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STRESZCZENIE

Wprowadzenie. Przewlekly wyprysk rak (ang. chronic hand dermatitis -
CHD) jest czestym, przewleklym schorzeniem wplywajacym wybitnie
niekorzystnie na jako$¢ zycia pacjentéw. Niejednorodna etiopatogeneza
powoduje, ze nie ma ustalonych zasad postepowania, a dotychczasowa
terapia z wyboru - aplikacja miejscowych glikokortykosteroidéw, nie
zawsze jest w pelni skuteczna. Obiecujace wydaje sie wprowadzenie do
terapii CHD ogoélnie podawanej alitretynoiny, ktéra jednak nie jest jesz-
cze powszechnie dostepna.

Cel pracy. Przedstawienie wynikéw leczenia opornych, dlugotrwalych
zmian o charakterze wyprysku rak (i ewentualnie stép) za pomoca
miejscowej fotochemoterapii (PUVA).

Material i metodyka. Terapia objeto 54 pacjentéw (39 kobiet i 15 mez-
czyzn) w wieku 25-75 lat, z dlugotrwalym ($rednio 7,7 roku) wypry-
skiem rak opornym na dotychczasowe leczenie. Metode PUVA stosowa-
no badz po ogélnym podaniu 8-metoksypsoralenu (~0,8 mg/kg m.c.),
badz po aplikacji 0,1% masci z psoralenem. Naswietlania wytacznie oko-
lic zmienionych chorobowo prowadzono za pomoca specjalnych urza-
dzen z palnikami emitujagcymi UVA. Wyjsciowe dawki promieniowania
zmienialy sie w zaleznosci od drogi aplikacji psoralenu od 0,5 J/cm?2 do
1,0 J/cm? i byly zwigekszane o 0,25 J/cm? co 2-5 zabiegow. Terapie pro-
wadzono 3 razy w tygodniu do momentu uzyskania wyniku satysfak-
cjonujacego pacjenta. U 10 chorych podawano dodatkowo acytretyne
w dawce 20-30 mg/ dobe.

Wyniki. Catkowite lub prawie calkowite ustapienie zmian uzyskano
u 24 chorych (44,4%). U kolejnych 15 pacjentéw obserwowano bardzo
duza poprawe, tak wiec tacznie u 48 chorych (88,9%) osiggnieto satys-
fakcjonujacy wynik leczenia. Dodanie acytretyny u chorych z nasilong
hiperkeratoza umozliwilo uzyskanie bardzo dobrego dla tych pacjen-
tow wyniku. Istotne dzialania niepozadane obserwowano jedynie
po miejscowej aplikacji psoralenu. Polegaly one na réznie nasilonym
ostrym odczynie fototoksycznym, jednak nie skutkowaty konieczno-
Scig catkowitego zaprzestania terapii. Leczenie bylo bardzo dobrze oce-
niane przez wszystkich chorych.

Whnioski. Wydaje sig, Ze miejscowa fotochemoterapia jest obecnie naj-
skuteczniejsza metoda leczenia CHD.

*Praca prezentowana na XXX Zjezdzie PTD, Krakow 19-22 IX 2012 r.
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ABSTRACT

Introduction. Chronic hand dermatitis (CHD) is a common, chronic
disease and is associated with significant loss of quality of life. Due to
different etiologies, no standard commonly accepted therapy is availa-
ble. The first-line treatment, topical corticosteroids, is not always fully
effective. Recently alitretinoin proved to be very promising therapy for
chronic hand dermatitis, however, it is still not readily available.

Objective. Presentation of the results of therapy with local PUVA in
refractory, long-lasting chronic hand dermatitis.

