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Streszczenie

Brodawki skérne (cutaneous warts) sg jednym z najczestszym probleméw dermatologicznych u dzieci i mtodziezy.
Brodawki zwykte, brodawki stép i brodawki ptaskie polegaja na tagodnej proliferacji naskérka w wyniku miejscowego
zakazenia wirusem brodawczaka ludzkiego (human papillomavirus — HPV). Celem leczenia brodawek skérnych jest
poprawa jakosci Zycia zakazonych chorych, zwigzana z estetycznym wygladem skéry oraz zapobieganie rozprzestrzenianiu
sie infekcji na inne rejony skéry lub na inne osoby. Badania randomizowane i przeglady medycyny opartej na faktach
(evidence-based medicine) potwierdzajg, ze brak jest pojedynczej metody leczniczej zapewniajacej catkowita remisje
brodawek u kazdego chorego. Nalezy réwniez podkresli¢, ze w obserwacji dtugoterminowej do 40% brodawek skérnych
ulega samoistnej remisji (istnieje obrona przeciwwirusowa zaréwno miejscowa, jak i ogélnoustrojowa organizmu, ktéra
powoduje, ze nieleczone brodawki zwykle ustepujg po pewnym czasie). Szczegblne znaczenie ma uktad immunologiczny,
gdyz w przebiegu immunosupresji nastepuje znaczny wysiew zmian brodawkowych oraz znamiennie czestszy rozwdj
w ich obrebie stanéw przedrakowych i rakéw. Wysoka skutecznosé, bezpieczenistwo i niskie koszty stosowanych
miejscowo preparatéw zawierajacych kwas salicylowy (réwniez preparatéw ztozonych), uzasadniaja zalecanie tej metody
jako terapii pierwszego rzutu we wszystkich postaciach brodawek skérnych. W dalszej kolejnosci stosowane sg
réznorodne metody leczenia obejmujgce krioterapie, farmakoterapie (5-fluorouracil, bleomycyna, retinoidy), terapie
laserem oraz immunoterapie. Opornos¢ na preparaty kwasu salicylowego i nieskutecznosé krioterapii wymagaja
skierowania pacjenta na specjalistyczne i indywidualnie dobierane leczenie. Ponizszy artykut zawiera podsumowanie
wiedzy na temat epidemiologii i sposob6w leczenia brodawek skérnych.
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Abstract

Cutaneous warts are one of the most common dermatological problems in children and adolescents. Common warts,
plantar warts and plane warts are proliferative lesions due to local infection with some types of human papillomaviruses
(HPV). Treatment of cutaneous warts is focused on improving the quality of life of patients and on preventing spread of
the infection in the population. A review of the results of randomized studies, performed according to evidence-based
medicine, indicates that there is no single therapeutic compound or method completely effective for treatment of
cutaneous warts. It is to be stressed that long-term observational studies have shown up to 40% spontaneous remission
of cutaneous warts (due to local and systemic immune responses activated upon HPV infection and responsible for wart
rejection). The importance of the immune system is best illustrated by findings in immunosuppresed individuals in whom
there is a high prevalence of various cutaneous lesions induced by HPV (both benign keratotic warts and premalignant
and malignant lesions). The high efficacy of preparations containing salicylic acid (also compound formulas) argues for
their use as a first-line therapy of cutaneous warts. Second-line therapies include: cryotherapy, laser therapy
pharmacotherapy (e.g. 5-fluorouracil, bleomycin, retinoids) and immunotherapy. In case of no response to salicylic acid
or cryotherpapy patients should be referred to a dermatologist and treatments should be individualized. In the article
we review data on epidemiology of cutaneous warts and on various treatment modalities.

Key words: cutaneous warts, epidemiology, treatment.

