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S UMMARY

Allergic contact dermatitis is a frequent disease, manifested by pruritus,
typical location, erythematous papulovesicular skin lesions followed by
scaling in acute type and lichenification in chronic type of dermatitis. Skin
lesions are usually located on the back of hands, forearms, face, feet and sites
of contact with sensitizing objects.

Common contact sensitizers are metals (nickel, chromium, cobalt, mercury,
gold, palladium), fragrances, rubber chemicals, plastics (epoxy resins,
acrylates), para-amino compounds, preservatives. Nickel is the most frequent
contact allergen. Sensitization to nickel occurs first of all in young women as
an effect of contact with metal objects. Since EU Nickel Directive came into
force, a decrease of nickel sensitization has been observed in some European
countries. We have not observed such tendency in L6dz yet. Allergy to
chromium is mainly of occupational origin and affects men working as
bricklayers, construction workers, locksmiths, tanners, shoemakers, leather
workers, dyers, varnishers and laboratory workers. In some individuals it
turns out to be difficult to find a source of sensitization. Allergy to cobalt
usually coexists with sensitization to chromium in men and hypersensitivity to
nickel in women. Polyvalent allergy to these metals manifests itself by
eczematous lesions involving hands and the course of eczema is usually
protracted. Positive patch test to organic mercury compound — thimerosal -
used as a preservative in vaccines, usually is not clinically relevant but
thimerosal may be an occupational allergen. Sensitization to gold is very rare.
Allergy to this metal may be relevant in patients with coronary stents with gold
plating. Hypersensitivity to palladium is frequently associated with allergy to
nickel.

Alergiczne kontaktowe zapalenie skéry (ACD) to schorzenie czesto
wystepujace, charakteryzujace sie Swigdem, typowym umiejscowieniem
(powierzchnie grzbietowe rak, przedramiona, twarz, stopy, miejsca
przylegania uczulajacych przedmiotéw), wystepowaniem wykwitow
rumieniowo-pecherzykowych, wykazujacych wielopostaciowos¢
ewolucyjng z nastepowym ztuszczaniem w odmianie ostrej oraz
zliszajowaceniem w odmianie przewlektej. Uczulenie kontaktowe
wywotujg przede wszystkim metale (nikiel, chrom, kobalt, rte¢, ztoto,
pallad), srodki zapachowe, zwigzki chemiczne wchodzace w skiad gumy,
tworzywa sztuczne (epoksydy, akrylany), zwigzki paragrupy,
konserwanty. Nikiel jest najczestszym alergenem kontaktowym.
Uczulaja sie przede wszystkim kobiety, zwlaszcza mtode w wyniku
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stycznosci z przedmiotami metalowymi. Wprowadzenie Dyrektywy
Niklowej w Unii Europejskiej spowodowato w niektérych krajach spadek
czestos¢ uczulenia. W Lodzi jeszcze nie obserwuje sie takiej tendencji.
Chrom uczula gtéwnie zawodowo mezczyzn zatrudnionych w
charakterze murarzy, slusarzy, garbarzy, szewcow, kaletnikow, farbiarzy i
lakiernikéw, laborantéw. U czesci oséb uczulonych trudno jest wykryé
zrédta alergii. Uczulenie na kobalt zwykle towarzyszy alergii na chrom u
mezczyzn i na nikiel u kobiet, i wowczas zmiany skorne czesciej dotycza
skoéry rak i wyprysk ma bardziej przewlekly przebieg. Stwierdzenie
alergii na organiczne potaczenia rteci (timerosal) zawarte w
szczepionkach odpornosciowych zwykle ma ograniczong wartos¢
kliniczna, ale alergia taka moze mie¢ etiologie zawodowa. Uczulenie na
ztoto jest znacznie rzadsze. Ostatnio podkresla sie role nadwrazliwosci
na ten metal u chorych ze stentami naczyn wiencowych. Uczulenie na
pallad najczesciej towarzyszy silnej nadwrazliwosci na nikiel.

Kie¢-Swierczynska M.: Alergiczne kontaktowe zapalenie skory. Uczulenie na metale cz. 1. Alergia, 2009, 3: 5-10

Obraz kliniczny

Typowe umiejscowienie zmian skornych w alergicznym kontaktowym zapaleniu skory
(ACD) (alergiczny wyprysk kontaktowy) to powierzchnie grzbietowe rak, przedramiona po
stronie zginaczy i prostownikdw, stopy, miejsca przylegania uczulajgcych przedmiotéw, a
takze twarz, szyja, dekolt w przypadku zapalenia skéry wywotanego przez alergeny
obecne w powietrzu (airborne dermatitis).

