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POPIS SKRACENICA I AKRONIMA

HHV-6- humani herpes virus 6

HHV-7- humani herpes virus 7

PCR- lancana reakcija polimeraze (prema engl. polymerase chain reaction)

RT-PCR- lan¢ana reakcija polimeraze u stvarnom vremenu (prema engl. real-time polymerase

chain reaction)

HPV- humani papiloma virus

UV zraCenje- ultraljubicasto zracenje (prema engl. ultraviolet radiation)



1. UvOD

Pityriasis rosea je akutna, benigna, samoogranicavajuca, eritematoskvamozna
dermatoza koju obiljezava pojava primarne, obi¢no solitarne, eritematozne i ljuskave kozne
lezije (tzv. primarni medaljon) popra¢ene naknadnom pojavom generaliziranog osipa. Prvi put
je opisana od dermatologa Robert Willan-a 1798. godine pod drugim imenom, termin
Pityriasis rosea uveo je Gilbert 1860. godine, a potom je opisivana i pod sinonimima pityriasis

circinata, roseola annulata i herpes tonsurans maculosus.

Osip obicno traje 6-12 tjedana, po€inje pojavom primarnog medaljona kojeg potom
slijede sli¢ne, ali manje lezije locirane prvenstveno na trupu. Osip mogu pratiti ili mu
prethoditi opéi simptomi, a moze se pojaviti 1 u atipicnim formama, te nalikovati
sekundarnom sifilisu 1 gljiviénim infekcijama koze. Smatra se povezanom s virusnim
infekcijama te uglavnom zahvacda adolescente i mlade odrasle, ali moze zahvatiti bilo koju

dobnu skupinu (1).



2. SVRHA RADA

Svrha ovog rada je, uz pomoc literature, prikazati pregled novijih spoznaja o uzrocima,
klinickoj slici 1 lijeCenju Pityriasis rosea. Unato¢ benignoj naravi bolesti, ona moze
predstavljati dijagnosticki izazov za lije¢nika radi prezentiranja atipicnim formama i

nedovoljno jasne etiopatogeneze.



3. EPIDEMIOLOGIJA

Pityriasis rosea je ucestala u opcoj populaciji, a vecina slucajeva je vezana uz
proljetne, jesenske i zimske mjesece u zemljama umjerene klime. Razlog je oko 2% svih
dermatoloskih dijagnoza vanbolni¢kih bolesnika diljem svijeta, incidencije 0,68 na 100
dermatoloskih bolesnika, s vrSkom incidencije u adolescenciji. Zahvaca sve dobne skupine, a
najéesc¢a je u mladih, zdravih odraslih i adolescenata odnosno u dobi izmedu 10 i 35 godina.
Nesto se ces¢e pojavljuje u Zena nego u muskaraca, a neke studije navode kako je odnos

zene:muskarci 2:1. Ne postoji rasna predilekcija, te se pojavljuje globalno (2,3).

S obzirom da se pojavljuje diljem svijeta, u djece i mladih odraslih, u obliku malih

epidemija, moze se pretpostaviti kako je u podlozi oboljenja infektivna etiologija.



4. ETIOLOGIJA | PATOGENEZA

Brojne hipoteze su bile postavljane oko to¢nog uzroka Pityriasis rosea, ukljucujuci
infektivne (viruse, bakterije) te neinfektivhe c¢imbenike poput atopije i autoimunosti.
Medutim, brojni ¢imbenici 1 obiljezja bolesti poput sezonskih varijacija, prisutnosti
prodromalnih simptoma, pojave primarnog medaljona (koji moze biti povezan s
inokulacijskim mjestom uzro¢nika) potom sekundarne erupcije te rijetke rekurencije, ukazuju
na vjerojatnu infektivnu etiologiju, stoga su u potrazi za to¢nim mikroorganizmom koji bi bio
uzrokom ove kozne bolesti provedena brojna istrazivanja (citomegalovirus, Epstein-Barr
virus, influenca i parainfluenca virusi, adenovirus, respiratorni sincicijski virus, parvovirus
B19, picornavirus te brojne bakterije), ali nije definitivno potvrdena povezanost niti s jednim.
Unazad 20-ak godina, rastu dokazi koji govore u prilog o ulozi humanog herpesvirusa
(HHV)-7 i (HHV)-6 (4). To su virusi sa svim strukturalnim i genomskim karakteristikama
herpesvirusa. Ubikvitarno su proSireni 1 cCesto steeni jo§ u ranoj Zivotnoj dobi
(seroprevalencija u zdravih odraslih se krece oko 80-90%). Prenose se bliskim kontaktom
putem sline ili kapljiénim putem, a ulazno mjesto infekciji su sluznice gornjeg respiratornog
trakta. Limfotropni su virusi (izraZen tropizam prema CD4+ T limfocitima), prva replikacija
dogada se u regionalnim stanicama limfnog tkiva u orofariksu, a u inficiranim stanicama
mogu zaostati trajno. Klini¢ke manifestacije se razvijaju kao posljedica produktivne
replikacije, perzistencije ili reaktivacije virusa. Latencija znaci zadrZavanje gena herpesvirusa
u odredenim stanicama, a u ovom slu¢aju se o€ituje kao prisutnost virusa u mononuklearnim
stanicama krvi. To virusima omogucuje povremenu pojavu rekuriraju¢ih manifestacija bolesti.
Velika ve¢ina gena je tijekom latencije u mirovanju, a mali broj gena ostaje aktivan i ima
regulacijsku funkciju odrzavanja latencije u ravnotezi (5). Latencija se odrzava unutar T
limfocita koji luce interferon-y koji izravno inhibira umnazanje virusa u zarazenim stanicama,

