Jak wida¢ z powyzszego przegladu czynnikdw zaostrzajacych przebieg AZS jest ich bardzo
wiele i rola lekarza polega przede wszystkim na ich identyfikacji, a nastepnie na znalezieniu
wspolnie z pacjentem lub jego rodzing sposobéw na eliminacje¢ tych czynnikow. Stosowanie
farmakoterapii jest tutaj zarezerwowane jedynie dla leczenia zaostrzeh AZS wywotanych
czynnikami infekcyjnymi.

Nawilzanie skory

Wigkszo$¢ chorych na AZS ma bardzo suchg skore. Jest to zresztg jedna z najbardziej
charakterystycznych cech tej choroby, niezwykle pomocna w stawianiu diagnozy. Sucha
skora latwiej reaguje na wigkszo$¢ czynnikow draznigcych, a przez mikroszczeliny i
peknigcia skéry moga tatwo wnika¢ mikroorganizmy, alergeny czy substancje draznigce.

Problem ten narasta w suchych miesigcach zimowych oraz w niekorzystnym $rodowisku
pracy.

Aby dobrze nawilzy¢ skore wskazane sg letnie kgpiele w wannie trwajace 15-30 minut,
uzywanie mydet zawierajgcych srodki nawilzajace o neutralnym pH lub stosowanie do kapieli
ptynéw nawilzajacych i nattuszczajacych skére jak Balneum lub Oilatum.

Po kapieli, aby nie podraznia¢ skéry i nie odbiera¢ tkankom wilgoci, chorzy nie powinni
wycierac si¢ do sucha, lecz mokrg skér¢ posmarowa¢ odpowiednim hypoalergicznym
kremem lub mascia. Srodki do smarowania nalezy dobiera¢ indywidualnie, gdyz wrazliwos¢
skory na podtoza i sktadniki masci oraz kreméw rézni si¢ znacznie wérdd chorych z AZS.
Polecane opatrunki okluzywne sg czgsto zle tolerowane przez chorych, gdyz powodujg
wzmozone wytwarzanie potu, ktéry moze zaostrza¢ zmiany chorobowe. Systematyczne
nawilzanie skory przez chorych prowadzi do poprawy czynnosci warstwy rogowej naskorka,
a szczegOlnie jej funkcji ochronnej. Lagodzi dolegliwosci chorobowe i powoduje



zmniejszenie zapotrzebowania na inne rodzaje leczenia oraz sprzyja rzadszym zaostrzeniom
choroby.

Niestety, codzienna pielggnacja skdry jest pracochtonna i chorzy cz¢sto nie wypelniajg
zalecen lekarskich dotyczacych nawilzania skory.

Leki antyhistaminowe

Swiad skéry jest najczestszym objawem chorobowym atopowego zapalenia skéry, jest to
takze jeden z najbardziej ucigzliwych i najgorzej tolerowanych objawéw. Leki
antyhistaminowe dziatajg gtéwnie poprzez blokowanie receptora H1 w skérze i znosza w ten
sposéb wywolany histaming $wiad skory. Histamina jest tylko jednym z wielu mediatoréw
zdolnych do wywotania uczucia $wigdu skory, dlatego leki antyhistaminowe nie sg skuteczne
u wszystkich chorych w jednakowym stopniu. U wigkszosci chorych, stosujacych leki
antyhistaminowe, obserwuje si¢ jednak zmniejszenie §wigdu skory. Czasami, zeby uzyskaé
dobry efekt, nalezy stosowa¢ dawki wyzsze od powszechnie zalecanych.

Leki antyhistaminowe dzielimy na leki pierwszej i drugiej generacji. Leki
przeciwhistaminowe pierwszej generacji sa nie wybidrczymi blokerami receptoréw H1,
naleza do nich takie preparaty jak hydroksyzyna, dimetydyna, klemastyna, antazolina,
prometazyna. Wigkszos$¢ lekéw antyhistaminowych pierwszej generacji ma dziatanie
uspokajajace, nasenne i przeciwlekowe, co zdaniem niektdrych badaczy moze mie¢ korzystne
znaczenie w leczeniu AZS. Powinny one by¢ stosowane szczeg6lnie przed snem, gdyz $wiad
skéry czgsto nasila si¢ w nocy. Mogg one powodowac objawy niepozadane: wzrost apetytu,
sucho$¢ w jamie ustnej, zatrzymanie moczu, zaparcia, impotencj¢, senno$¢, zmniejszenie
zdolnosci czuwania i zdolnosci poznawczych. Nie powinny wiec by¢ stosowane u 0s6b
prowadzacych pojazdy mechaniczne lub jesli praca wymaga uwagi i skupienia.

