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Polekowe zapalenie naczyn skéry nalezy do grupy zapaleh matych naczyn krwionosnych. Dotyczy najczesciej wtosniczek
i pozawtodniczkowych zytek powierzchownego splotu naczyniowego skoéry. Klinicznie charakteryzuje sie
wielopostaciowoscia wykwitéw, jednak najbardziej znamienne s3 palpacyjnie wyczuwalne plamy krwotoczne, a takze
grudki, wykwity pokrzywkowe, pecherzykowe, pecherzowe, przeksztatcajace sie wtdrnie w nadzerki oraz wykwity
wrzodziejgco-martwicze. Zmiany polekowe stanowig ok. 10-20% przypadkéw zapalenia matych naczyn. Pierwotnie
zajetym narzadem jest skora, jednak mozna obserwowac takze zajecie narzadéw wewnetrznych, w tym nerek, miesni
szkieletowych, uktadu pokarmowego. Wiele preparatéw moze wywotaé zapalenie naczyn, najczesciej jego przyczyna
sg antybiotyki, insulina, hydantoina, aspiryna, tiazydy, chinina, niesteroidowe leki przeciwzapalne, sulfonamidy, penicylina,
allopurinol i leki biologiczne. Nalezg one do réznych grup chemicznych i farmakologicznych. Od kilkudziesieciu lat
klasyfikacja zapalef naczyn, w tym zapalef naczyn skéry, wciaz budzi kontrowersje. Dotychczasowe préby oparte
na kryterium wielkosci zajetych naczyf lub bardziej na cechach histopatologicznych maja nadal charakter roboczy.

Stowa kluczowe: polekowe zapalenie naczyn skory.

Abstract

Drug-induced cutaneous vasculitis belongs to the small vessel vasculitis group. Most frequently, capillaries and post-
capillary venules of the superficial vessel dermal plexus are involved. Clinical presentation is polymorphic, but the
most characteristic lesions are: palpable purpura, papules, vesicles, blisters, pustules with secondary erosions, ulceration
and skin necrosis. Drug-induced vasculitis accounts for about 10-20% of small vessel cutaneous vasculitis cases.
Although skin is the primary involved organ, systemic involvement can occasionally be observed, including kidneys,
skeletal muscles, and gastrointestinal tract. Many drugs, belonging to various chemical and pharmacological groups
of medicines, can cause vasculitis, including antibiotics, insulins, diuretics, NSAIDs, anticonvulsants, sulphonamides,
allopurinol, and biologics. For the last several decades, the classification of vasculitides, including cutaneous vessel
vasculitis, has remained a matter of controversy. Up till now, attempts have been based on the vessel size or mostly
on the histopathological features and are still regarded as a proposed working classification of vasculitis.

Key words: drug-induced cutaneous vasculitis.

Zapalenia naczyn krwionosnych skéry stanowia hete-
rogenna grupe choréb o réznej przyczynie, ktérych wspol-
na cecha jest zajecie sciany naczyniowe] przez naciek za-
palny, prowadzace do uszkodzenia otaczajacych tkanek.
Choroby te dotycza gtéwnie matych naczyn skory, a cze-
stosc ich wystepowania wynosi 15,4-29,7 przypadkow
na milion 0séb populacji ogélnej [1]. Polekowe zapalenie
naczyn stanowi ok. 10-20% przypadkéw zapalenia ma-
tych naczyn skéry i dotyczy wtosniczek oraz pozawtosnicz-
kowych zytek powierzchownego splotu naczyniowego

[1-5]. Ostatnie lata dostarczajg coraz to nowych danych
dotyczacych zjawisk patofizjologicznych i mechanizméw
patogenetycznych uczestniczacych w réznych typach za-
palen naczyh. Pomoga one prawdopodobnie stworzyé no-
wa klasyfikacje zapalen naczyn, ktéra uwzgledniataby za-
rowno cechy histologiczne, immunohistochemiczne, jak
i obraz kliniczny, pierwotny lub wtérny charakter tych cho-
rob oraz obecnos¢ objawow uktadowych. Dotychczaso-
we préby klasyfikacji, z ktérych najbardziej znane to za-
proponowana przez American College of Rheumatology
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w 1990 r. oraz konsensus z Chapel Hill z 1994 r., uwazane
s3 za niewystarczajace i nieadekwatne [6-8]. Biorg bo-
wiem za podstawe gtéwnie jedno wybrane kryterium
(wielkos¢ zajetych naczyn, czynniki etiologiczne, obraz hi-
stologiczny), nie uwzgledniaja ponadto wynikéw badan
ostatnich lat o udziale r6znych mediatoréw zapalnych
i immunologicznych w procesach chorobowych zachodza-
cych w zapaleniach naczyn.

