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Streszczenie

Abstract

Pokrzywka przewlekla jest rzadka choroba w populacji pediatrycznej. Charakteryzuje si¢ wystepowaniem babli, obrzgku
naczynioruchowego lub obu wymienionych zmian jednocze$nie przez okres ponad 6 tygodni. Przypuszcza sig, ze etiologia
choroby jest wieloczynnikowa, jednak w wielu przypadkach pozostaje nieustalona. Rozwoj pokrzywki zalezy od aktywacji
komorek tucznych. Duze znaczenie w rozwoju pokrzywki przewleklej przypisuje sie mechanizmom autoimmunologicznym.
U chorych z pokrzywka stwierdza si¢ obecnos¢ ognisk infekcyjnych zlokalizowanych najczeéciej w obrebie glowy, w tym
gornych drog oddechowych. Drobnoustroje chorobotwodrcze moga prowadzi¢ do rozwoju reakeji ogdlnoustrojowej.
Ograniczone dane na temat przyczyn pokrzywki przewleklej spontanicznej wsréd dzieci sprzyjaja watpliwosciom
diagnostycznym i terapeutycznym. Pacjenci obcigzeni pokrzywka przewlekla cze¢sto wymagaja zlozonej diagnostyki
i dlugotrwalego leczenia. Schorzenie to znaczaco obniza jako$¢ zycia chorych, a stosowana farmakoterapia jest obarczona
ryzykiem wystapienia dziatan niepozadanych. W niniejszej pracy przedstawiono opis przypadku 12-letniego chlopca
z 5-letnim wywiadem pokrzywki przewleklej spontanicznej, u ktérego odnotowano catkowitg remisje zmian skérnych po
adenotonsylektomii.

Stowa kluczowe: pokrzywka, infekcja, bakterie, dzieci, tonsylektomia

Chronic urticaria is a rare disease in the paediatric population. It is characterised by the presence of blebs, angioedema or the
coexistence of these changes for a period of more than 6 weeks. It is assumed that the aetiology of the disease is multifactorial,
but in many cases it remains undetermined. The development of urticaria depends on the activation of mast cells. High
significance in the development of chronic urticaria is attributed to autoimmune mechanisms. The patients with urticaria reveal
the presence of infection foci usually located in the head, including the upper respiratory tract. Pathogenic microorganisms can
lead to the development of systemic reactions. Limited data on the causes of chronic urticaria among children triggers diagnostic
and therapeutic concerns. Patients with chronic urticaria often require complex diagnostics and long-term treatment. Chronic
urticaria significantly reduces the quality of life of patients and the pharmacotherapy used is fraught with the risk of side effects.
This paper presents a case report of a 12-year-old boy with a 5-year history of chronic urticaria with a complete remission of
skin lesions after adenotonsillectomy.
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Ognisko infekeji jako potencjalna przyczyna pokrzywki przewlektej — opis przypadku 12-letniego chtopca i przeglad pismiennictwa

WSTEP

obrzeku naczynioruchowego lub obu tych objawéw

jednoczesnie. Na specyficzny obraz bgbla pokrzyw-
kowego sktadajg sie nagly miejscowy obrzek skory, $wiad,
przemijajacy charakter oraz ustepowanie bez pozostawie-
nia $ladu, zwykle w ciagu 24 godzin. W wigkszosci przy-
padkow objawy ustepuja samoistnie po kilku lub kilkuna-
stu dniach. Jesli utrzymuja si¢ ponad 6 tygodni, wowczas
pokrzywka ma charakter przewlekty"). Postaé przewlekta
wystepuje u 0,6% populacji polskiej®. Pokrzywke przewle-
kig dzieli si¢ na spontaniczng oraz indukowang (zwigzang
z dziataniem znanych i powtarzalnych czynnikéw wyzwa-
lajacych)®.
Pokrzywka przewlekta wystepuje u blisko 1,8% populacji pe-
diatrycznej, co czyni ja rzadkg chorobg dzieci i mtodziezy™.
Mimo to stwarza duze trudnosci diagnostyczne (nawet 50%
przypadkéw idiopatycznych®®), a stosowana terapia czesto
nie przynosi pozadanego rezultatu. Pogorszenie jakosci zy-
cia pacjentéw dotknietych nawracajacymi objawami, czesto
0 nieznanej przyczynie, wywiera niekorzystny wplyw psy-
chologiczny i budzi zrozumialy niepokéj calej rodziny>9.
Ponizej przedstawiono przypadek 12-letniego chlopca z po-
krzywka przewlekl spontaniczng, u ktérego wieloletnia te-
rapia okazala si¢ nieskuteczna, a najbardziej prawdopodob-
ng przyczyna zmian skornych byl przewlekty stan zapalny
gornych drég oddechowych.