Adres do korespondencji: prof. dr hab. med. Stawomir Majewski, Klinika Dermatologii i Wenerologii, Akademia Medyczna,

ul. Koszykowa 82a, 02-008 Warszawa

Postepy Dermatologii i Alergologii XXIII; 2006/4

157



Manjari Goyal-Stec, Stawomir Majewski

Etiologia i rodzaje brodawek skdrnych

Od dawna wiadomo, ze brodawki skérne sg zakazne
i sg czesto przenoszone na inne okolice ciata u tej samej
osoby lub na inne osoby, gtéwnie dzieci. Czynnikiem wy-
wotujacym sg wirusy brodawczaka ludzkiego (human pa-
pilloma virus — HPV) [1]. Wirus HPV nalezy do wirusow
DNA, zawiera zazwyczaj 8 gendw, ktére koduja rézne biat-
ka wirusowe, w tym proteiny E6 i E7, odpowiedzialne
za stymulacje proliferacji zakazonych keratynocytéw i two-
rzenie brodawek skornych i innych zmian. Poczatkowo
uwazano, ze za wszystkie typy brodawek odpowiedzialny
jest ten sam wirus, a réznice morfologiczne zaleza
od zmian lokalizacji. Dopiero w latach 70. wykryto wirusy
odpowiedzialne za brodawki u ludzi oraz réznorodnos¢
DNA wirus6w, co stato sie podstawa klasyfikacji wirusow
[1]. Obecnie za pomoca technik molekularnych wyodreb-
niono powyzej 100 typéw wiruséw brodawczaka ludzkie-
g0, w tym wirusy skorne, wirusy bton sluzowych oraz wi-
rusy odpowiedzialne za rzadka chorobe genetyczna — epi-
dermodysplasia verruciformis. Jednak dla potrzeb
klinicznych bardziej praktyczny jest podziat oparty na lo-
kalizacji zmian, obrazie klinicznym i histologicznym oraz
wywotujacym typie wirusa [1].

HPV jest wirusem proliferacyjnym, tzn. namnaza sie
tylko w komérkach proliferujacych, w tym komérkach na-
skérka i nabtonka [2]. Zakazajac te komaorki, wirus wywo-
tuje efekt cytopatyczny (histopatologicznie), tagodny prze-
rost nabtonka (klinicznie) — okreslany jako brodawki. Bro-
dawki sg zakazne, do zakazenia dochodzi w wyniku
kontaktu z osobg, ktéra ma zmiany wywotane przez te wi-
rusy lub przez materiat biologiczny (komoérki naskérka, na-
btonka), zawierajgcy DNA wirusa. Zakaznos¢ ta jest duza,
szczegoblnie u dzieci i mtodziezy.

Brodawki skérne sa wywotane przez skérne typy wi-
rusa HPV. Najbardziej rozpowszechnione sg brodawki zwy-
kte (verrucae vulgares), brodawki stép (verrucae planta-
res) oraz brodawki ptaskie (verrucae planae/juveniles). Ro-
dzaje zmian skérnych wywotanych przez tagodne typy
wirusa HPV przedstawiono w tab. 1. [3].

Tab. 1. Zmiany skérne wywotane przez tagodne typy wirusa
HPV [5]

Typ HPV Typ brodawek

HPV 1 brodawki stép i rak (tzw. myrmecia)

HPV 2 brodawki zwykte, ktykciny u dzieci

HPV 3 brodawki ptaskie

HPV 4 brodawki zwykte (gtownie dtonie)

HPV 7 brodawki zwykte przeroste (gtéwnie
u rzeznikow)

HPV 10 brodawki ptaskie (przejsciowe)

HPV brodawki zwykte (gtéwnie

26, 27,28 w immunosupres;ji)
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Szacuje sie, ze brodawki skdrne wystepujg u ok. 10% dzie-
ci oraz mtodziezy. Najwieksze nasilenie ich wystepowania
stwierdza sie miedzy 12.1 16. rokiem zycia. Czesciej wystepu-
ja u dziewczat, u nich szczyt zachorowalnosci stwierdza sie
ok. 13. roku Zycia, a u chtopcow szczyt ten obserwuije sie sred-
nio w wieku 14,5 roku. W badaniach nad naturalnym rozwo-
jem brodawek udowodniono, ze brodawki nieleczone samo-
istnie ustepuja w ciggu 2 lat u 40% oséb [4].

Brodawki stop (verrucae plantares) HPV 1, HPV 2

Brodawki tego typu wystepuja na podeszwach tzw. myr-
mecia (HPV 1) (ryc. 1.). Zwykle sa to pojedyncze, gtebokie
wykwity, pokryte hiperkeratotyczng blaszka. Sa bolesne
szczegblnie podczas chodzenia. Po usunieciu blaszki widocz-
ne sa punkcikowate krwawienia, co odréznia je od odci-
skow. Myrmecia na rekach ma wzrost egzofityczny ze znacz-
na hiperkeratoza. Zmiany te oprécz dtoni wystepuja wokot
watdéw paznokciowych. Brodawki stép czesto wystepuja
u dzieci, do zakazenia zazwyczaj dochodzi na basenie. Zmia-
ny te po ustapieniu samoistnym lub po usunieciu przez le-
karza na og6t nie nawracaja. Ustepowanie tych brodawek
jest charakterystyczne, bowiem stajg sie sine, prawie czar-
ne, co jest zwiazane z uszkodzeniem naczyn krwionosnych
i mikrowylewami [2].

