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Diagnostyka 1 terapia
alergicznych chordob skory

Choroby alergiczne stanowia szeroko rozpowszechniong grupe scho-
rzen, ktorych objawy dotycza przede wszystkim uktadu oddechowego,
pokarmowego i skory. Ze wzgledu na istotny wzrost czestosci wystepo-
wania tych zaburzen (wigzany z wieloma czynnikami, m.in. ze zindustria-
lizowaniem Srodowiska) podjecie tematu diagnostyki i mozliwosci tera-
peutycznych alergicznych choréb skéry jest niezmiernie wazne. Jedna
z czestszych chordb skoéry o podtozu alergicznym jest atopowe zapalenie
skéry, stwierdzane u 1-5% ogoélnej populacji europejskiej, a w szczegél-
nosci wsrod dzieci. Dla poréwnania pokrzywke diagnozuje sie zazwyczaj
u ludzi miedzy 30 a 40 r.z., a wyprysk kontaktowy miedzy 20 a 30 r.z.

Do chordéb alergicznych skéry naleza bar-
dzo zréznicowane pod wzgledem etiopatoge-
netycznym i klinicznym schorzenia, takie jak
atopowe zapalenie skéry, kontaktowe alergicz-
ne zapalenie skory, wyprysk alergiczny, po-
krzywka i obrzek naczynioruchowy. U podtoza
rozwoju wymienionych choréb moga lezed
réwniez mechanizmy nieimmunologiczne.
Najlepszym przyktadem jest pokrzywka — nie-
jednorodna grupa chordb charakteryzujacych
sie wysiewem babli pokrzywkowych. Typowy
objaw skorny (szybko pojawiajacy sie i krotko
utrzymujacy sie, dobrze odgraniczony, inten-
sywnie swedzacy babel) moze by¢ identyczny
pomimo odmiennych przyczyn powstawania
choroby. Wysiew babli pokrzywkowych wy-
wotany jest degranulacja komodrek tucznych
przez swoiste lub nieswoiste czynniki aktywuja-

ce. W | mechanizmie immunologicznym (na-
tychmiastowym) alergeny doprowadzajg do
uwolnienia istotnych mediatoréw na drodze
wigzania sie ze swoistymi przeciwciatami optfa-
szczonymi na komérkach tucznych. Dobrze
poznany jest réwniez mechanizm zwigzany
z powstawaniem komplekséw immunologicz-
nych, na drodze ktérego dochodzi do wysiewu
babli pokrzywkowych. Natomiast z drugiej
strony stres, ucisk, woda czy niska i wysoka
temperatura na drodze nieswoistej moga wy-
wotywac podobne objawy. Biorac pod uwage
powyzsze fakty, niezmiernie wazne jest prze-
prowadzenie odpowiedniej diagnostyki w celu
weryfikacji swoistosci czynnikdw prowokuja-
cych powstawanie zmian skérnych, co ma
ogromny wptyw na wdrozenie skutecznego le-
czenia. Przed omawianiem najbardziej istot-
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Antygeny

Przeciwciato

Komorki
efektorowe

Mediatory

Czas wystgpienia
reakdji u uczulonych
po kontakcie

z alergenem

Jednostki
chorobowe

nych elementdw diagnostyki alergicznych cho-
réb skéry warto przypomnied podstawowe
definicje zwigzane z alergia. Alergia jest nabyta
zmieniong odpowiedzig immunologiczng na
substancje zewnatrzpochodne (alergeny) do-
brze tolerowane przez wiekszo$¢ populagji.
U podtoza reakgji alergicznych mogg lezed réz-
ne mechanizmy immunologiczne, co stato sie
podstawa do stworzenia przez Gella i Coomb-
sa klasyfikaqji tych reakgji i podziatu na cztery
podstawowe typy nadwrazliwosci (tab. 1).

W diagnostyce chordb o podtozu alergicz-
nym wykorzystuje sie testy skdrne (punktowe
testy skérne, testy $rodskédrne i naskérkowe
testy platkowe) oraz badania laboratoryjne
majace na celu oznaczenie poziomu IgE catko-
witego i stezen swoistych dla alergendw IgE.
Dla potwierdzenia zwigzku objawdw choro-
bowych z okreslonymi czynnikami stuzg réw-
niez préby prowokacyjne. Dostepne skérne
testy alergologiczne stuza do wykrywania aler-

gendéw pokarmowych, powietrznopochod-
nych, kontaktowych oraz do diagnostyki alergii
na leki i na jad owaddw btonkoskrzydtych.
Wiarygodnos$¢ wszystkich testéw jest ograni-
czona ich czutodcig i swoistoscig. Podstawg od-
powiedniego zaplanowania diagnostyki zmian
skérnych jest szczegdtowy wywiad z pacjen-
tem, na podstawie ktérego mozemy podej-
rzewac alergiczne tto schorzenia.

