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Streszczenie

Pierwsze przypadki zespotu nadwrazliwosci indukowanej lekami (ang. drug-induced hypersensitivity syndrome — DIHS)
opisano prawie 70 lat temu, jednak do dzi$ wyjasnienie jego etiopatogenezy stanowi wyzwanie dla badaczy. Zespot
ten odr6znia od pozostatych osutek polekowych ograniczona liczba wywotujacych reakcje lekdw, opdznienie doty-
czace wystapienia objawéw w stosunku do czasu rozpoczecia terapii, a takze kliniczne podobiefstwo do mononu-
kleozy zakaznej. Obok niewatpliwie kluczowego elementu patomechanizmu zespotu, jakim jest ekspozycja na lek,
istotnym wydaje sie udziat zjawiska reaktywacji ludzkiego wirusa opryszczki typu 6 (ang. human herpes virus-6
—HHV-6), a by¢ moze takze innych wiruséw tej grupy. U chorych prezentujacych objawy DIHS stwierdza sie wzrost
surowiczego stezenia IgG przeciwko wirusowi po ok. 3 tyg. od wystapienia objawéw. Ponadto DNA wirusa mozna
wykry¢ we krwi i skorze chorych za pomoca metody PCR (ang. polymerase chain reaction) oraz hybrydyzacji in situ.
Oproécz zmian skérnych, DIHS charakteryzuje zajecie narzadéw wewnetrznych, m.in. watroby, sledziony, nerek i ptuc.
Mimo stosunkowo zréznicowanego przebiegu DIHS u poszczegdlnych chorych, stan wiekszosci z nich poprawia sie
i zdrowieja oni zwykle w ciaggu miesiecy. Postepowanie w DIHS obejmuje (oprécz koniecznego przerwania terapii
podejrzanym lekiem) m.in. glikokortykosteroidoterapie, stosowanie lekdéw przeciwwirusowych, a w niektérych przy-
padkach takze pulsy dozylnych immunoglobulin oraz wymiane osocza.

Stowa kluczowe: zespot nadwrazliwosci indukowanej lekami, wirusy opryszczki, eozynofilia.

Abstract

The first cases of DIHS were described almost 70 years ago, but so far elucidation of its aetiopathogenesis has
remained a challenge for researchers. DIHS can be distinguished from other types of drug eruptions by the limited
number of culprit drugs, delayed onset in relation to the introduction of causative medication and also clinical
similarity to infectious mononucleosis. Besides the undoubtedly crucial role of exposure to the causative drug, it
seems that another important element of DIHS pathogenesis is reactivation of human herpes virus-6 (HHV-6) and
possibly other viruses included in this group. DIHS patients present an increased level of anti-viral IgG after
approximately 3 weeks from the onset of symptoms, and furthermore viral DNA can be detected in patients’ blood
and skin using PCR and hybridization in situ. Apart from skin lesions, DIHS is characterized by internal organ
involvement: liver, spleen, kidneys and lungs. Despite the fact of variable course of DIHS, most treated patients
improve and recover usually within months. Management of DIHS includes (apart from essential withdrawal of the
suspected drug) glucocorticoid therapy, antiviral agents and in some cases also intravenous immunoglobulin pulse
therapy and plasma exchange.
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Wprowadzenie

Zwiazek miedzy infekcja a odczynami polekowymi
od dawna stanowi przedmiot badan prowadzonych przez
rézne zespoty na catym Swiecie. Dobrze znane s3 kliniczne
przykfady takiego powigzania — osutka po ampicylinie u cho-
rych z objawami mononukleozy zakaznej czy tez liczne re-
akcje polekowe u chorych na AIDS. Nadal nie rozstrzygnie-
to, czy drobnoustroje moga odgrywac role jedynie
czynnika spustowego dla kaskady cytokin reakcji alergicz-
nej, czy tez zachodzi bezposrednia indukcja reaktywnosci
krzyzowej komérek uktadu immunologicznego z udziatem
zmodyfikowanych przez lek antygenéw gospodarza [1].