a virusi se mogu reaktivirati ukoliko dode do pada imunosti zbog drugih infekcija, izloZenosti
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endotoksinima ili endokrinih stimulacija poput stresa. Zaklju¢no, tijekom svih HHV infekcija,

stani¢no posredovana imunost je krucijalna za kontrolu virusne infekcije i replikacije (6).

Radi velike prevalencije humanog herpesvirusa u op¢oj populaciji (primoifekcija prije
trece godine Zivota), istraZzivanja koja govore u prilog etioloske uloge tih virusa u ovoj bolesti
su ograni¢ena. Jedine metode koje bi objektivno govorile o statusu infekcije su kvantitativne
metode, poput RT-PCR-a, koje mogu izmjeriti to¢nu koli¢inu virusnog DNA u plazmi. Kako
bi se razlikovala aktivna infekcija odnosno replikacija virusa i viremija od latentne infekcije,
koristila se metoda RT-PCR u bolesnika sa Pityriasis rosea te zdravih kontrolnih skupina.
Rezultati pokazuju znacajne koli¢ine HHV-6 i HHV-7 u plazmi oboljelih, dok se ti virusi

obi¢no ne repliciraju u zdravih individua (7).

Watanabe 1 sur. su u istrazivanju 2002. godine detektirali DNA HHV-6 i HHV-7 u
kozi (93%), slini (100%), plazmi (100%) i mononuklearnim stanicama periferne krvi (83%) u
14 bolesnika s Pityriasis rosea, dok je u 12 zdravih ispitanika kontrolne skupine detektirano
tek ponesto DNA u serumu ili kozi. To govori u prilog sistemno aktivnoj infekciji HHV-6 i
HHV-7 u bolesnika s Pityriasis rosea. Posto je virus detektiran u slini, velika je vjerojatnost da
se radi o reaktivaciji infekcije, jer Zlijezde slinovnice sluze kao rezervoar samo u prethodno
inficiranih osoba (3). Takoder u prilog endogenoj reaktivaciji virusa govori znacajna koli¢ina
neutralizirajuc¢ih protutijela na HHV-7 jer se radi o sekundarnoj reakciji s antigenom u kojoj

je dovoljna mala koli¢ina antigena za postizanje visokog titra protutijela razreda IgG (4, 8).

Elementi humanog herpesvirusa i ekspresija antigena pp85 (fosfoproteinski kompleks)
HHV-7 detektirani su elektronskim mikroskopom u biopsijama lezija bolesnika s erupcijom.
Ekspresija antigena je dokazana imunohistokemijski u 8 od 12 uzoraka koze ukazujuci na

prisutnost infekcije (7).
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Ovi podatci ukazuju na to kako HHV-6 i HHV-7 igraju ulogu u etiologiji ove bolesti
te, iako je zakljuCeno kako bi se moglo raditi o reaktivaciji latentne infekcije, tocan

patogenetski mehanizam nije posve jasan.
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5. KLINICKA PREZENTACIJA

Bolest tipi¢no pocinje s pojavom eritematoznog, rubno ljuskavog, ovalnog plaka (tzv.
primarni medaljon) da bi se potom pojavile generalizirane papuloskvamozne lezije. Trajanje
bolesti varira izmedu 2 tjedna i1 par mjeseci, a op¢i simptomi mogu pratiti osip ili mu
prethoditi. Uz tipiénu manifestaciju, postoje atipi¢ne varijante. Prethodna klasifikacija bolesti
temeljila se na prisustvu atipicnih morfoloSkih karakteristika, a trenutna se temelji na
patogenetskim mehanizmima koji su zasluzni za razli€ite prezentacije bolesti. Uzimajuéi u
obzir patogenezu, Klinicku sliku i tijek bolesti, Pityriasis rosea dijelimo na: klasi¢nu,
relapsirajucu, perzistirajuéu, pedijatrijsku, Pityriasis rosea u trudnica te erupcije nalik na
Pityriasis rosea (Tablica 1). Alternativna podjela bila bi na adultnu (klasi¢nu, perzistirajuéu,
relapsirajucu, U trudnica) i pedijatrijsku te erupcije nalik na Pityriasis rosea kao zasebna
skupina. Klasi¢ni oblik bolesti obuhvaca tipicne i atipi¢ne erupcije, a razlika je u morfologiji,
veli¢ini, broju 1 distribuciji lezija. S obzirom na tijek razlikujemo perzistirajucu i relapsirajuc¢u
formu, a s obzirom na trajanje istie se pedijatrijska kao kraci oblik bolesti. Pityriasis rosea u
trudnica moZe se prezentirati kao klasicni oblik bolesti, medutim ceS¢e ima poprilicno
agresivan tijek. Navedeni oblici bolesti prikazani su u Tablici 1, zajedno sa njihovom

