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Epidemiologija koZnih bolezni
Epidemiology of skin diseases

Aleksej Kansky

Povzetek: Podatkov o prevalenci koznih boleznih v raznih dezelah, ki bi bili zbrani ob doslednem upostevanju epidemioloskih kriterijev skoraj
ni, dostopne informacije so ve¢inoma prirejene. na podlagi porocil v strokovnih revijah,. oziroma prijavijanju primerov. bolezni, kolikor je to
obvezno. Zbiranje informacij je odvisno od prizadevnosti posameznikov, zato so podatki le okvirni..

V prispevku smo sku$ali zbrati relevantne podatke o infekcijah z meticilin rezistentnim zlatim stafilokokom, lajmski boreliozi, garjah, kontaktnem
alergijskem dermatitisu,| sistemskem eritematoznem lupusu, vulgarnem pemfigusu, luskavici, nekaterih spolno prenosljivih okuzbah, o dedni
palmoplantarni keratodermiji in eritropoetski protoporfiriji. Problematiko nastetih bolezni sem skusal celovito predstaviti, kar se mi zdi

pomembnejSe od pretiranega navajanja nezanesljivih Stevilk.
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Uvod

Epidemiologija proucuje pogostnost pojavljanja, vzroke, okoli¢ine, ki
privedejo do nastanka, in nacin Sirjenja bolezni, pa tudi njihovo
prepreCevanje. Prvotno so epidemioloski pristop uporabljali le za
nalezljive bolezni, sedaj tudi pri prouc¢evanju drugih bolezni. Podatke
0 pogostnosti boleznih zbirajo v raznih dezelah na razlicne nacine,
redko pri tem dosledno upostevajo epidemioloske principe, kot so
pregled celotne populacije ali izbor reprezentativnih vzorcev. Podatki
SO zato pretezno okvirni, kar velja tudi za prevalenco posameznih
bolezni. Podatke o bolnikih posiljajo zdravstveni delavci v ta namen
izbranim ustanovam. V mnogih drzavah je prijavljanje posameznih
bolezni sicer obvezno, vendar je o¢itno, da je v veliki meri odvisno od
prizadevnosti posameznikov. Vrsta okoli§¢in vpliva na pomanjkljivo
prijavljanje: pomanjkanje ¢asa pri ambulantnem delu, $e
nepreverjena diagnoza, nedomiselni obrazci za prijavljanje, pomisleki
zaradi krSitve tajnosti osebnih podatkov, strah pred moznimi
odskodninskimi tozbami in drugo.

Za enega prvih epidemioloskih prispevkov o koznih boleznih velja
porocilo J. Linda o skorbutu iz leta 1753 (1)

(1] ~ [}
Nalezljive koine bolezni
Gnojne koZne bolezni (piodermije) so postale zaradi bolj$ih higienskih
razmer v razvitih dezelah pri sicer zdravih dokaj redke, zaradi
dostopnosti antibiotikov niso problemati¢ne. Skrb vzbuja Sirjenje
infekcij z zlatimi stafilokoki odpornimi na meticilin (MRSA), predvsem
v bolniSnicah in domovih oskrbovancev , v zadnjem ¢asu se pojavljajo
tudi v domacih okoljih (community acquired MRSA). V klinicnem
centru v Ljubljani je bilo leta 2004 ugotovljenih 52 izolatov MRSA (2).

Infekcije z virusi iz skupine herpes virusov se razlikujejo po klini¢nih
znakih in po pogostosti (3). Infekcije s Herpes simplex virusom, (tip 1
pretezno v ustih), ter tip 2 (pretezno na spolovilu) so pogoste.
Porocajo, da so v Ameriki pri 15% belih moskih in 20% Zensk ter 35 %
temnopoltih moskih ter 55 % temnopoltin Zensk v krvi nasli protitelesa
proti HSV 2 (4). Drugi virusi iz te skupine so: Varicella-zoster virus,

Cytomegalovirus ter Humani herpesvirusi 6-8..Taki podatki kazejo, da
je infekcija s HSV razmeroma pogosta spolno prenosljiva bolezen.

