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ABSTRACT

Rosacea is a chronic inflammatory disease that usually affects the central part of the face. The
primary symptoms include facial flushing, persistent erythema, telangiectasia, inflammatory
pustules and papules. Based on groups of these symptoms, four basic rosacea subtypes have
been defined: erythematotelangiectatic, papulopustular, ocular, phymatous; and one variant,
granulomatous rosacea. Although the pathophysiology of this disorder is not fully known,
many components such as immune and neurovascular dysregulation, oxidative stress, genetic
background, gut microbiome, skin microbiome as well as external aspects are thought to play
a role. In this article, we present the main factors that are speculated to be involved in the
pathogenesis of rosacea.

Methods and materials: We reviewed the literature available on PubMed and Google
Scholar using the words "rosacea”, ,rosacea pathogenesis”, ,,demodex”, ,reactive oxygen
forms”, ,,rosacea microbiome”.

Summary

Rosacea is a chronic dermatosis whose etiology, despite many studies, is not fully understood.
Currently, an abnormal inflammatory reaction caused by excessive stimulation of TLR-2
receptors is suspected as the main factor in the pathomechanism of the disease. Vascular
disorders, transmission disorders, genetic factors, skin and intestinal dysbiosis also participate
in the pathogenesis of rosacea. It is assumed that exogenous factors such as diet and exposure

to UV radiation also play a role in the development of the disease.

Keywords: rosacea, rosacea pathogenesis, demodex, reactive oxygen species, rosacea

microbiome
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Wstep

Tradzik rozowaty nalezy do przewlektych zapalnych chordb skory twarzy. W przeciwienstwie
do tradziku mtodzienczego dotyka zwykle os6b w wieku dojrzatym- migdzy 30, a 50 rokiem
zycia. Cze$ciej rozpoznawany jest u 0sob o jasnej karnacji (I 1 II fenotyp wedtug Fitzpatricka)
[1,2], zamieszkujacych tereny Europy Péinocnej. Szacuje si¢, ze az 10% populacji moze
cierpie¢ na tradzik rézowaty [1]. Choroba charakteryzuje si¢ wystgpowaniem rumienia w
centralnej cze$ci twarzy, na podtozu, ktérego powstaja z czasem grudki, krosty oraz
teleangiektazje. W cigzkich przypadkach pojawia¢ si¢ moga réwniez zmiany rozrostowe.
Wyrézni¢ mozemy 4 podtypy rosacea: grudkowo-krostkowa, grudkowo-teleangiektatyczna,
guzkowa 1 oczng [3]. Doktadny patomechanizm prowadzacy do rozwoju tradziku rézowatego
nie jest dokladnie poznany i1 najprawdopodobniej zalezy on od bardzo wielu czynnikdw.
Przypuszcza si¢, ze w rozwoju choroby odgrywaja role: nieprawidlowa odpowiedz
immunologiczna, nieprawidlowy sktad mikrobioty skory i uktadu pokarmowego, czynniki
genetyczne, podloze naczyniowe, podiloze tojotokowe oraz dziatanie czynnikéw

zewngetrznych (promieniowanie UV, zmiany temperatury, dieta) [1,2.,4].

