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Streszczenie

Toksyczna nekroliza naskdrka (toxic epidermal necrolysis — TEN) jest powazna, potencjalnie $miertelng choroba,
wyzwalang przewaznie przez leki, ktérg charakteryzuje rozlegte zniszczenie nabtonka wielowarstwowego ptaskie-
g0 rogowaciejacego z utratg jego integralnosci. Dotychczas udokumentowano zwigzek miedzy wystapieniem obja-
woéw TEN a ponad 100 r6znymi lekami. Sposoby leczenia sg przedmiotem wielu kontrowersji wynikajacych z nie-
moznosci przeprowadzenia podwdjnie slepych préb kontrolowanych placebo. W pracy oméwiono przypadek dotyczacy
26-letniego mezczyzny z zajeciem 100% powierzchni skory w przebiegu TEN, ktéry zostat przekazany na oddziat spe-
cjalistyczny po 7 dniach trwania choroby. Czynnik sprawczy byt trudny do ustalenia. Zastosowano leczenie skoja-
rzone w postaci: duzych dawek glikokortykosteroidéw, cyklosporyny A i plazmaferez. Mimo bardzo ciezkiego stanu
chorego przy przyjeciu, uzyskano sukces terapeutyczny dzieki wczesnemu wdrozeniu leczenia skojarzonego.
Zdaniem autoréw podstawa powodzenia leczniczego u chorych na TEN jest jak najwczesniejsze wdrozenie inten-
sywnego leczenia ogblnego, obejmujacego mozliwie najwiecej elementéw biorgcych udziat w patomechanizmie tej
potencjalnie letalnej choroby.

Stowa kluczowe: toksyczna nekroliza naskérka, cyklosporyna A, glikokortykosteroidy, plazmafereza.

Abstract

Toxic epidermal necrolysis (TEN) is a severe, potentially fatal, predominantly drug-induced disease characterized by
extensive damage of stratified squamous epithelium followed by loss of its integrity. To date over 100 medications
related to TEN manifestation have been described. Methods of treatment are still a matter of great controversy due
to inability to perform double-blind, placebo-controlled studies. In the paper the case of a 26-year-old man with TEN
involving 100% of the body surface area, transferred to a specialist department after 7 days’ duration of disease, is
described. The causative factor was difficult to establish. Combined treatment with high doses of glucocorticos-
teroids, cyclosporin A and plasmapheresis were administered. Despite the severe state of the patient at admission,
therapeutic success was achieved due to administration of combined treatment. In our opinion, crucial for thera-
peutic success is early administration of aggressive systemic treatment whose activity includes the greatest possi-
ble number of elements involved in the pathogenesis of this potentially lethal disease.

Key words: toxic epidermal necrolysis, cyclosporin A, glucocorticosteroids, plasmapheresis.

Wstep ptaskiego rogowaciejacego z utrata jego integralnosci.
Toksyczna nekroliza naskérka (toxic epidermal necro- YW petni rozwinigty zespét cechuje sig zajeciem ponad 30%
lysis — TEN) opisana po raz pierwszy w 1956 r. przez Lyel- ~ catkowitej powierzchni skory [1-3]. Ryzyko zachorowania

la jest potencjalnie letalng chorobg, ktérg charakteryzu- — okreslono na 1-3 przypadki na 1 min rocznie [1, 2]. Dotad
je rozlegte zniszczenie nabtonka wielowarstwowego udokumentowano zwigzek miedzy wystgpieniem obja-
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wow TEN a ponad 100 réznymi lekami, w tym najczescie]
sulfonamidami, antybiotykami, przeciwgrzybiczymi
imidazolami, lekami przeciwdrgawkowymi, niektorymi
niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi i alopurinolem
[1-3]. Zejscie Smiertelne, ktérego czestos¢ szacuje sie na
25-70% wsrdd pacjentéw z TEN, jest najczesciej nastep-
stwem posocznicy lub zaburzen elektrolitowych, wynika-
jacych ze znacznej utraty ptyndw. Ryzyko niepowodzenia
wzrasta przy wystepowaniu zmian w obrebie drég odde-
chowych i przewodu pokarmowego, u 0séb starszych oraz
pacjentow, u ktérych doszto do zajecia duzych powierzch-
ni skory [1, 2, 4-6].