Brodawki mozaikowe stop wywotane przez HPV 2 s3
rozlegte, powierzchowne, niebolesne, o dtugotrwatym prze-
biegu. Sg one szczegolnie oporne na leczenie, zwykle ma-
ja charakter nawracajacy. Poza tym na stopach moga wy-
stepowac brodawki zwykte, ktére sa liczne, niebolesne
o przewlektym przebiegu.

Brodawki zwykte (verrucae vulgares)
— HPV 2, HPV 4, HPV 7

Sa to najczesciej wystepujace brodawki, umiejscowio-
ne gtownie na rekach (ryc. 2.). Czesto btednie nazywane sg
brodawkami rak, gdyz moga by¢ umiejscowione na catej
skorze, nawet na btonach sluzowych [5, 6]. Wielkos¢ broda-
wek jest rozmaita — od bardzo drobnych o nieregularnej,
chropowatej powierzchni, do zlewnych, przerostych skupien
o powierzchni hiperkeratotycznej. Najczesciej sa to mnogie
zmiany od barwy szarobrunatnej do zblizonej do koloru ské-
ry. Moga sie utrzymac przez wiele miesiecy i ustepowac sa-
moistnie. Sg wywotane przez HPV 2. Brodawki zwykte mo-
ga by¢ nietypowe morfologicznie i w zaleznosci od lokaliza-
cji wystepuja, np. jako brodawki mozaikowe na stopach,
brodawki nitkowate (hiperkeratotyczne, uszyputowane)
obecne na twarzy, szyi, w okolicach pachowych. Brodawki
wywotane przez HPV 4 sg brodawkami zwyktymi lub sg to
zmiany endofityczne, umiejscowione gtéwnie na powierzch-
ni dtoniowej skory. Brodawki zwigzane z zakazeniem HPV 7
wystepuja prawie wytacznie u rzeznikéw i sprzedawcow
miesa. Maja one typowe cechy brodawek zwyktych badz sg
wybitnie proliferacyjne, tworzac niekiedy kalafiorowate wy-
rosla o hiperkeratotycznej, brodawkujacej powierzchni. Sa
zlokalizowane wytacznie na rekach [5, 6].
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Brodawki ptaskie/mtodocianych (verrucae planae
juveniles) HPV 3, HPV 10, HPV 26, 27, 28

Nazwa brodawki mtodocianych nie jest wtasciwa, gdyz
wystepuja one w roznym wieku. U dorostych oséb w wy-
padku obnizonej odpornosci moga utrzymywac sie przez
wiele lat. Sa to liczne, ptaskie, dobrze odgraniczone, nie-
co wyniesione ponad poziom otaczajacej skory wykwity.
Powierzchnia nad nimi jest gtadka lub nieznacznie hiper-
keratotyczna. Maja tendencje do zlewania i czesto linij-
nego uktadania w miejscu zdrapania (objaw Kobnera).
Moga powstac w kazdym miejscu na powierzchni catego
ciata, ale najczesciej zajmuja grzbiety rak i twarz [2, 5].
Na ogot zmiany ustepujg samoistnie, ale nierzadko po dtu-
gim okresie trwania. Ustepowanie przebiega w spos6b
bardzo charakterystyczny — wszystkie wykwity jednocze-
Snie ulegaja zaczerwienieniu i obrzekowi, a nastepnie sa-
moistnie cofaja sie w ciagu kilku tygodni [6].

Leczenie (strategia postepowania)

Celem leczenia chorego jest poprawa wygladu este-
tycznego, eliminacja dyskomfortu psychicznego zwiaza-
nego z obecnoscig zmian chorobowych na widocznych
miejscach oraz zapobieganie rozprzestrzenianiu sie zmian
chorobowych na inne czesci ciata oraz na inne osoby [7].