Wykwitem pierwotnym jest grudka wysiekowa, ktéra zazwyczaj przeksztatca sie w drobny
pecherzyk. Zejsciem pekajgcych pecherzykow sg mate nadzerki. Charakterystyczng
cechg wyprysku jest zlewanie sie poszczegolnych grudek i pecherzykéw w wieksze
ogniska rumieniowo-wysiekowe. Ogniska te sg najczesciej Zle odgraniczone od
otoczenia. Niekiedy dotgcza sie wtérne zakazenie, klinicznie przejawiajgce sie
obecnoscig szarozottych strupéw. Obrzek moze by¢ réznie nasilony. Dotyczy skoéry
wiasciwej i tkanki podskérnej. Najwieksze nasilenie osigga na twarzy, rekach, mosznie.
Obrzeki w okolicy oczodotéw mogg utrudnia¢ otwieranie powiek.

W wyprysku przewlektym obrzek i zaczerwienienie zmniejszajg sie, nadzerki sg wygojone
i nastepuje pozapalne ztuszczenie naskérka. Nie obserwuje sie sgczenia ani wtérnego
zakazenia. Czesto, zwlaszcza w miejscach kilkakrotnych nawrotéw, dochodzi do
zliszajowacenia skory. Polega ono na zgrubieniu skory, uposledzeniu jej sprezystosci, a
zwlaszcza wzmozonym poletkowaniu powierzchni. Niekiedy powstajg zlewne lub
ogniskowe przebarwienia, znacznie rzadziej odbarwienia. Czeste sg postacie posrednie,
w ktorych wspotistniejg objawy ostrego i przewlektego zapalenia. Niepowiktany wyprysk
przebiega bez objawow ogolnych. Zawsze natomiast towarzyszy mu swigd skory, réznie
nasilony, zwykle wyprzedzajacy pojawianie sie wykwitéw chorobowych, okresowo
odczuwany takze w obrebie skory niezmienionej, utrzymujacy sie po ustgpieniu czynnych
zmian.

Do nierzadkich powiktan kontaktowego alergicznego zapalenia skéry zalicza sie wtorng
impetiginizacje (zakazenie gronkowcowo-paciorkowcowe) oraz dodatkowe uczulenie na
inne alergeny obecne w Srodowisku. Rozlegte powierzchnie skéry pozbawione naskorka
utatwiajg wnikanie bakterii ropotworczych, a takze kolejnych alergizujgcych zwigzkéw
chemicznych. Rzadziej wyprysk ma tendencje do uogdlniania sie, prowadzgc do
erytrodermii.

Obraz histopatologiczny ACD
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Jest charakterystyczny, cechuje sie obrzekiem (spongioza) i przerostem warstwy
kolczystej naskorka (akantoza), niepetnym rogowaceniem (parakeratoza) oraz naciekami
limfocytarnymi w gérnych warstwach skory wiasciwe.

Przenikanie zwigzkéw chemicznych do ustroju przez skore moze odbywac sie przez
przestrzenie miedzykomérkowe i same komorki naskorka lub przez gruczoty tojowe i
mieszki wiosowe. Wchtanianie przez gruczoty potowe jest nieznaczne. Zdolnos¢
wchtaniania zwigzkéw chemicznych zalezy od ich wiasciwosci fizykochemicznych,
stezenia, rodzaju substancji nosnej, a takze od okolicy skory, przez ktdrg nastepuje
wchtanianie. Absorpcje wzmagajg promienie nadfioletowe i podczerwone, podwyzszona
temperatura skory, zwigkszone pocenie oraz stan zapalny skory. Przenikanie zwigzkéw
chemicznych zwieksza sie w wyniku wstepnego dziatania rozpuszczalnikbw organicznych
i detergentéw anionowych.

Przyczyny ACD
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Hapteny tworzg potgczenia chemiczne z endogennymi biatkami skory. A zatem
rozpoznanie przez uktad odpornosciowy dotyczy zmienionych biatek wtasnych.
Chemiczna modyfikacja wtasnych molekut przez hapteny obcego pochodzenia powoduje,
ze molekuty te nabierajg wiasciwosci antygenowych i mogg wywotaé swoistg odpowiedz
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immunologiczng. Reakcja chemiczna zachodzi pomiedzy elektrofilnymi sktadowymi
haptenu i nukleofilowymi tarnncuchami bocznymi docelowego biatka w skorze.

Zwiazki chemiczne zawierajgce sktadowe elektrofilne to aldehydy, ketony, amidy,
kationy metali (np. Ni2+). Najbardziej reaktywne nukleofilowe grupy tancuchéw
bocznych biatek (the most reactive amino acid nucleophilic side chains) znajduja
sie w lizynie, cysteinie i histydynie.

