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STRESZCZENIE

Ziarniniak obraczkowaty jest przewlekla chorobg skéry o nadal nie-
znanej etiopatogenezie. R6zne czynniki sa brane pod uwage jako moz-
liwa przyczyna, w tym miejscowe urazy, ukgszenia owadéw, szczepie-
nia przeciwwirusowe, infekcje wirusowe i bakteryjne, ekspozycja na
promieniowanie ultrafioletowe, wspolistniejace choroby immunolo-
giczne i nowotworowe. Szczegdlnie kontrowersyjny jest mozliwy
zwiazek z cukrzyca, niewystarczajaco potwierdzony. Dotychczasowe
dane wskazujg, ze w rozw6j choroby zaangazowana jest odpowiedz
immunologiczna typu péznego i/lub krazace kompleksy immunolo-
giczne. Obraz kliniczny ziarniniaka obraczkowatego jest dos¢ zrézni-
cowany i moze powodowac trudnosci diagnostyczne. Oprocz czterech
gléwnych postaci choroby (ograniczona, uogélniona, podskérna i per-
forujgca) mozliwe sg takze inne, znacznie rzadsze warianty kliniczne.
Przebieg ziarniniaka obraczkowatego nie jest tatwy do przewidzenia,
stosunkowo czesto obserwuje sie sklonnos¢ do samoistnego ustepowa-
nia. Znanych jest wiele metod leczenia miejscowego i ogélnego, kto-
rych skutecznoéc¢ nie zawsze bywa zadowalajaca.

ABSTRACT

Granuloma annulare is a chronic skin disease of unclear aetiopatholo-
gy. Various triggering factors are taken into consideration, including
trauma, insect bites, antiviral vaccinations, viral and bacterial infec-
tions, UV exposure, coexisting immunological diseases or malignan-
cies. The possible association with diabetes mellitus remains contro-
versial and is considered insufficiently documented. Many data
indicate that the delayed-type immunological response is involved in
development of the disease, as well as the circulating immune com-
plexes. Clinical presentation has many morphological variants and
may cause diagnostic difficulties. Apart from 4 main forms (localized,
generalized, subcutaneous and perforating), other clinical types can
also be observed. The disease course is unpredictable, with a marked
tendency for spontaneous resolution of skin lesions. There are many
therapeutic options, both local and systemic, with a wide range of effi-
cacy reported.
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WPROWADZENIE

Ziarniniak obraczkowaty (granuloma annulare -
GA) jest przewlekls, fagodng chorobg skory charak-
teryzujaca sie zwyrodnieniem kolagenu i odczyno-
wym ziarniniakowym stanem zapalnym. Jej istotna
cecha kliniczna jest tendencja do samoistnego uste-
powania i nawrotéw. Ze wzgledu na lagodny prze-
bieg i brak $miertelnosci zwigzanej z chorobg nie
byly prowadzone rozlegle badania epidemiologicz-
ne dotyczace populacji ogélnej. W populacji europej-
skiej czestos¢ wystepowania GA ocenia sie na 0,1-
0,4% nowych pacjentéw dermatologicznych rocznie
[1]. Rodzinne wystepowanie choroby obserwowano
rzadko [1, 2]. Stwierdzono natomiast zwiazek z nie-
ktérymi antygenami uktadu HLA, jednak ograniczo-
ny do okreslonych populacji lub grup etnicznych.
I tak obserwuje sie czestsze wystepowanie GA
W powigzaniu z obecnoscia antygenu HLA-Bw35
oraz HLA-A31 w Izraelu, antygenem HLA-BS8
w Danii oraz HLA-A29, HLA-B14 i HLA-B15 u lud-
noéci Irlandii Péinocnej [1, 3].