Nieprawidlowa wrodzona odpowiedZ immunologiczna

Nieprawidlowa pierwotna odpowiedz immunologiczna zdaje si¢ pelni¢ ogromng role w
rozwoju tradziku rézowatego. W keratynocytach osob chorych stwierdza si¢ znacznie
zwigkszong ekspresj¢ receptora TLR-2, ktérego stymulacja powoduje aktywacje kaskady
mechanizméw wrodzonej odpowiedzi immunologicznej. Do czynnikow pobudzajacych
receptor naleza czynniki Srodowiskowe takie jak: promieniowanie UV, mikroorganizmy
(grzyby, bakterie, pierwotniaki, wirusy), urazy chemiczne i fizyczne [5,6,7]. Fizjologicznie w
odpowiedzi na aktywacj¢ TLR-2 w skorze uwalniane sg biatka prozapalne i wazoaktywne, do
ktorych naleza miedzy innymi katelicydyny. Przy nadmiernej liczbie receptorow TLR-2 w
naskdrku dochodzi do uwalniania zbyt duzych ilosci tych biatek. Katelicydyny to peptydy o
szerokim spektrum dzialania bakteriobdjczego, sa czynnikami chemotaktycznymi dla
komorek odpornosciowych, stymulujg angiogenez¢ oraz uwalnianie histaminy i cytokin.
Katelicydyny pod wplywem kalikreiny 5 (enzymu bedacego proteazg serynow3a)
przeksztalcaja si¢ do aktywnego peptydu LL-37. Peptyd LL-37 indukuje chemotaksje
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neutrofilii, angiogeneze, wazodylatacj¢ oraz degranulacj¢ mastocytow w skorze. W naskorku
pacjentdw z tradzikiem rézowatym stwierdza si¢ wyjatkowo wysokie poziomy katelicydyn,
kalikreiny 5 oraz LL-37 [1,5,6,7]. W eksperymentach na myszach, ktérym miejscowo
wstrzykiwano wspomniane substancje, dochodzilo do rozwoju silnej reakcji zapalnej,
podobnej do tej, co w przypadku pacjentdw z tradzikiem rézowatym. Wskazywaloby to na to,
ze u chorych przez zwigkszong ekspresje receptoréw TLR-2 dochodzi do nieprawidlowej,
zbyt nasilonej reakcji odpornosciowe;j, skutkujac wystapieniem objawow choroby [3,6].
Ponadto, w keratynocytach chorych stwierdza si¢ zwigkszong ekspresje¢ metyloproteineaz
macierzy pozakomorkowej — MMPs, gtownie MMP-2 1 MMP-9 [2,5]. Jest to grupa enzymow
proteolitycznych, ktéra w posredni sposdb zwieksza aktywno$¢ kalikreiny 5. KLKS5 jest
uwalniania w postaci nieaktywnego proenzymu, ktéry ulega aktywacji, dzieki enzymowi
MMP-9 na drodze hydrolizy. Podwyzszona aktywno$¢ metyloproteineaz nasila aktywnos¢
KLKS35, prowadzac do zwigkszonej ekspresji prozapalnego LL-37 w skorze [5].
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1.Patomechanizm molekularny rosacea. WzmozZona aktywacja receptorow TLRZ2 indukuje
uwalnianie katelicydyn i kalikreiny 5 (KLKS5).Katelicydyny pod wplywem KLK5 ulegajg
transformacji do LL-37. LL-37 wykazuje silne dziatanie prozapalne i angiogenne.
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Rola mikrobioty

U pacjentow z tradzikiem rézowatym stwierdza si¢ nieprawidtowosci w sktadzie mikrobiomu

skoéry [2]. Przypuszcza sig, ze takie drobnoustroje jak Demodex folliculorum, Bacillus
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oleronius, Cutibacterium acnes i Staphylococcus epidermidis moga bra¢ udzial w

patogenezie choroby [3,8].

Demodex folliculorum

Demodex folliculorum, inaczej nuzeniec ludzki nalezy do rzgdu roztoczy 1 jest
komensalicznym drobnoustrojem zyjacym w skorze cztowieka. Nuzeniec zywi si¢ lojem oraz
zhuszczonymi komoérkami naskorka, dlatego kolonizuje miejsca, gdzie koncentracja
gruczolow lojowych jest najwigksza tj. owlosiona skoéra glowy, przewod stuchowy
zewngetrzny, czoto, broda, policzki 1 nos. Demodex fizjologicznie jest komensalem, dopiero
wtedy gdy znacznie zwigksza si¢ jego zaggszczenie, staje si¢ patogenny. Za zbyt duza liczbe
nuzencdéw uwaza sie ponad 5 osobnikdéw/ cm? [3]. Powoduje wowczas zapalenie mieszkOw
wlosowych i gruczotow tojowych. U o0séb z tradzikiem rozowatym stwierdza si¢ zwigkszong
liczbe nuzencoéw, w poréwnaniu do oséb zdrowych [5]. Wedle badan populacja Demodex
folliculorum w grupie badawczej byta srednio o 5,7% wigksza niz w grupie kontrolnej [1,2,8].
W skorze cztowieka mozemy spotka¢ 2 gatunki Demodex, Demodex folliculorum oraz
Demodex brevis. Ten pierwszy jest wigkszy od drugiego, zasiedla gruczoty tojowe w grupach
kilku roztoczy, w skorze znajduje si¢ dosy¢ powierzchownie. Demodex brevis jest maty i1
mieszka w gruczotach tojowych samotnie, zyje glgboko w skorze, a jego ekstrakcja jest mato
prawdopodobna bez uszkodzenia tkanek. To Demodex folliculorum uwazany jest za jeden z
prawdopodobnych czynnikéw prowadzacych do rozwoju rosacea [9]. Istnieja 3 glowne
mechanizmy na zasadzie ktorych Demodex mégltby uczestniczy¢ w patogenezie choroby:
1.Demodex namnazajac si¢ w gruczotach lojowych, powoduje ich mechaniczne zablokowanie
i zapalenie, co skutkuje powstawaniem grudek i krost, poniewaz uj$cie gruczotow staje si¢
niedrozne. Obie te zmiany sa typowe dla postaci grudkowo-krostkowej oraz grudkowe;j
tradziku rozowatego [4].

