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Sprawozdanie z Sympozjum
Drug Hypersensitivity Meeting

Berno, Szwajcaria, 5-8 maja 2004 r.

W dniach od 5 do 8 maja 2004 r. odbyto si¢ w stoli-
cy Szwajcarii, Bernie, sympozjum, dotyczace niepoza-
danych dziatan lekéw — Drug Hypersensitivity Meeting.

Migdzynarodowy charakter sympozjum oddawat
w pelni sktad Komitetu Organizacyjnego: prof. Werner
J. Pichler — kierownik Kliniki Alergologii Szpitala Uni-
wersyteckiego Insel w Bernie, prof. Neil H. Shear — kie-
rownik Kliniki Dermatologii Uniwersytetu w Toronto
oraz prof. Tetsuo Shiohara — kierownik Kliniki Derma-
tologii Uniwersytetu Kyorin w Tokio.

Celem sympozjum byta przede wszystkim wymia-
na doswiadczen pomigdzy klinicystami, badaczami
oraz przedstawicielami przemystu farmaceutycznego.

Fot. 1. Dr hab. med. M. Czarnecka-Operacz i dr med. D. Je-
nerowicz przy jednym z prezentowanych plakatéw
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Dziedzina nauki dotyczgca niepozadanych dziatan le-
kéw ma wysoce interdyscyplinarny charakter i wyma-
ga statego ksztalcenia oraz poszerzania wiedzy.

W trakcie sympozjum odbyto si¢ 13 sesji, podczas
ktérych zaprezentowano 42 referaty. Przedstawiono
takze 121 plakatéw badaczy ze wszystkich kontynen-
téw: Europy, Azji, Ameryki, a takze Afryki. Tematy-
ka sesji byta zr6znicowana, oddajac w pelni wage
i ztozono$¢ problemu nadwrazliwosci na leki — obej-
mowala m.in. immunologi¢ niepozadanych dziataf le-
kéw, farmako- i immunogenetyke. Osobne sesje po-
Swigcono niepozadanym dzialaniom lekéw antyretro-
wirusowych oraz systemowym reakcjom polekowym.
W trakcie odrebnych sesji analizie poddano takze dia-
gnostyke reakcji polekowych oraz przedstawiono spoj-
rzenie kliniczne na niepozadane dzialania lekdw.

W trakcie wyktadu otwierajacego prof. Werner J. Pi-
chler oméwit immunologiczne podstawy niepozadanych
reakcji polekowych. Podkreslit, iz w wigkszosci pole-
kowych reakcji alergicznych zaangazowane sg swoiste
limfocyty T, uwalniajace szereg cytokin (m.in. IL-5,
CXCLS, IFN-y) i reagujace cytotoksycznie wobec tka-
nek. Omoéwit takze tzw. p-i concept — teori¢ farmakolo-
gicznej interakcji lekéw z receptorami immunologicz-
nymi. Okazuje si¢ bowiem, iz niektére leki o niewiel-
kiej czasteczce moga by¢ silnymi aktywatorami
immunologicznymi. Wydaje si¢, iz dzigki zaawansowa-
nym i ciaggle ulepszanym metodom diagnostycznym i ba-
dawczym wiedza na temat mechanizmu i etiopatogene-
zy reakcji polekowych stale rosnie. Nadal pozostaje jed-
nakze szereg niejasnosci i pytad, wymagajacych
odpowiedzi, np. co jest prawdziwym antygenem w re-
akcji polekowej: lek polaczony z czgsteczka nosnikowa
(hapten), czy tez by¢ moze sam lek bezposrednio moze
stymulowac¢ okreslone komérki odpowiedzi immunolo-
gicznej? Jaka jest rola zjawiska reaktywacji wiruséw
w cigzkich alergicznych reakcjach polekowych? Co jest
przyczyng obserwowanej u chorych heterogennosci re-
akcji wywotywanych przez leki? W jakim stopniu me-
tabolizm leku jest istotny w formowaniu odpowiedzi im-
munologicznej, a wigc czy istotna jest przemiana czg-
steczki leku w hapten czy tez raczej w toksyczny
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metabolit, wywolujacy tzw. sygnal niebezpieczenstwa
(danger signal)? Prof. Werner J. Pichler wyrazit nadzie-
j¢, ze wlasnie spotkania takie, jak to w Bernie pomogg
wyjasni¢ wiele nurtujacych problemoéw, a tym samym
pomogg uniknaé wielu groznych i nierzadko fatalnych
w skutkach reakcji polekowych.

