Gruzlica skory — trudna diagnoza
w praktyce dermatologicznej

Cutaneous tuberculosis — difficult diagnosis
in dermatological practice

STRESZCZENIE

Gruzlica skory jest szczegdlng postacia gruzlicy o bardzo zréznicowanym obrazie kli-
nicznym. Nietypowos$¢é zmian skornych oraz skapopratkowy przebieg choroby znacznie
utrudniaja postawienie prawidiowego rozpoznania i rozpoczecie odpowiednio wczesnie
leczenia. W zaleznosci od charakteru objawow wyrdéznia sie gruzlice wtasciwg skory:
toczniowa, brodawkujaca, wrzodziejacq i rozptywng oraz tuberkulidy. Zmiany skorne
w przebiegu gruzlicy wtasciwej skory sa wynikiem bezposredniego zajecia skory przez
proces gruzliczy, natomiast tuberkulidy stanowia odpowiedz immunologiczng na zaka-
zenie gruzlicze o innym umiejscowieniu. W rozpoznaniu gruzlicy skory wykorzystuje sie
barwienie skrawkéw metoda Ziehl-Neelsena, posiew na odpowiednich podfozach, re-
akcje tancuchowej polimerazy, test tuberkulinowy, testy interferonowe oraz hadanie
histopatologiczne zmian skornych. Leczenie gruzlicy skéry podlega tym samym zasadom,
jakie stosuje sie w gruzlicy ptuc, a wynik leczenia ocenia si¢ przede wszystkim na pod-
stawie poprawy stanu klinicznego. W niniejszej pracy przedstawiono najczestsze posta-
cie kliniczne, metody diagnostyczne oraz mozliwo$ci terapeutyczne gruzlicy skory.
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ABSTRACT

Cutaneous tuberculosis is a particular form of tuberculosis with diverse clinical pictu-
re. Atypical lesions and oligobacilleous course of the disease cause significant diffi-
culties in adequate diagnosis and early treatment. Depending on the nature of the symp-
toms tuberculosis is divided into a proper skin tuberculosis: luposa, verrucosa, colli-
quative, ulcerosa and tuberculids. Skin lesions in the proper cutaneous tuberculosis are
the result of tuberculous process which affects the skin, whereas tuberculids derive from
the immune response to tuberculous infection of a different location. Cutaneous tuber-
culosis can be diagnosed by acid-fast bacilli stains, culture, hypersensitivity to tuber-
culin, interferon y release assays tests, polymeraze chain reaction and histopatology.
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W krajach rozwinigtych
TB skory jest jedng

z najrzadszych postaci
gruzlicy

Gruzlica skory stanowi
szczegolng postac TB ze
wzgledu na bardzo
zroznicowany obraz
kliniczny

Gruzlica toczniowa jest
najczesciej wystepujaca,
bo w okoto 55%
przypadkow, odmiang
postaci skornej TB

44

Treatment of skin tuberculosis is based on the same rules as in pulmonary tuberculo-
sis, and the results are assessed primarily on the basis of the clinical response. We
present the most common clinical types, diagnostic methods and standard terapeutic
guidelines for the treatment of cutaneous tuberculosis.
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WSTEP

Gruzlica (TB, tuberculosis) jest przewlekta
ziarniniakowa choroba zakazna, wywoly-
wang przez pratki kwasooporne z grupy
Mycobacterium tuberculosis complex. Na
$wiecie rocznie rejestruje si¢ ponad 4 mln za-
chorowan, jednak szacuje si¢, ze rzeczywista
liczba jest 2-krotnie wigksza [1]. Zakazenie
moze dotyczy¢ kazdego narzadu lub tkanki,
jednak najczestsza lokalizacja sa ptuca. We-
dtug EuroTB w 2006 roku odsetek TB poza-
plucnej wynosit w Polsce 8%. W tym samym
roku, w regionie Unii Europejskiej i Euro-
py Zachodniej TB pozaptucna byla rozpo-
znawana u 20% chorych na gruzlice [2]. Tak
duza rozbiezno$¢ miedzy danymi z Europy
i Polski moze wskazywac na niepetne zgta-
szanie tych zachorowan do Rejestru przez
lekarzy r6znych specjalnosci, w tym lekarzy
rodzinnych oraz niedostatki w rozpoznawa-
niu choroby [1, 3].

