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Przytuszczyca grudkowa

u dzieci a doustne leczenie

erytromycyng

Asli Hapa, MD, Sibel Ersoy-Evans, MD, Aysen Karaduman, MD

STRESZCZENIE

Rozpowszechnienie przytuszczycy grudkowej (PL) wsréd dzieci nie jest male, jednak wie-
dza na temat jej leczenia za pomoca doustnej terapii erytromycyng jest ograniczona. Aby
oceni¢ znaczenie doustnie stosowanej erytromycyny w leczeniu PL, retrospektywnie prze-
analizowano dane dzieci leczonych tg metodg w o$rodku autoréw miedzy 2005 a 2008 r. Do
badania wtaczono 24 chorych (14 chtopcéw, 10 dziewczynek) z mediang wieku wynoszaca
7 lat (zakres 2-14), sposréd ktérych 15 (62,5%) cierpialo na przewlekta PL (PLC), 6 (25%)
na przyltuszczyce ostrg (PL et varioliformis acuta, PLEVA), a u 3 (2,5%) obserwowano przej-
$cie PLEVA-PLC. O$miu (33%) badanych zglaszalo w wywiadzie zakazenie gérnych drog
oddechowych. Przyjmowanie lekéw zglosito pieciu (20%) badanych. Tylu samo uczestnikéw
bylo szczepionych. U wigkszosci badanych choroba rozpoczeta sie wiosng (n=7, 30%) lub
jesienia (n=7, 30%). Mediana czasu trwania choroby wynosita 11 miesi¢cy (zakres 1-48).
U 15 (68,2%) badanych stwierdzono ponad 100 zmian. U 18 (82%) chorych zmiany byly
rozsiane, u pozostalych sze$ciu badanych stwierdzono lokalizacje obwodowa. Leczenie do-
ustne erytromycyng rozpoczynano od dawki 30-50 mg/kg mc./24 h w 3-4 dawkach podzie-
lonych i kontynuowano przez 1-4 miesiecy. Dobra odpowiedz obserwowano u 64% chorych
w pierwszym i 73% pacjentéw w drugim miesigcu leczenia. W trzecim miesigcu terapii
wskaznik odpowiedzi wzrdst do 83%. Sposrdéd 16 badanych poddanych dalszej obserwacji
nawrét choroby zaobserwowano u trzech (12,5%) z nich. Terapia erytromycyng moze by¢
skuteczng i dobrze tolerowang metoda leczenia przytuszczycy grudkowej u dzieci i powinna
by¢ stosowana przez co najmniej 3 miesigce.

jako przyluszczyca ostra (PL et varioliformis acuta, PLEVA) oraz przyluszczyca prze-

wlekta (PL chronica, PLC). Mimo Ze niektérzy autorzy uwazaja, ze PLEVA i PLC
sa odrebnymi jednostkami chorobowymi, inni zaliczajg je do tego samego procesu pato-
logicznego.! Klinicznie PLEVA charakteryzuje sie uogélnionym ostrym wysiewem zmian
grudkowych, ewoluujgcych do zmian martwiczych i ospopodobnych blizn. Zmianom moga
towarzyszy¢ objawy ogdlne, takie jak goraczka i limfadenopatia. PLC charakteryzuje sie wy-
stepowaniem niewielkich grudek i plam ze ztuszczajaca powierzchnig. Przebieg PLEVA jest
zwykle samoograniczajacy sie, podczas gdy PLC moze przebiega¢ z okresami remisji i na-
wrotéw przez kilka lat.23 Zapadalno$é i czesto$é wystepowania PL nie sg dokladnie znane.
Wydaje sie, ze nie ma rasowych i geograficznych predyspozycji do rozwoju choroby,* ale
nieco czesciej zapadajg na nig mezczyzni.? Przytuszczyca grudkowa czeéciej dotyczy dzieci,
ale moze wystepowaé we wszystkich grupach wiekowych, szczegélnie w drugiej i trzeciej
dekadzie zycia.3> U dzieci szczyt zachorowan przypada na 5 i 10 r.z. i przewaznie dotyczy
chlopcow.®

Przyluszczyca grudkowa (pityriasis lichenoides, PL) obejmuje grupe choréb znanych
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Tabela 1. Charakterystyka demograficzna uczestnikéw
badania