ETIOPATOGENEZA

Etiologia GA nie jest calkowicie wyjasniona.
Obecnie przyjmuje si¢, ze zmiany skérne moga by¢
reakcja tkankowa na czynniki prowokujace [4].
Wsréd bardzo licznych mozliwych czynnikéw etio-
logicznych wymienia sie szczegélnie: ukaszenia
owadéw, urazy mechaniczne, czerwony tatuaz, préby
tuberkulinowe, szczepienia przeciw chorobom za-
kaznym, zwlaszcza przeciwgruzlicze, przeciwtezco-
we, przeciw wirusowemu zapaleniu watroby typu B,
ponadto infekcje bakteryjne i wirusowe, w tym
wywolane przez Borrelia burgdorferi, wirusy brodaw-
czaka ludzkiego (ang. human papillomavirus - HPV),
varicella/zoster, Epsteina-Barr, parwowirusy, wirusy
zapalenia watroby typu C (ang. hepatitis C virus -
HCV) i ludzki wirus niedoboru odpornosci (ang.
human immunodeficiency virus - HIV) [1, 3-9]. Niekto-
re dane wskazuja réwniez na prowokujaca role
ekspozycji na $wiatlo stoneczne, leczenie metoda
fotochemioterapii klasycznej z wykorzystaniem
doustnych psoralenéw (ang. psoralen ultra-violet A -
PUVA), a takze leki, zwlaszcza allopurinol, oraz
inhibitory TNF (infliksymab, adalimumab, etaner-
cept) [2, 4, 10].

Uwaza sie, ze rozw6j GA jest konsekwencja odpo-
wiedzi immunologicznej typu opdZnionego na nie-
znany antygen lub czynnik prowokujacy [1, 3, 11,
12]. Niektorzy badacze podkreslaja takze mozliwy
udzial odpowiedzi immunologicznej typu III ze
wzgledu na obserwowane czesto w obrazie histopa-
tologicznym cechy zapalenia naczyi z obecnoscia
ztogéw immunologicznych M oraz skladowej C3
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dopetniacza [1, 3, 10, 13]. Obecnie przyjmuje sie, ze
miejscowe uszkodzenie w skorze wlasciwej powo-
duje aktywacje limfocytéw T CD4, uwalniajacych
czynniki prozapalne, zwlaszcza takie jak interferon y
(IFN-y), interleukina 2 (IL-2) i czynnik hamujacy
makrofagi (ang. macrophage inhibiting factor - MIF)
[1, 3, 4, 11, 14]. Wydaje sie, ze w poczatkowej fazie
powstawania ogniska zapalnego zasadnicza role
odgrywa uwalnianie przez limfocyty MIF, co powo-
duje zatrzymanie makrofagéw (pochodzacych
z miejscowych fibroblastéw) w ognisku zapalnym
[15]. W dalszym etapie nastepuje przycigganie
monocytéw lub makrofagéw do ogniska zapalnego
pod wplywem cytokin uwalnianych przez limfocy-
ty T. Konsekwencja tych proceséw patofizjologicz-
nych jest powstanie populacji aktywowanych
makrofagéw lub histiocytéw wydzielajacych cytoki-
ny prozapalne (zwlaszcza TNF-o) i uwalniajacych
enzymy lizosomalne o aktywnosci proteaz (kolage-
naza, elastaza, metaloproteazy macierzy) [1, 4, 11, 12,
14, 16]. Wéréd uwalnianych enzymoéw lizosomal-
nych najistotniejsza role przypisuje sie zwtlasz-
cza metaloproteazie 2 (MMP-2), metaloproteazie 9
(MMP-9) oraz metaloelastazie 12, ktére maja naj-
wiekszy udzial w degradacji widékien kolagenowych
i sprezystych [1, 15, 16]. Prawdopodobnie w odpo-
wiedzi na uszkodzenie zwigksza sie synteza kolage-
nu typu I, co wyraza sie klinicznie powstawaniem
dos¢ twardych grudek i guzkéw [1]. Wielu badaczy
sugeruje, ze zwyrodnienie widkien sprezystych
moze by¢ zdarzeniem pierwotnym, ktére prowokuje
dalsza reakcje ziarniniakowa, co prowadzi do roz-
woju GA, natomiast uszkodzenie kolagenu jest zja-
wiskiem wtérnym [1, 3, 14]. Wydaje sie ponadto, ze
destrukcyjne dzialanie komérek zapalnych w GA
jest ograniczane przez apoptoze pobudzang aktywa-
cja (ang. activation-induced apoptosis) [17]. Badacze
japonscy sugeruja, Ze nawroty zmian skérnych, cze-
sto obserwowane w przebiegu GA, moga by¢ spo-
wodowane niewystarczajaca kontrola ogniska zapal-
nego przez apoptoze [15].