Leki antyhistaminowe drugiej generacji - cetyryzyna, loratadyna i feksofenadyna sg
pozbawione wickszosci niepozgdanych dziatan i mogg by¢ bezpiecznie stosowane u
wszystkich chorych. Obok dziatania przeciwhistaminowego, leki te majg dziatanie
przeciwalergiczne i przeciwzapalne. W ostatnim roku wprowadzono do leczenia dwa nowe
leki antyhistaminowe - desloratadyng i lewocetyryzyne. Leki te posiadaja obok dziatania
antyhistaminowego wilasciwosci antyalergiczne i przeciwzapalne. To ostatnie dzialanie jest
szczegOlnie silnie wyrazone na tle innych lekéw antyhistaminowych. Oba leki charakteryzuje
bardzo dobry profil bezpieczenstwa, nie sg one jednak dopuszczone jeszcze do leczenia
dzieci. Nie nalezy stosowa¢ lekow antyhistaminowych dziatajacych miejscowo, podawanych
w formie zeli lub kreméw, gdyz powodujg one podraznienie skéry u chorych z AZS.
Dawkowanie lekéw antyhistaminowych, szczegdlnie u matych dzieci, powinno by¢ zgodne z
zaleceniami producentow.

Miejscowo dziatajace sterydy

Miejscowo dziatajace sterydy ze wzgledu na ich silne dziatanie przeciwzapalne naleza do
najczesciej stosowanych lekéw u chorych z AZS. U pacjentdéw z cigzka postacig choroby nie
zawsze przynoszg one jednak oczekiwang poprawe, nalezy pamigtac, ze ich przewlekle
stosowanie moze by¢ przyczyng reakcji niepozadanych. Miejscowo dzialajace sterydy
powinny by¢ stosowane razem z odpowiednim leczeniem nawilzajacym skére. W ostatnich
latach opracowano wiele nowych, bardzo silnych preparatéw sterydowych, ktérych umiejetne
zastosowanie przynosi znaczne korzysci pacjentowi. Jednak nieprawidtowe lub zbyt dlugie
dawkowanie zwigksza ryzyko trwatych uszkodzen skory.



Wyrdznia si¢ siedem klas sterydow dzialajacych miejscowo. Podziat zostat dokonany na
podstawie sily dziatania ocenianej w badaniu zdolnosci do kurczenia naczyn. Do grupy
pierwszej, czyli najsilniejszej, nalezg dostepne w Polsce: klobetazol (Dermovate),
betametazon (Kuterid, Diprolene, Diprosone), halometazon (Sicorten). Do grupy drugie;j:
deksametazol (Dexapolcort), fluocynolol (Flucinar), mometazon (Elocom mas¢). Grupa
trzecia to: triamcinolon (Polcortolon mas¢); grupa czwarta: flumetazon (Lorinden) i Elocom
krem; grupa piata: flutikazon (Cutivate), maslan hydrokortyzonu (Laticort, Locoid); grupa
szosta: Polcortolon krem. Do grupy siédmej najstabszej i zarazem najbezpieczniejszej naleza:
hydrokortyzon (Hydrocortisonum) i prednizolon (Mecortolon). Silnie dziatajace sterydy, do
ktérych nalezg fluorowe pochodne prednizolonu lub metyloprednizolonu, nie mogg by¢
stosowane na twarzy, w okolicach narzadéw ptciowych oraz na wyprzenie skory. W
miejscach tych mozna jednak stosowa¢ stabiej dziatajace sterydy, jak hydrokortyzon.
Podobnie u niemowlat i matych dzieci nalezy stosowac tylko sterydy o stabszym dziataniu.
Najczesciej stosowanym preparatem u dzieci jest 0,5-1,0% hydrokortyzon. W niektérych
przypadkach konieczne jest stosowanie preparatow silniejszych, mozna wtedy zalecaé
Laticort/Locoid lub Cutivate o znacznie wigkszej sile dziatania przy zmniejszonych
wilasciwosciach ubocznych. Przy wyborze preparatu, szczegdlnie i u niemowlat i matych
dzieci do 2 roku zycia, nalezy preferowac zawiesiny i zele o dziataniu powierzchniowym.
Lepiej wchtaniajace si¢ kremy nalezy stosowac u matych dzieci z duzg ostroznoscia, a masci
wylacznie u dzieci starszych. Sterydy powinny by¢ stosowane tylko na czynne zmiany
chorobowe, nie wolno ich podawac na skoérg nie zmieniong chorobowo, czy w celu nawilzenia
skéry. Nie powinny one by¢ takze stosowane czesciej niz dwa razy dziennie, a te silniej
dziatajace tylko jeden raz dziennie i nie dtuzej niz przez 4-5 dni, szczegdlnie u niemowlat i
mtodszych dzieci. Jesli istnieje koniecznos$¢ dtuzszego leczenia, nalezy stosowac terapie
przerywang kilkodniowymi okresami bez sterydow. Sterydy o silnym dziataniu wskazane sg
w zasadzie w przypadkach zaostrzen. W przewlektej terapii powinno si¢ stosowac leki stabie;j
dzialajace, szczegolnie jesli leczeniu poddane sg duze obszary skéry na tutowiu lub
konczynach gérnych czy dolnych.