Zmienna Wartos¢
Pte¢, n (%)

Dziewczeta 14 (58)
Chtopcy 10 (42)
Mediana wieku zachorowania (zakres) 7 (2-14)
Choroby wspofistniejace, n (%)

Astma 3(13)
Cukrzyca 1(4)
Gtuchota 1(4)
Brak 19 (79)
Rozpoznanie, n (%)

PLC 15 (62,5)
PLEVA 6 (25)
Postac przejsciowa PLEVA/PLC 3(12,5)

Zakazenie gornych drég oddechowych w wywiadzie, n (%)

Nie 16 (66,6)
Tak 8 (33,5)
Przyjmowanie lekéw w wywiadzie, n (%)

Nie 18 (75)
Tak 5 (20)
Nieznane 1 (5)

Rozpoznanie, n (%)

Nie 19 (80)
Tak 5 (20)
Pora roku przy poczatku choroby, n (%)

Wiosna 7 (30)
Lato 6 (26)
Jesien 7 (30)
Zima 3 (14)

Etiologia PL nie jest znana. Clayton i wsp.’” sadza,
ze jest to choroba powodowana kompleksami immu-
nologicznymi, ale wyniki ostatnich badan wskazujg na
jej stymulacje antygenem wirusowym.®? Sugerowano
réwniez, ze PL moze by¢ stanem przednowotworo-
wym mogacym poprzedzaé¢ chloniaka skéry z limfocy-
tow T.10.11

W leczeniu PL sg wykorzystywane rézne metody,
w tym miejscowo stosowane glikokortykosteroidy,?
doustna terapia antybiotykami,'? metotreksat!3 i lecze-
nie UV,!415 ale wigkszoé¢ badan dotyczacych leczenia
przeprowadzono z udzialem dorostych, a w niewielu
badaniach oceniano odpowiednig i skuteczng terapie

Tabela 2. Charakterystyka kliniczna

Cecha Wartos¢
Mediana czasu trwania choroby, miesigce (zakres) 11 (1-48)
Liczba zmian, n (%)

0-50 3 (13,6)
50-100 4 (18,2)
>100 15 (68,2)
Lokalizacja zmian, n (%)

Obwodowa 6 (18)
Rozsiana 18 (82)
Objawy towarzyszace, n (%)

Swiad 19 (79)
Bdle stawowe 1 (4)
Obserwacja, n (%) 16 (67)
Mediana dfugosci obserwacji, miesigce (zakres) 3,5 (2-12)
Nawroty, n (%) 3(12,5)

u dzieci.1316 Celem tego badania byta ocena skuteczno-
$ci leczenia PL u dzieci erytromycyna.

Materiatf i metody

Badaniem retrospektywnym objeto dzieci ponizej 16 r.z.
z rozpoznaniem PL, leczone ambulatoryjnie erytromy-
cyng w latach 2005-2008. Do analizy wtaczono karty
24 pacjentéw. W badaniu analizowano wiek, ple¢, dtu-
go$¢ trwania choroby, pore roku, w ktérej mial miejsce
poczatek choroby, czynniki poprzedzajace, takie jak za-
kazenie gérnych drég oddechowych, stosowanie lekéw,
i szczepienia w wywiadzie, lokalizacje i liczbe zmian
oraz objawy towarzyszace, takie jak goraczka, béle sta-
wow i $wiad.

PODZIAL WEDLUG PODTYPU PL

Na podstawie cech klinicznych (n=24) i histopato-
logicznych (n=14) chorych klasyfikowano jako PLC,
PLEVA lub postaé przejsciowg. Badani, u ktérych ob-
serwowano zmiany skérne charakterystyczne zar6wno
dla ostrej, jak i przewleklej postaci choroby, byli klasyfi-
kowani jako postaé przejéciowa PLEVA/PLC.

LOKALIZACJA | LICZBA ZMIAN

Klasyfikacje lokalizacji zmian chorobowych przepro-
wadzono zgodnie z zaleceniami Gelmettiego i wsp.©
Zajecie twarzy, tutowia oraz okolic pachwinowych byto
klasyfikowane jako centralne, zajecie konczyn jako
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obwodowe, a zajecie calej skory jako uogélnione. Pod
wzgledem liczby zmian skérnych badanych podzielono
na grupy z 0-50, 50-100 i >100 zmianami.

