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Abstract

Contact allergy co-existing with leg ulcers creates difficult
clinical problem from both diagnostic and therapeutic stand-
point. It affects up to 60-70% patients with leg ulcers and hy-
persensitivity to glucocorticosteroids is found in 2.6-5% of ca-
ses. Recently the increased number of positive patch tests re-
sults, including corticosteroids has been observed. Tixocortol
pivalate and budesonid are recognized as screening markers
and combination of both of them enables to identify more then
90% of glucocorticosteroid contact allergy. It is considered
that the degree of chronic venous insufficiency may influence
not only the clinical picture of leg ulcers but also the co-exi-
sting contact dermatitis, which also becomes the complicating
factor of ulcer healing process.
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Wstep

Owrzodzenia podudzi dotyczg wg réznych szacunkow ok.
1-2% populacji europejskiej. Srednia zachorowalnosé wyno-
si od 1 do 4% na 1 tys. os6b i rosnie z wiekiem. Sredni wiek
zachorowania przypada na 75. rok zycia. W grupie oséb po-
wyzej 60. roku zycia stwierdza si¢ wigkszg zachorowalnosé
kobiet, stosunek mezczyzn do kobiet wynosi odpowiednio 1:1,6
do 1:1,8, a powyzej 70. roku zycia jest jeszcze wyzszy [1-3].
Przyjmuje sie, ze ok. 70-80% wszystkich owrzodzeri podudzi

Streszczenie

Alergia kontaktowa wspdtistniejgca 7 owrzodzeniami pod-
udzi stanowi trudny, zarowno z diagnostycznego, jak i leczni-
czego punktu widzenia, problem kliniczny. Dotyczy ona az
60-70% chorych z owrzodzeniami podudzi, a nadwrazliwos¢
na kortykosteroidy stwierdzana jest w 2,6—-5% przypadkow.
W ostatnich latach obserwuje si¢ wzrost liczby uzyskiwanych
pozytywnych wynikow testow naskorkowych, w tym rowniez
w stosunku do kortykosteroidow. Piwalan tixokortolu i bude-
zonid uznane sq za zwiqzki wskaZnikowe, ktore stosowane ra-
zem pozwalajq na zidentyfikowanie >90% przypadkow nad-
wrazliwosci na kortykosteroidy. Uwaza sie, Ze stopieri przewle-
ktej niewydolnosci zylnej moze mie¢ wptyw nie tylko na
owrzodzenia podudzi, ale takze na wspdtistniejgcy wyprysk
kontaktowy, ktory jednoczesnie staje si¢ czynnikiem kompliku-
Jjgcym proces gojenia owrzodzern.

Stowa kluczowe: alergiczny wyprysk kontaktowy, owrzo-
dzenia podudzi, antybiotyki, glikokortykosteroidy, przewlekta
niewydolnos¢ zylna.

(PDiA 2003; XX, 1: 37-40)

jest pochodzenia zylnego, 10-15% pochodzenia tgtniczego,
a reszt¢ stanowig owrzodzenia powstate w wyniku innych czyn-
nikéw, wsrdd ktérych gtdwna role odgrywa cukrzyca [1-6].

Do czynnikéw predysponujacych do rozwoju przewlektych
owrzodzefi podudzi zalicza si¢: wiek, ple¢, stosowanie wyso-
kich dawek estrogenéw oraz wywiad rodzinny w kierunku prze-
wlektej niewydolnosci zylnej, zakrzepicy zyt glebokich czy ura-
z6w lub ich wystgpienie w przeszlosci u pacjenta [1, 2].
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W etiopatogenezie zylnych owrzodzen podudzi najistot-
niejszym czynnikiem jest nadcisnienie zylne, ktére moze po-
wsta¢ w wyniku dziatania r6znych mechanizméw. Zaréwno
uszkodzenia uktadu zyt glebokich, jak i zyt powierzchownych
moga w konsekwencji doprowadzi¢ do rozwoju owrzodzen
podudzi bedacych objawem zaawansowanej przewleklej nie-
wydolnosci zylnej. Wielu autoréw zwraca uwage na fakt, ze
u prawie potowy chorych cierpigcych z powodu przewlektych
zylnych owrzodzen stwierdza si¢ jedynie nieprawidtowosci
w obrebie uktadu powierzchniowego [1, 4].