Blisko 70 lat temu Merritt i Putnam [2] zaobserwowali,
ze u chorych nadwrazliwych na fenytoine, obok typowych,
plamisto-grudkowych, tagodnie przebiegajacych osutek, zda-
rzaja sie takze przypadki ciezkiego zapalenia skory z goracz-
ka i eozynofilia. W latach 50. XX w. opisano po raz pierwszy
towarzyszace zmianom skérnym objawy ogélnoustrojowe,
w tym zapalenie watroby. Ze wzgledu na czeste powigzanie
opisanej reakcji nie tylko z fenytoina, ale takze z fenobar-
bitalem i karbamazeping od lat 80. XX w. stosowano ter-
min zespot nadwrazliwosci na leki przeciwdrgawkowe (ang.
anticonvulsant hypersensitivity syndrome) [3], sugerujac
jednoczesnie genetycznie uwarunkowany defekt metabo-
lizmu tych lekéw. Opisy przypadkéw zespotu publikowano
takze pod nazwami zespotu nadwrazliwosci na allopurynol
[4] i zespotu nadwrazliwosci na dapson [5], w zaleznosci
od leku podejrzewanego o wywotanie reakgji (tab. 1.).

Pod koniec lat 90. ubiegtego wieku Bocquet i wsp. [6]
wprowadzili termin DRESS (ang. drug rush with eosinophilia
and systemic symptoms) w celu podkreslenia istotnosci
eozynofilii jako wiodacego objawu towarzyszacego osut-
ce. Obecnie stosuje sie obie wspomniane nazwy, jednak
ostatnio grupa badaczy japonskich zaproponowata, zeby
w celu ujednolicenia terminologii zastapic je okresleniem

Tab. 1. Gtéwne leki zwigzane z DIHS [1]
Leki

* karbamazepina

« fenytoina

« fenobarbital

e zonisamid

* lamotrygina

* allopurynol

 dapson

« salazosulfapirydyna

e meksyletyna

e minocyklina

* abakawir

* newirapina
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zespot nadwrazliwosci indukowanej lekami (ang. drug-in-
duced hypersensitivity syndrome — DIHS) [7]. Leki zwigza-
ne z zespotem DIHS przedstawiono w tab. 1.

Epidemiologia zespotu nadwrazliwosci
indukowanej lekami

Czestos¢ wystepowania DIHS ocenia sie miedzy 1:1000
a 1:10 tys. terapii fenytoing [8]. Zespot ten spotyka sie cze-
sciej niz zespot Stevensa-Johnsona i Lyella, jednak wyda-
je sie, ze w niektérych krajach rozpoznaje sie go zbyt rzad-
ko, by¢ moze ze wzgledu na r6znorodnos¢ objawéw
klinicznych i wyktadnikéw laboratoryjnych, co moze utrud-
nia¢ ustalenie prawidtowego rozpoznania. Ostatnio wy-
kazano nawet réznice w przewadze niektérych elemen-
téw obrazu klinicznego DIHS w zaleznosci od sprawczego
leku. Przyktadowo eozynofilia nie zawsze wystepuje
w DIHS indukowanym lamotrygina. Jezeli przyczyna jest
allopurynol, nalezy spodziewac sie zajecia nerek, podczas
gdy w DIHS wywotanym przez minocykline charaktery-
styczna cecha jest powiekszenie weztéw chtonnych [9].

Nie wykazano zwiazku z wiekiem chorych czy ptcia,
nie obserwuje sie takze zadnej sezonowosci reakcji. Oko-
to 50% chorych podaje infekcje (zwykle grypopodobna)
w ciggu 6 tyg. poprzedzajacych reakcje [10].

