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Streszczenie

Wstep: Linijna IgA dermatoza pecherzowa (LABD — linear IgA bullous dermatosis) jest rzadkim, autoimmunologicznym,
pecherzowym schorzeniem skéry, o rozpoznaniu ktérego decyduje charakterystyczny obraz immunofluorescencji
bezposredniej (DIF — direct immunofluorescence) wycinka skory.

Cel pracy: Ocena r6znorodnosci morfologii zmian skdrnych u chorych na LABD.

Materiat i metody: Analiza obrazu klinicznego 22 chorych (10 kobiet, 9 mezczyzn i 3 dzieci, wiek od 3 do 92 lat),
zdiagnozowanych na podstawie linijnej immunofluorescencji IgA w strefie btony podstawnej w wycinkach skory.
Wyniki: W grupie pacjentéw z LABD obraz kliniczny sugerowat opryszczkowate zapalenie skéry (5 chorych),
pecherzyce (5), pemfigoid (4), ospe wietrzna (3), rumief wielopostaciowy (1), osutke polekowa (1), $wiad starczy (1),
piodermie zgorzelinowa (1), opryszczkowate zapalenie jamy ustnej (1) oraz bakteryjne zapalenie spojowek (1). Zajecie bton
Sluzowych obserwowano w 6 przypadkach, w jednym wystepowaty zmiany w obrebie spojowek.

Whioski: LABD cechuje sie réznorodnym obrazem klinicznym, sugerujgcym najczesciej opryszczkowate zapalenie skory,
pecherzyce oraz pemfigoid. Morfologia zmian wykwitéw skérnych w wielu przypadkach nie odpowiada chorobie
pecherzowe;j.

Stowa kluczowe: linijna IgA dermatoza pecherzowa, LABD, obraz kliniczny.

Abstract

Introduction: Linear IgA bulluos dermatosis is a rare autoimmunological, blistering skin disease.

Aim: Analysis of heterogeneity of clinical features of linear IgA bullous dermatosis.

Material and methods: Analysis of clinical features of 22 cases of LABD diagnosed in the Laboratory
of Immunodermatology and Serology in the Dermatology Department of Medical University of Gdansk in the years
1992-2004.

Results: Clinical symptoms before the diagnosis suggested: dermatitis herpetiformis (5 cases), pemphigus (5), pemphigoid
(4), smallpox (3), erythema multiforme (1), drug eruption (1), pruritis senilis (1), pyoderma gangrenosum (1), herpetiformis
inflammation of mucous membranes (1) and bacterial conjunctivitis (1). Mucous membrane involvement has been reported
in 6 cases, conjunctiva in L

Conclusions: LABD is characterized by a heterogeneous clinical picture suggesting dermatitis herpetiformis, pemphigus
and pemphigoid. In many cases symptoms do not suggest blistering diseases.
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Wstep

Linijna IgA dermatoza pecherzowa (LABD — linear IgA
bulluos dermatosis) jest rzadko wystepujaca jednostka
chorobowg, cechujaca sie réznorodnym obrazem klinicz-
nym (ryc. 1-4.). Zmiany skérne moga miec charakter gru-
dek, pecherzykdw i pecherzy. Najczesciej sa one zblizone
do wystepujacych w chorobie Duhringa (opryszczkowa-
tego zapalenia skéry, dermatis herpetiformis — DH), a w in-
nych do pemfigoidu (bullous pemfigoid — BP). LABD zosta-
ta wyodrebniona z tych jednostek chorobowych w 1979 r.
przez Chorzelskiego i Jabtoniska [1]. Podstawowym kryterium
rozpoznania LABD jest charakterystyczny obraz immunoflu-
orescencji wycinkdw skarnych. Stwierdza sie w nim obec-
nos¢ linijnych ztogéw immunoglobuliny A w strefie btony
podstawnej przy braku fluorescencji innych immunoglo-
bulin (ryc. 5.). W obrazie histopatologicznym obserwuje
sie pecherz podnaskérkowy z dominujacymi w nacieku
granulocytami obojetnochtonnymi; w brodawkach skér-
nych obecne mogg by¢ mikroropnie [1, 2].

Istotg LABD jest produkcja przeciwciat klasy IgA prze-
ciw réznym antygenom btony podstawnej. Antygeny te
zlokalizowane sg w lamina i sublamina densa, po obu stro-

Ryc. 1. Zgrupowane, niewielkie, dobrze napiete pecherze
nieregularnego ksztattu w skorze niezmienionej

nach lamina densa, w lamina lucida, a takze w obrebie
pétdesmosomoéw i na powierzchni podstawnych keraty-
nocytéw. Najlepiej poznanym i najczesciej wigzanym
7 LABD antygenem jest LABD 97 (97 kDa) [3]. Inne opisa-
ne antygeny to kolagen VII (290 kDa), BPAg2 (180 kDa),
BPAgl (230 kDa),100 kDa, 110-120 kDa, 120 kDa, 145
kDa, 160-180 kDa, 200 kDa i 220 kDa [4-10] (ryc. 6.).