Ich stopien jonizacji i nukleofilnos¢ zalezy od pH mikrosrodowiska, a to z kolei zalezy od
otaczajgcych aminokwasoéw i lokalizacji biatek w obrebie nabtonka (1). Przewidywanie
wiasciwosci haptenowych czgsteczek oraz identyfikacja biatek zaangazowanych w
tworzenie kompleksow hapten-biatko jest przedmiotem badan. Jednym z czynnikdw
komplikujgcych zagadnienie jest fakt, Ze zwigzki pierwotnie nieelektrofilne mogg zostac
przeksztatcone w potencjalne hapteny wskutek utleniania lub procesow metabolicznych w
skorze (1). Rola haptenu w ACD zalezy tez od jego trojwymiarowej struktury chemicznej,
lipofilnosci, zdolnosci wigzania biatek. Poza tym dawka i czas trwania ekspozycji oraz
nasilenie odpowiedzi immunologicznej sg elementami decydujgcymi o rozwoju ACD, ktére
stanowi specyficzng dla haptenu odpowiedz immunologiczna.

Czestos¢ alergii kontaktowej w populacji generalnej jest réwniez bardzo wysoka.

W Niemczech az 40% dorostych reaguje na przynajmniej 1 z alergenéw
kontaktowych, najczesciej na srodki zapachowe (15,9%), nikiel (13,1%), timerosal
(4,7%) i balsam peruwianski (3,8%). W Ameryce Pétnocnej i krajach Europy
Zachodniej uczulenie na przynajmniej 1 zwigzek chemiczny dotyczy 12,5-40,6%
populacji (mediana: 21,2%) (2).

Kobiety uczulajg sie czesciej niz mezczyzni (50,2% vs 29,9%) (3). Jest zgodnosé, ze

w wiekszosci krajow najczesciej uczulajg nikiel i srodki zapachowe (4). Ponadto czesta
jest nadwrazliwo$¢ na inne metale, poza niklem (chrom, kobalt, rte¢, ztoto, pallad),
zwigzki chemiczne wchodzace w sktad gumy, tworzywa sztuczne (epoksydy, akrylany),
zwigzki paragrupy, konserwanty.

Rodzaj i czestos¢ uczulenia kontaktowego zalezy od wielu czynnikéw, zwtaszcza od
rozpowszechnienia alergendéw w srodowisku zawodowym i pozazawodowym, nawykow
stosowania srodkow ochrony skory, a takze od indywidualnych predyspozycji badanych.
Dane dotyczgce tego zagadnienia pochodzgce z roznych krajow i regiondw réznig sie
miedzy sobg, obserwuje sie réwniez okresowe zmiany czestosci uczulenia w tych samych
os$rodkach (tab. 1). W niektorych rejonach Ameryki Potnocnej najczestszg przyczyng
alergicznego kontaktowego zapalenia skory sg rosliny, a zwtaszcza dgb jadowity (poison
oak) i sumak jadowity (poison ivy). W wiekszosci krajow najczesciej uczulenie powoduje
jednak nikiel.

Opisano juz wiele tysiecy zwigzkéw chemicznych, ktére spowodowaty odczyny
alergiczne. Sposréd nich 350-400 uczula dos¢ czesto i te wchodzg w sktad zestawow
dodatkowych do badania alergii kontaktowej; natomiast tylko okoto 30 alergizuje bardzo
czesto. Te ostatnie przeznaczone sg do skriningowej diagnostyki uczulenia u kazdego
pacjenta z podejrzeniem nadwrazliwosci kontaktowej (zestawy standardowe,
podstawowe).

Metale

Nalezg do podstawowych czynnikow przyczynowych alergii kontaktowej. Uczula gtownie
nikiel, chrom, kobalt, rtec i pallad. Nadwrazliwo$¢ na miedz, ztoto, glin i cynk jest znacznie
rzadsza. Metale te nalezg (z wyjgtkiem glinu) do tzw. metali przejsciowych (niekompletne
zapetnienie powtok elektronowych), cechujgcych sie wysokg reaktywnoscig chemiczna.
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Nikiel

Klinicznie alergia na nikiel moze objawia¢ sie jako alergiczne kontaktowe zapalenie
skory, zapalenie spojowek, zapalenie sluzéwki nosa, astma oraz ogdélnoustrojowe
uczulenie na nikiel (5).