patogenezom, distribucijom lezija, prisutno$¢u primarnog medaljona i opcijama lijecenja (9).
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TABLICA 1. Glavne karakteristike razli¢itih tipova Pityriasis rosea

Tip Pityriasis | Patogeneza Distribucija lezija | Prisutnost Opcije

rosea primarnog lijeCenja

medaljona
(%)

Klasi¢ni sporadi¢na HHV-6/7 trup i ekstremiteti | 12-90 odmor
sistemna reaktivacija

Relapsiraju¢i | Relapsiraju¢a HHV-6/7 | trup i ekstremiteti | 0 aciklovir
sistemna reaktivacija (lezije broj¢ano i

oblikom manje)

Perzistiraju¢i | Perzistencija HHV-6/7 trup i ekstremiteti | 75 aciklovir
viremije

Pedijatrijski | Reaktivacija HHV-6/7 trup i ekstremiteti | 58 odmor
infekcije (sa viSom HHV
viremijom zbog nedavne
primoinfekcije)

U trudnica Reaktivacija HHV-6/7 trup i ekstremiteti | 50 odmor i
infekcije s mogu¢om (generalizirane pracenje
transplacentarnom ukoliko se jave
transmisijom unutar 15 tjedana

gestacije)

Erupcije reakcija na lijek ili trup, ekstremiteti i | O ukidanje

nalik na cjepivo lice (difuzne i dosadasnjeg

Pityriasis konfluirajuce) lijeka

rosea
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5.1. Klasi¢na Pityriasis rosea

5.1.1. Tipi¢na erupcija

Bolest u oko 80% slucajeva zapocinje pojavom primarnog medaljona (Slika 1). To je
eliptini eritem s blago uzdignutim vanjskim rubom i blago udubljenim sredi$njim dijelom
koji se praSinasto (pitirijaziformno) ljusti. Uglavnom se pojavljuje na trupu, rjede na udovima
1 progresivno se povecava, do 3 ili viSe centimetara u promjeru. Ostaje izoliran oko 2 tjedna
nakon Cega se razvije generalizirana erupcija. Ta sekundarna erupcija je karakterizirana
promjenama slicnim primarnom medaljonu, ali obi¢no su lezije manje te su duzom osi

polozene na nacin da orijentacijski prate linije kalanja koze (Slika 2).



Slika 1. Pityriasis rosea, primarni medaljon i sekundarna erupcija

Izvor: Peternel S, Klinika za dermatovenerologiju, Klinicki bolnicki centar Rijeka

Slika 2. Pityriasis rosea, lezije poloZene u smjeru linija kalanja koze

Izvor: Peternel S, Klinika za dermatovenerologiju, Klinicki bolnicki centar Rijeka



Uz osip su Cesto prisutni prodromalni simptomi: slabost, mucnina, gubitak apetita,
glavobolja, smetnje koncentracije, iritabilnost, gastrointestinalni i respiratorni simptomi (69%
slucajeva), bolovi u zglobovima, limfadenopatija, grlobolja 1 subfebrilitet. Simptomi mogu
biti prisutni i tijekom osipa. SvrbeZ je jak u oko 25% pacijenata, umjeren u oko 50% i odsutan

u oko 25% pacijenata. KoZne promjene uglavnom traju oko 45 dana i cijele bez oziljaka.

Klasi¢na Pityriasis rosea se lako prepoznaje, a dijagnoza je prvenstveno klinicka.
Patohistoloska dijagnostika nije potrebna, a ukoliko je uzeta biopsija, u njoj se vide
parakeratoza, spongioza i akantoza u epidermisu te ekstravazati eritrocita i perivaskularni

infiltrat limfocita, monocita i eozinofila u dermisu (3,9).