Polekowe zapalenie naczyn skéry (ang. drug-indu-
ced cutaneous vasculitis — DCV) jest chorobg zapalna,
w ktérej ustalonym czynnikiem przyczynowym okazuje
sie swoisty lek, gdy inne postacie tej choroby zostaty wy-
kluczone [9]. Polekowe zapalenie naczyn skdry moze
rozwingc sie po ekspozycji na liczne, powszechnie sto-
sowane leki nalezace do réznych grup chemicznych i far-
makologicznych. Wsrdd lekdw wywotujacych najczesciej
wymienia sie antybiotyki (zwtaszcza cefalosporyny,
penicyliny, chinolony, wankomycyne), niesteroidowe
leki przeciwzapalne (zwtaszcza kwas acetylosa-
licylowy, ibuprofen, naproksen), B-blokery, omeprazol,
cymetydyne, sulfonamidy, leki przeciwnadci$nieniowe,
diuretyczne, przeciwdrgawkowe i antypsychotyczne
[2, 4, 5, 10-15]. Jako czynniki przyczynowe opisywano
ponadto réwniez leki cytotoksyczne, immunosupresyj-
ne i immunomodulujace, w tym metotreksat, azatiopry-
ne, sirolimus, a takze rézne ematopoetyczne czynniki
wzrostu, interferon a oraz leki hamujgce wirus HIV
(zidowudyna) [2, 10, 12, 16].