Etiopatogeneza zespotu

Zesp6t nadwrazliwosci indukowanej lekami odréznia
od pozostatych osutek polekowych wiele cech — ograniczo-
na liczba wywotujacych reakcje lekéw, opdznienie dotycza-
ce wystgpienia objawdw w stosunku do czasu rozpoczecia
terapii oraz kliniczne podobiefstwo do mononukleozy za-
kaznej [10]. Zaostrzenia stanu klinicznego (w zakresie rzu-
téw goraczki, zmian skérnych czy objawow zapalenia wa-
troby) wystepuja czesto nawet wiele tygodni po wycofaniu
podejrzanego leku. Z kolei powtdrzenie terapii powoduje
ponowne wystapienie objawdéw DIHS. Ekspozycja na lek
stanowi wiec kluczowy element w etiopatogenezie scho-
rzenia, jednak wydaje sie, ze nie jedyny [11].

Ponad 10 lat temu niezalezne zespoty badaczy francu-
skich i japonskich [7, 12] zwrécity uwage na mozliwy udziat
zjawiska reaktywacji ludzkiego wirusa opryszczki typu 6
— HHV-6 (ang. human herpes virus-6) w patomechanizmie
DIHS. Rodzina HHV obejmuje wiele dobrze znanych wiru-
sow (tab. 2.) [13]. U dzieci HHV-6 wywotuje rumien nagty
(tac. exanthema subitum), natomiast u dorostych jest przy-
czyna zespotu mononukleozopodobnego, przebiegajace-
g0 najczesciej w postaci limfadenopatii, czasem w odmia-
nie ciezkiej z towarzyszaca goraczka, rozlegta osutka
i zaburzeniami funkcji watroby. Wykazano, ze do 3. roku
zycia wiekszos¢ ludzi wykazuje serologiczny slad infekcji
HHV-6. Wirus pozostaje w stanie usSpienia w gruczotach
slinowych i komérkach jednojadrzastych krwi obwodo-
wej, ale moze ulegac reaktywacji w warunkach immuno-

supresji gospodarza, np. po transplantacji narzadow i szpi-
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ku kostnego, w przebiegu choroby przeszczep przeciw go-
spodarzowi (ang. graft versus host disease — GVHD),
stwardnienia rozsianego, zespotu krwotocznej wysypki
grudkowej o typie skarpetek i rekawiczek i nowotworéw
[11]. W tab. 2. przedstawiono wirusy grupy opryszczki i wy-
wotywane przez nie schorzenia.

U chorych prezentujacych objawy DIHS stwierdza sie
wzrost surowiczego stezenia IgG przeciwko wirusowi po ok.
3 tyg. od wystapienia objawdw. Ponadto DNA wirusa moz-
na wykry¢ we krwi i skorze chorych za pomocg metody
PCR (ang. polymerase chain reaction) oraz hybrydyzacji in
situ. Efektywna replikacja wirusa wymaga wczesniejszej
aktywacji limfocytéw T, co nastepuje prawdopodobnie
z udziatem lekéw albo ich reaktywnych metabolitow (przy-
ktadowo sulfonamiddw, fenytoiny, karbamazepiny). Uwa-
za sie, ze zjawisko reaktywacji HHV-6 moze przyczyniac
sie do wydtuzonego przebiegu DIHS, powolnego procesu
zdrowienia i mozliwych kolejnych nawrotéw objawéw
podczas choroby [10].

Kolejnym interesujgcym aspektem DIHS jest reduk-
cja liczby krazacych limfocytéw B (CD19°) oraz zmniejsze-
nie sredniego surowiczego stezenia IgG, jakie obserwuje
sie u chorych w poréwnaniu z grupg kontrolng oséb zdro-
wych. Mozliwe jest, ze okreslone leki przeciwdrgawkowe
wywotujg obnizenie liczebnosci komérek CD19%, a w kon-
sekwencji przejsciowa hipogammaglobulinemie i reakty-
wacje HHV-6 [12]. W pismiennictwie mozna spotkac do-
niesienia o selektywnym niedoborze IgA wywotanym
przez fenytoine czy hipogammaglobulinemii spowodowa-
nej leczeniem karbamazeping, fenobarbitalem i kwasem
walproinowym. Nie opisano podobnego zjawiska u cho-
rych z objawami osutek plamisto-grudkowych czy nekro-
lizy naskaérka, co sugeruje jego specyficznosé wobec wspo-
mnianej grupy lekéw. Nie jest zatem wykluczone, Ze
lekopochodna hipogammaglobulinemia stwarza korzyst-
ne warunki do reaktywacji wirusa [14-17].