Jest alergenem najczesciej powodujgcym uczulenie u kobiet, zwtaszcza mtodych.
Przewaga uczulonych kobiet nad mezczyznami, w niektérych krajach, jest az 13-krotna
(6). Ostatnio ustalono, ze czestos¢ uczulenia na nikiel u os6b z atopig nie odbiega od
czestosci takiej nadwrazliwosci u chorych bez cech atopii, a zatem atopia nie jest
czynnikiem ryzyka alergii na ten metal (7). Ocenia sig, iz 20% populacji kobiet i 6%
mezczyzn w Europie Zachodniej jest uczulonych na ten metal (3). Z danych
literaturowych wynika rowniez, iz nikiel jest czynnikiem etiologicznym wyprysku skory u
15—-25% kobiet oraz, ze 30—-40% takich pacjentek ma zmiany na skorze rak (8—10).
Uczulenie powstaje w wyniku stycznosci z bizuterig, metalowymi czesciami maszyn,
narzedziami, monetami, kopertami i bransoletkami zegarkow, oprawkami okularow,
sprzgczkami, guzikami, telefonami komdrkowymi, iglami, nozyczkami, nozami i
naczyniami kuchennymi. Pierwotng przyczyng alergii jest zwykle przektuwanie uszu

i noszenie tanich metalowych kolczykow. Wsrod finskich studentek 42% z przektuciami
skory jest uczulonych na nikiel (11). Wchodzi on w sktad wielu stopéw metali.

Stal zawiera 0,5-30% niklu, biate ztoto — 10-15%, stopy niklowo-srebrowe — 10-15%,
a niklowo-miedziowe — 30%.

Stopy mato odporne na korozje tatwo uwalniajg duze ilosci niklu i sg silnie alergizujgce.
Stal nierdzewna o wysokiej zawartosci siarki tatwiej uwalnia nikiel niz stal o niskiej
zawartosci tego pierwiastka (12—16). Badano wptyw uwalniania sie metali ze stentow do
naczyn wiencowych, wykonanych ze stali szlachetnej. Nadwrazliwos$¢ na nikiel i molibden
miata zapoczagtkowywac proces zapalny (17). Dotychczas uzyskane wyniki nie sg jednak
jednoznaczne. Hillen i wsp. (18) w grupie 43 chorych z restenozg naczyn wiencowych
tylko u 4 oséb stwierdzili uczulenie na nikiel. W powstawaniu nickel dermatitis odgrywajg
tez role wlasnosci osobnicze potu. Pot z wyzszg zawartoscig chlorkéw posiada silniejsze
wiasnosci korodujgce (19,20).

Jakkolwiek nikiel czesciej uczula pozazawodowo, wg Miedzynarodowej Grupy Badajgce;j
Wyprysk Kontaktowy (International Contact Dermatitis Research Group — ICDRG) tylko
25% ogotu uczulen to alergia zawodowa, istniejg pewne zrodta uczulenia zawodowego
(kgpiele galwanizerskie, elektromodelowanie, katalizatory niklowe stosowane w
przemysle chemicznym i spozywczym, stycznosc z narzedziami i czesciami maszyn,
instrumentami muzycznymi, monetami) (21-26). Stwierdzono ponadto, ze zatrudnienie w
zawodach wymagajacych statego kontaktu z wodg i Srodkami chemicznymi sprzyja
uwalnianiu niklu i wchtanianiu przez zmacerowang skore. Dotyczy to sprzgtaczek,
salowych, fryzjerek i pracownic gastronomii. Trudnosci orzecznicze w diagnostyce choréb
zawodowych dotyczg kobiet, ktore uczulity sie w wyniku stycznosci z metalowg bizuterig,
a jednoczes$nie pracujg w narazeniu na kontakt z metalami i cierpig na wyprysk rak, ktory
powstat pozniej niz zmiany chorobowe w miejscu przylegania przedmiotow osobistego
uzytku. W takich przypadkach jesteSmy zdania, ze istniejg podstawy do uznania
zawodowej etiologii wyprysku rgk, zwtaszcza u szwaczek, fryzjerek, pielegniarek,
salowych, laborantek, kasjerek itp. (27). Nikiel deponuje sie w skorze i jej przydatkach
(28). Stwierdzono to stolarzy, slusarzy i kasjerow (29). Wykazano réowniez, ze zawodowg
ekspozycje na nikiel moze odzwierciedlac stezenie metalu w ptytkach paznokciowych rak.
Zalezy ono od wielkosci ekspozycji, a nie od czasu jej trwania. Zawarto$¢ pierwiastka w
paznokciach powyzej 8 ug/g swiadczy o pewnej ekspozycji zawodowej, a od 1 do 8 ug/g
— o prawdopodobnej (30).

Wchtanianie niklu z pokarmem i wodg lub przez uktad oddechowy moze zaostrza¢ zmiany
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skorne, powodowac potnice rgk lub wysiewy uogélnionej osutki. Metal obecny jest w
wiekszych ilosciach w roslinach strgczkowych, orzechach, czekoladzie, kakao, niektorych
rybach, owocach morza, piwie, winie (zwlaszcza czerwonym) i zywnosci konserwowanej
w metalowych opakowaniach.