P okrzywka charakteryzuje si¢ wystepowaniem babli,

OPIS PRZYPADKU

Dwunastoletni chlopiec z 5-letnim wywiadem pokrzyw-
ki przewleklej spontanicznej byl trzykrotnie hospitalizowa-
ny na Oddziale Ogolnopediatrycznym z Pododdziatem Aler-
gologii, Pulmonologii i Immunologii Dzieciecej ze wzgledu
na zaostrzenie zmian skornych. Do 2. roku zycia byt leczo-
ny z powodu nawracajacych obturacyjnych zapalen oskrze-
li, pozostawat pod stalg opieka poradni alergologicznej, gdzie
wykluczono alergie IgE-zalezna. U chiopca obserwowano
bable pojawiajace sie spontanicznie na konczynach dolnych,
gornych oraz na tulowiu, o zmiennym nasileniu, z uporczy-
wym $wigdem, ustepujace samoistnie na 2-3 dni (ryc. 1 A, B).
W badaniu przedmiotowym stwierdzono otylo$¢ (wskaznik
masy ciala, body mass index, BMI = 29 kg/m?), plecy wkleste,
koslawo$¢ kolan, twarz adenoidalng i hipertroficzne migdatki
podniebienne. W skali UAS-7 (urticaria activity score) aktyw-
nos¢ pokrzywki oceniono na 17-26 punktow, co $wiadczyto
o umiarkowanym nasileniu zmian®.

Przeprowadzono diagnostyke zgodnie z wytycznymi®.
Uzyskano prawidtowe wyniki rutynowych i dodatkowych
badan diagnostycznych, tj. morfologii z rozmazem, od-
czynu Biernackiego (OB), stezen biatka C-reaktywnego
(C-reactive protein, CRP), D-dimeréw, liczby bezwzgled-
nej eozynofilow, stezen hormonu tyreotropowego (thy-
roid-stimulating hormone, TSH) i wolnej tyroksyny (free
thyroxine, fT4), miana przeciwcial przeciwko peroksyda-
zie tarczycowej (thyroid peroxidase antibodies, anty-TPO),

Ryc. 1 A, B. Zmiany pokrzywkowe na tutowiu przed zabiegiem adenotonsylektomii
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miana przeciwcial przeciw transglutaminazie tkankowej
w klasie IgA (IgA class antibodies to tissue transglutaminase,
anty-tTG IgA), stezenia i aktywno$ci inhibitora Cl-esterazy,
stezen immunoglobulin IgM, IgA, IgG, swoistych IgE (nor-
ma <0,35 kU/1 - panel 40 alergenéw inhalacyjnych i pokar-
mowych), profilu przeciwcial przeciwjadrowych ANA (an-
ti-nuclear antibodies), badan parazytologicznych, badania
ogdlnego moczu oraz badania radiologicznego klatki pier-
siowej. Badania w kierunku obecnoéci antygenu Helicobac-
ter pylori w kale daly wynik negatywny.

Odnotowano nastepujace nieprawidlowosci: wysokie steze-
nie catkowitej IgE - 1161 IU/ml (norma 2,9-103,5)?, pod-
wyzszone stezenie cholesterolu frakgji lipoprotein o niskiej
gestosci (low density lipoprotein, LDL) — 3,05 mmol/l (nor-
ma <2,8), hipertriglicerydemie - 2,04 mmol/l (norma <1,7),
niskie stezenie witaminy D; - 5,67 ng/ml (norma 30-80),
wysokie miano przeciwcial przeciwko antystreptolizynie O
(anti-streptolysin O, ASO) - 245 IU/ml (norma 0-150),
obecnos¢ Staphylococcus aureus w wymazie z gardla oraz
Staphylococcus epidermidis w wymazie z nosa i posiewie
moczu (miano 10°). W badaniu ultrasonograficznym jamy
brzusznej stwierdzono cechy sttuszczenia watroby.
Badanie psychologiczne ujawnilo u chlopca znacznie pod-
wyzszony poziom leku, apatie, nadmierng sennos$¢ oraz
trudnoéci z koncentracjg.