Szczegblnie ciekawa wydaje si¢ mozliwa rola Bor-
relia burgdorferi w powstawaniu GA [1, 16, 18].
Niektére dane wskazujg bowiem, Ze infekcja B. burg-
dorferi moze zapoczatkowaé uszkodzenie tkanki
tacznej i powstanie ogniska ziarniniakowego w skoé-
rze [16]. Udzial tych bakterii w patogenezie GA
sugeruje kolagenotropizm, ktdry jest cecha wszyst-
kich gatunkéw rodzaju Borrelia [16]. Uwalniane
przez nie biatka wigzgce fibronektyne (ang. fibronec-
ting-binding-proteins) ulatwiaja wigzanie bakterii
z glikozaminoglikanami znajdujacymi sie¢ w naj-
wiekszych iloéciach pomiedzy wigzkami kolagenu,
co moze pobudzaé reakcje na obce cialo. Wyniki
badan réznych autoréw z zastosowaniem odmien-
nych metod badawczych nie zawsze s3 jednak zbiez-

69



Grazyna Chodorowska

ne. Zollinger i wsp., postugujac sie metoda taricucho-
wej reakcji polimerazy (ang. polymerase chain reaction
- PCR), nie wykryli obecnosci B. burgdorferi w bio-
psjach pobranych ze zmian skérnych i nie potwier-
dzaja zwiazku tych bakterii z rozwojem GA [18].

Ze wzgledu na uznana efektorowa role limfocy-
tow T CD4, jednym z najciekawszych aspektow
patogenezy GA jest wystepowanie tej choroby
u os6b zakazonych HIV. U tych chorych obserwuje
sie¢ zwykle odmiane uogélniong lub atypowe posta-
cie kliniczne, a takze odmienny skfad nacieku zapal-
nego w obrazie histopatologicznym [2, 6, 10, 19].
W zmianach skérnych stwierdza sie obecnos¢ limfo-
cytow T CD8 zamiast CD4. U os6b zakazonych HIV
z atypowym GA, przy znacznym zmniejszeniu licz-
by limfocytéw CD4 we krwi obwodowej, w skorze
wystepuja zwykle zmiany typu $rédmigzszowego
ziarniniaka z naciekami okolonaczyniowymi zlozo-
nymi z aktywowanych limfocytéw T CD8 supreso-
rowych [1, 4, 8, 19]. Zdaniem niektérych badaczy
wystepowanie GA u o0s6b zakazonych HIV moze
sugerowad, ze chociaz odpowiedz limfocytéw T jest
niezbedna do powstania ognisk zapalnych, nie zale-
zy ona od okreslonej subpopulacji tych komérek lub
limfocyty T nie maja znaczenia patogennego [19].
Uwaza si¢ ponadto, ze zmienione cechy morfolo-
giczne GA w przebiegu zakazenia HIV moga by¢
zwigzane z dominacja limfocytéw CD8+ w ognisku
chorobowym [8, 19]. Ciekawe, ze przewage limfocy-
téow T CD8 w nacieku obserwowano takze w niekto-
rych atypowych postaciach GA niezwiazanych
z zakazeniem HIV [8]. Dotychczasowe dane wska-
zuja, ze GA moze sie pojawi¢ u oséb zakazonych
HIV na kazdym etapie choroby, a naturalny prze-
bieg GA u tych chorych nie jest mozliwy do przewi-
dzenia [2, 10, 19].