Nowym zjawiskiem jest wystepowanie polekowego
zapalenia naczyn skoéry po lekach biologicznych oraz on-
kologicznych nowej generacji. U 6 pacjentéw leczonych
bortezomibem (inhibitor 26S proteasomu) z powodu r6z-
nych nowotworéw hematologicznych obserwowano DCV
[9]. Co szczegdlnie ciekawe, autorzy stwierdzili silny zwia-
zek miedzy zapaleniem naczyh wywotanym przez borte-
zomib a dobrg kliniczng odpowiedzig na leczenie u cho-
rych z chtoniakami typu non-Hodgkin lymphoma [9].
Sugerowali, ze wystapienie zapalenia naczyh moze byc
swoistym czynnikiem prognostycznym przepowiadaja-
cym dobry wynik terapii bortezomibem i dlatego poda-
wanie tego leku tym chorym powinno by¢ kontynuowa-
ne [9]. Takze Min i wsp. opisywali wystepowanie DCV
po kolejnych cyklach leczenia bortezomibem z powodu
szpiczaka mnogiego [17]. Obserwowali oni u pacjenta pa-
radoksalny efekt po podaniu tego preparatu, w postaci
znacznego wzrostu surowiczego stezenia czynnika mar-
twicy nowotworéw a (ang. tumour necrosis factor o
— TNF-at), interleukiny 6 (IL-6) i biatka C-reaktywnego
(ang. C-reactive protein — CRP), co mogto wptynac na wy-
wotanie zapalenia naczyn [17]. Ostatnio wsréd lekéw bio-
logicznych wskazuje sie rowniez na etanercept jako moz-
liwy lek przyczynowy DCV [16, 18]. Szczegdlnie ciekawe
doniesienie dotyczy osoby z choroba Lesniowskiego-
-Crohna, u ktérej wystapito to powiktanie, a zmiany skor-
ne znacznie pogorszyty sie po zmianie etanerceptu na in-
fliksymab [18].
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Powstanie krazacych komplekséw immunologicznych
ztozonych z przeciwciat I1gG lub IgM i zewnatrzpochod-
nych antygenéw lekowych zapoczatkowuje kaskade zja-
wisk zapalnych i immunologicznych, prowadzacych do roz-
woju zmian klinicznych, obserwowanych na skérze
w polekowym zapaleniu naczyn [1, 9, 10, 12]. Potwierdzo-
no obecnosé duzych stezen krazacych komplekséw im-
munologicznych u pacjentow i wykazano, ze korelujg one
z uszkodzeniem naczyn [10]. Kompleksy te odktadaja sie
w pozawtosniczkowych zytkach i wtosniczkach, powodu-
jac aktywacje uktadu dopetniacza z nastepng akumula-
cja leukocytow wielojadrzastych i uwalnianiem wazoak-
tywnych mediatoréw oraz enzymoéw proteolitycznych, co
prowadzi do uszkodzenia Sciany naczyniowej [1, 9, 12]. Pa-
togenne sa zwtaszcza kompleksy zawierajace 1gG ze
wzgledu na ich duzg zdolnos¢ wigzania antygenu i akty-
wacji dopetniacza [19]. W pierwszej fazie zapalenia naj-
wazniejsza role odgrywaja anafilotoksyny C5a i C3a, kto-
re przyciagaja neutrofile i monocyty/makrofagi do sciany
naczyniowej [10, 19]. Stwierdzono takze akumulacje ko-
morek tucznych, z ktérych uwalniana miejscowo hista-
mina powoduje obkurczenie komérek srodbtonka i uta-
twia odktadanie sie komplekséw immunologicznych
w Scianie naczyn [1, 20, 21]. Neutrofile, fagocytujac kom-
pleksy immunologiczne, uwalniaja enzymy proteolitycz-
ne (kolagenaze, elastaze, mieloperoksydaze) oraz znacz-
ne liczby wolnych rodnikéw tlenowych, bezposrednio
niszczacych srodbtonek naczyn i otaczajace tkanki
[16, 19, 20]. Skutkiem uszkodzenia éciany naczyn sa mi-
krozakrzepy, wysiek surowicy i wtéknika oraz wynaczy-
nienie erytrocytéw, a takze powstanie okotonaczyniowe-
go nacieku zapalnego [3, 10, 21]. Odpowied? zapalna wigze
sie rowniez z pobudzeniem proliferacji fibroblastow, co
prowadzi do zmniejszenia Swiatta naczyn krwionosnych
i niedokrwienia otaczajacych tkanek [19, 22]. W pozniej-
szym stadium procesu chorobowego sktad nacieku ko-
morkowego zaczyna sie zmieniac. Charakterystyczny sta-
je sie coraz wiekszy udziat aktywowanych limfocytow T,
co prowadzi w korficu do odwrécenia typu nacieku z neu-
trofilowego w jednojadrzasty, gtownie limfocytowy
[3, 19, 23]. Przez caty przebieg procesu chorobowego ob-
serwuje sie udziat wielu mediatoréw zapalnych, uwalnia-
nych przez r6zne komorki uczestniczace w zapaleniu i po-
wodujacych dalsze pobudzanie i amplifikacje odpowiedzi
zapalnej i immunologiczne;.