Gotowanie potraw o niskim pH w metalowych naczyniach zwieksza zawartos¢ alergenu.
Epidemia alergii na nikiel spowodowata podjecie energicznych srodkow
zapobiegawczych. W Unii Europejskiej od 2001 r. obowigzuje Dyrektywa Niklowa
ograniczajgca zawartosc alergenu w przedmiotach tkwigcych w skorze po jej przektuciu
oraz w przedmiotach przylegajgcych do skory. Wprowadzenie jej zaowocowato w
niektorych krajach spadkiem alergii na nikiel (31). My takiej prawidtowo$ci jeszcze nie
obserwujemy (ryc. 1).

Chrom

Uczulenie na zwigzki chromu jest jedng z najczestszych przyczyn zawodowego wyprysku
kontaktowego. Alergia dotyczy gtownie mezczyzn. U chorych z zapaleniem skéry
czesto$¢ nadwrazliwosci waha sie od 5% w krajach UE (32) do 20,5% w Indiach (33) i
38% w Singapurze (34). W ostatnich latach spada czestos¢ tego uczulenia, co zwigzane
jest z poprawg warunkéw pracy w budownictwie, wiekszg automatyzacjg czynnosci oraz
obnizeniem, w niektorych krajach, zawartosci alergizujgcych zwigzkéw chromu w
cemencie (35). W Polsce réwniez liczba uczulonych sie zmniejsza, jakkolwiek nadal
stosuje sie cement z duzg zawartoscig uczulajgcych chromiandw, wigza¢ to mozna z
regresjg gospodarczg w budownictwie (ryc. 2). Obserwujemy ponadto obnizanie sie
Sredniego wieku uczulonych, zarbwno mezczyzn, jak i kobiet.

Najsilniejsze wiasciwosci uczulajgce ma chrom szesciowartosciowy, ktéry tatwo
dyfunduje przez blony biologiczne.

Zwigzki tréjwartosciowe sg stabo wchianiane i stabiej uczulajg (36). Chrom metaliczny nie
alergizuje, dotychczas sgdzono nawet, ze pacjenci uczuleni dobrze tolerujg przedmioty
chromowane bezposrednio przylegajgce do skéry. Ostatnio okazato sie, ze u oséb
nadwrazliwych na chromiany, przedmioty takie mogg powodowac wystepowanie ognisk
zapalnych w miejscu przylegania ich do skéry (37).

Glownie zrédta narazenia zawodowego na chrom to: cement, piaski formierskie,
zuzyte smary i oleje przemystowe, ptyny galwanizerskie, srodki do garbowania
skory, popioly powstajace przy spalaniu wegla, chromianka do mycia szkta
laboratoryjnego, odczynniki do badania jakosci mleka, chtodziwa, srodki do
impregnacji drewna, ptyny antykorozyjne, farby podktadowe, lakiery, zuzyte smary i
oleje maszynowe, gazy i dymy spawalnicze. Pozazawodowo moze uczula¢ w
wyniku stycznosci z wyrobami ze skéry garbowanej, a takze z zapatkami, farbami,
barwnikami i metalowymi implantami (38,39).

Dyskutowany jest problem alergii na chrom pochodzacy z detergentéw. Czes¢ autoréow
jest zdania, ze istnieje takie zrodto pierwotnego uczulenia (40,41). W Indiach natomiast w
detergentach stwierdzono obecno$¢ tylko chromu tréjwartosciowego i byty one dobrze
tolerowane przez pacjentdéw z nadwrazliwoscig na chrom (42). Ogétem jest zgodnos¢, ze
ostatnio coraz trudniej jest wykry¢ zrédta nadwrazliwosci. My w ostatnich latach
obserwujemy wzrost czestosci uczulenia na chrom u kobiet — pracownic stuzby zdrowia i
jak dotad nie udato sie znalez¢ przyczyny tego uczulenia. Chromiany powodujg
diugotrwate utrzymywanie sie zmian skérnych. Nadwrazliwos¢ powstaje po kontakcie z
niewielkimi ilosciami alergenu, ktére stanowig nierzadko tylko zanieczyszczenie roznych
produktow, co utrudnia ustalenie przyczyn alergizacji (43). Inaktywacja
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szesciowartosciowego chromu w cemencie siarczanem zelaza zmniejsza jego

wchtanianie (44).

Nadmierne ilosci chromu w pozywieniu moga by¢é powodem zaostrzenia wyprysku
chromowego powstatego na drodze kontaktowej. Poleca si¢ ograniczenie spozycia

petnoziarnistej maki, jaj, przypraw, herbaty, piwa, wina, kakao, czekolady,
ziemniakow, pieczarek, cebuli, jabtek i zywnosci z metalowych puszek.