WYSTEPOWANIE ZIARNINIAKA
OBRACZKOWATEGO W PRZEBIEGU CHOROB
OGOLNYCH

Jednym z waznych zagadniei klinicznych jest
wystepowanie GA w przebiegu choréb ogélnoustro-
jowych réznego pochodzenia. Wydaje sie, ze u wigk-
szoéci pacjentow, szczegodlnie u dzieci, GA nie ma
zwigzku z innymi chorobami [1]. Od wielu lat
przedmiotem dyskusji jest mozliwe wspélistnienie
z cukrzyca. Obserwacje ré6znych autoréw nie zawsze
sq jednak zbiezne, niektérzy uwazaja zwiazek za
przypadkowy lub niewystarczajgco udowodniony
[1-3, 20]. Niektére dane wskazuja, ze cukrzyca typu 1
moze sie ujawni¢ u 12-20% chorych na GA [2, 3].
Inni badacze uznajg za mozliwy zwiazek cukrzycy
(zaréwno typu 1, jak i 2) z pewnymi okreslonymi
odmianami klinicznymi, przy czym jedni wskazuja
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gléwnie na posta¢ uogélniona, inni na ograniczona
lub ograniczony podskérny GA [1, 2, 21-23]. W tym
kontekscie godne uwagi wydaja sie nieliczne opisy-
wane przypadki wspélistnienia GA z rzadkim
zespolem Mauriaca, obejmujacym mlodziericzg
cukrzyce, hepatosplenomegalie i niski wzrost [4].

Obserwuje sie takze zwiazek GA z wieloma cho-
robami o podiozu immunologicznym, zwlaszcza
z autoimmunologicznym zapaleniem tarczycy (szcze-
gblnie u kobiet z postacia ograniczona) [4, 6, 10].
Stwierdzano réwniez GA u os6b z twardzing ogra-
niczong i twardzing ukladowq oraz w przebiegu
zespolu Sjogrena, zapalenia skérno-miesniowego,
reumatoidalnego zapalenia staw6w i zapalenia tetni-
cy skroniowej [24-26]. Ciekawym i wymagajacym
wyjasnienia zjawiskiem jest obserwowany rozwdj
GA u os6b z innymi ziarniniakowymi chorobami
zapalnymi, takimi jak zwyrodnienie tluszczowate
kolagenu i sarkoidoza [4, 8, 22, 23].

Szczegblna uwage zwrécono na mozliwosé
wspdlistnienia GA z nowotworami zlosliwymi [1, 3,
7,8, 10, 27]. Niektorzy autorzy sugeruja, ze GA moze
by¢ rozwazany jako paraneoplastyczna reakcja ziar-
niniakowa na chtoniaki (> 50% przypadkéw), w tym
takie jak choroba Hodgkina, chioniaki pierwotnie
skérne (ziarniniakowa postaé mycosis fungoides),
a takze przewlekla biataczka szpikowa, rzadziej na
nowotwory lite [1, 3, 4, 7, 8, 10, 27]. Zwykle w takich
przypadkach obraz kliniczny GA jest atypowy (bole-
sne wykwity na podeszwach i dioniach, swiad skoé-
ry), natomiast rozpoznanie opiera si¢ na cechach
histopatologicznych choroby [3, 4, 10].