2. Nuzeniec aktywuje wspomniane wczesniej receptory TLR-2, skutkuje to wydzielaniem LL-
37- induktora zapalenia i tworzenia nowych naczyn krwiono$nych. Wzmozona angiogeneza
klinicznie objawia si¢ jako rumien, w poczatkowych stadiach choroby jest on okresowy tzw.
flushing, z czasem zaczerwienienie staje si¢ stale obecne [3,9,10].

3. Duza wage w rozwoju rosacea przypisuje si¢ rowniez bakterii — Bacillus oleronius [2,9],
ktéra zyje w przewodzie pokarmowym roztoczy rodzaju Demodex. Jest to gram ujemna
bakteria, opisana pierwszy raz w roku 1995, po jej wyizolowaniu z przewodu pokarmowego
termita Reticulitermes santonensis, z ktorym prawdopodobnie zyje w symbiozie [9].

Przypuszcza si¢, ze moze ona bra¢ udzial w wywotywaniu objawoéw choroby, a roztocze
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miatoby by¢ dla niej tylko wektorem. Teoria ta jest poparta faktem, ze tetracykliny, bedace
antybiotykami lagodza objawy tradziku r6zowatego, a nie dziataja one na Demodex, ktory
jest roztoczem, tylko na bakterie [8,9] . Skuteczno$¢ moglaby zosta¢ przypisana im
wlasciwosciom przeciwzapalnym, gdyby nie fakt, ze inne leki o dziataniu przeciwzapalnym
takie jak glikokortykosteroidy czy takrolimus nasilaja objawy tradziku rézowatego, a nawet
moga je indukowa¢. Co S$wiadczyloby, o tym, Ze to dzialanie antybakteryjne, a nie
przeciwzapalne tetracyklin usmierza dolegliwos$ci w rosacea [9]. Ponadto, antygeny Bacillus
oleronius majg zdolno$¢ do pobudzania proliferacji jednojadrzastych komorek krwi
obwodowej takich jak: limfocyty Tc, limfocyty Th, komoérki NK, limfocyty B. Zwigkszona
aktywno$¢ tych komorek u chorych na tradzik rézowaty przemawialaby za tym, ze mieli oni
wcezesniej kontakt z biatkami tej bakterii [3,4,8]. Dodatkowo, antygeny Bacillus oleronius
prawdopodobnie stymuluja  chemotaksj¢ neutrofilii i wydzielanie przez nie cytokin
prozapalnych, ale tylko w sytuacji gdy znajda si¢ poza organizmem roztocza. Moze do tego
dojs¢ wtedy, gdy bakterie te zostang uwolnione z martwego roztocza do okolicy
okotomieszkowej, co prowadziloby to powstania miejscowego odczynu zapalnego [8]. Co
ciekawe w postaci grudkowo-krostkowej rosacea zmiany lokalizuja si¢ wlasnie w okolicy
okolomieszkowej, co dowodzi temu, ze czynnik zapalny znajduje si¢ w mieszku wltosowym

lub jego bliskiej okolicy [8].

