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STRESZCZENIE

Wprowadzenie. Piodermia zgorzelinowa jest rzadka, niezakazna cho-
roba zapalna o nieznanej etiologii, przebiegajaca najczesciej w postaci
owrzodzenia, w 50% wspdlistniejaca z innymi schorzeniami.

Cel pracy. Retrospektywna ocena pacjentéw hospitalizowanych z po-
wodu piodermii zgorzelinowej w Klinice Dermatologii, Wenerologii
i Alergologii Akademii Medycznej we Wroctawiu w latach 2000-2010.

Material i metodyka. W pracy analizowano dokumentacje medyczng
30 chorych. Oceniano obraz kliniczny i histopatologiczny, przebieg
choroby oraz zastosowane leczenie.

Wyniki. W badanej grupie przewazaly kobiety (63,3%). Sredni wiek
chorych wynosit 43,9 roku, u 2 pacjentéw choroba rozwinela sie przed
18. rokiem zycia. U 46,7% badanych obserwowano wspdlistnienie
innych schorzefi, najczesciej choroby Le$niowskiego-Crohna. W 93,3%
przypadkéw zmiany skérne wystepowaly w postaci owrzodzenia, a ich
najczestsza lokalizacja byly podudzia (66,7 %) oraz uda i posladki (30%).
U 40% chorych wykwity byly mnogie i w tej grupie czesciej wspotwy-
stepowaly choroby ogoélne. Podstawa leczenia byly kortykosteroidy
podawane ogdlnie, czesto w terapii skojarzonej z cyklosporyna.
Whnioski. W pracy wykazano, ze piodermia zgorzelinowa jest rzadka
choroba, pojawiajaca sie¢ najczesciej w wieku Srednim, wymagajaca
szerszej diagnostyki ze wzgledu na czeste wspélistnienie choréb ogdl-
nych, dobrze reagujaca na leczenie kortykosteroidami i cyklosporyna.

ABSTRACT

Introduction. Pyoderma gangrenosum (PG) is an uncommon, non-
infectious, inflammatory disease of unknown aetiology, most frequen-
tly in the form of ulceration. In 50% of cases, PG is associated with sys-
temic diseases.

Objective. Retrospective analysis of patients with pyoderma gangre-
nosum hospitalized in the Department of Dermatology, Venereology
and Allergology, University of Wroctaw in years 2000-2010.
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Material and methods. We analysed the clinical and histopathological
picture, clinical course and treatment of 30 patients.

Results. The mean age of the studied group was 43.9 years and predo-
minance of women (63.3%) was observed. There were 2 paediatric
cases. In 46.7% of cases, concomitance of systemic diseases was disclo-
sed, most frequently Crohn disease. The typical ulcerous form was pre-
sent in 93.3% of cases. The most common sites of the lesions were
shanks (66.7%), thighs and buttocks (30%). The lesions were numerous
in 40% of patients, and in this group an association with internal dise-
ase was more frequent. The treatment of choice were systemic cortico-
steroids, commonly associated with cyclosporine.

Conclusions. Pyoderma gangrenosum is a rare disorder, appearing
most frequently in middle aged women, requiring thorough screening
in the search for systemic diseases well responding to the treatment

with systemic corticosteroids and cyclosporine.

WPROWADZENIE

Piodermia zgorzelinowa (pyoderma gangrenosum -
PG) jest rzadko wystepujacg, zapalng dermatoza neu-
trofilowa o przewleklym i nawrotowym charakterze.
Poniewaz zwykle wspélistnieje z innymi chorobami
ogolnoustrojowymi badz je wyprzedza, czesto bedac
takze markerem rozrostéw limfoproliferacyjnych, PG
jest schorzeniem interdyscyplinarnym. Okoto 25-50%
przypadkéw ma charakter idiopatyczny [1].

CEL PRACY

Celem pracy byla retrospektywna analiza grupy
chorych na PG hospitalizowanych w Klinice Derma-
tologii, Wenerologii i Alergologii Akademii Medycz-
nej we Wroclawiu.