Z epidemioloSkega staliCa je zelo zanimiva okuzba z garjami
(scabies). Znano je, da se epidemije pojavljajo ob&asno, nekateri
omenjajo presledke med epidemijami 15-30 let. V Angliji so se garje
razSirile tik pred in med 1. in 2. svetovno vojno ter ponovno okoli 1965.
leta (5). Tudi na dermatoloski kliniki v Baslu so ugotavljali Stevilne
bolnike med obema svetovnima vojnama ter nato okoli 1975 leta (6).
V Jugoslaviji je pri¢elo Stevilo primerov naras¢ati po hudem potresu v
Skopju 1963., doseglo vrhunec okoli 1970. leta. Zanesljivi so podatki
iz Slovenije, kjer je Ministrstvo za zdravje uvedlo obvezno prijavljanje
primerov garij leta 1968. Leta 1972. so zabelezili 8646 primerov,
ponovni vrh je bil 1982. leta s 4412 primeri. (7). Epidemiolosko je
pomembna lokalizacija garij na podplatih pri dojen¢kih in majhnih
otrocih, kar je lahko spregledati.

Lajmska borelioza. Ceprav so zdravniki ze dolga lete sumili, da bolezen
prenasajo klopi, je Sele leta 1982 uspela izolacija spirohete iz
inficiranega klopa, v ¢ast odkritelju jo imenujejo Borrelia burgdorferi
(BB). Znanih je ve¢ sevov borelij, v Evropi B. Garini in B. Afzelii, v ZDA
pa BB sensu stricto. Borelije so razsirjene zlasti po srednji in severni
Evropi, tudi pri nas, redkeje v juzni Evropi. Prouzevanje v letin 1988-90
je pokazalo, da je borelioza pogosta v gozdnih predelih severne in
srednje Hrvaske, redka pa v Istri in Dalmaciji z izjemo porecja reke Krke.
Od skupno 965 primerov koznih sprememb so bili: 907 eritema migrans,
42 limfocitomi in 16 kroni¢ni atrofi¢ni akrodermatitis (8). V Sloveniji je bilo
po podatkih Instituta za varovanje zdravja v letu 1997 zabelezeno 3096
primerov Lymske borelioze, kar je najvecje Stevilo letno (9).

Po piku okuzenega klopa se povpre¢no po 2-3 tednih (nekaj dni do 3
mesecev) se pojavi v predelu pika pordela koza (erythema migrans,
EM), ki se Siri v obliki obroc¢a ; spremljajo ga lahko glavobol, bolegine
v sklepih, meningizem ter pareza obraznega zivca (n.facialis).
Podatek o piku klopa, omenjeni eritem in porast specifi¢nih
imunoglobulinov G in M, so pomembni parametri za ugotavljanje
zgodnjega obdobja bolezni.

prof. dr. Aleksej Kansky, dr. med., spec., Medicinska fakulteta, Ljubljana
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Preohévtljivostne (alergiéne)
kozne bolezni

Kontaktna alergi¢na preobcutljivost je dokaj zapleten proces, Ki
povzro¢i na kozi akutno ali kroni¢no vnetje (dermatitis). Kontakini
alergijski dermatitis (KAD) dokazujemo z epikutanim testiranjem, pri
tem uporabljamo standardizirane substance.. Na $tevilo pozitivnih
testov pri testiranju neke populacije vplivajo razli¢ni dejavniki: indeks
senzibilizacije, ki je znacilen za posamezni alergen, njegova
koncentracija, ¢as izpostavljenosti, stanje koze, narava tehnoloskega
procesa in $e drugi..Vpliv gospodarskih in politicnih dejavnikov
prikazuje S$tudija iz bivée vzhodne Nemcije (Rostock).. Odstotki
pozitivnih epikutanih testov so se v obdobjih 1996-2000 napram
obdobju 1986-90 precej spremenili. Pozitivni testi na nikelj sulfat so se
zmanjsali od 19,9% na 13,6%, na kobaltove soli od 14,2 na 7,8% ter
na kromate od 10,1 na 6,2%. V istem Casu se je povecalo Stevilo
pozitivnih testov na volnene alkohole z 2,2 na 59% in na
tetrametiltiuram disulfid z 2,0 na 5,7% (10). Tabela 1