OBRAZ HISTOPATOLOGICZNY

Obraz histopatologiczny GA jest niejednolity,
opisywane sa trzy jego typy: nekrobiotyczny (ang.
necrobiotic palisading granuloma), sr6dmigzszowy (ang.
interstitial pattern) oraz sarkoidalny (ang. sarcoidal/
tuberculoid/epithelioid pattern) [3, 4, 8, 13-15]. Ocenia
si¢, ze typ nekrobiotyczny dotyczy okoto 25%
wszystkich przypadkéw GA. Zmiany lokalizuja sie
w gornej i srodkowej czesci skory wlasciwej [10, 14].
Stwierdza sie ogniska nekrobiozy w postaci pofrag-
mentowanych wigzek kolagenu, bezpostaciowy
eozynochtonny material otoczony przez histiocyty
ulozone palisadowato oraz przez limfocyty [1, 3, 4,
10, 14]. Na obwodzie ogniska moga wystepowac
komérki olbrzymie, w obrebie ognisk nekrobiozy
ztogi mucyny oraz niewielkie ztogi lipidéw [1, 4, 10,
14]. Wazna cecha histopatologiczna jest zmniejszenie
lub brak wiékien sprezystych [1, 4, 14]. Typ srod-
migzszowy jest najczestszy i dotyczy 70% obrazéw
GA [1, 3, 4, 14]. Nie obserwuje si¢ wyraznych ognisk
nekrobiozy, lecz histiocyty i limfocyty obecne wokoét
naczynn krwionoénych oraz pomiedzy wigzkami
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kolagenu [1, 3, 4, 10]. Wi6kna kolagenowe rozdzielo-
ne sa przez ziarniste bazofilne zlogi mucyny [3, 4,
10]. Typ sarkoidalny, okreslany réwniez jako tuber-
kuloidalny lub nablonkowaty, jest rzadki i dotyczy
okoto 3-5% przypadkoéw [1, 3]. Stwarza szczegélne
trudnosci diagnostyczne z powodu bardzo duzego
podobieristwa do sarkoidozy lub gruzlicy [3, 4].
Stwierdza sie skupiska nablonkowatych histiocytow
z nielicznymi komérkami olbrzymimi i limfocytami.
Obserwuje sie okotonaczyniowe nacieki z limfocy-
tow i histiocytow, a takze cechy zapalenia naczyn
w ogniskach nekrobiozy lub w ich poblizu [1]. Obec-
noé¢ zltogéw mucyny oraz eozynofilow pozwala
odrézni¢ ten typ GA od sarkoidozy [1, 3, 4].

OBRAZ KLINICZNY

Choroba moze sie pojawi¢ w kazdym wieku, jed-
nak wiekszos¢ przypadkéw rozpoczyna sie przed
30. rokiem zycia [1, 4, 24, 28]. Zwraca uwage czeste
wystepowanie GA u dzieci ponizej 10. roku zycia
oraz u dorostych po 50. roku zycia [29]. Zwykle
przyjmuje sie, ze wystepuje 2 razy czesciej u kobiet,
zwlaszcza w 5.-6. dekadzie zycia [4, 10]. Obserwuje
sie wysiew twardych grudek grupujacych sie
w wykwity obraczkowe lub licznych symetrycznie
rozsianych grudek (od kilku do kilkuset) bez ukladu
obraczkowego. Wielko$¢ wykwitow obraczkowych
nie przekracza na ogét 5 cm [1, 2]. W typowym prze-
biegu klinicznym nie stwierdza sie dolegliwosci
subiektywnych, jednak mozliwy jest nawet inten-
sywny $wiad w postaciach atypowych [1]. Obraz kli-
niczny GA moze wykazywaé duza réznorodnosé
morfologiczna. Wyréznia sie cztery gtéwne odmia-
ny kliniczne: posta¢ ograniczong, uogélniong (roz-
siang), perforujaca (wrzodziejaca) i podskérna [4, 14,
24, 30].

Najczesciej wystepujaca posta¢ ograniczona GA
dotyczy zwykle dzieci i mtodych dorostych [1, 4, 10].
Stwierdza sie obraczkowate ogniska ztozone z drob-
nych twardych grudek koloru skéry lub rumienio-
wych, poszerzajace sie obwodowo [2-4]. Chociaz
zmiany chorobowe zlokalizowane sg najczesciej na
grzbietach rak i stop, moga by¢ takze obserwowane
w dowolnym innym miejscu [2, 4, 10]. Wykwity
obraczkowate, pojedyncze lub liczne (do 10 ognisk),
nie powoduja dolegliwosci subiektywnych i moga
towarzyszy¢ takze innym postaciom GA [4].