5.1.2. Atipi¢na erupcija

Atipi¢na erupcija se klasificira prema morfologiji, veli¢ini, broju i distribuciji lezija,
dok joj patogenetski mehanizam odgovara klasi¢nom obliku bolesti odnosno sporadi¢noj
reaktivaciji herpesvirusne infekcije. Lezije variraju morfoloSki (vezikularne, folikularne
urtikarijalne, hemoragicne), a prema veli¢ini ih dijelimo na velike (Pityriasis rosea gigantea) i
male (Pityriasis rosea papularis). Atipi¢na distribucija 1 lokalizacije su: distalni dijelovi
ekstremiteta, lice, vrat, aksile, prepone i usna Supljina (Slika 3). Generalizacija i pojava gusto
distribuiranih lezija, pracenih jakim svrbeZzom ili ¢ak bolnim senzacijama (Pityriasis rosea
irritata) moZe se pojaviti ukoliko se primjenjuje neadekvatno lokalno lije¢enje (Slika 4).
Atipi¢na erupcija se prezentira u 20% slucajeva, a prepoznavanje ovih formi iskljucuje
nepotrebne dijagnosticke postupke 1 koristenje lijekova jer neki mogu i1 pogorsati klinicku

sliku (9, 10).



Slika 3. Pityriasis rosea, primarni medaljon smjesten na donjim ekstremitetima

Izvor: Peternel S, Klinika za dermatovenerologiju, Klinicki bolnicki centar Rijeka

Slika 4. Pityriasis rosea irritata

Izvor: Peternel S, Klinika za dermatovenerologiju, Klinicki bolnicki centar Rijeka



5.2. Relapsirajuca Pityriasis rosea

Relapsirajuée varijante Pityriasis rosea su rijetke. Ponovna pojava osipa moguca je
unutar jedne godine od inicijalne prezentacije, a vjerojatno nastaje zbog pada stani¢no
posredovane imunosti. Dogada se u 2,8% pacijenata, obi¢no se pojavi samo jedna epizoda,
iako su prijavljeni i slucajevi visestrukih relapsa. Primarni medaljon je obi¢no odsutan, a
veli¢ina 1 broj lezija su reducirani u usporedbi s primarnom epizodom. Takoder, trajanje
relapsa je krace nego trajanje primarne epizode (oko 15 dana), dok su pridruzeni simptomi
obi¢no prisutni, ali slabije izrazeni. Nepoznato je zaSto se relapsi pojavljaju unutar tocno

odredenog vremena i zasto su drugacijeg klinickog tijeka nego primarna epizoda.

Tijekom svih HHV infekcija, stani¢na imunost je najvaznija u kontroli virusne
replikacije i reaktivacije. Smatra se kako je imunosnom sustavu potreban period od 6-18
mjeseci kako bi postigao kontrolu nad replikacijom virusa HHV-6 i HHV-7. Relaps simptoma
se deSava u meduvremenu, kada imunosni sustav vraca kontrolu nad replikacijom. U tom
periodu nije u potpunosti neuéinkovit, iako se oporavlja od pada prilikom kojeg je doslo do
reaktivacije virusa, S$to objasnjava blaze simptome relapsa nego primarne epizode. U
prevenciji sekvenci relapsa pokazao se u€inkovit aciklovir primijenjen u dozi od 800 mg 5

puta na dan tijekom 10 dana (9).
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5.3. Perzistirajuéa Pityriasis rosea

Perzistiraju¢i oblik Pityriasis rosea traje preko 12 tjedana bez prekida uz prisutnost
op¢ih simptoma. Kvantitativnim RT-PCR-om izmjerena je perzistentna viremija HHV-6 i
HHV-7 u svim fazama bolesti, u vecoj koli¢ini nego u klasiénom obliku bolesti. U 75%
oboljelih, bolest zapocCinje pojavom primarnog medaljona, uz izrazene sistemske simptome,
posebice iscrpljenost i manjak koncentracije. Kao jedan od znakova aktivne infekcije smatra
se pojava oralnih lezija (kao u primarnih HHV-6 infekcija) $to se ne susreée toliko ¢esto u
klasi¢énom tipu Pityriasis rosea. LijeCenje visokim dozama aciklovira (800 mg 5 puta na dan
tijekom 10 dana) pokazalo se uspjesno te je nakon 4 tjedna postignuta skoro potpuna
rezolucija kozZnih lezija, poboljSanje op¢ih simptoma te znacajno smanjenje stupnja viremije

(9).

