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J[VADAS

Atopinis dermatitas (AD) — létiné uzdegiminé odos liga, ja serga kuidikiai, vaikai ir suaugusieji; liga
daro neigiama poveikj socialiniam gyvenimui, turi jtakos psichinei sveikatai, sutrikdo ne tik ligonio,

bet ir jo Seimos nariy gyvenimo kokybe. Per pastaruosius keleta mety atsirado naujy Sios ligos

daugiau kaip prie§ ketverius metus: 2003 m. iSleista metodiné mokomoji knyga ,,Atopinio dermatito
diagnostika ir gydymas*, o 2014 m. parengtas ir iSleistas Lietuvos atopinio dermatito diagnostikos ir
gydymo protokolas, 2019 m. isleista metodiné mokomoji knyga ,,Atopinio dermatito diagnostikos ir
gydymo rekomendacijos® (7—9). Kai kurie nauji vaistai jau registruoti ir Lietuvoje, todél nuspresta
iSleisti papildytas ir pritaikytas Lietuvai atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijas,

jose apibendrinti vietinio, sisteminio gydymo ir fototerapijos ypatumus.

Rekomendacijos parengtos vadovaujantis Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro
2006 m. geguzes 17 d. jsakymu Nr. V-395 | D¢l diagnostikos ir gydymo metodikos tvarkos apraso
patvirtinimo* pakeitimo®. | jas jtraukti Lietuvoje registruoti atopinio dermatito vietinio ir sisteminio
poveikio vaistai bei gydymas ultravioletiniais spinduliais (sin. UV spinduliuoté, fototerapija),
nurodomas rekomendacijy klasés ir veiksmingumo pagristumas (zr. 1a, 1b, 2 lenteles). Pateiktos
atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos yra apibréZtos Lietuvoje nustatyty
norminiy akty ir pagristos Europos dermatology bei alergology ir klinikiniy imunology 2014-2022

m. sutarimais ir rekomendacijomis (1-3, 6).

1a lentelé. Rekomendacijy klasés (pagal LR SAM)

I klasé jrodymais pagrista ir (ar) bendru eksperty sutarimu pripazinta, kad procediira /
gydymas yra naudingas ir veiksmingas.
I1a klasé jrodymai ir (ar) nuomonés apie procediiros / gydymo naudg / veiksminguma

priestaringi, tac¢iau daugiau jrodymy / nuomoniy, kad procediira / gydymas yra
naudingas / veiksmingas.

IIb klasé jrodymai ir (ar) nuomonés apie procediiros / gydymo naudg / veiksminguma
priestaringi, taciau daugiau jrodymy / nuomoniy, kad procediira / gydymas yra
nenaudingas / neveiksmingas.

IIT klasé jrodymais pagrjsta ir (ar) bendru eksperty sutarimu pripazinta, kad gydymas
nenaudingas / neveiksmingas ir tam tikrais atvejais gali biiti zalingas.

1b lentelé. Rekomendacijy klasés (pagal Europos sutarimg dél AD gydymo rekomendacijy) (1)

‘ la klasé ‘ Duomenys pagristi kokybisky atsitiktiniy im¢iy klinikiniy tyrimy metaanalize ‘

10



1b klas¢ | Kokybisky atsitiktiniy im¢iy klinikiniy tyrimy analizé

2a klas¢ | Sisteminé kohortiniy studijy analizé

2b klas¢ | Pavieniy kohortiniy studijy ir ribotos (abejotinos) kokybés atsitiktiniy im¢iy klinikiniy
studijy analizé

3aklas¢ | Sisteminé atvejo kontrolés studijy analizeé

3b klasé | Pavienés atvejo kontrolés studijos

4 klas¢ | Klinikiniai atvejai, atvejy kohortiniai tyrimai ar ribotos (abejotinos) kokybés
kohortinés studijos

Rekomendacijos klasifikuojamos atsizvelgiant j jrodymy lygj (2 lentel¢)

2 lentelé. Irodymy lygis

Irodymuy | Irodymy klasés pagal Europos sutarimg | Irodymuy klasés pagal LR SAM

lygis dél AD gydymo rekomendaciju

A 1a, 1b duomenys, pagristi daugybiniais
atsitiktiniy im¢iy klinikiniais tyrimais ar
metaanalizémis

B 2a, 2b, 3a, 3b duomenys, pagrjsti vienu atsitiktiniy im¢iy
klinikiniu tyrimu ar neatsitiktiniy im¢iy
tyrimu

C 4 cksperty sutarimas ir (ar) nedideli tyrimai

D Eksperty nuomoné

Apibrézimas

Atopinis dermatitas (AD; sinonimai: atopiné¢ egzema, neurodermitas, neurodermatitas) yra létine,
recidyviné, uzdegiminé odos liga, kuriai budingas odos sausumas, niezéjimas, paraudimas ir
dirginimas. Istoriskai atopija apibréziama kaip genetinis polinkis gaminti IgE klasés antikiinus j
jvairius aplinkos veiksnius. Remiantis dabartiniais imunologiniais tyrimais tapo aiSku, kad atopijos

terminas labiau simptominis, neperteikia Siuolaikinio patofiziologijos supratimo.

Atopiniu dermatitu daznai serga asmenys, kuriy Seimoje yra serganciyjy Kitomis su atopija
siejamomis ligomis: alergine bronchine astma ir (ar) rinokonjuktyvitu, eozinofiliniu ezofagitu. Liga
dazniausiai prasideda pirmaisiais gyvenimo metais, taciau jos pradzia galima bet kuriame amziuje (1,

4,5,7,10-12).
Paplitimas

Atopinis dermatitas yra viena i$ dazniausiy neuzkrec¢iamyjy odos ligy. Daugelyje pasaulio $aliy vaiky

sergamumas AD siekia 5-20 proc. ir 2-8 proc. suaugusiyjy populiacijos (1).
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Dazniausiai pirmieji AD simptomai pasireiskia vaikystéje (apie 60 proc. iki vieneriy mety amziaus,
90 proc. iki 5 mety), taciau trec¢daliui suaugusiyjy, serganciy AD, pirmieji ligos simptomai atsiranda
vyresniame nei 18 mety amziuje (1). Daugumai serganciyjy simptomai iSnyksta pasiekus
pilnametyste (70-90 proc. iki 10 mety), nors ateityje liga gali atsinaujinti (1 pav.). Kitiems 10-30
proc. serganCiyjy liga trunka visa gyvenima (11, 13). Paskutiniais deSimtmeciais matomas
sergamumo AD didéjimas, ypa¢ ekonomiskai geriau iSsivysciusiose Salyse (14). Lietuvos higienos
instituto Sveikatos informacijos centro ir Privalomojo sveikatos draudimo informacinés sistemos
SVEIDRA duomenimis, 2022 metais Lietuvoje zmoniy, serganciy atopiniu dermatitu (L20), buvo

27 518, ir sis skaiCius nereik§mingai keitési per paskutinius trejus metus (stat.hi.lt).

1 pav. Atopinio dermatito daznis skirtingais amziaus tarpsniais (pagal Kissling S, Wiithrich B.
Hautarzt 1993; 44:569-73).

. . Daznis
Kadikis ~ Ikimokyklinukas Mokinys Paauglys Suauges (proc.)

“\‘\\\\ 36.7
\ 31.1

32.2

I —

= e Metai

Etiopatogenezé

Atopinis dermatitas — 1étiné uzdegiminé odos liga, kuri vystosi dél geny, aplinkos poveikio, odos

barjerinés funkcijos sutrikimo ir imuninés sistemos disreguliacijos (15, 16).

Skiriamos dvi AD patogenezés hipotezés. Pagak vieng i$ jy (angl. outside-in) aiskinama, kad
nepakankama odos barjeriné funkcija ir keratinocity diferenciacijos sutrikimai lemia didesnj
aplinkoje esanciy antigeny patekimg gilyn j odg, imuninés sistemos aktyvuma ir jsijautrinima
alergenams (sensibilizacija). Kita hipotezé (angl. inside-out) — aktyvinti Th2 limfocitai sukelia 1étinj

odos uzdegima (16).

AD turi ne vieng mechanizma, jie kiek skiriasi tarp pacienty, taciau fenotipiné israiska (klinika)
labai panasi. AD vystosi dél odos barjero poky¢iy, tam tikry aplinkos veiksniy, geny ir imuninés

sistemos ypatumy. Kiekvienas i§ $iy veiksniy vienam pacientui gali vyrauti labiau nei kitam.
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Neabejotina kertin¢ problema AD metu — sutrikusi odos barjerin¢ funkcija. Odos barjera sudaro

fizinis, cheminis ir imuninis barjerai bei mikrobiota.
Genetika

Dél molekulinés genetikos pazangos dabar identifikuota daugiau kaip 62 genai ir 5 tarpgeniniai
regionai, turintys ry$j su AD atsiradimu (16-18). Kai kurie i§ §iy geny atsakingi uz odos barjerinés
funkcijos palaikymg ir keratinocity diferenciacijg, pavyzdziui, filagrinas, epidermio diferenciacijos
kompleksas (angl. epidermal differentiation complex, EDC), lorikrinas (angl. loricrin, LOR),
involukrinas (angl. involucrin, IVL), SPINK-5 (angl. serine protease inhibitor Kazal-type 5), Kiti —
uz jgyto (IL-4, IL-4RA, IL-13, IL-31, uzkricio liaukos stromos limfopoetinas (angl. thymic stromal
lymphopoietin, TSLP)), ir jgimto imuninio atsako reakcijas (NOD1, NOD2, TLR2, CD14 ir DEFB1)
(16).

Placiausiai aprasytos filagrino geno mutacijos, kuriy rasta 10-50 proc. pacienty, serganéiy AD (16).
FLG susijes su AD sunkumu — apie 50 proc. sergan¢iyjy sunkiu AD randama filagrino geno mutacija
(15).

Idomu, kad Kkai kurie nustatyti geny variantai dalyvauja ir psoriazés patogenezéje. Bendrai
sutariama, kad AD néra monogenin¢ liga. Jg sukelia keliy geny pakitimy derinys, o kai kuriy geny

mutacijy randama ir sergant bronchine astma (pvz., ADAM33 arba ORMDL3).
Odos barjerinés funkcijos sutrikimai

Sergant AD, nustatoma odos struktiiros ir funkcijos pokyc¢iy. Odos barjeriné funkcija sutrinka dél
sumazgjusio keramidy ir laisvyjy riebiyjy riigS§¢iy kiekio, proteolitiniy fermenty (angl. stratum
corneum chymotryptic enzime, SCCE; angl. stratum corneum tryptic enzime, SCTE) balanso
sutrikimy — dél to pagreitéja raginio sluoksnio lupimasis (16). Filagrino geno mutacijos lemia
filagrino sintezés pokyc¢ius. Dél sutrikusios filagrino sintezés ir maZesnio jo skilimo produkty kiekio
sumazéja natiiralaus drékinamojo faktoriaus (NDF, angl. Natural Moisturising Factor, NMF) lygis,
didéja odos pH ir netenkama transepiderminio vandens (TEVN) (16, 17, 19). Visi Sie veiksniai lemia
odos plonéjima, sauséjimg, didesnj pralaiduma aplinkoje esantiems dirgikliams ir alergenams bei

skatina uzdegima (16).
2 lentelé. Galimi genetiniai veiksniai, dalyvaujantys AD patogenezéje (20)

Odos
barjeras
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Epidermio FLG, FLG2, HRNR, LCE2C, LCE4A4, LCE5A, RPTN,

diferenciacijos S100A43, S10047, S10048, S100416, SPRR3, SPRR4,

kompleksas TCHH, TCHHLI, CLDNI, Tmem?79 / matinis, LELP1

SPir SP SERPINB7, KLK7

slopinimas

Desmosominis DSC1

komponentas

Epigenetika KIF3A4 metilinimas, PPARO reguliavimas, EMSY
reguliavimas

Imuniné
sistema

Igimtas imunitetas  7LR2, TLR4, TLRY9, NOD1, NOD2, DEFJf1, IFNy,
IFNyR , IRF2, SIDT2, RBBPSNL

Su citokinais susij¢  IL4/4R, IL5, IL7R, IL9, IL10, IL12, IL13, IL18,
IL31, TSLP, STAT6

Antigeno KORTELE14, LRRC32

receptoriy

signalizacija

Su IgE susije FceRI B, ADAMTSL4

Su leukotrienu CYSLTRI

susije

Epigenetika AHR padidéjimas, sumazéjes IL13 metilinimas,
sumazéjes AcH3K9 acetilinimas

Mikrobiomo pokyciai

Sveikoje odoje yra milijardai skirtingy bakterijy, kurios kartu su antimikrobiniais peptidais (AMP)
yra atsakingos uz apsauga nuo patogeniniy mikroorganizmy, galin¢iy sukelti infekcija. Pagrindiniai
odos antimikrobiniai peptidai, defensinai (angl. defensins) ir katelicidinai (angl. cathelicidins) yra
atsakingi uz odos apsaugg. Jie veikia mikroorganizmus tiesiogiai arba imunostimuliuojamai. AD
paimejimy metu matomas odos antimikrobiniy peptidy trikumas ir odos mikrobiomo jvairoveés
pokyc¢iai — sumazejes Staphylococcus epidermidis ir kity koaguliazei neigiamy stafilokoky kiekis.
Sudaromos palankios sglygos auksiniam stafilokokui (S. aureus) daugintis, o jo iSskiriami
egzotoksinai sustiprina klinikinius simptomus, skatina imunomoduliuojancius ir uZdegima

palaikancéius citokinus (I1-31, IL-22) ir T limfocitus (16, 21).

Daznas vietinio poveikio antibiotiky vartojimas AD paiiméjimams gydyti taip pat sumazina natiiralig

mikrobiotg ir atveria kelig patogeniniy mikroorganizmy kolonizacijai (16).
Imuninés sistemos pokyciai

Anksc¢iau manyta, kad AD patogenezéje svarbiausig vaidmenj atlieka Th2 limfocitai, dabar

pabréziamas ne maziau svarbus Th1 ir Th17 limfocity vaidmuo (22). Sergant AD, ypa¢ timinio
14



uzdegimo metu, vyrauja T2 uzdegimas, kur svarbiausi yra Th2 limfocitai ir 2 tipo citokinai (IL-4,
IL-5, IL-13). Esant létiniam AD pradeda dominuoti T1 uzdegimas, kai veikia Thl ir Th17
limfocitai, interferonas gama (IFN-y), IL-12, dél to palaikomas uzdegimas, pagreitéja keratinocity

zutis (apoptoze).

Vélesnése stadijose, kai vyrauja létinis AD, pradeda dominuoti Th1 limfocitai ir nustatomas didesnis
Th17 kiekis. Thl sukelto uzdegimo metu issiskiria citokiny, tokiy kaip interferonas gama (IFN-y),
IL-12, kurie palaiko uzdegima, jvyksta keratinocity zatis (apoptozé) (16, 22).

Isijautrinimas ir alergija

Imuninis atsakas j alergenus, dirgiklius ir mikroorganizmus, patenkancius j gilesnius odos
sluoksnius dé¢l epidermio barjero disfunkcijos, skatina uzdegima ir AD simptomus. Antigena
pateikiancios lastelés (ypac IgE receptorius turin¢ios pagrindinés antigeng pateikiancios odos
Langerhanso lastelés) gali sgveikauti su aplinkos alergenais ir sukelti odos uzdegima. Kita vertus,
isijautrinimas per oda sukelia labai aktyvy imuninj atsaka, taigi, manoma, kad defektyvus odos
barjeras AD metu skatina jsijautrinimg jkvepiamiems alergenams, kurie véliau sukelia alergines
kveépavimo taky ligas (alerginj rinita, alerging bronching astmg). Kai kurie tyrimai rodo, kad AD
metu vystosi autoreaktyvumas zmogaus baltymams, nustatomi specifiniai IgE prie$ keratinocity

baltymus. Kol kas §i teorija neturi tvirty jrodymy, taciau yra jdomus tolesniy tyrimy objektas.

Klasifikacija

AD skirstomas:

Pagal amziy ir paZeidimo viet3:

e Kidikiy (nuo 2 mén.): ,,Slapioji* forma (puslelés, erozijos, $asai). Bérimy lokalizacija — veido
oda (ypac¢ skruostai) (1 pav.) ir tiesiamieji galtiniy pavirsiai, liemuo (2 pav.). Sauskelniy sritis
dazniausiai nepazeista.

e Mazy vaiky (14 m.): ,,8lapioji“ forma (pislelés, Slapiuojancios erozijos). Bérimy lokalizacija
— lenkiamieji pavirSiai, ypac alktinés, pakinkliai, riesai, kaklo sritys.

e Vaiky (nuo 4 m.), paaugliy ir suaugusiyjy: ,,sausoji‘ forma (mazgeliai, lichenifikacija,
nukasymai). Bérimy lokalizacija — veidas, kaklo Sonai, sprandas, galiniy lenkiamieji pavirSiai
(3ir4 pav.).

Pagal ligos sunkuma:
e Lengvas (SCORAD <25).
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e Vidutinio sunkumo (SCORAD 25-50).
e Sunkus (SCORAD >50).
Pagal ligos fazg:

e Uminis — stiprus paraudimas, intensyvus niez¢&jimas, $lapiuojancios €rozijos, piislés, pislelés,
jtrikiai, SaSai, patinimas.

e Létinis — eritema, pleiskanojimas, lichenifikacija, nukasymai, hiperpigmentacija,
1Sryskéjusios odos linijos.

e Paiiméjimas.

e Remisija (7).

Lietuvoje jprasta AD sunkuma vertinti naudojant SCORAD skale. Klinikiniuose tyrimuose liga
vertinama naudojant ir egzemos ploto ir sunkumo indeksa (EASI, maksimalus EASI jvertinimas —
72 balai) bei dermatologinj gyvenimo kokybés indeksg (DGKI) ir vizualing analoging skale (VAS).
Tokiu atveju lengvas AD, kai EASI rodiklis <7 ir DGKI <6, VAS 1-3, vidutinio sunkumo AD —
EASI rodiklis 7,1-21 ir DGKI 6-10, VAS 4-6, sunkus AD — EASI rodiklis >21 ir DGKI >10,
VAS >6 balai.

1 pav. Veido atopinis dermatitas — kiidikio (asmeninis dr. G. Lapinskaités archyvas)
2 pav. Difuzinis atopinis dermatitas — kiidikio (asmeninis dr. G. Lapinskaités archyvas)
3 pav. Sunkus atopinis dermatitas — suaugusiojo (asmeninis dr. G. Lapinskaités archyvas)

4 pav. Akiy voky atopinis dermatitas (asmeninis dr. G. Lapinskaités archyvas)

DIAGNOSTIKA

AD diagnozuojamas surinkus anamneze ir atlikus objektyvig paciento apzitirg. Siekiant iSaiSkinti
provokuojancius veiksnius, diferencinei diagnostikai atlieckamas alergologinis iStyrimas (7, 23, 24).
Yra keletas diagnostikos kriterijy, naudojamy AD diagnozei patvirtinti, bet populiariausi ir
geriausiai Zinomi yra Hanifin ir Rajka AD diagnostikos kriterijai (3 lentel¢), naudojami nuo 1980
mety. Dél plataus mazyjy diagnostiniy kriterijy skai¢iaus, Hanifin ir Rajka diagnostikos kriterijus
néra labai patogu naudoti kasdienéje praktikoje, tuo labiau kad pastebima, jog kai kurie simptomai
néra specifiniai AD, pavyzdziui, baltoji dederving, o kiti, tokie kaip virSutinés lipos cheilitas ar

speneliy egzema, nors ir labai specifiniai AD, bet retai pasitaiko (24, 25).
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3 lentele. AD diagnostikos kriterijai pagal Hanifin ir Rajka (adaptuota pagal Hanifin JM and Rajka
G, 1980); zr. (26)

Didieji Tipinés odos pazeidimo Vietos:

kriterijai - kidikiams ir maziems vaikams (iki 4 mety) — veidas ir galliniy tiesiamieji
pavirsiai,

- vyresniems vaikams, suaugusiesiems — veidas, plastakos ir galtiniy lenkiamieji
pavirsiai.

Niezéjimas.

Létiné, recidyviné ligos eiga.

Gretutinés paciento alerginés ligos ar alerginés ligos Seimoje.

Mazieji Oda:
kriterijai Odos sausumas: paryskéjusios delny ir pady raukslés, folikuliné keratozé
(4 pav.).

Veidas isblyskes / paraudes, patamséje paakiai.

Baltoji dederviné (odos pleiskanojimas, dederving).

Niez¢jimas prakaituojant.

Baltasis dermografizmas.

Periorbitalinés raukslés (Dennie-Morgan).

Cheilitas (lopy uzdegimas).

Speneliy egzema.

Dirgikliai:

Maisto netoleravimas;

Aplinkos ir emociniy veiksniy jtaka ligos eigai.

Odos dirgikliai, vilnos ir plovikliy netoleravimas.
Komplikacijos:

Imlumas odos infekcijoms (ypa¢ sukeltoms S. aureus ir Herpes simplex viruso)
(6 pav.).

Sutrikes 1gstelinis imunitetas.

Kiti:

Teigiami alerginiai odos diirio méginiai.

Padidéjes serumo IgE kiekis (bendrojo ir specifiniy alergenams).
Ligos pradzia ankstyvame amZiuje.

Teigiami alerginiai odos dirio testai.

Oftalmologiniai poky¢iai (keratokonusas, priekiné subkapsuliné katarakta ir
kt.), pasikartojantis konjunktyvitas.

Remiantis Siais kriterijais AD diagnoz¢ patvirtinama, kai randama ne maziau kaip po tris didZiuosius

ir mazuosius kriterijus (24).

5 pav. Ulerythema ir keratosis pilaris (asmeninis dr. G. Lapinskaités archyvas)

6 pav. Impetiga ir atopinis dermatitas (asmeninis dr. G. Lapinskaités archyvas)
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Tyrimai, kuriuos rekomenduojama atlikti, kad biity nustatomas jautrumas alergenams:

e (dos alerginiai méginiai: diirio, diirio—diirio

e Odos lopo méginiai

e Peroraliniai provokaciniai méginiai (maisto alergijai iSaiskinti)
e Specifiniy IgE kraujo serume nustatymas (7, 8).

Nors AD diagnozuojamas pagal klinikinj vaizda, o ne pagal diagnostiniy tyrimy rezultatus, norint
nustatyti potencialiai alergijg sukeliancius veiksnius, galima atlikti odos alerginius méginius
(ODM) arba in vitro méginius (specifiniai IgE atitinkamiems alergenams, sIgE) (27). Odos lopo
méginiai gali bati naudingi pacientams, sergantiems AD, kuriy liga atspari adekvac¢iam gydymui
arba jtariamas alerginis kontaktinis dermatitas (28).

Alergija maistui, susijusi su AD, daZniausiai biina vaikams iki penkeriy mety. Vaikams,
sergantiems vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, kuriems po tinkamo gydymo néra pageréjimo, gali
bati naudingi alergijos maistui tyrimai (27). Pazymétina, kad tre¢daliui AD serganciy vaiky, kuriy
maisto alergijos tyrimai (ODM, sIgE) yra teigiami, nustacius jsijautrinima — klinikiniy simptomy
nebuna. Taigi, norint patvirtinti maisto sukelto dermatito diagnoz¢ pacientams, sergantiems AD,
vaikams turéty buti atliktas maisto provokacijos tyrimas (atlickant maisto eliminacijg ir pakartotinj
provokavima), kad biity iSvengta nereikalingy diety (27).

Odos biopsija gali biiti reikalinga, kai AD prasideda suaugusio amziuje — diferencinei diagnostikai

su odos T Iasteliy limfoma, kitomis uzdegiminémis odos ligomis.

3 lentelé. Diferenciné atopinio dermatito diagnostika

Diagnozé Morfologija Amzius Etiologija Kiti bruozai
Kontaktinis | Eriteminis Visos Padidé- Bérimas atsiranda
dermatitas | papulovezikulinis bérimas | amziaus | jusio salycio vietoje
grupés jautrumo
reakcija
Odos T Igsteliy | Eriteminés démeés, Reta NezZzinoma | Bérimas vystosi
limfoma | plokstelés vaikams letai
Diuringo | Simetrinés puslelés ir Retas Autoimu- | Asociacija su
herpetiformis | papulés vaikams | niné padidéjusiu
dermatitas jautrumu glitimui
Impetiga | Medaus spalvos $asai Dazna Bakterine | Gali biiti
vaikams uzkreciama
Paprastoji letiné | AiSkiy riby blizgios Reta Létinis RySys su stresu ir
kerpligé (Lichen | papulés, plokstelés vaikams | kasymasis | nerimu
simplex
chronicus)
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Uzkrefiamasis | Kiino spalvos iskilios Daznas Virusinis | Paprastai praeina
moliuskas | papulés su centre esancia vaikams per ménesius
(Molluscum | balk§va mase
contagiosum)
Numuliné egzema Ziedinés eriteminés démés, | Reta Nezinoma | Gali trukti nuo
plokstelés vaikams savaiéiy iki
ménesiy
Psoriazé | Eriteminés papulés ir Reta Imuninis Gali pazeisti nagus,
plokstelés su sidabrisku vaikams | uzdegimas | sgnarius
Zvynu
Niezai | Linijinés porinés eriteminés | Neprik- | Parazitiné | Stiprus nieZéjimas
papulés, poriniai mazgeliai, | lauso nuo naktj
nukasymai amziaus
Seboréjinis | Rausvos démés, Neprik- Nezinoma | Bérimas
dermatitas | pasidengusios riebiomis lauso nuo plaukuotoje galvos
geltonomis pleiskanomis amziaus ir veido odoje,
kriitinéje
Kiino odos | Eriteminés, ziedinés démés, | Dazna Grybeliné | Dazna kiino
grybeliné infekcija | plokstelés su iskiliais vaikams raukslése
(Tinea corporis) | pleiskanojanciais krastais
Dilgéliné | Eriteminés pukslés Nedazna | Imuninés | Paprastai praeina
vaikams | sistemos per 24 valandas
reakcija
Virusiné | Difuzinés eriteminés démés | Dazna Praeina kartu su
egzantema | ir papulés vaikams | Virusiné timiniais
kvépavimo taky
simptomais

LIGOS SUNKUMO VERTINIMAS

Siekiant objektyviai nustatyti ligos eigos sunkumg, parinkti tinkamg gydymg ir vertinti jo
efektyvuma, naudojamos standartinés ligos sunkumo vertinimos skalés. Lietuvoje naudojama skalé
SCORAD (angl. SCORing of Atopic Dermatitis) — Atopinio dermatito sunkumo vertinimo indeksas.
Maksimalus SCORAD jvertinimas — 103 balai (1 priedas).