MATERIAL | METODYKA

W badaniu retrospektywnym, obejmujacym lata
2000-2010, dokonano analizy dokumentacji medycz-
nej 30 pacjentéw z PG hospitalizowanych w Klinice.
W pracy analizowano obraz kliniczny i histopatolo-
giczny choroby, jej przebieg oraz zastosowane meto-
dy terapeutyczne.

WYNIKI

W Klinice Dermatologii, Wenerologii i Alergolo-
gii Akademii Medycznej we Wroclawiu w latach
2000-2010 byto hospitalizowanych 30 oséb z PG - 19
kobiet (63,3%) i 11 mezczyzn (36,7%). Srednia wieku
wynosita 43,9 roku, a mediana 45,5 roku (zakres

Przeglad Dermatologiczny 2012/1

wieku: 14-88 lat). Sredni wiek kobiet byl nizszy
i wynosit 35,3 roku, podczas gdy sredni wiek mez-
czyzn wynosit 52,3 roku. U 2 pacjentek (6,7%) choro-
ba rozwinela sie przed 18. rokiem zycia (14 i 17 lat).
Sredni czas trwania choroby wynosit 3,4 roku,
a éredni czas, jaki uplynal od pojawienia sie pierw-
szych zmian do ustalenia rozpoznania, 16 miesiecy
(od 1 tygodnia do 8 lat). U chorych zwykle poczat-
kowo rozpoznawano: owrzodzenia na tle niewydol-
nosci zylnej, zakazenie miejscowe, powiklanie po
zabiegu oraz samouszkodzenia. Z powodu choroby
pacjenci byli hospitalizowani $rednio 3,8 razy (od
1 do 12 hospitalizacji). Pieciu chorych (16,7%) palito
papierosy.

U 28 0s6b (93,3%) choroba rozwijata sie¢ w postaci
owrzodzenia (ryc. 1.-2.), u 2 pacjentek wystepowala
posta¢ ziarninujgca (ryc. 3.). Najczestsza lokalizacja
zmian byly podudzia (66,7%), uda i posladki (30%),
ponadto obserwowano zmiany na tulowiu (klatka
piersiowa, brzuch, pier§ u 20% pacjentéw), a takze
na twarzy (nos, kat ust - 2 przypadki) i na nadgarst-
ku (1 przypadek).

U 12 os6b (40%) zmiany skérne wystepowaty
w wiecej niz jednej lokalizacji (2-6 regionéw ciata).
U 50% chorych z mnogimi zmianami wspélistniaty
schorzenia hematologiczne (szpiczak mnogi, agranu-
locytoza, anemia - 3 mezczyzn), choroby zapalne jelit
(choroba Lesniowskiego-Crohna, wrzodziejace zapa-
lenie jelita grubego - 1 mezczyzna, 1 kobieta) i reuma-
toidalne zapalenie stawoéw (2 kobiety, w tym 1 z wrzo-
dziejacym zapaleniem jelita grubego). W grupie oséb
z pojedyncza zmiang w przebiegu PG u 8 (26,7%)
obserwowano wspélistnienie innych schorzen (zespét
mielodysplastyczny, maloptytkowos¢, leukopenia,
choroba Lesniowskiego-Crohna, colitis ulcerosa, ukla-
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Rycina |. Charakterystyczne owrzodzenie na lewym udzie

w przebiegu PG u 54-letniego mezczyzny

Figure |. Characteristic ulceration on the left thigh in the course of
PG in 54-year-old man

Rycina 3. Pecherzowa odmiana PG u |9-letniej kobiety, u ktérej
poczatkowo rozpoznawano samouszkodzenia

Figure 3. Bullous variant of pyoderma gangrenosum in a |9-year-
old woman, initially diagnosed as dermatitis artefacta

dowy toczen rumieniowaty, tuszczyca zwykla, acne
inversa oraz 1 przypadek wspolistnienia luszczycy
zwyklej i pokrzywki przewleklej).