Czasteczki adhezyjne odgrywaja zasadnicza role
w interakcji miedzy srédbtonkiem naczyn i leukocytami.
W znacznym stopniu reguluja one naciekanie scian na-
czyh przez komorki zapalne i ich dalsze uszkodzenie
[20-22]. Wykazano udziat czasteczki adhezyjnej ICAM-1,
E-selektyny i P-selektyny w powstawaniu nacieku neutro-
filowego, obrzeku Sciany naczyniowej i wybroczyn [1, 20].
Obserwowano zwiekszong ekspresje tych czasteczek
pod wptywem sktadowych dopetniacza (Clq) i cytokin
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(IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, TNF-at, IFN-y) produkowanych przez
aktywowane limfocyty i makrofagi w przebiegu zapale-
nia naczyn [1, 20]. Zwiekszone stezenia IL-1, IL-6, IL-8 oraz
TNF-a stwierdza sie ponadto we krwi obwodowe] chorych
[21]. Stymulowane przez cytokiny komérki srédbtonka pro-
dukuja kolejne cytokiny, a na ich powierzchni dochodzi
do dalszej ekspresji czasteczek adhezyjnych ICAM-1
i ELAM-1, utatwiajacych przyleganie neutrofili do $r6d-
btonka, a nastepnie ich migracji do otaczajacych tkanek
[19]. Zaréwno TNF-a, jak i IL-1 moga pobudzac¢ srédbto-
nek do uruchomienia uktadu krzepniecia i zmniejszac ak-
tywnos¢ fibrynolityczng [21]. W poczatkowym okresie roz-
woju zapalenia naczyh skory nastepuje miejscowa
aktywacja uktadu fibrynolizy z powodu uwalniania przez
komorki srodbtonka tkankowego aktywatora plazmino-
genu (t-PA) do krwi i tkanek [19]. Zrédtem aktywatoréw
plazminogenu sa réwniez naptywajace leukocyty wielo-
jadrzaste, przy dodatkowym udziale histaminy, trombi-
ny, IL-1, IFN-y oraz substancji P [19]. W pézZniejszej fazie
zapalenia dochodzi do zmniejszenia uwalniania t-PA przez
komarki srédbtonka i znacznego zwiekszenia stezenia in-
hibitoréw aktywatora plazminogenu [19]. Zmniejszenie
aktywnosci fibrynolitycznej prowadzi do odktadania sie
ztogow wtoknika i powstawania ogniska martwicy wtok-
nikowatej [19, 21]. Uposledzenie fibrynolizy spowodowa-
ne zmniejszeniem uwalniania aktywatoréw plazminoge-
nu i zahamowaniem jego przeksztatcania w plazmine jest
prawdopodobnie zwigzane z uszkodzeniem srédbtonka
pod wptywem TNF-y i IL-1, enzymow proteolitycznych oraz
wolnych rodnikéw tlenowych, uwalnianych z leukocytow
wielojadrzastych [19, 21].

Ostatnio zwrécono uwage na mozliwy udziat ptytek
krwi w zapaleniu naczyn. Wiadomo, ze uszkodzenie $réd-
btonka prowadzi zwykle do aktywacji uktadu krzepniecia,
powstawania agregatow ptytkowych i mikrozakrzepow
w naczyniach [23]. Aktywowane ptytki sg zdolne do wy-
dzielania wielu mediatoréw zapalnych, ktére utatwiaja
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Ryc. 1. Zmiany zapalne w naczyniach splotu powierzchow-
nego skory wtasciwej. Widoczne nacieki zapalne z granulo-
cytéw w Scianach i wokét matych naczyn, obrzek srédbton-
ka, zmniejszenie Swiatta naczyn. Barwienie H + E
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poczatkowe odktadanie sie komplekséw immunologicz-
nych w naczyniach i indukujg uwalnianie reaktywnych
form tlenu przez neutrofile, zwiekszajac uszkodzenie tka-
nek [23]. Co wiecej, aktywowane ptytki pobudzaja takze
ekspresje ICAM-1, IL-6 i MCP-1 (ang. monocyte chemo-
attractant protein-1) na komérkach endotelialnych, co mo-
ze zwieksza¢ dalsza rekrutacje komoérek zapalnych
do miejsca uszkodzenia [23].

Uwage badaczy zwrdcit takze mozliwy udziat neuro-
peptydow, biorac pod uwage ich lokalizacje w skérze wta-
sciwej wokot naczyn krwionosnych, a takze obecnosé
receptoréw dla neuropeptyddw na komaorkach srédbton-
kowych [19]. Wiadomo, ze neuropeptydy wptywaja na wy-
dzielanie cytokin przez te komorki i ekspresje czasteczek
adhezyjnych na ich powierzchni [19]. Niektére z nich,
zwtaszcza substancja P, neurokinina i peptyd zwigzany
z genem kalcytoniny (CGRP), wywieraja dziatanie rozsze-
rzajace naczynia, a ponadto posrednio pobudzaja chemo-
taksje neutrofili przez indukujacy wptyw na IL-8 [19]. Wia-
domo, ze neuropeptydy biorg udziat w kontroli procesu
fibrynolizy, regulacji aktywnosci komérek tucznych i ma-
krofagdw, co wskazuje na ich prawdopodobna role w pa-
togenezie zapalenia naczyn skory [19].