Material and methods. Fifty-four patients (39 females and 15 males)
aged from 25 to 75 years with long-lasting (mean 7.7 years) CHD refrac-
tory to the previous standard therapy were included. PUVA therapy
was performed with orally administered 8-methoxypsoralen (~0.8 mg/
kg) or after topical application of 0.1% Oxsoralen ointment. Irradiated
with UVA were only affected body areas (palms/palms and soles). Ini-
tial UV doses ranged, depending on the way of psoralen application,
from 0.5 J/cm? to 1.0 J/cm?, and were increased every 2 to 5 irradia-
tions by 0.25 J/cm?2. The therapy was conducted 3 times a week until
a satisfactory result was obtained. Ten patients were additionally treated
with acitretin (20-30 mg/ day).

Results. Complete or almost complete clearing of skin lesions was
obtained in 24 patients (44.4%). In a further 15 patients there was obse-
rved significant improvement; thus in 48 (88.9%) patients a satisfactory
effect of the therapy was noted. Addition of acitretin enabled very good
results to be obtained for these patients. Significant side effects were
observed only after topical application of psoralen. They corresponded
to typical adverse effects of PUVA, i.e. mild to moderate phototoxic
reaction, but they did not lead to discontinuation of the therapy. All
patients were very happy with the treatment option used.

Conclusions. Local PUV A seems, at the moment, the most effective tre-
atment option for chronic hand dermatitis.

WPROWADZENIE

Przewlekly wyprysk rak (ang. chronic hand dermati-
tis - CHD, chronic hand eczema) jest niestychanie cze-
stym problemem. Ocenia sie, ze chorobowos¢ roczna
siega 10%. Schorzenie jest przewlekle, utrzymuje sie
na ogot powyzej 10 lat, a co najmniej w 7-10% przy-
padkéw zmiany sa bardzo nasilone [1]. Wplywa to
wybitnie niekorzystnie na jako$¢ zycia pacjentow
i rzutuje na ich status spoleczno-ekonomiczny (czeste
zwolnienia chorobowe, konieczno$¢ zmiany zawodu
i mogace sie z tym wigzaé bezrobocie).

Przewlekly wyprysk rak jest definiowany jako
przewlekly stan zapalny uwarunkowany zaréwno
czynnikami genetycznymi, $rodowiskowymi (rola
substancji alergizujacych i drazniacych), jak i atopia.
W ostatnich latach podejmowano wiele préb ujedno-
licenia klasyfikacji choroby. W 2009 roku Europejska
Grupa Badawcza do Spraw Wyprysku Srodowisko-
wego i Kontaktowego opracowala na podstawie wie-
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loosrodkowych badani nad etiologia i morfologia
schorzenia propozycje klasyfikacji CHD [1]. Pomimo
wspolpracy wybitnych dermatologéw i alergologéw,
zaproponowana klasyfikacja jest niejednorodna
i uwzglednia zaréwno czynniki etiologiczne, jak
i objawy kliniczne w przypadkach, w ktérych nie spo-
s6b ustali¢ czynnika przyczynowego (tab. I).

W 2011 roku autorzy niemieccy [2], wycho-
dzac z zalozenia, Zze dokladne ustalenie przyczyny
CHD jest niezbedne do wdrozenia prawidiowego
leczenia, podjeli sie proby kolejnego uproszczenia
procedury diagnostycznej. Trzy podstawowe elemen-
ty etiopatogenetyczne CHD - uszkodzenie skéry
z podraznienia, alergia kontaktowa i atopia, zostaty
uwzglednione w algorytmie diagnostycznym, ktéry
pozwolil na ustalenie VIII podtypéw choroby
(wyprysk alergiczny z atopia, bez atopii, z podraznie-
nia z atopia i bez itd.). Jezeli nie mozna byto uchwyci¢
zadnej przyczyny, chorobe klasyfikowano jako idio-
patyczny CHD. Cechy kliniczne (zmiany hiperkerato-
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Tabela . Podgrupy przewlektego wyprysku rak wedtug Diepgena

iwsp. [1]