W wielu doniesieniach wykazano wspoétwystepowa-
nie choroby z ziarnica ztosliwa, chtoniakami wywodzacy-
mi sie z limfocytéw B, a takze m.in. z chorobg Crohna,
wrzodziejgcym zapaleniem jelita grubego, uktadowym
toczniem rumieniowatym, stwardnieniem rozsianym, no-
wotworami (rak pecherza moczowego, przetyku) i reuma-
toidalnym zapaleniem stawéw [11-18]. Udokumentowa-
ne sg przypadki indukcji LADB przez wiele lekéw, szcze-
gblnie wankomycyne, niesteroidowe leki przeciwzapalne
(NLPZ) i kaptopril [19-21].

Odrebnos¢ nozologiczna LABD jest obecnie przedmio-
tem dyskusji. Czes¢ autoréw na podstawie badan mole-
kularnych wskazuje na zwigzek LABD z pemfigoidem pe-
cherzowym oraz nabytym pecherzowym oddzielaniem sie
naskorka [4-10, 22].

Ryc. 2. Zmiany grudkowe i pecherzykowe, czeécioo
zgrupowane na podtozu skéry niezmienionej
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Ryc. 3. chherie i pecherzyki o dobrze napietej pokrywie
oraz nadzerki w obrebie powierzchni wyprostnej
przedramienia

Cel pracy

Celem pracy byta ocena réznorodnosci obrazu klinicz-
nego u pacjentow z rozpoznanym LABD.

Materiat i metody

Retrospektywnie oceniono obraz kliniczny zmian skor-
nych u pacjentéw ze zdiagnozowana w Pracowni Immu-
nodermatologii i Serologii Kliniki Dermatologii AMG w la-
tach 1992-2004 linijng IgA dermatoza pecherzowa. Spo-
$r6d 404 bioptatéw od 397 pacjentéw poddanych badaniu
immunopatologicznemu LABD stwierdzono w 22 przypad-
kach —u 10 kobiet i 9 mezczyzn w wieku 17-92 lat oraz
3 dzieci w wieku 3, 6i 7 lat. LABD diagnozowano na pod-
stawie linijnej immunofluorescencji IgA w strefie btony
podstawnej okreslanej metoda DIF, technika splitu oraz
oceny miana krazacych przeciwciat zgodnie z metodyka
opisang we wczesniejszej publikacji [23].
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Ryc. 4. Nadzerki oraz rozsiane plamy i rumienie na skorze
koficzyny gérnej prawej
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Ryc. 5. Linijne ztogi IgA na granicy skérno-naskdrkowej

Wyniki

Sposréd 404 przebadanych bioptatéw potwierdzajacych
diagnoze choroby pecherzowej, linijna IgA dermatoze pe-
cherzowa rozpoznano w 22 przypadkach (5,4%).
W 12 wycinkach immunofluorescencja IgA miata charakter
cienkiej linii. W 9 przypadkach masywnym ztogom IgA to-
warzyszyta dodatkowo delikatna linijna immunofluorescen-
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cja: sktadowej C3 uktadu dopetniacza (4 przypadki), fibryno-
genu (2) oraz zaréwno sktadowej C3, jak i fibrynogenu (3).
W zadnym z przypadkéw nie stwierdzono obecnosci IgG
w DIF. Badanie technika splitu u 3 chorych wypadto nega-
tywnie, u tych pacjentéw nie stwierdzono krazacych prze-
ciwciat. W pozostatej grupie w 10 przypadkach wykazano
immunofluorescencje pokrywy, a w 9 dna sztucznie utwo-
rzonego pecherza. Pomimo oczekiwan nie stwierdzono zad-
nej korelacji miedzy obrazem klinicznym a wynikiem spilit.
U 8 chorych stwierdzono krazace przeciwciata IgA metoda
immunofluorescencji posredniej (Indirect Immunofluorescen-
ce, IIF) na przetyku matpy. W zadnym z opisywanych 22 przy-
padkéw nie stwierdzono krazacych przeciwciat klasy 1gG.