U 5 pacjentéw (16,7%) zmiany skérne rozwinety
sie w ranie pooperacyjnej: w obrebie klatki piersio-
wej, po operacji guza pluca, w okolicy biodra po

12

Rycina 2. Owrzodzenie w przebiegu PG z uniesionym, sinofiole-
towym brzegiem u 29-letniej pacjentki leczonej w Klinice Der-
matologii AM we Wroclawiu cyklosporyna doustnie w potaczeniu
z pulsami z kortykosteroidéw

Figure 2. Ulceration with elevated violaceous border in a 29-year-
old female patient, treated with oral cyclosporin combined with
intravenous pulses of corticosteroids (Department of Dermatology,
University of Medicine, Wroclaw)

zabiegu wszczepienia endoprotezy stawu biodrowe-
go, w okolicy przetoki kalowej, w okolicy nadgarstka
po operacji ciesni nadgarstka, na powlokach brzusz-
nych po operacji miesniakéw macicy. U 2 kobiet
zmiany skérne powstalty w wyniku drobnego urazu
(iniekcja domiesniowa i ukaszenie przez owada).

U 18 chorych w celu wykluczenia innych scho-
rzefi wykonano badanie histopatologiczne. W obra-
zie histopatologicznym obserwowano martwice
naskorka i powierzchownych warstw skéry, wraz
z otaczajacym naciekiem zapalnym, ztozonym gtéw-
nie z neutrofilow. W czesci przypadkéw naciek kon-
centrowal sie takze wokol naczyn krwionosnych
(ryc. 4.-5.).

Podstawa leczenia u wszystkich chorych byly
kortykosteroidy podawane ogdlnie (prednizon 30-
60 mg/dobe). U 12 chorych na poczatku terapii
wlaczano pulsy z metyloprednizolonu, podawane-
go dozylnie w dawce 500 mg/dobe przez 3 dni co
3-4 tygodnie. U 7 pacjentéw do kortykosteroidéw
dotaczono dapson (50-100 mg/dobe). W grupie tej
u 3 chorych wystapily zwigzane z leczeniem powi-
klania hematologiczne, wymagajace zmniejszenia
dawki leku lub jego odstawienia. U 4 pacjentow
z nieswoistym zapaleniem jelit stosowano sulfona-
midy (sulfasalazyna 1,5-6 g/dobe w trzech dawkach
podzielonych) tacznie z kortykosteroidami. U 19 cho-
rych (63,3%) wlaczono leczenie cyklosporyng
w dawce 5-6 mg/kg m.c./dobe z jednoczesna korty-
kosteroidoterapia. U 10 chorych zastosowano anty-
biotykoterapie ogélna (linkomycyna, amoksycylina
z kwasem klawulanowym, amikacyna) w zwiazku
z istniejacym nadkazeniem ran. U 1 chorej wlaczono
takze azatiopryne 100 mg w dwoéch dawkach
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Rycina 4. Obraz histopatologiczny PG. W skérze wiasciwej
widoczny doé¢ obfity naciek zapalny, ztozony gléwnie z limfocy-
téw, granulocytow obojetnochtonnych i komérek plazmatycz-
nych, skupiajacy sie zwlaszcza wokdt naczyn krwionosnych
Figure 4. Pyoderma gangrenosum. Histopathology. In the dermis,
mainly around blood vessels, infiltration consisting of lymphocytes,
neutrophils and plasmatic cells is present

podzielonych i cyklofosfamid. Wspomagajaco w le-
czeniu miejscowym stosowano silne kortykosteroidy
w masci i kremie, takrolimus w masci, leki odkazaja-
ce oraz preparaty enzymatyczne. U 22 chorych uzy-
skano calkowite wygojenie zmian, a 8 chorych kon-
tynuuje terapie. Wszystkie osoby pozostajace
w stanie remisji leczono cyklosporyna tacznie z kor-
tykosteroidami podawanymi doustnie.