W Swietle przytoczonych powyzej wynikéw badan ko-
lejnym interesujgcym zagadnieniem jest ewentualny
udziat w patomechanizmie DIHS innych, poza HHV-6, wi-
ruséw grupy opryszczki. Pojedyncze doniesienia dotycza
przede wszystkim HHV-7, EBV czy CMV, ktore wg zwolen-
nikéw hipotezy moga ulegac swoistej kaskadowej reak-
tywacji w nastepujacej kolejnosci: EBV albo HHV-6 —
HHV-7 — CMV. Zjawisko takiej sekwencyjnej reaktywacji
pozwala tatwiej wyttumaczy¢ mozliwe liczne epizody po-
gorszenia stanu klinicznego w czasie trwania choroby, mi-
mo zaprzestania terapii podejrzanym lekiem [7, 18, 19].

Podobny proces nastepczego wzbudzania wiruséw
opryszczki obserwuje sie u chorych po przeszczepie szpiku
kostnego, u ktérych wystapity objawy choroby przeszczep
przeciw gospodarzowi — podwyzszony poziom genomu wi-
ruséw stwierdza sie w surowicy, jednojadrzastych komér-
kach krwi obwodowej oraz wycinkach ze skory. Interesuja-
cy jest w tym przypadku fakt podobiefistwa zmian skdrnych
typowych dla GVHD oraz osutki charakterystycznej dla DIHS.
Sposrod wielu réznych wiruséw udziat grupy opryszczki
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Tab. 2. Wirusy grupy opryszczki i wywotywane przez nie
schorzenia [13]

Wirus Schorzenie
Herpes simplex virus 1 opryszczka:

e jamy ustnej

* wargowa

* mbzgowa
Herpes simplex virus 2 opryszczka:

enarzadow ptciowych
* noworodkow

Varicella-zoster virus ospa wietrzna, pétpasiec

Epstein-Barr virus (HHV-4) mononukleoza zakazna,
chtoniak Burkitta, rak jamy
nosowo-gardtowej, choroby
limfoproliferacyjne u oséb

z niedoborami odpornosci

Cytomegalovirus (HHV-5) zakazenia noworodkow,
zespot mononukleozopodobny,
zakazenia poprzetoczeniowe,
zapalenie siatkowki

i naczyniowki u oséb z HIV/AIDS

Human herpes virus-6 (HHV-6) rumien nagty, zapalenie ptuc
u 0séb z uposledzona

odpornosciag

Human herpes virus-7 (HHV-7)  zapalenie watroby, zesp6t
mononukleozopodobny,
rumieh nagty, tupiez rézowy

Giberta

Human herpes virus-8 (HHV-8) miesak Kaposiego

w patomechanizmie reakcji wydaje sie by¢ najbardziej uza-
sadniony ze wzgledu na wybitna ich zdolnos¢ do utrzymy-
wania limfocytéw T w stanie pamieci, co osiagaja dzieki
ogromnej powszechnosci w populacji ludzkiej oraz mozli-
wosciom rozwoju w komoérkach limfoidalnych [20].