Najczesciej wykonywanymi testami alergo-
logicznymi s3 punktowe testy skérne, ktdre,
podobnie jak testy srodskédrne, stuza do wykry-
wania nadwrazliwosdci natychmiastowej (typ
| reakcji nadwrazliwosci wg Gella i Coombsa).
W wyniku nakfucia kropli roztworu alergendw
zaaplikowanych na skore zostajg one wprowa-
dzone do skéry, gdzie po zwigzaniu sie z doce-
lowymi komdrkami (mastocyty — komorki tucz-

Tabela |. Reakcje nadwrazliwosci wg Gella i Coombsa!™,

pokarmy, pyiki, leki, leki leki, antygeny alergeny kontaktowe

jady owaddow mikrobowe, obce biatka |~ kosmetyki, substancje
w chorobie posurowiczej| zawodowe, leki

IgE lgG, 1gM lgG1 lub 1gG3 nie biorg udziatu

mastocyty, bazofile, NK, makrofagi, mo- | neutrofile limfocyty T CD4+

eozynofile nocyty, limfocyty T, i CD8+

histamina, bradykinina,
serotonina

sekundy, minuty

atopowe zapalenie skory, | choroba hemolitycz-
pokrzywka (niektére ty-|ne
py), obrzek naczynioru-| nadostre odrzucanie
chowy (niektére typy), | przeszczepu

neutrofile, ptytki krwi
skfadniki dopefniacza

kilka godzin

zaktywowane skfadniki
dopetniacza

kilka minut — kilka godzin
(wyijatek stanowi choroba

limfokiny uwalniane ze
swoiscie uczulonych
limfocytéw T po
kontakcie z alergenem
kilka godzin — kilka dni
(najczesciej 48 godzin)

posurowicza — 9 dni)

noworodkdw,

uczulenie na jad owaddw

pokrzywka (niektére typy),
choroba posurowicza,
reumatoidalne zapalenie
stawow

wyprysk, gruzlica, trad,
infekcje grzybicze
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ne) doprowadzaja do ich degranulacji i uwolnie-
nia mediatoréw, gidwnie histaminy, odpowie-
dzialnych za miejscowa reakcje skéry. Dodatni
wynik punktowych testéw skérnych potwierdza
uczulenie IgE-zalezne na badane alergeny. Sktad
standardowych zestawdw stuzacych do diagno-
styki uczulenia na alergeny powietrznopochod-
ne oraz inne zamieszczono w tabeli 2.

Na skére przedramion (powierzchnia zgina-
czy) nakfada sie po jednej kropli roztworu z aler-
genami po uprzednim ponumerowaniu miejsc
naktu¢, co zapobiega btedom podczas odczytu.
Kazda kropla zostaje nakiuta jednorazowym lan-
cetem na glebokos¢ okoto 0,4 mm. Testy chet-
nie wykonywane s3 w warunkach ambulatoryj-
nych, poniewaz sg one stosunkowo bezpieczne
i fatwe do interpretacji. Klinicznym objawem
$wiadczacym o uczuleniu na testowany alergen
jest reakcja rumieniowo-obrzekowa (swedzacy
babel) w miejscu wnikniecia alergenu. W przy-
padku dodatnich wynikéw punktowych testéw
skérnych z poszczegdinymi antygenami przy
jednoczesnym braku objawdw klinicznych po
kontakcie z danymi alergenami nie mozna
stwierdzi¢ alergii, natomiast wynik moze wska-
zywad na zwiekszone ryzyko rozwoju alergi
w przysziosci. Nalezy pamietaé, ze wyniki te-
stéw mogg by¢ falszywie ujemne (chory przyj-

Tabela 2. Punktowe testy naskorkowe!".

Dermatophagoides
pteronyssinus

pokarmowe

Dermatophagoides lateks

farinae
siers¢ kota jad owadow
blonkoskrzydtych
siers¢ psa

leszczyna

olsza

brzoza

trawy i zboza

bylica

Cladosporium herbarum

Alternaria tenuis
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muje leki przeciwhistaminowe) lub fatszywie do-
datnie (nadreaktywnos¢ skéry — dermografizm).
Oprocz testow z wybranymi alergenami wyko-
nuje sie kazdorazowo testy z roztworem hista-
miny (zazwyczaj 10,0 mg/ml) jako kontrole do-
datnig i z roztworem rozpuszczalnika, w ktérym
s3 zawieszone wszystkie alergeny — kontrola
ujemna. Dzieki temu minimalizujemy ryzyko
bfedow w interpretacji wynikdw badan®.