Table |. CHD — subdiagnostic groups and their characteristics accord-

ing to Diepgen et al. [1]
Podgrupa CHD

wyprysk alergiczny

Charakterystyka

gléwnie mezczyzni; dodatnie
wyniki préb kontaktowych

dodatnie wyniki prob kontaktowych
+ udowodniona ekspozycja
na czynniki draznigce

wyprysk alergiczny +
wyprysk z podraznienia

wyprysk z podraznienia najczesciej u kobiet; udowod-
niona ekspozycja na czynniki

draznigce

wyprysk na tle atopii gldwnie w mtodszych grupach

wiekowych; objawy AZS

wyprysk na tle atopii +
wyprysk z podraznienia

objawy AZS + udowodniona
ekspozycja na czynniki

draznigce
wyprysk pecherzykowy gldwnie u mezczyzn; klinicznie
(dyshydrotyczny) cechy dyshydrozy;

niestwierdzenie alergii
kontaktowej, atopii, wptywu
czynnikdw draznigcych

Dopuszcza sie jednak stosowanie takze innych prepa-
ratéw, takich jak miejscowe inhibitory kalcyneuryny,
dziegcie, beksaroten Zel, toksyna botulinowa, jontofo-
reza, a z terapii systemowych glikokortykosteroidy,
cyklosporyne, azatiopryne, mykofenolan mofetylu
i inne, co najlepiej swiadczy o braku potwierdzonych,
skutecznych metod [4, 5, 7]. Trzeba jednak dodag¢, ze
w ostatnich latach w licznych badaniach kontrolowa-
nych dotyczacych CHD wykazano wybitng skutecz-
nos¢ retinoidu - alitretynoiny [7-12], ktéry by¢é moze
w miare upowszechnienia jego stosowania w niedale-
kiej przyszlosci bedzie w tym schorzeniu lekiem
z wyboru.

CEL PRACY

Celem pracy bylo przedstawienie wynikéw lecze-
nia opornych przypadkéw CHD za pomoca miejsco-
wej fotochemoterapii (PUVA).

MATERIAL | METODYKA

wyprysk hiperkeratotyczny starsze grupy wiekowe; zmiany
hiperkeratotyczne, brak cech
wyprysku kontaktowego,

atopowego, z podraznienia

tyczne, dyshydrotyczne lub mieszane) byly uwzgled-
niane niezaleznie od czynnikéw sprawczych. W pra-
cy tej autorzy zwrdcili uwage na fakt catkowicie
pominiety w miedzynarodowym opracowaniu z 2009
roku - wspélistnienia zmian na stopach ze zmianami
w obrebie rak. Niezaleznie od préb klasyfikacji
wyprysku rak, prowadzone byly badania nad ustale-
niem jednolitych kryteriéw oceny nasilenia zmian.
Najpowszechniej stosowany obecnie jest indeks
HECSI (ang. hand eczema severity score) przedstawiony
przez autoréw duniskich [3]. Indeks HECSI uwzgled-
nia zaréwno rozlegloé¢ zmian (w skali od 0 do 4), jak
i nasilenie objawéw (w skali od 0 do 3). Wsréd obja-
wOw ocenia si¢ rumien, naciek, obecno$é¢ zmian
pecherzykowych, pekniecia, zluszczanie i obrzek.
Wedlug tej klasyfikacji maksymalna punktacja dla
obu rak wynosi 360. Warto jednak zwréci¢ uwage, ze
W opracowaniu tym nie wspominano o zajeciu stop,
co przy caloéciowej ocenie stanu pacjenta moze by¢
bardzo mylace. Skala ta jest stosowana w niektdrych,
ale nie we wszystkich badaniach klinicznych. Rézno-
rodne tlo wyprysku rak powoduje, Ze nadal nie ma
ujednoliconych standardéw postepowania. W wiek-
szosci opracowan na pierwszym miejscu, oprocz
emolientéw, wymienia sie stosowanie §rednio silnych
lub silnych glikokortykosteroidéw, a nastepnie rézne
formy fototerapii (PUVA, UVB, promienie X) [4-7].
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Pacjenci