Ciekawym aspektem patogenezy DCV jest mozliwa
obecnos¢ przeciwneutrofilowych przeciwciat cytoplazma-
tycznych (ANCA). Przeciwciata te wystepuja w réznych za-
paleniach naczyn, dotyczacych gtéwnie matych i srednich
naczyh, czesto w przebiegu uktadowych choréb tkanki
tacznej [1]. Uwaza sie, ze na ogdt w DCV przeciwciata te
nie wystepuja [1-3, 16]. Jednak ostatnio okazato sie, ze
w niektorych przypadkach tej choroby, zwtaszcza prze-
biegajacych z objawami uktadowymi, przeciwciata ANCA
(zaréwno p-ANCA, jak i c-ANCA) moga by¢ obecne [16, 20].
Przeciwciata c-ANCA stwierdzane byty w przebiegu DCV
wywotanego przez hydralazyne, propylotiouracyl lub mi-
nocykline [1].

Obraz histologiczny

Zmiany histologiczne (ryc. 1.) rozwijajg sie dynamicz-
nie, a obserwowany obraz mikroskopowy w znacznym
stopniu zalezy od czasu pobrania biopsji skéry [1, 3, 19],
dlatego nie wszystkie cechy histologiczne moga by¢ obec-
ne w poszczegélnym etapie rozwoju procesu zapalnego
[21]. Uwaza sie, ze najbardziej diagnostyczna jest biopsja
pobrana w czasie 18-24 godz., najpdzniej do 48 godz.
od poczatku zmian chorobowych [1, 3, 19].

W pierwszej fazie stwierdza sie naciekanie $cian po-
zawtosniczkowych zytek i wtosniczek przez leukocyty wie-
lojadrzaste, a takze tworzenie nacieku okotonaczyniowe-
g0 [3, 11]. Widoczne sg takze fragmenty rozpadtych jader
komarkowych (leukocytoklazja), tworzace pyt jgdrowy
[13, 21]. Komorki srédbtonka sg obrzekniete, a $ciany na-
czyn staja sie pogrubiate z powodu rozwoju martwicy wtok-
nikowatej, ktéra czesto rozcigga sie do otaczajacej tkanki
tacznej okotonaczyniowej [13, 21]. Skéra wiasciwa jest w réz-
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nym stopniu obrzeknieta z wynaczynieniem erytrocytow
[3, 13, 21, 23]. Niekiedy podnaskdrkowy obrzek skory wta-
Sciwej bywa tak nasilony, ze tworza sie wykwity pecherzy-
kowo-pecherzowe [10, 21]. W rzadkich przypadkach moga
powstawac podnaskérkowe mikroropnie, przypominajace
dermatitis herpetiformis [10, 21]. Po uptywie 48 godz. sktad
nacieku zapalnego zaczyna sie zmienia¢. Obserwuije sie co-
raz wiekszy udziat komérek jednojgdrzastych — zaréwno
limfocytéw T, jak i makrofagéw — nastepnie dominacje lim-
focytéw T [3, 22, 23]. Niektére dane podaja, ze ewolucja
od nacieku neutrofilowego do jednojadrzastego wigze sie
gtoéwnie ze zmiang liczby neutrofili [7, 22]. Limfocyty T mo-
ga by¢ obecne od poczatku, a ich liczba nie zmienia sie istot-
nie. Staja sie dominujagcymi komérkami w nacieku okoto-
naczyniowym z powodu zmniejszania sie liczby neutrofili
w starszych wykwitach [22]. Eozynofilie w skorze wiasci-
wej uznaje sie za wiarygodny wskaznik polekowego pocho-
dzenia zapalenia matych naczyn [1, 13, 16]. Stwierdza sie ja
zwiaszcza w dtuzej trwajacych zmianach [21]. W cofajgcych
sie wykwitach jest zwykle obecny tylko niewielki naciek
okotonaczyniowy z limfocytéw i nielicznych eozynofili [21].
Weedon i Strutton za uderzajaca ceche cofajacych sie
zmian uwazajg nadmiar komaérek w skérze wtasciwej ze
zwiekszona liczba fibroblastéw i makrofagéw, dajacy ob-
raz busy dermis [21].