Posta¢ uogoélniona (rozsiana) jest znacznie rzad-
sza, dotyczy 9-15% wszystkich pacjentow z GA
i wystepuje dwukrotnie czesciej u kobiet [1, 3, 6, 7, 10,
30]. Poczatek choroby jest zwykle pézniejszy niz
w odmianie ograniczonej (Srednio okolo 50. roku
zycia) [3, 10, 30]. Stwierdza sie liczne grudki koloru
skoéry lub rumieniowe, nie zawsze majace ukiad
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obraczkowaty [4]. Warto podkreslié, ze wyrazny

obraczkowaty uklad wykwitéw jest obecny tylko

w 2/3 przypadkéw, czasami grudki skupiaja sie,

tworzac wzér siateczkowaty lub festonowaty [1].

Zmiany chorobowe moga by¢ rozmieszczone syme-

trycznie, czesto zlewajq sig, zwlaszcza na tulowiu lub

koniczynach [3, 10]. Cechg znamienng tej postaci jest
rzadsze zajmowanie lub niezajmowanie skéry

w miejscach wczedniejszych szczepieri, a takze moz-

liwy nasilony $wiad [4, 31]. Twarz i okolice narza-

déw plciowych sa zwykle oszczedzone [10]. Posta¢
uogoélniona cechuje sie staba odpowiedzig na lecze-
nie, co moze mie¢ pewien zwigzek z czestszym
wystepowaniem wspdlistniejacych choréb ogoélnych,
takich jak cukrzyca (u 20% chorych), zaburzenia lipi-

dowe (do 40% chorych), zakazenie HIV [2-4, 6, 7, 12,

19, 30]. Opisywane jest réwniez wspdlistnienie

z nowotworami zlodliwymi, takimi jak rak ptuc, pier-

si, jajnika, chloniaki, w tym ziarniniak grzybiasty [7].

Posta¢ perforujaca (wrzodziejaca) dotyczy blisko
5% chorych [3, 30, 32, 33]. Wystepuje czesciej w nie-
ktorych strefach geograficznych, zwlaszcza na Hawa-
jach, oraz u oséb zakazonych HIV [1, 30]. Niektére
dane wskazuja, ze 17-30% chorych z ta odmiana
moze mie¢ takze cukrzyce [30, 34]. Zmiany maja cha-
rakter ograniczony lub uogélniony [32, 33]. Zwykle
zajmuja grzbiety rak, stopy, koriczyny po stronie zgi-
naczy [3, 10]. Niektére grudki maja widoczny zétty,
rogowy $érodek i wydzielaja jasng, lepka wydzieline
zasychajaca w strupy [4, 10, 32, 33]. Wykwity klinicz-
nie przypominajg krosty, po ich ustgpieniu pozostaja
odbarwione lub przebarwione blizny [4, 10].

Posta¢ podskorna jest rzadka i wystepuje glownie
u dzieci [1-3, 10, 30]. Ciekawe, ze w odréznieniu od
innych postaci obserwuje sie ja dwukrotnie czesciej
u chlopcéw [1, 9, 10]. Stwierdza sie glebokie skorne
lub podskérne guzki o érednicy do kilku centyme-
trow [10]. Zmiany moga by¢ liczne, czesto poprze-
dzone urazem [10]. Zwykle lokalizuja sie na przed-
niej powierzchni podudzi, nad stawami palcéw rak
i stép, moga zajmowac réwniez skére owlosiong glo-
wy, posladki i powieki [2, 3, 10]. Warto zauwazy¢, ze
u 25-50% chorych wspétistniejg klasyczne powierz-
chowne zmiany grudkowe, co moze znacznie ula-
twié rozpoznanie kliniczne [3, 10].