Badaniami objeto pacjentéw kierowanych do pra-
cowni fototerapii warszawskiej Kliniki Dermatolo-
gicznej z powodu przewlekltych, opornych na lecze-
nie, utrzymujacych sie w wiekszosci przypadkéw
przez wiele lat zmian o charakterze wyprysku rak
i ewentualnie stép. Do leczenia wlaczono 54 pacjen-
tow (39 kobiet w wieku 28-75 lat, mediana 56 lat
i 15 mezczyzn w wieku 25-63 lat, mediana 50 lat).
W chwili podjecia terapii choroba trwata od 1 roku do
30 lat, srednio 7,7 roku. Na podstawie wynikéw prob
kontaktowych (wykonanych u 41 chorych), wywiadu,
badania klinicznego pacjentéw udato sie zakwalifiko-
waé retrospektywnie do kilku grup (tab. II).

Metodyka

Pacjenci poddawani byli dziataniu psoralenu poda-
wanemu doustnie w dawce okolo 0,8 mg/kg m.c.
1 godzine przed naswietlaniem (40 os6b) badz apliko-
wanemu miejscowo w postaci 0,1% masci 30 minut
przed ekspozycja na UVA (14 os6b). U 4 pacjentéw
aplikacje masci rozpoczeto po stwierdzeniu catkowitej
nietolerancji doustnie przyjmowanego psoralenu.

U wszystkich badanych naswietlano wytacznie
okolice zmienione chorobowo (rece, ewentualnie
takze stopy) lampami emitujagcymi promieniowanie
UVA. Do naswietlaii uzywano pojedynczego zesta-
wu 5 palnikéw (woéwczas oddzielnie naswietlano
dlonie i stopy) lub urzadzenia pozwalajacego na jed-
noczesne naswietlanie dfoni i stép (ryc. 1.). Energia
promieniowania w przypadku pojedynczego zesta-
wu palnikéw wynosita 0,9-1,0 mW/cm?, a urzadze-
nia wielofunkcyjnego 17 mW/cm?2. Dawki zastoso-
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Tabela Il. Charakterystyka 54 pacjentéw z CHD poddanych miejscowej fotochemoterapii
Table Il. Characteristics of 54 patients with CHD treated with local PUVA

Rozpoznanie lub charakter zmian

Liczba pacjentow

kobiety (n = 39)

mezczyzni (n = 15) tacznie (%)

wyprysk alergiczny bez atopii 7 2 9 (16,6%)
wyprysk alergiczny z atopia 8 | 9 (16,6%)
wyprysk atopowy I 3 4 (7,4%)

wyprysk z podraznienia 19 5 24 (44,4%)
wyprysk niesprecyzowany 4 4 8 (14,8%)
wyprysk dyshydrotyczny 5 2 7 (12,9%)
wyprysk hiperkeratotyczny 28 12 40 (74%)

dodatkowe zajecie skory stép 23 9 32 (59,2%)

wanego promieniowania r6znily sie w zaleznosci od
drogi podawania psoralenu. Po doustnym podaniu
psoralenu wyjsciowe dawki naswietlain wynosilty
0,75-1,0 J/cm? i byty zwiekszane co 3 zabiegi 0 0,25 ]/
cm?, po aplikacji masci - 0,5 J/cm? i byly zwigkszane
co 2-5 zabiegéw 0 0,25 J/cm?2.

Naswietlania prowadzono 3 razy w tygodniu do
momentu uzyskania odpowiedzi satysfakcjonujacej
pacjenta. U 10 pacjentéw zastosowano dodatkowo
acytretyne w dawce 20-30 mg/dobe (metoda Re-
-PUVA).