Podatki o pogostosti koznih spememb se razlikujejo, opazujemo jih
najpogosteje na rokah , Snovi, ki pogosto sprozajo KAD pri nas so
nekatere kovine (nikelj, krom), sestavine nekaterih rastlin (primule,
petersilj, sezam), disave, ki jih dodajajo kozmeti¢nim proizvodom
oziroma zdravilom za lokalno uporabo( ), barvila (difenilendiamin),
detergenti in 8e Stevilne druge snovi. Neredko so prizadeti pripadniki
dolo¢enih poklicev. Precej izpostavljeni so zidarji, frizerke,
kozmetiCarke, zaposleni pri predelavi gume in drugi poklici. Odkar so
dostopni cementi brez kroma ter zaprti tehnoloski procesi v
gradbenistvu, se je Stevilo ljudi preobcutljivih na krom, precej
zmanj$alo. Tudi zaradi stalnih tehnoloskih izboljSav se podatki o
prevalenci KAD spreminjajo

Epidemioloski podatki o atopijskem dermatitisu se precej razlikujejo,
navajajo pogostost od 2 do 20%.Dednost je pomembna, ocitno gre za
poligenski nacin prenosa, klinicna slika se spreminja tudi s starostjo
prizadetega; na pojav simptomov vplivajo tudi psihi¢ne tezave in
stresne situacije, Pri vecini bolnikov so povisani IgE, kozne
spremembe se veckrat izmenjujejo z astmati¢nim bronhitisom. Kljub
Stevilnim raziskavam ostaja Se kar precej nereSenih problemov.

Avitoimunske koine bolezni

Znadilnost avtoimunskih bolezni je, da se pojavijo v krvnem serumu
protitelesa, ki se odlagajo tudi v tkivih in so usmerjena proti sestavinam
lastnih celic in tkivnih struktur. Takemu uc€inku se pridruzi podobno
delovanje imunskih limfocitov. Na kratko bi predstavil dve hudi
avtoimunski bolezni, ki mo€no prizadeneta kozo in celotni organizem.

Sistemski eritematozni lupus je huda sploSna, Se vedno tezko
ozdravljiva bolezen, prizadene poleg koze $e ledvice, sklepe, srce,
krvne in druge organe.Zanesljivih podatkov o prevalenci ni, pred
desetletji so ugotavljali v New Yorku letno 10 do 14 primerov na milijon
prebivalcev, Zzenske pogosteje kot moski, ¢rnci 2-3 krat pogosteje od
svetlopoltih (11,12). V Italiji (Ferrara) so ugotovili prevalenco 57,9/100
000 prebivalcev ter letno incidenco med 2,01 in 2,6/100 000 (13) Za
nastanek bolezni je zelo pomembna genetska zasnova ob
sodelovanju dejavnikov iz okolja, predvsem antigenov ob infekcijah,
zdravil, UV sevanje in drugih. Odkar so bili uvedeni zanesljivejsi

laboratorijski testi kot so dolo€anje protiteles proti jedrom celic
(antinuklearni faktor) in dvovija¢ni DNA ,direktna imunofluorescenca
koze in 8e drugi, je bolezen lazje prepoznati.

Pemphigus vulgaris je druga huda, tezko ozdravljiva avtoimunska,
bolezen, znacilni so mehurcki na kozi. Poznamo vec inacic, ki se med
seboj nekoliko razlikujejo po klini¢ni sliki in laboratorijskih testih.
Pogosteje se pojavi v poljedelskih ter vlaznih gozdnih predelih kot v
mestnih okoljih, obolijo skoraj izklju¢no odrasli, Natan¢nih podatkov o
prevalenci ni. Znano je, je bolezen pogosta v Braziliji v predelu tropskih
gozdov, v urbanih okoljih je se pojavi redkeje. Dokaj zanesljivi so podatki
iz Hrvaske, ker so diagnoze preverjali v imunoloskem laboratoriju
dermatolodke klinike na Salati. V letih 1974-85 je bilo ugotovljenih 146
primerov, povpre¢no po 12 letno (14). Zaradi prizadetosti desmosomov,
so pretrgani stiki med epidermalnimi celicami v prizadeti kozZi
(akantoliza), pemfigusna protitelesa so v epidermisu razporejena v obliki
satovja, dokazemo jih tudi v krvnem serumu.