Wstepne rozpoznanie postawione na podstawie ob-
razu klinicznego sugerowato opryszczkowate zapalenie
skory (5 przypadkéw) (ryc. 7.-8.), pecherzyce (4) (ryc. 9.),
pemfigoid pecherzowy (4), ospe wietrzna (3) (ryc. 10.), ru
mien wielopostaciowy (1), osutke polekows (1), $wiad star-
czy (1), piodermie zgorzelinowa (1), opryszczkowate zapa-
lenie jamy ustnej (1) i bakteryjne zapalenie spojowek (1).

U 5 dorostych chorych obserwowano zmiany obejmu-
jace cata powierzchnie ciata. W pozostatych przypadkach
wykwity byty ograniczone najczesciej do tutowia lub kon-
czyn. Zajecie bton sluzowych obserwowano w 6 przypad-
kach. U 2 chorych zmiany obejmowaty jedynie btony slu-
zowe: w jednym przypadku — jamy ustnej i narzagdow
ptciowych, w drugim przypadku - tylko worka spojéwko-
wego. Swiad i (lub) pieczenie skéry podawato 9 chorych.
W 3 przypadkach obserwowano towarzyszaca goraczke,
w 1 biegunke i w 1 béle stawow.

W 2 przypadkach obserwowano zmiany o morfologii
przypominajacej ospe wietrzna, btony sluzowe nie byty
zajete. U 1 dziecka zmiany pecherzykowe byty uogélnio-
ne o typowym uktadzie rozetowym (cluster of jewels)
i obejmowaty réwniez btony sluzowe.

U 6 dorostych chorych, w tym 5 po 68. roku zycia, po-
jawienie sie zmian korelowato z przyjmowaniem lekéw
(ampicylina z kwasem klawulonowym, ciprofloksacyna,
wankomycyna, rowamycyna, NLPZ, kaptopril), stosowa-
nych najczesciej z powodu infekcji drég oddechowych.
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Dyskusja

Linijna IgA dermatoza pecherzowa jest rzadko spotyka-
na w praktyce dermatologicznej jednostka chorobowa. Cze-
stos¢ wystepowania LABD w USA ocenia sie na 0,6/100 tys.
mieszkahcow, we Francji i Niemczech 0,22-0,5/100 tys.

Ryc. 7. Wykwity grudkowo-pechrzykowe w obrebie
wyprostnej powierzchni przedramion imitujgce chorobe
Duhringa

Ryc. 8. Polimorficzne wykwity w obrebie topatek
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Ryc. 9. Rozlegte pecherze i nadzerki na podtozu zmienionej
zapalnie skory konczyn dolnych

xir P
Ryc. 10. Wykwity pecherzykowo-krostkowe w obrebie skory
ramienia i tutowia, jak w ospie wietrznej

mieszkancow [22-25]. Najwiecej zachorowan notuje sie
w wieku 6065 lat, z niewielkg przewaga kobiet [26].
U dzieci dermatoza wystepuje jeszcze rzadziej (1 przypa-
dek/500 tys.) [26]. Czas trwania LABD u dorostych wg Cho-
rzelskiego i wsp. [27] wynosi 5,6 roku, natomiast obser-
wacje Jabtonskiej i wsp. [28] wskazujg na krotszy przebieg
LABD u dzieci (3,9 roku). Wyodrebniono dzieciecy wariant
LABD (chronic bullous dermatisis of childhood, CBDC). We-
dtug danych literaturowych CBDC wystepuje najczesciej
miedzy 4. a 5. rokiem zycia, natomiast typowa lokalizacja
wykwitéw jest podbrzusze i okolice narzadéw ptciowych
[26]. W naszym materiale stwierdzono uogélnione wykwi-
ty pecherzowe o typowym dla CBDC rozetowatym ukta-
dzie, w ktérym nowe zmiany pojawiajg sie na obwodzie
uprzednio powstatych pecherzykéw. W przypadku CBDC
czeste jest zajecie $luzowek (ok. 91% przypadkow) [26];
w materiale autoréw pracy stwierdzono je w ok. 30% przy-
padkow.