Leczenie, tej w istocie samoograniczajacej sie choro-
by, jest przedmiotem wielu kontrowersji wynikajacych
z niemoznosci przeprowadzenia podwajnie slepych préb
kontrolowanych placebo [1, 2, 4].

W pracy przedstawiono 26-letniego mezczyzne z zaje-
ciem 100% powierzchni skéry w przebiegu TEN, ktory
zostat przekazany na oddziat specjalistyczny po tygodniu
trwania choroby. Czynnik sprawczy jest trudny do
ustalenia. Mimo bardzo ciezkiego stanu przy przyjeciu,
uzyskano sukces terapeutyczny, stosujac duze dawki gli-
kokortykosteroidéw, cyklosporyne A i plazmaferezy
w leczeniu skojarzonym.

Opis przypadku

Mezczyzna, lat 26, zostat przyjety na Oddziat Meski
Kliniki Dermatologii Uniwersytetu Medycznego w Pozna-
niu z powodu uogélnionych zmian skérnych obejmuja-
cych cata powierzchnie ciata. Zmiany pojawity sie okoto
tygodnia przed przyjeciem. W tym czasie chory przeby-
wat na oddziale reumatologicznym z podejrzeniem reu-
matoidalnego zapalenia stawdw (béle podeszew, stawdw
biodrowych, dodatni wywiad rodzinny). W dniu poprze-
dzajacym pojawienie sie wykwitdw skornych wystapity
objawy infekcji gornych drég oddechowych z temperatu-
ra do 40°C i bélem gardta. Podano 3 iniekcje gentamycy-
ny (co 12 godz.). Z powodu zmian skdrnych (ryc. 1.) pacjen-
ta przekazano na oddziat choréb wewnetrznych, gdzie byt
leczony deksametazonem w dawce 3 x 8 mg/dobe. Po
konsultacji dermatologicznej chorego skierowano do Kli-
niki Dermatologii z rozpoznaniem TEN.

W wywiadzie pacjent podawat: infekcje gérnych drég
oddechowych miesiac przed wystapieniem probleméw
skérnych, z powodu ktérej otrzymywat doksycykline, cefa-
klor, cefotaksym i fuzafungine; ropne zapalenie migdat-
kéw podniebiennych; okresowo podwyzszone préby
watrobowe i dolegliwosci ze strony przewodu pokarmo-
wego. Matka chorego wigzata wystapienie zmian ze sto-
sowaniem przez syna odzywek w zwigzku z trenowaniem
kulturystyki w okresie szkolnym, trwato to kilka miesiecy
i miato miejsce ok. 10 lat przed wystapieniem objawoéw
skornych. Ponadto kilka tygodni przed pojawieniem sie
zmian skérnych wdrozono salazosulfapirydyne z powodu
podejrzenia wrzodziejacego zapalenia jelita grubego (obec-
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nosc swiezej krwi w stolcu), w zwigzku z ktérym pacjen-
ta nie poddano diagnostyce.

Stan dermatologiczny w dniu przyjecia na Oddziat
Meski Kliniki Dermatologii Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu byt nastepujacy: skora catego ciata zmienio-
na rumieniowo, a na tutowiu, ze szczegdlnym nasileniem
na plecach i klatce piersiowej, oraz na twarzy i proksy-
malnych czesciach kofczyn gornych i dolnych rozlegte
spetzanie naskorka z odstonieciem skéry wtasciwej. Objaw
Nikolskiego byt dodatni. Na dystalnych czesciach konczyn
gornych i dolnych oraz na skérze brzucha stwierdzono
wykwity rumieniowo-obrzekowe oraz pecherzykowe
i pecherzowe, natomiast rozlegte zmiany nadzerkowe na
sluzéwkach jamy ustnej i zotedzi. Nadzerki na czerwieni
wargowej byty pokryte krwistymi strupami. Obrzek w oko-
licy oczodotéw i nadzerki na spojéwkach uniemozliwiaty
otworzenie oczu. Zmianom skérnym towarzyszyty silne
dolegliwosci bélowe.