Nie ma dotychczas leku o swoistym dziataniu na wirusy
HPV. Z tego powodu zmiany proliferacyjne w obrebie skéry
wywotane przez HPV s3 usuwane gtéwnie metodami powo-
dujacy ich destrukcje [8]. Wsrdd dostepnych metod leczenia
zadna nie jest jednoznacznie skuteczna oraz wybiérczo dzia-
tajaca na wirusa [7]. Brodawka moze by¢ uznana za wyleczo-
na wéwczas, gdy odnowione zostaja prawidtowe warstwy
naskorka [5]. Istnieje wiele réznych metod postepowania
u 0s6b z brodawkami, a terapia moze miec¢ charakter:

o chemiczny (keratolityczny) — kwas salicylowy, kwas dwu-
-, tréjchlorooctowy, kwas mlekowy oraz preparaty zto-
zone;

o fizyczny — wytyzeczkowanie, wyciecie, krioterapia, lase-
roterapia;

e cytostatyczny — 5-fluorouracyl, bleomycyna;

o fotodynamiczny — preparat fotouczulajgcy plus naswie-
tlanie laserem;

e immunomodulujgcy — np. imikwimod pobudzajacy od-
pornos$¢ wrodzong i nabyta, wstrzykniecie interferonu
alfa-2b pobudzajacego odczynowos¢ komérkowa lub in-
nych substancji.

W bazie Cochrane przedstawiono systematyczny prze-
glad badan w oparciu o kryteria medycyny opartej o fak-
ty (EBM), z ktérego wynika, ze miejscowe leczenie broda-
wek skoérnych w kontrolowanych badaniach randomizo-
wanych jest stosunkowo stabo udokumentowane,
a skutecznos¢ placebo siega nawet 30%. Ponizej omdwio-
no najczestsze metody leczenia.
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Ryc. 1. Brodawki stop

Ryc. 2. Brodawki zwykte

Leczenie keratolityczne

Kwas salicylowy jest preparatem keratolitycznym, kté-
ry powoli niszczy naskérek zakazony wirusem, jednocze-
Snie powoduje lekkie podraznienie i pobudza miejscowy
stan zapalny [4]. Do 2003 . przeprowadzono 6 badan ran-
domizowanych z zastosowaniem gtéwnie kwasu salicylo-
wego w leczeniu brodawek skornych. Leczenie kwasem sa-
licylowym okazato sie skuteczng i bezpieczng metoda. In-
ne metody leczenia nie okazaty sie tak skuteczne i wigzaty
sie z wiekszymi skutkami ubocznymi [9]. Jedyna uciazliwo-
Scig dla pacjenta jest dtugotrwatosc i czasochtonnosé le-
czenia — codziennie przed aplikowaniem zmiana musi by¢
moczona (brodawki na rekach, stopach), a zmiekczony na-
skérek musi by¢ usuniety — dopiero wtedy mozna zastoso-
wac preparat. Inne kwasy: dwu-, tréjchlorooctowy sa sto-
sowane w gabinecie przez lekarza raz w tygodniu. Kwasy
te sg dos¢ silne i moga powodowac podraznienie skéry ota-
czajacej brodawki, dlatego czesto poleca sie preparaty, za-
wierajace koloidium w celu ochronienia niezmienionej sko-
ry. Kwasy sg szczegodlnie polecane dla dzieci, pod warun-
kiem, Ze nie dostang sie do ust, np. przez reke, gdy zmiana
jest smarowana tym preparatem. W poréwnaniu z kriote-
rapia metoda ta jest niebolesna [10]. Na rynku farmaceu-
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tycznym jest dostepnych wiele gotowych preparatéw z kwa-
sem salicylowym lub preparaty recepturowe wg zalecen le-
karza (wieksza zawartos¢ kwasu salicylowego). Najczesciej
jest to leczenie pierwszego rzutu, zwtaszcza gdy zmiany sg
mniej rozlegte, mate oraz maja krétszy przebieg [7].