Od wielu lat znanym zagadnieniem jest wyprysk kontak-
towy wspotistniejacy z owrzodzeniami podudzi. Pierwszego,
doktadnego i wyczerpujacego przegladu wynikéw testow na-
skérkowych u pacjentéw z owrzodzeniami podudzi dokonat
w 1973 r. Malten i wsp. uzyskujac w badanej grupie 76% po-
zytywnych wynikow [7]. Nastepnie badania w zakresie aler-
gii kontaktowej we wspomnianej populacji chorych prowadzi-
li m.in. Friki J.E., Kolozik M., Wilson C.L., Paramsothy Y.,
Gallenkemper G., Truchetet F., Wilkinson M. i inni [7-9].

Alergia kontaktowa u pacjentow
z owrzodzeniami podudzi

Generalnie problem ten dotyczy 60—70% chorych z owrzo-
dzeniami podudzi, a najczestszymi zwigzkami wywotujacymi
alergiczny wyprysk kontaktowy sg: balsam peruwianski, mie-
szanina zapachowa, neomycyna, gentamycyna, glikokortyko-
steroidy (gks) i lanolina [7-15].

Wilson 1 wsp. uzyskali w badanej grupie 81 pacjentéw do-
datni wynik testéw naskérkowych u 67%. Gléwnym alerge-
nem byta lanolina 29,6%, a nast¢pnie antybiotyki stosowane
zewngtrznie 27,7% (neomycyna u 16 i gentamycyna u 6 pa-
cjentow) [7].

Reichert i wsp. poddali badaniu 359 pacjentéw uzyskujac
nastepujace wyniki: ogétem 82,5% pozytywnych wynikéw,
37,3% dodatnich wynikéw z balsamem peruwianskim, 25,1%
z mieszaning zapachowa, 19,5% z lanoling oraz 14,5% z neo-
mycyng. W przypadku kortykosteroidow uzyskali wynik do-
datni u 5,1% z piwalanem tixokortolu i 5,0% z budezonidem
[10].

Le Coz i wsp. otrzymali w badanej grupie 50 chorych 76%
dodatnich wynikéw. Giéwnymi alergenami byty: balsam pe-
ruwianski 40%, mieszanina zapachowa 28%, lanolina 14%,
a takze budezonid i piwalan tixokortolu 4% oraz neomycyna
2% [15].

Truchetet w swojej pracy przedstawil analiz¢ wynikéw na-
skérkowych testéw ptatkowych u pacjentéw z owrzodzenia-
mi podudzi na podstawie danych literaturowych pomiedzy
1979 a 1998 rokiem. Zauwazalna jest wyrazna tendencja wzro-
stowa w liczbie pozytywnych wynikéw z 55% w 1988 do 78%
w 1998 r. Procentowy udzial ré6znych alergenéw takze si¢
zmienia, cho¢ dominujacg rol¢ nadal odgrywajq balsam peru-
wiariski, mieszanina zapachowa, neomycyna, lanolina [9].

Autorzy podkreslaja takze wzrost wykrywanej nadwrazli-
wosci w stosunku do gks wynoszacej w 1994 1. 2,6%, w po-
réwnaniu do 5% w 1999 . [9, 10].
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Roéznice wystepujace w czgstosci uzyskiwanych pozytyw-
nych wynikéw w odniesieniu do poszczegdlnych alergendow
mogg wynika¢ m.in. ze zmian w sposobach leczenia owrzo-
dzen podudzi preparatami zewngtrznymi oraz z ciggle zmie-
niajgcych si¢ ich sktadow [8, 14].

Podkresla si¢ rowniez fakt, ze liczba pozytywnych reak-
cji wzrasta z czasem trwania choroby oraz z liczbg jej nawro-
tow [11, 12].

Nadwrazliwos¢ na glikokortykosteroidy

Problem nadwrazliwosci w stosunku do kortykosteroidow
w przedstawianej grupie pacjentow stanowi osobne zagadnie-
nie. Alergia kontaktowa na kortykosteroidy na przestrzeni
ostatnich lat jest coraz czg¢sciej rozpoznawana i stanowi za-
réwno kliniczny, jak i terapeutyczny problem. Przyjmuje sie,
ze czestos¢ nadwrazliwosci na kortykosteroidy wsrdd pacjen-
tow z wypryskiem kontaktowym waha si¢ od 2,9 do 5,8%
[17-20]. Do grupy zwigkszonego ryzyka wystgpienia nadwraz-
liwosci na kortykosteroidy naleza pacjenci z wypryskiem za-
stoinowym i owrzodzeniami podudzi. Zachorowalnos¢ w tej
grupie moze by¢ nawet 2-krotnie wyzsza w poréwnaniu do in-
nych grup (np. wyprysk kontaktowy dtoni) [20, 21].