Z odchylef w badaniach laboratoryjnych w dniu przy-
jecia stwierdzono odczyn Biernackiego (OB) wynoszacy
36 mm/godz., biatko C-reaktywne (CRP) 134 mg/l, ami-
notransferaze asparaginianowa (AspAT) 56 U/, amino-
transferaze alaninowa (AIAT) 175 U/|, a elektrolity w dol-
nej granicy normy. Wtaczono metyloprednizolon dozylnie
3000 mg/dobe w 3 dawkach podzielonych. Z uwagi na
ciezki ogoélny stan chorego i koniecznos¢ zachowania
w procesie leczenia warunkéw aseptycznych, pacjenta
przeniesiono na oddziat intensywnej terapii. Zastosowa-
no cyklosporyne A w dawce 5 mg/kg m.c., a nastepnie
2,5 mg/kg m.c. dozylnie (do dawki tacznej 8 g) oraz wyko-
nano 4 zbiegi plazmaferezy z jednoczesnym przetoczeniem
albumin. Przez caty czas kontynuowano leczenie metylo-
prednizolonem (do dawki tacznej w dniu wypisu 14,5 g).
Ze wzgledu na znaczne dolegliwosci bélowe chory wyma-

Ryc. 1 Poczatkowe zmiany na twarzy. Zdjecie wykonane tele-
fonem komérkowym przez pacjenta
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gat podawania duzych dawek srodkéw analgosedacyj-
nych. W poczatkowym okresie leczenia obserwowano dal-
sze spetzanie naskdrka z odstonieciem skéry wtasciwej
na 100% powierzchni ciata. W obrebie rak i stép doszto
do oddzielenia sie naskérka wraz z paznokciami w posta-
ci rekawiczek (ryc. 2-6). W 5. dobie terapii ze wzgledu na
narastajaca niewydolnos¢ oddechowg i rozwijajaca sie
posocznice wdrozono wentylacje zastepcza, ktora konty-
nuowano przez kolejne 9 dni. W 9. dobie wykonano tra-
cheotomie. Na podstawie powtarzanych badan bakterio-
logicznych wykazano zakazenie krwi, skoéry, uktadu
oddechowego i drég moczowych — wyhodowano Sta-
phylococcus epidermidis, Enterococcus faecalis i Acineto-
bacter calcoaceticus-baumanii complex. Wdrozono anty-
biotykoterapie celowang (klindamycyna, ciprofloksacyna,
amikacyna, wankomycyna, ampicylina z sulbaktamem).

Ryc. 2. Rozlegte zmiany skérne na tutowiu, koficzynach gor-
nych i twarzy

o

Ryc. 4. NadzZerki na czerwieni wargowej pokryte krwistymi
Ryc. 3. Spetzanie naskdrka z odstonigciem skory wtasciwej  strupami. Obrzek w okolicy oczodotow. Nadzerki na spo-
obejmujgce blisko 100% powierzchni ciata jowkach uniemozliwiaja otworzenie oczu

Ryc. 5. Wykwity rumieniowo-obrzekowe oraz pecherzowe  Ryc. 6. Spetzanie naskérka wraz z paznokciami w obrebie
w obrebie reki reki w postaci rekawiczki
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Dodatkowo chory otrzymywat leki przeciwgoraczkowe,
przeciwkrzepliwe, ostaniajace btone sluzowa zotadka, suple-
mentacje potasu oraz zywienie enteralne i parenteralne.
Leczenie zewnetrzne polegato na stosowaniu preparatéw
odkazajgcych. Chory pozostawat pod stata opieka okuli-
styczng — obserwowano zrosty powiek ze spojowka gat-
kowa, bliznowacenie brzegéw powiek, trichoze oraz blefa-
rospazm. Wdrozono leczenie neomycyna w postaci masci
ocznej, prednizolonem w kroplach, ofloksacyna w kroplach
oraz sztuczne tzy.