Nalezy zaznaczy¢, ze nie u wszystkich chorych spetnia-
jacych kryteria rozpoznawcze DIHS udaje sie wykazac¢ obec-
nos¢ sekwencyjnej reaktywacji wiruséw opryszczki, a jeze-
li zjawisko wystepuje, kolejnos¢ aktywacji poszczegélnych
wiruséw nie zawsze jest jednakowa dla wszystkich bada-
nych. Ocena reaktywacji jest trudna i wymaga czestego po-
bierania prébek krwi obwodowej — zaleca sie, aby przez
pierwsze 2-3 mies. po wystgpieniu objawéw pobierac krew
raz w tygodniu w celu oznaczenia tzw. fadunku wirusa (ang.
viral load) metoda real-time PCR. Nalezy ponadto mie¢
na uwadze, ze prawdopodobnie istniejg odlegte, inne niz
krew, przedziaty (ang. compartments), np. sledziona czy
wezty chtonne, gdzie reaktywacja wiruséw moze zacho-
dzi¢ w niezaleznym procesie. Jezeli rzeczywiscie takie zja-
wisko wystepuje, to poszczegodlne sktadniki obrazu klinicz-
nego DIHS przynajmniej w czesci ksztattowane moga by¢
przez okreslony tropizm komérkowy poszczeg6lnych reak-
tywowanych wiruséw opryszczki [1, 11, 20].
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Tab. 3. Zajecie narzadéw wewnetrznych w przebiegu DIHS [10]

watroba * hepatomegalia
Sledziona ¢ splenomegalia
nerki « ostra niewydolnos¢ nerek
e proteinuria
* srodmiazszowe zapalenie nerek
ptuca ¢ pneumopatia z eozynofilia
* kaszel
 dusznosc

wezty chtonne « bolesna limfadenopatia
* >70% chorych we wczesnej fazie schorzenia
* przewazajaco zajete wezty szyjne

» mozliwa uogélniona limfadenopatia

gruczoty Slinowe e« obustronne powiekszenie

¢ kserostomia

Odchylenia w badaniach laboratoryjnych — eozynofilia
(60-70% chorych), leukopenia, zwiekszenie stezenia
enzymow watrobowych (AspAT, AlAT), zmniejszenie
surowiczego stezenia przeciwciat 1gG, IgA, IgM

Tab. 4. Kryteria rozpoznawcze DIHS [1]

1 Objawy osutki plamisto-grudkowej >3 tyg. po rozpoczeciu
terapii podejrzanym lekiem

2 Przedtuzone objawy kliniczne po zaprzestaniu
stosowania podejrzanego leku

3 Goraczka (>38°C)

4 Zaburzenia pracy watroby (ALT >100 U/)*

5 Nieprawidtowosci dotyczace leukocytow
(obecne przynajmniej jedno kryterium):
« leukocytoza (>11 x 10°/1)
« atypowa limfocytoza (>5%)
e eozynofilia (51,5 x 10/1)

6 Limfadenopatia

7 Reaktywacja HHV-6**

*Mozna zastapi¢ kryterium dotyczacym zajecia innego organu,
np. nerek

**Reaktywacje wirusa analizuje sie miedzy 2.-3. tyg.

po wystapieniu objawow

Rozpoznanie potwierdza obecnos¢ 7 kryteriéw (postaé typowa
DIHS) albo 5 (1-5) z 7 kryteriéw (posta¢ atypowa DIHS)

Obraz kliniczny

Pierwsze objawy DIHS pojawiajg sie 3 tyg.—3 mies.
po rozpoczeciu terapii podejrzanym lekiem, najczesciej prze-
ciwdrgawkowym. OpdZnienie to jest niewatpliwie cecha
charakterystyczna zespotu. Opisywano chorych, u ktérych
objawy DIHS wystapity nawet po 40 latach terapii [10, 21].

Pierwsze zmiany skérne maja charakter zlewnych, ru-
mieniowych plam, ktérych pojawienie sie poprzedza go-

172

raczka (do 40°C), utrzymujaca sie przez wiele dni, nawet
po odstawieniu podejrzanego leku. Zmiany skérne doty-
cza twarzy, gornej czesci tutowia i konczyn gérnych, stop-
niowo obejmujac takze konczyny dolne, jednak dtonie i sto-
py zwykle pozostajg niezmienione. Twarz (w szczegdlnosci
oczodoty) ulega znaczgcemu obrzekowi. U niektérych cho-
rych stwierdza sie rowniez obecnos¢ drobnych krost (wiel-
kosci tebka od szpilki), co moze sprawiac trudnosci w r6z-
nicowaniu z ostrg uogélniona osutka krostkowa (ang. acute
generalized exanthemata pustulosis — AGEP) [10].