OMOWIENIE

Po raz pierwszy PG zostala opisana przez Brun-
stiga, Goeckermana i O’'Leary’ego w 1930 roku [2].
Autorzy ci powiazali rozwdj schorzenia z infekcja
bakteriami ropotwérczymi i nadali mu mylaca
nazwe ,piodermia”, czyli ropne zapalenie skéry. Od
tego czasu wykazano wprawdzie, Ze obecnos¢ pato-
genéw w owrzodzeniu jest skutkiem nadkazenia,
a nie przyczyna choroby, jednak etiologia schorzenia
pozostaje w dalszym ciggu nieznana. Czeste wsp6i-
istnienie PG z zaburzeniami o podlozu autoagre-
sywnym oraz obecno$¢ objawu patergii sugeruje
role ukladu immunologicznego w rozwoju procesu
chorobowego. Udzial w patomechanizmie schorze-
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Rycina 5. Piodermia zgorzelinowa. Wokét naczyr krwiono$nych
widoczny naciek zapalny ziozony gidwnie z limfocytow, granulo-
cytéw obojetnochtonnych i komérek plazmatycznych

Figure 5. Pyoderma gangrenosum. Perivascular inflammatory infil-
tration composed of lymphocytes, neutrophils and plasmatic cells

nia przypisywano zaburzeniom odpornosci komor-
kowej i humoralnej, a takze defektywnej funkcji
monocytéw i neutrofiléw [3-5].

Piodermia zgorzelinowa wystepuje z réwna cze-
stodcig na swiecie, u 0s6b w kazdym wieku, najcze-
Sciej w przedziale wiekowym 20-50 lat, nieco cze-
Sciej u kobiet niz u mezczyzn. W dziecinistwie
choroba rozwija sie rzadko i wedlug $wiatowego
piémiennictwa stanowi okolo 4% wszystkich przy-
padkéw PG [6].

Typowo zmiany skérne w przebiegu PG podlega-
ja charakterystycznej ewolucji. Schorzenie rozpoczy-
na sie zwykle drobna krostka, guzkiem zapalnym
lub pecherzem z krwistg trescig, ktéry ulega martwi-
cy. Tworzy sie owrzodzenie, ktérego gojenie zacho-
dzi z pozostawieniem sitowatej blizny [7]. Wykwity
skérne moga wystepowacé pojedynczo (w zaleznosci
od grupy badanej u 42,9-52%, a nawet, w prezento-
wanej pracy, u 60% pacjentéw) lub maja charakter
mnogi, rzadko przekraczaja liczbe 5 [8, 9]. W 50%
przypadkéw zmiana chorobowa poprzedzona jest
niewielkim urazem, takim jak uklucie igla czy uka-
szenie przez owada (objaw patergii). Znaczacy pro-
blem stanowi grupa chorych, u ktérych PG rozwija
sie po zabiegu medycznym, w miejscu rany poope-
racyjnej. Przypadki te sa zwykle rozpoznawane jako
powiklanie po zabiegu i diagnozowane z opéznie-
niem, a wdrazane procedury lecznicze (mechaniczne
oczyszczanie, wycinanie rany, drenowanie) nasilaja
proces chorobowy w mechanizmie patergii.

Najczesciej obserwowana zmiana skérng w prze-
biegu PG jest charakterystyczne, szybko rozwijajace
sie owrzodzenie o sinofioletowych, podminowanych
brzegach, zwykle bolesne. Opisywano réwniez inne
postacie: krostkowq, pecherzowa, bujajaca lub ziar-
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ninujgcg [10-12]. Najczestsza lokalizacja zmian sa
koniczyny dolne, zwlaszcza podudzia, ale wykwity
moga wystepowa¢ w dowolnym umiejscowieniu.
Stosunkowo rzadko opisywane sa przypadki zajecia
jamy ustnej [13], czesto wspdlistniejace z nieswo-
istym zapaleniem jelit (pyostomatitis vegetans). Przy-
padki rozwoju PG w lokalizacji pozaskérnej naleza
do kazuistyki [14, 15].