GYDYMAS

AD budinga létiné banguojanti eiga, provokuojanciy veiksniy jvairové, individuali pacienty reakcija
1 dirgiklius, todél gydymas turi buti parenkamas individualiai, atsizvelgiant j ligos eiga,
provokuojancius veiksnius, aptarus su pacientu. Sékmingam AD gydymui biitina naudoti jvairias
gydymo Be gydytojo,

dermatovenerologo, alergologo ir klinikinio imunologo vaidmens, ne maziau svarbus ir

priemones ir  daugiadisciplininis  bendradarbiavimas. Seimos
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psichoterapeuto, psichiatro dalyvavimas gydymo procese. Kadangi daugiausia AD serga vaikal, juos

gydant reik§mingas ir tévy ar globéjy vaidmuo (1, 3-5).

AD gydymas turéty biti pakopinis, atsizvelgiant j ligos sunkumo laipsnj. AD gydymo parinkimo
rekomendacijos suaugusiesiems ir vaikams, atsizvelgiant j ligos sunkuma, nustatytg pagal SCORAD

indeksg, pateikiamos 5 ir 6 lentelése.

5 lentelé. Pakopinis gydymo planas suaugusiy, serganciy atopiniu dermatitu (adaptuota pagal

Wollenberg Aet al., 2022); zr. (4)

Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir
pasirinkite i$ (jei tinka):
e Infekcijy atvejais pridékite 11Bari- sl TT_IDUP TlTralo gTU_{)_a
tiseptinj / antibiotiky / antivirusinj citinibas | 25P9- | "W Inu- aciti-
an : rinas | mabas | mabas | nibas
/ nuo grybelio gydyma - —
e Jei gydymas nepakankamas Sun- T.SIStemH.nal
2 S kus gliukokortikos-
apsvarstykite gydymosi plano 1Aza- -
: c AD S teroidai
laikymasi ir diagnoze tiopri- | fMetotreksatas - i
nas Tik kaip
gelbstintis
gydymas
Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir pasirinkite i§ (jei
tinka):
11 Vietiniai 11 Vietiniai 11 Siau-
kalcineurino gliukokorti- ra- .
O - . 11Psi-
o inhibitoriai kosteroidali bangé
Vidutinio - | cholo-
sunkumo . . . . NE T giné
Palaikomasis Palaikomasis | viduti-
AD . pagal-
(proaktyvus) (proaktyvus) nés ba
gydymas gydymas dozés
UVA1
Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir pasirinkite i$ (jei tinka):
11 Vietiniai 11 Vietiniai . .
kalcineurino gliukokortikos- f,Dregny tvarsciy
Lengvas T . metodas
AD inhibitoriai teroidai
Patimeéjimy Paiméjimy Paiiméiim dvmas
gydymas gydymas Jimy gycy
Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir pasirinkite i§ (jei tinka):
11Emolientai 11Alergeny vengimas
Baziné Kasdien, pakankama kiekj ir Kiek jmanoma esant 11Edukacinés
terapija koreguoti daznj pagal odos kliniskai reik§mingai programos
sausumo laipsnj alergijai

11 (tamsiai oranziné) stipri rekomendacija naudoti §j gydyma / 1 (Sviesial oranziné) silpna
rekomendacija naudoti §] gydyma
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6 lentelé. Pakopinis gydymo planas vaiky ir paaugliy, serganc¢iy atopiniu dermatitu (adaptuota pagal
Wollenberg A. et al., 2022); zr.(4)

N L Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir pasirinkite i§
e Infekcijy atvejais pridékite (jei tinka):
antiseptinj / antibiotiky / — § S
antivirusinj / nuo grybelio TTClkl(;sporma 11Dupilumabas TTUpa(aigcmmb
. Jg;dyn;a‘ mas vra Sun- Gydymas Gydymas Gydymas
gydymas y . kusn | skiriamas >16 skiriamas >6 skiriamas >12
nepakankamas, apsvarstykite AD ¢ ¢ ¢
dymosi plano laikymasi ir et e e
g%/a 3;02 pacientams pacientams pacientams
groze 1 Azatioprinas IMetotreksatas
Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir pasirinkite i§ (jei tinka):
11 Vietiniai T 11Siau
kalcineurino |\ M C S eroida | T20en-
inhibitoriai | g¢ | 11Psi-
Viduti-nio UVB | cholo-
sunkumo | o - ikomasis : . e
AD Palaikomasis viduti- | pagal-
(proaktyvus) .
(proaktyvus) gydymas nés ba
gydymas i
dozés
UVAL
Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir pasirinkite i§ (jei tinka):
kT T\{letln}al 11 Vietiniai 1,,Drégny tvarsc¢iy*
alcineurino . . .
Lengvas T gliukokortikosteroidali metodas
AD inhibitoriai
Patmejimy Patiméjimy gydymas Patiiméjimy gydymas
gydymas
Teskite toliau rekomenduojamas priemones ir pasirinkite i$ (jei tinka):
11Emolientai 11Alergeny vengimas
Baziné Kasdien, pakankama Kiekj ir L e 11Edukacinés
terapija koreguoti daznj pagal odos Kiek smanoma esant k‘1‘1n‘1skal programos
. o reik§mingai alergijai
sausumo laipsnj

11 (tamsiai zalia) stipri rekomendacija naudoti §j gydyma / 1 (Sviesiai zalia) silpna rekomendacija
naudoti §j gydyma

VIETINIS GYDYMAS

Maudymas

Odos higienos procediiros labai svarbios gydant AD, ypac¢ kiidikiams ir maziems vaikams. Maudyniy
metu oda sudrékinama, taciau jos drégmei iSlaikyti butina po maudyniy viso kiino odg sausai
nusluostyti ir iSkart per tris—penkias minutes patepti emolientu (29). Jei po maudyniy oda palickama
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nudzitti, epidermis neteka daugiau vandens ir oda iSsausé€ja. AD sergantys pacientai jprastinés odos
prieziiiros metu turéty rinktis Siltas vonias arba dusa su Svelniais, aliejiniais prausikliais. Dauguma
eksperty rekomenduoja maudymasi vonioje vietoj prausimosi duse, ypa¢ maziems vaikams, nors néra
jtikinamy moksliniy jrodymy (30). Kol kas manoma, kad maudyniy btidg gali rinktis patys pacientai.
Daugumai pacienty sitiloma maudytis kasdien. Neatsizvelgiant | tai, pirmenyb¢ teikiama voniai ar
dusui, svarbu, kad vandens temperatiira nebiity per auksta, o maudymosi trukmé — iki 20 minuciy (1).
Nedelsiant po prausimosi reikia ant odos uztepti emolienty ir paskirty vietiniy vaisty (1). Prausimuisi
naudoti bekvapes, bemuiles priemones, kuriy pH yra neutralus arba artimas odos pH (31, 32).
Papildomy priemoniy prausimosi metu (aliejaus, vandenj minkstinanc¢iy priedy, vandens filtry ir kt.)

naudojimo efektas sergant AD jrodytas pavieniy klinikiniy tyrimy (5, 33, 34).

Emolientai

Emolientai — medziagos, tepamos ant odos, savo sudétyje neturinéios aktyviy gydomyjy medziagy
ir skirtos odai drékinti bei apsauginei funkcijai atkurti. Emolientai — AD gydymo pagrindas.
Emolienty sudétyje paprastai yra drékinamyjy medziagy (skatinanciy raginio sluoksnio hidratacija,
pvz., Slapalo arba glicerolio) ir okliuziniy medziagy (pvz., lipidy ar vazelino). Taigi jie sumazina
transepiderminj vandens netekima (TEVN), odos sausuma, niezéjima, jtrukius ar lichenifikacijos
pozymius (3, 6, 35). Ilgalaikis emolienty vartojimas suretina egzemos recidyvy daznj, sutrumpina
patiméjimy trukme, sumazina naudojamy gliukokortikoidy (GKK) kiekj (36—39). Néra pakankamai
jrodymy, kad drékinamyjy kremy efektyvumas skirtysi ir vieni emolientai baty geresni uz kitus
(39).

Norint i§laikyti odos hidratacija, emolientus reikia tepti bent du kartus per dieng iSkart po maudymosi
ar nusiplovus rankas. Emolientai gaminami jvairiomis formomis — kremai, losjonai, geliai, tepalai ar
aliejai. Jy pasirinkimas yra labai individualus ir priklauso nuo amziaus, ligos stadijos, bérimy
lokalizacijos, klimato ar mety laiko. Paprastai pirmenybé¢ teikiama tir§tiems kremams, kuriuose yra
mazai vandens, arba tepalams, kuriuose vandens néra, nes manoma, kad jie geriau apsaugo nuo
kserozés. Taciau remiantis atliktais tyrimais nerasta skirtumo tarp losjony, kremy, geliy ir tepaly
naudojimo, pagal AD simptomus, gyvenimo kokybe ar poveikj Seimai po 16 savaiiy kasdieninio
naudojimo (40). Remiantis Siomis i§vadomis, pacientai ir tévai / globé&jai turi galimybe pasirinkti i$
skirtingy emolienty formuliy, kuri jiems patinkamesné ir kurig i§ tikryjy naudos. Losjonai ir kremai
pasizymi labiau drékinamosiomis savybémis, bet dél jy sudétyje esanéiy konservanty pacientai gali

jausti deginimg bérimy srityse ligai paastréjimus. Losjonai mégstami dél to, kad puikiai susigeria,
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gerai drékina, bet dél mazo lipidy kiekio jy drékinamasis efektas trumpalaikis. Tepalai turi daug
lipidy, ilgai islieka drékinamasis poveikis, bet pasizymi lipnumo pojiciu (35). Turéty biti atsizvelgta
} emoliento formulés aspektus pagal sezoninius skirtumus (losjonai tinkamesni vasarg, o tepalai

ziema) ar klino vietas, kurias norima tepti (veidui reikéty rinktis ne tokius riebius emolientus) (5).

Kadangi atopinéje odoje triikksta raginio sluoksnio lipidy (ypac¢ keramido) ir natiiralaus drékinancio
faktoriaus (higroskopiniy aminortig§¢iy misinio, susidarancio suskaidzius filagring), gali biiti
naudingi drékinamieji kremai, kuriuose yra $iy ingredienty (vadinamieji emolientai plius).
Vaistinése galima jsigyti daugybe vietiniy drékinamyjy priemoniy. Siose priemonése yra jvairiy
komponenty, skirty odos barjerinei funkcijai pagerinti, ta¢iau jos yra brangios. Viename i$
atsitiktiniy im¢iy tyrimy nurodoma, kad jie néra veiksmingesni uz jprastinius emolientus (41). Taip
pat svarbi rekomendacija, kad turéty biiti naudojami tik emolientai, kuriuose néra alergeny (pvz.,
maisto baltymy — avizy, kviec¢iy hidrolizaty) ar hapteny, galinCiy sukelti kontakting alergija (pvz.,
lanolino / vilnos vasko alkoholio arba konservanty, tokiy kaip metilizotiazolinonas) (42), ypac

jaunesniems nei dvejy mety vaikams.

Tiesioginis, tik emolienty naudojimas ant uzdegiminés odos daznai yra prastai toleruojamas, tod¢l
patiméjima pirmiausia reikia gydyti priemonémis nuo uzdegimo kartu su emolientais. Taip pat
rekomenduojama naudoti barjerinius tepalus, vonios aliejus, duso gelj, emulsijas ar micelinius

tirpalus, kurie sustiprina odos barjerinj poveikj (5).

Naudojamas kiekis labai svarbus. Emolienty rekomenduojama naudoti apie 250 g per savaitg norint
iStepti visag kiing suaugusiajam. Naudinga pirSto galo vieneto taisyklé — tai tepalo / kremo kiekis,
iSspaustas i§ tibelés su 5 mm skersmens antgaliu ir matuojamas nuo paciento rodomojo pir$to
distalinés falangos odos raukslés iki galiuko (apie 0,5 g). Sio kiekio pakanka iStepti abu suaugusio

zmogaus delnus, o tai yra mazdaug 2 proc. suaugusio zmogaus kiino pavirSiaus ploto (43).

Vietoj emolienty naudoti tik aliejus, tokius kaip antai kokosy ar alyvuogiy aliejus

nerekomenduojama, nes jie iSsausina oda ir didina TEVN (44).

Bendrosios gydymo rekomendacijos
e Emolientais oda tepti daznai, pagal poreikj (siekiant sumazinti sausumo simptomus).
Rekomenduojamas minimalus emoliento kiekis — 250 g per savaite (3b, C).
e Prausimosi metu naudotini vonios emolientai ir sausai odai skirti prausikliai (3b, C).

e Ziemos metu rekomenduojama rinktis daugiau lipidy turin¢ius emolientus (3b, C).
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e Reguliarus emolienty tepimas pailgina remisijos laikotarpj, kai nereikalingi vietiniai GKK

sergant lengvu ar vidutinio sunkumo AD (2a, B).

Drégny tvarsciy terapija

Si terapija (angl. wet-wrap) skirta sumazinti AD sunkuma, sunkiems ir stipriems patiméjimams gydyti
bei atspariais gydymui atvejais (45, 46). Jos etapai pateikiami 1 paveiksle. ApraSytos kelios ,drégny
tvarséiy terapijos naudojimo metodikos, bet dazniausiai naudojama $i:

e dezinfekavus infekuotus bérimus, viso kino oda iStepama emolientu;

e iSberta oda iStepama preparatais nuo uzdegimo (GKK, Kil);

e ant odos pirmas dedamas sudrékinto medvilninio tvars¢io s sluoksnis, ant jo — antras sausas

medziaginis tvarstis (47).

1 pav. Drégny tvarsc¢iy naudojimo metodikos etapai
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1. Isberta oda dezinfekuojama ir patepama emolientu. 2. Paskui istepama preparatais nuo uzdegimo
ir papildomu emoliento sluoksniu (gausiai). 3. Ant odos pirmas dedamassudrékinto medvilninio

tvarscio sluoksnis. 4. Ant jo dedamas antras sausas medvilninis tvarstis.

Sunkesniais atvejais drégni tvarséiai padeda nuraminti odg, sumazinti niez&jimg ir nutraukti

niez¢&jimo ir kasymosi ciklg.

Gydant siuo metodu, pageréja medikamento rezorbcija ir mazéja uzdegimas, suintensyvéja odos
drékinimas, padedama odai nurimti, sumazéja odos niezéjimas bei apsaugoma nuo kasymosi —
nutraukiamas niez¢&jimo ir kasymosi ciklas. Ant odos uztepama emolienty, o ant paveiktoje vietoje
dévimy sudrékinty medvilniniy drabuziy apsivelkamas sausas drabuzis (48). Drégnam sluoksniui
negalima leisti i§dzititi. Pacientas gali naudoti Siuos tvars€ius per naktj, jei toleruoja, arba keisti juos
kas kelias valandas dienos metu. Tvarstis gali buti laikomas nuo keliy valandy iki paros.
Rekomenduojama gydymo trukmé iki 2 savaiéiy, dazniausiai uztenka 3—5 dieny. Galimos gydymo
komplikacijos yra odos maceracija, odos infekcija — folikulitas, padidéjusi GKK rezorbcija ir galimas
poveikis pagumburio — hipofizés — antinksciy asiai, ypa¢ gydant didelius odos plotus stipriai ar labali

stipriai veikianciais preparatais (45, 46, 49, 50).

Kai odos niez¢jimas labai stiprus, padeda tokios psichologinés intervencijos — jproc¢iy keitimas,

atsipalaidavimo techniky naudojimas ir kognityviné elgesio terapija (51, 52).

Vietiniai vaistai nuo uzdegimo
Vietinio gydymo principai

Vaistai nuo uzdegimo tepami naudojant pirsto galo vieneto taisykle (6). Sis vaisty dozavimas yra
rekomenduojamas suaugusiesiems ir vaikams (53, 54). Vietiniai vaistai nuo uzdegimo AD gydyti
pateikiami 7 lenteléje.

Vietinio gydymo efektyvumas priklauso nuo trijy pagrindiniy principy: pakankamo vaistinio
preparato stiprumo, teisingo dozavimo ir vartojimo (55). Siuo metu naudojami vietiniai vaistai nuo
uzdegimo yra GKK ir kalcineurino inhibitoriai (KI), ofosfodiesterazés 4 (PDE-4) inhibitoriai yra
registruoti ES, bet j rinka netiekiami. Vietiniai Jano kinaziy (JAK) inhibitoriai ES dar neregistruoti.
Vaistus nuo uzdegimo rekomenduojama tepti ant emolientais sudrékintos odos, ypac¢ kai naudojami

tepalai. Paiméjimo metu, kai pacienty oda Slapiuoja, yra nukasymy ir erozijy, jprastos tepimo

25



technikos pacientai gali netoleruoti dél jau¢iamo odos deginimo. Tokiais atvejais rekomenduojama

naudoti drégnus tvars¢ius.

Vietinio uzdegimo gydymo yra du budai: tradicinis gydymas nuo uzdegimo — reaktyvus (gydomi
paiméjimai) ir proaktyvus (gydoma remisijos metu siekiant i§vengti paiméjimo). Ankséiau buvo
naudojamas tradicinis gydymas, kai vaistas tepamas ant iSbertos odos tik patiiméjimo metu ir
nutraukiamas vartoti arba re¢iau vartojamas, kai matomi pazeidimai iSnyksta arba beveik iSnyksta.
Daugiau kaip desimt mety §i0 gydymo budo alternatyva — proaktyvus (tgstinis / palaikomasis)
gydymas. Jo metu oda vaistais nuo uzdegimo (GKK ar KI) tepama ir remisijos metu, ant daznai
beriamy viety du kartus per savaitg, o emolientai naudojami viso kiino odai kasdien pagal poreikj (6,

56). Proaktyvaus gydymo trukmé priklauso nuo ligos sunkumo ir eigos (57).

Proaktyvy gydyma GKK rekomenduojama naudoti trumpais gydymo kursais (ilgiausia trukme,
nurodoma klinikiniuose tyrimuose, — 16 savaiciy) dél galimos odos atrofijos tikimybés (58, 59).
Gydymas Kl gali biiti tesiamas ilgesnj laikg — tyrimas su takrolimuzo tepalu, trukes 52 savaites,

parodé, kad §is gydymas saugus suaugusiesiems ir vaikams (60).

7 lentelé. Vietiniai vaistai atopiniam dermatitui gydyti (adaptuota pagal Wollenberg A. et al., 2022);
zr. (5)

II klasés III klasés GKK | Takrolimuzas | Pimekrolimuzas
GKK

Rekomenduojamas + trumpalai- + trumpalaikis + ilgalaikis, + ilgalaikis,
gydymas Kis paastréjimy palaikomasis palaikomasis

gydymas gydymas gydymas gydymas

vaikams,
bérimams veide
Svarbiausios Odos atrofija Odos atrofija Deginimo / Deginimo /
nepageidaujamos Teleangiek- Teleangiekta- perstéjimo perstéjimo
reakcijos tazijos zijos jausmas jausmas gydymo
Strijos Strijos gydymo pradzioje
pradZioje

Vartojimas ilgalaikiam Kartais Ne Taip Taip
gydymui
Vartojimas Taip** Taip** Taip* Taip*
palaikomajam
gydymui
Vartojimas Taip Kartais (zr. Taip* Taip*
vaikams >2 m. rekomendaci-
amzZiaus jas)
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Vartojimas vaikams Taip Kartais (Zr. Taip** Taip **
<2 m. amZiaus rekomenda-
cijas)
Vartojimas Taip Taip Galimas, esant | Galimas, esant
nésciosioms specialioms specialioms
indikacijoms / | indikacijoms /
i$skirtiniais i§skirti-niais
atvejais*** atvejais***
Vartojimas Zindant Taip Taip Galimas, esant | Galimas, esant
specialioms specialioms
indikacijoms/ | indikacijoms /
18skirtiniais iSskirtiniais
atvejais*** atvejais***

* AD gydymo indikacijos patvirtintos

** patvirtinty indikacijy AD gydymui neturi ir Skiriami ne pagal informacinio lapelio reikalavimus
(angl. ,, off-label use*“)

** atvejai, kai rekomenduojama rinktis KI: atsparumas GKK, jautri ir plona oda (veidas, rauksies,
anogenitaliné sritis), vietiniy GKK sukelta odos atrofija, reikalingas ilgalaikis uzdegimo gydymas

Gliukokortikosteroidai

Tepamieji GKK yra pirmiausiai pasirenkamas vaistas nuo uzdegimo tiek vaikams, tiek
suaugusiesiems gydyti (27). LipofiliSkumas ir maza molekuliné mas¢ GKK leidzia gerai
prasiskverbti | odg ir prisijungti prie steroidy receptoriy citoplazmoje. KS receptoriy kompleksas
veikia kaip dvigubo aktyvumo transkripcijos faktorius, mazinantis uzdegimg skatinanciy citokiny
sintez¢ ir padidinantis mediatoriy nuo uzdegimo sinteze. Taigi GKK pasizymi uzdegiminiy lgsteliy
(T limfocity, monocity, makrofagy ir dendritiniy lasteliy) ir jy i$skiriamy citokiny slopinimu, todél
pasireiSkia uzdegima slopinantis, imunosupresinis, vazokonstrikcinis ir antiproliferacinis poveikis
(6, 35).

In vivo preparato stiprumas vertinamas pagal aplikacijos vietoje sukeltos vazokonstrikcijos stipruma.
GKK yra sugrupuoti pagal stipruma nuo silpny (I klasé) iki labai stipriy (IV klas¢) (61). Si
klasifikacija naudojama visoje Europoje, iSskyrus Pranciizijg ir DidZiajg Britanija, kur $i klasifikacija

yra panasi, bet tvarka yra atvirkstiné (8 lentel¢).

8 lentelé. Vietiniy gliukokortikosteroidy klasifikacija pagal stiprumg (adaptuota pagal WHO
model prescribing information: drugs used in skin disease: Annex: Classification of topical
corticosteroids, 1997); zr. (62)
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Stiprumo klasé Gliukokortikosteroidas, preparato
koncentracija proc.

Silpni (I klasés) Hidrokortizono acetatas 1 proc.
Deksametazono natrio fosfatas 0,1 proc.
Prednizolonas 0,2-1 proc.

Vidutinio stiprumo (II Klasés) Flumetazono pivalatas 0,02 proc.
Hidrokortizono butiratas 0,1 proc.
Triamcinolonas 0,1 proc.
Metilprednizolono aceponatas 0,1 proc.
Stipris (II1 klasés) Betametazono valeratas 0,1 proc.
Fluocinolono acetonidas 0,025 proc.
Flutikazono propionatas 0,005 proc., 0,05 proc.
Mometazono furoatas 0,1 proc.

Labai stipriis (IV klasés) Klobetazolio propionatas 0,05 proc.

Indikacijos
GKK rekomenduojama pradéti vartoti tada, kai atsiranda odos niezé¢jimas, paraudimas, infiltracija ar

nuokasy, kai kasdienis, tinkamas ir reguliarus gydymas emolientais neefektyvus (6, 35).

Dozé ir gydymo rezimas

GKK rekomenduojama dozuoti, remiantis pir§to galo vienetu (Zr. vietinio gydymo principai). Jie gali
buti vartojami tiek Gmiems simptomams slopinti, tiek proaktyviam (testiniam / palaikomajam)
gydymui, kurio metu siekiama suretinti paiméjimy daznj. Rekomenduojama proaktyvaus gydymo
GKK trukmé — 16-52 savaités (58, 59).

Paimejimo metu GKK daZniausiai pakanka patepti vieng karta, individualiais atvejais vaistai gali
biti tepami ir kelis kartus per dieng.

GKK pasirinkimg paprastai lemia paciento amZzius, bérimy lokalizacija, plotas, bérimy pobudis,

vaisto forma (losjonas, kremas, tepalas) (12, 35, 63).

Nepageidaujamo poveikio rizikai sumazinti, vaiky odos ir sri¢iy, kur oda plona (veidas, kaklas,
paZzasty, lytiniy organy) gydymui rekomenduojama rinktis I arba II stiprumo klasés GKK, juos tepti

trumpiau arba rinktis KI (pimekrolimuza, takrolimuzg) (6, 53). Paaugliai ir suauge pacientai, AD

vt —

v —

Pacientams, sergantiems lengvu AD, reikéty skirti [ ar Il klasés GKK krema ar tepalg. GKK vartojami
vieng ar du kartus per dieng nuo dviejy iki keturiy savai¢iy. Emolientus reikia gausiai vartoti kelis

kartus per dieng kartu su GKK. Emolientai gali biiti vartojami pries arba po GKK tepimo (62).
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Pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo liga, reikéty skirti II-1II klasés GKK. Patiméjimo metu
IV klasés GKK galima vartoti ne ilgiau kaip dvi savaites, paskui juos pakeisti silpnesniais preparatais,

kol pazeidimai iSnyks (64).