[ ~ (]
Druge pogostejse koine bolezni
Luskavica (psorijaza) je pogosta kozna boleze. Prou¢evanj kazejo, da
je v zapadni in severni Evropi prevalenca 1-2% (15), tudi novejsa
raziskava, v katero je bilo v Angliji (Zdruzeno kraljestvo) vklju¢enih
114 521 preiskovanceyv, je ugotovila prevalenco 1,5% (16). Vecja je v
predelih, kjer so ljudje v teku stoletij ziveli izolirano, npr. na otocju
Faroe 2.84 (1) ali 2,8 na otoku Visu (17) $e ni uspelo ugotoviti, Za
nastanek bolezni je pomembna dednost., oc¢itno gre za poligenski
nacin dedovanja, pravih vzrokov kljub Stevilnim raziskavam $e ni
uspelo ugotoviti. Omenjajo osem genskih lokusov: najpomembnejsi je
interval 300 kb v predelu kromosoma 6p21.3, oznacen kot PSORST,
drugi so PSORS2 na kromosomu 17q, PSORS3 na kr. 4g, PSORS5 na
3p, PSORS6 na 19p, PSORS7 na 1p ter PSORS8 na 16q12-13 (18).
Drugi dejavniki (sprozilci) psoriaze so infekcije, predvsem v obliki
zari8¢, alkoholizem, psihi¢ni stresi ali nepravilnosti v delovanju
endokrinih Zlez. Pri raziskavi na podro¢ju Celja smo ob upostevanju
epidemioloskih kriterijev pri pregledu 317 ljudi (reprezentan¢ni
vzorec) ugotovili prevalenco 1,18% (19).

(X ] ~

Spolno prenosljive okuzhe

Spolno prenosljive okuzbe (SPO) so bile verjetno v ¢loveski populaciji
prisotne ze v starem veku, vendar zanesljive dokumentacije ni..
Obc¢asno je prihajalo do mnozi¢nih izbruhov, znana je epidemija
sifilisa v Evropi ob koncu 15. stoletja, ki so jo verjetno po povratku
izzvali Kolumbovi mornarji (20).Dokumentirane so $tevilne infekcije s
sifilisom med in tik po prvi svetovni vojni, med svetovno gospodarsko
krizo v letih 1829-30 ter med in po 2, svetovni vojni. V vzhodni Evropi
se je pojavila prava epidemija sifilisa po razpadu Sovjetske zveze
zacensi z letom 1992., ko je razpadel gospodarski in zdravstveni
sistem. V Rusiji se je incidenca povecala od 4,3 v letu 1989 na 277 v
1997. letu, v Latviji od 23,7 v letu 1993 na 24 v 1996.letu. (21).
Podobne so bile razmere tudi v Belorusiji, kjer je incidenca narasla
leta 1996 na 209 (22). Razmere so se v manj$i meri odrazile tudi v
dezelah srednje Evrope, Cegki, Avstriji in v manjsi meri tudi v Sloveniji,
kjer je bil incidenca sifilisa 0,5/100 000 prebivalcev. Zanimivo je, da
epidemije sifilisa neredko spremljajo epidemije garij, kar smo
opazovali tudi v Sloveniji (23)
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V Sloveniji je bila v preteklih razmeroma visoka incidenca infekcij s
klamidijami, pri zenskah med 12,7 in 14,7 ter pri moskih med 8,4 in
11,3/100 000 prebivalcev (24)

