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Podstawowa terapia miejscowa

Podstawg pielegnacji i leczenia AZS jest regularne, codzienne aplikowanie
emolientdow, czyli preparatéw nawilzajgcych przywracajgcych prawidtowg funkcje
bariery naskérkowej. Emolienty nalezy naktada¢ na catg powierzchnie skéry
przynajmniej 2-3 razy dziennie, zuzywajgc minimum 250 g kremoéw lub masci w
ciggu tygodnia.

Aby zapewnié jak najlepszg ochrone i regeneracje bariery naskdrkowej, preparaty
nawilzajgce powinny zawieraé ceramidy, cholesterol, wolne kwasy ttuszczowe oraz
humektanty, takie jak mocznik, glicerol i aminokwasy, ktére zmniejszajg
przeznaskérkowag utrate wody (TEWL). Ceramidy wykazujg

wtasciwosci przeciwzapalne pordwnywalne do sredniej mocy mGKS, a likochalkon A
redukuje miejscowy stan zapalny w stopniu podobnym do sity dziatania
hydrokortyzonu.

Pamietajmy, ze nie wszystkie emolienty sg bezpieczne u najmtodszych pacjentéow.
Jesli preparat zawiera glikol propylenowy, biatkowe alergeny czy hapteny, nie
powinien by¢ aplikowany dzieciom ponizej drugiego roku zycia ze wzgledu na ich
niedojrzaty skore.

Podczas kazdej wizyty lekarskiej nalezy przypominac pacjentom i ich rodzicom o
koniecznosci dbania o codzienne nawilzenie skory odpowiednimi dla nich
preparatami. Takie postepowanie nie tylko wydtuzy okresy remisji choroby, lecz
takze przyspieszy leczenie istniejgcych zaostrzen. Duzg korzysScig ptynaca z takiego
postepowania jest znaczne ograniczenie ilosci aplikacji miejscowych lekow
przeciwzapalnych koniecznych do opanowania stanu zapalnego.



Kapiele

Skdra chorych na AZS wymaga odpowiedniej pielegnacji podczas codziennych
kapieli. Dodatek substancji o dziataniu nattuszczajgco-nawilzajacym, lekko kwasne
pH wody i temperatura oscylujgca okoto 27-30°C tagodzg swigd i zmniejszajg
sucho$¢ skory. Preparaty do mycia nie powinny zawiera¢ w swoim sktadzie
siarczandw i detergentow, takich jak laurylosiarczan sodu, ze wzgledu na ich
charakter draznigcy. Istotne jest rowniez pH srodkdw myjacych, ktére nie powinno
przekraczac 5,5.

Pomimo odpowiednich warunkow kapieli nie powinna ona trwaé dtuzej niz piec
minut. Dobrym nawykiem jest dodanie do wody pod koniec kapieli parafiny lub
oliwki z oliwek, aby uzyskaé zmiekczenie naskdrka i wzmocnienie lipidowej bariery
naskorkowej. Innym zalecanym dodatkiem do kgpieli pacjentéw z AZS jest sol z
Morza Martwego redukujgca miejscowy stan zapalny i sucho$¢ skory oraz
odbudowujaca bariere naskérkowa.

Poprzez dodanie do kapieli pét szklanki podchlorynu sodu mozna uzyskac
zmniejszenie nasilenia swigdu, a antyseptyki, takie jak nadmanganian

potasu, poprzez kontakt ze skérg pacjentdw podczas kapieli zmniejszajg kolonizacje
skoéry przez superantygen gronkowca ztocistego (Staphylococcus aureus)
zaostrzajgcy miejscowe reakcje zapalne.

Istotne sg takze pewne wskazowki dotyczgce postepowania po wyjsciu z wanny lub
spod prysznica. Skdra powinna by¢ osuszana poprzez delikatne wycieranie
recznikiem. Nalezy unikaé gwattownego i zbyt silnego pocierania skory.

Aby zminimalizowac¢ parowanie i wysychanie naskérka, skdra powinna zostac
nattuszczona odpowiednim emolientem w ciggu trzech minut od zakonczenia
kapieli.