Veidas ir odos raukslés yra sritys, kuriose vartojant GKK kyla didelé atrofijos rizika. Pradinis
gydymas Siose srityse turéty prasidéti nuo silpny GKK. Paprastai vengiama stipriy GKK odos
raukslése ir ant veido. Taciau ribotas, trumpas (nuo penkiy iki septyniy dieny) stipriy GKK vartojimas
sukelia greita efekta, paskui gydyma galima pabaigti silpnesniais preparatais. Vietiniai Ki,
nesukeliantys odos atrofijos, yra geresné GKK alternatyva (44, 65).

Pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, gali buti naudingas ilgalaikis proaktyvus
gydymas Il ar Ill klasés GKK. Du kartus per savait¢ vartojant flutikazono propionata arba
metilprednizolono aceponatg, pastebimai sumazéja AD paiméjimo kartojimosi atvejy (44, 61, 66—
68). Norint sumazinti ligos recidyvo po gydymo GKK tikimybe, rekomenduojama gydymg GKK
nutraukti palaipsniui. Gavus norimg terapinj efektg, GKK tepimy daznis pamazu retinamas arba
stipresnio poveikio GKK yra kei¢iami silpnesnio poveikio GKK. Dozé mazinama paprastai siekiant
iSvengti atoveiksmio paiiméjimy, nors jokie kontroliuojami tyrimai neparodé jo naudingumo. GKK
retinimo strategijos apima peréjima prie silpnesnio poveikio GKK arba stipresnio GKK vartojima,
kartu sumazinant vartojimo daznumg (rezimas su pertraukomis). Konstruktyviausias budas i§vengti
perteklinio GKK vartojimo ir su GKK susijusio $alutinio poveikio yra anksti pradéti gydyma nuo
uzdegimo ir intensyviai juos vartoti Gminiy paiméjimy metu. Nuokasos ir jtrikiai, matomi AD
patiméjimo metu, taip pat turi bati gydomi GKK, nes tai yra uzdegimo ir niezéjimo padarinys (3, 6,

35).

Veiksmingumas

Vietinio poveikio GKK atopiniam dermatitui gydyti vartojami daugiau nei 60 mety. Jy efektyvumas
jrodytas daugiau kaip 110 klinikiniy tyrimy. Tai yra daZniausi preparatai, su kuriais lyginami kiti
gydymo nuo uzdegimo budai. Lyginamosios studijos, kuriy metu lygintas GKK tarpusavio
efektyvumas, yra trumpos, todél negalima isskirti vieno ar keliy preparaty, pasizyminciy efektyvesniu

poveikiu ar i$skirtinémis savybémis (35).

Nepageidaujamas poveikis
GKK gali sukelti vietinj nepageidaujamg poveikj odoje: deginimo jausma, folikulita, furunkulus,
kitas bakterines odos infekcijas, perioralinj dermatita, odos hipopigmentacija, padidéjusi

plaukuotuma, strijas, maceracijg, miliarija, j akne panaSy dermatitg, odos atrofijg (69).
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Nepageidaujamy reiskiniy rizika didesné:

tepant stipraus arba labai stipraus poveikio (III, IV klasés) GKK,
e tepant ant plonos odos (veido, rauksliy),

¢ naudojant okliuzine¢ technika (pléveles, drégnus tvarscius),

e tepant didesniu nei pirsto galo vieneto kiekiu,

e tepant didelius odos plotus ir gydant ilgg laika (6, 35).

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Literatiiroje aprasyta galima tachifilaksija GKK, bet §is reiskinys nesukelia stiprios neigiamos jtakos
AD gydymui ir valdymui (6).

Vartojant stipraus ir labai stipraus poveikio GKK, tepant didelius odos plotus, ilga laikg, ypac
vaikams, galimas sisteminis vietiniy GKK poveikis. Galimi sisteminio GKK veikimo pozymiai yra
pagumburio — hipofizés — antinks¢iy aSies slopinimas, augimo sulétéjimas, hiperglikemija ir

padidéjes arterinis kraujospiidis, taciau Sie reiskiniai biina ypac retai (69—71).

Aprasyta IV tipo sensibilizacijos reakcijos ir alerginis kontaktinis dermatitas GKK ar jy
sudedamosioms dalims. [tarti sensibilizacija GKK reikéty tada, kai gydymas jais yra neefektyvus arba
odos biklé, jy tepant, pablogéja. Jtariant sensibilizacija, rekomenduojamas veikliosios ir pagalbiniy

GKK medziagy iStyrimas odos lopo méginiais (72).

Svarbus reiskinys, placiai paplites ne tik Lietuvoje, bet ir pasaulyje — kortikofobija, steroidofobija,
hormonofobija. Vienos studijos metu nustatyta, kad 72,5 proc. apklaustyjy vengé vartoti GKK savo
ar jy vaiky odos bérimams gydyti (73). Taip pat nustatyta, kad nepakankamos zinios apie GKK, jy
stipruma, vartojimo rekomendacijas lemia netinkamg ir nepakankama AD gydyma. Siekiant uztikrinti
tinkama testinj AD gydyma ir kontrole, biitina mokyti ir $viesti pacientus bei jy artimuosius (73, 74).

Néstumo ir zindymo laikotarpiu, jei jmanoma, reikia naudoti silpnesnius GKK.
Derinimas su kitais gydymo bidais

GKK derinys su vietiniais KI toje pacioje bérimy vietoje neatrodo naudingas. Vaiky, serganciy sunkiu
AD, gydymo 1 proc. pimekrolimuzo kremo kartu su flutikazonu veiksmingumas ir saugumas buvo
panaSus ] vieno flutikazono veiksmingumg ir saugumg (75). Jautriy kiino viety, tokiy kaip veidas,
tarpviete, ktino rauksleés (kur oda yra ploniausia) gydymas KI, o kity pazeisty kiino viety gydymas

GKK yra jprasta praktika, taciau I ir II klasés GKK galima vienodai veiksmingai vartoti veidui ir
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kaklui esant paiiméjimams. Pacientams, kuriems yraAD patiméjimas, gali biiti svarstomas pradinis

gydymas GKK, kad biity sumazintos KI sukeliamos vietinés reakcijos (perstéjimas ir deginimas).

Kontraindikacijos
Padidéjes jautrumas veikliajai arba pagalbinei medziagai (76).

Vaisty sqveika
Nenustatyta.

Bendrosios gydymo rekomendacijos

e Vietinio poveikio GKK skiriami uzdegiminiams AD bérimams gydyti (D).

e Siekiant sumaZinti ,.kortikofobija (,,steroidofobija) ir gydymo rezimo paZeidimus, biitina
atpazinti ir Sviesti pacientus bei jy artimuosius apie tinkamg GKK vartojima (4C).

e Siekiant uZtikrinti ilgalaike AD kontrole, gali biiti rekomenduojamas proaktyvus
(palaikomasis, testinis) gydymas GKK, kai daznai beriamos vietos tepamos vaistu du kartus

per savaite (1b, A).

Kalcineurino inhibitoriai

Pimekrolimuzas, takrolimuzas

KI pasiZzymi imunosupresiniu poveikiu, nes slopina fosforilazés fermento kalcineurino aktyvuma ir
kartu T limfocity aktyvacija, blokuoja uzdegima skatinanéiy citokiny ir mediatoriy gamyba
uzdegiminés reakcijos metu. Taip pat pastebéta, kad jie veikia putliyjy lasteliy aktyvuma ir
stimuliuoja epidermio dendritines lasteles (35). Siuo metu rinkoje yra pimekrolimuzo kremas (1
proc.) ir takrolimuzo tepalas (0,1 ir 0,03 proc.), kuriy efektyvumas jrodytas trumpalaikiy (3—12 sav.)
ir ilgalaikiy (iki 5 m.) studijy metu, tick vaikams, tiek suaugusiesiems (60, 77—82).

Indikacijos

Pimekrolimuzas skirtas lengvam ar vidutinio sunkumo AD gydyti, takrolimuzas — vidutinio sunkumo
ar sunkiam AD gydyti (79, 80, 83). Pimekrolimuzo 1 proc. kremas Europoje patvirtintas vaikams
,vyresniems nei 3 ménesiy amziaus. Takrolimuzo 0,03 proc.tepalas yra patvirtintas ES vaikams nuo
dvejy mety ir vyresniems pacientams. Takrolimuzo 0,1 % tepalas yra registruotas nuo 16 mety ir

vyresniems pacientams (84, 85).

31



KI yra pirmiausia pasirenkamas jautrioms vietoms, kuriose GKK naudojimas gali biti susijes su
nepageidaujamu poveikiu, arba srityse, kur GKK jau sukélé nepageidaujamg poveikj ar vietinio
poveikio GKK yra nepakankamai veiksmingi, gydyti. KI pranasumas, palyginti su GKK, — jie nesukelia
odos atrofijos ilgalaikio gydymo metu, todél tinka, kai yra odos atrofijos rizika, gydant plong oda,
ilgalaikio ir (ar) palaikomojo — proaktyvaus gydymo metu (81, 84). Klinikinés situacijos, kai KI

palankiau rinktis nei GKK, pateikiamos 9 lenteléje.

9 lentelé. Klinikinés situacijos, kai KI palankiau rinktis nei GKK (adaptuota pagal Eichenfield LF,
etal., 2015); Zr. (35)

e Atsparumas GKK
e Jautri ir plona oda (veidas, raukslés, anogenitaling sritis)

e Vietiniy GKK sukelta odos atrofija

e Reikiailgalaikio gydymo nuo uzdegimo

Dozé ir gydymo rezimas

KI rekomenduojama dozuoti pagal pirsto galo vieneto taisykle (zr. vietinio gydymo principai). Jie
gali buti vartojami tiek patiméjimo simptomams  slopinti, tiek proaktyviam (tgstiniam /
palaikomajam) gydymui. Klinikiniy tyrimy jrodyta, kad KI efektyvumas didesnis bérimus jais tepant
du kartus per dieng nei tepant vieng kartg per dieng (86, 87).

Proaktyvaus (testinio / palaikomojo) gydymo metu vietinio poveikio Kl tepamos 2-3 kartus per
savaite¢ odos vietos, kur daznai biina egzemos recidyvy. Toks palaikomasis gydymas sumazina
paimejimy daznj ir padeda iSlaikyti ilgesnj remisijos laikotarpj, nesukeliant nepageidaujamo

poveikio reiskiniy gydant vienus metus (80, 84, 88, 89).

Veiksmingumas

Nustatyta, kad 0,1 proc. takrolimuzo tepalo poveikis gydant uzdegima panasus j III stiprumo klasés
GKK poveikj. Tuo tarpu 0,03 proc. takrolimuzo tepalas maziau efektyvus nei 0,1 proc. hidrokortizono
butiratas (II klasés GKK), bet efektyvesnis nei 0,1 proc. hidrokortizono acetatas (I klasés GKK) (90).
Pimekrolimuzo ir stipraus (III klasés) GKK poveikio gydant uzdegimg lyginamyjy studijy néra, bet
pastebima, kad pimekrolimuzo efektyvumas panasus | silpny (I klasés) ir vidutinio stiprumo (II
klasés) GKK poveikj (82, 84, 90). Irodytas ilgalaikés monoterapijos takrolimuzo tepalu
veiksmingumas vaikams ir suaugusiems (91, 92). Suaugusiesiems ilgalaikis proaktyvus gydymas 0,1
proc. takrolimuzo tepalu gerai apsaugojo nuo AD patiméjimy, Sis poveikis buvo panasus j III klasés

vietinio GKK (92).
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Nepageidaujamos reakcijos

Dazniausiai biina laikinas odos deginimo ir peritéjimo jausmas uZtepus preparato. Sie simptomai
gydyma tesiant iSnyksta, o simptomus palengvinti gali Sie veiksmai — Kl tepti ant emoliento,
preparato tabele laikyti Saldytuve, vésy kompresg uzdéti po vaisto patepimo. Kitos retos
nepageidaujamos reakcijos — odos infekcija (virusiné, baktering), folikulitas (79, 81, 84, 90).
Nustatyta, kad pacientai, netoleruojantys takrolimuzo dél deginimo ar perstéjimo, pimekrolimuza

toleruoja geriau.

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Gydymo KI metu reikia vengti tiesioginiy saulés ir dirbtiniy UV spinduliy poveikio. Kalcineuriny
inhibitoriy informaciniame lapelyje yra jspé&jimas, kad vartojant KI didéja piktybiniy ligy (odos
vézio, limfomos) rizika. Po tyrimy su gyvinais ir JAV maisto ir vaisty administracijos (FDA)
jspéjimo — nebuvo rasta jokiy jtikinamy padidéjusios limfomos rizikos Zmonéms jrodymy. llgalaikis
saugumo tyrimas, trukes daugiau nei 10 mety, naudojant 0,03 proc. arba 0,1 proc. takrolimuzo tepalg
vaikams, neparod¢ padidéjusios vézio ar limfomos rizikos. KI taikymas néra susijes su padidéjusia
nemelanominio odos vézio, kity piktybiniy naviky ar fotokancerogeniskumo rizika (5).
Informaciniame lapelyje Sis jspéjimas jrasytas dél padidéjusios piktybiniy ligy rizikos
transplantuotiems pacientams, vartojusiems sisteminius Kl (108, 109, 110). Taigi, atsizvelgiant j tai,
kad ilgalaikis geriamojo ciklosporino vartojimas yra susijes su didesne fotokancerogeniskumo rizika
pacientams, kuriems persodinti parenchiminiai organai, saulés spinduliy poveikis odai turi biti kuo
mazesnis, o visiems pacientams, vartojantiems KI, turéty biiti rekomenduojama veiksminga apsauga
nuo UV spinduliy naudojant apsauginius kremus nuo saulés ir tinkamus drabuzius (5). 1 proc.
pimekrolimuzo kremo negalima tepti ant Gminés virusinés infekcijos (paprastosios pislelinés,
véjaraupiy) pazeistos odos. Nors KI nepatvirtinti néStumo ir Zindymo laikotarpiu, néra duomeny apie

visos medziagy klasés teratogeninj poveikj (93).

Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas pimekrolimuzui, takrolimuzui ar kitokiems makrolaktamams arba bet kokiai preparato

sudétyje esanciai medziagai (85).

Vaisty sqveika
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Galima pimekrolimuzo ir kity medicininiy produkty sgveika sistemiskai neistirta. Pimekrolimuza
metabolizuoja tik CYP 450 3A4. Kadangi j kraujotakg pimekrolimuzo patenka labai nedaug, jo ir
sistemiSkai vartojamy medicininiy produkty sgveika neturéty reikstis. Pimekrolimuzo vartojimas ant

vakcinacijos vietos, kol yra vietinés odos reakcijos, nebuvo tirtas, todél jo vartoti nerekomenduojama

(6, 53).

Bendrosios gydymo rekomendacijos
e Vietinio poveikio KI gali biiti skiriami uzdegiminiams egzemos bérimams gydyti (D).
e Vietinio poveikio KI rekomenduojama gydyti veido, odos rauk$liy ir tarpvietés srities
bérimus, kur oda plona ir didesné atrofijos rizika gydant GKK (1b, A).

e Proaktyvus (palaikomasis / testinis) gydymas K1, kai vaisto tepama du tris kartus per savaite
ant nuolat beriamy odos viety, suretina paiiméjimy daznj ir pailgina remisijos laikg (1b, A).

¢ Gydymo KI metu reikia vengti tiesioginiy saulés ir dirbtiniy UV spinduliy poveikio (D).

Vietiniai fosfodiesterazés 4 inhibitoriai

Vietinis fosfodiesterazés 4 (PDE-4) inhibitorius krisaborolis yra patvirtintas lengvo ar vidutinio
sunkumo AD gydyti dvejy mety ir vyresniems pacientams Jungtinése Amerikos Valstijose,
Didziojoje Britanijoje, ES, Kanadoje, Australijoje, 1zraelyje ir Honkonge. Krisaborolis veiksmingai
mazina niez¢jima (94). Dél PDE-4 slopinimo padidéja intralgstelinio ciklinio adenozino monofosfato
kiekis, dél kurio sumazéja niezéjima sukelianciy citokiny gamyba (95). Krisaborolis buvo patvirtintas
Europos Sajungoje 2020 m., taciau néra tiekiamas Europos rinkoje.

Tiriami vietiniai vaistai

Tiriama keletas vietiniy Jano kinaziy (JAK) inhibitoriy. Buvo paskelbti daug Zadantys II fazés
klinikiniy tyrimy duomenys su vietiniu JAK inhibitoriumi tofacitinibu (95), taciau jo klinikinés
plétros programa buvo sustabdyta. Delgocitinibas jau patvirtintas AD gydyti Japonijoje (95, 96).
Keturiy savaiciy trukmés tyrime nustatytas selektyvus JAK-1 ir JAK-2 inhibitoriaus ruksolitinibo

panasus arba net didesnis veiksmingumas esant lengvam ar vidutinio sunkumo AD, palyginti su

triamcinolono kremu (III grupés vietiniu GKK), ir neseniai buvo patvirtintas JAV (97).
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FOTO(CHEMO)TERAPIJA

UV spinduliai odai turi imunosupresinj, imunomoduliuojantj, uzdegimg ir niez&jima mazinantj
poveikj. Fototerapijos efektyvumas aiSkinamas keliais mechanizmais: antigeng pateikianciy lgsteliy
aktyvumo sumazinimu odoje, antimikrobiniy peptidy gamybos ir T lgsteliy apopotozés skatinimu bei
Staphylococcus aureus irMalassezia spp. kolonizacijos sumazinimu. UVA-1 spinduliai slopina su
Th2 susijusiy citokiny, tokiy kaip IL-5, IL-13 ir IL-31, gamyba (98).

AD gydyti gali bati naudojami jvairts UV Saltiniai: siaurabangé UVB terapija, kai gydymui
naudojamas 311 nm bangos ilgis, UVA (ypa¢ UVA-1 (340400 nm), taciau Sis gydymo biidas yra
brangus ir kol kas Lietuvoje neprieinamas), kombinuota UVB ir UVA bei fotochemoterapija, kai
papildomai oda jjautrinama UV spinduliams, naudojant vietinio ar sisteminio poveikio psoralenus
(PUVA) (1, 2). Placiabangg UVB ir PUVA terapija dél didesnés navikiniy odos ligy rizikos
rekomenduojama rinktis i$skirtiniais atvejais, 0 studijos, kuriose vertinta ilgalaikio gydymo UVB
311 nm terapija rizika susirgti baziniy Igsteliy ar ploks¢iyjy lasteliy karcinoma, jos nenustaté (99).
Fototerapija UVB spinduliais rekomenduojama ne ligos patiméjimui, bet étiniams, nieZtintiems,
lichenifikuotiems AD bérimams gydyti. UVA-1 vieninteliai spinduliai, kuriais galima gydyti AD
patiméjima (1, 4). Fototerapija dazniausiai yra AD gydymo plano dalis, gali biti skiriama kaip
monoterapija ar derinama su kitais gydymo biidais (vietiniu ir sisteminiu) (100).

Atsiranda duomeny apie eksaimerio (angl. excimer) lazerio (UVB 308-309 nm) efektyvuma, gydant
AD. Sis gydymo biidas tinka gydant nedidelius pazeidimo plotus. Kitos fototerapijos rasys, tokios
kaip meélynoji Sviesa (>380 nm), pulsinis dazy lazeris, vertinamos kaip eksperimentiniai gydymo

bidai (1, 98).

Indikacijos
Gydymas fototerapija yra tinkamas sergantiesiems vidutinio sunkumo ir sunkiu AD, kai pirminis

gydymas emolientais, vietiniais GKK ir (ar) KI yra neefektyvus ar nepakankamas (100).

Dozé ir gydymo reZimas

Pries skiriant fototerapija, biitina atsizvelgti | paciento amziy, odos fototipa, ligos sunkumo laipsnj,
prie$ tai taikytg ir taikomg gydymg. Gydymo UVB dozé pasirenkama pagal odos fototipg ir (ar)
minimalig eriteming doz¢ (MED). Fototerapinio gydymo rekomendacijos pateikiamos 10-20
lentelése. Gydyma rekomenduojama skirti 3—5 kartus per savaitg ir 1-2 kartus per savait¢ remisijos

metu palaikomajam gydymui (100).
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Susilpninta foto(chemo)terapijos schema skiriama: pacientams su I-I1 odos fototipu bei atsizvelgiant
] vartojamus vaistus ir gretutines ligas.

Sistemin¢ ir vonios PUVA parenkama individualiai, atsizvelgiant j paciento klinikine situacija,
sisteminé PUVA skiriama, pavyzdziai, esant dideliam kiino pazeidimo plotui, vonios PUVA gali biiti
skiriama esant ranky, pédy lokalizuotiems pazeidimams bei Kai yra sisteminés PUVA terapijos

kontraindikacijy.

Pradéjus gydyma UV spinduliy pradiné dozé palaipsniui didinama (Zr. 13-16 lenteles, 20). Atsiradus
skausmingai eritemai, gydymas UV spinduliais nutraukiamas, kol simptomai i$nyks. paskui gydymas
atnaujinamas skiriant 50 proc. mazesn¢ paskutinés procediiros UV spinduliy doze, véliau ji

laipsniskai didinama po 10 procenty.

10 lentelé. Pradiné fototerapijos UVB-311 nm ir UVA/UVB-311 nm (KOMBI) spinduliais dozé
priklausomai nuo odos tipo

Odos tipas Pradiné UVB-311 nm dozé (J/cm?) Pradiné UVA dozé (J/cm?)
| 0,2 0,3
I 0,3 0,5
-1V 0,5 1,0

11 lentele. UVB fototerapija: dozés ir gydymo reZimas

| etapas MED nustatymas MED vertinimas po 24 val.

Skiriama priklausomai nuo

Il etapas Gyd dzi Pradiné doz¢ .
P yaymo pragzia radine coze odos tipo arba 70 proc. MED
Neéra eritemos Doz¢ didinama 30 proc.
Minimali eritema Dozé didinama 20 proc.

Il Gydymas tesiamas  [~perjstiojanti neskausminga

_ i Dozés nedidinama
etapas 3-5 k/sav. eritema
Skausminga eritema su (be) Gydymas nutraukiamas, kol
edema ir piislémis eritema iSnyks
. ) Skiriama 50 proc. maZesné
v Gydymas Eritemos pozymiams o p_ .I?lazesne.
. N paskutiné dozg, véliau dozé
etapas atnaujinamas 18nykus

didinama po 10 proc.
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12 lentelé. Viso kiino fototerapijos UVB-311 nm spinduliais dozavimo schema

Diena Pagrindiné schema (dozé J/cm?) Susilpninta schema (dozé J/cm?)
I 0,30 0,20
I 0,40 0,25
Il 0,45 0,30
v 0,50 0,35
\Y 0,55 0,40

Toliau didinti doze kiekvienos procediiros
metu po 0,1 J/cm? iki 2,0 J/cm?

Toliau didinti doze kiekvienos procediiros
metu po 0,05 J/em? iki 2,0 J/cm?

13 lentelé. Viso kiino fototerapijos UVA/UVB-311nm (KOMBI) spinduliais dozavimo schema

Diena

Pagrindiné schema UVA/UVB-311 nm

Susilpninta schema UVA/UVB-311 nm

(dozé J/cm?) (dozé J/cm?)
I 0,5/0,3 0,5/0,10
I 1,0/0,4 1,0/0,15
Il 1,5/0,5 1,5/0,2
v 2,0/0,6 2,0/0,25
\Y 2,5/0,7 2,5/0,3

Toliau didinti doze kiekvienos procediiros
metu:

e UVA po 0,5 Jcm? iki 9,0 J/cm?;
e UVB-311 nm po 0,1 J/cm? iki 2,0
Jicm?

Toliau didinti doz¢ kiekvienos procediiros
metu:

e UVA po 0,5 J/cm? iki 9,0 J/cm?;
e UVB-311 nm po 0,05 J/cm? iki 2,0
Jlcm?

14 lentelé. Lokalios fototerapijos UVB-311 nm spinduliais (virSutiniy galiiniy) dozavimo schema

Diena Pagrindiné schema (dozé J/cm?) Susilpninta schema (dozé J/cm?)
I 0,7 0,50
I 0,8 0,55
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"l 0,9 0,60

v 1,0 0,65

\ 1,1 0,70

Toliau didinti dozg¢ kiekvienos procediiros | Toliau didinti dozg¢ kiekvienos procediiros
metu po 0,1 J/ cm? iki 3,0 J/ cm? metu po 0,05 J/c cm?iki 3,0 J/cm?

15 lentelé. Lokalios fototerapijos UVB-311 nm spinduliais (apatiniy galiiniy ir skalpo) dozavimo
trukmés schema

Diena Padai (trukmé, min.) Blauzdos (trukmé, min.) Skalpas (trukmé, min.)
I 2 min. 1 min. 4 min.
I 3 min. 1,5 min. 5 min.
i 4 min. 2 min. 6 min.
v 5 min. 2,5 min. 7 min.
\% 6 min. 3 min. 8 min.
Toliau didinti trukme Toliau didinti doze Toliau didinti doze
kiekvienos procediiros metu kiekvienos procediiros kiekvienos procediiros metu
po 1 min. iki 10 min. metu po 30 sek. iki 5 min. po 1 min. iki 10 min.