Testy $rédskdme sfuza przede wszystkim do
wykrywania alergii na jad owaddw bfonkoskrzy-
dtych i niektdre leki, m.in. penicyline. W skére
przedramienia wstrzykuje sie 0,02-0, 1 ml wod-
nego roztworu wyciagu alergenowego, a po | 5-
20 minutach odczytuje sie $rednice babla i ota-
czajacego rumienia. Wymiary odpowiednio réw-
ne lub wigksze niz 5 mm i 10 mm $éwiadczg
o alergii (wynik dodatni). Podobnie jak w przy-
padku punktowych testéw skdrnych nalezy wy-
kona¢ kontrole dodatnig i uiemna. Testy nalezy
wykonywac w warunkach umozliwiajacych inter-
wencje w przypadku reakgji anafilaktyczne;.

Naskoérkowe testy ptatkowe wykonuje sie
w celu wykrycia nadwrazliwosci opdznionej (typ
IV reakgji nadwrazliwosci wg Gella i Coombsa)
na alergeny kontaktowe (hapteny), bedace przy-
czyng alergicznego wyprysku kontaktowego. Na
skére plecéw okolicy miedzytopatkowej nakleja
sie standardowe zestawy alergendw w komo-
rach okluzyjnych. Uciazliwoscia dla pacjenta
w trakcie diagnostyki jest duza dyspozycyjnosé
wynikajaca z koniecznosci dwukrotnego odczytu
testow: zdjecie przylepcdw wraz z przylegajacy-
mi do skéry alergenami po 48 godzinach
(wstepny odczyt) i po kolejnych 24 godzinach
(W przypadkach watpliwych dodatkowo po 48
godzinach). Przykfadowy zestaw alergendw
kontaktowych stosowanych w testach pfatko-
wych przedstawiono w tabeli nr 3%,



Tabela 3. Alergeny kontaktowe wykorzystywane w diagnostyce naskorkowych testow ptatkowycht.,

dwuchromian potasu kalafonia

4-fenylodwuamina parabeny
mieszanina tiuramow
siarczan neomycyny
chlorek kobaltu
benzokaina

siarczan niklu
kliochinon
merkaptobenzotiazol
formaldehyd primina
mieszanka zapachowa
Quaternium-15

mieszanka zapachowa |

N-izopropylo-N-fenylo-4-fenylenodwuamina

alkohole weiny

mieszanka merkaptandw

zywica epoksydowa

zywica drzewa Myroxylon pereirae (balsam peruwianski)
zywica 4-tert-bytuloformaldehydowa

mieszanina laktondw seskwiterpenowych

chlorometyloizitiazolinon (Kathon CG)
budezonid
piwalan tiksokortolu

lyral metylodwubromoglutarolonitryl

Podwyzszony poziom clgE wystepuje
w wielu réznych stanach chorobowych niezwig-
zanych z alergia, dlatego jego warto$¢ w diagno-
styce chordb alergicznych jest nikfa. Wykrycie
alergenowo swoistych IgE wskazuje na uczulenie
na konkretne alergeny. Metode te stosuje sie za-
zwyczaj do wykrywania alergii na jady, na alerge-
ny pokarmowe, powietrznopochodne i leki.
Omawiana metoda diagnostyczna jest szczegdl-
nie wskazana u oséb z ciezkim zaostrzeniem
choroby, przy braku mozliwosci wykonania te-
stéw skérnych ze wzgledu na zty stan skéry i nie-
mozliwos¢ odstawienia lekéw  doustnycht,
W przypadkach watpliwych oznaczenie poziomu
swoistych IgE jest badaniem pomocnym podczas
kwalifikacji pacjenta do immunoterpii swoistej.

W terapii schorzen alergicznych skéry
gldwng role odgrywa unikanie alergendw wy-
wolujacych objawy skérne lub innych czynni-
kéw zaostrzajacych przebieg choroby. Kazda
z wazniejszych chordb o podtozu alergicznym,
m.in. atopowe zapalenie skory i pokrzywki, le-

czymy zgodnie z ustalonym konsensusem.
W niniejszym artykule skupimy sie na najwaz-
niejszych aspektach terapii bez wskazywania
na szczegdtowe wytyczne.