Mokre opatrunki (wet wraps)

Metoda polegajgca na bandazowaniu skory pacjentow dwiema warstwami
opatrunkdw okazata sie bardzo skuteczna, szczegdlnie w leczeniu najciezszych
standw zapalnych. Warstwa wewnetrzna, majgca bezposredni kontakt ze skorg,
nasgczona jest emolientem i/lub aktywng substancjg leczniczg i naktadana po
kapieli. Idea opatrunkéw polega na pokryciu pierwszej warstwy suchymi bandazami,
co wywotuje efekt chtodzacy, a w konsekwencji redukcje Swigdu i stanu

zapalnego. Istotng korzyscig mokrych opatrunkdw jest zwiekszona absorpcja
aplikowanych substancji przez skore.



Glikokortykosteroidy miejscowe

Leczenie tagodnych i srednio ciezkich zaostrzen AZS wymaga zastosowania
miejscowych lekéw przeciwzapalnych. W zaleznosci od lokalizacji i nasilenia zmian
zapalnych wybieramy miejscowe glikokortykosteroidy (mGKS) lub miejscowe
inhibitory kalcyneuryny.

Poza odpowiednig sitg dziatania (tab. 1) wazne jest rowniez podtoze leku. Na
zmiany o suchym charakterze nalezy zastosowaé¢ mGKS w postaci

masci zwiekszajgce uwodnienie warstwy rogowej. Preparatyw postaci kremoéw
stabiej przenikajg przez skore i sg szczegdlnie preferowane w leczeniu aktywnego
stanu zapalnego skoéry z wysiekiem.

Najlzejszg forme stanowig lotiony przepisywane

gtdwnie na zmiany w obrebie owtosionej skory gtowy. Wiekszos¢ mGKS
przeznaczona jest do leczenia chorych, ktérzy ukonczyli 12. rok zycia. Wyjatek
stanowig octan i maslan hydrokortyzonu dopuszczone do stosowania u niemowlat
oraz furoinian mometazonu i propionian flutikazonu zarejestrowane dla dzieci od
drugiego roku zycia. Z powodu duzej skutecznosci i niskiej ceny mGKS moze dojs¢ do
ich naduzycia, a w konsekwencji do pogtebienia destrukcji bariery naskorkowej oraz
rozwoju objawdw niepozadanych,tzw. szkdd posterydowych, takich jak
rozszerzenia naczyn krwionosnych (teleangiektazje), atrofia skoéry, rozstepy,
nadkazenia bakteryjne, hipertrichoza, dyspigmentacja, zaostrzenie zmian skdrnych
po odstawieniu leku i zjawisko tachyfilaksji, czyli ostabienia dziatania mGKS.

W celu zmniejszenia ryzyka wystgpienia objawow niepozgdanych zaleca sie tzw.
terapie naprzemienng, czyli stosowanie miejscowych preparatéw sterydowych co
drugi lub trzeci dzien, a w przerwach intensywne nattuszczanie skéry emolientami.
Badania wykazaty, ze skutecznosé¢ mGKS jest

identyczna zaréwno przy jednorazowym, jak i dwukrotnym stosowaniu w ciggu dnia.

Miejscowe inhibitory kalcyneuryny

Takrolimus i pimekrolimus sg lekami o wtasciwosciach immunomodulujgcych, a ich
niewatpliwg zaletg jest brak niepozgdanych objawdéw typowych dla mGKS. Preparaty
temogg wiec by¢ stosowane na twarz, szyje, dekolt, pachy, pachwiny i fatdy skérne.
Oba dostepne preparaty nieznacznie sie roznig. Pimekrolimus (krem 1%) jest
rekomendowany jako lek pierwszego rzutu w fagodnych postaciach AZS lub po
wstepnym leczeniu mGKS w umiarkowanie silnych przypadkach zaostrzen choroby
zaréwno u dzieci (> 2 r.z.),jak i u dorostych pacjentéow.



Takrolimus w stezeniu nizszym (mas¢ 0,03%) takze jest zalecany od drugiego roku
zycia, ale w przypadkach o srednim i ciezkim przebiegu AZS, natomiast w stezeniu
0,1% wskazany jest w leczeniu standw zapalnych pacjentéw, ktérzy ukonczyli 16. rok
zZycia.

Pimekrolimus jest lekiem pierwszego rzutu u dzieci w leczeniu zmian w przebiegu
AZS zlokalizowanych w miejscach wrazliwych (twarz, szyja, pachy, pachwiny i fatdy
skdrne), poniewaz pozbawiony jest wptywu na fibroblasty skéry i w

niewielkim stopniu wchtania sie do krwioobiegu. Pimekrolimus, poprzez stymulacje
ekspresji peptydow przeciwdrobnoustrojowych (katelicydyny, ludzkie B-defensyny 2
i 3),zmniejsza kolonizacje skory, zwtaszcza przez Staphylococcus aureus.