5.4. Pedijatrijska Pityriasis rosea

Pityriasis rosea u djece moze se smatrati zasebnim oblikom bolesti radi svojih
klini¢kih i laboratorijskih karakteristika. Rijetko se pojavljuje u djece ispod 10 godina, a
prevalencija joj iznosi 8% u pripadnika bijele rase i 26% u pripadnika crne rase, u kojih su
ujedno c¢eSc¢e papularne i1 hiperpigmentirane lezije, a lokalizacija je ¢e$¢a na licu 1 vlasiStu.
Bolest zapoc€inje primarnim medaljonom kao i u odraslih, ali je vrijeme izmedu pojave
primarnog medaljona i generalizirane erupcije kra¢e (oko 4 dana), kao i trajanje osipa (16
dana). Cesce su i orofaringealne lezije, a prevalencija opéih simptoma je jednaka. Kao i u
odraslih, visok aviditet IgG protutijela govori u prilog virusne reaktivacije, a ne primarne
infekcije. Primarna infekcija nastupa prije tre¢e godine Zivota stoga koncentracija virusa

ostaje veca u djece, Sto potvrduje izmjerena veca prosjecna viremija HHV-6 i HHV-7 tijekom
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akutne faze 1 oporavka. LijeCenje antivirusnim lijekovima nije preporucljivo uzimajuci u obzir

kratko trajanje osipa (9).

5.5. Pityriasis rosea u trudnica

Zabiljezena je CeS¢a pojava Pityriasis rosea u trudnica nego u opc¢oj populaciji. S
obzirom da je trudnoca stanje promijenjenog imunosnog odgovora, postoji rizik od virusne
reaktivacije i intrauterinog prijenosa virusa. U studijama koje su provedene na trudnicama
koje su razvile Pityriasis rosea, od 61 Zene, 22 su imale nepozeljan ishod trudnoce, a njih 8
pobacaj. Bolesnice s urednim ishodom trudnoce obi¢no su imale klasi¢ni oblik bolesti, dok su
one koje su pobacile imale atipicno agresivni tijek bolesti s neobi¢no proSirenim koznim
lezijama trajanja 8-12 tjedana i uz prisutnost jakih op¢ih simptoma (iscrpljenost, glavobolja,
nesanica, gubitak apetita, manjak koncentracije). Nijedna od bolesnica koje su pobacile nije
imala druge rizi¢ne faktore za intrauterinu fetalnu smrt osim Pityriasis rosea. U svih je
izmjerena HHV-6 DNA viremija, prisutnost HHV-6 u placenti, koznim lezijama i tkivima
fetusa. Ukupan postotak pobacaja u trudnica s Pityriasis rosea je jednak onome u opcoj
populaciji (13%), ali ako se bolest razvije unutar prvih 15 tjedana gestacije, postotak pobacaja

je veci (57%), najvjerojatnije zbog povecanog rizika transplacentarnog prijenosa virusa (9).

5.6. Erupcije nalik na Pityriasis rosea

Erupcije nalik na Pityriasis rosea su lijekovima inducirani osipi s klinickim
karakteristikama koje nalikuju na tipi¢nu Pityriasis rosea i Cesto se od nje ne mogu

razlikovati. Nedavno su predlozeni kriteriji za razlikovanje ove dvije forme bolesti. U
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erupcijama nalik na Pityriasis rosea eritematopapulozne lezije konfluiraju i svrbe viSe nego u
klasicnom tipu te su znatnije proSirene po ekstremitetima 1 licu. Izostaju prodromalni
simptomi, a laboratorijski nalazi pokazuju eozinofiliju i odsutnost HHV-6 i HHV-7 DNA u
plazmi i mononuklearnim stanicama krvi. Histopatoloski nalaz je takoder drugaliji, s
nekroticnim keratinocitima, vakuolarnom degeneracijom epidermo-dermalne granice i
infiltratom eozinofila u dermisu. Kod bolesnika s erupcijom nalik na Pityriasis rosea, kozne

promjene nestaju brzo nakon ukidanja lijeka.

Klinicki, histopatoloski 1 virusoloski dijagnosticki postupci mogu definitivno pomoci u
razlikovanju ova dva tipa bolesti. Lijekovi za koje je opisano da su potaknuli nastanak ovog
osipa su barbiturati, metopromazin, kaptopril, klonidin, metronidazol, izotretinoin, nesteroidni
protuupalni lijekovi, omeprazol, terbinafin, ergotamin, inhibitori tirozin kinaze i bioloski
lijekovi. Takoder, prijavljivani su slucajevi osipa nakon cijepljenja protiv difterije,
pneumokoka, hepatitisa B, tuberkuloze i HPV-a. S prakti¢nog stajaliSta, bitno je poznavati
ovaj oblik bolesti jer je odluka o prekidu ili nastavku lijeCenja odredenim lijekom cesto od
velike vaZznosti za bolesnika. U slu€aju incidentalne pojave Pityriasis rosea, lijeCenje moze
biti nastavljeno, dok je u slu€aju erupcije izazvane lijekom poZeljno Sto prije prekinuti
primjenu inkriminiranog lijeka, kako ne bi doslo do razvoja tezeg oblika medikamentoznog