Objawy uboczne zwiazane z miejscowym stosowaniem preparatéw kortykosteroidowych
moga by¢ ogdlne i miejscowe. Objawy ogdlne wystepuja tylko wtedy, jesli preparaty
sterydowe sa stosowane na rozlegle powierzchnie skéry przez dluzszy okres czasu. Naleza do
nich obnizenie poziomu kortyzolu we krwi, ktére jest proporcjonalne do sity dziatania i ilo$ci
sterydéw aplikowanych na skére, wieku chorego (im mlodszy pacjent tym tatwiejsze
przenikanie sterydu przez skore), stopnia nasilenia zmian chorobowych. Znane sg przypadki
zespotu Cushinga, aseptycznej martwicy kosci, zahamowania wzrostu i przetomow
nadnerczowych przy prébie przerwania leczenia miejscowego. Powiklania miejscowe sg
spotykane znacznie cze¢sciej i nalezg do nich: scienczenie skory, a niekiedy takze tkanki
podskdrnej, zaniki skory, rozstepy skory (na skutek zaniku i zmian zwyrodnieniowych
wiokien sprezystych i klejorodnych). Bardzo czesto powstajg teleangiektazje, szczegdlnie na
twarzy oraz przebarwienia i odbarwienia skory i tradzik posterydowy.

Nalezy jednak stanowczo pokresli¢, iz miejscowe leczenie sterydami jest o wiele
bezpieczniejsze od leczenia sterydami podawanymi doustnie lub parenteralnie. Wskazaniem
do podania sterydéw doustnie jest tylko ci¢zkie, przewlekte atopowe zapalenie skory nie
poddajace si¢ podstawowemu i miejscowemu leczeniu. Szybka poprawa po podaniu sterydéw
systemowych czesto zwigzana jest z gwattownym zaostrzeniem choroby po ich odstawieniu.
Bardzo wazne jest zatem stopniowe odstawianie sterydow systemowych z réwnocze$nie
stosowanym leczeniem miejscowym. Jesli leczenie sterydami nie przynosi poprawy, nalezy
dazy¢ do doktadnego poznania czynnikdw, ktore sg odpowiedzialne za chorobe i probowac je
wyeliminowac.



Fototerapia

Naturalne $wiatto stoneczne czasami przynosi poprawe u chorych z AZS, aczkolwiek nalezy
unikac¢ zbyt duzej ekspozycji na stonce i oparzenia stonecznego. Jesli chory przebywa na
stoncu w $rodowisku wilgotnym i goragcym, prowokujacym pocenie si¢ i $wiad skory,
prowadzi to zazwyczaj do pogorszenia dolegliwosci. Dobre warunki do leczenia fototerapia
naturalng panujg na polskim wybrzezu. Fototerapi¢ mozna stosowac takze w gabinecie
lekarskim. Tylko $wiatto absorbowane przez skore wywotuje efekt leczniczy. Fototerapig
prowadzi si¢ za pomocg promieni UVA o dtugosci fali 320-400 nm lub UVB o dlugosci 290-
320 nm. Mechanizm dziatania fototerapii zalezy od hamujgcego wptywu promieni na
komérki Langerhansa skory i eozynofile oraz stymulowania limfocytéw T supresorowych.
Zastosowanie psoralenéw podanych miejscowo lub doustnie zwicksza skutecznosé
fototerapii. Wynika to ze wzrostu fotoksyczno$ci promieni UVA po stosowaniu psoralenéw,
co przejawia si¢ zahamowaniem syntezy DNA w keratinocytach, komérkach Langerhansa i w
eozynofilach (6). Fototerapia z psoralenem (PUVA) powinna by¢ stosowana tylko u chorych
z ciezkim AZS, nie reagujacych na konwencjonalne leczenie, bez nadwrazliwosci na §wiatto
stoneczne. Leczenie fototerapia, a szczegdlnie przy zastosowaniu psoralenu, powinno by¢
stosowane jedynie przez odpowiednio przygotowanych dermatologéw dysponujacych
odpowiednimi kabinami z lampami UV A i klimatyzacja.