Miejscowe inhibitory kalcyneuryny sg bezpieczng opcjg terapeutyczng leczenia AZS.
Szybka redukcja zmian zapalnych i Swigdu znacznie poprawia jako$¢ zycia pacjentow.
W zwigzku z duzg masg czgsteczkows, lipofilnoscia i rozlegtym powinowactwem do
skéry zaréwno takrolimus, jak i pimekrolimus w minimalnym stopniu przenikajg do
krazenia ogdlnego i nie majg ogdlnoustrojowych implikacji immunosupresyjnych.
Liczne obserwacje nie wykazaty zwiekszonego rozwoju infekcji skory w trakcie
leczenia mIK. Nie potwierdzono rowniez bezposredniego zwigzku mlK z

rozwojem nowotworéw. Omawianymi preparatami nie powinny by¢ natomiast
leczone osoby z uposledzong odpornoscia.

Terapia proaktywna

Po uzyskaniu remisji zmian skérnych pewne korzysci przynosi prowadzenie terapii
proaktywnej, ktora polega na dtugoterminowym stosowaniu lekdw miejscowych na
wczesniej zmienione obszary skory. W wyniku takiego postepowania dochodzi do
redukcji subklinicznego stanu zapalnego, a w konsekwencji do zmniejszenia czestosci
i nasilenia zaostrzen AZS. Koszt terapii proaktywnej jest nizszy niz reaktywnej, a
jakosc¢ zycia chorych stosujgcych te metode leczenia ulega poprawie.

Leczenie ogdlne
Fototerapia

Wiekszos¢ chorych na AZS obserwuje poprawe stanu miejscowego po ekspozycji
zarowno na naturalne, jak i sztuczne promieniowanie UV. O korzystnym wptywie
promieniowania UV na przebieg choroby swiadczg liczne remisje w

miesigcach letnich. W leczeniu wykorzystuje sie szerokospektralne UVA + UBA (280-
400 nm) i UVB (280-320 nm) lub wyselekcjonowane dtugosci fal UVB (311-313 nm) i
UVA1 (340-400 nm). W wyniku fototerapii dochodzi do normalizacji pozioméw
cytokin i komdrek Langerhansaw naskorku, a takze redukcji liczby S. aureus
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kolonizujgcych skdre, co wspomaga leczenie zmian skornych oraz ogranicza ryzyko
zaostrzen choroby. Do omawianego leczenia nie mogg przystgpi¢ chorzy, ktorzy nie
ukonczyli 12. roku zycia. W przypadku choroby nowotworowej, zakazen
ogniskowych czy choréb skéry przebiegajgcych ze wzmozonym odczynem na
promieniowanie nadfioletowe fototerapia jest przeciwwskazana.

Podczas wyboru rodzaju promieniolecznictwa warto kierowac sie znanymi
przestankami. Waskopasmowa terapia UVB jest najskuteczniejsza w przewlektej
fazie choroby, poniewaz wptywa na zmiany lichenoidalne, zmniejsza $wiad, a
dodatkowo wigze sie z mniejszym ryzykiem wywotania rumienia skory niz
szerokospektralna terapia UVB.

Terapia UVAL jest najwtasciwsza w przypadkach zmian wypryskowych o ciezkim
przebiegu. Jednak najlepsze efekty obserwuje sie, stosujgc metode PUVA, czyli
fotochemioterapie bedgcg potgczeniem naswietlania promieniami UVA i
srodkafotouczulajgcego podawanego na godzine lub dwie przed wtasciwym
naswietlaniem. Natomiast ze wzgledu na stosunkowo duze ryzyko rozwoju rakow
skory czy fotostarzenia sie skory terapia ta nie jest leczeniem pierwszego rzutu.
Bardzo skuteczne sg terapie tgczone, a w przypadku fototerapii szczegdlnie
korzystne sg w pierwszych tygodniach leczenia. Okresowe stosowanie mGKS oraz
intensywne nawilzanie emolientami minimalizujg ryzyko przejsciowego
pogorszenia sie stanu miejscowego, czasem obserwowanego na poczatku leczenia z
wykorzystaniem promieniowania UV.

Ogolne leczenie immunosupresyjne

Lekami, ktére majg zastosowanie w najciezszych postaciach AZS, sg
glikokortykosteroidy doustne, cyklosporyna, azatiopryna, mykofenolan mofetylu,
metotreksat, alitretynoina i leki biologiczne.