Bezposrednie badanie immunofluorescencyjne (ang.
direct immunofluorescence — DIF) pozwala rozpoznac za-
palenie matych naczyn skéry, lecz nie jest charakterystycz-
ne dla polekowego zapalenia naczyn. Obraz DIF r6zni sie
w zaleznosci od czasu trwania zmian skérnych [21]. Im-
munoglobuliny rozpoznaje sie u ok. 80% pacjentéw [10].
We wczesnych wykwitach (<24 godz.) odnotowuje sie fi-
brynogen, sktadowa C3 dopetniacza i IgM w Scianach na-
czyh skory wtasciwej, w rozwinietych zmianach chorobo-
wych —fibrynogen i 1gG, natomiast w péznych wykwitach
przewazaja gtéwnie ztogi fibrynogenu z niewielka liczbg
sktadowej C3 [10, 21]. Charakter ztogéw w badaniu immu-
nofluorescencyjnym, chociaz nie pozwala na jednoznacz-
ne rozpoznanie kliniczne rodzaju zapalenia matych na-
czyn, to moze by¢ pomocny w réznicowaniu, np. przewaga
IgA w ztogach w Scianie naczyh moze sugerowac plami-
ce Henocha-Schoenleina, natomiast przewaga IgM — za-
palenie naczyn skory w przebiegu krioglobulinemii [1]. Nie
stwierdza sie zaleznosci miedzy nasileniem zmian histo-
logicznych a przebiegiem klinicznym (w tym obecnoscia
objawoéw uktadowych) 10, 13].

Obraz kliniczny polekowego zapalenia
naczyn skory

Manifestacja kliniczna DCV moze by¢ podobna jak
idiopatycznych zapalen matych naczyn skoéry. Nasilenie
choroby miesci sie w szerokich granicach, od obecnosci
wykwitéw ograniczonych do skory i tagodnego przebie-
gu do uktadowej choroby przebiegajacej z zajeciem na-
rzadéw wewnetrznych [1, 2, 9].
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Zmiany skérne maja charakter polimorficzny, pojawia-
ja sie 1-3 tyg. od rozpoczecia przyjmowania leku [3, 15, 22].
Najbardziej charakterystyczne dla catej grupy zapalen ma-
tych naczyn skéry sa wyczuwalne palpacyjnie wybroczy-
ny (ang. palpable purpura) (ryc. 2.) [3, 14, 19, 22]. Pojawia-
ja sie one w poczatkowym okresie choroby i po krétkim
czasie towarzysza im wykwity pokrzywkowe, pecherzy-
kowo-pecherzowe, krostkowe oraz wtérne zmiany nad-
zerkowo-wrzodziejace i martwicze [1, 2, 10, 19, 21]. Zmia-
nom tym moze towarzyszyc¢ obrzek tkanki podskérnej
oraz siateczkowate rozszerzenie naczyn (tac. livedo
reticularis) [10, 16, 19]. Wykwity skérne czesto powoduja
objawy subiektywne o réznym nasileniu, takie jak bél, pie-
czenie i Swiad [3, 10]. Cofaja sie zwykle po 3—4 tyg., pozo-
stawiajac przebarwienia i ztogi hemosyderynowe w ské-
rze wiasciwej [1, 3, 16, 20]. Najczesciej zajete sg konczyny
dolne, co ma zwigzek z czynnikami hemodynamicznymi,
zwtaszcza zwiekszonym cisnieniem zylnym, a takze
zmniejszong aktywnoscia fibrynolityczna w konczynach
dolnych [21]. Zmiany chorobowe moga ponadto zajmo-
wac posladki, stopy, ramiona, a w ciezkich przypadkach

ey
..). .> L3

arh
Ryc. 2. Polimorficzne zmiany w typowej lokalizacji na skérze
podudzia z obecnoscig plam wybroczynowych, krwotocznych
pecherzy i grudek
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rowniez twarz i tutéw [10, 21]. Obecnos¢ wykwitow
na skorze plecow i posladkéw jest znamienna, zwtaszcza
dla chorych lezacych [10].

W przebiegu DCV rzadko dochodzi do zajecia narza-
dow wewnetrznych. Objawy pozaskérne dotycza do 20%
pacjentéow [21]. Najczesciej s to bole miesni i stawow
o niewielkim nasileniu [9, 19, 21]. Mozliwe sg takze obja-
wy zotadkowo-jelitowe, w tym krwawienia z przewodu
pokarmowego, podwyzszona temperatura ciata, zajecie
optucnej i ptuc, osierdzia oraz nerek, a takze manifesta-
cje neurologiczne [1, 19, 21].