PORA ROKU A POCZATEK ZMIAN
Badanych podzielono na cztery grupy w zaleznosci od
pory roku, w ktérej rozpoczela sie choroba.

WYWIAD DOTYCZACY PRZYJMOWANYCH LEKOW,
ZAKAZEN GORNYCH DROG ODDECHOWYCH

| SZCZEPIEN

Mozliwo$¢ zwiazku miedzy PL a stosowaniem okres$lo-
nych lekéw, zakazeniem gérnych drég oddechowych
lub szczepieniem byta rozwazana, jesli objawy PL wy-
stapily w ciggu miesigca po zaistnieniu wymienionych
czynnikéw.

PROTOKOL LECZENIA

Doustng terapie erytromycyng rozpoczynano od
30-50 mg/kg mc./24 h w 3 lub 4 dawkach podzielonych
i kontynuowano przez 1-4 miesiecy. Odnotowywano
dziatania niepozadane. Leczenie erytromycyng konty-
nuowano do uzyskania odpowiedzi na leczenie, wtedy
dawke zmniejszano o potowe i lek podawano przez ko-
lejny miesigc w celu zapobiegania nawrotom.

ODPOWIEDZ NA LECZENIE | NAWROTY

Dobrg odpowiedz definiowano jako >50% poprawe,
staba - jako 25-50% poprawe, a brak odpowiedzi jako
poprawe <25%. Wskazniki odpowiedzi oceniano po mie-
sigcu, dwéch i trzech od rozpoczecia leczenia. Nawrotem
okreslano pojawienie sie ponad 10 nowych zmian, po
uprzedniej poprawie lub catkowitym ustgpieniu zmian.

ANALIZA STATYSTYCZNA

Wszystkie analizy przeprowadzono przy wykorzystaniu
programu SPSS wersja 10.0. Srednie, mediany oraz
odchylenia standardowe byty mierzone przy wykorzy-
staniu statystyk opisowych, korelacje nieparametrycz-
ne zostaly wykorzystane dla zmiennych niemajacych
rozkladu normalnego, test U-Manna Whitneya i test
Kruskala-Willisa zostaly wykorzystane dla zmiennych
o rozktadzie normalnym, przy progu istotnosci p <0,05.

Wyniki

CHARAKTERYSTYKA DEMOGRAFICZNA
Do badania wilaczono 24 chorych (14 chlopcow,
10 dziewczynek) z mediang wieku wynoszaca 7 lat (za-
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Rycina. Odpowiedz na leczenie w zaleznosci od miesiaca
leczenia.

kres 2-14), sposréd nich u 15 (62,5%) rozpoznano PLC,
u szesciu (25%) PLEVA, a u trzech (2,5%) postaé przej-
$ciowg PLEVA/PLC. W tabeli 1 przedstawiono choro-
by wspdlistniejace, czynniki poprzedzajace oraz pore
roku zachorowania. Zakazenie gérnych drég odde-
chowych w wywiadzie wystepowalo u 33% pacjentéw
(n=8), wczesniejsze przyjmowanie lekéw u 20% (n=5),
a szczepienia u 20% pacjentéw (n=>5). Sposréd bada-
nych z przebytymi szczepieniami, rodzaj szczepionki byt
znany tylko w dwéch przypadkach - szczepienie prze-
ciwko wirusowemu zapaleniu watroby typu B i prze-
ciwko grypie. U wiekszosci badanych choroba rozpocze-
fa sie wiosng (30%, n=7) lub jesienig (30%, n=7).

CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA

Mediana czasu trwania choroby wynosita 11 miesiecy
(zakres 1-48). Zmiany uogdlnione stwierdzono u 82% ba-
danych (n=18), u pozostalych (12=6) zlokalizowane byty
obwodowo. Lokalizacja obwodowa wystepowata czeSciej
u chlopcéw (p=0,03). U 68,2% chorych stwierdzono
ponad 100 zmian (n=15). Objawy dodatkowe wystepo-
waly u 20 badanych: u 19 $wiad, u jednego béle stawo-
we. Nie zaobserwowano istotnych réznic miedzy liczbg
zmian wzgledem wieku, plci, dlugosci trwania choroby
oraz pory roku, w ktérej rozpoczeta sie choroba.
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ODPOWIEDZ NA LECZENIE