Zmiany skérne moga uogoélniac sie, przyjmujac postac
erytrodermiczna. Btony sluzowe zwykle pozostajg wolne
od zmian, chociaz u niektérych chorych pojedyncze zmia-
ny skdrne moga zajmowac wargi i jame ustnag, co nie wy-
klucza rozpoznania DIHS.

W przebiegu DIHS stwierdza sie zajecie narzadow we-
wnetrznych i wiele odchylen laboratoryjnych z tym zwia-
zanych, co przedstawiono w tab. 3. Smiertelnos¢ w prze-
biegu DIHS wynosi do 20% i —jak sie uwaza — koreluje ze
stopniem zajecia nerek raczej niz watroby [22].

Diagnostyka zespotu

Grupa badaczy japonskich przedstawita ostatnio zestaw
kryteriow diagnostycznych DIHS (tab. 4.) [1]. Prawdopodob-
ne rozpoznanie wymaga stwierdzenia 5 sposroéd 7 poda-
nych kryteriéw, natomiast aby definitywnie zdiagnozowac
DIHS, wymagane jest spetnienie wszystkich elementow. Je-
zeli objawy kliniczne s3 wyrazne, o duzym nasileniu, rozpo-
znanie jest mozliwe bez oceny miana przeciwciat 1gG w od-
niesieniu do HHV-6. Jezeli jednak choroba przebiega
tagodnie, analiza reaktywacji wirusa jest pomocnym, jesli
nie rozstrzygajacym elementem procesu diagnostycznego.

Podstawowe badania laboratoryjne obejmujg morfo-
logie krwi obwodowej, ocene funkcji watroby (stezenie
aminotransferaz), oznaczenie stezenie kreatyniny w su-
rowicy oraz badanie ogélne moczu. Ze wzgledu na nielicz-
ne doniesienia o mozliwosci wystgpienia zapalenia tar-
czycy w przebiegu DIHS warto oznaczy¢ stezenie hormonu
tyreotropowego (TSH) w czasie choroby oraz 2-3 mies.
po jej zakonczeniu [23].

Badanie histopatologiczne wycinka skéry objetej zmia-
nami moze by¢ pomocne, chociaz bywa niespecyficzne.
W warstwie brodawkowatej skory wtasciwej stwierdza sie
dos¢ gesty naciek zapalny, gtéwnie limfocytowy, jednak z obec-
noscig eozynofildw. W niektorych przypadkach opisywano na-
wet pasmowaty naciek (ang. band-like infiltrate) z atypowych
limfocytow wykazujacych epidermotropizm, co przypomi-
na obraz histopatologiczny ziarniniaka grzybiastego [10].

Rokowanie

Mimo stosunkowo zréznicowanego czesto przebiegu
DIHS u poszczegblnych chorych, zaleznego od nasilenia
stanu klinicznego, rodzaju i stopnia zajetych narzadéw
oraz sprawczego leku, stan wiekszosci chorych ulega po-
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prawie i zdrowieja oni zwykle w ciggu miesiecy. Rokowa-
nie jest nieco gorsze u 0séb w podesztym wieku. Z kolei
u dzieci obserwuje sie zwykle szybszy i petniejszy proces
zdrowienia. Potwierdzenie zjawiska reaktywacji CMV ro-
kuje gorzej i zapowiada pozniejsza remisje, natomiast
wzbudzenie EBV wprawdzie zwigzane jest z tagodniej
przebiegajacym ostrym stadium DIHS, ale stwarza wiek-
sze ryzyko rozwoju choroby z kregu autoagresji w p6zniej-
szym czasie (cukrzycy typu 1, choroby Gravesa czy zespo-
tow twardzinopodobnych) [10].