Wilkinson i wsp. w grupie 38 pacjentéw z owrzodzeniami
podudzi przeprowadzili testy naskérkowe z piwalanem tixokor-
tolu uzyskujac dodatnie wyniki az w 13,3% przypadkéw [16].

Badania kliniczne i molekularne pozwolity na wyodrgb-
nienie czterech grup kortykosteroidéw zaleznie od ich zdol-
nosci do wywotywania alergii:

D grupa A: typ hydrokortyzonu,

D grupa B: typ octanu triamcinolonu,

D grupa C: typ betametazonu,

D grupa D: typ 17 maslanu hydrokortyzonu.

Za zwigzek reprezentatywny dla grupy A uwaza si¢ piwa-
lan tixokortolu, dla grupy B i D budezonid, natomiast dla gru-
py C takiego charakterystycznego zwigzku nie znaleziono [17,
22-24].

W ostatnich latach w literaturze toczy si¢ szeroka dysku-
sja dotyczaca testow naskorkowych w diagnostyce nadwraz-
liwosci na kortykosteroidy stosowane zewngtrznie. Podnosi
si¢ problemy uwzgledniajace zwigzki wskaznikowe, ich ste-
zenia, nosniki, stabilnos¢ chemiczng oraz wtasciwy czas od-
czytu wynikow [7-34]. We wczesniejszych odniesieniach uwa-
zano, ze wysokie stg¢zenia kortykosteroidow, chociaz popra-
wiajg penetracj¢ alergendw, mogg jednoczesnie hamowacd
odpowiedZ ze wzgledu na swoje przeciwzapalne wiasciwosci,
a mniejsze stezenia moga spowodowaé wystgpienie szybsze-
go poczatku reakcji alergicznej [23, 25, 26].

Wilkinson przytacza wyniki pordwnawczych badan testow
naskérkowych 1 srédskérnych. Podkresla, ze podczas gdy te-
sty naskérkowe umozliwiaty wykrycie wszystkich pacjentow
z alergia kontaktowg na steroidy, to przy uzyciu testow $réd-
skérnych mozliwe bylo znalezienie dodatkowej nadwrazliwo-
Sci, ale w grupie pacjentdéw z juz dodatnimi wynikami testow
naskérkowych. Zauwazyt on takze, ze nadwrazliwos¢ na kor-
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tykosteroidy moze dotyczy¢ takze sluzowek nosa przy stoso-
waniu preparatow zawierajacych budezonid i piwalan tixokor-
tolu oraz spojéwek w przypadku preparatéw walerianu 17 be-
tametazonu [23].

Zauwazono, ze stosujgc naskorkowe testy z kortykostero-
idami bardzo czgsto obserwuje si¢ przy pierwszych odczytach
niespecyficzne reakcje w postaci rumienia czy blednigcia, a tak-
Ze tzw. efekt obrzeza. Bjornason zwraca uwage, ze rumien,
obrzek na obrzezu testu z budezonidem wystepowat w tych
przypadkach, w ktérych p6Zniejsze odczyty byty dodatnie [27,
28]. Obecnos¢ reakcji na obrzezu powinna by¢ wskazaniem do
ostatniego odczytu w 7D, gdyz sama wczesniejsza obecnosé
tego efektu nie moze stanowi¢ dowodu na pozytywny wynik
[18, 19, 25, 27, 28]. Issakson przytacza dane, z ktérych wyni-
ka, ze brak odczytu w 7D moze spowodowac przeoczenie do-
datnich wynikéw z budezonidem w 28,6%, a piwalanem tixo-
kortolu w 19% przypadkéw [27].

Dzigki szwedzkim badaniom prowadzonym przez 50 tyg.
wiadomo, Ze budezonid i piwalan tixokortolu, zaréwno w waze-
linie, jak i etanolu sg stabilne chemicznie w temperaturze poko-
jowej, przechowywane w lodéwce lub gieboko zamrozone [32].