16 lentelé. Foto(chemo)terapija (PUVA): fotosensibilizatoriai ir jy dozés

PUVA rasys Fotosensibilizatorius Dozé arba koncentracija

8-metoksipsoralenas (8-MOP) 0,6 mg/kg
Sisteminé PUVA

5-metoksipsoralenas (5-MOP) 1,2 mg/kg

17 lentelé. Pradiné fotochemoterapijos (PUVA) dozé priklausomai nuo odos tipo

Sisteminé PUVA su Sisteminé PUVA su
Odos tipas
8-MOP (J/cm?) 5-MOP (J/cm?)
| 0,3 0,4
1 0,5 1,0
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i 0,8 15
v 1,0 2,0
18 lentelé. Foto(chemo)terapija (PUVA): dozés ir gydymo rezimas
Etapai Gydymo eiga Sisteminé PUVA Vonios PUVA
I MFD vertinimas po MFD vertinimas po
MFD nustatymas
etapas y 72-96 val. 96-120 val.
. : . Skiriama
Skiriama priklausomai . i
I Gydymo . ) . priklausomai nuo
.. Pradiné dozé nuo odos tipo arba 50— .
etapas pradzia 20 roc. MFD odos tipo arba
proc. 30 proc. MFD
i . Dozé didinama 30 proc. Doze d1d1n'f1ma ..
Néra eritemos o 30 proc. maksimaliai
maksimaliai 2 k/sav.
2 kisav.
Minimali eritema Dozé nedidinama Dozé nedidinama
i Gydymas
tesiamas 2— Persistuojanti
etapas 4 k/sav. neskausminga Doz¢ nedidinama Doz¢ nedidinama
eritema
Skausminga Gydymas Gydymas
eritema su (be) nutraukiamas, kol nutraukiamas, kol
edema ir puslémis eritema 1Snyks eritema 18nyks
. Skiriama 50 proc. Skiriama 50 proc.
Eritemos .. . .. .
v Gydymas .. sumazinta paskutine sumazinta paskutiné
. pozymiams .1 . .1 .
etapas | atnaujinamas N doze, véliau doze doze, véliau doze
1Snykus

didinama po 10 proc.

didinama po 10 proc.

19 lentelé. Viso kiino fotochemoterapijos (PUVA) dozavimo schema

Diena Pagrindiné schema (dozé J/cm?) Susilpninta schema (dozé J/cm?)
1 diena 0,50 0,25

2 diena 0,50 0,25

3 diena - -
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4 diena 1,00 0,50

5 diena 1,00 0,50

Toliau didinti doze kiekvienos procediiros | Toliau didinti doze kiekvienos procediiros
metu po 0,5 J/cm? iki 7,0 J/cm? metu po 0,25 J/cm? iki 7,0 J/cm?

20 lentelé. Foto(chemo)terapijos gydymo rezimas sergant AD

Procediiry skaicius taikant fototerapija UVB-311 nm Procediiry skaicius taikant
ir UVA/UVB 311 nm (KOMBI) fotochemoterapija (PUVA)
3.5 K/sav. 3-4 k/sav. ([_)0 dviejy procediiry
vienos dienos pertrauka)

Fototerapija dazniausiai yra AD gydymo plano dalis ir gali biiti derinama su kitais gydymo biidais
(vietiniu ir sisteminiu). Rekomenduojama derinti gydyma su vietinio poveikio GKK ir emolientais,

ypac¢ gydymo fototerapija pradzioje, siekiant iSvengti UV spinduliy sukelto AD paiiméjimo.

Veiksmingumas

Fototerapija UVB spinduliais rekomenduojama létiniams, nieZtintiems, lichenifikuotiems AD
bérimams gydyti. UVA-1 fototerapija galima gydyti AD patiméjimus.

Lyginant vidutiniy ir dideliy doziy UVA-1 ir siaurabangés UVB fototerapijos efektyvumga ir gydymo
toleravimg, reikSmingo skirtumo nenustatyta. Plafiabange UVB terapija (,,kvarcg®) ar
fotochemoterapija (PUVA) dél didesnés odos navikiniy ligy rizikos rekomenduojama rinktis
atsargiai, ypa¢ vaikams ir vartojantiesiems imunosupresinius vaistus (1, 2). Taciau Europos
dermatology ir alergology atopinio dermatito gydymo rekomendacijose pabréZiama, kad fototerapijos
naudojimas AD gydyti i§ esmés yra empirinis ir pagrjstas santykinai mazais jrodymais pagrjstais
duomenimis. Akivaizdu, kad reikia atlikti tolesnius AD fototerapijos veiksmingumo ir saugumo

tyrimus, nes ji daznai naudojama AD sergantiems pacientams.

Nepageidaujamas poveikis

Odos eritema, niezé¢jimas, deginimo ar tempimo jausmas, sausumas, nudegimas, odos spalvos
poky¢iai (jdegis), ankstyvas odos sen¢jimas ir odos navikinés ligos bei pykinimas (tik taikant
sisteming PUVA).

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
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Fototerapija turi biiti atlickama su medicinos personalo priezitira, gydymui naudojama techniskai
tvarkinga ir reguliariai monitoruojama aparatira. Gydymo metu bitinos apsauginés priemonés

(akiniai, pridengti lytiniy organy sritj), siekiant i§vengti Salutiniy reiskiniy (1, 98, 100).

Néra vienody fototerapijos skyrimo vaikams rekomendacijy. Literatiiroje paskelbti keli tyrimai,
kuriais jrodytas UVB ir UVA terapijos efektyvumas gydant vaiky AD (101, 102), taciau triiksta
duomeny apie ilgalaikio gydymo padarinius. Taip pat kai kurie vaikai gali bijoti fototerapijos aparaty
ir jy skleidziamy garsy. Jvertinus paciento amziy, odos fototipg ir ligos sunkumo laipsnj, atsakg j kitus
gydymo biidus, siaurabangé fototerapija gali biiti skiriama vaiky AD gydymui, taciau gydymo dozé,
procediiry daznis ir gydymo trukmé turi bti parinkta individualiai (1, 98, 103).

Fototerapijos UVB-311 nm ir UVA/UVB-311 nm (KOMBI) spinduliais kontraindikacijos:
Absoliucios kontraindikacijos:

e Genetinés ligos, kai yra padidéjes odos jautrumas UV spinduliams ir (ar) padidéjusi odos
vézio rizika (pigmentiné kseroderma, Cockayne sindromas, Bloom sindromas, porfirija),
dermatomiozitas, sisteminé raudonoji vilkligé.

Santykinés kontraindikacijos:
e Displaziniai apgamai.
Odos piktybinés navikinés ligos anamnezéje.
Fotosensibilizuojanciy vaisty vartojimas (zr. 11 lentele).
Imunosupresinis gydymas.
Atviros Zaizdos $vitinimo srityje.
Epilepsija.
Sunkios létinés ligos ir emociniai sutrikimai (I11-IV laipsnio Sirdies nepakankamumas,
klaustrofobija ir kt.).

e Nemobilumas, nesant galimybés isstovéti fototerapijos kabinoje be priezitiros.

e Gydymo reZimo ir saugumo priemoniy nesilaikymas.

Sisteminés fotochemoterapijos (PUVA) kontraindikacijos:
Absoliucios kontraindikacijos:

o Genetinés ligos, kai yra padidéjes odos jautrumas UV spinduliams ir (ar) padidéjusi odos
vézio rizika (pigmentiné kseroderma, Cockayne sindromas, Bloom sindromas, porfirija),
dermatomiozitas, sisteminé raudonoji vilkligé.

Vartojamas ciklosporinas.
NeésStumas.
Zindymas.

o Vaikai jaunesni nei <12 m. amzZiaus
Santykinés kontraindikacijos:

o Displaziniai apgamai.

Fotosensibilizuojanciy vaisty vartojimas (zr.11 lentele).
Piktybiniai odos navikai anamnezéje.

Sunkios inksty, kepeny ar Sirdies ligos (taikant sisteming PUVA).
Pasiekta didelé¢ UV kumuliaciné dozé (k. d. >1 000 J).

Epilepsija.

o O O

0O O O O O
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o Emociniai sutrikimai (pvz., klaustrofobija ir kt.).
o Nemobilumas, nesant galimybés iSstovéti fototerapijos kabinoje be priezitros (122).

Vaisty sqveika

Fotosensibilizuojantys vaistai (11 lentel¢) gali sukelti fototoksines ir fotoalergines reakcijas, todél

pries pradedant gydyma fototerapija butina iSsiaiskinti, ar pacientas nevartoja fotosensibilizuojanciy

vaisty, ir nutraukti jy vartojimg gydymo metu, jei tai yra jmanoma (104, 105).

11 lentelé. Fotosensibilizuojantys vaistai (adaptuota pagal Kaae J. et al., 2010), Zr. (104)

VAISTU GRUPE

FOTOJAUTRUMA GALINTYS PROVOKUOTI VAISTAI

Antiaritminiai vaistai

Amiodaronas

Antibiotikai

Cefotaksimas, ceftazidimas, ciprofloksacinas, dapsonas, doksiciklinas,
izoniazidas,  levofloksacinas, = moksifloksacinas,  ofloksacinas,
pirazinamidas, trimetoprimas

Antidepresantai

Citalopramas, escitalopramas, fluoksetinas, fluvoksaminas,
imipraminas, klomipraminas, paroksetinas, sertralinas, venlafaksinas

Antiepilepsiniai vaistai

Karbamazepinas

Antihipertenziniai
vaistai

Amlodipinas, diltiazemas, enalaprilis, kvinaprilis,
nifedipinas, ramiprilis, rilmenidinas, valsartanas

metildopa,

Vaistai nuo psichozés
nerimui gydyti

Alprazolamas, chlordiazepoksidas, chlorpromazinas, flupentiksolis,
klozapinas, olanzapinas

Antitromboziniai
vaistai

Klopidogrelis

Chemoterapiniai
medikamentai

Dakarbazinas, epirubicinas, imatinibas, fluoruracilas, flutamidas,
kapecitabinas, paklitakselis, tegafuras, vandetinibas, vinblastinas

imunomoduliatoriai

Diuretikai Furozemidas, hidrochlorotiazidas, indapamidas
Hipoglikeminiai vaistai | Glipizidas

Hormonlnl_al . Etinilestradiolis

kontraceptikai

Imunosupresantali,

Leflunomidas, metotreksatas, ciklosporinas

MaZinantys cholesterolj
vaistai

Atorvastatinas, fenofibratas, simvastatinas

Nesteroidiniai vaistai
nuo uzdegimo

Celekoksibas, diklofenakas, ibuprofenas, ketoprofenas, naproksenas,
piroksikamas

Vaistai nuo grybelio

Itrakonazolis, grizeofulvinas, ketakonazolis, vorikonazolis

Retinoidai

Acitretinas, izotretinoinas, tretinoinas

Kiti vaistali

Hidroksichlorokvinas, efavirenzas, mesalazinas, ranitidinas

Kitos medziagos

Degutas, jonazolés preparatai

NEMEDIKAMENTINIAI PREPARATAI

Apsauginiai kremai nuo
saulés

Benzofenonai (oxybenzone, benzophenone-3), cinamatai, oktokrilenas,
paraaminobenzoiné r., salicilatai

Kvapiosios medZiagos

6-metilkumarinas, muskusas, sandalmedzio aliejus

42



Bendrosios fototerapijos rekomendacijos

e Fototerapija rekomenduojama sergantiems vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, kai gydymas
emolientais ir vietinio poveikio GKK ir (ar) KI neefektyvus (2, B).

e Fototerapija gali buiti naudojama palaikomajam gydymui (2, B).

e Fototerapija turi buti atlickama su medicinos personalo priezilira, aparatiira privalo buti
techniSkai tvarkinga ir reguliariai tikrinama (2, B).

e Fototerapijos dozé pasirenkama atsizvelgiant | odos fototipa ir (ar) MED, gydymas
koreguojamas pagal bérimy ir odos biikle, paciento amziy, Salutines reakcijas, pasiekta
gydymo efekta (2, B).

e Vidutinio stiprumo UVA-1 ir siaurabangé UVB fototerapija yra rekomenduojama
sergantiesiems AD (1b, A).

e Priklausomai nuo kiino pazeidimo ploto, AD sunkumo laipsnio, stadijos bei lokalizacijos
skiriamos viso kiino arba lokalios UVB-311 nm, viso kiino UVA/UVB-311 nm (KOMBI)
fototerapijos arba sisteminés fotochemoterapijos (PUVA) procediros.

e Rekomenduojama geriau rinktis siaurabange UVB fototerapija nei placiabange UVB (1a, A).

e Fototerapija gali biiti derinama su kitais gydymo budais, ypa¢ gydymo pradZzioje, siekiant
iSvengti ligos patiméjimo (emolientai ir GKK) (C).

e PUVA terapija d¢l Salutiniy reiskiniy ir saugumo néra pats geriausias gydymo budas (1b, A).

e Fototerapija vaikams néra kontraindikuotina, bet turi buti skiriama, jvertinus indikacijas, ligos
sunkumo laipsnj ir pries tai skirto gydymo efektyvuma (D).

e AD gydymas eksaimerio (angl. excimer) lazeriu néra rekomenduojamas (D).

SISTEMINIS GYDYMAS

Sisteminis gydymas skiriamas, sergant vidutinio sunkumo ar sunkiu, daznai recidyviniu AD, kai odos
priezitira ir vietinis gydymas bei fototerapija yra nepakankamai efektyviis ir kai pacienty gyvenimo
kokybé yra akivaizdziai pablogéjusi. Pacienty gyvenimo kokybé turi biiti vertinama
dermatologinémis ligomis serganciy pacienty gyvenimo kokybés indeksu (DGKI, angl. Dermatology
Life Quality Index, DLQI) (Zr. 3 prieda). Sisteminis gydymas taip pat gali biiti naudingas siekiant
sumazinti bendrg vietiniy GKK kiekj pacientams, kuriems ilgg laikg reikia didelio stipriy vietiniy
GKK kiekio dideliems kiino plotams tepti. Taigi sisteminio gydymo kandidatai gali biti pacientai,
kuriy SCORAD didesnis nei 50 (skalés apibrézimas), arba pacientai, kuriems néra kliniskai

pakankamo gydymo atsako j tinkamai skiriamg vietinj gydyma (funkcinis apibrézimas), arba
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pacientai, negalintys dalyvauti jprastoje kasdienéje veikloje, laikydamiesi tinkamo gydymo rezimo

(socialinis apibrézimas).

Prie$ pradedant sisteminj gydyma, svarbu atmesti svarbias diferencines diagnozes, tokias kaip odos
T lasteliy limfoma ir tam tikrais atvejais pirminio imunodeficito sindromus ir nustatyti galimus
provokuojancius veiksnius, tokius kaip alerginis kontaktinis dermatitas, netinkamas gydymo rezimo

laikymasis ir pan. (4).

Iki siol plataus spektro imunosupresantai, tokie kaip sisteminiai GKK, ciklosporinas (CyA),
azatioprinas (AZA), mikofenolato mofetilis (MMF), enteriniu apvalkalu padengtas natrio

mikofenolatas (EC-MPS) ir metotreksatas (MTX) yra galimi sisteminiam AD gydymui.

Siuos vaistus galima apytiksliai suskirstyti j dvi grupes: GKK ir CyA greitai pradeda veikti ir gali
biiti naudojami AD paiimé¢jimams gydyti arba sumazinti laikg iki 1étai veikianCiy sisteminiy
imunosupresanty, tokiy kaip MTX, AZA ir MMF/EC-MPS. Naujy Jano kinaziy inhibitoriy
baricitinibo (Bari), abrocitinibo (Abro) ir upadacitinibo (Upa) kinetika priskiria Siuos vaistus greitai
veikian¢iy grupei, o Th2 blokatoriai dupilumabas, tralokinumabas ir lebrikizumabas, taip pat 1L31

receptorius blokuojané¢iam nemolizumabui reikia keliy savaiéiy, kad buty pasiektas visas efektas.

Rekomendacijos pradéti sisteminj gydyma pateikiamos 12 lentel¢je. Sisteminio gydymo dozés ir

stebéjimo gydymo metu rekomendacijy santrumpa pateikiama 13 ir 14 lentelése.

12 lentelé. Sisteminio AD gydymo indikacijos (adaptuota pagal Sidbury R., et al., 2014); zr.(100).

e Sisteminis imunomoduliuojantis AD gydymas indikuotinas vaikams ir
suaugusiesiems, kuriems paskirtas lokalus ir (ar) sisteminis gydymas / fototerapija
yra neefektyvus ir adekvaciai nesumazina ligos sunkumo laipsnio ir simptomy.

e Sisteminis imunomoduliuojantis gydymas rekomenduojamas tada, kai paciento
odos liga turi reikSmingg neigiamg fizinj, emocinj ir socialinj poveik].

e Visi imunomoduliuojantys vaistai pasiekus pageidaujamg / norimg efekta, turi buti
skiriami minimaliomis efektyviomis dozémis.

e Siekiant uztikrinti minimalig sisteminio imunomoduliuojan¢io gydymo trukme ir
doze, rekomenduojama skirti papildoma vietinj gydyma.

e Kol kas triiksta duomeny, kuriais remiantis biity galima sudaryti vienodus ir

nekintamus gydymo protokolus, todél gydymo taktikos parinkimas priklauso nuo
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individualaus paciento buklés, ligos eigos, sunkumo laipsnio, gretutiniy ligy ir
gydymo prioritety.
e Sisteminiy GKK vartojimas nerekomenduojamas. Juos rekomenduojama skirti tik
kol

trumpalaikiam gydymui,

AD patiméjimams,

imunomoduliuojantis gydymas.

ims

veikti

sisteminis

13 lentelé. Sisteminio AD gydymo rekomendacijos (adaptuota pagal Wollenberg A., et al. 2022);

zr. (4)
C . . .. S Gelbéjimo
Tradicinis sisteminis gydymas Biologija JAK inhibitoriai -
terapija
Ciklospo- Metotrek- Azatio- Dupilu- Tralokinu- Barici- Upadaci- S'Ste.m'ma'
. . o - L kortikoste-
rinas satas prinas mabas mabas tinibas tinibas roidai
Licencijuo-
ta>12
Llcencu.uota. Licenci- mety .
. .. suaugusiems; . pacientams;
Licencijuo . . o .. juota -
. Licenci- i§ pradziy Dozavimas
ti> 16 . suaugu-
juota>6 | 600 mgs.c. 1 .9 suaugu-
mety ,,Off-label . siems; N X
acien- setH mety dieng, po to Doza- siems: 15
P o pacien- 300 mg kas . arba 30 mg .
tams, dazniausiai ,,Off-label tams: antra savaite: vimas per para Bendroji
St.a ndart.l— vartOquos use Y suaugu- apsvarstykite Su aug.u- atsizvel- |IC€I’IC!ja
. nés dozeés dozés dazniausiai . .y . siems: 4 L suaugusiems
Dozé . . . siems: 18 dozavima glant | . - .
suaugu- | suaugusiems: | vartojama .. . mgper | . 5. .. ir vaikams;
suaugu- |- giesiems: radiné dozé: | suaugusiy- pradziy kas ménesj ar individualig DidZiausia
siems | P S| SuaususitT g0 mg po tiems, para, paciento .
2,55 5-15mg per | jy dozé: 1- . : galima T dozé: 1
. oda pirma kuriems .. .. | bukle;>65
mg/kg per savaite; 3 mg/kg . d sumazinti v mg/kg per
dieng Didziausia per parg 'dlenq gydymas iki 2 mg amziaus para
dviem doze: 25 diena, po | skiriamas 16 or par pacientams:
) . 0ze. 2> Mg t0300mg | savaitiy, PErPATd, | 95 mg per
vienkarti- per savaite . . priklauso L
L kas antrg | tiems, kuriy - parg; reikia
némis . .. - | mainuo .
L. savaite oda yra §vari . apsvarstyti
dozémis . atsako | v
arba beveik dvm maziausia
S$vari gydyma veiksmingg
palaikomaja
dozeg
Laikas
iki
simp-
tomy 1-2 8-12 8-12 4-6 4-8 1-2 1-2 1-2
pageré-
jimo
(savai-
tés)
Laikas
iKi
atkry-
¢io
(Sﬁé"s ar <2 >12 >12 >8 >8 <2 <2 <2
remian-
tis
eksper-
ty
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patir-

timi)
Bendras
kraujo
tyrimas,
lipidy
profilis,
kepeny
Bendras fermentai Néra butln_as
. trumpalai-
kraujo . Bendras .
; Papildy- - kiam
tyrimas, _ kraujo .
. tas bity . gydymui,
Bendras kreatininas . tyrimas, "
Bendras - . toks: . stebéti
- kraujo ir kepeny lipidy . .
kraujo ; : Bendras - gliukozés
v . tyrimas, fermentai, . profilis, o
IStyri- tyrimas, L kraujo kiekj
L kreatininas ir TPMT . . kepeny O
mas kreatininas Neprivalo . tyrimas, . kraujyje ir
oy . kepeny aktyvumas, Neprivaloma . fermentai A
pries ir kepeny fermentai ici ma lipidy, antinkséiy
gydyma | fermentai, | ..~ . L inksty ir N slopinimo
. ' | i8tyrimas d¢l | jmanoma / iStyrimas .
kraujospii- e - kepeny ) . galimybe
di létiniy jeiyra - deél hepatito .
is . S AT profilis. : taikant
infekcijy indikacijy, . ir
e Jei yra . gydyma
iStyrimas s e tuberkulio- A
e indikacijy . didelémis
dél létiniy - Z€s .
infekeii kreatinfos dozémis /
4 fokinaze, ilga laika
iStyrimas
del
hepatito
ir
tuberku-
liozés
Bendras
tkrr?rﬂjac; Bendras
Bendras BKT, i/ii d ' kraujo
kraujo Bendras | kreatininas picy, tyrimas,
. . . kreatini- ..
tyrimas, kraujo ir kepeny nas ir lipidy,
inksty ir tyrimas, fermentai Kkeen kreatininas
Stebeé- kepeny kreatininas ir | kas 2 sav. fergw er?_ ir kepeny | Néra butina:
jimas profilis, kepeny pirmus 2 Neprivalo . Lo fermentai, trumpalai-
S : . Neprivaloma tai, jei - .
gydymo | kraujospt- | fermentai kas | meénesius. ma jeiyra kiam
- : - yra ST .
metu dis po4 | 4sav. pirmus | Nuo 3 iki 6 AR indikacijy gydymui,
L . indikacijy -
sav., 3 ménesius, meénesio — . kreatinfos-
o1 s kreatinfos S
véliau kas | véliau kas 8- | kas 4 sav., . fokinaze,
L fokinazeé, :
3 12 sav. véliau kas po 4 sav. ir
L . po 4 sav. o
ménesius 8 savaites. . véliau kas
ir véliau 12 sav
kas 12 '
sav.
Virskinimo Virsuti- VirSutiniy Odos
trakto niy kvépavimo atrofija,
sutrikimai, kvépavi- taky svorio
Svar- Pykinimas , |d|o§|r)kra- Konj_unk- Virsutiniy mo tak_q mfekc! jos, pad1d_eJ1mas
A Serumo . tinés tyvitas, L infekci- akné; miego
biausi . nuovargis, e RV kvépavimo | . L
.o kreatinino padidéjusio | virSutiniy jos, MTL galvos sutrikimas,
Saluti- kepeny . . taky .
.. 1, jautrumo kvépavi- . s choleste- | skausmas, nuotaikos
niai P | fermenty 1, " infekcijos; ! O .
. kraujospii- . Ry reakcijos, mo taky ; rolio anemija ir poky¢iai,
povei- oy mielotoksis- . " konjunkty- s - .
S dzio 1 hepatotok- | infekcijos, . padidéji- neutrope- hiperglike-
kiali kumas o - vitas - - .
siSkumas, artralgija mas; nija, CK mija arba
mielotok- trombo- padidéji- naujas
sinis citozé, mas, MTL diabetas,
poveikis pykini- cholestero- pepsinés
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mas ir lio kiekio opos/gastri-
pilvo padidéji- tas,
skaus- mas, osteoporozé
mas, pykinimas
herpes ir pilvo
virusinés | skausmas
infekci-
jos, akné

* patvirtinty indikacijy AD gydymui neturi ir skiriami ne pagal preparato charakteristiky
santraukos reikalavimus (angl. ,, off-label use*); TPMT — tiopurino metiltransferazé

14 lentelé. Stebéjimo rekomendacijos gydant sisteminiais imunosupresantais (adaptuota pagal
Sidbury R., et al., 2014); zr. (100)

Vaistas

Pradinis iStyrimas

Stebéjimas

Pastabos

Ciklosporinas

AKS

BKT

Slapalas, kreatininas
AST, ALT, GGT
Lipidograma

B ir C hepatity
Zymenys

71V, jei indikuotina,
IStyrimas dél TB
(kraitinés Iastos
rentgenograma)
Néstumo testas, jei
indikuotina

AKS kiekvieno vizito
metu

Po 4 sav. nuo gydymo
paskyrimo ir véliau kas
3 meén.:

Inksty funkcija
Kepeny funkcija

BKT.

Jei doz¢ padidinta,
tyrimus pakartoti po 2—
4 sav.

Jei indikuotina:
néstumo testas

1 k/m.; istyrimas dél
TBC

Jei kreatininas padidéja >25
proc. vir§ normos, sumazinti
dozg 1 mg/kg/d 24 sav. po
to tyrimg pakartoti;
Nutraukti gydyma, jei
kreatinino padidéjimas
i8lieka >25 proc. virs$
normos;

Testi gydyma, jei kreatinino
padidéja iki 25 proc. vir§
normaos.

Azatioprinas

Bazinis TPMT (jei

BKT, kepeny funkcija ir

Dozeg koreguoti pagal TPMT

Slapalas, kreatininas
B ir C hepatity
Zymenys

71V, jei indikuotina

sav. pirmus tris gydymo
ménesius, véliau kas 8—
12 sav.