TABELA 1 Czesto$c¢ alergii na niektére zwigzki chemiczne zestawu
podstawowego w 26 osrodkach dermatologicznych ESSCA* i w Instytucie

Medycyny Pracy (IMP) w todzi (4)

Alergen % dodatnich wynikéw patch testow
ESSCA IMP
Nikiel 20,1 25,9
Srodki zapachowe 7,6 8,5
Kobalt 6,7 9,4
Balsam peruwianski 6,0 55
Chrom 4.4 7.1
Parafenylenodiamina 4,0 6,0
Kalafonia 3,7 2,5
Tiuramy 2,6 3,1
Neomycyna 21 5,0
Formaldehyd 2,0 5,1
Zywica epoksydowa 1,1 1,1
Benzokaina 1,1 0,2
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Parabeny 1,0 1,3
Primina 0,8 0,3
Laktony seskwiterpenowe 0,7 1,3
N-izopropylo-N-fenylo-parafenylenodiamina||0,7 0,3
2-Merkaptobenzotiazol 0,6 0,0

*ESSCA (The European Surveillance System on Contact Allergies) nalezy do niej 11 europejskich krajow (Niemcy, W. Brytania, Austria, Wtochy, Litwa,
Szwaijcaria, Hiszpania, Holandia, Dania, Finlandia, Polska - IMP tédz)

Kobalt

Kobalt moze by¢ przyczyng uczulenia kontaktowego, powodujgc alergiczne kontaktowe
zapalenie skory i czesto wyprysk potnicowy oraz alergii natychmiastowej, wywotujgc
pokrzywke, astme a nawet anafilaksje (45).

Alergia na kobalt zwykle wspétistnieje z uczuleniem na chrom u mezczyzn i na nikiel u
kobiet. Sg opinie, ze spowodowane jest to reakcjami krzyzowymi w obrebie metali.
Badania innych autoréw wskazujg jednak na uczulenie wspotistniejgce, wynikajgce z
tacznej ekspozycji na rézne metale (46,47). Dotyczy ono 2,5% populacji ogélnej (3) oraz
5% pacjentow z wypryskiem w Niemczech (9) i 28,2% w Polsce (48). Izolowane uczulenie
na ten metal jest rzadkie. Tlenki kobaltu stabo rozpuszczajg sie w wodzie i pocie, a zatem
nie przenikajg przez naskorek. Stajg sie rozpuszczalne w wysieku pecherzykdw
zawierajgcym wolne aminokwasy, dlatego alergia na kobalt tatwiej powstaje u 0séb z juz
istniejgcym stanem zapalnym skory. U pacjentow z wtorng alergig na kobalt czesciej
wystepujg zmiany na rekach. Wyprysk rgk jest bardziej nasilony i dtuzej sie utrzymuje
(49,50).

Zrédta zawodowego uczulenia to: przemyst metali twardych (hard metals) — jest tam
uzywany jako czynnik wigzgcy stopy metali bardzo odporne na zuzycie, zawartos¢
kobaltu w tych stopach siega 10%; produkcja zywic poliesterowych — naftenian kobaltu,
katalizator; farby olejne i werniksy; farby do zdobienia szkta i porcelany; farby drukarskie;
cement — 30-50% pacjentéw z alergig na chrom jest dodatkowo uczulonych na kobalt;
pasze dla zwierzat; zawodowa ekspozycja na nikiel (38,51).

Powstawaniu alergii zawodowej szczegolnie sprzyja praca w przemysle metali twardych
(52). Czesciej niz w innych zawodach bywa to alergia izolowana. Ten rodzaj
nadwrazliwos$ci spotyka sie réwniez po inkorporacji przedmiotéw metalowych, np.
odtamkow metali, stopow metali uzywanych do osteosyntezy i protez stawowych. U
uczulonych w ten sposéb stwierdzano rozne objawy kliniczne — martwice kosci,
rozluznienie wstawionych protez, wyprysk i rozsiane zmiany rumieniowe (38).

Dla os6b uczulonych na kobalt, zwtaszcza z wypryskiem potnicowym zaleca sie diete
ubogg w kobalt (53).

Rtec¢

Jest ona stosowana w wielu gateziach przemystu, zwtaszcza w produkcji insekcytydow,
fungicydow, papieru, farb, bizuterii i sody kaustycznej. Wykorzystywana byta w medycynie
jako $rodek diuretyczny, dziatajgcy miejscowo przeciwbakteryjnie, wybielajgco,
przeciwtuszczycowo, zas w stomatologii jako wypetnienia préchniczych ubytkow zebow
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(amalgamat). Znane jest toksyczne dziatanie rteci metalicznej i jej potgczen
nieorganicznych. Te jednak rzadko powodujg uczulenia.