Sredni czas trwania leczenia wynosil 3,8+ 1,8 miesigca.
Wéréd badanych, ktérych dane z obserwacji byly do-
stepne (n=16), odpowiedzi na leczenie nie stwierdzono
jedynie u dwéch z nich (12,5%), a calkowite ustapie-
nie zmian odnotowano u siedmiu (43%). Rozpoznanie
choroby nie budzito watpliwosci i byto potwierdzone
badaniem histopatologicznym, z uwzglednieniem cho-
rych, ktérzy nie odpowiedzieli na leczenie. Pod koniec
pierwszego miesigca leczenia u siedmiu badanych
(64%) odnotowano dobrg odpowiedz (>50% poprawy),
po 2 miesigcach ten odsetek zwigkszyt sie do 73%,
a po 3 miesigcach do 83% (rycina). Nie odnotowano
istotnych statystycznie r6znic miedzy odpowiedzia na
leczenie a wiekiem zachorowania, plcig, czasem trwa-
nia choroby, porg roku, w ktérej rozpoczela si¢ choro-
ba, lokalizacjg lub liczbg zmian.

DZIALANIA NIEPOZADANE A NAWROTY

Zaden z badanych nie zglosit dziatan niepozadanych,
ktére spowodowalyby przerwanie leczenia. Przecigtny
czas obserwacji wynosit +3,5 miesigca (zakres 2-12).
W grupie badanych, ktérych dane z obserwacji byly
dostepne (n=16), nawroty odnotowano u trzech oséb
(12,5%). Mediana wieku chorych z nawrotami (n=3;
2 lata, zakres 1-4) byla istotnie mniejsza niz pacjentéw,
u ktérych nie obserwowano nawrotéw (n=13; 8 lat, za-
kres 2-13) (p <0,05), ale nie stwierdzono istotnych sta-
tystycznie réznic zaleznych od pflci, wieku, pory roku
i wskaznika nawrotéw.

Omowienie
Przyluszczyca grudkowa jest przewleklag chorobg, kto-
rej leczenie stanowi wyzwanie i moze by¢ stresujace dla
pacjentéw, szczegélnie ze wzgledéw kosmetycznych.
Nie ma cudownej terapii prowadzacej do ustgpienia
zmian skérnych, a metody leczenia sg ograniczone,
szczegblnie u dzieci. Do badania wlaczono 24 chorych
na PL (14 chlopcéw, 10 dziewczat) leczonych doustnie
erytromycyna. Pacjentom z mediang wieku wynoszaca
7 lat (zakres 2-14) i mediang czasu trwania choroby wy-
noszacg 11 miesiecy (zakres 1-48) doustnie podawano
erytromycyne przez $rednio 3,8+1,8 miesigca. Dobrag
odpowiedz zaobserwowano u 64% chorych; po trzech
miesigcach leczenia zwiekszyla sie ona, do 83%.
Poniewaz przyczyna PL nie jest znana, w terapii sto-
suje sie wiele roznych metod. W etiologii schorzenia
rozwazano rézne przyczyny. Jedng z nich jest wywoty-
wanie reakcji zapalnej przez czynniki zakazne, takie jak

Toxoplasma gondii, wirus Epsteina-Barr i cytomega-
lowirus.3 Drugg teorig jest etiologia limfoproliferacyj-
na, zaproponowana w 1987 roku przez Wooda i wsp.!”
Sugerowano, ze nacieki z limfocytéw T wywotujace
PLEVA i PLC moga wykazywaé klonalno$¢ i miescié
sic w zakresie T-komérkowych choréb limfoproliferacyj-
nych. Clayton i wsp.” wykazali obecnos¢ zlogéw immu-
noglobuliny M wzdtuz granicy skérno-naskérkowej oraz
w Scianach naczyn skéry wlasciwej w biopsjach ze $wie-
zych zmian plamiczych pochodzacych od 16 chorych na
PL, co sugeruje mozliwo$¢ zapalenia naczyn wywotane-
go kompleksami immunologicznymi. Potwierdzono to
w pézniejszym badaniu.!8 Obecnie uwaza sie, ze przyczy-
na PL sg zaburzenia limfocytéw T.# Potwierdza to prze-
waga limfocytéw T CD8+, ktére sg komérkami cytotok-
sycznymi odpowiedzialnymi za komérkows odpowiedz
immunologiczng skierowang przeciwko wirusowi.!®