Kasmet istirti dél TB
(kritinés

prieinamas) inksty funkcija 2 K./ per | fermenty aktyvuma (jei
BKT meénesj pirmus du Jmanoma nustatyti)
Slapalas, kreatininas | ménesius, kas 1 mén.
AST, ALT, GGT kitus 4 mén., véliau kas
B ir C hepatity du ménesius arba kai
Zymenys padidinama doze;
71V, jei indikuotina | Jei indikuotina:
IStyrimas dél TB néstumo testas,
(kritinés lastos 1k./m.;
rentgenograma), iStyrimas d¢l TB
néstumo
Metotreksatas | BKT BKT, Kepeny funkcija | Kepeny fermentai gali
AST, ALT, GGT Inksty funkcija kas 4 padidéti paskyrus MTX;

kepeny fermentams
padidéjus 2—3 kartus,
rekomenduojama sumazinti
doze ir stebéti kepeny
fermentus. Jei grizta i norma,

47



IStyrimas dé¢l TB
(krutinés lgstos
rentgenograma)
Nestumo testas

rentgenograma) ir pilvo
UG (dé¢l kepeny
fibrozés)

Jei yra indikacijy —
néStumo testas

gydyma testi, jei ne, gydyma
nutraukti.

MTX neskirti pacientams,
turintiems hepatotoksiskumo

rizikg

Siysti pulmonologo
konsultacijai ir apsvarstyti
plauciy funkcijos testy
skyrimg pacientams, kuriems
pries skiriant arba vartojimo
metu pasireiSke astmos ar
létinio kosulio simptomai.

Mikofenolato | BKT+leukograma BKT+leukograma,

mofetilis AST, ALT, GGT kepeny funkcija kas dvi
Slapalas, kreatininas | savaites 1 mén., véliau
[Styrimas dél TB 1 k./mén. ateinancius
(kraitinés 13stos tris ménesius, véliau kas
rentgenograma) 2-3 mén.
Jei yra indikacijy, Kasmet iStyrimas dél
istyrimas dél ZIV, TBC.
Néstumo testas Jei yra indikacijy —

néstumo testas
AKS — arterinis kraujo spaudimas; AST — aspartataminotransferazé; ALT —
alaninaminotransferazé; BKT — bendras kraujo tyrimas; GGT — gamaglutamiltransferazé; K+ —
kalis; Mg+ — magnis; TPMT — tiopurino metiltransferazeé, ZIV — zmogaus imunodeficito virusas, TB
— tuberkuliozé

Sisteminiai gliukokortikosteroidai

GKK yra antinks¢iy i§skiriama medziaga, kuri reguliuoja imuning sistema ir streso atsaka. Jie stabdo
lasteliy proliferacija, sukelia vazokonstrikcijg ir taip slopina uzdegima (1, 2, 100, 106, 107). Sisteminé
GKK terapija yra vienas i§ populiariausiy AD patiméjimo gydymo budy. Daugybé klinikinés
praktikos mety rodo Sio vaisto efektyvuma, tac¢iau kontroliuojamy klinikiniy tyrimy, kuriais biity
sickiama jvertinti sisteminiy GKK efektyvuma, gydant AD, triiksta. Nustatyta, kad, gydant AD,
sisteminiai GKK sukelia greita, bet trumpalaikj atsaka, o, gydyma nutraukus, daznai buna greitas ir
dar stipresnis ligos atkrytis (100, 106, 107).

Indikacijos

Vidutinio sunkumo ar sunkus AD paiméjimas

Dozé ir gydymo reZimas
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Sisteminiai GKK labai efektyviis trumpalaikei (1-2 sav.) arba pulsinei (2—4 d.) AD terapijai. Dozé ir
gydymo trukmé parenkama atsizvelgiant j kiino svorj, veikliaja medziaga, skyrimo biidg. Dazniausiai
rekomenduojama 0,2-0,5 mg/kg/d (maksimali 1 mg/kg/d) prednizolono dozé. Nutraukiant GKK
kursg, rekomenduojama laipsniskai mazinti dozg, siekiant sumazinti antinksCiy supresijos rizika,
taCiau gydymas turi buti kuo greiciau nutrauktas arba sumazintas. llgalaikis GKK vartojimas néra
rekomenduojamas dél nepageidaujamo poveikio (2, 6, 100). Pacientai, kuriems yra vidutinis ar
sunkus AD, turéty pradéti vartoti kitus sisteminius imunosupresantus, derinant su vietiniu gydymu
(47, 108). Esant sunkioms AD formoms, sisteminiai GKK gali buti vartojami kaip pereinamoji
terapija, kol bus pasiektas kity imunosupresiniy vaisty terapinis efektas (2, 100). AD pacientams
rekomenduojama derinti sisteminius GKK, kaip ir bet kokj sisteminj gydyma, su emolientais ir, kai

reikia, vietiniu gydymu nuo uzdegimo.

Veiksmingumas

Sisteminiai GKK veiksmingai sumazina AD simptomus, ta¢iau triksta duomeny apie jy
efektyvuma, norint pasiekti ilgalaike remisijg. Schmitt ir kolegos, atlike dvigubai aklg placebo
kontroliuojama studija, kurioje lygintas prednizolono, ciklosporino ir placebo efektyvumas,
nustatyta, kad tik vienam i$ dvide$imt septyniy pacienty, dvi savaites gydyty sisteminiu
prednizolonu, SCORAD indeksas, vertinant po 4 savaiciy, pageréjo daugiau kaip 75 proc. pradinés
vertés. Tyrimas buvo nutrauktas dél nustatyto didelio sisteminiu prednizolonu gydyty pacienty

ligos recidyvy skai¢iaus (100).

Nepageidaujamas poveikis

Nepageidaujamy reakcijy rizika kyla, didéjant vaisto dozéms (pvz., daugiau nei 10 mg prednizolono
per dieng) ir esant ilgalaikiam vartojimui (ilgiau nei 4 savaites). Nepageidaujami sisteminiy GKK
reiskiniai: odos atrofija, hipertenzija, gliukozés toleravimo sutrikimai, pepsinés opos / gastritas,
svorio padidéjimas, kauly tankio sumazéjimas, emocinis nestabilumas, miego sutrikimai, padidéjes
imlumas infekcijoms (2, 4, 100). Vaiky, vartojanciy sisteminius GKK, augimas gali sulététi (100,
109).

Ypac ilgai vartojant GKK pacientams taip pat gali i§sivystyti antinks¢iy slopinimas, o kartu ir didelé
AD patméjimy rizika mazinant doze, nutraukti gydyma gali baiti sudétinga. Tod¢l reikia vengti
ilgalaikio suaugusiyjy ir vaiky gydymo sisteminiais GKK. Net ir gana didelés dozés vartojima galima

tiesiog nutraukti nemazinant, kai vartojama ne ilgiau kaip 3 savaites (4).
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Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Néstumo kategorija A

Pacientai, kurie Siais vaistais gydomi ilgg laika, turéty vartoti kalcio ir vitamino D papildus bei biiti

stebimi dél infekcijy. Jiems reikia reguliariai matuoti AKS, tikrintis pas oftalmologa, stebéti, ar

nesivysto antinks¢iy funkcijos slopinimas (supresija), ir iStirti kauly tankj (2, 100).

Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba pagalbinei medziagai.

- Tuberkulioze, sisteminés grybelinés infekcijos ir kitos iimings ar 1étinés virusines ar
bakterinés infekcijos, kurioms neskirta adekvataus specifinio antimikrobinio ar
chemoterapinio gydymo.

- Negalima skiepyti gyvosiomis arba gyvosiomis susilpnintomis vakcinomis, jei pacientas
vartoja imuning sistemg slopinancig kortikosteroidy doze.

Stebéjimas

Stebejimas turéty biiti pagristas individualiais paciento poreikiais.

Vaisty sqveika

Vaistiniai preparatai, slopinantys CYP3A4, pavyzdziui, klaritromicinas, eritromicinas,
itrakonazolas, ketokonazolas ir troleandomicinas, didina GKK koncentracija plazmoje ir 1étina jy

eliminacija, todél gali stipréti ir gydomasis, ir nepageidaujamas GKK poveikis (100).

Bendrosios gydymo rekomendacijos

e Trumpalaikis GKK skyrimas (iki vienos savaités) rekomenduojamas tik tada, kai reikia

greitai suvaldyti ligos patiméjima, kol pradés veikti kitas paskirtas imunomoduliuojantis

gydymas (D).

e Dozé parenkama pagal kiino svorj, rekomenduojama nevirsyti 0,5 mg/kg/d (D).

e [lgalaikis AD gydymas sisteminiais GKK néra rekomenduojamas nei suaugusiesiems, nei

vaikams (D).
Ciklosporinas

Ciklosporinas yra Kl, kuris efektyviai blokuoja T limfocitus ir IL-2 gamyba (100).
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Indikacijos

Ciklosporinas patvirtintas suaugusiyjy ir vaiky vidutinio sunkumo ir sunkiam AD gydyti daugelyje
Europos Saliy. Ilgg laikg buvo rekomenduojamas kaip pirmos eilés medikamentas esant sunkiam AD,
kai kiti gydymo budai neveiksmingi, néra pricinamy kity naujy gydymo budy arba jie
kontraindikuotini. Tiek trumpalaikis, tiek ilgalaikis vaisto vartojimas padeda efektyviai kontroliuoti

sunky AD, taciau vaisto toksiskumas (ypac nefrotoksiskumas) riboja jo ilgalaikj vartojima.

Dozé ir gydymo reZimas

Skiriamas >16 mety pacientams. [prastai ciklosporing pradedama skirti nuo 2,5 mg/kg per dieng ir
dozé didinama 0,5-1 mg/kg per dieng 2—4 savaiéiy intervalais iki 5 mg/kg per diena, jei per 4 savaites
nepasiekiama visiska ar daliné ligos remisija. Dienos dozé dalijama j dvi dalis. Po 6 savaiciy dozé
turéty buti sumazinama iki 2,5-3 mg/kg per dieng palaikomajam gydymui (2, 6, 100). Paiméjimy
metu gali bati skiriamas trumpalaikis gydymas: 4-5 mg/kg kiino svorio per dieng. Daugelis pacienty
nurodo reik§mingg biiklés pageréjimg po 1-2 savaiciy nuo vaisto vartojimo pradzios (100). Gydymo
trukmé varijuoja nuo 3 ménesiy iki 2 mety, bet kai kurie pacientai gydyma ciklosporinu gerai

toleruoja ir ilgesnj laika (110).

AD pacientams rekomenduojama derinti ciklosporing, kaip ir bet kokj sisteminj gydyma, su

emolientais ir, kai reikia, vietiniu gydymu nuo uzdegimo (4).

Veiksmingumas

Ciklosporinas yra labai veiksmingas gydant AD tiek vaikams, tiek suaugusiems, taciau vaikai jj
geriau toleruoja. Tyrimy duomenimis, po 6—8 gydymo ciklosporinu savai¢iy kliniskai reik§mingai
pageréjo 55 proc. pacienty odos biikle: sumazéjo bérimy plotas, eritema, nemiga ir vietiniy GKK
vartojimas. Nutraukus ciklosporino vartojimg, simptomai pasikartojo vidutiniSkai po 8 savaiciy
(1112).

Lyginant ciklosporino ir fototerapijos efektyvuma, nustatyta, kad vartoj¢ ciklosporing pacientai per
metus turéjo daugiau remisijos dieny, nei tie pacientai, kurie gydyti fototerapija (112).

Palyginus serganciy sunkiu AD vaiky (2—16 mety, i§ viso 40 vaiky) ilgalaikio ir trumpalaikio gydymo
ciklosporinu rezimy efektyvuma, nustatyta, kad gydant tiek pertraukiamai, tiek nuolatiniu rezimu,
reikSmingai kliniskai pageréja ir gyvenimo kokybé. Nuolatinio gydymo rezimo grupéje gauti geresni
rodikliai, bet pertraukiamo reZimo metu buvo mazesné¢ kumuliaciné ciklosporino dozé. Autoriai

rekomenduoja gydymo rezima pasirinkti individualiai, jvertinus kliniking situacijg (113).
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Atliekant tyrimus, kuriy metu lygintas vaisty veiksmingumas, ciklosporinas buvo pranasesnis uz
MTX, prednizolona, IVIG, UVA ir UVB fototerapijg, taiau maziau veiksmingas nei dupilumabas
(114-116).

Nepageidaujamas poveikis

Ciklosporino terapinis indeksas yra siauras, todél reikia atidziai stebéti kraujospudi ir inksty funkcijos
sutrikimo pozymius. Taip pat gali buti galvos skausmas, tremoras, parestezijos, hipertrichoze,
danteny hiperplazija, pykinimas, vémimas, viduriavimas, mialgijos, hipertrigliceridemija,
hipomagnezemija, hiperkalemija, hiperbilirubinemija, padidéjusi infekcijy ir piktybiniy ligy (odos,
limfoproliferaciniy) rizika (100)..Pazymétina, kad kliniskai reik§mingas kreatinino padidéjimas

nustatomas retai.
Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Néstumo kategorija C. Nésciosioms, sergancioms sunkiu AD, galima skirti ciklosporing. Iki §iol
nezinoma apie padid¢jusig jgimty apsigimimy ar vaisiaus mirties rizikg. Negalima atmesti
padidéjusios naujagimio mazo svorio rizikos. Jei tikétina, kad sisteminio gydymo prireiks viso

néstumo metu, ciklosporinas yra pirmasis gydymo pasirinkimas (117).

Vakcinacija gyvomis vakcinomis nerekomenduojama dél didesnés nepageidaujamy reakcijy
tikimybés ir galimo vakcinos neefektyvumo. Vakcinacija rekomenduojama atlikti per 2 savaites prie§

arba 46 savaites po gydymo ciklosporinu (2, 100).

Dél galimo toksiSkumo vaistas skiriamas ne ilgiau kaip vienus metus.

Kontraindikacijos

e Padidéjes jautrumas veikliajai arba pagalbinei medziagai.

e Kartu vartojant produkty, kuriy sudétyje yra Hypericum perforatum (paprastosios jonazolés).

e Kartu vartojant vaistiniy preparaty, kurie yra daugelio vaistiniy preparaty eliminacijos
sistemos neSiklio Pglikoproteino (angl. multidrug efflux transporter P-glycoprotein) ar
organiniy anijony pernasos baltymy (angl. organic anion transporter proteins, OATP)
substratai ir kuriy koncentracijos padid¢jimas plazmoje yra susijes su sunkiais ir (arba)
gyvybei pavojingais reiSkiniais, pavyzdziui, bosentano, dabigatrano eteksilato ir aliskireno
(118).
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Stebéjimas

Skiriant ciklosporing reikéty stebéti kraujosptidj, atlikti bendrg kraujo tyrima, vertinti inksty ir kepeny
rodiklius (jskaitant GGT) (pvz., prie§ pradedant, po 4 savaiciy ir véliau kas 3 ménesius).
Pries gydyma rekomenduojama atlikti hepatity B ir C bei ZIV patikra.

Vaisty sqveika

Kartu su ciklosporinu galima taikyti vietinj gydymg GKK ir (arba) KI. Turéty biiti atkreiptas démesys
1 pacientus, kurie vartoja kitus sisteminius vaistus, nes ciklosporinas sgveikauja su daugeliu kity
vaisty (pvz.: jonazole, zolpidemu, fluoksetinu, amlodipinu) (2, 6, 100). Fototerapija (UVA, UVB ir
PUVA) kartu su ciklosporinu neturéty biiti taikoma dél jo fototoksiskumo ir padidéjusios odos vézio
rizikos. Geriant ciklosporing ir biinant saul¢je, biitina naudoti apsaugines priemones nuo UV

spinduliy (drabuzius, galvos apdangalus, apsauginius preparatus nuo saulés ir kt.) (100, 107).
Bendrosios gydymo rekomendacijos

o Ciklosporinas gali buti skiriamas sunkaus létinio suaugusiyjy AD atvejais. Gydymo trukmé
neturéty virSyti vieny mety. Gydymo metu btina pacientg stebéti dél nepageidaujamy
reiSkiniy (1a, A).

e Ciklosporino gali buti skiriama vaiky ir paaugliy sunkaus ir gydymui atsparaus AD atvejais.
Gydymo metu biitinas nuolatinis ir kruopstus, ypac dél inksty funkcijos, stebéjimas (2b, B).

e Gydymo ciklosporinu trukme priklauso nuo klinikinio atsako ir vaisto toleravimo. AD gydyti
gali buti skiriamas tiek trumpalaikis, tiek ilgalaikis gydymo kursai (D).

e Ilgalaikio gydymo ciklosporinu metu didéja nepageidaujamy reiskiniy kiekis, ypa¢ galimi
inksty funkcijos sutrikimai, todél rekomenduojama rinktis trumpalaikj 3—6 ménesiy gydymo
ciklosporinu rezimg (D).

e Po dvejy gydymo ciklosporinu mety rekomenduojama gydyma nutraukti arba parinkti kitg
gydyma, nors dalis pacienty gali toleruoti ir ilgesnj gydyma mazZomis ciklosporino dozémis
(D).

e Rekomenduojama pradiné ciklosporino dozé¢ — 2,5-5 mg/kg/d, padalyta j dvi lygias dalis.
Pasiekus klinikinj atsaka, dozé turi buti mazinama po 0,5-1 mg/kg/d kas dvi savaites (D).

e Doze mazinti bitina, kai pasiekiamas klinikinis efektas. Ilgalaikis gydymas mazomis dozémis

gali buti skiriamas i$skirtiniais atvejais (D).
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¢ Gydant ciklosporinu, nerekomenduojama fototerapija. Gydymo metu biitina tinkama apsauga
nuo UV spinduliy (D).
e Vakcinacijg rekomenduojama atlikti 2 savaites prie§ arba 4-6 savaites po gydymo

ciklosporinu. Nerekomenduojamos gyvosios vakcinos (D).

Azatioprinas

Azatioprinas (AZA) yra provaistas, kuris in vivo greitai paveriamas antimetabolitu
6 merkaptopurinu (6-MP), suskaidzius imidazolo Sonin¢ granding. Manoma, kad pagrindinis
imunosupresinis poveikis pasireiskia per 6 MP metabolitus, tioguanino nukleotidus, kurie véliau
itraukiami | DNR ir slopina jos sinteze, taip paveikia greiiausiai atsinaujinancias lasteles, stabdo

leukocity proliferacija ir slopina uzdegima (4).
Indikacijos

AZA patvirtinty indikacijy AD gydymui neturi ir skiriamas ne pagal informacinio lapelio
reikalavimus (angl. off-label use). Azatioprinas rekomenduojamas kaip antros eilés gydymas esant
sunkiam ir gydymui atspariam AD. Sis vaistas yra efektyvus palengvinti odos pazeidimo, niezéjimo

ir nemigos simptomus bei mazinti stafilokoky kolonizacija (2, 6, 100).
Dozé ir gydymo rezZimas

Rekomenduojama AZA dozé suaugusiesiems ir vaikams: 1-3 mg/kg kiino svorio per dieng,
atsizvelgiant j Salutinius gydymo reiSkinius. AZA veikimo pradzia yra léta ir maksimalus

efektyvumas pasiekiamas tik po 8—12 savaiciy nuo terapijos pradzios (2, 4, 107).

Jei AD nepageréja per 3 ménesius, reikia apsvarstyti AZA vartojimo nutraukimg. AD pacientams
rekomenduojame derinti AZA, kaip ir bet kokj sisteminj gydyma su emolientais ir, kai reikia, vietiniu
gydymu nuo uzdegimo (2, 118).Jei galima prie§ gydyma iSmatuoti tiopurino S-metiltransferazés
(TPMT) aktyvuma, siiiloma tokia AZA dozé:

e labai mazas aktyvumas (<2,5/ml eritrocity), gydymo pradéti negalima,

e vidutinis aktyvumas (2,5-7,5 nmol/h/ml eritrocity): 0,5 mg/kg kino svorio per dieng
pirmasias 4 savaites, o véliau didinti iki 1,0 mg/kg kiino svorio per dieng,

e normalus aktyvumas (>7,5 nmol/h/ml eritrocity): 2,0 mg/kg kiino svorio per dieng pirmasias

4 savaites, o véliau padidinti iki 2,5-3,0 mg/kg kiino svorio per dieng (4)
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Nustatyta, kad mazos AZA dozés (0,5-1,0 mg/kg kiino svorio per dieng) pirmasias 4 savaites

sumazino $alutinj poveikj virSkinamajam traktui (119).

Jei TPMT rezultaty néra prie§ pradedant gydyma AZA, pries skiriant visa gydymo doze, mazdaug
4— 6 savaites reikia skirti puse standartinés dozés, atidziai stebéti bendro kraujo tyrimo rezultatus ir
kepeny veiklos rodiklius (4).

Veiksmingumas

Tyrimy metu lyginant AZA veiksminguma su placebo, rastas statistiSkai reik§mingas pageréjimas:
AZA gydyty pacienty, serganciy vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, grupégje: 2637 proc. palengvéjo
AD simptomai (120, 121). AZA veiksmingumas yra panasus | MTX, bet mazesnis, palyginti su
dupilumabo ir ciklosporino, pasalinant klinikinius AD pozymius (116).

Nepageidaujamas poveikis

Skiriant gydyma trumpai ar vidutiniskai ilgai — dazniausiai pranesta apie nuo dozés priklausoma
nepageidaujamg toksinj poveikj kepenims ir mielotoksiskuma, kartu su virS§kinamojo trakto
sutrikimais. Be to, gali buti idiosinkratinés padidéjusio jautrumo reakcijos (pvz., kar§¢iavimas,
sastingis, mialgija, artralgija ir kartais pankreatitas). Buvo susiriipinta dél galimo kancerogeniSkumo,
kurj sukelia ilgalaikis gydymas AZA (daugiausia ploksé¢ialgstelinio odos vézio ir ne Hodzkino
limfomos), ypac jei jis derinamas su kitais imunosupresantais (4, 116), (118, 140).

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Néstumo kategorija D (100). NéStumo metu AZA turéty bati vartojamas tik esant grieztoms
indikacijoms (2).

AZA metabolizmo metu susidaro imunosupresiniai metabolitai, todel prie§ skiriant gydyma

rekomenduojama pagal galimybe nustatyti tiopurino metiltransferazés (TPMT) aktyvuma.

Kontraindikacijos
e Padidéjes jautrumas veikliajai medziagai, 6-merkaptopurinui (azatioprino metabolitui) arba
bet kuriai pagalbinei medziagai.
e Sunkios infekcineés ligos.
e Sunkus kepeny arba kauly ¢iulpy funkcijos sutrikimas.
e Pankreatitas.
e Vakcinacija bet kokia gyvaja vakcina, ypa¢ BCG, raupy ar geltonosios karstligés vakcina.

e NeéStumas, 18skyrus atvejus, kai nauda yra didesné uz rizika.
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e Zindymo laikotarpis (100).

Stebéjimas

Pradinis i$tyrimas: visas kraujo tyrimas, inksty ir kepeny profilis. TPMT aktyvumas, jei jmanoma.

Prie§ pradedant gydyma, reikia atlikti patikrinima dél létiniy infekcijy (pvz., hepatity B/C, ZIV).

Stebéjimas: bendras kraujo tyrimas, inksty ir kepeny veiklos rodikliy tyrimai du kartus per ménesj du

ménesius, kas ménesj 4 ménesius, véliau kas antrg ménesj ir didinant dozg.
Néstumo testas prie$ gydyma AZA ir jo metu, jei reikia.
Vaisty sqveika

Kartu su AZA gali bati taikomas vietinis gydymas GKK ir (arba) KI. AZA vartojant kartu su
alopurinoliu, didéja pancitopenijos rizika, o su kaptopriliu — didéja anemijos ir leukopenijos rizika.
Kartu vartojant varfaring, silpnéja antikoaguliacinis varfarino poveikis. Rifampicinas sumazina
azatioprino poveikj, didéja hepatotoksiskumas (100). Nepatariama AZA vartoti kartu su fototerapija
(ypa¢ UVA) dél DNR pazaidos ir galimo fotokancerogeniskumo (107, 122).

Bendrosios gydymo rekomendacijos

e Azatioprinas gali biiti skiriamas suaugusiyjy AD gydymui, jei ciklosporinas neefektyvus ar
kontraindikuotinas (1b, A).

e Azatioprinas, kai yra indikacijy, gali bati skiriamas vaikams, jei yra sunkus AD (4, C).

e Siekiant jvertinti galimg kauly ¢iulpy supresijos rizikg ir parinkti tinkama dozg, pries skiriant
gydyma azatioprinu, pagal galimybes istirti tiopurino metiltransferazés (TPMT) aktyvuma.
Esant normaliam TPMT aktyvumui, rekomenduojama 1-3 mg/kg/d azatioprino dozé (1b, A).

e Alternatyvus gydymo azatioprinu reZimas: skiriama pradiné 50 mg/d dozé, palaipsniui ja
didinant ir stebint kraujo bei kepeny funkcijos rodiklius (-, D).

e Nésciosioms azatioprino skyrimas indikuotinas tik iSimtiniais atvejais (-, D).

e Gydant azatioprinu nerekomenduojama gydyti fototerapija. Gydymo metu bitina tinkama

apsauga nuo UV spinduliy (-, D).

Metotreksatas
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Metotreksatas (MTX) yra folio rugsties antagonistas, kuris, panasiai kaip ir azatioprinas, blokuoja
DNR ir RNR sinteze, slopina T lasteliy funkcija, mazina citokiny produkcijg ir skatina lgsteliy
apoptoze (6, 100, 107). Nors tikslus jo poveikis AD néra visiSkai i$aiSkintas, manoma, kad efektas

biuina dél Jano kinaziy (JAK)/STAT Kkelio slopinimo (123).
Indikacijos

MTX rekomenduojama skirti sergant sunkiu AD, kai gydymas ciklosporinu yra neefektyvus arba
kontraindikuotinas (2, 6, 100).