Swoista immunoterapia

Stanowisko WHO dotyczace immunoterapii choréb alergicznych opracowane przez
najwybitniejszych §wiatowych specjalistow nie uwzglednia AZS ws$rdd chordb, ktére moga
by¢ leczone tg metoda (7). Wigkszos¢ opublikowanych prac i doniesien, w ktérych wykazano
skuteczno$¢ immunoterapii w AZS nie spetnia rygorystycznych kryteriéw stawianych
rzetelnym badaniom naukowym, jak chociazby zastosowanie metody podwoéjnie Slepej proby
z placebo. Inne niedoskonatosci prowadzonych badan, to zbyt mata grupa badanych chorych,
wysoki odsetek pacjentéw, ktoérzy odpadli w trakcie prowadzenia immunoterapii oraz cz¢sto
obserwowana doskonata poprawa po zastosowaniu placebo. Oryginalnym podej$ciem do
leczenia odczulajagcego w AZS jest zastosowanie kompleksow alergenu zwigzanego z
przeciwcialem (8). U podstawy stosowania tej metody lezy obserwacja, iz w pewnych
warunkach kompleksy immunologiczne majg dzialanie hamujace odpowiedZ immunologiczng
na antygen zawarty w kompleksie. Wykazano, iz u chorych na AZS, uczulonych na roztocza
kurzu domowego, zastosowanie kompleksoéw alergenu roztoczy zwigzanych z autologicznymi
przeciwcialami przeciwko roztoczom spowodowato dlugotrwala poprawe u chorych
poddanych temu leczeniu. Niestety wyniki tych badan sg w chwili obecnej do$¢ ograniczone,
nie zostaly one potwierdzone przez innych badaczy, co nalezy wigza¢ ze skomplikowang
metoda odpowiedniego przygotowania kompleksow, ktére moga by¢ zastosowane w leczeniu
odczulajagcym.

Leczenie eksperymentalne - cyklosporyna, takrolimus, inhibitory fosfodiesterazy, interferon i
inne

Pomimo coraz lepszego zrozumienia patomechanizmu AZS i coraz skuteczniejszych metod
leczenia istnieje grupa chorych, u ktérych choroba jest oporna na klasyczne leczenie. U tych
chorych stosowanie wysokich dawek sterydow systemowych moze prowadzi¢ do powaznych
objawow niepozadanych. Oméwiona wczesniej fototerapia z zastosowaniem wysokiej dawki
promieni UV A i psoralenu jest jedynie sposobem wspomagajgcym terapi¢, a nie leczacym.
Stad ciggle trwaja poszukiwania skuteczniejszych metod leczenia AZS, szczegdlnie jego
cigezkich przypadkéw. Migdzy innymi zbadano cyklosporyne, takrolimus, interferon,
inhibitory fosfodiesterazy i czynniki grasicze.