Preparaty ztozone zawierajace kwas salicylowy

Preparaty takie charakteryzuja sie znacznie wieksza
skutecznoscig w leczeniu r6znych odmian brodawek skor-
nych. Jednym z nich jest Verrumal — Srodek zawierajgcy
w 10 g roztworu 50 mg fluorouracylu i 1 g kwasu salicylo-
wego. Jest to preparat do stosowania zewnetrznego, dzia-
tajacy keratolitycznie oraz hamujacy wzrost brodawek. Kwas
salicylowy dziata zraco i rozmiekczajaco na rogowa war-
stwe brodawki, utatwiajac penetracje fluorouracylu w gtab
tkanek brodawki. Wskazaniem do stosowania Verrumalu
sa brodawki zwykte, brodawki stép, okotopaznokciowe oraz
brodawki ptaskie (mtodocianych). W wypadku brodawek
na twarzy preparat nalezy stosowac ostroznie, zwtaszcza
w okolicy oczu i bton $luzowych. Preparatu nie stosuje sie
w czasie cigzy i karmienia piersia. Leczenie jest dobrze to-
lerowane, ale moze wystapi¢ podraznienie, pieczenie i za-
czerwienienie skory. Zwykle preparat nanosi sie 23 razy
dziennie na kazda brodawke, unikajac aplikacji na skore
zdrowa. Leczenie trwa zazwyczaj 4-6 tyg.

Krioterapia

Ta metoda leczenia brodawek polega na spowodowa-
niu martwicy tkanek zakazonych wirusem HPV. By¢é moze
dodatkowo powodujac miejscowy stan zapalny, prowoku-
je takze odpowiedz immunologiczna typu komérkowego [4].
Do terapii stosuje sie najczesciej ciekty azot (-196°C). Meto-
da ta jest czesto leczeniem drugiego rzutu. Ciekty azot sto-
suje sie w postaci aerozolu lub metoda kontaktowa za po-
moca specjalnego aplikatora lub wacika nawinietego
na drewniany patyczek. W miejscu krioterapii powstaje ru-
mien, péZniej pecherz, ktéry peka i ztuszcza sie, pozosta-
wiajac nadzerke, ktora epitelizuje sie do 2 tyg., w zalezno-
sci od rozlegtosci krioterapii. Technika wykonania zabiegu
krioterapii rézni sie w zaleznosci od doswiadczenia lekarzy.
Stosowany jest rézny czas mrozenia zmiany (5-30 s). Jed-
norazowo zamrazanie mozna powtorzy¢ 2—3 razy, przerwa
miedzy jednym a nastepnym mrozeniem jest réwniez
zmienna i wynosi 1-3 tyg. [4, 11]. Pacjent powinien by¢ po-
informowany, Ze metoda ta jest bolesna oraz, ze w przypad-
ku stosowania tej metody na stopach chodzenie moze by¢
utrudnione przez kilka dni [11, 12]. Zabiegi tego typu moga
pozostawic przebarwienia lub odbarwienia skory.

Terapia fotodynamiczna

Ta metoda leczenia polega na wychwytaniu substancji
Swiattouczulajacych (najczesciej kwas aminolewulinowy
— ALA) przez nieprawidtowe komorki oraz naswietlaniu Swia-
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ttem laserowym. W trakcie terapii dochodzi do czeSciowej
martwicy tkanek oraz apoptozy komérek i stymulacji miej-
scowej odpornosci komorkowej. Metoda ta jest stosunko-
wo wysoko skuteczna, ale wymaga specjalistycznej apara-
tury i czestych wizyt pacjenta w gabinecie lekarskim.

Terapia immunomodulujgca — imikwimod (Aldara)

Imiquimod jest preparatem do stosowania miejsco-
wego w postaci 5% kremu. Preperat ten indukuje synte-
ze cytokin prozapalnych, aktywujgc w ten sposéb odpor-
nos¢ wrodzona i nabyta. Imikwimod nie dziata bezposred-
nio na wirusy HPV, ale leczenie powoduje zmniejszenie
liczby kopii wirusowych. Dziatajac poprzez mechanizmy
immunologiczne, zapobiega nawrotom. Jest lekiem bez-
piecznym, wygodnym w stosowaniu oraz dobrze tolero-
wanym zardbwno przez dzieci, jak i dorostych. Jako objaw
uboczny obserwuje sie odczyn miejscowy, od niewielkie-
go podraznienia do powstania nadzerek, ktory czasem
zmusza do odstawienia leku az do wygojenia sie nadze-
rek. Odczyn miejscowy mozna zmniejszy¢, dobierajgc in-
dywidualnie dawki oraz czestotliwos¢ stosowania prepa-
ratu [7, 8]. Jedyna barierg stosowania tego preparatu jest
stosunkowo wysoka cena.
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