Po 7 dniach leczenia i cistego monitorowania pod-
stawowych funkgcji Zzyciowych pacjenta zaobserwowano
zblednigcie zmian skérnych i brak tendencji do dalszego
oddzielania sie naskorka, a w kolejnych dniach cechy
naskérkowania. Pacjenta w stanie ogélnym dobrym wypi-
sano do domu po 38 dniach hospitalizacji. W dniu wypi-
su pacjenta ze szpitala obserwowano utrzymujacy sie
dyskretny rumien skéry catego ciata. W czasie kontroli
poszpitalnych obserwowano statg poprawe w zakresie
zmian skérnych. Kontrole okulistyczne wykazywaty zespot
suchego oka i Swiattowstret.

Oméwienie

Pierwsze zmiany skorne u przedstawionego pacjenta
pojawity sie po domiesniowych iniekcjach gentamycyny,
ktéra otrzymat z powodu goraczki, bélu gardta i uczucia
ogblnego rozbicia. W pismiennictwie (przeszukano baze
Medline) znaleziono jeden przypadek, w ktérym udoku-
mentowano zwigzek miedzy TEN a stosowaniem wspo-
mnianego leku [7]. Opisano ponadto chorych na infekcje
wirusowa badz bakteryjna, u ktérych stosowano genta-
mycyne w potgczeniu z innymi lekami (doksycyklina, kwas
acetylosalicylowy, aminofenazon z metamizolem) [4].
Nalezy jednak zauwazy¢, ze TEN, jak i inne osutki pole-
kowe, sg czesto poprzedzone 2—3-dniowym okresem pro-
dromalnym, ktéry obejmuje objawy grypopodobne
[1, 3, 8]. Dodatkowo czas od wdrozenia sprawczego leku
do pojawienia sie objawdw wg danych z pismiennictwa
moze wynosi¢ nawet do 2 mies., przy czym zazwyczaj
oscyluje w granicach od kilku dni do 2-3 tyg. [3]. W okre-
sie poprzedzajgcym wystapienie objawow pacjent sto-
sowat wiele innych lekéw, ktére mogty sie przyczyni¢ do
wystapienia objawdw choroby. Jeden z nich — salazosul-
fapirydyna, ktérej sktadnik nalezy do grupy sulfonami-
doéw, byt wielokrotnie opisywany w zwigzku z TEN [7, 9].
Nalezy tutaj zaznaczyc, Ze lek ten zostat wdrozony z powo-
du podejrzenia wrzodziejacego zapalenia jelita grubego,
niepotwierdzonego stosownymi badaniami. Pozostate
leki stosowano z powodu nawracajacych infekcji gardta
z ropnym zapaleniem migdatkéw podniebiennych.
Niektore z nich, takie jak doksycyklina, cefaklor czy cefo-
taksym, mozna znalez¢ w pojedynczych doniesieniach
dotyczacych TEN [5, 7, 10-12], a jeszcze inne, takie jak
miejscowo stosowana fuzafungina, nie byty do tej pory
opisywane. Oczywiscie, w przypadku cefotaksymu czy
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cefakloru nalezy wzig¢ pod uwage ich chemiczne pokre-
wienstwo z innymi cefalosporynami, ktére wg niektérych
autoréw maja by¢ grupa antybiotykéw najczesciej
zwigzanych z TEN [3, 5, 7, 10, 11]. Trudno jest wiec
jednoznacznie wskaza¢ lek sprawczy. Niewatpliwie
z wymienionych powyzej najmniej prawdopodobny wyda-
je sie zwigzek z fuzafungina, niemniej w pismiennictwie
opisywano przypadek wystapienia objawéw TEN po dono-
sowej aplikacji mupirocyny [13].