W leczeniu PL stosowano wiele réznych metod, od
naturalnego $wiatla ultrafioletowego do lekéw immu-
nosupresyjnych.3 Miejscowe stosowanie kortykostero-
idéw jest czesto leczeniem pierwszego rzutu, chociaz
nie ma wynikéw badan poréwnujacych ich skutecznosé
z placebo lub innymi metodami leczenia.3 Miejscowo
stosowane kortykosteroidy zmniejszajg $wiad, ale nie
prowadza do ustepowania choroby. Dodatkowo obawy
zwigzane z ich dzialaniem niepozadanym zwiekszyly
stosowanie u wielu chorych leczenia immunomodulu-
jacego, takiego jak miejscowo stosowany takrolimus,
ktéry w wielu przypadkach okazat sie skuteczny.20.21
W terapii ogdlnej PL najczescie] stosuje sie antybiotyki.
Jak wspomniano wczesniej, przez wiele lat uwazano, ze
gléwng role w patogenezie PL odgrywaja czynniki za-
kaZne. Antybiotyki, takie jak erytromycyna czy tetracy-
kliny, byty skuteczne ze wzgledu na dziatanie przeciwza-
palne. Piamphongsant?? opisal catkowite ustgpienie PL
u 5 spoéréd 13 chorych leczonych tetracykling w dawce
2 /24 h przez 2-4 tygodnie, bez nawrotéw w czasie
6-miesiecznej obserwacji. W tym samym badaniu u sied-
miu chorych, ktérzy odpowiedzieli na leczenie w ciggu
4 tygodni, kontynuowalo stosowanie tetracykliny
w dawce 1 g/24 h przez 6 miesiecy w terapii podtrzymu-
jacej. Tylko u jednego chorego na PLEVA nie udalo sie
osiaggna¢ odpowiedzi w ciggu 6-miesiecznego leczenia.

Makrolidy sg dobrze znana grupag antybiotykéw, spo-
$rod ktérych w praktyce klinicznej jako pierwsza zosta-
la zastosowana erytromycyna.?? Jej dzialanie przeciw-
drobnoustrojowe jest dobrze poznane, opisano réwniez
dziatanie immunosupresyjne i immunomodulujgce,
ktére jest wykorzystywane w leczeniu réznych choréb
zapalnych, takich jak PL.23 Erytromycyna hamuje syn-
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teze i wydzielanie cytokin prozapalnych. Bailly i wsp.24
stwierdzili, ze hamuje ona wytwarzanie IL-6 w ludzkich
monocytach. Ponadto makrolidy modulujg czynno$é ko-
morek zapalnych, takich jak leukocyty wielojadrzaste,
limfocyty i makrofagi. Erytromycyna blokuje réwniez
adhezje komoérek zapalnych, takich jak komérki jedno-
jadrzaste, i cechuje sie dziataniem proapoptotycznym.?>