W krajach rozwinietych TB skory jest
jedna z najrzadszych postaci gruzlicy. We-
dtug réznych danych czegstosé jej wystepowa-
nia ocenia si¢ na mniej niz 1-4,4% wszyst-
kich przypadkéw TB [4]. Choroba moze do-
tyczy¢ os6b w kazdym wieku. W badaniu
Dwari i wsp. obejmujacym 50 chorych z TB
skory najliczniejsza grupe stanowily osoby
w wieku 16-25 lat [5]. GruZlica skory stanowi
szczegblng postaé TB ze wzgledu na bardzo
zréznicowany obraz kliniczny [4]. Osobliwo-
Scia tej lokalizacji jest rowniez stosunkowo
fagodny i przewlekly przebieg choroby, wy-
nikajacy z obecnosci niekorzystnych warun-

kéw do rozwoju pratkéw w skdrze. Rézno-

rodnos¢ postaci klinicznych TB skory zalezy
od rodzaju i zjadliwoSci pratkéw, iloSci mate-
rialu zakazajacego, wrét wejscia, umiejsco-
wienia patogenéw, stanu odpornos$ciowego
organizmu oraz od zmniejszonej pod wply-
wem choroby odczynowosci ustroju [6].

W zaleznoSci od charakteru objawéw
wyrdznia sie¢ TB whasciwa skory: toczniowa,
brodawkujaca, rozplywna i wrzodziejaca
oraz tuberkulidy: guzkowo-zgorzelinowy,
rumien stwardniaty oraz lupoid proséwko-
wy rozsiany twarzy. Zmiany skorne w prze-
biegu TB wlasciwej skory sa wynikiem bez-
posredniego zajecia skory przez proces gruz-
liczy, natomiast tuberkulidy stanowia odpo-
wiedz immunologiczna na zakazenie gruzli-
cze o innym umiejscowieniu [7, 8].

Gruzlica toczniowa (ryc. 1, 2 A, B) jest
najczesciej wystepujaca, bo w okoto 55%
przypadkéw, odmiang postaci skornej TB [9].

Rycina 1. Gruzlica toczniowa skory.
Charakterystyczny sinobrunatny naciek w dolnej
czesci i ponizej matzowiny usznej
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Rycina 2 A, B. Rozlegte ognisko gruzlicy toczniowej, czesciowo bliznowaciejgce; A. Boczna czes¢ twarzy

i okolica podzuchwowa; B. Okolica podkolanowa

Na calym $wiecie co roku notuje si¢ okoto
50 000 nowych przypadkéw [10]. Wykwitem
pierwotnym jest zmiana wyniesiona ponad
powierzchnie skory, tak zwany guzek tocznio-
wy, barwy zéttobrunatnej lub czerwonobru-
natnej, dobrze odgraniczona, o migkkiej spo-
istoSci. Wzrost guzkéw nastepuje powoli
droga obwodowego szerzenia si¢ i nowego
ich wysiewu w otoczeniu [6]. Zmiany zazwy-
czaj lokalizuja si¢ akralnie, typowo obejmu-
jac nos, policzki, wyprostne powierzchnie
konczyn, boczne powierzchnie poSladkéw
i piersi [11]. Powstajace guzki maja r6zna
sktonno$§¢ do bliznowacenia, przerostu i roz-
padu, co stanowi podstawe¢ wyodrebnienia
kilku odmian klinicznych [9]. Wyrdznia si¢
TB toczniowaq ptaska, ztuszczajaca, brodaw-
kujaca, przerostowa, wrzodziejaca, bujajaca,
znieksztalcajaca oraz bton §luzowych [11].
Gruzlica toczniowa ma wieloletni, po-
wolny przebieg [10]. Szacuje sig¢, ze rozpo-
znanie nastepuje kilka lat po pojawieniu si¢
wykwitu pierwotnego [11]. W bliznie po wy-

leczeniu istnieje mozliwos$¢ transformacji
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nowotworowej. Rak kolczystokomérkowy
(carcinoma in lupo) (ryc. 3) moze rozwinaé
si¢ po okresie utajenia trwajacym nawet
10-40 lat [9].

Gruzlica brodawkujaca (ryc. 4) wystgpu-
je u 0séb o duzej odpornosci przeciwgruzli-
czejisilnie dodatniej alergii na tuberkuling.
Zakazenie jest zewnatrzpochodne i zazwy-
czaj dotyczy os6b majacych kontakt z by-
dlem. Najczestszym umiejscowieniem zmian
jest skora rak, a u chorych chodzacych boso
zmiany moga obejmowaé réwniez stopy.
W obrazie klinicznym dominuja hiperkera-
totyczne brodawkowate ogniska o nacieczo-
nej podstawie. Rdznicowanie dotyczy gltow-
nie brodawek wywolywanych przez wirusa
brodawczaka ludzkiego (HPV, human papil-
loma virus). Obecnie jest to postaé wystepu-
jaca niezwykle rzadko [7, 10].