WYNIKI

Wyniki leczenia przedstawiono w tabelach IIIi IV.
Prawie calkowite ustapienie zmian oznaczalo pozo-
stanie minimalnych zmian hiperkeratotycznych,
np. pasmowatej hiperkeratozy na bocznych powierz-
chniach palcéw. Bardzo duza poprawa oznaczata
resztkowa hiperkeratoze lub ztuszczanie, ewentual-
nie minimalny stan zapalny. Przez poprawe rozu-
miano ustapienie lub wybitne zmniejszenie stanu
zapalnego, znaczne zmniejszenie hiperkeratozy.
Wedlug tej klasyfikacji wynikéw w pelni satysfakcjo-
nujacy efekt terapii uzyskano u 24 z 54 (44,4%) pa-
cjentéw, a satysfakcjonujacy wynik u 48 z 54 (89,9%)
chorych. U zadnego chorego nie stwierdzono opor-
nosci na leczenie. Pacjenci, u ktérych obserwowano
jedynie poprawe, w wiekszosci przypadkéw koriczy-

Rycina |. Urzadzenie do naswietlan rak i stép z palnikami UVA
Figure . UVA unit for irradiation of hands and feet

li leczenie z przyczyn niezaleznych od terapii. Nale-
zy podkredli¢, ze pozornie gorsze wyniki uzyskane
przy stosowaniu Re-PUVA mogg wynikac¢ z faktu, ze
do tej formy terapii kwalifikowani byli chorzy z naj-
ciezszymi zmianami (zwlaszcza pod wzgledem nasi-
lenia hiperkeratozy), niemniej w tych przypadkach
uzyskany efekt terapeutyczny byl najlepszy w ciggu
ostatnich lat trwania choroby. Obserwowane dziata-

Tabela Ill. Wyniki leczenia miejscowa fotochemoterapig u 54 pacjentéw z CHD

Table [ll. Results of local PUVA therapy in 54 patients with CHD

Wynik n (facznie) Kobiety (n = 39) Mezczyzni (n = 15)
n liczba zabiegéw  $rednia n  liczba zabiegéw $rednia

catkowite ustgpienie zmian* |2 8 |2-42 27,6 4 | 2-44 36
prawie catkowite ustapienie zmian 12 9 12-32 23 3 12-32 24,3
bardzo duza poprawa 22 5 12-37 26,8 7 12-38 299
poprawa 8 7 6-36 157 | 8
*W 9 przypadkach catkowite ustgpienie zmian dotyczyto rgk, w obrebie stép obserwowano znaczng poprawe.
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Tabela IV. Wyniki leczenia Re-local PUVA u 10 pacjentéw
zCHD
Table IV. Results of Re local PUVA therapy in 10 patients with CHD

Wynik Liczba Liczba
pacjentéw zabiegow
catkowite ustapienie zmian 4 6-34
duza poprawa I 18
poprawa 5 [1-27

nia niepozadane zwigzane z miejscowa fotochemote-
rapia polegaly na nietolerancji doustnie przyjmowa-
nego psoralenu (nudnoéci, zte samopoczucie), ktéra
w 4 przypadkach wymusila zmiane na terapie z miej-
scowym stosowaniem leku. Podczas aplikacji psora-
lenu miejscowo u 8 pacjentéw wystapito, po 6-10 za-

Rycina 2. Badanie histopatologiczne wycinka ze zmian skérnych
u pacjentki z ryciny 3. Wspotwystepowanie cech wyprysku i fusz-
czycy

Figure 2. Histopathological investigation of skin biopsy from patient on
figure 3. Coexistence of eczema and psoriasis features

D il it y . & B! e . =
Rycina 3. Pacjentka 28-letnia z wywiadem atopowym, uczuleniem kontaktowym na substancje zapachowe i kobalt, ze zmianami

biegach, zwiekszenie wrazliwosci skéry (nasilenie
rumienia, obrzek skéry, pieczenie) zmuszajace do
zmniejszenia kolejnych dawek UVA. U 3 chorych po
4-6 zabiegach pojawil sie odczyn pecherzowy. We
wszystkich tych przypadkach krétka przerwa w le-
czeniu i zmniejszenie dawki UVA pozwolily na kon-
tynuacje terapii. U 4 0s6b w obrebie grzbietowych
powierzchni rak (niezajetych zmianami chorobowy-
mi) wystapily przebarwienia charakterystyczne dla
reakgji fototoksycznej po psoralenach. Mimo to ogol-
nie wszyscy pacjenci byli bardzo zadowoleni z lecze-
nia i zglaszali gotowos¢ ponownego poddania sie tej
terapii w razie nawrotu zmian.