Chorzy z ciezka postacig AZS mogg przez krotki czas, potrzebny do wyprowadzenia
pacjenta z ostrej fazy choroby, stosowac ogélnie glikokortykosteroidy (GKS) w
Srednichdawkach. Krdotki okres leczenia GKS zmniejsza ryzyko rozwoju objawow
niepozadanych.

Duzg skutecznos¢, szczegdlnie w przypadkach AZS o przewlektym i ciezkim
przebiegu, obserwuje sie podczas terapii cyklosporyng (CyA). Dobowa dawka
poczatkowa CyA2,5-3,5 mg/kg mc./dobe powinna by¢ podzielona na dwie czesci.
Maksymalnie ilos¢ przyjmowanej CyA mozna zwiekszy¢ do 5 mg/kg mc./dobe. Po
uzyskaniu poprawy stanumiejscowego dawke redukuje sie $rednio 0 0,5-1,0
mg/kg mc./dobe co dwa tygodnie.



Opisywano progresje zmian skérnych i dolegliwosci subiektywnych po uptywie okoto
o$miu tygodni od zakoriczenia leczenia. Dawke CyA oraz okres prowadzonej terapii
nalezy uzalezni¢ od tolerancji leku, a takze od odpowiedzi klinicznej. Gtéwng zaletg
leczenia CyA s3 stosunkowo dtugie okresy remisji. Liczne badania kliniczne
oceniajgce efekty terapii GKS i CyA nie wskazujg jednoznacznie na przewage zadnej
metody leczenia. Chorzy, u ktérych powyzsze leczenie nie przyniosto

oczekiwanych efektéw, lub pacjenci, ktérzy mieli przeciwwskazania do tych terapii,
mogg zastosowac leki pozarejestracyjne (off label).

Azatiopryna przyjmowana w dawce 1-3 mg/kg mc./dobe jest bardzo skuteczna w
leczeniu ciezkich zaostrzen AZS. Przed wtgczeniem leku nalezy okresli¢ aktywnos¢
metylotransferazy tiopurynowej (thiopurine methyltransferase — TPMT), poniewaz
odpowiedni dobdér dawkowania zmniejszy ryzyko toksycznego uszkodzenia

szpiku. Lekiem o podobnej skutecznosci jak azatiopryna jest mykofenolan
mofetylu podawany w dawce nieprzekraczajgcej 2 g/dobe. W trakcie terapii moze
dojs¢ do rozwoju leukopenii i trombocytopenii bgdZz wymiotdow i biegunek
nasilonych gtdwnie w pierwszych tygodniach leczenia. Alternatywng terapig jest
takze poadawanie metotreksatu (MTX); dawka tygodniowa 15 mg ma podobng
skutecznosc w leczeniu ciezkich postaci AZS jak azatiopryna.

Interferon gamma i alfa (IFN-&, IFN-2)) z uwagi na matg skutecznos¢ nie sg
preferowane w leczeniu AZS.W szczegdlnej postaci AZS, przebiegajgcej z nasilonym
wypryskiem ragk, ktéry nie poddawat sie leczeniu miejscowymi preparatami GKS,
mozna z duzym prawdopodobiefnstwem powodzenia zastosowac alitretynoine. W
wyniku terapii dochodzi do zmniejszenia stanu zapalnego zaréwno skory rak, jak i
obejmujacego inne czesci ciata. Ze wzgledu na wtasciwosci teratogenne leku nalezy
pamietac o koniecznosci stosowania skutecznej antykoncepcji przez pacjentki w
wieku rozrodczym.

Leki biologiczne

Nowa grupg lekéw ingerujgcych w patomechanizm choroby, aktywujgc limfocyty,
przeciwciata czy cytokiny, sg leki biologiczne. Sugestie co do stosowania
poszczegodlnych preparatéw biologicznych sg oparte na doniesieniach o
skutecznosci w leczeniu AZS, natomiast dotychczas nie opublikowano wynikéw
badan randomizowanych z grupa kontrolng. Wérdd proponowanych lekéw wyrdznia
sie alefacept, infliksymab i rituksymab. Natomiast dane co do

skutecznosci omalizumabu w terapii chorych na AZS sg sprzeczne badz
niezadowalajace.