Cyklosporyna A jest silnym lekiem immunosupresyjnym, dziatajacym gléwnie na limfocyty
T. Powoduje ona zahamowanie transkrypcji cytokin. W kilku badaniach wykazano
skuteczno$¢ leczenia cyklosporyng w dawce 5 mg/kg/dobe, w grupie chorych z ciezkim
przewlektym AZS opornych na leczenie sterydami. Niestety po odstawieniu cyklosporyny
nawrdt dolegliwosci wystepuje bardzo szybko i dotyczy 50% chorych w dwa tygodnie po
zaprzestaniu leczenia i 75% chorych w 6 tygodni po zaprzestaniu jej stosowania. Obserwuje
sie takze u czg$ci chorych efekt z odbicia i znaczne pogorszenie przebiegu AZS. Stad zaleca
si¢ stopniowe odstawianie cyklosporyny do ustalenia minimalnej indywidualnej dawki
podtrzymujacej lub stosowanie okresowego podawania cyklosporyny 5 mg/kg/dobe co 5 dni.
Powazne objawy niepozadane przy leczeniu cyklosporyna, takie jak nudnosci, wymioty,
dolegliwos$ci brzuszne, parestezje, nadci$nienie, hyperbilirubinemia, uszkodzenie nerek,
zwigkszone ryzyko rozwoju choréb nowotworowych nakazuja duza ostroznos¢ przy jej
stosowaniu. Proby miejscowego stosowania cyklosporyny u chorych z AZS nie daty na tyle
zadowalajgcych rezultatéw, zeby je wdrozy¢ do praktyki klinicznej. W trakcie leczenia
cyklosporyng nalezy unika¢ rownoczesnego podawania antybiotykéw makrolidowych, lekéw
przeciwgrzybiczych, niektérych lekéw przeciwhistaminowych, jak astemizol lub terfenadyna.
Nalezy takze zwraca¢ uwage na mozliwo$¢ rozwoju zakazen skéry wywotanych wirusem
opryszczki, lub gronkowcem ztocistym. Do chwili obecnej nie ma danych na temat
bezpieczenstwa stosowania cyklosporyny u dzieci.

Takrolimus, znany tez jako FK-506, antybiotyk makrolidowy, jest silnym zwigzkiem
immunosupresyjnym o spektrum aktywnosci zblizonym do cyklosporyny. Mniejsza
czgsteczka tego leku i wigksza sila dziatania niz cyklosporyny sugeruja, ze moze on by¢ uzyty
w miejscowym leczeniu AZS. Kilka nie kontrolowanych badan oraz dwa wieloo$rodkowe
badania z zastosowaniem placebo, wskazuja, ze takrolimus w formie masci zawierajacej od
0,03% do 0,3% aktywnej substancji, w ciggu zaledwie kilku dni przynosi zdecydowang
poprawe, nie powodujac przy tym uchwytnych objawdéw niepozadanych (9). Badania zostaty
wykonane zaréwno u dorostych, jak i u dzieci w wieku 7-16 lat. W obu badanych grupach
wykazano podobng skutecznos$¢ leku. Wazna jest takze obserwacja, iz poziom tego leku we
krwi nie przekraczal w czasie leczenia 1 ng na mililitr. Objawy toksyczne w trakcie leczenia
takrolimusem moga wystapi¢, gdy stezenie leku we krwi przekracza 20 ng/ml. Miejscowo
dzialajacy takrolimus jest szczegdlnie skuteczny w leczeniu zmian wystepujacych na twarzy i
na karku, czyli w miejscach gdzie zastosowanie sterydéw jest ograniczone ze wzgledu na
zmiany atroficzne powodowane przez te leki. W przeciwienstwie do sterydow takrolimus nie
wywotuje atrofii skory (10).

Drugim lekiem podobnym w dziataniu do takrolimusu jest pimekrolimus. Pimekrolimus
hamuje uwalnianie mediatorow z komoérek bioragcych udziat w zapaleniu (11). W badaniach
poréwnawczych jest to lek znacznie silniejszy od cyklosporyny i deksametazonu. Hamuje
takze aktywno$¢ limfocytéw i komoérek prezentujgcych antygen. Wahn i wsp. poréwnali
skutecznos$¢ leczenia AZS u 713 dzieci 1% pimekrolimusem i tradycyjnym leczeniem z
uwzglednieniem sterydow. Pimekrolimus okazat si¢ lekiem znacznie skuteczniejszym (12).
Zatem takrolimus mas$¢ i pimekrolimus mogg si¢ okazaé szczegdlnie przydatne w leczeniu
chorych z AZS opornym na sterydy i chorych ze zmianami chorobowymi na twarzy i szyi,
gdzie zastosowanie sterydéw jest ograniczone. Lek ten zostal juz wprowadzony do leczenia
AZS.

Rekombinowany interferon (IFN-y) w badaniach eksperymentalnych hamuje wytwarzanie
immunoglobulin E i proliferacje¢ oraz czynno$¢ limfocytéw TH2. Zaréwno IgE, jak i
limfocyty TH2 odgrywajg kluczowa rolg¢ w patomechanizmie AZS. Postanowiono zatem
sprawdzi¢ wptyw interferonu g na przebieg AZS. Przeprowadzono wieloosrodkowe, 12
tygodniowe, randomizowane badania z grupg kontrolng otrzymujacg placebo, ktére miaty na