Klasycznie opisywany obraz kliniczny LABD wskazu-
je na zmiany mogace przypomina¢ pemfigoid pecherzo-
wy z dobrze napietymi pecherzami pojawiajacymi sie
w obrebie skéry niezmienionej lub rumieniowo-obrzeko-
wej. Rzadziej zmiany moga sugerowac opryszczkowate
zapalenie skory. Lokalizacja zmian w wiekszosci przypad-
kow obejmuje tutéw oraz konczyny goérne [29]. Dane lite-

86

raturowe oraz nasze obserwacje wskazuja na znacznie
wiekszg réznorodnos¢ obrazu klinicznego LABD. W anali-
zowanym przez autoréw materiale w ponad 36% przypad-
kéw obraz morfologii zmian nie przypominat choroby pe-
cherzowej, stwierdzono bowiem, ze obok obrazu typowe-
go dla DH i BP linijna IgA dermatoza pecherzowa
manifestowaé moze sie zmianami skérnymi przypomina-
jacymi rumien obraczkowaty i rumien wedrujacy [30, 31].
W literaturze opisano odmiany kliniczne LABD przypomi-
najace rumien wielopostaciowy [32, 33]. Argenyi i wsp. [33]
donosza o LABD imitujacym zesp6t Stevensa-Johnsona.
Mutasim i wsp. [34] obserwowali obraz kliniczny typowy
dla nabytego pecherzowego oddzielania sie naskorka,
a Cohen i wsp. [35] dla liszaja ptaskiego. Lokalizacja zmian
moze by¢ r6zna, czasami ich pojawienie sie wigzane jest
z urazami powtok skornych [22]. Bogactwo obrazu klinicz-
nego moze wigzac sie z réznorodnoscia antygendw, prze-
ciwko ktérym wytworzone sg IgA w LABD. R6znice w lo-
kalizacji tych antygenoéw w btonie podstawnej moga od-
powiada¢ za gtebokos¢ powstatych pecherzy oraz
pozostatych zmian skérnych [4-10].

Zajecie bton sluzowych jest czeste, wystepuje w po-
nad 80% przypadkoéw [36, 37]. Nierzadko moze by¢ to je-
dyna lokalizacja wykwitéw [38]. W ocenianym przez nas
materiale u 1 chorego zmiany ograniczone byty do btony

Postepy Dermatologii i Alergologii XXIV; 2007/2



R6znorodnosé obrazu klinicznego linijnej IgA dermatozy pecherzowej (LABD)

Sluzowej worka spojowkowego, imitujac bakteryjne za-
palenie spojowek, u innego pacjenta pecherzyki i nadzer-
ki usytuowane byty w obrebie bton sluzowych jamy ust-
nej i okolic genitalnych. Del Valle i wsp. [38] opisali przy-
padki LABD ograniczone tylko do btony sluzowe] dzigset.
Przypadki ztuszczajacego i wapniejacego zapalenia dzia-
set obserwowane byty w materiale Portera i wsp. [39].
Opisano takze LABD z zajeciem btony $luzowej przetyku,
krtani, tchawicy, jamy nosowej, odbytu, pochwy, a nawet
cewki moczowej [22].

Dane literaturowe wskazuja na wystepowanie zmian
w obrebie narzadu wzroku u 30-72% chorych [22, 40]. Kli-
nicznie zmiany te przypominaja — podobnie jak w opisy-
wanym przez autoréw przypadku — zapalenie spojowek.
Rzadko zdarza sie agresywny przebieg prowadzacy do wy-
tworzenia sie zrostéw powiekowo-gatkowych, podwinie-
cia powiek, a nawet $lepoty [40-42]. Bernauer i wsp. [43]
opisuja przypadki postepujacego bliznowacenia spojo-
wek w przebiegu LABD.

W niektérych przypadkach LABD wystepuja objawy
prodromalne, wyprzedzajace pojawienie sie wykwitow
skoérnych. Obejmuja one Swiad oraz pieczenie skory. Inne
symptomy podmiotowe zaleza od typu i lokalizacji zmian
i mogg obejmowac krwawienie z jamy nosowej, chrypke,
kaszel czy krwioplucie [22].

Na podstawie badan wtasnych i przegladu pismien-
nictwa mozna stwierdzi¢, iz LABD cechuje sie niezwykle
bogatym i réznorodnym spektrum klinicznym, wykra-
czajacym poza krag opryszczkowatego zapalenia skory,
pemfigoidu pecherzowego i innych jednostek pecherzo-
wych. Prowadzgc chorych z LABD, nalezy w kazdym przy-
padku uwzgledni¢ mozliwos¢ jatrogennej etiologii do-
legliwosci. Ze wzgledu na swoje spektrum kliniczne,
LABD jest problemem interdyscyplinarnym, obejmuja-
cym zagadnienia z zakresu m.in. dermatologii, okulisty-
ki, ginekologii, laryngologii, a w niektérych przypadkach
pulmonologii i gastroenterologii. Prawidtowe rozpozna-
nie choroby jest niezbedne do przeprowadzenia ade-
kwatnego i skutecznego leczenia, dlatego diagnoza LABD
musi by¢ potwierdzona badaniem immunofluorescencji
bezposredniej wycinka skory.
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