Poza zaistnieniem czynnika spustowego, jakim dla
TEN jest zwykle lek, nalezy podkresli¢ istnienie dwoch
dodatkowych zaburzen, ktére mogty predysponowac do
wystapienia objawdw choroby. Pierwszym z nich jest ist-
nienie ogniska utajonego zakazenia w postaci przewle-
ktego zapalenia migdatkéw podniebiennych, natomiast
drugim, by¢ moze o zasadniczym znaczeniu, epizod sto-
sowania odzywek o nieznanym pochodzeniu w czasie
uprawiania kulturystyki. Trwato to kilka miesiecy i miato
miejsce ok. 10 lat przed wystgpieniem objawdw TEN. Od
tego momentu wystepowaty dolegliwosci bélowe w pod-
zebrzu prawym, gtéwnie po spozyciu ciezkostrawnych
pokarméw. W badaniach laboratoryjnych stwierdzano
okresowo zwiekszone wartosci aminotransferaz, jednak
chorego nie poddano dalszej diagnostyce, ktéra wyjasni-
taby przyczyny nieprawidtowych wynikéw préb watrobo-
wych. Nie mozna wiec wykluczy¢, ze stosowanie zanie-
czyszczonych odzywek uszkodzito watrobe i doprowadzito
do zaburzenia watrobowego metabolizmu stosowanych
pézniej lekow. Uwaza sie, ze TEN jest wynikiem wptywu,
jaki na keratynocyty wywieraja toksyczne metabolity
lekéw, powstate na skutek ich nieprawidtowego meta-
bolizmu [1]. Sugeruje sie, Ze znaczenie ma tutaj zaburze-
nie funkcji enzymow detoksykujacych i cytochromu P450.
W rezultacie moga powstac zwiazki dziatajace jako immu-
nogeny lub wykazujace bezposredni efekt cytotoksyczny
[1]. Niemniej ostatnio podkresla sie raczej znaczenie
uszkodzenia uktadéw detoksykujgcych i cytochromu P450
samych keratynocytéw oraz lokalnie powstajgcych
substancji toksycznych. Nie mozna jednak przewidziec
wptywu stosowanych przez chorego odzywek na
inne narzady, w tym na uktady detoksykujace skory.
W pismiennictwie opisywano TEN u pacjentéw, u ktérych
w wywiadzie stwierdzano uzaleznienie od heroiny, alko-
holu [14] czy lekéw psychotropowych [15].

Kontrowersyjnym aspektem TEN pozostaja metody
jej leczenia. Nie sposéb bowiem przeprowadzi¢ podwdj-
nie élepych badan kontrolowanych placebo z zachowa-
niem zasad etyki w omawianej grupie chorych. Wiekszos¢
sugestii co do leczenia TEN, ktére mozna znalezé
w pismiennictwie, opiera sie gtéwnie na badaniach retro-
spektywnych. Niewatpliwie TEN nalezy traktowac jako
stan nagty, a pierwszym elementem terapii powinno by¢
rozpoznanie i wyeliminowanie czynnika sprawczego
[1-4]. Bezspornym faktem sg zasady ogélnej pielegnacji,
ktora w istotnym zakresie przypomina postepowanie
z chorym po oparzeniu. Obejmuje jego umieszczenie
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w warunkach jatowych w odpowiednio wysokiej tempe-
raturze otoczenia (30-32°C), state jego nawadnianie,
kontrole poziomu elektrolitow we krwi, profilaktyke ewen-
tualnych powiktan zakrzepowo-zatorowych, choroby wrzo-
dowej zotadka oraz wtdrnych zakazen (zaleca sie powta-
rzanie wymazow bakteriologicznych ze skéry przynajmniej
co 48 godz., antybiotyki powinny by¢ stosowane tylko
w przypadku zaistnienia infekcji), a takze monitorowanie
funkcji zyciowych wszystkich narzadéw wewnetrznych.
Pacjent powinien réwniez otrzymywac diete wysokoka-
loryczng [1-4]. Statym elementem pielegnacji powinna
by¢ opieka okulistyczna. Pacjent powinien mie¢ zakra-
plane oczy sztucznymi tzami lub w razie potrzeby anty-
biotykami co 2 godz. w celu przeciwdziatania powstawa-
niu zrostéow [2]. Co do leczenia zewnetrznego nie ma,
niestety, konsensusu. Najczesciej sugeruje sie postepo-
wanie zachowawcze z pozostawieniem martwego naskor-
ka i stosowanie miejscowo odkazajgcych oktadow i ka-
pieli [2, 3].