Dozé ir gydymo reZimas

Patvirtinty AD gydymo MTX indikacijy neturima ir jis skiriamas ne pagal informacinio lapelio
reikalavimus (angl. off-label use). Vaista galima vartoti tabletémis, leisti j raumenis arba po oda.
Suaugusiesiems pradiné vaisto doz¢ yra 5—15 mg/per savaite, o didziausia dozé — 25 mg per savaitg.
Vaikams rekomenduojama 0,3-0,4 mg/kg per savaite, o tai yra gerokai didesné dozé nei
suaugusiesiems. Jprastai gydymas skiriamas vieng kartg per savaitg, taCiau galimas alternatyvus
skyrimo budas, kas 12 valandy padalijus doze¢ | tris dalis (2, 100). Jeigu pacientas netoleruoja
geriamyjy vaisty, galima skirti injekcing MTX forma (124). Klinikinis efektas pastebimas praéjus
dviem savaitéms nuo terapijos pradzios. Vidutinis laikas maksimaliam efektui pasiekti yra 10
savaiciy, taciau bukle dar gali geréti iki 12—16 savaités. Pasiekus maksimaly efekta arba visiSka ligos
regresija, MTX dozé turéty biiti mazinama arba vaistas nutrauktas, paliekama fototerapija ar vietinis
gydymas (2, 100, 122). Bitina kartu vartoti folio ragsties 5 mg/sav. praéjus 24 val. nuo MTX
suvartojimo, kad sumazéty virskinamojo trakto ir kiti Salutiniai poveikiai, susij¢ su folio rtgsties

antagonistiniu vaisto poveikiu.
Veiksmingumas

Daugiau kaip pusei pacienty, naudojusiy MTX, biina geri gydymo rezultatai. Vaistg vartojant metus
ar ilgiau, gydymas retai nutraukiamas dél subjektyviy Salutiniy reiskiniy. Tad ilgalaikis gydymas

MTX yra gerai toleruojamas ir veiksmingas.

Tyrimo, kurio metu suaugg pacientai, sergantys sunkiu AD, 24 savaites buvo gydyti MTX ir véliau
jis nutrauktas, stebéti 12 savaiiy; rezultatai parodé, kad ligos aktyvumas sumazéjo 52 proc. pacienty

(125, 126).

Ilgalaikiy tyrimy, gydant vaiky AD MTX, néra, taciau 12 savaiciy trukmés tyrimo metu pastebéta,
kad efektas atsirado véliau, palyginti su gydymu ciklosporinu, ta¢iau buvo ilgesné remisija nutraukus
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gydyma. Kito tyrimo metu nustatytas MTX veiksmingumas buvo panasus j AZA ir buvo mazesnis
nei dupilumabo ir ciklosporino, pasalinant klinikinius AD pozymius 16 savait¢. Taciau toliau

palyginti néra prieinamy ilgalaikiy stebéjimy tyrimy (116).

Tyrimai, kuriy metu MTX skirtas vaiky Zvynelinei gydyti, pagrindzia, kad MTX gali bati saugus,
efektyvus ir gerai toleruojamas medikamentas. Kaip ir suaugusiesiems, rekomenduojama maziausia

efektyvi MTX dozé (100).

Taigi Sie tyrimai patvirtina, kad MTX gali biiti laikomas vidutiniSkai veiksmingu, palyginti saugiu ir

gerai toleruojamu sunkaus AD gydymu vaikams ir suaugusiesiems.

Veikimo pradzia trunka kelias savaites, o didziausias veiksmingumas matomas po keliy ménesiy,
taciau gydymo efekto atsiradimo greitis priklauso nuo dozavimo rezimo. Suaugusiyjy tyrimas rodo,
kad pacientams, kuriems neefektyvi vidutiné savaitiné MTX dozé 10-15 mg trijy ménesiy gydymo

laikotarpiu, didesné dozé greiciausiai nebus naudinga (127).

Nepageidaujamas poveikis

Kadangi MTX yra placiai naudojamas dermatologijoje, saugumo profilis yra gerai zinomas, o
dazniausias Salutinis poveikis yra virS8kinimo sistemos sutrikimas (pykinimas, vémimas), nuovargis
ir galvos skausmas. Reciau biina hepatotoksiSkumas (padaugéja kepeny fermenty), citopenija,
intersticinis pneumonitas, plauciy fibrozé, opinis stomatitas, padidéjusi infekcijy ir piktybiniy (odos
ir limfoproliferaciniy) ligy rizika, alopecija, virSkinamojo trakto opos ir kraujavimas (2, 100, 122).

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Néstumo kategorija X (100). MTX yra teratogeninis vaistas. Vaisingos moterys turi naudoti
veiksmingg kontracepcija. Tas pats rekomenduojama vyrams, gydomiems MTX, gyvenantiems su
vaisingo amziaus moterimis.

Gydymo metu biitinas kepeny fermenty stebéjimas. Taip pat, gydantis MTX, bitina vartoti folio
rugsties papildus. DazZniausiai yra skiriama 5 mg per savaite folio riigsties (pra¢jus 24 valandoms po
metotreksato pavartojimo) (2, 107, 122).

Kontraindikacijos

. yra alergija MTX arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto medziagai;

. kepeny ar sunkios inksty ligos arba kraujo ligos;

. reguliarus ir gausus alkoholio vartojimas;

. sunki infekcija, pvz., tuberkuliozg, ZIV arba kiti imunodeficito sindromai;
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. burnos opos, skrandzio arba zarnyno opa;

. néStumas arba zindymo laikotarpis.

Stebéjimas

Turéty biti atliktas bendras kraujo tyrimas, iStirti inksty ir kepeny rodikliai prie§ pirmg dozg¢ ir kas 4
savaites pirmuosius tris ménesius arba, padidinus doze, kas 812 savai¢iy. Prireikus galima atlikti
kepeny elastografijg arba biopsijg. Prie§ pradedant gydyma, reikia atlikti patikrinimg dél létiniy
infekcijy (pvz., hepatity B ir C, ZIV, tuberkuliozés). Bet koks reik§mingas poveikis kepeny ar kauly

¢iulpy funkcijai turéty biti priezastis sumazinti doz¢ arba laikinai ar visiSkai nutraukti gydyma.

Vaisty sqveika

Hepatotoksiniai vaistai (pvz., barbitiiratai), nesteroidiniai vaistai nuo uzdegimo, sulfametaksazolas,
peniciliny grupés antibiotikai veikia MTX iSsiskyrimg per inkstus. Kartu vartojant vaistiniy
preparaty, sukelian¢iy folaty stygiy (pvz., sulfanilamidy, trimetoprimo / sulfametoksazolo deriniu),
gali stipréti, bet retai, toksinis MTX poveikis (mielosupresija). Be to, kartu vartojant vaistiniy
preparaty, kuriuose yra folio riigSties, arba vitaminy ir vaistiniy preparaty, kuriuose yra folio riigSties
ar jos dariniy, gali sutrikti MTX veiksmingumas (118), tod¢l folio riigsties papildus reikéty vartoti
praéjus 24 val. po MTX dozés vartojimo.

Bendrosios gydymo rekomendacijos

e MTX gali bati skiriamas vaiky ir suaugusiyjy sunkiam AD gydyti (4, C).
e Rekomenduojamos dozés panaSios arba mazesnés nei gydant zvyneling (D, -).
e MTX veikia teratogeniskai, todél vaisingo amziaus moterys gydymo metu privalo naudoti

kontracepcijos priemones (3a, B).

Mikofenolato mofetilis

Mikofenolato mofetilis (MMF) yra imunosupresantas, mikofenolio rtigsties provaistas, inozino-5'-

monofosfato dehidrogenazés inhibitorius, Kuris iSeikvoja guanozino nukleotidus pirmiausia T ir B
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limfocituose ir slopina jy dauginimasi, taip pat slopina adhezijos molekuliy glikozilinimg ir ekspresija

bei limfocity ir monocity pritraukima j uzdegimo vietas (100, 128).

Indikacijos

MMF rekomenduojama skirti sunkiam AD gydyti, kai kitos galimybés yra kontraindikuotinos ar
neefektyvios (100).

Dozé ir gydymo reZimas

Patvirtinty AD gydymo MMF indikacijy neturi ir skiriamas ne pagal informacinio lapelio
reikalavimus (angl. off-label use). Dazniausiai suaugusiesiems skiriama 1-3 g per dieng MMF dozé
(2, 125, 146). Vaikams gali buti skiriama 30-50 mg/kg/d. Paprastai gydymas skiriamas paros doz¢
padalijus i dvi dalis.

AD pacientams rekomenduojama derinti MMF, kaip ir bet kokio sisteminio gydymo atveju, su

emolientais ir, kai reikia, vietiniu gydymu nuo uzdegimo (2, 4, 6, 100, 107).
Veiksmingumas

Neseniai atlikta sisteminé apzvalga ir metaanalize, apimanti 18 tyrimy, kuriuose i§ viso dalyvavo 140
suaugusiyjy ir vaiky. Vertintas MMF vartojimo ne pagal indikacijas veiksmingumas pacientams,
kuriy AD yra atsparus gydymui arba netoleruoja kity pirmos eilés sisteminiy preparaty. SCORAD
balai pries ir po gydymo reik§mingai sumazéjo 18 tasky (P=0,0002), o 77,6 proc. pacienty buvo
daliné arba visiska remisija. Recidyvy bita 8,2 proc. atvejy. Vidutinis pradinio poveikio laikas buvo
6,8+7 savaités (129). Lyginant MMF ir ciklosporino efektyvuma, gydant suaugusiyjy AD, gautas

panaSus efektyvumas.
Nepageidaujamos reakcijos

Pykinimas, vémimas, viduriavimas ir pilvo skausmai yra patys daZniausi Salutiniai reiSkiniai,
atsirandantys gydymo pradzioje (100). Leukopenija, anemija, trombocitopenija, padidéjusi infekcijy
rizika, dizurija, padaznéjgs Slapinimasis, sterili piurija, hipercholesterolemija, hipofosfatemija,
hiper/hipokalemija, karS¢iavimas, galvos ir raumeny skausmai, miego sutrikimai, padidéjusi

piktybiniy (odos ir limfoproliferaciniy) ligy rizika. MMF yra teratogeninis (2, 47).

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Néstumo kategorija D (100).
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Vaisingo amziaus moterys, gydant MMF, privalo naudoti kontracepcija, o néStumas gali biiti

planuojamas po 6 savaiciy nutraukus MMF vartojima (2, 6, 100).

Kontraindikacijos

e Padidéjes jautrumas MMF, mikofenolio riigsciai arba bet kuriai pagalbinei medziagai;
e MMF negalima skirti vaisingoms moterims, nenaudojanfioms itin veiksmingos
kontracepcijos;
e NésStumas ir maitinimas kriitimi (118).
Stebéjimas

Prie$ gydyma reikéty atlikti bendrg kraujo tyrima, jvertinti inksty ir kepeny funkcijos rodiklius, véliau
kas dvi savaites vieng ménesj, kas ménesj tris ménesius ir galiausiai kas 2—3 ménesius kartoti $iuos
tyrimus. Létiniy infekcijy (pvz., hepatity B ir C, ZIV) patikra pagal nacionalines ir vietines gaires.

Moterims rekomenduojama atlikti néStumo testg prie§ gydyma MMF ir jo metu.

Vaisty sqveika

Taikant sudétinj gydyma, derinyje esancius imunosupresantus, trikdanc¢ius MMF enterohepating
recirkuliacija (pvz., ciklosporing), keisti Sio poveikio neturin€iais imunosupresantais (pvz.,
sirolimuzu, belataceptu), arba ,atvirkséiai, reikia atsargiai, nes dél to gali pasikeisti MMF ekspozicija.
MMF enterohepatinj ciklg trikdandys vaistiniai preparatai (pvz., cholestiraminas) turi biiti vartojami
atsargiai, nes dél to gali sumazéti MMF koncentracija plazmoje ir veiksmingumas. Rekomenduojama
MMF nevartoti kartu su azatioprinu, nes §io derinio vartojimas netirtas. Vartojant MMF Kartu su

takrolimuzu arba sirolimuzu, rizikos ir naudos santykio nenustatyta (118) .

Gydymo rekomendacijos
e MMF gali buti skiriamas AD gydyti, nevir§ijant 3 g/d. dozés, jei gydymas ciklosporinu
neefektyvus ar kontraindikuotinas (4, C);
e MMF gali buti naudojamas sunkaus vaiky ir paaugliy AD gydymui (4, C);
e MMF veikia teratogeniskai, todél vaisingo amziaus vyrai ir moterys gydymo metu privalo

naudoti kontracepcijos priemones (3a, B).
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Biologiné terapija

Biologiné terapija uzdegiminiy odos ligy gydymui naudojama daugiau kaip 20 mety. JAV 2017 m.
kovo ménesj, o Europoje 2017 m. rugséjo ménesj patvirtintas pirmasis biologinis vaistas AD gydyti
—dupilumabas (6). Pastaraisiais metais taikiniy terapijos pasiekimai labai progresavo, atlikta daugybé
klinikiniy tyrimy, kuriy metu nustatytas taikiniy terapijos efektyvumas, blokuojant tam tikrus AD
patogenezés elementus (106). Siuo metu vyksta aktyviis monokloniniy antikiiny ir mazy molekuliy
tyrimai. Kitiems vaistams dar truksta ilgalaikiy studijy, kad biity nustatytas jy terapinis efektyvumas
ir saugumas, taciau placebu kontroliuojamy trumpy tyrimy rezultatai puikds, taikantis ] jvairius
citokinus (130).Siuo metu lebrikizumabas ir nemolizumabas dar néra patvirtinti, o tralokinumabas

naudojamas AD gydymui.

Dupilumabas

Dupilumabas yra pirmasis rinkoje parduodamas visiskai humanizuotas IgG4 monokloninis antikiinas
(mADb), skirtas AD gydyti. Neseniai jis buvo patvirtintas paaugliams ir vaikams nuo 6 mén. amziaus.
Tai Zmogaus kilmés rekombinantinis monokloninis antikiinas prie§ interleukino 4 (IL-4) alfa

receptoriy, kuris slopina signaly perdavima IL-4/1L-13 keliu (131).

Indikacijos

Vidutinio sunkumo ir sunkus suaugusiyjy AD.

Dozé ir gydymo rezZimas

Rekomenduojama pradiné dozé suaugusiems pacientams — 600 mg (dvi 300 mg poodinés injekcijos
j dvi skirtingas vietas), véliau po 300 mg kas antrg savaite (128, 132). Vaikams naudojami Sie

dozavimo rezimai:

e 6-11 mety vaikams: nuo 15 kg iki 60 kg, i§ pradziy 300 mg po oda, pirma ir 15 diena, po to
300 mg kas ménesj; jei vaikas sveria >60 kg, i$ pradziy 600 mg po oda vieng dieng, paskui
300 mg kas antrg savaite.

e 12-17 mety vaikams: sveriantiems <60 kg: i§ pradziy 400 mg po oda pirmg dieng, paskui
200 mg kas antrg savaitg; kai pacientai sveria >60 kg: i§ pradziy 600 mg po oda pirma diena,

véliau 300 mg kas antrg savaitg.
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Viename tyrime suaugusieji, sergantys vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, vartojo dupilumabg iki trejy
mety, taciau kai kurie anksCiau tirti pacientai tesé atvirg vaisto vartojimg daug ilgiau. Saugumo

duomenys atitiko ankstesnius tyrimy rezultatus ir Zinomg dupilumabo saugumo profilj (129).

Veiksmingumas

Dupilumabo, vartojamo monoterapijai ir kartu su vietiniais GKK, veiksmingumas ir saugumas buvo
tiriamas trijy pagrindiniy atsitiktinés atrankos dvigubai koduoty, placebu kontroliuojamy tyrimy
(SOLO 1, SOLO 2 ir CHRONOS) metu. Siuose tyrimuose dalyvavo 2 119 suaugusiy pacienty,
sergan¢iy vidutinio sunkumo ar sunkiu atopiniu dermatitu. | tris tyrimus atrinktiems pacientams
anksc¢iau buvo nustatytas nepakankamas atsakas i vietinius vaistinius preparatus (tam tikra dalis
pacienty anksCiau buvo vartoj¢ sisteminj gydyma). Visuose trijuose pagrindiniuose tyrimuose
gretutinés vertinamosios baigtys buvo pacienty, pagal Gydytojo bendrojo vertinimo (GB], angl. PGA,
Physician Global Assessment) jvertinty 0 arba 1 (,,Svariy™ arba ,beveik $variy®), proporcija,
rodikliams sumazgjus >2 balais pagal 0—4 GBI skale, ir pacienty, kuriems nustatytas pageréjimas
maziausiai 75 proc. pagal EASI skale (EASI-75) (proporcija 16 savaite, palyginti su pradiniu
jvertinimu). Kitos vertinamos baigtys buvo pacienty, kuriems nustatytas pageréjimas maziausiai
50 proc. ir 90 proc. pagal EASI (atitinkamai EASI-50 ir EASI-90), proporcija, niezéjimo
sumazgjimas, jvertintas stipriausiu niezéjimo vertinimu pagal Skaitmening vertinimo skale (SVS), ir
procentiniu atopinio dermatito jvertinimo poky¢iu SCORAD skaléje 16 savaite, palyginti su pradiniu
jvertinimu. Papildomi antriniai vertinimo kriterijai apémeé pokyc¢iy 16 savaite, palyginti su pradiniu
jvertinimu, vidurkj, vertinant j pacientg orientuoto egzemos matmens (angl. POEM, Patient Oriented
Eczema Measure), dermatologinio gyvenimo kokybés rodiklio (angl. DLQI, Dermatology Life
Quality Index) ir ligoninés nerimo ir depresijos skalés (angl. HADS, Hospital Anxiety and Depression

Scale) rodiklius. CHRONOS tyrime veiksmingumas taip pat buvo vertinamas 52 savaitg.

Visy tyrimy metu nustatyta, kad dupilumabas reikSmingai sumaZina ligos intensyvuma: jau po
savaiteés reikSmingai sumaz€jo niez¢jimas, nemiga, pagerejo psichologiné biikle. Maksimalus efektas
odos pazeidimams pasiektas po 7 gydymo savaiciy (128, 131, 133).

AD pacientai, sergantys 2 tipo uzdegiminémis gretutinémis ligomis, pavyzdziui, astma, alerginiu
rinokonjunktyvitu su nosies polipais arba eozinofiliniu ezofagitu, taip pat gali turéti teigiama gydymo

dupilumabu poveikj Sioms ligoms (4).

Nepageidaujamos reakcijos
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Nazofaringitas, konjunktyvitas, galvos skausmas, herpes simplex infekcija, vaisto injekcijos vietos
reakcijos. Salutiniai rei$kiniai nepriklauso nuo vaisto dozés. Konjuktyvitui gydyti daznai pakanka

vietinio gydymo akiy lasais nuo uzdegimo, gydymo nutraukti nereikia.

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Dupilumabu gydomus pacientus, kuriems iSsivysté konjuktyvitas, nepraeinantis taikant standartinj

gydyma, turi apzitréti oftalmologas (128, 132, 133).

Kontraindikacijos

e Padidéjes jautrumas veikliajai ar pagalbinei medziagai.

e NéStumas
Duomenys apie dupilumabo vartojimag nés¢ioms moterims yra riboti. Tyrimai su gyvinais
tiesioginio ar netiesioginio zalingo toksinio poveikio reprodukcijai neparod¢. Dupilumabg
galima vartoti néStumo metu tik tada, jeigu galima nauda vir$ija galima rizika vaisiui.

e Zindymas
Nezinoma, ar dupilumabas iSsiskiria j moters pieng, ar nurijus sistemiSkai absorbuojamas.
Sprendimg nutraukti zindymg ar gydyma dupilumabu reikia priimti, atsizvelgus j zindymo
naudg vaikui ir gydymo nauda moteriai.

e Vaisingumas

Tyrimai su gyviinais vaisingumo sumazéjimo neparodé (118) .

Stebéjimas
PraneSama, kad norint stebéti gydyma nereikia atlikti biocheminiy ar instrumentiniy tyrimy.
Vaisty sqveika

Dupilumabas gali biiti vartojamas su vietinio poveikio GKK arba be jy. Taip pat gali biiti vartojamas
su vietinio poveikio Kl, taciau jie turéty buti vartojami tik kai kurioms sritims, pavyzdziui: veidui,
kaklui. Saugumas ir veiksmingumas, kartu vartojant dupilumabg su gyvosiomis vakcinomis, dar

neistirtas. Suderinamumo studijy su kitais sisteminiais vaistais neatlikta (1, 4, 103).

Bendrosios gydymo rekomendacijos
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e Dupilumas rekomenduojamas suaugusiyjy vidutinio sunkumo arba sunkaus AD gydymui, kai
Kiti gydymo budai neefektyviis ar negalimi (1, A).
e Dupilumabas turi buti vartojamas su emolientais ir gali biiti vartojamas su vietinio poveikio

vaistais nuo uzdegimo (2, B).

Jano kinaziy (JAK) inhibitoriai

Jano kinazés (JAK) — grupé molekuliy, susijusiy su vienu i$ svarbiausiy imuninio atsako ligy
patogenezés mechanizmy — vidulastelinio signalo perdavimu ir citokiny gamybos aktyvacija. Sios
molekulés vis dazniau pripazjstamos kaip vienos i§ pagrindiniy mediatoriy, veikianciy jvairiy
imuninio atsako ligy, tokiy kaip reumatoidinio artrito, psoriazinio artrito, uzdegiminiy zarny ligy,
spondiloartrity, jvairiy odos ligy (atopinio dermatito (AD), alopecijos ir kity imuninio atsako ligy),
patogeneze. JAK Seima, kurig sudaro JAKI, JAK2, JAK3 ir tirozino Kinazé 2 (TYK2), yra
citoplazminiy tirozino kinaziy klasé¢ (134). JAK prisijungia prie citokiny receptoriy grandiniy
vidulastelinés dalies, kad sukurty funkcinius signalizavimo kompleksus ir regulivoty uzdegiminj
procesa, aktyvindami intracitoplazminius transkripcijos faktorius, vadinamus signalo keitikliu ir
transkripcijos aktyvatoriumi (STAT). Kai aktyvinami STAT baltymai dimerizuojasi ir persikelia j
branduolj, kur slopina ar aktyvina uzdegiminiy mediatoriy tikslinio geno ekspresija, tai rodo, kad
JAK aktyvumo slopinimas gali biiti veiksmingesnis nei imuninio atsako blokavimas per vieng
citoking. Nustatyta, kad JAK slopinimas ne tik sutrikdo odos uzdegiminiy citokiny signalizacija, bet
ir sumazina létinj niezulj ir pagerina odos barjero funkcija, reguliuvodamas odos barjerinio baltymo
filagrino ekspresija (135, 136). 2023 m. JAK inhibitoriai kompensuojami Lietuvoje esant sunkiam
AD.

Upadacitinibas

Upadacitinibas yra selektyvus ir griztamasis JAK inhibitorius.

Indikacijos
Skiriamas suaugusiesiems, sergantiems sunkiu atopiniu dermatitu, kuriems gydymas ciklosporinu yra
netinkamas, draudziamas ar gydant ciklosporinu nepasiekiama gydymo tikslo, ir 12 mety bei
vyresniems paaugliams, sergantiems sunkiu atopiniu dermatitu, kuriuos galima gydyti sisteminio
poveikio vaistiniais preparatais.
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Dozé ir gydymo reZimas

Rekomenduojama upadacitinibo doz¢ yra 15 mg arba 30 mg vieng kartg per para, atsizvelgiant j

konkretaus paciento biiklg:

e 15 mg doz¢ rekomenduojama skirti pacientams, kuriems yra padidéjusi veny
tromboembolijos, didZiyjy nepageidaujamy irdies ir kraujagysliy reiskiniy (DNSKR) (angl.
MACE - Major Adverse Cardiovascular Events) ir piktybiniy naviky rizika;

e 30 mg dozé vieng kartg per parg gali biiti skiriama pacientams, kuriy liga yra labai sunki, 0
VTE, DNSKR ir piktybiniy naviky rizika néra padidéjusi, arba kuriy atsakas j 15 mg doze
vieng kartg per parg yra nepakankamas;

o reikéty vartoti maziausig veiksmingg doze atsakui palaikyti.

Rekomenduojama dozé¢ 65 mety ir vyresniems pacientams yra 15 mg vieng kartg per parg. 12-17
mety paaugliams, sveriantiems ne maziau kaip 30 kg, rekomenduojama upadacitinibo doz¢ yra 15

mg vieng kartg per parg (137).

Veiksmingumas

kad upadacitinibas veiksmingai i§gydé vidutinio sunkumo ir sunkiu atopiniu dermatitu serganciy
pacienty oda: sumazino paZzeistos odos plotg ir simptomy sunkuma. Atliekant tyrimus buvo lyginamas
dviejy upadacitinibo doziy (15 mg ir 30 mg per parg), vartojamy su ant odos tepamais GKK arba be
ju, ir placebo poveikis. Taikant gydyma tik upadacitinibu, paZeistos odos plotas ir simptomy
sunkumas sumazejo 60—70 proc. 15 mg dozg vartojusiy pacienty ir 73—80 proc. 30 mg dozg vartojusiy
pacienty, palyginti su 13-16 proc. placebg vartojusiy pacienty. Oda buvo sveika arba beveik
nepazeista 39—62 proc. upadacitiniba vartojusiy pacienty ir 5-8 proc. placeba vartojusiy pacienty.
Panasiy rezultaty gauta ir vartojant upadacitinibg kartu su vietiniais GKK: pazeistos odos plotas ir
simptomy sunkumas sumazgjo 65—77 proc. upadacitinibg vartojusiy pacienty, palyginti su 26 proc.
placebg vartojusiy pacienty; oda buvo sveika arba beveik nepazeista 40—59 proc. upadacitinibg

vartojusiy pacienty ir 11 proc. placebg vartojusiy pacienty (138, 139).