Gruzlica rozptywna (ryc. 5) spotykana
jest uos6b ze znaczna odpornoscia przeciw-
gruzlicza i dotyczy chorych z TB weztowa lub
kostno-stawowa. Zakazenie szerzy si¢ przez

ciaglos¢ z tkanek glebszych zwykle weztow
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Rycina 3. Rak w bliznie toczniowej (carcinoma in
lupo)

Rycina 4. Gruzlica brodawkujgca na dioni rolnika

chlonnych i kosci. Poczatkowo jest to guzek
lub guz w tkance podskdrnej, ktory przebija
si¢ na zewnatrz, tworzac przetoki i owrzo-
dzenia. Obecnie przypadki TB rozptywnej
spotyka si¢ niezwykle rzadko [10].

Gruzlica wrzodziejaca rozwija si¢ najcze-
Sciej u os6b w immunosupresji [4], towarzy-
szy zazwyczaj TB ptuc [8]. W obrazie klinicz-
nym w obrebie bton §luzowych stwierdza si¢
owrzodzenia o migkkiej, nienacieczonej
podstawie zdnem pokrytym bardzo drobny-
mi guzkami [7]. Posta¢ opisywana w piSmien-
nictwie bardzo rzadko.

Tuberkulid guzkowo-zgorzelinowy —

w obrazie klinicznym dominuja drobne, licz-

Rycina 5. Gruzlica rozptywna z typowymi
mostkowatymi bliznami

ne guzki z martwica i bliznowaceniem w cz¢-
Sci Srodkowej. Wykwity sa zazwyczaj syme-
trycznie rozmieszczone, bez tendencji do
grupowania si¢ i zajmuja przede wszystkim
okolice wyprostne koficzyn. W badaniach
u pacjentéw stwierdza si¢ przebyta lub
czynna TB z wybitnie dodatnim odczynem
na tuberkuline [7].

Lupoid proséwkowy rozsiany twarzy —
w badaniu przedmiotowym dominuja drob-
ne guzki, bez sktonnosci do zlewania si¢. Wy-
kwity ustepujac, pozostawiaja wciagnigte
drobne blizny. Zmiany umiejscawiaja si¢ na
twarzy, zazwyczaj bedac blednie rozpozna-
wane jako tradzik rézowaty [7] (ryc. 6).

Rumien stwardnialy — w obrazie kli-
nicznym w tkance podskérnej wyczuwalne
sa zapalne zmiany guzowate pokryte skéra
0 sinoczerwonym zabarwieniu. Wykwity
umiejscawiaja si¢ gtéwnie na podudziach po
stronie zginaczy, sporadycznie wystgpuja na
udach. Guzy moga ulec wchtonigciu, pozo-
stawiajac zaglebienia (odmiana niewrzo-
dziejaca) lub rozpadowi (odmiana wrzodzie-
jaca) [7].
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Rycina 6. Lupoid proséwkowy rozsiany twarzy

DIAGNOSTYKA GRUZLICY

Mato charakterystyczny wyglad zmian, przy-
pominajacy we wczesnym okresie inne niz
TB skéry dermatozy, réznorodno$¢ odmian
klinicznych, a takze niskie do§wiadczenie
klinicystéw, wynikajace z rzadkiego wyste-
powania TB skory sa przyczyna znacznych
trudno$ci w postawieniu prawidlowego roz-
poznania. W rozpoznaniu TB wykorzystuje
si¢ barwienie skrawkéw metoda Ziehl-Neel-
sena, posiew na odpowiednich podtozach,
reakcje tancuchowej polimerazy (PCR, po-
lymeraze chain reaction), test tuberkulinowy,
testy interferonowe, badanie histopatolo-
giczne zmian, a takze odpowiedZ naleczenie
przeciwgruzlicze [12-16]. W odr6znieniu od
TB ptucnej ilo§¢ drobnoustrojéw w tkance
w przypadku zajecia skory jest niewielka,
w zwiazku z czym mikrobiologiczne potwier-
dzenie zakazenia jest bardzo trudne [13].
W badaniu Vissera i Heyla [17] uzyskano do-
datnie barwienie u 3 spo$réd 16 chorych
z TB skory. Natomiast Marcoval i wsp. [18]
Mycobacterium tuberculosis wyizolowali
pratki gruzlicze u 5 sposrdéd 10 chorych.