Wiedza na temat uczulajacych alergendw
(Wywiad, testy skérne, swoiste IgE) umozliwia
podjecie odpowiednich srodkéw zmniejszaja-
cych ryzyko ekspozycji. W przypadku alerge-
néw pokarmowych nalezy wykluczy¢ z diety
konkretne alergeny. Unikanie ekspozycji na
alergeny powietrznopochodne nie jest takie ta-
twe, szczegdlnie jesli alergenem sg wszecho-
becne roztocza kurzu domowego lub sezono-
we pylki. Poza alergenami do czynnikéw zao-
strzajacych przebieg chordb alergicznych nale-
z3: stres, mikroorganizmy, hormony, czynniki
draznigce (mydfa, detergenty), uzywki i nieko-
rzystne warunki atmosferyczne.

Sucha skéra osdb chorych na atopowe za-
palenie skéry wymaga regularnych, codzien-
nych aplikacji emolientdw, przywracajacych

30



prawidfowa funkcje bariery naskérkowej. Pre-
paraty nawilzajace nalezy aplikowaé co naj-
mniej 2-3 razy dziennie (250-500 g w ciggu ty-
godnia), optymalnie co 4 godziny, nie zapomi-
najac o ich stosowaniu w okresach remisji.
Sktad emolientdw oparty jest przed wszystkim
o ceramidy, cholesterol, wolne kwasy ttu-
szczowe oraz rozne humektanty, takie jak
mocznik, glicerol i aminokwasy, ktére popra-
wiaja funkcje bariery skérnej. Emolienty no-
wej generacji wywieraja dziatanie przeciwza-
palane, antymitotyczne i przeciwswigdowe!.,
Wiasciwa terapia emolientowa redukuje su-
cho$¢ skoéry oraz zmniejsza ryzyko zaostrzen
i nawrotéw choroby poprzez przywrdécenie
funkgji bariery naskérkowe.

Zmiany wypryskowe pojawiajace sie
w przebiegu ostrych faz chordb alergicznych
czesto wymagaja wiaczenia miejscowych le-
kéw przeciwzapalnych, jakimi sg glikokortyko-
steroidy. Preparaty te pozwalaja na uzyskanie
szybkiej remisji zmian skérnych w przypadkach
o fagodnym i $rednio ciezkim przebiegu choro-
by. Dobdr preparatu zalezy od lokalizacji i nasi-
lenia stanu zapalnego (masci, kremy lub lotiony
sterydowe o stabej do bardzo silnej mocy dzia-
fania). Z powodu duzej skutecznodci i niskiej
ceny miejscowe glikokortykosteroidy (mGKS)
czesto sg naduzywane, to za$§ moze prowadzié
do dalszej destrukgji bariery naskérkowej oraz
rozwoju objawdw niepozadanych, tzw. szkéd
posterydowych, takich jak rozszerzenia naczyn
krwionosnych (teleangiektazje), atrofia skéry,
rozstepy, nadkazenia bakteryjne, hipertrycho-
ze, dyspigmentacje, zaostrzenie zmian skér-
nych po odstawieniu leku i zjawisko tachyfilaksji,
czyli ostabienie dziatania mGKS. Ryzyko wysta-
pienia objawdw niepozadanych jest mniejsze,
jesli stosujemy tzw. terapie naprzemienna, czyli
miejscowy preparat sterydowy aplikujemy co
drugi lub trzeci dzien, a w miedzyczasie skére
intensywnie natfuszczamy emolientamit®.

Zmiany skérne na twarzy, szyi, dekolcie,
okolicy pach, pachwin i fatdéw skérnych nale-
zy leczy¢ preparatami o wiasciwosciach immu-
nomodulujacych (inhibitorami  kalcyneuryny),
ktére pozbawione sg niepozadanych objawdw
charakterystycznych dla mGKS — takrolimusem
i pimekrolimusem. Takrolimus (mas¢ 0,03%)
i pimekrolimus zalecane s3 od 2 roku zycia
w przypadkach o srednim i ciezkim przebiegu
AZS, natomiast takrolimus w stezeniu 0, |%
moze by¢ stosowany u chorych w wieku po-
wyzej |6 lat?™). Terapia miejscowymi inhibitora-
mi kalcyneuryny (mlK) jest bezpieczng metoda
leczenia skérnych  chordb  alergicznych.
W zwiazku z duzg masg czasteczkowa, lipofil-
noscig i rozleglym powinowactwem do skéry
powyzej opisane leki w minimalnym stopniu
przenikaja do krazenia ogdlnego i nie majg
ogdlnoustrojowych implikacji immunosupre-
syjnych. Omawianymi preparatami nie powin-
ny by¢ leczone osoby z uposledzona odpor-
nosciag. Celem utrzymania remisji zmian skor-
nych zaleca sie dfugoterminowe stosowanie
lekdw miejscowych na wczesniej zmienione
miejsca chorobowe — terapia proaktywna.
|deg takie postepowania jest hamowanie sub-
klinicznego stanu zapalnego skory. Koszt tera-
pii proaktywnej jest nizszy niz reaktywnej, a ja-
kos¢ zycia chorych stosujacych te metode le-
czenia ulega poprawiel'”.