N. Yawalkar (Klinika Dermatologii Szpitala Uniwer-
syteckiego Insel w Bernie) przedstawit referat dotyczacy
osutek plamisto-grudkowych, stanowigcych najpowszech-
niejszy obraz reakcji polekowej. Wedlug autora istotne
znaczenie w patomechanizmie tego typu reakcji majg spe-
cyficzne wobec lekéw CD4* limfocyty T, wykazujace eks-
presj¢ cytotoksycznych biatek (perforyny, granzym B),
mogacych doprowadza¢ do zniszczenia keratynocytow.
U niektdrych chorych stwierdza si¢ ponadto wysoka eozy-
nofili¢ obwodowa, zwigzang ze wzmozong aktywnoscig
IL-5 i eotaksyny. Natomiast w przypadkach ostrej uogdl-
nionej osutki krostkowej (acute generalized exanthema-
tous pustulosis) stwierdza si¢ zwigkszong produkcje
IL-8, co ttumaczy rekrutacje neutrofili w tym schorzeniu.

Duzo miejsca w trakcie sympozjum poswigcono ze-
spotowi Stevensa-Johnsona oraz toksycznej nekrolizie
naskorka (TEN). Reakcje te zaliczono do tzw. grupy
SCAR (severe cutaneous reactions — ci¢zkie reakcje
skérne). Podkreslono wysoka Smiertelnos¢, zwtaszcza
w przypadku TEN, siggajacg 40%. M. Mockenhaupt
(Klinika Dermatologii Szpitala Uniwersyteckiego we
Freiburgu) przedstawit badania epidemiologiczne, do-
tyczace lekéw najczesciej odpowiedzialnych za wywo-
tanie tego typu reakcji. Na podstawie badan SCAR-Stu-
dy (1989-1995), EuroSCAR-Study (1997-2001) oraz
RegiSCAR-Study (rozpoczete w 2002 r. i nadal trwaja-
ce) do grupy szczegdlnie odpowiedzialnych preparatow
zaliczono sulfonamidy, karbamazepine, allopurynol i nie-
steroidowe leki przeciwzapalne.

K. Scherer i A. Bircher (Klinika Dermatologii
i Alergologii Szpitala Uniwersyteckiego w Bazylei)
przedstawili ciekawe doniesienia na temat niepozada-
nych reakcji wywotanych przez leki, nalezace do gru-
py brokeréw pompy protonowej, w szczegdlnosci ome-
prazol, pantoprazol oraz benzimidazol. Najczesciej opi-
sywane reakcje skérne po zastosowaniu tych preparatow
obejmujg osutki plamisto-grudkowe, pokrzywke, ze-
spot Stevensa-Johnsona i TEN. Autorzy opisali ponad-
to przypadki 5 chorych, u ktérych doszto do wstrzasu
anafilaktycznego po zastosowaniu pantoprazolu. Pod-
kreslono, iz u 2 z 5 opisanych chorych stwierdzono do-
datni test potarcia i/lub test srédskérny z podejrzanym
preparatem, co moze wskazywaé na zaangazowanie re-
akcji IgE-zaleznej w opisanych przypadkach.

W trakcie sympozjum zaprezentowane zostaly pra-
ce z Katedry i Kliniki Dermatologii AM w Poznaniu:
1. W. Silny, M. Czarnecka-Operacz, D. Jenerowicz:

Aspirin-induced urticaria — results of treatment with
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an elimination diet and induction of tolerance to ace-
tylsalicylic acid.

2. D. Jenerowicz, M. Czarnecka-Operacz, W. Silny: Cor-
ticosteroid phobia in patients with atopic dermatitis.

Stolica Szwajcarii — Berno — jest miastem szalenie
urokliwym, lezacym u podnéza Alp, z licznymi zabytka-
mi wpisanymi na list¢ Swiatowego dziedzictwa UNESCO.
Klinika Alergologii Szpitala Uniwersyteckiego w Bernie
szczyci si¢ dhugg tradycjg prowadzonych badar nad etio-
patogenezg niepozgdanych reakcji polekowych, jednak-
ze opisane mi¢dzynarodowe sympozjum zorganizowano
tu po raz pierwszy. Zwazywszy na duzg wartos¢ i zasad-
nos¢ tego przedsigwzigcia, nalezy mieé¢ nadzieje na ko-
lejne spotkania.
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