osipa (9).
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6. DIJAGNOZA

Postavljanje dijagnoze Pityriasis rosea je pretezno klinicko. Kriteriji ukljucuju glavne,
fakultativne 1 iskljucne klinicke znacajke. Glavne karakteristike su: diskretne kruzne ili ovalne
lezije, pitirijaziformno ljustenje na vecini lezija te periferno collarette ljustenje (znak ogrlice,
Slika 5) na bar dvije lezije. Fakultativne znaCajke su: distribucija lezija na trupu 1
proksimalnim dijelovima ekstremiteta s manje od 10% lezija smjeStenih distalno na
ekstremitetima, orijentacija dulje osi lezija uzduz linija kalanja koze te pojava primarnog
medaljona najmanje dva dana prije erupcije ostalih lezija. Znacajke koje iskljucuju Pityriasis
rosea su: viSestruke male vezikule u srediStu dvije ili viSe lezija, dvije ili viSe lezija na
palmarnoj ili plantarnoj povrsini te klinic¢ki 1 seroloSki dokaz sekundarnog sifilisa. Kako bi se
postavila dijagnoza, osoba mora imati sve glavne znacajke, najmanje jednu fakultativnu te

nijednu isklju¢nu znacajku (11).

Slika 5. Primarni medaljon s tipiénim perifernim ljustenjem (znak ogrlice)

Izvor: Peternel S, Klinika za dermatovenerologiju, Klinicki bolnicki centar Rijeka
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Dermatoskopski nalaz primarnog medaljona i ostalih lezija je sli¢an. Karakteristi¢ni
znakovi su bijele periferne ljuske (znak ogrlice) i to¢kasto prosijavanje krvnih Zila koje su, za
razliku od psorijaze, nepravilno, zari$no raspodijeljene. Takoder, unutar lezije se mogu vidjeti

difuzne ili zari$ne Zuckasto-narancaste povrsine (12).

Patohistoloska dijagnostika nije potrebna ukoliko se ne radi o atipi¢nim erupcijama ili
erupcijama nalik na Pityriasis rosea. Patohistolos$ki nalaz tipi¢ne erupcije je donekle
nespecifican, a predstavlja ga fokalno spongiotiCan epidermis prekriven slojem
parakeratoticke skvame uz perivaskularni limfocitni infiltrat, ponekad i manje ekstravazate

eritrocita (3).

6.1. Diferencijalna dijagnoza

Diferencijalna dijagnoza Pityriasis rosea ukljucuje brojna stanja. Ukoliko je dijagnoza
nejasna, biopsija moZze pomo¢i u razlikovanju i isklju¢ivanju ostalih patologija. Sva stanja

koja dolaze u obzir i njihove karakteristike prikazane su u Tablici 2 (13).
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Tablica 2. Diferencijalna dijagnoza Pityriasis rosea

Dijagnoza

Karakteristike

Lichen planus

lezije 1-10 mm, o$trih rubova, ravne, ljubicaste, poligonalne,
pruriti¢ne papule uglavnom na pregibnim stranama udova, vratu,

trupu, spolovilu; lezije svrbe, a mogu biti asimptomatske

Dermatitis eczematoides

nummularis

eritematozni, oStro ograniceni okruglasti plakovi; na njima
vezikule; Cesto ekstenzorno na potkoljenicama i podlakticama;

jak svrbez

Pityriasis lichenoides

chronica

Crveno-smede papule, pretezito na trupu i proksimalnim
dijelovima udova s kroni¢nim, relapsiraju¢im tijekom. Nakon

regresije lezija mogu zaostati hipo- i hiperpigmentacije

Dermatitis seborrhoica

Ostro ograniCena eritematozna ZariSta s pitirjjaziformnim
ljustenjem; moZe zahvatiti velika podrucja koZe i vlasista;

pogorsanje zimi

Sekundarni sifilis

Lezije veli¢ine 0.5-1 cm, okrugle do ovalne makule i papule na

trupu, dlanovima i tabanima; alopecija vlasista

Tinea corporis

Eritematozna, okrugla do ovalna Zarista s uzdignutim i ljuskavim
rubom te srediSnjom regresijom; na rubu mogu biti prisutne

vezikule; svrbez

Ostali virusni osipi

Difuzni makulopapulozni eritem, ukljuene 1 sluznice sa

mikroucerativnim lezijama te petehijama; generalizirana
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limfadenopatija, hepatomegalija i splenomegalija
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7. LIJECENJE

Pityriasis rosea je samoograni¢avajuca bolest i uglavnom nema velikog utjecaja na
kvalitetu zivota pacijenata. Svrbez, ukoliko se pojavi, uglavnom je blag i podnosljiv. Glavni
cilj lijeGenja moze biti usmjeren na olakSavanje svrbeza, dok modifikacija samog tijeka
bolesti naj¢esce nije potrebna. Potrebno je bolesniku objasniti prirodu i ocekivani tijek bolesti

u smislu spontane rezolucije.