Obraz histopatologiczny PG nie jest charaktery-
styczny i nie stanowi kryterium rozpoznania choro-
by. Niejednokrotnie jednak badanie histopatologicz-
ne jest wykonywane w celu wykluczenia innych
przyczyn zmian skérnych, takich jak zakazenia, pro-
cesy rozrostowe czy zapalenie naczyn. We wczes-
nych zmianach opisuje sie zwykle naciek neutrofilo-
wy, czesto koncentrujacy sie wokoél naczyn.
W rozwinietych zmianach o charakterze owrzodzen
na plan pierwszy wysuwa si¢ znaczna martwica
tkankowa, otoczona naciekiem zlozonym z komo-
rek jednojadrzastych. W przewleklych zmianach
widoczne jest takze wldknienie u podstaw owrzo-
dzenia.

W 50-70% przypadkéw PG wspélistnieje z inny-
mi chorobami ogélnymi, z ktérych najczesciej
wymienia si¢ nieswoiste zapalenie jelit (wrzodzieja-
ce zapalenie jelita grubego, choroba Le$niowskiego-
-Crohna, 14-30%) i rozrosty hematologiczne (ostra
i przewlekla bialaczka szpikowa, biataczka wlocha-
tokomérkowa, gammapatie monoklonalne, 15-28%),
a takze reumatoidalne zapalenie stawéw oraz inne
seronegatywne zapalenia stawéw (10-20%) [8, 16].
Podkreéla sie takze wspélistnienie z PG innych der-
matoz neutrofilowych, takich jak zesp6l Sweeta
i zespot Behgeta [17, 18]. Poréwnujac prezentowana
grupe chorych z doniesieniami $wiatowymi [8, 16,
19], autorzy zanotowali nieco rzadsze wspétistnienie
PG z nieswoistym zapaleniem jelit (13,3%) i reuma-
toidalnym zapaleniem stawoéw (6,7%).

Diagnostyka réznicowa PG nie jest latwa i zalezy
od rodzaju obserwowanych zmian skérnych oraz ich
lokalizacji. Wczesne zmiany zapalne o charakterze
krosty czy guzka sg czesto mylone z zapaleniem
mieszkéw wlosowych, czyrakami, odczynem po
ukluciu przez owada. Zmiany naciekowe nalezy
réznicowac z zapaleniem tkanki podskérnej o réznej
etiologii, chtoniakami B i T, zmianami typu pseudo-
lymphoma [1]. Zmiany mnogie moga przypominad
zespol Sweeta. Owrzodzenia wymagaja réznicowa-
nia ze zmianami na podfozu zylnym, innymi owrzo-
dzeniami o charakterze swoistym, nowotworowym
(rak kolczystokomérkowy i podstawnokomoérkowy,
pierwotnie skérne chioniaki T- i B-komérkowe)
i naczyniowym (choroby tkanki tacznej, ziarniniako-
watos¢é Wegenera, zesp6l Churga-Strauss, zespoél
Behgeta), a takze z pecherzyca bujajaca, piodermia
blastomikotyczna i samouszkodzeniami [1].