Alergizujace dziatanie wykazuja natomiast nietoksyczne organiczne zwiazki rteci,
do ktérych nalezy timerosal (mertiolat, tiomersal) — s6l sodowa
etylorteciotiosalicylanu — syntetyzowana z chlorku etylorteciowego i kwasu
tiosalicylowego.

Timerosal wykazuje dziatanie bakteriostatyczne w stosunku do bakterii Gram-dodatnich i
Gram-ujemnych oraz grzybdw i drozdzy chorobotwoérczych. Wiasnosci te wykorzystano,
stosujgc mertiolat jako srodek do konserwacji kosmetykow, lekéw dziatajgcych miejscowo
(masci, krople do oczu i uszu), ptynéw do przechowywania soczewek kontaktowych,
szczepionek i surowic odpornosciowych. Stezenie timerosalu w tych produktach waha sie
od 0,001 do 0,1% (54). Stosowany zewnetrznie moze powodowac zapalenie skory,
spojowek i ucha (55-57).

Podstawowag jednak przyczyng pierwotnej alergii na mertiolat s szczepienia
ochronne, zwlaszcza przeciwko btonicy, tezcowi, krztuscowi, grypie, wirusowemu
zapaleniu watroby i wirusowemu zapaleniu mézgu (58). Szczegodlnie niebezpieczne
jest wstrzykiwanie szczepionki podskérnie, a nie domiesniowo.

Czestos¢ alergii na mertiolat jest roznie oceniana i wynosi od 1,3% w Holandii (54), 5% w
Polsce (59), do 21% w Austrii (60). Jest zgodnos¢, ze alergia dotyczy zwlaszcza oso6b
miodych, w tym dzieci w wieku szkolnym.

Dotychczas brak jednoznacznych opinii co do skutkéw klinicznych uczulenia na mertiolat
podawany w szczepionkach ochronnych (61). U wiekszo$ci badanych nie stwierdza sie
zmian skoérnych. U czesci jednak obserwowano rumien i obrzek w miejscu nastepnych
wstrzyknie¢ szczepionek, a niekiedy uogodlnione zapalenie skory (60,62).

Donoszono o wyraznym zaostrzeniu zmian skérnych u dzieci z atopowym
zapaleniem skoéry po szczepieniach ochronnych.

Dzieci te reagowaty w testach naskérkowych juz na stezenia 0,01% timerosalu (63).
Problem zaleznosci alergii na mertiolat od szczepien profilaktycznych jest szczegdlnie
aktualny w tych krajach zachodnich, gdzie powszechne sg szczepienia przeciw
kleszczowemu zapaleniu moézgu oraz wirusowemu zapaleniu watroby. W Austrii corocznie
przeciw zapaleniu mézgu i opon szczepi sie 1,6—1,8 min mieszkancow. Dotychczas
zaszczepiono juz 70% populacji tego kraju (60).

W Polsce, podobnie jak w innych krajach, dostepne sg leki i szczepionki konserwowane
mertiolatem. Powszechne sg szczepienia przeciw wirusowemu zapaleniu watroby
preparatami Engerix B (SmithKline Beecham, Pharmaceuticals, Belgia) i Euvax B
(Aventis Pasteur, Francja), a przeciw wirusowi grypy szczepionkami Influvac (Solvay,
Pharmaceuticals, Holandia) i Vaxigrip (Aventis Pasteur, Francja). Wytwoérnia Surowic i
Szczepionek w Krakowie produkuje srodki zawierajgce timerosal do stezenia 0,01%, w
tym anatoksyne tezcowg (Te), anatoksyne btoniczg (Di), anatoksyne btoniczg z
anatoksyng tezcowg (DiTe), szczepionke btoniczo-tezcowo-krztuscowg (DTP),
anatoksyne tezcowg z anatoksyng btoniczg dla mtodziezy i dorostych (Td). Wytwarza
réwniez Catalet — alergen pytkowy do swoistej immunoterapii chorych uczulonych na
pyiki roslin, ktéry zawiera mertiolat. Stosowanie tego preparatu u tédzkich studentow z
alergicznym zapaleniem nosa spowodowato alergizacje 30% leczonych (59).
Zawodowe zapalenie skory rgk w wyniku kontaktu z timerosalem zawartym w
szczepionkach obserwowaliSmy u pielegniarki wykonujgcej szczepienia ochronne u dzieci
(64). Podkresla sie réwniez fakt Swiattouczulenia na niesteroidowe leki przeciwzapalne
(piroxicam) u pacjentow z alergig na timerosal (65,66).
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Ztoto

Stosowane od wielu tysiecy lat nigdy nie byto uwazane za szkodliwe, zaréwno dla os6b
noszgcych wyroby ze ztota, jak i dla gornikdw w kopalniach tego kruszcu. Pdzniej znane
byty przypadki nietolerancji lekow zawierajgcych preparaty ztota, stosowane zwtaszcza w
leczeniu reumatoidalnego zapalenia stawow, pod postacig osutek plamistogrudkowych,
wypryskowatych, liszajowatych.