Postepowanie w zespole nadwrazliwosci
indukowanej lekami

Zalecenie niezwtocznego wycofania podejrzanego le-
ku nabiera szczegblnego znaczenia dla chorego z podejrze-
niem DIHS ze wzgledu na prawdopodobng istotng role re-
aktywnych metabolitow leku w etiopatogenezie schorzenia.
Niekt6rzy badacze proponuja zastosowanie duzych dawek
N-acetylocysteiny w celu przyspieszenia procesu elimina-
cji sprawczego leku z krazenia. Wiadomo, ze N-acetylocy-
steina jest substancja prekursorowa dla glutationu zaan-
gazowanego w proces detoksykacji wielu lekdw, wigczajac
preparaty przeciwdrgawkowe. Leczenie jest bezpieczne, ta-
godne objawy niepozadane obejmuja bole gtowy, nudno-
Sci i wymioty, chociaz u niektorych chorych obserwowano
epizody obrzeku naczynioruchowego twarzy [24, 25].

Glikokortykosteroidoterapia systemowa w leczeniu DIHS
jest stale przedmiotem dyskusji. W zatozeniu glikokortyko-
steroidy niweluja objawy nadwrazliwosci typu opdZnione-
g0, zmniejszaja takze wptyw IL-5 na akumulacje granulocy-
tow kwasochtonnych in vivo, co moze miec korzystny efekt,
zwazywszy na poznane elementy etiopatogenezy DIHS.
W wielu opisywanych przypadkach obserwowano wrecz te-
atralng poprawe stanu klinicznego oraz parametréw labo-
ratoryjnych wkrétce po wtaczeniu glikokortykosteroidu
(zwykle prednizonu w dawce 1-1,5 mg/kg m.c./dobe), jed-
nak przy prébie obnizenia dawki czesto nastepowat na-
wr6t objawdw [20, 23]. Wydaje sie, ze najistotniejszym ce-
lem terapii DIHS jest préba osiggniecia rownowagi miedzy
potrzeba ztagodzenia objawow choroby za pomoca gliko-
kortykosteroidéw a oczekiwanym obnizeniem amplitudy
tadunku wirusa z zastosowaniem leku przeciwwirusowe-
go (np. gancyklowiru). Nalezy przy tym pamieta¢, ze do-
datkowe, czesto empiryczne witaczanie antybiotyku jest
niewskazane i moze spowodowac pogorszenie stanu kli-
nicznego, co ttumaczy sie zjawiskiem znacznej reaktyw-
nosci krzyzowej w odniesieniu do réznych lekéw, czesto
réznigcych sie catkowicie struktura od leku bedacego pier-
wotnga przyczyng DIHS —jest to niewatpliwie unikalng ce-
cha tego zespotu [20, 23].

Jezeli stan chorego pogarsza sie mimo stosowania gli-
kokortykosteroidéw, zaleca sie wdrozenie terapii pulsami
dozylnych immunoglobulin (IgG) albo zastosowanie wy-
miany osocza. Oba rodzaje leczenia mozna ze soba taczyc.
Opinie na temat wspomnianych metod sg pozytywne, ale
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dotycza niewielkich grup chorych i zeby w petni ocenic
ich przydatnos¢, potrzebne sg kontrolowane badania kli-
niczne z randomizacjg. Poprawa stanu klinicznego u ob-
serwowanych chorych —jak sie wydaje — wynika¢ moze
z modulujacego wptywu IgG na proces reaktywacji wiru-
sOw w niewyjasnionym do kofica patomechanizmie, naj-
prawdopodobniej tylko w czesci ograniczonym do zmniej-
szenia tadunku wirusa we krwi i tkankach [1, 10].

Ogolne leczenie wspomagajace w przebiegu DIHS
obejmuje stosowanie srodkéw przeciwgoraczkowych, na-
tomiast miejscowo zmiany skérne reaguja zwykle na $red-
niej i stabej mocy glikokortykosteroidy. Jezeli wystepuja
objawy ztuszczajacego zapalenia skéry, konieczne moze
by¢ wdroZenie postepowania podobnego jak przy oparze-
niach, ze szczegélnym zwréceniem uwagi na mozliwg
utrate ptynow, elektrolitow, kalorii, a takze prewencje po-
socznicy [26, 27].
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