Ze wzgledu na rzadkie wystepowanie choroby
oraz nieustalong etiologie w piSmiennictwie nie ma
standardéw terapeutycznych, a wybér metody lecze-
nia zalezy od obrazu klinicznego, choréb wspolistnie-
jacych i stanu ogdlnego pacjenta [20]. W terapii ogol-
nej stosowane sa kortykosteroidy (prednizon,
poczatkowo 1 mg/kg m.c.,, stopniowo redukujac
dawke). Leki te czesto podaje si¢ w terapii skojarzonej
z innymi §rodkami. W szybko postepujacej chorobie
mozna wlaczy¢ pulsy z metyloprednizolonu (500 mg
i.v. przez 3 kolejne dni w odstepach miesiecznych).
Wazna role w terapii PG odgrywa cyklosporyna, sto-
sowana w dawkach 5-6 mg/kg m.c. w monoterapii
lub leczeniu skojarzonym z kortykosteroidami, co
pozwala na redukcje dawek obu lekéw. U 0s6b z nie-
swoistym zapaleniem jelit lub reumatoidalnym zapa-
leniem stawéw dobre efekty uzyskuje sie za pomoca
leczenia inhibitorami TNF-o (infliksymab, adalimu-
mab, etanercept) [21, 22]. U pacjentéw ze wspdlistnie-
jacym wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego lub
choroba Lesniowskiego-Crohna stosuje sie takze sul-
fasalazyne (1-6 g/dobe w trzech dawkach podzielo-
nych). Z kolei u oséb z choroba Behgeta korzystny
efekt wywotuje talidomid w dawce 50-150 mg/dobe
na noc, co zmniejsza uczucie sennoéci w ciggu dnia.
Chetnie wykorzystuje sie réwniez sulfony, zwlaszcza
dapson w dawkach 50-200 mg/dobe. Wsréd innych
lekéw wymienia sie metotreksat - 2,5-20 mg/ tydzien,
azatiopryne - 100-200 mg/dobe w dwéch dawkach
podzielonych, cyklofosfamid - 50-200 mg doustnie
lub 500-1000 mg raz w miesigcu w pulsach do-
zylnych, chlorambucyl - 4-6 mg/dobe doustnie lub
2-3 mg/kg m.c. w pulsach dozylnych przez 2-5 kolej-
nych dni co 4 tygodnie [1, 23]. U chorych z nadkaze-
niem konieczna jest antybiotykoterapia (wedlug
antybiogramu). Znane sa réwniez doniesienia
o korzystnym efekcie tetracyklin ze wzgledu na ich
dziatanie przeciwzapalne (hamowanie migracji
i aktywacji leukocytéw, regulacja ekspresji cytokin
prozapalnych) i hamowanie metaloproteinaz macie-
rzy [24].

Na podstawie 10-letniej obserwacji pacjentéw
hospitalizowanych w Klinice autoréw wydaje sie, ze
najlepsze efekty terapeutyczne uzyskuje sie, laczac
cyklosporyne, poczatkowo w duzych dawkach,
z kortykosteroidami podawanymi ogélnie. Wedtug
obserwacji wlasnych takie postepowanie znaczaco
przyspiesza ustepowanie bélu i objawéw zapalnych.

Leczenie miejscowe stanowi niezbedne uzupet-
nienie terapii ogoélnej. W niektdérych, szczegodlnie
fagodnie przebiegajacych przypadkach, moze by¢
ono stosowane w monoterapii. Zwykle aplikowane
sq kortykosteroidy klasy I, czesto z dodatkiem lekéw
odkazajacych, lub takrolimus w masci. Czes¢ auto-
réw podkresla duza skutecznoéé iniekcji doognisko-
wych z kortykosteroidéw lub cyklosporyny, cho¢
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takie leczenie moze wzbudza¢ pewne kontrowersje
ze wzgledu na mozliwoé¢ pobudzania procesu cho-
robowego poprzez zjawisko patergii [25, 26]. Istnieja
réwniez doniesienia o korzystnym dziataniu okta-
déw z 2% fenytoina [27]. W leczeniu moze by¢ takze
stosowana komora hiperbaryczna. U 0s6b z aktywna
chorobg zaleca sie odpoczynek w 16zku z uniesiong
zajeta koriczyna. Nieznane sg metody zapobiegania
nawrotom choroby, cho¢ wsréd czynnikéw dziataja-
cych protekcyjnie wymienia sie palenie tytoniu [28].

PODSUMOWANIE

Piodermia zgorzelinowa jest rzadkim, interdyscy-
plinarnym schorzeniem, wymagajacym wspéipracy
lekarzy wielu specjalnosci. Niewielka liczba przy-
padkéw i brak duzych badan epidemiologicznych
powoduje, Ze trudno jest ustali¢ precyzyjne kryteria
rozpoznania choroby oraz standardy terapeutyczne.
Pézne rozpoznawanie i wlaczanie wlasciwej terapii
wskazuje na konieczno$¢ poszerzania naszej wiedzy
o tym powaznym schorzeniu.
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