Kitame tyrime, kuriame dalyvavo suaugusieji AD pacientai, atsitiktinai suskirstyti j upadacitinibo

(n=348) ir dupilumabo (n=344) grupes, nustatyta, kad 247 pacientai, vartoj¢ upadacitiniba (71,0
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proc.), ir 210 (61,1 proc.) pacienty, vartojusiy dupilumaba, pasieké Zymy pageréjima po 16 savaiciy
(P=0,0006).

Visi tyrimai, kai lygintas vaisty efektyvumas, taip pat parodé upadacitinibo pranasumg prie$
dupilumaba, jskaitant blogiausio niezulio pager¢jimg jau pirmg savaite, EASI-75 pasiekimg jau antrg

savaite ir EASI-100 16 savaite.

Nepageidaujamas poveikis

Dazniausiai pasitaikancios nepageidaujamos reakcijos, vartojant 15 mg ar 30 mg upadacitinibo dozes,
buvo virSutiniy kvépavimo taky infekcijos, akné, paprastoji pusleling, galvos skausmas, KFK
aktyvumo padidéjimas kraujyje, kosulys, folikulitas, pilvo skausmas, pykinimas, neutropenija,
pireksija (140-142).

Sunkios infekcijos, puslelinés egzema, juostiné pisleliné ir su labaratoriniais tyrimais susijusiy
nepageidaujamy reiskiniy daznis buvo didesnis pacienty, vartojusiy upadacitiniba, o konjunktyvito ir

injekcijos vietos reakcijy daznis buvo didesnis pacienty, vartojusiy dupilumabg (141, 142).

Kontraindikacijos
e Padid¢jes jautrumas veikliajai medZiagai arba bet kuriai pagalbinei medZiagai.
e Aktyvi tuberkuliozé (TB) ar sunkios aktyvios infekcijos.
e Sunkus kepeny funkcijos sutrikimas.

e NéStumas

Stebéjimas

Gamintojas pataria, kad pacientai biity tikrinami dél virusinio hepatito B ir C bei aktyvios formos
gydymo eigoje. Taip pat rekomenduojama ne véliau kaip po 12 savaiciy tikrintis ir stebéti dél bet
kokiy hematologiniy ligy.

Taigi rekomenduojama prie$ skiriant JAK inhibitorius atlikti tuos pacius pradinés patikros ir
gydymo steb¢jimo tyrimus: bendrg kraujo, inksty, kepeny ir lipidy tyrimus, nustatyti kreatinino
fosfokinazés koncentracija gydymo pradzioje, po 4 savaiciy ir véliau kas tris ménesius gydymo
metu, ir atlikti patikrinimg dél hepatito B ir C bei tuberkuliozés, jskaitant kratinés lastos
rentgenograma (4).

Vaisty sqveika
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Iki Siol nepaskelbta jokiy tyrimy, vertinanciy upadacitinibo vartojima kartu su kitais sisteminiais
gydymo budais AD sergantiems pacientams, ta¢iau kombinuotas gydymas su MTX yra naudojamas
reumatoidiniam artritui gydyti. Upadacitinibas daugiausia metabolizuojamas CYP3A4. Todél
vaistiniai preparatai, kurie stipriai slopina arba indukuoja CYP3A4, gali turéti jtakos upadacitinibo
ekspozicijai kraujo plazmoje. Vartojant kartu su stipriais CYP3A4 inhibitoriais (tokiais kaip
ketokonazolas, itrakonazolas, pozakonazolas, vorikonazolas, Kklaritromicinas ir greipfrutai),
upadacitinibo ekspozicija padidéja. Jeigu upadacitinibo vartojimas yra ilgalaikis, rekomenduojama
apsvarstyti stipraus CYP3A4 inhibitorio alternatyvas. Gydymo upadacitinibu metu reikia vengti
maisto arba gérimy, kuriy sudétyje yra greipfruty. Upadacitinibg vartojant kartu su stipriais CYP3A4
induktoriais (tokiais kaip rifampicinas ir fenitoinas), jo ekspozicija sumazéja, todél gali sumazéti ir
upadacitinibo terapinis poveikis. Jei upadacitinibas vartojamas kartu su stipriais CYP3A4

induktoriais, pacientus reikia stebéti dél ligos aktyvumo poky¢iy.

Baricitinibas

Baricitinibas yra selektyvus geriamasis JAK1 ir JAK2 inhibitorius.

Indikacijos
Suaugusiems pacientams, sergantiems sunkiu atopiniu dermatitu, kuriems gydymas ciklosporinu yra

netinkamas ar kontraindikuotinas.

Dozé ir gydymo rezimas

Rekomenduojama baricitinibo dozé yra 4 mg vieng karta per parg. Gydant pacientus, kuriems yra
didesné veny tromboembolijos (VTE), didZziyjy kardiovaskuliniy nepageidaujamy reiskiniy
(DKVNR) ir piktybiniy naviky rizika, 65 mety ir vyresnius pacientus bei pacientus, kuriems yra buve
létiniy ar pasikartojanciy infekcijy, rekomenduojama vartoti 2 mg doze vieng kartg per para. Galima
svarstyti pacienty, kuriems nebuvo pasiekta tinkama ligos aktyvumo kontrolé gydant 2 mg doze vieng
kartg per parg, gydymo 4 mg doze vieng kartg per parg galimybe. Reikia apsvarstyti pacienty, kuriy
buvo pasiekta nuolatiné ligos aktyvumo kontrolé gydant 4 mg doze vieng kartg per parg ir kuriems
doze galima palaipsniui sumazinti, gydymo 2 mg doze vieng kartg per para galimybe. Pacientams,
kuriems po 8 gydymo savaiciy nepasiekiama terapiné nauda, reikia apsvarstyti baricitiniba nutraukti
(143).

Veiksmingumas
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Vaisto poveikis tirtas viename antros fazés ir keliuose trecios fazés tyrimuose, kuriuose dalyvavo
suaugusieji, sergantys vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, ir vartojo 1 mg, 2 mg ir 4 mg vieng karta
per parg bei placebg. Tyrimai rodo reikSmingg EASI pager¢jima nuo pradinio iki 16 savaiciy, ypac
dviem didesnémis dozémis(4). Monoterapija baricitinibu 16 savaiciy pagerino jvairius ligos
sunkumo, niezéjimo, odos skausmo, miego sutrikimo ir su sveikata susijusios gyvenimo kokybés
(HR-QOL) rodiklius suaugusiems, sergantiems vidutinio sunkumo ar sunkia AD, dalyvaujantiems
BREEZE-AD1, BREEZE-AD2 ir BREEZE-ADS tyrimuose. Trecios fazés atsitiktiniy iméiy
dvigubai koduoto placebu kontroliuojamo BREEZE-AD4 tyrimo metu jvertintas gydymo
baricitinibu kartu su vietinio poveikio GKK idealusis veiksmingumas pacientams, sergantiems
vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, kuriy gydymas geriamuoju ciklosporinu buvo neveiksmingas,

netoleruojamas arba kontraindikuotinas (144-146).

Nepageidaujamas poveikis
Vartojant baricitinibg daznos nepageidaujamos reakcijos: MTL cholesterolio koncentracijos
padidé¢jimas, virSutiniy kvépavimo taky infekcinés ligos, galvos skausmas, paprastoji pusleliné

(herpes simplex) ir §lapimo organy infekcinés ligos.

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsizvelgiant ] didelio atsitiktiniy im¢iy tofacitinibo (kito JAK inhibitoriaus) tyrimo metu pastebéty
DKVNR, piktybiniy naviky, pavojingy infekcijy ir mirtingumo dél visy priezasciy rizikos padidéjima
65 mety ir vyresniy pacienty grupéje, tokiems pacientams baricitinibg vartoti galima tik tuo atveju,
kai néra kitokio tinkamo gydymo. Baricitinibas yra susijes su infekciniy ligy, pavyzdziui, virSutiniy
kvépavimo taky infekcijy, padaznéjimu, palyginti su placebu. Reikia atidziai jvertinti gydymo rizika
ir nauda prie§ pradedant gydyti baricitinibu pacientus, sergancius aktyviomis, létinémis arba
pasikartojanciomis infekcinémis ligomis. Infekcine liga susirgusius pacientus reikia atidZiai stebéti ir
laikinai nutraukti jy gydyma, jeigu pacientai nereaguoja i jprasta gydymg. Gydymo negalima
atnaujinti tol, kol neiSgydyta infekcin¢ liga. Klinikiniy tyrimy metu buvo nustatyta virusy
reaktyvacija, jskaitant herpes virusy (pvz.: herpes zoster, herpes simplex) reaktyvacijos atvejus. Prie$
pradedant gydyma baricitinibu, turéty buti atlikta patikra dél virusiniy hepatity. Duomeny apie
baricitinibg vartojanciy pacienty atsaka j skiepijima gyvosiomis vakcinomis néra. Vartoti kartu su
gyvosiomis, susilpnintomis vakcinomis gydymo metu arba prieS pat gydyma baricitinibu
nerekomenduojama. Baricitinibu gydytiems pacientams nustatytas nuo dozés priklausomas kraujo

lipidy koncentracijos padidé¢jimas. Skyrus gydyma statinais, padidéjusi mazo tankio lipoproteiny
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(MTL) cholesterolio koncentracija sumazéjo iki pries gydyma buvusios koncentracijos. Pacientams,
gydytiems baricitinibu, nustatytas nuo dozés priklausomas alaninaminotransferazés (ALT) ir
aspartataminotransferazés (AST) aktyvumo kraujyje padid¢jimas. Jtarus vaistinio preparato sukeltg
kepeny pazaida, gydyma reikia laikinai nutraukti , kol §i diagnozé bus paneigta. Vyresniems kaip 65
mety pacientams, esamiems ar buvusiems rukaliams, turintiems ilga rukymo staza, arba pacientams,
turintiems kitokiy piktybiniy naviky rizikos veiksniy (pvz., esami arba buve piktybiniai navikai),
baricitinibas turi bati skiriamas tik tuo atveju, kai néra kitokio tinkamo gydymo. Rekomenduojama
periodiSkai atlikti dermatoonkologinj i$tyrimg Visy pacienty, ypac ty, kurie turi odos vézio rizikos
veiksniy. Jeigu yra zinoma, kad pacientas turi VTE rizikos veiksniy, kitokiy nei kardiovaskulinés ar
piktybiniy naviky rizikos veiksniai, baricitinibg vartoti reikia atsargiai. VTE rizikos veiksniali, kitokie
nei kardiovaskulinés ar piktybiniy naviky rizikos veiksniai, apima anksciau buvusia VTE, pacientui
atliekama didele¢ chirurging operacija, imobilizacija, sudétiniy hormoniniy kontraceptiky vartojima ar
pakei¢iamaja hormony terapijg ir paveldimg kreséjimo sutrikimg (4, 143-149).

AD pacientams, sergantiems gretutinémis autouzdegiminémis ligomis, tokiomis kaip reumatoidinis
artritas, ankilozinis spondilitas ir psoriazinis artritas, gali pasireiksti papildomas teigiamas efektas

Siy ligy eigai. Baricitinibas jau yra licencijuotas Sioms ligoms gydyti.

Kontraindikacijos
e Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai pagalbinei vaisto medZziagai.

e NésStumas.

Stebéjimas
Pradiniam patikrinimui gamintojas pataria pacientams, kuriems jtariamas hepatitas B, prie§ pradedant
gydymga pasitarti su gastroenterologu ar infektologu. Pradéjus gydyma, reikia reguliariai stebéti

lipidogramg ir kepeny rodiklius. Taip pat rekomenduojama pasitikrinti dél bet kokiy hematologiniy
ligy.

PraktiSkai Europos gairés rekomenduoja visiems JAK inhibitoriams atlikti tuos pacius pradinés
patikros ir gydymo steb¢jimo tyrimus. Atliekant pradinj patikrinima, tai yra bendras kraujo tyrimas,
inksty, kepeny rodikliai ir lipidograma, kreatinino fosfokinazés tyrimas, patikra dél virusiniy hepatity

bei tuberkuliozés, jskaitant kriitinés 1astos rentgenograma.
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Stebéjimo tikslais rekomenduojama atlikti bendrg kraujo tyrima, istirti inksty, kepeny rodiklius ir
lipidograma, taip pat atlikti kreatinino fosfokinazés koncentracijos tyrima po 4 savai¢iy nuo gydymo

pradzios ir véliau kas tris ménesius gydymo metu (4).

Vaisty sqveika

Baricitinibg galima vartoti kartu su vietinio poveikio GKK arba be jy. Galima skirti vietinio poveikio
KI, bet juos reikéty vartoti tik jautriose vietose, pavyzdziui: veido, kaklo, odos rauksliy ir lytiniy
organy srityse. Deriniy su ciklosporinu ar kitais imunosupresantais poveikis AD sergantiesiems
netirtas ir taip gydyti nerekomenduojama. Remiantis tyrimy in vitro duomenimis, baricitinibas yra
citochromo P450 izofermento (CYP)3A4 substratas, nors maziau kaip 10 proc. dozés
metabolizuojama oksidacijos biidu. Remiantis klinikiniy farmakologiniy tyrimy duomenimis,
baricitinibg vartojant kartu su ketokonazolu (stipraus poveikio CYP3A inhibitorius), pasireiske
kliniskai reikSmingas poveikis baricitinibo farmakokinetikai. Baricitinibo vartojimas kartu su
flukonazolu (vidutinio stiprumo CYP3A, CYP2C19 ir CYP2C9 inhibitorius) ar rifampicinu (stipraus
poveikio CYP3A induktorius) nesukélé kliniskai reik§mingy baricitinibo ekspozicijos pokyc¢iy (4,
150, 151).

Abrocitinibas

Abrocitinibas yra selektyvus fermento Jano kinazés 1 (JAK1) inhibitorius. Lietuvoje abrocitinibas

$iy rekomendacijy raSymo metu nebuvo kompensuojamas pacienty AD gydyti.

Indikacijos
Abrocitinibas skiriamas vidutinio sunkumo ar sunkaus atopinio dermatito gydymui suaugusiems,

kuriems indikuotinas sisteminis gydymas.

Dozé ir gydymo rezZimas

Rekomenduojama pradiné dozé yra 100 mg arba 200 mg vieng kartg per para, atsizvelgiant ]

individualias paciento savybes:

e Pacientams, kuriems yra didesné veny tromboembolijos (VTE), didelio nepageidaujamo
Sirdies ir kraujagysliy reiSkinio ir piktybiniy naviky rizika, rekomenduojama pradiné
100 mg dozé vieng kartg per para. Jei pacientas nepakankamai reaguoja i 100 mg vieng
kartg per para dozg, doze galima padidinti iki 200 mg vieng kartg per para.
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e 200 mg vieng karta per parg doze gali buti tinkama pacientams, kuriems néra didesné
VTE, didelio nepageidaujamo Sirdies ir kraujagysliy reiskinio ir piktybiniy naviky rizika
ir kuriems budinga didelé ligos nasta, arba pacientams, kuriy atsakas j 100 mg vieng kartg
per para yra nepakankamas. Kontroliuojant liga, doze reikia sumazinti iki 100 mg vieng
kartg per parg. Jei sumazinus dozg ligos kontrolés nepavyksta islaikyti, galima svarstyti

pakartotinj gydyma 200 mg kartg per para.

Reikia atsizvelgti | maziausig veiksmingg palaikomaja doze. Reikia apsvarstyti gydymo nutraukimo

galimybe pacientams, kuriems po 24 savai¢iy nematoma terapinés naudos (4, 152, 153).

Veiksmingumas

Irodytas pacientams, sergantiems vidutinio sunkumo ar sunkiu AD, taikant monoterapija

placebu (COMPARE Klinikinis tyrimas, JADE TEEN Kklinikinis tyrimas) (154-159).

Pavyzdziui, pacienty, kuriy pazeidimo mastas ir sunkumas pageréjo maziausiai 75 proc., lyginant su
pradiniu atsaku 12 savaite, dalis buvo gerokai didesné vartojant 100 mg abrocitinibo (~40-45 proc.)
ir 200 mg abrocitinibo (~61-63 proc.), palyginti su placebu (~10-12 proc.) MONO tyrimuose (157,
158). COMPARE tyrime pacienty, kuriy paZeidimo mastas ir sunkumas pageréjo maziausiai 75
proc., lyginant su pradiniu atsaku, dalis buvo kur kas didesné vartojant 100 mg abrocitinibg (~59
proc.) ir 200 mg abrocitinibg (~70 proc.), palyginti su placebu (156, 160, 161). PanaSus
veiksmingumas jrodytas paaugliy JADE TEEN tyrime, vartojant 100 mg ir 200 mg dozes kartu su
vietiniu gydymu (155). COMPARE tyrime (kurio lyginamoji grupé buvo pacientai, gydomi
dupilumabu) po 16 gydymo savaiciy pastebétas didesnis atsako daznis vartojant 200 mg
abrocitinibo, palyginti su dupilumabu. Abrocitinibo 100 mg ir dupilumabo veiksmingumas Siame
pogrupyje buvo panasus. Rezultatai rodo, kad 200 mg abrocitinibo dozé gali padidinti atsako |

gydyma tikimybe, palyginti su dupilumabu pacientams, sergantiems sunkiu AD (154-159).
Nepageidaujamas poveikis

Klinikiniy tyrimy metu dazniausiai pasitaikantis Salutinis poveikis buvo nazofaringitas, pykinimas,
galvos skausmai, herpes simplex infekcija (jskaitant burnos, akiy, lytiniy organy piisleling, herpes
dermatitg) ir kreatino fosfokinazés koncentracijos kraujyje padidéjimas (162). Abrocitinibas gali

sukelti sunkias infekcijas, trombozg ir kitus laboratorinius pakitimus, jskaitant trombocitopenija,
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limfopenija ir lipidy kiekio padidéjima, patiminti kardiovaskulines ligas (162). Taciau, remiantis
klinikiniais duomenimis, arocitinibas yra gerai toleruojamas. Bendras nepageidaujamy reakcijy
skaiCius tarp placebo ir 100 mg abrocitinibo dozés statistiskai nesiskyré. Vartojant 200 mg
abrocitinibo doz¢ nustatyta Siek tiek daugiau nepageidaujamy reiskiniy. Tokie simptomai kaip
spuogai, galvos skausmas ir pykinimas pasireiské per pirmasias dvi savaites nuo abrocitinibo
vartojimo pradzios, todél gydymo nutraukti nereikéjo (154—159).

Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Vaisingo amziaus moterims reikia patarti naudoti veiksminga kontracepcija gydymo metu ir vieng
ménesj po paskutinés abrocitinibo dozés. Reprodukcinio amziaus moterys turéty biiti paskatintos

planuoti néstuma arba jo saugotis.Duomeny apie abrocitinibo vartojimg nés¢ioSioms néra arba jie

yra riboti. Tyrimai su gyviinais parodé toksinj poveikj reprodukcijai (163).

Klinikiniy tyrimy metu tarp vartojsiy abrocitiniba dazniausios sunkios infekcijos buvo paprastoji
pusleling, juostiné piislelin¢ ir pneumonija. Kadangi vyresnio amziaus ir apskritai diabetu serganciy
zmoniy infekcijy daznis yra didesnis, senyvus Zmones ir diabetu sergancius pacientus reikia gydyti
atsargiai. Abrocitinibg 65 mety ir vyresniems pacientams galima skirti tik tuo atveju, jei néra
tinkamo gydymo alternatyvy. Negalima pradéti gydyti pacienty, serganciy aktyvia, sunkia sistemine
infekcija (164).

Gydymo metu arba prie§ pat gydyma reikia vengti naudoti gyvas, susilpnintas vakcinas. Prie§
pradedant gydyma Siuo vaistiniu preparatu, rekomenduojama, kad pacientai buty paskiepyti visomis
vakcinomis, jskaitant profilaktines juostinés puslelinés vakcinacijas, laikantis galiojanciy

imunizacijos gairiy.

Kontraindikacijos
e Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai pagalbinei vaisto medZziagai.
e Aktyvios sunkios sistemings infekcijos, jskaitant tuberkulioze.
e Sunkus kepeny funkcijos sutrikimas.

e Néstumas ir zindymo laikotarpis (4, 152, 153).

Stebéjimas
Vaistinio preparato gamintojo informaciniame lapelyje rekomenduojama pradinei patikrai ir
stebésenai  atlikti bendrag kraujo tyrimg, jskaitant trombocity, absoliuty limfocity, absoliuty

neutrofily skai€iy ir hemoglobino parametrus, lipidograma, kriitinés 1astos rentgenograma, kreatinino
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fosfokinazés koncentracijos nustatymg ir ZIV, hepatito B ir C infekcijy bei tuberkuliozés Zymenys

(4).

Vaisty sgveika

Abrocitinibg daugiausia metabolizuoja CYP2C19 ir CYP2C9 fermentai, mazesniu mastu — CYP3A4
ir CYP2B6 fermentai, o aktyviis jo metabolitai iSsiskiria per inkstus ir yra organinio anijony
transporterio 3 (OAT3) substratai. Todél abrocitinibo ir (arba) aktyviy jo metabolity ekspozicijg gali

paveikti vaistiniai preparatai, kurie slopina arba indukuoja Siuos fermentus ir transporter;j.

Vartojimas kartu su CYP2C19/CYP2C9 inhibitoriais

Kai 100 mg abrocitinibo buvo vartojama kartu su fluvoksaminu (stipriu CYP2C19 ir vidutinio
stiprumo CYP3A inhibitoriumi) arba flukonazolu (stipriu CYP2C19, vidutinio stiprumo CYP2C9 ir
CYP3A inhibitoriumi), abrocitinibo veikliosios dalies ekspozicija padidéjo atitinkamai 91 proc. ir

155 proc., palyginti su vartojimu atskirai.

Vartojimas kartu su CYP2C19/CYP2C9 induktoriais

Paskyrus 200 mg abrocitinibo po kartotiniy doziy kartu su rifampicinu, stipriu CYP fermenty

induktoriumi, abrocitinibo veikliosios dalies ekspozicija sumazéjo mazdaug 56 procentus.

KITI GYDYMO BUDAI

Antimikrobinis gydymas

Sergantys AD dél sumaZéjusios odos apsauginés funkcijos, sutrikusios antimikrobiniy peptidy
gamybos turi didesn¢ rizikg susirgti odos infekcinémis ligomis, kurios linkusios isplisti ir
komplikuotis (1, 6). Nors AD pacientai yra linke j S. aureus odos infekcijas, daugumai S. aureus
kolonizuoty AD pacienty néra rySkiy infekcijos pozymiy (t. y. Slapiavimo, medaus spalvos $asy ir
pozymiais, todel odos infekcijos diagnozavimas per se yra sudétingas. Odos paseliai nenaudingi, nes
jie nekeicia gydymo metodo, nebent pacientas yra uzsikrétes atsparia bakterijy risimi. S. aureus yra

pagrindinis AD patiméjimo sukéléjas, taciau dél jo vaidmens AD vis dar diskutuojama (5).

Antibakterinis gydymas
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nuokasos, jtrukimai, padidéj¢ periferiniai limfmazgiai), kartu su uzdegimo gydymu rekomenduojama

skirti gydyma antiseptikais arba sisteminiais antibiotikais.

Vietinis antibiotiky vartojimas, siekiant sumazinti auksinio stafilokoko (Staphylococcus aureus, S.
aureus) kolonizacijg ant odos, vertinamas kontroversiSskai. Nustatyta, kad vietinis uzdegimo
gydymas GKK ir KI taip pat sumazina S. aureus kolonizacija, o vietiSkai veikiantys antibiotikai
skatina rezistentiSkumo bakterijoms atsiradimg bei nattiralios mikrobiotos disbalansa, pavyzdziui,

sumazina Staphylococcus epidermidis kiekj, kuris yra nattiralus S. aureus antagonistas (2, 6, 35, 165).

I antiseptiky rekomenduojama rinktis chlorheksiding, oktenidina, kristalvioleto 0,3 proc. tirpalg arba
antiseptines vonias (5, 165). Irodyta, kad reguliarus natrio hipochlorito 0,005 proc. voniy naudojimas
(,baliklio vonios®, angl. bleach bath) veikia antiseptiskai, sumazina patogeniniy mikroorganizmy
kiekj ant odos, mazina antibiotiky ir vietinio poveikio GKK poreikj (5, 166). IS sisteminiy antibitioky
dazniausiai rekomenduojama rinktis peniciliny ar pirmos kartos cefalosporiny grupés antibiotikus (2,

5).

Antimikrobiné tekstile

Impregnuoty sidabru ar rigstiniais jonais (angl. silver-coated), silko su antiseptinémis savybémis
apatiniy drabuziy neSiojimas gali sumazinti S. aureus kolonizacija, odos niez¢jimg ir pagerinti ligos
sunkumo laipsnj. Taciau lyginant pacientus, turéjusius neinfekuotus AD bérimus, ir naudojusius
jprastus medvilninius arba sidabru impregnuotus drabuzius, tarp skirtingy grupiy pokyciy ligos
sunkumui ir SCORAD indeksui nenustatyta. Specialios antimikrobinés tekstilés poveikis dar

tiriamas, 0 jos naudai jrodyti reikalingi tolesni tyrimai (167-169).
Antivirusinis gydymas

Sergantiems AD, virusinés infekcijos, tokios kaip paprastoji pusleliné (lot. herpes simplex),
véjaraupiai (lot. varicela zoster), uzkreCiamasis moliuskas (lot. moluscum contagiosum) ar kt.

nustatomos dazniau nei sveikiems asmenims; be to, jos linkusios labiau isplisti ir komplikuotis (2).