Iako se u praksi u lije¢enju ove bolesti vrlo Cesto koriste razliciti topicki pripravei,
nedovoljni su dokazi o uspjeSnosti takvog lijeCenja (antihistaminicima, kortikosteroidima i
emolijensima). Takoder nema jasnih dokaza niti o koristi primjene fototerapije, sustavnih
antihistaminika i kortikosteroida, ali se njihova primjena moze razmotriti kod bolesnika s
tezom klinickom slikom, koji zahtijevaju neki oblik terapije (14). Takoder, s obzirom na
etiologiju, razumno bi bilo koriStenje antivirusnih lijekova u bolesnika s tezom klini¢kom

slikom (13).

7.1. Antivirusni lijekovi

Lije¢enje antivirusnim lijekovima proucavano je radi povezanosti bolesti s HHV-6 i
HHV-7. Cidofovir 1 foskarnet su ucinkovitiji protiv ovih virusa, ali imaju 1 viSe Stetnih
ucinaka nego aciklovir. U malim studijama (manje od 100 pacijenata), uoceno je smanjenje
ukupnog broja lezija i znacajno poboljSanje simptoma svrbeza u ispitanika koji su uzimali
aciklovir 800 mg, 5 puta na dan tijekom 7 dana. Manje doze (400 mg, 3 puta na dan tijekom 7
dana) takoder su bile ucinkovite (13). U meta analizi, koja je procjenjivala ucinkovitost
aciklovira u lijeCenju Pityriasis rosea, zaklju€eno je kako je aciklovir superioran nad

placebom $to se tice regresije lezija i smanjenja simptoma svrbeza. Medutim, nije dokazano
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znacajno smanjenje trajanja bolesti i prevencija pojave novonastalih lezija. Stoga se davanje
aciklovira u visokim dozama preporuc¢a samo ukoliko postoji jak svrbez i teSki simptomi
unutar Cetiri tjedna od pocetka bolesti te ako se radi o perzistiraju¢em, relapsiraju¢em obliku

bolesti i u trudnica (15).

7.2. Makrolidi

Azitromicin i eritromicin dijele istu farmakodinamiku, imaju skoro identi¢an
antimikrobni spektar, dijele brojne imunomodulatorne i protuupalne ucinke te je njihov
ucinak u lijecenju Pityriasis rosea ispitivan u vise klini¢kih studija. Kako makrolidi posjeduju
imunomodulatorne i protuupalne ucinke, njihova efikasnost ne govori u prilog bakterijskoj
infekciji niti iskljucuje virusnu etiologiju bolesti. Sharma i sur. su u nerandomiziranoj studiji
od 90 bolesnika (od kojih je 45 lije¢eno eritromicinom i 45 placebom), u 73% lijecenih
aciklovirom postigli izljeCenje unutar dva tjedna, dok u bolesnika u kojih je primijenjen
placebo nitko nije postigao izlijeCenje unutar dva tjedna. Medutim, kasnije studije
(randomizirane, dvostruko slijepe) su opovrgnule znacaj makrolida u terapiji Pityriasis rosea.
Opovrgnut je utjecaj na tijek bolesti, na smanjenje broja lezija 1 svrbeza te se ne preporuca

primjena ovih lijekova u rutinskoj klinickoj praksi (16).

7.3. Fototerapija

Izlaganje suncevoj svjetlosti ili umjetnom UV zraCenju se smatralo korisnim u
lijecenju Pityriasis rosea. Medutim, fototerapija nije zadobila ve¢u vaznost u izboru lijecenja
zbog malo provedenih istraZivanja koja bi govorila u prilog njene u¢inkovitosti. Unato¢ tomu,

ponovo raste interes 1 istrazuje se ucinak uskospektralne UVB terapije na simptome 1 tijek
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bolesti, iako precizan mehanizam djelovanja nije u potpunosti jasan. S obzirom da stanicama
posredovan imunosni odgovor igra ulogu u patogenezi bolesti, smatra se kako ga
uskospektralno UVB zraCenje suprimira i tako ubrzava poboljSanje simptoma. Uoceno je
poboljsanje svrbeza i smanjenje tezine bolesti (s naglaskom na smanjenje eritema, ljustenja i
kozne infiltracije). Strategija lijeCenja je zapravo ¢ekati i uvjeriti bolesnika u spontanu
rezoluciju bolesti, ali kako je tijek dugacak, oboljeli ocekuju i Cesto zahtijevaju neki oblik
terapije, a uskospektralno UVB zraCenje je sigurno, jeftino i lako dostupno te ne mora biti
iskljuceno kao opcija lijecenja. Za uvodenje fototerapije u smjernice lijecenja, potrebno je

provesti multicentri¢ne randomizirane studije koje za sad joS nisu provedene (17).