Zaledwie kilka doniesienn dotyczyto leczenia dzie-
ci chorych na PL za pomocg stosowanych doustnie
antybiotykéw, np. erytromycyny.2%27 Shavin i wsp.26
opisali troje dzieci chorujacych na PLEVA skutecznie
leczonych doustng erytromycyng. Rasmussen i wsp.2’
nie stwierdzili zadnej odpowiedzi na erytromycyne u 8
dzieci z PLEVA. Nastepnie, w innym badaniu'? obejmu-
jacym 15 dzieci z PLEVA u 11 z nich (73%) uzyskano re-
misje po 2 miesigcach od rozpoczecia leczenia. U sied-
miu chorych, u ktérych zakoniczono leczenie po 2-5
miesigcach, nie stwierdzono nawrotéw w trakcie obser-
wacji trwajacej od 6 tygodni do 3 lat. CzeSciowa odpo-
wiedZ na leczenie erytromycyng stwierdzono u dwéch
badanych, a brak odpowiedzi u dwéch kolejnych.
W kilku przypadkach zwiekszono dawke erytromycy-
ny do warto$ci maksymalnych (40-50 mg/kg mc./24 h),
w wigkszosci przypadkéw zmiany ustepowaly po dawce
30-50 mg/kg mc./24 h. Autorzy badania uwazajg réw-
niez, ze odpowiedZ na erytromycyne wystepuje naj-
wczeéniej po dwoch miesigcach leczenia. Dodatkowo
zalecaja, aby nie zmniejszaé¢ gwaltownie dawki erytro-
mycyny, poniewaz prowadzi to zwykle do nawrotéw
choroby. Ersoy-Evans i wsp.!® réwniez stwierdzili, ze
doustna terapia erytromycyng jest skuteczna w leczeniu
PL u dzieci. Doustne estolan i etylobursztynian erytro-
mycyny byly przepisywane u 79,9% (n=99) pacjent6éw.
Inne antybiotyki, takie jak cefaleksyna, amoksycylina
z kwasem klawulanowym, cefaklor, tetracyklina i azy-
tromycyna, byly niekiedy zalecane w przypadku braku
poprawy po zastosowaniu erytromycyny lub jako le-
czenie pierwszego rzutu. U chorych, ktérych dane
z obserwacji dotyczace odpowiedzi byly dostepne (57
przypadkéw), wskaznik odpowiedzi wynosit 66,6%,
a mediana czasu odpowiedzi 2 miesigce. U 61% pacjen-
tow, ktorzy odpowiedzieli na leczenie erytromycyna,
zmiany ustapily catkowicie. U o§miu z 10 pacjentéw,
u ktérych nie stwierdzono odpowiedzi na erytromycy-
ne, drugi antybiotyk (najczesciej cefaleksyna) réwniez
nie przyniost poprawy. U szeSciu chorych leczenie ery-
tromycyng przerwano ze wzgledu na dolegliwosci zo-
tadkowo-jelitowe. Romani i wsp.28 przeanalizowali
przypadki 22 dzieci chorych na PL, z ktérych 61,5%
leczono doustnie erytromycyng (30-50 mg/kg mc./24 h).
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Antybiotykoterapia skutecznie zapobiegala nawrotom
u 70% pacjentéw. Podobne wyniki osiagneli autorzy ar-
tykutu — po miesigcu leczenia dobrg odpowiedz stwier-
dzano u 64% chorych dzieci, po dwéch miesigcach
u 73%, a po trzech u 83%. Stosowali dawke 30-50 mg/kg
erytromycyny dziennie, a lek odstawiano stopniowo
zmniejszajac dawke. U zadnego pacjenta nie przerwano
leczenia z powodu dzialan niepozadanych.

W badaniu przeprowadzonym przez Wahie i wsp.2
poréwnywano kliniczno-patologiczne cechy, skutecz-
no$¢ oraz wyniki leczenia u dzieci i dorostych chorych
na PL. U o$miorga dzieci wczeéniej leczonych miejsco-
wymi kortykosteroidami z czeSciowg odpowiedzig lub
jej brakiem stosowano doustnie etylobursztynian erytro-
mycyny w dawce 40-60 mg/kg mc./24 h przez 3-6 mie-
siecy. Jedynie u dwojga dzieci zmiany ustapily po
3 miesigcach leczenia, jednak u jednego z nich doszto
do nawrotu choroby po 4 tygodniach od przerwania le-
czenia. W grupie doroslych u trzech z czterech pacjen-
téw, ktérzy otrzymali minocykline (100 mg dziennie
przez 8 tygodni), obserwowano ustgpienie zmian bez
nawrotu, ale liczba uczestnikéw tego badania byla zbyt
mala, aby sformutowaé ostateczne wnioski. Autorzy
sugerowali, ze dzieci leczone doustng erytromycyng
z powodu PLC, nie odpowiadaly tak dobrze na antybio-
tykoterapie jak pacjenci z PLEVA. Natomiast w prezen-
towanym badaniu 13 spoéréd 16 pacjentéw chorych na
PLC dobrze odpowiedzialo na, leczenie erytromycyng

Jednym z ograniczen tego badania jest mozliwo$¢ sa-
moistnego ustepowania zmian skérnych, ponadto w ba-
daniu - nie bylo grupy kontrolnej — chociaz ustepowa-
nie zmian i wskazniki odpowiedzi w ciggu 3 miesiecy
leczenia mogg $wiadczy¢ o skutecznoSci erytromycyny.
Kolejnym ograniczeniem jest retrospektywny schemat
badania i niewielka liczba uczestnikéw.