Oprécz wymienionych najczestszych odmian,
wystepuja takze rzadkie, nietypowe postacie klinicz-
ne GA:

* posta¢ rumieniowa obserwowana u dorostych,
w ktoérej poczatkowo rozsiane ogniska maja cha-
rakter rumieniowy, pézniej w ich obrebie rozwija-
ja sie twarde grudki [3, 10, 24, 29];

* posta¢ blaszkowata lub tarczkowa (ang. patch
form), cechujaca sie obecnoscia nacieczonych ptla-
skich ognisk rumieniowych na tutowiu i kornczy-
nach, takze stwierdzanych symetrycznie na
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grzbietach stép [3, 10, 13, 29]; odmiana ta wyste-
puje u dorostych pacjentéw, czesciej u kobiet, przy
czym poszczegblne wykwity blaszkowate moga
osiagac wielkos¢ od kilku do kilkunastu centyme-
trow [10]; warto zauwazy¢, ze niekiedy zmiany
chorobowe moga przypominaé ogniska twardziny
ograniczonej (morphea) lub ziarniniaka grzybiaste-
go [10];
posta¢ grudkowa z pepkowatymi zaglebieniami
(ang. papular umbilicated form), wystepujaca na
grzbietach rak u dzieci, przy czym w innych okoli-
cach mozna obserwowa¢ bardziej typowe morfolo-
gicznie wykwity, co ulatwia rozpoznanie [1, 4, 24];
postac krostkowa (ang. follicular pustulous GA), trud-
na do rozpoznania klinicznego, charakteryzuje sie
nawracajacymi rozsianymi krostami przymieszko-
wymi o cechach histologicznych GA [4, 24, 30, 34];
posta¢ linijna, rozwijajaca sie zwlaszcza w okoli-
cach lub bliznach po przebytym pélpascu, uwaza-
na za przejaw izomorficznego objawu Kobnera
[1, 10, 24];
posta¢ destrukcyjna, bardzo rzadka, zajmuje tkan-
ke podskoérng, sciegna, powiezie, kosci i stawy, co
prowadzi do ciezkiego znieksztalcenia anatomicz-
nego i uposledzenia funkcji koriczyn [4, 30];
postacie nietypowe co do lokalizacji, z umiejsco-
wieniem zmian chorobowych na uszach (zwlasz-
cza jako posta¢ perforujaca), grzbiecie pracia,
powierzchni dloniowej rak, w okolicy oczodoto-
wej, w obrebie znamienia Beckera [4, 9, 10, 15, 35].
Przebieg GA jest trudny do przewidzenia. Uwaza
sig, ze u ponad 50% chorych wykwity cofaja sie w cig-
gu 2 lat, jednak u blisko 40% z nich nawracaja,
zwykle w poprzedniej lokalizacji [2, 4, 10, 35-37].
U ponad polowy z grupy 50 polskich dzieci z GA
stwierdzono nawrét zmian chorobowych, zaréwno
we wczedniejszej, jak i nowej lokalizacji, w tym u 30%
wiecej niz jeden [29]. W postaci uogdlnionej mozliwe
jest rowniez samoistne ustepowanie w réznym cza-
sie, srednio 3-4 lata, zwykle jednak znacznie dluz-
szym [10]. Podkresla sie, ze w przypadku postaci
uogodlnionej w miejscu wczeéniejszych zmian grud-
kowych moze sie rozwina¢ anetodermia [4, 10, 38].

LECZENIE

Nie ma jednej zalecanej metody postepowania,
ktéra bylaby skuteczna w wiekszosci przypadkéw.
Wydaje sie, ze u niektérych chorych nalezy rozwa-
zy¢ pozostawienie zmian do spontanicznego usta-
pienia (takze w postaci podskérnej), biorac réwniez
pod uwage mozliwe cofanie sie wykwitéw po biop-
sji lub skaryfikacji [2-4, 10, 15]. Uznang metoda
leczenia jest stosowanie miejscowe silnych prepara-
tow kortykosteroidowych, zwlaszcza pod okluzja
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[3, 4,10, 24, 29]. Niektérzy autorzy wskazujg na zale-
ty triamcinolonu podawanego doogniskowo, twier-
dzac, ze takie postepowanie moze by¢ skuteczne
wobec pojedynczych wykwitéw lub stanowi¢ dobry
poczatek dalszego leczenia [2, 10]. Opisywano dobre
wyniki miejscowego leczenia immunomodulujace-
go, zaréwno 0,1% takrolimusu, jak i imikwimodu
stosowanych w postaci ograniczonej [2, 4, 10]. Nie-
liczne doniesienia przedstawiajg skutecznosé¢ do-
ogniskowego podawania IFN-y w wybranych przy-
padkach GA [3, 4].