Przedmiotem nierozstrzygnietych sporéw pozostaje
leczenie ogdlne. Na tym etapie warto przytoczy¢ aktual-
ny stan wiedzy dotyczacy patogenezy TEN. Obecnie uwa-
za sie bowiem, ze reaktywne, toksyczne metabolity powo-
duja apoptoze keratynocytéw na drodze bezposredniego
i posredniego efektu cytotoksycznego. Efekt bezposred-
ni, stanowiacy faze inicjacji, obejmuje zaburzenia w ukta-
dzie czynnik martwicy nowotwordw a (tumour necrosis
factor oo — TNF-ar) i CD95 (ligand Fas, receptor Fas), zabu-
rzenia w hemostazie wapnia oraz udziat reaktywnych
zwiazkoéw tlenu. Efekt posredni, bedacy faza wzmocnie-
nia, polega na aktywacji limfocytow T, komdrek NK
i monocytéw lub makrofagéw poprzez zwiekszenie eks-
presji czasteczek adhezyjnych, antygenéw MHC klasy Il
i aktywacje czynnika Xllla+ komérek dendrytycznych
w zwigzku z odpowiedzig na TNF-a [1]. Istniejg rowniez
doniesienia, wg ktorych limfocyty T-cytotoksyczne indu-
kuja proces apoptozy [16].

W zwigzku z wieloczynnikowym patomechanizmem
TEN jej leczenie powinno by¢ wielokierunkowe
i obejmowac blokade apoptozy, najlepiej poprzez wptyw
na produkcje TNF-a i uktad CD95 oraz leczenie celowane
na limfocyty T i makrofagi [1]. Duze dawki glikokortyko-
steroidéw hamuja apoptoze keratynocytéw zalezng od
limfocytéw T wskutek indukcji inhibitoréw apoptozy lub
zahamowanie aktywacji kaspazy. Glikokortykosteroidy
przynajmniej czesciowo regulujg uktad TNF-a.. W prze-
sztosci stosowanie tej grupy lekéw w TEN byto postepo-
waniem rutynowym. Obecnie coraz wiecej autorow, gtow-
nie ze Standw Zjednoczonych, zarzuca te metode leczenia,
uwazajac, ze zwieksza ona ryzyko wystapienia wtérnych
infekcji, maskuje wczesne objawy posocznicy, wydtuza
czas hospitalizacji i nie poprawia rokowania, a wrecz
zwieksza odsetek zgonow. Podkreslaja oni, ze u ok. 5%
pacjentéow z TEN stwierdza sie historie przewlektego sto-
sowania matych dawek glikokortykosteroidéw z powodu
wczesniej stwierdzanej choroby, a wiec nie uchronity one
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pacjentow przed wystgpieniem objawoéw TEN, chociaz
wydtuzyty czas miedzy wdrozeniem leku podejrzanego
a wystgpieniem objawéw choroby [1, 2, 17]. Niemniej
w chorobach z kregu pecherzycy, w ktérych glikokortyko-
steroidy stanowig ciggle jeszcze leki z wyboru, stosowa-
nie ich w okresie poprzedzajacym wystapienie zmian skor-
nych z powodu wspétistniejacej choroby autoimmuniza-
cyjnej takze nie zapobiega pojawieniu sie wykwitéw [18].
W przypadku tak rzadkiej jednostki chorobowej, jaka jest
TEN, przy braku klinicznych badan z randomizacja, auto-
rytatywne rozstrzyganie co do skutecznosci badz szko-
dliwosci okreslonej metody leczenia wydaje sie naduzy-
ciem. Jak zauwazyli Wolf i wsp., unikanie intensywnych
metod leczenia stanowi rodzaj medycyny defensywnej,
ktéra czesto nie jest jednoznaczna z medycynga skutecz-
na [3]. Méwiac o mozliwych mechanizmach dziatania gli-
kokortykosteroidow, nalezy zaznaczy¢, ze wigzac sie ze
swoistym receptorem komorkowym, zmieniaja one
ekspresje ponad 800 genow. W rezultacie wywieraja
efekt immunosupresyjny m.in. poprzez regulacje sieci cyto-
kin, hamowanie indukowanej postaci syntazy tlenku azo-
tu. Co ciekawe, postuluje sie, ze w chorobach z kregu
pecherzycy, ktérych istota jest utrata integralnosci naskor-
ka (podobnie jak w TEN), glikokortykosteroidy nie dziata-
ja poprzez bezposredni wptyw na przeciwciata pecherzy-
cowe, ale by¢ moze wskutek szybkiego wzmocnienia
adhezji miedzykomérkowej. Wykazano bowiem zwiek-
szenie ekspresji wielu czasteczek adhezyjnych, w tym
desmogleiny 3, desmokolin, plakofiliny, kadheryn kla-
sycznych oraz kateniny [19]. Wydaje sie wiec, ze stoso-
wanie glikokortykosteroidéw jest uzasadnione zaréwno
we wczesnym, jak i poZznym okresie TEN.