7.4. Simptomatska terapija

Simptomatska terapija se sastoji od oralnih ili topic¢kih pripravaka antihistaminika te
oralnih ili topickih pripravaka kortikosteroida te krema koje vlaze 1 umiruju kozu. Smjernice
podrzavaju primjenu simptomatske terapije u osoba s blagim 1 srednje jakim simptomima,
iako u meta-analizi nedostaju dovoljno jaki dokazi o efikasnosti vecine simptomatskih
terapija. Primarno se preporucaju oralni antihistaminici u kombinaciji s topi¢kim
kortikosteroidima 1 neutralnim kremama koje vlaze 1 umiruju kozu. Oralna primjena
kortikosteroida se ne preporuca jer, iako dovodi do skracenja trajanja osipa, u velikom
postotoku rezultira s naknadnim relapsom bolesti ili moze dovesti njene egzacerbacije

(15,18).
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8. RASPRAVA

Unato€¢ postavljenim etiopatogenetskim hipotezama 1 vjerojatnom virusnom
etioloSkom uzroku, Pityriasis rosea i dalje ostaje patogenetski nejasna. Bez obzira na to §to je
bolest sama po sebi benigna i samoogranicavajuca, ona za bolesnika moze predstavljati izvor

nelagode i frustracije posebice ako je svrbez jak 1 perzistentan.

Iako su istrazivanja pokazala ucinkovitost aciklovira u lije¢enju Pityriasis rosea, ne
smatra ga se lijekom izbora za lijeCenje klasi¢nog tijeka bolesti, ali se moze primijeniti u
bolesnika s tezom klini¢kom slikom odnosno onih koji zahtijevaju nekakvu aktivnu terapiju
(19). Simptomatsko lijeCenje se moze provesti, medutim, nije u potpunosti efikasno u svih
oboljelih. Takoder se ne preporuca peroralna primjena kortikosteroida jer su zabiljezeni
slucajevi eritrodermije ili naknadnih realpsa. Uz to, rizi¢na populacija su trudnice, narocito u

prvih 15 tjedana trudnoce za koje je primjena antivirusne terapije diskutabilna.
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9. ZAKLJUCCI

e Pityriasis rosea je benigna eritematoskvamozna dermatoza obiljezena pojavom
primarnog medaljona kojeg prati generalizirana erupcija slicnih manjih lezija
distribuiranih prvenstveno na trupu i proksimalnim dijelovima ekstremiteta. Lezije
prate linije kalanja koZe i poprimaju karakteristican izgled "bozi¢nog drvca".

e Prevalencija Pityriasis rosea je 0,68 na 100 dermatoloskih pacijenata, a najvise
zahvaca dobnu skupinu izmedu 10 i 35 godina.

e Etioloskim uzrokom bolesti smatraju se virusi HHV-6 i HHV-7, a pojava bolesti je
reaktivacija latentne infekcije Cija se primarna infekcija dogada prije tre¢e godine
Zivota.

e Postoji viSe klinickih tipova bolesti s obzirom na patogenezu, a to su: klasicni,
relapsirajuci, perzistirajuéi, pedijatrijski, u trudnica te erupcije nalik na Pityriasis
rosea.

e Prilikom postavljanja dijagnoze vazno je iskljuciti sekundarni sifilis. Dijagnoza je
klini¢ka, ukoliko je nejasna klini¢ka slika uzima se biopsija.

e Glavni cilj lijecenja je olakSavanje simptoma ukoliko nisu tipi¢no blagi i podnosljivi te
¢ekanje spontane regresije lezija §to obi¢no traje od 6 do 12 tjedana.

e Davanje antivirusne terapije aciklovirom je opravdano u agresivnijim formama

bolesti.
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10. SAZETAK

Pityriasis rosea je akutna, benigna, samoograni¢avajuca, eritematoskvamozna
dermatoza koju karakterizira pojava primarnog medaljona popracenog generaliziranim
osipom. Zahvaca sve dobne skupine, a naj¢es$¢a je u mladih, zdravih odraslih i adolescenata
odnosno u dobi izmedu 10 i 35 godina. Smatra se kako HHV-6 i HHV-7 igraju ulogu u
etiologiji ove bolesti te je zaklju¢eno kako bi se moglo raditi o reaktivaciji latentne infekcije,
a ne primoinfekciji. Glavni cilj lijeCenja je Cekanje spontane rezolucije i uvjeravanje

pacijenata u samolimitirani tijek bolesti.

11. SUMMARY

Pityriasis rosea is acute, benign, self-limited, papulosquamous disorder which is
characterized with appearance of a "herald patch™ followed by generalized eruption. It most
commonly occurs in adolescents and young adults between 10 and 35 years of age, but it can
affect all age groups. It is assumed that HHV-6 and HHV-7 are most likely the cause of this
disorder and that it is a result of reactivation rather than primary infection. The main goal of

management is reassuring the patient and letting the condition follow its natural course.
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