Rimta ir pavojinga komplikacija sergantiems AD yra herpetiné egzema (lot. eczema herpeticum,
EH). Tai sunki herpes simplex infekcija, kai odoje biina iSplites pislelinis bérimas, taip pat
kars¢iavimas, limfadenopatija. Herpetiné egzema gali komplikuotis keratokonjuktyvitu ar encefalitu.
Predisponuojantys EH veiksniai yra ankstyva AD pradZia, sunkiai kontroliuojama AD eiga, filagrino
deficitas, biina didelis IgE kiekis serume (170, 171). Nejrodyta, kad tepamy GKK ar Kl vartojimas
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gali sukelti didesn¢ HE iSsivystymo rizikg. Nustacius HE, bitina kuo greiCiau pradéti gydyma
sisteminiais antivirusiniais vaistais j veng (acikloviru, valacikloviru). Rekomenduojama acikloviro
dozé 5-10 mg/kg kas 8 val. (5-7 d.) arba geriamo acikloviro 800 mg 5 kartus per dieng (57 d.) arba
valacikloviro 500-1000 mg 3 kartus per dieng (57 d.) (5, 171-173).

Véjaraupiai ar Varicella-zoster viruso (VZV) infekcija sveikiems vaikams paprastai yra lengva,
savaime praeinanti liga. Taciau zinoma, kad i infekcija sudaro salygas atsirasti esant antrinei vietinei
ar sisteminei bakterinei infekcijai ir yra ypac¢ aktuali vaikams, sergantiems AD. Ankstesni tyrimai
parodé VZV vakcinacijos saugumg ir veiksmingumg AD sergantiems vaikams (174). Be to, vaiky,
sergan¢iy AD, imuninis atsakas ] VZV vakcing yra panasus j sveiky vaiky (175). Todél atopisky vaiky

tévai turéty buti skatinami visiskai imunizuoti savo vaikus.

Uzkreciamasis moliuskas ar Molluscum contagiosum viruso (MCV) sukeliama infekcija paprastai
yra gerybiné ir savaime praeinanti liga, taciau daznai pasitaiko pacientams, sergantiems sunkiu AD.
Yra daugybé vietinio gydymo budy, tokiy kaip kantaridinas, kalio hidroksidas, tretinoino kremas ir
vietinis cidofoviras (176). Taip pat galimas pazeidimy pasalinimas taikant Kkrioterapija,
elektrokoaguliacijg arba lazerine abliacija. Sios procediiros yra veiksmingos, bet ne visada gerai vaiky
toleruojamos ir paprastai yra nereikalingos (177). Vietinis AD gydymas su GKK gali buti tgsiamas
MCYV infekcijos metu.

Gydymas nuo grybelio

Grybelinés infekcijos (sukeltos mieliagrybiy ar dermatofity), sergant AD, linkusios labiau i$plisti.
Nors Malassezia spp. yra natiiralios mikrobiotos dalis, sergantiems AD jis gali trikdyti odos barjering
funkcija ir skatinti uzdegima. Jei sergantiesiems atopiniu dermatitu matomi ,,pelerinos tipo* bérimai
(jie vyrauja galvos, kaklo, pe€iy ir virSutinéje kriitinés srityse) reikéty jtarti Malassezia spp. ir skirti
gydyma nuo grybelio azoly klasés vaistais (ketokonazolio ar ciklopiroksolamino $ampunais,
sisteminiu flukonazoliu ar itrakonazoliu). Toks gydymas rekomenduojamas ir pacientams, kuriems

nustatyta sensibilizacija Malassezia spp (178, 179).

Bendrosios gydymo rekomendacijos

e Nustacius S. aureus odos infekcija sergan¢iam AD, gydymui gali biiti skiriami trumpi sisteminiy

antibiotiky kursai (pavyzdziui, cefalosporiny gr.) (2b, B).
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e llgalaikis vietinio poveikio antibiotiky tepimas nerekomenduojamas dél didéjancios
sensibilizacijos ir bakterijy rezistentiSkumo antibiotikams tikimybeés (2, D).

e Pacientams, turintiems odos infekcijos pozymiy, galima rekomenduoti gydyma antiseptikais,
pavyzdziui, antiseptinémis voniomis su skiestu natrio hipochloritu 0,005 proc. (4, C).

e Vietinio poveikio antiseptikai, taip pat ir antiseptinés vonios su natrio hipochloritu (,,baliklio
vonios*), gali buti rekomenduojamos pacientams, sergantiems gydymui atspariu AD (2b, B).

e Herpetiné infekcija turi buiti pradéta gydyti kiek jmanoma anksciau sisteminiais antivirusiniais
vaistais (pavyzdziui, acikloviru) (4, D).

e Vakcina nuo véjaraupiy sergantiems AD yra galima. Rekomenduojama skatinti tévus skiepyti
vaikus, sergancius AD (2a, B).

e Vietinio ar sisteminio poveikio gydymas nuo grybelio gali buti efektyvus AD sergantiems
pacientams, kuriems nustatyta IgE sensibilizacija Malassezia spp. arba vyrauja galvos ar kaklo,

ar peCiy srities bérimai (2b, B).
Antihistamininiai vaistai

H1 receptoriy agonistai (antihistamininiai vaistai) — vartojami kelis deSimtmecius, siekiant sumazinti
niez¢jimg AD patiméjimy metu. Taciau yra tik keli randomizuoti kontroliuojami tyrimai, kuriy metu
nustatytas neZymus niez¢jimo sumaz¢jimas gydant Siais vaistais. Pirmos kartos antihistamininiai
vaistai (pavyzdZziui, klemastino fumaratas, hidroksizinas) gali pagerinti pacienty miega, esant AD
patiméjimui (6), taciau ilgalaikis jy vartojimas gali pabloginti vaiky mokymosi rezultatus ir sukelti

miego kokybés poky¢ius (180).

Naujos kartos antihistamininiai vaistai (loratadinas, cetirizinas, rupatadinas, desloratadinas,
levocetirizinas, feksofenadinas ir kt.) klinikiniy tyrimy metu neparodé jokio ar parodé tik neZymy
niez¢jimo sumaze¢jima, sergant AD. Taigi, siekiant sumaZinti odos nieZ¢jima, rekomenduojama
rinktis vietinj gydyma GKK arba KI, o ne antihistamininiais vaistais. Taciau ilgalaikis naujos kartos
antihistaminiy vaisty vartojimas yra saugus ir gali biiti tikslingas kity (kartu esanciy) ligy , tokiy kaip

alerginis rinokonjuktyvitas, dermografizmas arba dilgéling, sSimptomams slopinti (6, 100).

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos yra slopinamasis poveikis CNS (naudojant pirmos kartos
antihistamininius vaistus) ir anticholinerginis poveikis (burnos sausumas, sutrikes regéjimas,

tachikardija, naudojant pirmos kartos antihistamininius vaistus) (6).
Tepami antihistaminiai vaistai neturi poveikio niezéjimui mazinti ir yra nerekomenduojami (3).
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Bendrosios gydymo rekomendacijos

e Nepakanka duomeny, kad antihistamininiy vaisty vartojimas mazinty niez€jimg. Jy
vartojimas galimas, jei gydymas vietinio poveikio GKK ir (ar) Kl yra neefektyvus (1b, A).
e llgalaikis I kartos antihistaminiy vaisty vartojimas vaikams yra nerekomenduojamas dél

neigiamos jtakos miego kokybei ir mokymosi rezultatams (-, D).
Alergeny specifiné imunoterapija

Susijusj su IgE jsijautrinimg specifiniams alergenams turi apie 80 proc. suaugusiyjy, kurie serga AD.
Nors alergeny specifiné imunoterapija (ASIT) yra placiai taikoma kitoms atopinéms ligoms gydyti,
taciau yra nedaug studijy, kuriose biity nagrinéjama jos reik§mé gydyti AD. Daugiausiai tyrimy atlikta
su namy dulkiy erkiy ir berzy ziedadulkiy alergenais (122). ASIT nauda AD gydymui kol kas
diskutuotina, taciau keliy atlikty klinikiniy studijy duomenys parodé teigiama tokios terapijos efekta.
Geresnis ASIT efektas nustatytas sunkesniu AD sergantiems pacientams. ASIT rezultatai yra daug
zadantys, taGiau triksta kokybiskesniy tyrimy (1, 2, 6). Siuo metu néra vienos be islygy
rekomendacijos dél ASIT taikymo vaikams, sergantiems AD, siekiant prevencinio poveikio nuo

vélesnio alergijos manifestavimo (B) (190).
Bendrosios gydymo rekomendacijos

e Specifiné imunoterapija kol kas néra jtraukta j pagrindiniy AD gydymo metody sarasa (2a,
B).

e Specifiné imunoterapija gali biiti skiriama pacientams, sergantiems sunkiu AD ir turintiems
nustatyta jsijautrinimg namy dulkiy erkéms, berZo ar pievy Zoliy ziedadulkéms, kuriems

simptomai sustipréja po salyCio su $iais alergenais (2a, B).
Fizinis aktyvumas / prakaitavimas

AD sergantiems pacientams karstis ir gausus prakaitavimas yra vieni i§ pagrindiniy veiksniy, galin¢iy
sustiprinti niezulj (181). Kai ant odos lieka prakaito, gali uzsikimsti prakaito poros ir susidaryti
keratino kamsteliai, kurie savo ruoztu gali sukelti vietinj uzdegima ir niezulj. | prakaitg jeina tokie
komponentai kaip histaminas, antimikrobiniai peptidai ir proteazes, kurios gali sukelti niezulj.
Prakaitas taip pat gali palengvinti alergeny skverbimasi per pazeista atopinj odos barjera, sukeliantj
putliyjy lasteliy degranuliacijg (182, 183). Kadangi prakaitas yra svarbus odos homeostazei, visiSkai
1Svengti prakaitavimo nejmanoma. Tac¢iau prakaitg reikia kuo grei¢iau nuplauti nuosekliai naudojant
emolientus, kad nepaiimeéty niezulys. [rodymai apie fizinj aktyvuma kaip AD sukel¢ja yra priestaringi
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ir neiSsamis. Nors fizinis aktyvumas daznai sukelia prakaitavima, jis yra svarbus tiek fizinei, tiek

psichinei sveikatai, todél AD pacientui neturéty biti patariama jo vengti (181).
Apranga

Pacientams, sergantiems AD, tam tikri audiniai, pavyzdziui, vilna, gali sukelti dilgéiojimo pojitj,
odos sudirginimg ir niez¢jimg. Irodymai néra visiskai aiskis, kuriuos audinius rekomenduoti, o kuriy
vengti. Su drabuziais susijes paiméjimas gali biti subjektyvus (184). Aukstos kokybés tyrimai
nepateiké jrodymy, kad tam tikri audiniai mazinty AD sunkuma (184, 185). Apskritai tekstilés
gaminiai, kuriy pluostas yra pluostinis, pavyzdziui, tam tikri vilnoniai drabuziai ir okliuziniai
drabuziai, dél kuriy asmuo gali perkaisti, nerekomenduojami. Kitais atvejais drabuziy pasirinkimas
turéty buti grindziamas individualiais pageidavimais. Dauguma AD pacienty gerai toleruoja Silka ir

medvilng, o salytis su vilna daznai yra dirginantis (5).
Psichologiné pagalba

Psichologiniai ir emociniai veiksniai turi nemaza jtaka AD eigai. Stresas daznai sukelia AD
paastréjima, gali suintensyvinti niezéjimg ir niez&jimo ir kasymosi ciklg. Pacientai, sergantys AD,
taip pat gali turéti gretutiniy psichologiniy sutrikimy ar ligy, tokiy kaip nerimas ar depresija. Ne veltui
kaip AD sinonimas kartais vartojamas terminas ,,neurodermitas‘, ypa¢ vokiSkai kalbanciose Salyse.
Literaturoje apraSytos kelios studijos, kuriy metu pacientai, sergantys AD, ir jy artimieji papildomai
buvo mokomi atsipalaidavimo, elgesio, savikontrolés ir jpro€iy treniravimo pagrindy. Visy tyrimy

metu pastebéta, kad gyvenimo kokybé ir odos buklés pageréja (6, 186).
Bendrosios rekomendacijos

e Kognityviné elgesio terapija turi daugiausia efektyvumo jrodymy gydant AD.
e Psichoterapinés konsultacijos, relaksacinés technikos, autogeninés treniruotés, psichologinés

ir psichosomatines intervencijos gali biiti rekomenduojamos pacientams, sergantiems AD.
Mokymo programos

Gydymo rezimo nesilaikymas, bloga gyvenimo kokybé¢ yra dazna serganciy AD problema. Viena 1§
didziausiy nes¢kmingo ligos valdymo prieZas¢iy yra netinkamas gydymas: gydytojai turi mazai laiko
konsultacijy metu paaiskinti pacientams gydymo principus, pacientai nesilaiko gydytojuy
rekomendacijy, medijoje randama daug kontroversiskos informacijos apie AD gydymo ir valdymo
budus (1, 4). Pacienty mokymo programos gali padéti pacientams ir (ar) jy artimiesiems geriau
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suprasti liga, iSmokti teisingai ja gydyti, taip pagerinti ligos eigg bei gyvenimo kokybe. Jos yra
naudojamos daugelyje Saliy. Pacienty mokymas yra ne tik plakaty kabinimas, informaciniy
lankstinuky dalijimas, bet ir tiesioginis ziniy perdavimas bei odos priezitiros jgudziy formavimas
padedant medicinos personalui ar tam parengtiems profesionalams. Pacienty mokymas gali sumazinti
ir sutrumpinti vizity dél ligos pas gydytoja skaiciy, pagerinti gydytojo ir paciento bei jy artimyjy rysj
ir gydymo rezultatus, taip pat sumazinti valstybés islaidas, skiriamas létinéms ligoma gydyti (187,
188).

Bendrosios gydymo rekomendacijos

e Mokymo programos gali biiti rekomenduojamos sergantiems AD kaip standartinio gydymo

dalis (1a, A).
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PRIEDAI

1 PRIEDAS

SCORAD (angl. Scoring of Atopic Dermatitis)

Atopinio dermatito sunkumo vertinimo indeksas

Vertina bérimy i$plitima, objektyviy (eritemos, edemos, Slapiavimo, lichenifikacijos, sausumo) ir
subjektyviy (niezéjimo, miego sutrikimy) simptomy intensyvuma. Surinkty baly rodmenys jraSomi j
formulg: A/5+7B/2+C. AD sunkumas vertinamas pagal surinkty baly kiekj.

AD sunkumo vertinimas:

<25 baly- lengvos eigos AD,

25-50 baly — vidutinio sunkumo AD,

>50 baly — sunkus AD (189).

AD sunkumo nustatymas pagal SCORAD indeksg parodytas 3 paveiksle.

3 pav. AD sunkumo nustatymas pagal SCORAD indeksq (adaptuota pagal Severity scoring of
atopic dermatitis: the SCORAD index. Consensus Report of the European Task Force on Atopic
Dermatitis. Dermatology. 1993;186(1):23-31) (189)
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2 PRIEDAS

DLQI (angl. Dermatology Life Quality Index)
Dermatologinis gyvenimo kokybés indeksas

DERMATOLOGINIS GYVENIMO KOKYBES INDEKSAS

g
Ligonines Mr. Dhata
Prvadinimas: Rerubtates:
Advesas: Dizgnozs:
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Lithuanian for Lithuania

* Atsakymy j klausimus vertinimas:

Labai stipriai — 3

Stipriai — 2

Siek tiek —1

Visaine -0

Netaikoma -0

7 klausimo vertinimas: turi — 3, néra — 0

Minimali baly suma yra 0, maksimali — 30.
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0-1 = poveikio paciento gyvenimo kokybei néra;

2-5 = nedidelis poveikis paciento gyvenimo kokybei;

610 = vidutinio stiprumo poveikis paciento gyvenimo kokybei;

11-20 = stiprus neigiamas poveikis paciento gyvenimo kokybei;

21-30 = labai stiprus neigiamas poveikis paciento gyvenimo kokybei. (118, 190)

VAS indekso reik§mé ir niez&jimo sunkumo vertinimas

VAS indekso reikSmé Niezéjimo sunkumas
0 Néra niez€jimo
1-3 Nedidelis niez¢jimas
4-6 Vidutinio stiprumo niezéjimas
7-9 Stiprus niez¢jimas
9-10 Labai stiprus niez¢jimas
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DARBOTVARKE: mokomosios knygos ,Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo
rekomendacijos* spaudai aptarimas.

SVARSTYTA: teikimas Medicinos fakulteto Tarybai pritarti leidiniui (autoriai — Klinikos
darbuotojos prof. dr. Laura Malinauskiené bei doc. dr. Anzelika Chomiciené ir kity
institucijy  kolegos, viso 8 autoriai) kaip mokomajai knygai. Sis leidinys
skiriamas medicinos rezidentiiros programos rezidentams, medicinos studijy programos
studentams, gydytojams alergologams ir klinikiniams imunologams, taip pat
besidomintiems kity specialybiy rezidentams ir gydytojams, kuriems reikalingos Zinios
atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo klausimais.

Kalbgjo:

1. posédzio pirmininkas prof. E. Danila, informavo, kad Klinikos darbuotojos prof. dr.
Laura Malinauskiené, doc. dr. AnZelika Chomigiené kartu su kity institucijy kolegomis
parengé knyga ,Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos®. Gauti 2
teigiami atsiliepimai  (recenzijos): doc. dr. Editos GasiGinienés ir doc. dr. Ritos
Ganceviciengs. | recenzenty pastabas ir siilymus atsizvelgta. Dabar vykdomi baigiamicji

maketavimo darbai.



2. Pasisaké: prof. R. Dubakiené, j. asist. K. Cerniauskas doc. V. Gruslys, asist. 7.
Jagelavitius, doc. V. Sileikiene, doc. R. Zablockis, lekt. G. $lekyte, lekt. E.
Bagurskien¢®, lekt. K. Kévelaitiene, asist.. K. Linauskiené Visi pasisakiusieji pritaré, kad
leidinys ,,Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos* biity teikiamas kaip

mokomoji knyga gydytojams ir rezidentams Medicinos fakulteto Tarybos pritarimui.

NUTARTA:
Leidinj ,,Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos® teikti Medicinos
fakulteto Tarybai kaip mokymo knyga gydytojams, medicinos rezidentiiros studijy

programos rezidentams ir medicinos studijy programos studentams.
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Mokomoji knyga recenzavimui jteikta 2024 vasario 12 d.

RECENZIJA

Apie prof. dr. Lauros Malinauskienés, gyd. Ingos Kisielienés, gyd. Tado Raudonio, doc. dr.
Anzelikos Chomicienes, doc. dr.Jiratés Grigaitienés, doc. dr. Vestos Kuéinskienés, prof. dr.
Brigita Gradauskieneés, doc. dr. Juratés Staikiinienés-Kozonis, prof. dr. Matildos Bylaités-
Buéinskienés

parengta mokomaja knyga
LATOPINIO DERMATITO DIAGNOSTIKOS IR GYDYMO REKOMENDACIJOS*

»Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos® parengtos kaip
mokomoji knyga, skirta visy specialybiy gydytojams, medicinos auk$tyjy mokykly
studentams ir rezidentams, bendradarbiaujant Vilniaus universiteto bei Lietuvos sveikatos
moksly universiteto alergologams ir klinikiniams imunologams bei dermatovenerologams.
Mokomaja knyga sudaro 8 skyriai, priedai bei literatiiros sgrasas. Knygoje pateikiamos
bendrosios nuostatos, apibrézimas, i$nagrinéjama etiopatogeneze, klasifikacija, diagnostikos
principai. Ypatingai detaliai nagrinéjama vietinio ir sisteminio gydymo principai, atskirai
aptariama fototerapijos bei kito gydymo galimybés gydant atopinj dermatita. Aptariant
kiekvieng gydymo galimybe, pabaigoje pateikiamos apibendrintos rekomendacijos, kas ypa¢
palengvina atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijy naudojimg kasdieninéje
gydytojo praktikoje. Taip pat atskirai aptariamas vaiky bei né3€iyjy atopinio dermatito
gydymo ypatumai. Mokomoji knyga iliustruota 26 lentelémis ir paveiksléliu, kurie padeda
lengviau jsisavinti medZiaga, tinkamai papildo teksta, taip pat skiltyje ,,priedai* pateikiama
gydytojui praktikui itin aktuali bei kasdien naudojama informacija apie SCORAD vertinimo
indeksa ir dermatologinio gyvenimo kokybés indeksg, bei VAS indekso reik$meés ir
niezéjimo sunkumo vertinimg. Rekomendacijos paruo$tos remiantis 190 literatiros Saltiniy,
15 kuriy dauguma — ne senesni nei 10 mety.

Mokomojoje knygoje galéty biiti placiau aprasyti mikrobiomo pokyéiai, kurie pasireiskia ne
tik odoje, bet ir Zarnyne bei imuninés sistemos poky¢iai (nepaliesta naujy alarminy ir IL
svarba AD patogenezéje bei ju sagsajos su specifiniais AD simptomais). 50-ajame
mokomosios knygos puslapyje, apraSant sisteminiy gliukokortikoidy kontraindikacijas,
paminéta, kad , Negalima skiepyti gyvomis arba gyvomis susilpnintomis vakcinomis, jei
pacientas vartoja imuning sistema slopinanéig kortikosteroidy doze®, tagiau nenurodyta,
kokia ta imuning sistema slopinanti dozé, todél rekomenduodiau nurodyti konkredig
prednizolono ar kt. GKK atitinkamg doze. Knygoje rekomenduodiau terming
»gliukokortikosteroidai* pakeisti ,,gliukokortikoidai® taip pat sifilyéiau suvienodinti lenteliy
numeracija.

[Svada: Autoriy kolektyvo mokomoji knyga ,Atopinio dermatito diagnostikos ir
gydymo rekomendacijos™ yra tinkamai parengta (pastabos neesminés, redakcinio pobtidZio) ir
ypatingai reikalinga mokomoji priemoné, skirta Lietuvos auk$tyjy mokykly studenty ir
gydytojy rezidenty mokymui, gydytoju specialisty praktiniame darbe. Mokomoji knyga



»Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos atitinka tokio pobidzio
knygoms keliamus reikalavimus, todel rekomenduoju VU MF tarybai pritarti knygos
isleidimui.

Recenzenté doc. dr. Edita Gasiliniené Ah.
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Mokomoji knyga recenzavimui jteikta 2020 liepos 24 d.
RECENZIJA

Apie prof. dr. Lauros Malinauskienés, gyd. Ingos Kisielienés, gyd.Tado Raudonio, doc. dr.

Anzelikos Chomicienés, doc. dr.Juratés Grigaitienés, doc. dr. Vestos Kucinskienés, prof. dr.

Brigita Gradauskienés, doc. dr. Jiiratés Staikiinienés -Kozonis, prof. dr. Matildos Bylaités-
Bucinskienés

parengta mokomaja knyga
LATOPINIO DERMATITO DIAGNOSTIKOS IR GYDYMO REKOMENDACIJOS

"Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos" buvo parengtos kaip mokomoji

knyga, skirta visy specialybiy gydytojams, medicinos aukstyjy mokykly studentams ir rezidentams,
bendradarbiaujant su Vilniaus universiteto bei Lietuvos sveikatos moksly universiteto alergologais,
Jame aptariamos bendrosios nuostatos, apibrézimas, etiopatogenezés iSnagrinéjimas, klasifikacija ir
diagnostikos principai. Detaliai nagrinéjami vietinio ir sisteminio gydymo principai, taip pat
aptariamos fototerapijos ir kitos gydymo galimybés. Kiekvienai gydymo galimybei aptariant,
pateikiamos apibendrintos rekomendacijos, palengvinancios naudojima kasdieninéje gydytojo
praktikoje. Taip pat aptariami vaiky ir né$€iyjy atopinio dermatito gydymo ypatumai. Knyga
iliustruota 26 lentelémis ir paveiksléliais, kurie padeda geriau suprasti medziaga. Skiltyje "priedai”
pateikiama praktiSkai naudinga informacija apie SCORAD vertinimo indeksa, dermatologinio
gyvenimo kokybés indeksa ir VAS indekso reikSmés vertinimg niez&jimo sunkumo atzvilgiu.

Rekomendacijos parengtos remiantis 190 literattiros Saltiniy, dauguma iS jy ne senesni nei 10 mety.

Isvada: Autoriy kolektyvo mokomoji knyga "Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo
rekomendacijos" tinkamai parengta (pastabos neesmingés, redakcinio pobiidzio) ir ypatingai reikalinga
mokomoji priemoné Lietuvos aukstyjy mokykly studentams ir gydytojy rezidentams, dirbantiems
praktikoje. Si knyga atitinka tokio pobiidZio knygy keliamus reikalavimus, todél rekomenduoju

Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto tarybai pritarti jos iSleidimui.

Recenzenté doc. dr. Riita Ganceviciené

2024 m. vasario 28 d.
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PraSome Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Tarybos pritarti leidiniui ,,Atopinio

dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos* kaip mokymo knygai gydytojams,

rezidentams ir medicinos studijy programos studentams.

Knyga parengé Klinikos darbuotojos prof. dr. Laura Malinauskiené, doc. dr. Anzelika

Chomiciené kartu su kity institucijy kolegomis (viso 8 autoriai).

Gauti 2 teigiami atsiliepimai (recenzijos): doc. dr. Editos Gasitinienés ir doc. dr. Ratos

Gancevicienés. | recenzenty pastabas ir siilymus atsizvelgta. Dabar vykdomi baigiamieji

maketavimo darbai.

Svarstyta Klinikinés medicinos instituto Kritinés ligy, imunologijos ir alergologijos

klinikos posédyje. Pritarta, kad leidinys biity teikiamas kaip mokomoji knyga gydytojams,

rezidentams, medicinos studijy programos studentams Medicinos fakulteto Tarybos

pritarimui.

Pridedama:

1. , Atopinio dermatito diagnostikos ir gydymo rekomendacijos*

2. Klinikinés medicinos instituto Kriitinés ligy, imunologijos ir alergologijos klinikos
posédzio protokolo israsas.

3. Recenzenty atsiliepimai (viso — 2).

Kriitinés ligy, imunologijos ir alergologijos

klinikos vedéjas prof. Edvardas Danila
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