OMOWIENIE

W przedstawionej pracy nie koncentrowano sie
na charakterystyce kolejnych pacjentow zglaszaja-
cych sie do ambulatorium warszawskiej Kliniki Der-
matologicznej, a jedynie na ocenie skutecznosci
terapii u chorych kierowanych ze zmianami dlugo-
trwatymi badZ opornymi na dotychczasowe lecze-
nie. Z tego wzgledu grupa ta réznila sie od grup cho-
rych na CHD opisywanych przez innych autoréw.
Niemniej nawet u tych pacjentéw obserwowano
pewne cechy charakterystyczne dla CHD - wieksza
zapadalnos¢ u kobiet (w materiale wlasnym stano-
wily one 72,2% leczonych), przewage zmian o cha-
rakterze wyprysku z podraznienia (44,4%). W prze-
ciwienstwie do innych autoréw [1, 2] obserwowano
pod wzgledem klinicznym czesciej (u 74% chorych)
zmiany o charakterze hiperkeratotycznym. Specy-
ficzne dla grupy wlasnej bylo réwniez czeste wspo6t-
istnienie zmian w obrebie stop (u 59,2% leczonych).
Na problem ten zwrécili uwage Molin i wsp. [2].
W ich badaniu pacjenci ze wspdlistnieniem zmian

w obrebie powierzchni dioniowej rak od 8. roku zycia. Wywiad osobniczy i rodzinny w kierunku tuszczycy ujemny. A — Przed lecze-

niem, B — po 8 zabiegach miejscowej PUVA

Figure 3. 28-year-old patient with atopy and positive results of patch tests with fragrance substances and cobalt, with skin lesions on palms
since the age of 8. No family history of psoriasis. A — Before therapy, B — dfter 8 local PUVA sessions
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w obrebie rak i stép stanowili 41%. Podobnie
w duzej, 680-osobowej grupie chorych, w ktérej oce-
niano skutecznos¢ alitretynoiny [12], pacjenci z taka
lokalizacja zmian stanowili 40%. Wéréd naszych
chorych zaobserwowano problem sygnalizowany
réwniez przez innych autoréw, a mianowicie mozli-
wos¢ wystgpienia trudnosci w réznicowaniu po-
miedzy CHD a luszczyca. W materiale wlasnym
u 3 0s6b (2 kobiety, 1 mezczyzna) zmiany miaty kli-
nicznie i histopatologicznie cechy zaréwno wypry-
sku, jak i tuszczycy (ryc. 2.). Pacjenci ci odpowie-
dzieli bardzo dobrze na leczenie (ryc. 3. A, B). Inne
zmiany wymagajace réznicowania z CHD (grzybica,
zmiany zwigzane z zaburzeniami rogowacenia) sta-
nowia mniejszy problem diagnostyczny, gdyz roz-
poznanie mozna ustali¢ dzieki badaniu mikologicz-
nemu badz histopatologicznemu.