celu sprawdzenie skuteczno$ci podawanego podskérnie IFN-y w dawce 50 mg/m” u 40
chorych z umiarkowanym lub cigzkim AZS. U blisko potowy chorych leczonych
interferonem wystgpita poprawa kliniczna. Chorzy leczeni IFN-y mogli zaprzesta¢ stosowania
sterydéw miejscowo dziatajacych. U czesci chorych objawy $wiadu skéry mijaty juz po 2-4
dniach leczenia. Po zaprzestaniu leczenia u czesci pacjentéw zaobserwowano szybki nawrét
dolegliwosci, ale w zadnym przypadku nie byty one silniejsze niz przed leczeniem (13).
Leczenie IFN-y byto dobrze tolerowane przez chorych. W innych otwartych badaniach IFN-y,
stosowany u 14 dorostych chorych z cigzkim AZS przez 6 tygodni, spowodowat u 8 z nich
znaczng poprawe stanu klinicznego. Trwatg poprawe obserwowano u 4 chorych przez 3
miesigce od zaprzestania leczenia IFN-y, a u 3 chorych poprawa trwata 6 miesiecy (14).
Ostateczna ocena skutecznosci i bezpieczenstwa leczenia AZS IFN-y wymaga dalszych
badan.

Leukocyty od chorych z AZS chrakteryzuja si¢ zwigkszong aktywnos$cig enzymatyczng
fosfodiesterazy cyklicznego AMP. Zaburzenia te sg szczeg6lnie widoczne w monocytach od
chorych z AZS, ktore zawierajg wyjatkowe aktywne izoenzymy fofsodisterazy. Monocyty te
wytwarzajg znaczne ilosci prostaglandyny E2 i interleukiny 10, ktére wspélnie hamuja
produkcje IFN-y (15). Inhibitory fosfodiesterazy jak Ro 20-1724 zmniejszaja wytwarzanie
IL-10 i PGE2 przez monocyty od chorych atopowych. Wstepne wyniki badan wskazujace, iz
stosowane miejscowo inhibitory fosfodiesterazy o wysokiej aktywnos$ci przynoszg kliniczng
poprawe, nie zostaly jednak potwierdzone duzymi wieloosrodkowymi badaniami klinicznymi
(16).

Hormony peptydowe wytwarzane przez grasic¢ majg dzialanie immunomodulujace. W
leczeniu cigzkich postaci AZS oceniono skuteczno$¢ dwoch czynnikéw grasiczych:
tymostymuliny (TP-1) i tymopoetyny (TP-5). TP-1 jest mieszaning polipeptydéw
otrzymanych z grasic cielecych. TP-5 jest syntetycznym peptydem utworzonym z
wykorzystaniem sekwencji pentapeptydowej tymopoetyny i posiada jej wlasciwosci
immunomodulujace. Harper i wsp. zbadali skuteczno$¢ TP-1 na grupie 29 chorych z ci¢zkim,
opornym na leczenie AZS, metoda podwdjnie $lepej proby z placebo. Rownoczesnie
stosowano klasyczne leczenie, tacznie z miejscowo dzialajagcymi sterydami. Po 6 miesigcach
leczenia nie stwierdzono istotnych réznic w nasileniu zmian chorobowych w obu grupach. Po
roku leczenia §rednie nasilenie zmian w stosunku do wartosci wyjsciowej wynosito 93% w
grupie leczonej TP-1 1 79% w grupie otrzymujacej placebo (17). W obu grupach nie
zmniejszyto si¢ nasilenie §wigdu ani zaburzenia snu. Podobne badania przeprowadzono z TP-
5. Podawano go w dawce 50 mg podskérnie, trzy razy w tygodniu przez 12 tygodni u 39
chorych z cigzkim AZS, jednoczes$nie utrzymano klasyczne leczenie. U chorych leczonych
TP-5 wykazano znamienng poprawe w poréwnaniu z placebo (18). Nie stwierdzono objawow
niepozadanych po stosowaniu TP-5. Autorzy pracy uwazaja, ze TP-5 moze by¢ stosowana w
terapii uzupetniajacej opornych postaci AZS.

Bioragc pod uwage wszystkie przedstawione mozliwosci leczenia immunomodulujacego
wydaje si¢, ze jedynie miejscowe stosowanie takrolimusu Iub pimekrolimusu rokuje nadzieje
na trwate miejsce w leczeniu AZS. Pozostate metody nie sg wystarczajaco skuteczne i
bezpieczne, zeby mogty by¢ stosowane w rutynowej praktyce lekarskiej.
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