Immunoterapia swoista

Pacjenci z IgE-zalezng alergig powietrznopochodng mogg zastosowaé odczulani, czyli
poddani immunoterapii swoistej. Sukces takiego leczenia zalezy od odpowiednio
dobrych sktaddéw szczepionek alergenowych oraz od regularnego podawania tych
szczepionek.

Leczenie infekcji skory

Chorzy na AZS s3 narazeni na rozwoj miejscowych infekcji bakteryjnych, wirusowych
i grzybiczych, ktére bardzo czesto zaostrzajg przebieg choroby, a ich skuteczne
leczenie przynosi istotng poprawe stanu klinicznego pacjenta.

Najczestszym czynnikiem etiologicznym miejscowych zakazen jest S. aureus
stwierdzany w 51-100% przypadkow na pozornie niezmienionej skdrze oséb
chorych, a jeszcze czeSciej w zmianach skdrnych w przebiegu AZS. Do

czynnikéw utatwiajgcych kolonizacje skory S. aureus nalezg podwyzszone pH
warstwy rogowej oraz obnizona ilo$¢ wolnych kwaséw ttuszczowych i ceramidéw w
powierzchownych warstwach naskoérka.

W zaleznosci od rozlegtosci zmian skornych i ogdlnego stanu chorego zaleca sie
intensywne nattuszczanie emolientami, antybiotykoterapie miejscowgq lub ogdlng, 3-
procentowy roztwor fioletu gencjany i fototerapie. Faktem jest, ze okoto 2-4
tygodnie po zakonczeniu leczenia u wszystkich chorych na AZS dochodzi do
ponownego skolonizowania skory S. aureus, dlatego leczenie nosicielstwa tej
bakterii u pacjentow z AZS wydaje sie bezcelowe.

Przywrdcenie prawidtowej funkcji ochronnej bariery naskérkowej

poprzez intensywne nawilzanie i nattuszczanie odpowiednimi preparatami wydaje
sie najlepszym sposobem na ograniczenie kolonizacji skéry mikroorganizmami, w
tym S. aureus. Podobny efekty uzyskuje sie po opanowaniu miejscowego stanu
zapalnego. Aby pacjent chetniej stosowat sie do zalecen lekarskich, warto siega¢ po
preparaty fgczone, np. kwas fusydowy i hydrokortyzon.

W przypadku zmian zlokalizowanych (liszajec zakazny, zapalenie mieszkéw
wtosowych), ktérym nie towarzyszg objawy uogdlnionego stanu zapalnego,
skuteczna jest terapia miejscowa (mupirocyna, klindamycyna, bacytracyna,
neomycyna, retapamulina). Wskazaniem do doustnej antybiotykoterapii jest
rozsiany i rozlegty charakter zmian skérnych o podtozu bakteryjnym oraz
powiekszenie weztéw chtonnych.



Rozwijajgce sie czesto w skdrze chorych na AZS powierzchowne grzybice sg
wywotywane przede wszystkim przez dermatofity (Trichophyton rubrum) i grzyby
drozdzopodobne (Malassezia spp., Candida spp.). Grzyby Malassezia kolonizujg
warstwe rogowa naskdrka w réznych lokalizacjach, ze szczegdlng predylekcjg do
okolic tojotokowych. Leczenie infekcji grzybiczej wymaga niekiedy

zastosowania terapii skojarzonej, to jest leku ogdélnego (itrakonazolu lub
flukonazolu) tacznie z preparatem miejscowym (np. cyklopiroksolaming).

W przypadkach zakazen mieszanych najlepsze efekty lecznicze uzyskuje sie,
stosujac trzysktadnikowe (mGKS, lek przeciwgrzybiczny, antybiotyk) masci lub
kremy, np. fgczace hydrokortyzon, natamycyne i neomycyne badz zawierajgce
bardzo silny mGKS — betametazon — a poza tym klotrimazol i gantamycyne.
Preparaty taczone ze stabym sterydem przeznaczone sg gtéwnie do leczenia
nadkazen w przebiegu AZS lokalizujgcych sie w fatdach skory, takich jak doty
pachowe i pachwinowe, okolica podsutkowa czy okolice anogenitalne, w
szczegoblnosci u dzieci.

W leczeniu wyprysku opryszczkowatego (eczema herpeticum) nalezy zastosowac
doustny acyklowir w dawce 200 mg piec razy dziennie, natomiast jesli infekcji
towarzyszg objawy ogdlne pod postacig wysokiej gorgczki i ztego samopoczucia, lek
nalezy podawacé dozylnie.
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