W terapii chordb alergicznych skory zasto-
sowanie znalazly réowniez leki przeciwhistami-
nowe skierowane przeciw receptorom H|
(anty-H1), ktérych zadaniem jest leczenie ob-
jawdw zwigzanych z degranulacja komodrek
tucznych i uwalnianiem histaminy w takich
chorobach jak atopowe zapalenie skory, wy-
prysk alergiczny, pokrzywka, obrzek Quincke-
go i innych dermatozach zwigzanych ze $wia-
dem.
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Wyrdznia sie leki przeciwhistaminowe | i |l
generacji. Pierwsze z nich poza blokowaniem
receptorow H| blokuja réwniez receptory ad-
renergiczne, cholinergiczne, dopaminergiczne
i serotoninergiczne, co generuje duza liczbe
dziafar niepozadanych (zawroty glowy, szumy
w uszach, suchos¢ w jamie ustnej, zaburzenia
oddawania moczu i ze strony przewodu pokar-
mowego). Do przedstawicieli tej grupy lekdw
naleza: hydroksyzyna, klemastyna, prometazy-
na i ketotifen. Dla lekdw przeciwhistamino-
wych | generacji typowe jest swoiste dziafanie
na receptory HI. Ta grupa lekdw charaktery-
zuje sie wiasciwosciami przeciwalergicznymi,
szybkim poczatkiem dziafania, utrzymujacym
sie przez wiele godzin, dobrym wchfanianiem
z przewodu pokarmowego, a co wazne przy
dtugoterminowym leczeniu — znacznym profi-
lem bezpieczenstwa. Kilka przyktadéw lekdw
przeciwhistaminowych Il generacji — cetyryzy-
na, terfenadyna, loratadyna, desloratadyna, le-
wocetyryzyna i feksofenadyna". Do grupy tej
zaliczy¢ mozna takze jeden z nowszych lekdw,
jakim jest bilastyna, ktéra jest nowa molekuta,
a nie modyfikacjg dotychczas juz istniejacych.

Zmieniona zapalnie sucha skéra z obecnoscia
licznych nadzerek stanowi wrota dla drobnou-
strojéw, co sprzyja rozwojowi miejscowych infek-
qji skory. Zakazenia bakteryjne, wirusowe i grzy-
bicze bardzo czesto zaostrzajg przebieg chordb
alergicznych skory. W przypadku lokalnych infek-
qji skory wystarczajace jest wdrozenie miejsco-
wych $rodkdéw niszczacych patogen, natomiast
rozlegle zakazenia wymagaja wigczenia ogdine;]
antybiotykoterapii celowanej, lekdw przeciwwiru-
sowych lub przeciwgrzybiczych, w zaleznoéci od
stwierdzanych mikroorganizmdw®.

Jedyna opcja terapeutyczng, ktdra leczy przy-
czyne, a nie objawy, jest immunoterapia swoista.
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W przypadku pacjentdw, u ktérych udowodnio-
no silng reakgje IgE-zalezng na alergeny powietrz-
nopochodne jako przyczyne zaostrzania obja-
wow choroby o podiozu atopowym, nalezy roz-
wazy¢ swoistg immunoterapie (SIT)'.

Obiecujacg metoda leczenia schorzen
alergicznych skéry sg coraz szerzej stosowane
w wielu chorobach o podiozu immunologicz-
nym leki biologiczne. Opisywano przypadki
skutecznego leczenia atopowego zapalenia
skory etanerceptem i infliksimabem (antagonisci
TNF-0), omalizumabem (anty-IgE), efalizuma-
bem (anty-CD- 1 la), mepolizumabem (anty-IL-
5) i rytuksimabem (anty-CD-20)"*. Duza
nadzieje pokfada sie w leczeniu biologicznym
chordb alergicznych, dlatego kazde nowe donie-
sienie na ten temat, a w szczegdlnosci wyniki du-
zych badan klinicznych sg bardzo szczegdtowo
analizowane.
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