W metodzie bakterioskopii preparat
barwi si¢ po utrwaleniu roztworem fuksyny
karbolowej w metodzie Ziehl-Neelsena
ioglada pod mikroskopem §wietlnym. Jest to
najtafisza i najszybsza metoda, jednak stosu-
jac te metode mozna wykazac jedynie obec-
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no$¢ pratkéw kwasoodpornych bez okreSle-
nia, czy s to pratki nalezace do Mycobacte-
rium complex czy pratki atypowe [14].

Metoda hodowli jest uwazana za ztoty
standard w diagnostyce bakteriologiczne;j
TB, gdyz umozliwia doktadng identyfikacje
patogenu oraz ocen¢ lekowrazliwosci. Po-
siew wykonuje si¢ na odpowiednich podto-
zach: Lowensteina-Jensena, Ogawy lub Sto-
nenbrink. W przypadku materiatéw bogato-
pratkowych wzrost mozna otrzymac juz
w 3. tygodniu, za$ na wynik ostateczny trze-
ba czeka¢ 8-10 tygodni. Szybszy wzrost my-
kobakterii mozliwy jest natomiast przy uzy-
ciu ptynnych podiozy. W Polsce najczesciej
wykorzystuje sie¢ metode radiometryczna
Bactec 460. W metodzie tej pierwszy wzrost
pratkéw moze wystapic juz przed koficem
1. tygodnia [14].

Metoda tancuchowej polimerazy polega
na wielokrotnej amplifikacji wybranych od-
cinkéw genomu pratka. Liczba zsyntezowa-
nych fragmentéw w cyklu wzrasta w sposéb
wyktadniczy. Otrzymany w ten sposéb mate-
rial genetyczny identyfikuje si¢ odpowiedni-
mi sondami. W Polsce dostgpna jest ona je-
dynie w kilku oSrodkach. Metoda PCR sta-
ta si¢ w ostatnim 10-leciu najwigkszym po-
stepem w diagnostyce TB, jednak w materia-
tach skapopratkowych, ktorym mi¢dzy inny-
mi jest skora, jej czuto$¢é waha si¢ pomiedzy
46-70%, co moze ograniczac¢ przydatnoscjej
stosowania [14].

Skorna reakcja na tuberkuline jest kla-
sycznym przykladem opdznionej reakcji
nadwrazliwosci typu komdrkowego. W wigk-
szoS$ci krajow europejskich, w tym w Polsce,
uzywa si¢ do jej wykonania tuberkuliny
RT?23. Podaje si¢ Srédskérnie 2 j. tuberkuli-
ny zazwyczaj w grzbietowa cze¢s$¢ przedra-
mienia, a wynik odczytuje si¢ po 72 godzi-
nach, mierzac Srednice nacieku [14]. Test
tuberkulinowy jest badaniem o niskiej spe-
cyficzno$ci, czego wyrazem sa wyniki falszy-
wie pozytywne. W krajach, gdzie stosuje si¢

Marta Malek i wsp.
Gruzlica skory — trudna diagnoza
w praktyce dermatologicznej

47



WYBRANE
PROBLEMY
KLINICZNE

Wspatistnienie TB skory
z procesem gruzliczym
w innych narzadach
szacuje sie na okoto
0-50% przypadkow

Leczenie TB pozaptucnej
podiega tym samym
zasadom, jakie stosuje
sie w TB ptuc

Tabela 1

szczepienia Bacillus Calmette Guerin (BCG)
najwickszym problemem jest stwierdzenie,
czy dodatni wynik proby jest wynikiem zaka-
zenia czy wakcynacji. W metodzie tej moga
wystapi¢ rowniez wyniki falszywie ujemne, co
moze mie¢ miejsce w przypadku immunosu-
presji, zakazenia HIV, wyniszczenia, nowo-
tworéw oraz u os6b w starszym wieku [15].
Testy interferonowe (IGRAs, interferon
yrelease assays) sa poSrednig metoda oceny
latentnego zakazenia pratkami gruzlicy lub
aktywnej choroby. Testy te bazuja na detek-
cji interferonu-y (IFN-y) produkowanego
przez limfocyty T w odpowiedzi na swoiste
antygeny M. tuberculosis. Obecnie dostgpne
sa na rynku 2 testy Quantiferon-TB Gold oraz
T-SPOT TB. Wyniki stwierdzajace obecnos¢
lub wykluczajace zakazenie sa mozliwe do
otrzymania po 24 godzinach. Testy te
w ostatnich latach staty si¢ waznym narze-
dziem diagnostycznym w TB niepotwierdzo-
nej bakteriologicznie. W poréwnaniu z te-
stem tuberkulinowym charakteryzuja si¢
wysoka swoistoScig oraz eliminacja falszywie
dodatnich wynikéw w populacjach podda-
nych wczesniej szczepieniom BCG. Jednak
ani reakcja skérna na tuberkuling, ani
IGRAs nie pozwalaja na odréznienie popu-
lacji 0s6b zakazonych pratkami TB od cho-
rych na TB. Wykonanie testow IGRAs wy-
maga odpowiedniej infrastruktury laborato-

ryjnej i kwalifikacji personelu [14-16].