Alergia na ztoto wyrobow jubilerskich, czestsza u kobiet, opisywana jest dopiero od
poczatku lat 90. ubiegtego stulecia (67,68). Zaczeto wowczas szeroko wykonywac proby
skorne ze ztotem i rozpoznawac liczne przypadki nadwrazliwosci na ten metal (67,69).
Ztoto uznano za jeden z najczestszych alergenow kontaktowych i wigczono do zestawu
przeznaczonego do testowania wszystkich chorych na wyprysk. Do wykrywania uczulenia
uzywano 0,5% soél sodowg tiosiarczanu ztota lub 0,1% dicyjanoztocian potasu. Jednak
dodatnie wyniki testow naskorkowych w niektérych przypadkach nie majg odpowiednika
klinicznego. Czes¢ pacjentdw dobrze toleruje przedmioty ze ztota, czes¢ natomiast
zgtasza obecnosc¢ zmian skérnych po kontakcie, zwtaszcza z kolczykami i pierscionkami.
Zmiany skorne zwykle dotyczg skory rak, szyi, powiek, uszu. Przekuwanie uszu i
noszenie kolczykdw zwieksza ryzyko, nie tylko alergii na nikiel, ale i na ztoto (70).
Czasami nawet powstajg ziarniniaki ptatkdw usznych (71). W niektérych przypadkach
uczulenie jest przyczyng wysiewu licznych wykwitow grudkowych z dtugo utrzymujgcymi
sie dodatnimi testami naskérkowymi (72).

Wykazano ponadto, ze u pacjentéw posiadajacych uzupetnienia stomatologiczne ze
zlota czesciej dochodzi do rozwoju nadwrazliwosci kontaktowej (73,74).

Ostatnio zwraca sie uwage na korelacje pomiedzy uczuleniem na ztoto i
koniecznoscig restenozy naczyn wiencowych u oséb ze stentami zawierajgcymi ten
metal (75). Stwierdzono ponadto zwigkszone uwalnianie ztota z tych stentow i u
os6b uczulonych wzrost stezenia ztota we krwi (76).

Pallad

Pallad nalezy do metali, dos¢ czesto uczulajgcych, zwtaszcza btone sluzowg jamy ustne;.
Wchodzi w sktad stopow dentystycznych w ilosci 4-82% (77). W ostatnich latach znalazt
szersze zastosowanie w wielu gateziach przemystu, w tym w telekomunikacji i przemysle
samolotowym. W produkciji bizuterii zastepuje niekiedy drozsze kruszce, np. ztoto lub
platyne.

Zwykle nadwrazliwos¢ na pallad towarzyszy alergii na inne metale, zwtaszcza na nikiel
(46,78).

W 132-osobowej grupie mtodziezy z alergig na nikiel, dodatkowe uczulenie na pallad
stwierdzono u 48 badanych (79). Uczulenie jednowazne na ten metal wystepuje
sporadycznie (80,81).

Podobnie jak ztoto, pallad moze by¢ przyczyng ziarniniakow u oséb noszgcych kolczyki
(82).

Jednoczesne wystepowanie alergii na pallad i nikiel nasuneto hipoteze, ze pomiedzy tymi
metalami zachodzg odczyny krzyzowe, spowodowane przynaleznoscig do tej samej, VIII
grupy w ukfadzie okresowym pierwiastkow (83). Istniejg rowniez sugestie, ze dwuwazne
uczulenie na nikiel i pallad wynika z tgcznego wystepowania tych pierwiastkow w
niektorych stopach metali albo z wystepowania zanieczyszczen niklowych w materiatach
do testowania palladem (84).

Pismiennictwo: 1. Divkovic M., Pease C.K., Gerberick G.F. i wsp.: Hapten-protein binding: from theory to practical application in the in vivo prediction of
skin sensitization. Contact Dermatitis 2005;53:189-200. 2. Thyssen J.P., Linneberg A., Menné T. i wsp.: The epidemiology of contact allergy in general
population — prevalence and main findings. Contact Dermatitis 2007;57:287—-299. 3. Schafer T., Bohler E., Ruhdorfer S. i wsp.: Epidemiology of contact
allergy in adults. Allergy 2001;56:1192—1196. 4. The ESSCA Writing Group.: The European Surveillance System of Contact Allergies (ESSCA): results of
patch testing the standard series, 2004. JEADV 2008;22:174-181. 5. Antoszczyk G., Obtutowicz K.: Systemowe dziatanie niklu. Post. Dermatol. Alergol.
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