Z powodu przerostu migdatka gardlowego oraz przewle-
klego stanu zapalnego migdatkéw podniebiennych la-
ryngolog zakwalifikowal chtopca do adenotonsylektomii,
ktdra przeprowadzono dopiero w 12. roku Zycia (zabieg
trzykrotnie odraczano ze wzgledu na ostre infekcje uktadu

lgad

200 | Ryc. 2 A, B. Skéra pacjenta po zabiegu
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oddechowego oraz opryszczke wargowa). Po zabiegu zaob-
serwowano catkowite ustapienie pokrzywki (ryc. 2 A, B).

W oczekiwaniu na termin zabiegu u chlopca przez 5 lat sto-
sowano leki przeciwhistaminowe I i II generacji (lewocety-
ryzyna, klemastyna, feksofenadyna), diete hipoalergiczng
i ubogokaloryczna, suplementacje witaminy D, nie uzysku-
jac poprawy. W okresach nasilenia zmian pokrzywkowych
leczenie rozszerzano o doustne preparaty prednizonu oraz
masci chlodzace na bazie euceryny. Chlopiec kilkukrotnie
byt leczony przeciwbakteryjnie (amoksycylina i klawula-
nian, klarytromycyna, kotrimoksazol) i przeciwpasozytni-
czo (mebendazol) z przej$ciowq redukcjg zmian skérnych.
W ciggu 10 miesiecy po zabiegu nie zaobserwowano na-
wrotu pokrzywki. W badaniach kontrolnych stwierdzo-
no spadek stezenia calkowitej IgE - 339,5 IU/ml (norma
2,9-103,5)?; wykonane punktowe testy skorne (PTS) i wy-
konany ponownie panel swoistych IgE daly wyniki ujemne.

OMOWIENIE

Uwaza sie, ze etiologia pokrzywki przewlektej u dzieci, po-
dobnie jak u dorostych, jest wieloczynnikowa®, jednak obec-
nie dostepne dane dotyczace populacji pediatrycznej sg nie-
liczne®*'9. Wiréd czynnikéw sprawczych wymienia sie:
alergie pokarmowe i wziewne, nadwrazliwo$¢ niealergiczng na
dodatki do zywnosci i leki, zanieczyszczenie powietrza, cho-
roby tarczycy, choroby tkanki tgcznej, stres®®. Szacuje sig, ze
w 30-50% przypadkéw pokrzywka przewlekta ma podtoze au-
toimmunologiczne®, a w 1-17% — tlo polekowe?. W wiek-
szosci przypadkéw etiologia choroby pozostaje nieustalona®.

I.I
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O ile infekcje odgrywaja dominujacg role w rozwoju ostrej
pokrzywki u dzieci, o tyle zwigzek czynnikéw infekcyjnych
z pokrzywka przewlekly pozostaje niejasny®!12.

Wsrod czynnikéw potencjalnie zwigzanych z rozwojem po-
krzywki przewlektej wymienia si¢ bakterie: Streptococcus,
Staphylococcus, Borrelia, Yersinia, Salmonella, Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Helicobacter pylori,
Mycobacterium leprae®'?, a takze wirusy: ludzki wirus nie-
doboru odpornosci (human immunodeficiency virus, HIV),
wirus zapalenia watroby typu B (hepatitis B virus, HBV)
oraz C (hepatitis C virus, HCV), parwowirus B19, noro-
wirus®®. Opisywano wystepowanie zmian pokrzywkowych
na tle zakazen uktadu moczowo-plciowego i zakazen grzy-
biczych®. Nie potwierdzono zwigzku przyczynowo-skutko-
wego zakazenia pasozytniczego i pokrzywki przewlektej®.
W populagji polskiej obecnos¢ ogniska infekcyjnego zano-
towano u blisko 36% pacjentéw z pokrzywka przewleklaV.
W ponad 90% przypadkéw ogniska zakazenia lokalizujg sie
w obrebie glowy, najczesciej dotycza zebow, przyzebia, za-
tok obocznych nosa, nosa, uszu i gardta®?. Podwyzszone
miano ASO udokumentowano u 37% pacjentow®, z kolei
przeciwciala antystafylolizynowe (antistaphylolisin, ASTA)
wykryto w surowicy 1-10% chorych®. Odsetek nosiciel-
stwa Staphylococcus aureus w jamie nosowej pacjentow
z pokrzywka przewlekla jest wyzszy niz u oséb zdrowych
(53% vs 13%)1213. Obecnos¢ tego patogenu potwierdzono
réwniez u opisywanego pacjenta.