Cutibacterium acnes

Kluczowe jest podkreslenie, ze zmniejszenie liczebnosci populacji niektorych komensali w
skérze réwniez moze peli¢ role w rozwoju tradziku rézowatego. Do bakterii, ktorych
liczebno$¢ w epidermie pacjentdw z rosacea jest obnizona nalezy Cutibacterium acnes [8].
Jest to gram dodatnia paleczka, odpowiadajaca za rozktad triglicerydow zawartych w toju do
kwasow tluszczowych i glicerolu. Kwasy ttuszczowe nadaja skérze kwasny odczyn, co chroni
przed rozwojem drobnoustrojow chorobotworczych na jej powierzchni. Podniesiony odczyn

pH skory, wystepujacy u pacjentow z rosacea sprzyja rozwojowi bakterii chorobotworczych

[11].

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus epidermidis nalezy do powszechnie wystepujacych komensalicznych bakterii,
zyjacych na powierzchni skoéry czlowieka [8]. S. epidermidis nie ma zdolnosci do B hemolizy
oraz hamuje rozw¢j bakterii patogennych np. gronkowca zlocistego poprzez produkowanie

peptydéw antydrobnoustrojowych (AMP) [2]. Niektore z badan sugeruja, ze skoéra chorych na
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rosacea moze by¢ zasiedlana przez patogenne szczepy S.epidermidis. Mialyby one uwalnia¢
nieznane czynniki wirulencji, ktére stymuluja receptory TLR-2 do aktywacji szlaku

odpowiedzi immunologicznej [2,8].

Tradzik rézowaty, a mikrobiom jelitowy

Istnieje wiele dowodow, ze dysbioza we florze jelitowej moze manifestowaé si¢ objawami
pozajelitowymi, réwniez tymi dotyczacymi skory [8,12,13]. W warunkach fizjologicznych
prawidlowa flora bakteryjna jelita zapobiega wchlanianiu toksycznych substancji oraz
patogendw przez blone §luzowa ze §wiatta przewodu pokarmowego. Zaburzenie rownowagi
w skladzie symbiotycznych jelitowych drobnoustrojow beda skutkowaé zwigkszong
przepuszczalnoscig btony $luzowej jelita, co sprzyja przenikaniu toksyn i chorobotworczych
drobnoustrojow do krwi i negatywnym oddziatywaniu przez nie na tkanki pozajelitowe,
mig¢dzy innymi skore [8,12,13].

SIBO, czyli bakteryjny rozrost jelita cienkiego wedlug badan wystgpowal u pacjentéw z
rosacea od 2 do 20 razy czg$ciej niz u oséb nieobcigzonych tym schorzeniem. Pacjentow, u
ktorych wraz z tradzikiem r6zowatym wspotwystepowato SIBO, podzielono na 2 grupy,
kontrolng 1 badawcza. Grupa badawcza otrzymywata przez 10 dni 1200 mg rifampicyny, a
kontrolna dostawata placebo. Po miesigcu u 20/28 badanych przyjmujacych rifampicyne
zmiany skorne catkowicie si¢ wycofaty, a u pozostatych 6/28 stan skory znacznie si¢ poprawit.
W grupie kontrolnej zmiany skorne pozostawaly takie same lub ich stan pogorszyt sie.
Wedlug tego badania wyleczenie SIBO powodowato catkowite lub prawie catkowitego

wycofanie si¢ objawow tradziku rézowatego [12,13].

Helicobacter pylori

Helicobacter pylori to gram ujemna spiralna bakteria zasiedlajaca blon¢ §luzowa Zotadka.
Patogen ten przyczynia si¢ do rozwoju zapalenia btony §luzowej zotadka, choroby wrzodowe;,
raka zoladka i chloniaka MALT [15]. W ostatnich latach bakteria jest takze podejrzewana o
udzial w patogenezie tradziku rézowatego. Jednakze rola H. pylori w jego rozwoju jest
nieznana 1 wzbudza wiele kontrowersji. U pacjentow z tradzikiem rozowatym cze¢$ciej
stwierdza si¢ nosicielstwo H. pylori niz u pacjentow zdrowych [8,15]. Ponadto, wedlug
niektorych badan po eradykacji tego patogenu dochodzi do ztagodzenia objawow rosacea, co
sugeruje, ze bakteria ta moze odgrywac role w patogenezie tejze choroby [13,14]. Uwaza sig,

ze w wyniku infekeji H.pylori do krwioobiegu uwalniane sg wazodylatory takie jak: histamina,
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gastryna, tlenek azotu, cytokiny i leukotrieny, ktorym przypisuje si¢ wywotywanie rumienia

w obrebie skory twarzy [13,15].