Podsumowujac, mimo ze wczesniej opisywano rézng
odpowiedZ na leczenie erytromycyng, uzyskane wyni-
ki wskazujg, iz doustna terapia erytromycyng jest sku-
teczna w leczeniu PL i cechuje si¢ korzystnym profilem
bezpieczenstwa. Terapia powinna by¢ stosowana przez
minimum 3 miesigce, poniewaz wskaznik odpowiedzi
jest najwyzszy w trzecim miesigcu leczenia. Aby po-
twierdzi¢ przydatno$é¢ erytromycyny jako leku pierw-
szego rzutu w PL u dzieci, potrzebne sg dalsze obser-
wacje oraz poréwnanie doustnej terapii erytromycyng
z innymi metodami leczenia tych chorych.

© Copyright 2012 Wiley Periodicals, Inc. This translation of the article
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KOMENTARZ

Dr n. med.
Danuta Rosinska-Borkowska
Warszawa

Przytuszczyca (PL) od lat budzi wiele kontrower-
sji dotyczacych jej nazwy, klasyfikacji, etiologii,
patogenezy i leczenia. Schorzenie to nierzadko
wystepuje u dzieci, ma rézny przebieg, moze ustepo-

wad samoistnie, ale zwykle stwarza jednak duze trud-
nos$ci terapeutyczne. Dlatego przedstawiony artykut
jest cennym doniesieniem, tym bardziej ze niewiele
jest publikacji na ten temat dotyczacych dzieci.

To retrospektywne badanie tureckich autoréw,
opublikowane w prestizowym piSmie Pediatric
Dermatology, obejmuje obserwacje 24 dzieci w wieku
2-14 lat z przyluszczyca, w tym szeSciorga z PLEVA,
15 z PLC i trojga z PLEVA-PLC leczonych erytromy-
cyng w dawce 30-50 mg/kg mc. przez 1-4 miesiecy.
Czas trwania choroby wynosil 1-48 miesiecy, czas
obserwacji 2-12 miesiecy u 16 dzieci. Autorzy uzy-
skali 64% poprawe w pierwszym i az 83% w trzecim
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miesigcu leczenia. Autorzy odnoszg swoje wyniki do
doswiadczen z innych o$rodkéw, w ktérych stosuje
sie te metode, oraz przedstawiaja przeglad piSmien-
nictwa innych metod leczenia stosowanych u dzieci.

Autorzy dosy¢ krytycznie odnoszg si¢ do uzyska-
nych wynikéw, podkreslajac w zakonczeniu retro-
spektywny charakter badania, matg liczbe uczest-
nikéw, brak grupy kontrolnej oraz mozliwo$é
samoistnego ustepowania zmian skérnych. Dalej za-
uwazajg takze, podobnie jak inni badacze, ze znacz-
nie lepiej na antybiotykoterapi¢ odpowiadajg dzieci
chore na PLEVA niz na PLC. W ocenie nie rozpatry-
wano tych grup odrebnie lecz tacznie. Oddzielne ba-
danie tych grup byloby niewatpliwie wnikliwsze i po-
zwolitoby na sprecyzowanie zalecen tej metody, moim
zdaniem, do stosowania przede wszystkim u dzieci
z PLEVA. Mysle, ze fakt, iz w badaniu uczestniczyly
dzieci, u ktérych posta¢ PLEVA przeszta w PLC lub
obie postacie wystepowaly jednocze$nie (co w bada-
niu retrospektywnym jest trudne do oceny), uniemoz-
liwit autorom ocene wynikéw tych grup oddzielnie.

Od lat najczesciej stosowanymi w terapii PL leka-
mi ogdlnymi sg antybiotyki, szczegdlnie makrolidy,
a u dzieci — erytromycyna, ktéra cechuje si¢ dziala-
niem przeciwzapalnym (modeluje czynno$¢ komérek
zapalnych, takich jak leukocyty wielojadrzaste, lim-
focyty i makrofagi), immunosupresyjnym i immuno-
modulujagcym. Dostepnych jest zaledwie kilka innych
doniesien dotyczacych leczenia PL u dzieci erytromy-
cyna, ktdre sa cytowane w tej pracy, ale wyniki w nich
opisane sg mniej spektakularne. Natomiast inni auto-
rzy zwracajg uwage na wystepowanie dziatan niepo-
zadanych ze strony przewodu pokarmowego wymaga-
jacych czasami przerywania leczenia. Lekarze tureccy
co prawda w protokole leczenia pisza, ze odnotowy-
wano dziatania niepozadane, nie podajg jednak, jakie
one byty, jak czesto wystepowaly i u ilu dzieci. Sama
obserwuje, jak czesto dzieci Zle tolerujg erytromycyne
i szkoda, ze pominieto w pracy te wazng informacje,
tym bardziej Ze zalecane jest dlugotrwale stosowanie
tego leku — co najmniej przez 3 miesigce.