W populacji chorych z pokrzywka przewlekla obecne sg swo-
iste IgE skierowane przeciwko enterotoksynom gronkowca
zlocistego (SEA - staphylococcal enterotoxin A, SEB - staph-
ylococcal enterotoxin B) oraz przeciwko toksynie TSST-1
(toxic shock syndrome toxin-1)*Y. Miano reagin przeciwko
SEB koreluje z mianem calkowitej IgE oraz stopniem aktyw-
nosci pokrzywki przewleklej spontanicznej. Niewykluczone
zatem, ze wysokie stezenie calkowitej IgE w prezentowanym
przypadku moze mie¢ zwigzek z obecnoscia Staphylococcus
aureus w gornych drogach oddechowych, tym bardziej ze
u chlopca nie stwierdzono obecnosci swoistych IgE dla aler-
gendw $rodowiskowych (pokarmy, alergeny inhalacyjne).
Warto jednak podkresli¢, ze atopia u dzieci z pokrzywka
przewlekla spontaniczng wystepuje czeéciej niz w ogélnej
populacji dzieciecej i moze dotyczy¢ 28% pacjentéw'.
Patomechanizm wptywu drobnoustrojéw na zmiany po-
krzywkowe pozostaje niewyjasniony. Teoria ogniska zaka-
zenia zaktada wystepowanie lokalnych, zwykle bezobjawo-
wych zmian zapalnych, ktore dzialajac za posrednictwem
mechanizméw immunologicznych, wywoluja efekt ogdl-
noustrojowy®!. Wskazuje sie rowniez na mozliwo$¢ bez-
posredniego oddzialywania patogenu na skoére (Borrelia,
Mycobacterium leprae), dzialania toksyn bakteryjnych (Sta-
phylococcus aureus) lub aktywacji uktadu dopelniacza po-
przez kompleksy immunologiczne'?.

Jak wiadomo, rozwdj zmian pokrzywkowych zalezy mie-
dzy innymi od aktywacji komorek tucznych skéry. Do pro-
cesu dochodzi poprzez polaczenie swoistych IgE z recepto-
rem o wysokim powinowactwie do IgE (FceR1), obecnym
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na powierzchni mastocyta. W przypadku pokrzywki prze-
wleklej reaginy nie powstaja wylacznie w odpowiedzi na ty-
powe egzoalergeny, ale rowniez w reakcji na nieznane anty-
geny. U okoto 30-50% chorych z pokrzywka przewlekty
spontaniczng wykrywane sg autoprzeciwciata przeciwko
FceR1 lub IgE, co moze znalez¢é odzwierciedlenie w dodat-
nich wynikach testu z surowicg autologiczna (autologous se-
rum skin test, ASST)"). W przedstawianym przypadku pro-
by wykonania PTS i ASST przed adenotonsylektomia byly
nieudane ze wzgledu na obecnos¢ aktywnych zmian po-
krzywkowych i brak mozliwoéci odstawienia lekow prze-
ciwhistaminowych.

Rozpoznanie pokrzywki przewleklej ustala si¢ na podstawie
wywiadu i badania przedmiotowego". Panel badan dodat-
kowych powinien by¢ dobierany indywidualnie w zalezno-
$ci od obrazu klinicznego™*®. Rutynowe badania obejmu-
ja morfologie krwi obwodowej z rozmazem, stezenie CRP
i/lub OB. W przypadku pacjentéw z dlugotrwala i niekon-
trolowang pokrzywka zaleca sie przeprowadzenie diagno-
styki w kierunku chordb infekcyjnych, obecnosci autoprze-
ciwcial, chordb tarczycy, celiakii, alergii i niealergicznych
reakcji nadwrazliwo$ci, wspolistnienia pokrzywki prze-
wlektej indukowanej, cigzkich chordéb ogolnoustrojowych,
kriopirynopatii (np. zespotu Muckle'a-Wellsa)+9.