NajhujSa med SPO je vsekakor okuzba z virusom ¢loveSke imunske
pomanijkljivosti (HIV).V strokovni dermatoloski literaturi je bila prvi¢
omenjena 1979 leta, ko so pri imunsko oslabelih homoseksualcih v
ZDA opazovali primere oportunisti¢nih infekcij s Pneumocystis carinii
ter Kaposijevega sarkoma (25). lzgleda, da je bolezen Ze prej
obstojala v tropskih predelih, se je pa nato izredno hitro Sirila po
Ameriki in Evropi. Ocenjujejo, da je v Evropi priblizno 200 000 HIV
pozitivnih oseb in skoraj 30 000 obolelih za aidsom, S sistemati¢nimi
preventivnimi  ukrepi Svetovne zdravstvene organizacije in
zdravstvenih oblasti v posameznih drzavah je predvsem v Severni
Ameriki ter v vecjem delu Evrope uspelo epidemijo zajeziti. Tudi
prognoza obolelih se je v zadnjih letih izbolj$ala zaradi uvedbe bolj
ucinkovitega zdravljenja kar pa na zalost ni mogoce trditi za drzave
bivse Sovjetske zveze, kjer so razmere Se vedno kriticne. Posebno
tezke so razmere v nekaterih afrigkih drzavah ter v Jugovzhodni Aziji.

V Sloveniji je epidemioloska situacija razmeroma ugodna, tudi zaradi
preventivnega delovanja med mladimi. Na infekcijski kliniki je
evidentiranih170 HIV pozitivnih bolnikov, od katerih se jih 140 zdravi,
tipicni AIDS so opazovali pri 48. Med bolniki izstopajo homoseksualci
in narkomani, povecCuje se tudi Stevilo heteroseksualno usmerjenih
bolnikov (26)

[ ] [ ]
Genetsko pogojene bolezni
Vzporedno z razvojem molekularne biologije skokovito naras¢ajo
podatki o dednih boleznih. Molekularni genetiki spoznavajo, da je
razmeroma malo povsem monogenskih bolezni in ugotavljajo jih je
veC pri katerih sodelujejo poleg dominantnega $e drugi geni,. zato
pridobiva epidemiolo$ki pristop tudi v genetiki ponovno veljavo. Na
kratko bomo prikazali dve v Sloveniji dobro prou¢eni genodermatozi.

Dededne palmoplantarne keratodermije smo pri nas precej dobro
proucili. Ugotovili smo da rodovine bolnikov izvirajo iz hribovitih
zaselkov in vasi, kje so prebivalci v teku stoletij ziveli izolirano ter tam
tudi izbirali Zivljenjske partnerje, tako da je dolo¢ena stopnja krvnega
sorodstva zelo verjetna (27) Dodatne raziskave in statisti¢na analiza
SO pokazale, da je bilo ugotovljenih 170 primerov, kar pokaze visoko
prevalenco za Slovenijo 8,3/100 000 prebivalcev. Znacilne so zelo
velike lokalne prevalence po posameznih krajih, med 1664 in 13636
(28). Tabela 2. Segregacijska analiza je pokazala sicer avtosomalno
dominantni nacin dedovanja, vendar je bilo bolnikov le 34,4%, kar je
precej manj od pri¢akovanih 50%.lzgleda, da so poleg dominantnega
gena vklju€eni Se dodatni faktoriji.

Eritropoetsko  protoporfirio  (EPP) oznacuje zelo pove&ana
koncentracija protoporfirina (PP) v eritrocitih, kar povzro¢a hudo
preobc&utljivost bolnikov na UV sevanje, predvsem UVA Vzrok je
genetsko pogojena zmanjSana aktivnost encima ferokelataze, ki
vgrajuje zelezo v PP. Raziskave kazejo ,da je en alel mutiran, drugi pa
manj aktiven (23). V raznih drzavah so ugotovili kar nekaj rodbin s to
boleznijo,vendar podatkov o prevalenci ne zasledimo Haeger
Aronsonova je prva opozorila na avtosomalno dominanten nacin
dedovanja (27). Poleg preobcutljivosti na svetloba so znacilne
povecane vrednosti PP v eritrocitih.
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V Sloveniji smo doslej odkrili 35 bolnikov, od katerih jih je 5 Ze umrlo
zaradi istoGasne okvare jeter. Bolnikom s porfirijami poslab$ajo stanje
nekatere snovi kot barbiturati, estrogeni, alkohol, in §e druge. Po do sedaj
ugotovljenih podatkih je prevalenca EPP 1,75/100 000 prebivalcev (28)
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