Zabrakto mi takze w tym artykule wnikliwego szu-
kania czynnikéw poprzedzajacych wystgpienie cho-
roby, jej przewleklego przebiegu czy wystepowania
nawrotéw — uwzgledniono jedynie poprzedzajace za-
kazenia gérnych drég oddechowych, przyjmowanie
lekéw (co u dzieci jest bardzo rzadkie), a nie pytano
o inne zakazenia, szczepienia, nie szukano zrédet

infekcji wewnatrzustrojowych (np. czestej u dzieci
prochnicy, zmian w zatokach itp.). Przy niewyjasnio-
nej do konca etiopatogenezie PL moga by¢ one czyn-
nikami stymulujgcymi, chociaz nie udowodniono, ze
sg przyczyng choroby. Hipotetycznie antybiotykotera-
pia moze je (mimo ze nie wykryte) likwidowad.

W artykule marginalnie wspomniano o innych me-
todach leczenia:

* miejscowym stosowaniu kortykosteroidéw, ktore
tylko zmniejszaja $wiagd — moim zdaniem, bardzo
rzadko wystepujacy w przebiegu gléwnie PLEVA, je-
dynie u dzieci matych, z suchoscig skoéry, z predyspo-
zycja do atopii,

¢ inhibitorach kalcyneuryny, ktére wedlug niektérych
cytowanych w pracy autoréw przynosily dobre wyniki
* naturalnego $wiatla ultrafioletowego, ktére — na pod-
stawie mojego do$wiadczenia u duzej grupy dzieci cho-
rych na PL - stosowane po antybiotykoterapii cecho-
walo sie bardzo dobrym dziataniem terapeutycznym,
natomiast w okresach jesienno-zimowych zalecali$my
naswietlania UVB 311, ktére w wielu przypadkach
przynosity dobre rezultaty. Fototerapia w PLC jest og6l-
nie uwazana za leczenie z wyboru, choé¢ moze spowo-
dowa¢ u niektdérych pacjentéw zaostrzenie choroby.

Pominieto w omawianej pracy inne metody le-
czenia, np. ogblnego, podawania kortykosteroidéw
w PLEVA, ktére moga przynie$¢ znaczng poprawe
niestety z mozliwoscig nawrotu po ich odstawieniu czy
stosowania malych dawek metotreksatu lub dapsonu
(u dzieci z zachowaniem duzej ostroznosci!)

Przebieg przytuszczycy jest nieprzewidywalny.
Moze dochodzi¢ do samoistnego ustapienia zmian,
jednego lub kilku okreséw zaostrzen, przejscia PLEVA
w PLC i dlugiego, trwajacego wiele miesiecy lub
nawet lat przebiegu. Zmiany nie powoduja dolegliwo-
Sci, ale sg defektem kosmetycznym stresujgcym dziec-
ko i rodzicow. Autorzy artykulu sugerujg stosowanie
erytromycyny przez co najmniej 3 miesigce, poniewaz
wedtug ich obserwacji wskaznik odpowiedzi byt naj-
wyzszy w trzecim miesigcu i sugeruja (w protokole le-
czenia), ze taka metoda moze zapobiega¢ nawrotom.

Mimo wielu uwag uwazam, ze artykut jest niezwy-
kle interesujacy, cenny dla lekarzy, dla ktérych lecze-
nie przyluszczycy jest trudnym wyzwaniem, szcze-
g6lnie u dzieci, u ktérych wybdér metody leczenia jest
ograniczony. Mam nadzieje, ze bedzie on takze inspi-
racjg do dalszych badan dotyczacych przyluszczycy
grudkowej u dzieci.
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