Diagnostyka DCV nie jest tatwa, poniewaz reakcja nie
ma swoistych cech klinicznych i laboratoryjnych pozwa-
lajacych na odréznienie od innych zapalef matych naczyn
[8, 9]. Podobnie jak w przypadku wszystkich polekowych
reakcji niepozadanych, najwazniejsze sa dane pochodza-
ce z wywiadu chorobowego, wskazujace na przyjmowa-
nie lekéw oraz wystepowanie dolegliwosci i choréb
w okresie poprzedzajgcym wystapienie zmian skérnych.
Czesto zidentyfikowanie wywotujacego je leku jest trud-
ne, poniewaz pacjenci przyjmuja jednoczesnie kilka pre-
paratéw. Brak obecnie zestawu badan laboratoryjnych
swoistych dla DCV, chociaz eozynofilia obwodowa suge-
ruje mozliwosé polekowego charakteru choroby [9, 21].
Stwierdzono ponadto, ze eozynofilia utrzymujaca sie we
krwi obwodowe] wystepuje znacznie czesciej u 0séb z ob-
jawami uktadowymi DCV [9]. Uwaza sie, ze zakres badan
laboratoryjnych powinien zaleze¢ od obrazu klinicznego,
ciezkosci choroby i wielkosci zajetych naczyn [1]. Ze wzgle-
du na mozliwe zmiany uktadowe zaleca sie zwtaszcza mo-
nitorowanie funkcji nerek, obrazu krwi obwodowej i pa-
rametréw uktadu krzepniecia [3, 10, 16].

Postepowanie w polekowym zapaleniu
naczyh skory

Zaleca sie przede wszystkim zaprzestanie przyjmowa-
nia domniemanego leku przyczynowego oraz unikanie
reekspozycji [1, 2, 9, 16]. Dalsza strategia leczenia zalezy
od oceny nasilenia objawdw klinicznych, ewentualnego
wspotistnienia objawéw pozaskérnych oraz ich rozlegto-
ci i nasilenia [1].

W zmianach chorobowych ograniczonych do skéry po-
daje sie leki przeciwhistaminowe, glikokortykosteroidy w po-
staci ogélnej i miejscowej, chociaz nie ma dowodéw na ich
udziat w poprawie stanu klinicznego [1, 16, 24]. W leczeniu
bardziej nasilonych zmian pomocny moze by¢ takze dap-
son [20, 24]. Zalecana jest elewacja konczyn dolnych [1].

W utrzymujacych sie uporczywie lub nawracajacych
ciezkich zmianach, a zwtaszcza w przypadku obecnosci
objawoéw uktadowych, stosuje sie leczenie immunomo-
dulujace i immunosupresyjne, takie jak ogélne kortyko-
steroidy, cyklofosfamid, azatiopryna, metotreksat, myko-
fenolan mofetilu, talidomid i immunoglobuliny dozylne
[1, 5, 16, 20, 24].
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W zapaleniach naczyn skéry o ciezkim przebiegu, nie-
zwigzanych z lekami, podejmowano préby leczenia inhibi-
torami TNF-a., chociaz opisywano niepowodzenia po przyj-
mowaniu etanerceptu w ziarniniaku Wegenera [1]. Ostatnio
jako alternatywne leczenie stosowano réwniez rituksymab
w zapaleniach naczyn zwigzanych z obecnoscia przeciw-
ciat przeciwneutrofilowych ANCA i krioglobulin [1, 20].

Uwzgledniajac patogeneze zapalenia naczyn, dyskusje
dotyczace przysztych terapii wskazuja na potrzebe opraco-
wania metod celowanego leczenia ukierunkowanego na ha-
mowanie poszczegdlnych etapéw rozwoju zmian chorobo-
wych, takich jak chemotaksja neutrofiléw, aktywacja
neutrofildw i komérek srédbtonka naczyn czy adhezja neu-
trofiléw [1]. Taka role mogtyby odgrywac inhibitory sktado-
wych dopetniacza, IL-8 lub czgsteczek adhezyjnych [1].
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