Piwalan tixokortolu jest powszechnie uwazany za czuly
i swoisty marker nadwrazliwosci na gks. Stosowanie obu
zwigzkéw (piwalanu tixokortolu i budezonidu) pozwala na wy-
krycie >90% przypadkéw nadwrazliwosci na gks. Wielu auto-
réw opowiada si¢ za wlaczeniem ich do standardowego zesta-
wu europejskich testow naskérkowych [19-23, 25, 27, 29].

Najnowsze wytyczne Brytyjskiej Grupy ds. Kontaktowe-
go Zapalenia Skéry (British Contact Dermatitis Group)
z 2002 r. rekomenduja stosowanie piwalanu tixokortolu 1%
w wazelinie bialej i budezonidu 0,01% w wazelinie bialej ja-
ko zwigzkéw wskaznikowych do testéw naskérkowych. Wy-
niki opracowane zostaly na podstawie badar prowadzonych
réwnolegle w 13 osrodkach w Wielkiej Brytanii z r6znymi stg-
zeniami obu zwigzkéw. W odniesieniu do piwalanu tixokorto-
Iu badania te potwierdzily znamiennie mniejszg czgstos¢ wy-
krywania alergii kontaktowej przy wykorzystaniu nizszych ste-
zen. Z tego wzgledu, w sytuacji gdy nadwrazliwos¢ na piwalan
tixokortolu byta wysoce prawdopodobna, wyzsze st¢zenie 1%
byto proponowane, gdy uzyskano negatywne wyniki przy niz-
szych stgzeniach. W odniesieniu do budezonidu nie stwierdzo-
no znamiennej réznicy w czg¢stosci wykrywania alergii kon-
taktowej stosujac nizsze i wyzsze stezenia [33].

Na uwagg zashuguje takze obserwacja, ze wyprysk kontak-
towy u pacjentéw z owrzodzeniami podudzi moze kompliko-
wad proces leczenia. Wilson podkresla fakt, ze mimo iz nie ma
bezposrednich dowoddéw na to, ze wyprysk kontaktowy spo-
walnia gojenie owrzodzen, jest on istotnym czynnikiem utrud-
niajgcym leczenie 1 zmniejszajagcym komfort pacjentéw.
W przypadku nasilonych objawéw podmiotowych, takich jak
Swiad, moze nawet dojs¢ do dalszego uszkodzenia naskérka
poprzez mechaniczne zadrapania [7].

Dodatkowym czynnikiem mogacym mie¢ wptyw zaréw-
no na owrzodzenia podudzi, jak i na wyprysk kontaktowy im
towarzyszacy jest przewlekta niewydolnos¢ zylna. Gallenkem-
per i wsp. u pacjentéw z objawami przewlektej niewydolnosci
zylnej przeprowadzili diagnostyke wyprysku kontaktowego
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wykorzystujac testy naskdrkowe. Najwyzszy odsetek pozy-
tywnych wynikéw wynoszacy az 90% uzyskano w grupie
o drugim stopniu klinicznego zaawansowania przewleklej nie-
wydolnosci zylnej wg Widmera. W trzeciej grupie charaktery-
zujacej si¢ obecnoscig czynnych badZ zagojonych owrzodzeri
podudzi wyniést on 75% [14].

Podsumowanie

W zwigzku z faktem, ze alergia kontaktowa towarzyszy az
60-70% owrzodzeri podudzi oraz ze nadwrazliwos¢ na korty-
kosteroidy stwierdzana jest u 2,6-5% z nich, stanowi ona trud-
ny z diagnostycznego i leczniczego punktu widzenia problem
kliniczny.

W Katedrze i Klinice oraz Osrodku Diagnostyki Choréb
Alergicznych Dermatologii Akademii Medycznej w Poznaniu
prowadzone sg badania majace na celu przeanalizowanie re-
akcji alergicznej typu op6Znionego, manifestujgcej si¢ zmia-
nami skérnymi o charakterze wyprysku kontaktowego w po-
pulacji chorych z przewlektymi owrzodzeniami podudzi. Ba-
dania te, mamy nadziej¢, uzupelniag wiedz¢ w zakresie
wystepowania alergii kontaktowej w omawianej grupie cho-
rych ze szczeg6lnym uwzglgdnieniem nadwrazliwosci w sto-
sunku do kortykosteroidéw i antybiotykow oraz roli przewle-
klej niewydolnosci zylne;j.
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