Ze wzgledu na czestsze niz w populacji ogélnej wystepo-
wanie zaburzen sfery psychicznej u pacjentéw z pokrzyw-
ka przewlekla wskazane jest przeprowadzenie konsultacji
psychologicznej?.

Leczenie pokrzywki przewlektej obejmuje unikanie ekspo-
zycji na znane czynniki etiologiczne oraz farmakoterapie
objawowa.

Farmakoterapia polega na podazy lekéw przeciwhistamino-
wych II generacji blokujacych receptor H1. Pod katem efek-
tywnosci i bezpieczenstwa stosowania u dzieci przebadane
s3 miedzy innymi: cetyryzyna, lewocetyryzyna, loratadyna,
desloratadyna, feksofenadyna i rupatadyna®. Leczenie ko-
lejnego rzutu polega na maksymalnie 4-krotnym zwigksze-
niu dobowej dawki leku przeciwhistaminowego, a w razie
braku poprawy — na stosowaniu kolejno omalizumabu, cy-
klosporyny, a w szczegélnych przypadkach antagonistow
receptora czynnika martwicy nowotworu (tumour necrosis
factor a, TNF-a) i dozylnych preparatéw immunoglobulin®.
U pacjentéw z zaostrzeniem zmian pokrzywkowych do-
puszczalna jest krotka — maksymalnie 10-dniowa — doustna
steroidoterapia®). Zaleca sie leczenie infekcji bakteryjnych
zlokalizowanych w jamie nosowo-gardlowe;j i eradykacje
Helicobacter pylori. W wielu przypadkach nieodzowna jest
psychoterapia®.

Warto wspomnie¢, ze powszechnie stosowane leki przeciw-
histaminowe II generacji moga wywolywa¢ dziafania nie-
pozadane pod postacia bolu gtowy, sennosci, agresji, po-
budzenia, arytmii®; moga tez sprzyja¢ rozwojowi otylosci
i insulinoopornosci®'?”.

Sugeruje sie, ze u chorych z pokrzywka przewlekly sponta-
niczng czedciej wystepuja zespol metaboliczny, hiperlipide-
mia""®, niedobdr witaminy D,® oraz zaburzenia depresyjne
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ilekowe!?). Wymienione nieprawidtowosci w duzej mierze
dotyczyly opisywanego chorego. Rozpoznane przez psycho-
loga sennos¢ i niepokdj u dziecka mogly wynikac z przebie-
gu choroby lub dzialania podawanych lekéw i wzmacniaé
odczuwanie objawéw somatycznych.

Jak juz wspomniano, stosowane u pacjenta farmakoterapia,
dieta i suplementacja witaminy D, nie przyniosty efektu,
a co wiecej, kontynuacja podazy lekéw przeciwhistamino-
wych mogla nasili¢ wystepujace u chlopca zaburzenia meta-
boliczne i emocjonalne oraz prowadzi¢ do rozwoju innych
dziatan niepozadanych.

Po przeprowadzonej adenotonsylektomii doszlo do remi-
sji pokrzywki. W trakcie 8-miesiecznego okresu obserwa-
cji nie stwierdzono nawrotu zmian skérnych, odstawiono
leki przeciwhistaminowe. Odnotowano ustgpienie senno-
$ci i zaburzen lgkowych, wzrost aktywnosci ruchowej oraz
spadek masy ciala chlopca, co znaczaco wptynelo na popra-
we jego jakos$ci zycia.

Zwigzek czasowy ustgpienia zmian skornych z przepro-
wadzonym zabiegiem oraz stosowang antybiotykoterapia
moze sugerowac udzial czynnika infekcyjnego lub zmian
w funkcjonowaniu ukltadu immunologicznego, nie moz-
na jednak jednoznacznie wykluczy¢ spontanicznej remi-
sji choroby.

WNIOSKI

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze mimo stale rosnacej
wiedzy na temat pokrzywki przewleklej jej etiologia w duzej
mierze pozostaje nieznana. Za zasadnicze elementy proce-
su diagnostyczno-leczniczego mozna uzna¢ indywidualne
podejscie do diagnostyki pacjenta, aktywne poszukiwanie
i eliminacje potencjalnych (w tym infekcyjnych) przyczyn
pokrzywki przewleklej.
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