W przedstawianym przypadku glikokortykosteroidy
zastosowano w leczeniu skojarzonym z cyklosporyng A
i plazmaferezami. Obie metody maja swoich zwolenni-
kow i przeciwnikow. Pierwsze sugestie dotyczgce zasto-
sowania cyklosporyny A w TEN opieraty sie na histopato-
logicznym podobienstwie tej jednostki do choroby
przeszczep przeciwko gospodarzowi (graft versus host
disease — GvHD), w ktorej to z powodzeniem stosowano
wspomniany lek [6, 20]. Mechanizm dziatania cyklospo-
ryny A opiera sie na hamowaniu cyklu komérkowego lim-
focytéw T-pomocniczych w fazie GO i G1. Blokuje ona réw-
niez synteze i wydzielanie interleukiny 2 (IL-2), przez co
hamuje proliferacje aktywowanych limfocytéw T, pozo-
stajac bez wptywu na limfocyty T-supresorowe i limfocy-
ty B. Dodatkowo hamuje ona sekrecje TNF-a i blokuje
aktywacje uktadu CD95 [1]. Mechanizm dziatania plaz-
maferez nie jest znany. Przypuszcza sie, ze w trakcie zabie-
gu dochodzi do usuwania leku, jego toksycznych meta-
bolitéw badz mediatoréw procesu zapalnego [5, 10]. Czes¢
autoréw podkresla wptyw plazmaferez na szybkie uste-
powanie dolegliwosci bélowych [10, 11]. Dane dotyczace
wptywu obu metod leczenia na odsetek przypadkow
Smiertelnych, dtugosc hospitalizacji oraz proces naskor-
kowania sg sprzeczne [1, 2, 5, 6, 10, 20-22]. Zdaniem auto-
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Powodzenie terapeutyczne w przypadku toksycznej nekrolizy naskérka o niezwykle ciezkim przebiegu

row niniejszej publikacji w tak ciezkim opisywanym przy-
padku zastosowanie intensywnego, skojarzonego lecze-
nia (glikokortykosteroidy, cyklosporyna A, plazmaferezy)
przyniosto oczekiwane efekty terapeutyczne z poprawg
stanu ogoélnego i miejscowego. Zwazywszy na rozlegtosé
procesu w chwili przyjecia do szpitala, ciezki ogélny stan
chorego oraz odstep miedzy wystgpieniem objawéw
a zastosowaniem leczenia celowanego, warto rowniez
zaznaczyc¢ stosunkowo niewielkie powiktania odlegte
w postaci zespotu suchego oka, Swiattowrazliwosci oraz
skrzydlika brzusznego. W pismiennictwie sg to najcze-
Sciej opisywane nastepstwa TEN [23].

Nalezy wiec jeszcze raz zauwazy¢, ze TEN jest choro-
ba wymagajaca interdyscyplinarnej opieki medycznej
w warunkach aseptycznych, ze Scistym, statym monito-
rowaniem podstawowych funkgji zyciowych oraz jak naj-
wczesniejszego wdrozenia intensywnego leczenia ogol-
nego, obejmujacego mozliwie najwiecej elementow
bioracych udziat w patomechanizmie tej potencjalnie
letalnej choroby. Jednoczesnie nalezy zawsze bra¢ pod
uwage mozliwosé konfliktu terapeutycznego, wynikaja-
cego z koniecznosci stosowania terapii immunosupre-
syjnej u chorego z objawami posocznicy.
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