Kategorie leczenia gruzlicy (TB) wedtug Narodowego Programu
Zwalczania Gruzlicy [20]

Kategoria |

Nowy przypadek TB ptuc z dodatnim wynikiem rozmazu plwociny

Nowy przypadek TB ptuc z ujemnym wynikiem rozmazu plwociny,
z rozlegtymi zmianami w pfucach

Ciezkie postacie TB pozaptucnej

Kategoria ll

Wznowa TB (dodatni rozmaz plwociny)

Leczenie po przerwie (rozmaz dodatni)

Kategoria lll

Nowe przypadki TB ptuc z ujemnym rozmazem plwociny

z wyjatkiem chorych w stanie ciezkim

Lzejsze postacie TB pozaptucnej

Kategoria IV

48

Chorzy przewlekle pratkujacy

Rycina 7. Rozlegta ziarnina gruzlicza z obecnoscig
licznych komorek olbrzymich

Obraz histopatologiczny (ryc. 7) jest zroz-
nicowany w zalezno$ci od postaci kliniczne;j
TB skory. W przypadku najczesciej wystgpu-
jacej odmiany toczniowej widoczne sg gruzet-
ki gruzlicze z obecnosciag martwicy serowacie-
jacej. Bakterie Mycobacterium tuberculosis sa
nieliczne i prawie nigdy nie wykrywane
w badaniu mikroskopowym. Naskdrek zwy-
kle ulega zanikowi, chociaz moze wystapié
nadmierne rogowacenie, a czasem nawet rze-
komonabtonkowy rozrost nabtonka, jak
w postaci TB skoéry brodawkujacej [11].

Wspdtistnienie TB skdry z procesem
gruzliczym w innych narzadach szacuje si¢ na
okoto 0-50% przypadkéw. Sugeruje to ko-
nieczno$¢ poszukiwania w kazdym przypad-
ku potwierdzonej TB skory ognisk chorobo-
wych o innym umiejscowieniu [12]. Diagno-

styka ta przekracza ramy tego opracowania.

LECZENIE
Leczenie TB pozaptucnej podlega tym sa-
mym zasadom, jakie stosuje si¢ w TB pluc,
awynik leczenia ocenia si¢ przede wszystkim
na podstawie poprawy stanu klinicznego.
W TB skéry zwykle podaje si¢ leki zgod-
ne z kategorig III wedtug Narodowego Pro-
gramu Zwalczania GruZlicy odno$nie do le-
czenia przeciwpratkowego (tab. 1). Lecze-
nie zazwyczaj jest prowadzone przez 6 mie-
siecy. Pierwsza intensywna 2-miesi¢czna
fazaleczenia ma na celu zahamowanie mno-

zenia i zabicie pratkéw, natomiast 4-mie-

www.fmr.viamedica.pl



sieczne leczenie podtrzymuje eliminacje

form przetrwalnikowych. W fazie wstgpnej

podaje si¢ najczesciej terapi¢ trojlekowa:

izoniazyd, rifampicyn¢ oraz pirazynamid,

natomiast w fazie 2. kontynuowane sa 2 leki:

izoniazyd oraz rifampicyna. Takie leczenie

ma na celu wykorzystanie uzupelniajacego

si¢ dziatania lekdw na rézne populacje prat-

kéw, co zapobiega nawrotom TB [19, 20].

Wedtug zalecen Swiatowej Organizacji

Zdrowia w przypadku zachorowania na TB

pozaptucna pacjenci moga podjaé prace,

jesli pozwala na to ich stan kliniczny [19].

PODSUMOWANIE

Dostepne dane statystyczne wykazuja, ze

w stosunku do innych krajéw Unii Europe;j-

skiej rozpoznawanie TB pozaptucnej w Pol-

sce jest niedostateczne [8]. Wynika to naj-

prawdopodobniej z jednej strony z niedo-

ktadnie prowadzonego rejestru, a z drugie;j

z trudnoSci diagnostycznych tej postaci cho-

roby. Praca ta ma na celu przyblizenie pro-

blemu TB pozaptucnej lekarzom réznych

specjalno$ci, a zwlaszcza lekarzom rodzin-

nym, do ktorych to pacjenci zglaszaja si¢

w pierwszej kolejnoSci.
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