Niejednorodnos¢ CHD pod wzgledem etiopato-
genetycznym powoduje, ze - jak juz wspomniano -
nie ma jednolitych, standardowych metod terapii.
We wszystkich opracowaniach za leczenie z wyboru
uwaza sie aplikacje miejscowych glikokortykostero-
idéw (silnych, a nawet bardzo silnych) [4-7]. Terapia
ta nie we wszystkich przypadkach jest jednak w pet-
ni skuteczna, obserwuje sie szybkie nawroty oraz
zjawisko tachyfilaks;ji [13]. Z tego wzgledu podejmo-
wane byly préby stosowania innych metod, w tym
fototerapii. Juz kilka lat po wprowadzeniu fotoche-
moterapii PUVA do leczenia tuszczycy podejmowa-
no proby terapii ta metoda opornego CHD [14, 15].
W celu ograniczenia systemowego dzialania psorale-
nu juz na poczatku lat 90. ubieglego wieku prébo-
wano terapii wyprysku rak metoda PUVA po miej-
scowej aplikacji leku [16]. W 1997 roku Schempp
i wsp. [17] opublikowali bardzo korzystne wyniki
terapii CHD i zmian w obrebie stop polegajacej na
moczeniu okolic zmienionych chorobowo w roztwo-
rze 8-metoksypsoralenu (1 mg/1) i naswietlaniu pro-
mieniowaniem UVA. Od tej pory metode te wymie-
nia sie jako alternatywna do glikokortykosteroidéw
we wszystkich zaleceniach terapeutycznych doty-
czacych CHD [4, 5, 7]. W Polsce po wprowadzeniu
metody PUVA do leczenia tuszczycy najczesciej sto-
sowano palniki UVA wmontowane w pojedyncze
ramy badz w kabiny. Takie urzadzenia sprawiaja
praktyczne trudnoéci w naswietlaniu zmian ograni-
czonych do dloni i stop. Bylo to prawdopodobnie
jedna z gtéwnych przyczyn niewielkiego zaintereso-
wania metodg miejscowej fotochemoterapii zaréwno
w przypadku luszczycy, jak i innych zmian, takich
jak wyprysk. Wprowadzenie w ostatnich latach
urzadzenn umozliwiajacych jednoczesne naswietla-
nie dtoni i stép (ryc. 1.) eliminuje ten problem. Auto-
rzy niniejszej pracy w wiekszosci przypadkow
miejscowa PUVA wilaczali po doustnym podaniu
psoralenéw. Laczy sie to niewatpliwie z dzialaniami
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niepozadanymi zwigzanymi z ich nietolerancja,
zwlaszcza jedynie dostepnego obecnie 8-metoksy-
psoralenu, koniecznoscig stosowania tych samych
rygoréw co przy naswietlaniach calego ciata (ochro-
ny narzadu wzroku, unikania dodatkowych eks-
pozycji na storice). Niemniej nalezy podkresli¢, ze
w omawianej metodzie ekspozycja na UVA dotyczy
tylko wybranych okolic, nie jest naswietlana cala
skora, tak wiec przy przestrzeganiu powyzej wymie-
nionych zasad postepowania potencjalne ryzyko
przyspieszonego starzenia si¢ skéry i rozwoju rakoéw
jest znikome. Po miejscowej aplikacji psoralenéw
(czy to w postaci PUV A-kapieli czy tez roztworu lub
masci) istnieje natomiast wieksze ryzyko wystapienia
ostrych miejscowych odczynéw fototoksycznych.
Wedlug obserwacji wlasnych bezwzglednie koniecz-
ne jest stosowanie mniejszych wyjsciowych dawek
UVA i rzadsze ich zwiekszanie. Wystapienie ostrych
miejscowych odczynéw po local-PUVA nie powodu-
je jednak koniecznosci przerwania terapii, a jedynie
zmniejszenia kolejnych dawek swiatta. Innym dziala-
niem niepozadanym, ktére moze wystapi¢ po miej-
scowej aplikacji psoralenu, jest rozw6j dtugotrwatych
przebarwiern w obrebie skory otaczajacej wykwity
chorobowe i niecharakteryzujgcej si¢ grubsza war-
stwa rogowq. Zasadniczo nie obserwowano rdznic
w odpowiedzi na leczenie zaleznych od drogi aplika-
¢ji psoralenu i praktycznie u wszystkich pacjentow
stwierdzano korzystny wynik terapii. Wiekszos¢
pacjentéw oceniala terapie jako najskuteczniejsza
z dotychczas stosowanych.