Bariera hydrolipidowa

Sebum produkowane przez gruczoly tojowe odpowiada za tworzenie tzw. plaszcza
hydrolipidowego skory, ktorego integralno$¢ jest kluczowa dla jej  prawidlowego
funkcjonowania. Kwasy thuszczowe wchodzace w sktad tej bariery wykazuja dziatanie
bakteriobdjcze, maja wlasciwosci antyoksydacyjne, pro- 1 antyzapalne, zapobiegaja
przeznaskérkowej utracie wody (TEWL, ang. transepidermal water loss) oraz odpowiadaja za
utrzymanie kwasnego pH skory [16]. Kwas linolowy, jeden z gldwnych sktadnikow sebum,
hamuje rekrutacj¢ neutrofilii i wydzielanie przez nie reaktywnych form tlenu, czynnikow,
ktére podejrzewane sa o udzial w patogenezie rosacea [17]. Wedlug badania u pacjentéw z
tradzikiem rézowatym, proporcje kwasow tluszczowych wystepujacych w toju odbiegaja od
normy [16]. Zauwazono, ze bariera hydrolipidowa chorych ma wigksze stezenia kwasu
mirystynowego 1 zmniejszone stezenia dlugotancuchowych nasyconych kwasow
thuszczowych (kwas behenowy, kwas lignocerynowy, kwas trikozolowy) oraz kwasu
arachidonowego w porownaniu do zdrowej grupy kontrolnej [16]. Dysproporcje w skladzie
sebum, szczegdlnie kwasow thuszczowych moga przyczynia¢ si¢ do dezintegracji bariery
hydrolipidowej u chorych na tradzik rézowaty. W jeszcze innym badaniu odkryto, ze u
badanych z typem grudkowo-krostkowym i rumieniowym z teleangiektazjami rosacea w
obszarach zmienionych chorobowo, wystepuje nadmierna przeznaskorkowa utrata wody

[3,18].

Zaburzenia naczyniowe

Istnienie zaburzen naczyniowych w tradziku rézowatym jest niezaprzeczalne, biorac pod
uwage jego gltowny objawy, czyli teleangiektazje oraz rumien twarzy. Do mediatoréw
prowokujacych wazodylatacje w tradziku r6zowatym naleza prawdopodobnie polipeptyd
aktywujacy cyklazg adenylowa przypadki (PACAP), naczynioruchowy peptyd jelitowy (VIP),
peptyd zwiazany z genem kalcytoniny (CGRP) oraz metabolity tluszczy i1 alkoholu [11,8]. Do
innych potencjalnych wazodylatorow zalicza si¢ reaktywne formy tlenu, substancje P, MMPs,
kalikreing 5, katelicydyny [4]. U chorych stwierdzono réwniez wysokie poziomy VEGEF,
czynnika prozapalnego i proangiogennego [16]. Histologicznie u pacjentow zaobserwowac
mozna poszerzone tetniczki i zytki w powierzchownych warstwach skory witasciwej, obrzek

pozakapilarny oraz migracj¢ leukocytow (gldwnie limfocytow T 1 mastocytow) [16,18].
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Podloze neurogenne

Perfuzja skory jest regulowana przez mechanizmy neuronalne (uktad wspdtczulny 1
przywspotczulny 1 nocyceptory) oraz nieneuronalne, do ktoérych naleza mechanizmy zapalne.
Pobudzenie uktadu wspotczulnego, powoduje wydzielanie noradrenaliny i peptydu Y, ktére
dzialajac na receptory alfa w kapilarach skory, powoduja ich skurcz, co klinicznie objawia si¢
jako zblednigcie. Mediatory uktadu przywspotczulnego dzialaja za§ naczyniorozszerzajaco
[18]. U chorych na tradzik rézowaty nigdy nie udokumentowano zaburzen przekaZnictwa
adrenergicznego. Jednakze miejscowe stosowanie agonistow receptorow alfa zmniejsza

objawy rumienia [18,19], co nie wyklucza, ze zaburzenia te mogg istniec.