Metoda stosowana czesto w praktyce klinicznej
jest krioterapia z uzyciem chlorku etylu, tlenku azotu
lub ptynnego azotu [3, 4, 24, 29]. W niektorych przy-
padkach postaci podskérnej o szczegdlnej lokalizacji
moze wchodzi¢ w gre usuniecie chirurgiczne lub
zastosowanie lasera CO, [3]. Opisywano réwniez
dobre wyniki leczenia innymi rodzajami laseréw.
Karsai i wsp. uzyskali catkowita remisje uogoélnio-
nych zmian GA, stosujac metode frakcyjnej fototer-
molizy laserem neodymowo-jagowym (Nd:YAG)
[36]. Obserwowano takze ustapienie opornych na
leczenie ograniczonych wykwitéw po 13 miesigcach
terapii pulsacyjnym laserem barwnikowym 585 nm
[36]. Duze trudnoéci terapeutyczne dotycza postaci
uogolnionej [4]. Niektérzy autorzy zalecaja kortyko-
steroidy stosowane ogoélnie, nalezy jednak wziaé¢ pod
uwage, ze chociaz leki te moga by¢ bardzo skuteczne,
to czesto wymagane sa duze dawki i zwykle naste-
puje nawrét przy prébie zakoriczenia terapii [4].

W leczeniu postaci uogoélnionej znajduja zastoso-
wanie rézne formy fototerapii, w tym leczenie pro-
mieniami UVA1, UVB, a takze metoda PUVA.
Wymaga to jednak duzej ostroznoéci, poniewaz wia-
domo, ze w niektérych przypadkach ekspozycja na
$wiatlto lub fototerapia moze mie¢ dziatanie prowo-
kujace [1-4, 10, 24, 37]. W postaci uogdlnionej oraz
perforujacej stosowane sa ogoélnie retinoidy, zaréwno
etretynat, jak i izotretynoina [3, 4, 10]. Wéréd innych
mozliwych do zastosowania opcji terapeutycznych
wskazywane s rowniez leki przeciwmalaryczne,
dapson, pentoksyfilina, klofazymina, jodek potasu,
tetracyklina, niesteroidowe leki przeciwzapalne,
witamina E oraz leki przeciwleukotrienowe [3, 4, 10,
24, 29, 31, 38]. Pojedyncze doniesienie przedstawia
skuteczne leczenie metotreksatem uporczywego
uogdlnionego GA, niereagujacego na inne znane
metody ogoélne, co autorzy przypisuja oddziatywa-
niu przeciwzapalnemu tego leku [12]. Korzystne
efekty kliniczne opisywano takze po lekach immu-
nosupresyjnych i immunomodulujacych stosowa-
nych ogolnie, takich jak cyklosporyna czy estry kwa-
su fumarowego [2, 4, 10]. Ostatnio u pacjentéw
przyjmujacych leki biologiczne, w tym infliksymab,
etanercept i efalizumab, obserwowano cofanie sie
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zmian grudkowych GA [3]. Werchau i wsp. zastoso-
wali adalimumab u chorego z uogdlnionym GA
opornym na rézne metody leczenia i uzyskali dobry
efekt terapeutyczny [7]. Warto jednak podkresli¢,
ze przy wszystkich znanych dotychczas metodach
po zaprzestaniu leczenia moga wystapi¢ nawroty
zmian skérnych [10].

Mozna przypuszczad, ze lepsze poznanie etiopa-

togenezy tej ciekawej choroby przyczyni sie do zna-
lezienia bardziej skutecznych metod terapii.
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