U 10 pacjentéw, gléwnie u chorych, u ktérych
obserwowano bardzo nasilong hiperkeratoze, stoso-
wano dodatkowo acytretyne. Pozwolito to na osiag-
niecie najlepszych w ich historii choroby wynikéw
leczenia. W 2001 roku Thestrup-Pedersen i wsp. opu-
blikowali wyniki pojedynczo zaslepionego badania
kontrolowanego placebo, w ktérym 29 pacjentom
z wypryskiem hiperkeratotycznym podawano przez
4 tygodnie acytretyne w dawce 30 mg/ dobe [18].
Terapia zostata oceniona bardzo dobrze - uzyskano
ponad 50-procentowa redukcje objawéw. Autorzy
podkreslili jednak we wnioskach konieczno$é prze-
prowadzenia dalszych badan nad skojarzonym
stosowaniem retinoidu i innych metod. Obecnie acy-
tretyna, pomimo ze jest niewatpliwie skuteczna
w leczeniu wyprysku hiperkeratotycznego, na pew-
no nie bedzie poddawana dalszym badaniom ze
wzgledu na wprowadzenie na rynki $wiatowe inne-
go retinoidu, wspomnianej juz alitretynoiny. Alitre-
tynoina (kwas 9-cis witaminy A) jest naturalnym
metabolitem witaminy A, wykazujacym terapeu-
tyczna aktywnosé w wyprysku, mimo niepoznanego
dotychczas mechanizmu tego dzialania. Po wstep-
nych badaniach okreslajacych jej efektywna dawke
[7] w 2008 roku opublikowano wyniki wieloorodko-
wego, podwdjnie zasdlepionego badania kontrolowa-
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nego placebo dotyczacego oceny jej skutecznosci
w CHD [8]. W badaniu uczestniczylo tacznie 1012 pa-
gjentéw, ktérzy otrzymywali po randomizagji alitre-
tynoine w dawce 10 mg/dobe, 20 mg/dobe i 30 mg/
dobe lub placebo przez okres do 24 tygodni. Catko-
wite lub prawie calkowite ustgpienie zmian uzyska-
no u 48% chorych, z 75-procentowg mediang reduk-
cji objawéw chorobowych. W badaniu wlasnym
prawie identyczny korzystny wynik terapii uzyska-
no u 44,4% pacjentéw leczonych miejscowa fotoche-
moterapia. Nawroty po terapii alitretynoina obser-
wowano po $rednio 5,6-6,2 miesigca (nie stosujac
zadnego innego leczenia). W badaniu wiasnym nie
ma dotychczas danych dotyczacych czasu trwania
remisji w calej grupie, ale juz w pojedynczych przy-
padkach mozna stwierdzi¢, Ze jest ona dluzsza niz po
jakiejkolwiek innej dotychczas stosowanej metodzie.
W kolejnych latach liczne badania potwierdzity
skutecznoéé alitretynoiny w leczeniu CHD [9-11].
W 2012 roku Diepgen i wsp. [12] przedstawili wyni-
ki otwartego badania przeprowadzonego u 680 pa-
cjentéw leczonych alitretynoing w réznych osrod-
kach niemieckich. Po maksymalnie 6-miesiecznej
terapii calkowite lub prawie catkowite ustapienie
zmian stwierdzono u 56,7% badanych. Najczestsze
dzialania niepozadane polegaly na wystgpieniu
boléw glowy, zwiekszeniu stezenia triglicerydéw
i cholesterolu. Alitretynoina, podobnie jak wszystkie
inne retinoidy, ma dzialanie teratogenne, jednak
w przeciwienstwie do acytretyny niezbedny okres
unikania cigzy po zakorniczeniu terapii wynosi 1 mie-
sigc. Alitretynoina stanowi niewatpliwie lek przyszio-
sci w CHD, jednak obecnie jest ona nadal niedostepna
w Polsce. Ponadto dotychczasowe doswiadczenie
z tym lekiem wskazuje, ze nie we wszystkich przy-
padkach jest on w pelni skuteczny. Wydaje sie wiec,
ze dotychczas miejscowa fotochemoterapia jest naj-
efektywniejsza forma leczenia CHD. Niewykluczone
réwniez, ze nawet po upowszechnieniu stosowania
alitretynoiny leczenie skojarzone - alitretynoina oraz
miejscowa PUVA - moze okaza¢ si¢ najkorzystniejsza
opcja terapeutyczna w tym schorzeniu.
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