Reaktywne formy tlenu

Najnowsze badania sugeruja, ze patomechanizm tradziku ré6zowatego moze by¢ zwigzany z
uwalnianiem przez neutrofile reaktywnych form tlenu tzw. ROS [1,2,20] (ang. reactive
oxygen species). W mieszkach wtosowych chorych na rosacea, a przede wszystkim w postaci
grudkowo - krostkowej nadmierna produkcja ROS oraz niewystarczajaca ochrona
antyoksydacyjna wywotuja stres oksydacyjny, ktory petni role w patogenezie migdzy innymi
rakow skory, starzenia si¢ oraz dermatoz. Do ROS nalezg wolne rodniki (zawieraja atomy
tlenu z niesparowanym elektronem) oraz inne czasteczki takie jak ozon, nadtlenek wodoru,
tlen singletowy, ktore maja potencjat oksydacyjny i zdolno$¢ do generowania wolnych
rodnikow [20]. ROS dziataja prozapalnie i sa aktywatorami receptorow TLR-2, co
przyczynia si¢ do uwalniania katecylidyn. Dodatkowo reaktywne formy tlenu prowadza do
destrukcji keratynocytow, fibroblastow 1 komorek $rodbtonka  skutkujac uwalnianiem
mediatoréw prozapalnych takich jak IL-1, TNF alfa — czynnikéw rekrutujacych leukocyty do
migracji z krwi do tkanek [20].

U chorych na tradzik r6zowaty naturalne mechanizmy antyoksydacyjne ulegaja uposledzeniu,
poniewaz hamowane s3a przez stres oksydacyjny. Do jednych z antyoksydacyjnych
mechanizmow walki ze stresem oksydacyjnym, nalezy redukcja wolnych rodnikéw do
czasteczek H20 przez uklad zlozony z biatka tiorodeksyny i reduktazy tioredoksyny. Z
przeprowadzonego badania wynika, ze promieniowanie ultrafioletowe znaczaco hamuje
aktywnos$¢ tego uktadu: promieniowanie UVA hamowato aktywno$¢ reduktazy tioredoksyny

o 54%, a UVB o 34% [20]. Dysmutaza ponadtlenkowa (SOD) roéwniez bierze udziat w
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procesach antyoksydacyjnych, poprzez katalizowanie reakcji dysmutacji anionu
ponadtlenkowego. W jednym z badan stwierdzono, ze u chorych z rosacea wystepuje
obnizony poziom SOD oraz podwyzszony poziom aldehydu malonowego, ktory jest
markerem stresu oksydacyjnego [20]. Wyniki te sugeruja, ze w tradziku rézowatym

mechanizmy antyoksydacyjne nie funkcjonujg prawidtowo.

Czynniki genetyczne

Chorzy na tradzik rézowaty majg 4-krotnie wigksze ryzyko, posiadania cztonka rodziny z tym
schorzeniem [21]. Wskazuje to na to, ze rola genetyczna moze bra¢ udzial w
patomechanizmie rosacea. Rozwoj rosacea mozna powigza¢ z polimorfizmem genéw BTNL2
i DRA, GST i NOD/CARDI15. Geny BTLN2 i DRA, NOD/CARDI15 koduja biatka biorgce
udzial w mechanizmach wrodzonej odpowiedzi immunologicznej, a ich mutacja prowadzi do
jej dysregulacji, co jest charakterystyczne dla rosacea [20,21,22]. Gen GST koduje reduktaze
S-glutationu, ktora chroni komorki przed szkodliwym dzialaniem stresu oksydacyjnego

[18,20,21,22].

Promieniowanie UV

Ekspozycja na promieniowanie stoneczne jest najczes$ciej zglaszanym czynnikiem
prowokujacym wystepowanie objawdéw tradziku rozowatego [21]. Typowo zmiany
chorobowe lokalizuja si¢ na wypuktych czeéciach twarzy tzn. na policzkach, czole, nosie i
brodzie, podczas gdy okolica oczodotowa i podbrodek pozostajag zwykle wolne od tych zmian
[23]. Wskazuje to na to, Ze obszary najbardziej narazone na dzialanie promieniowania UV sa
najczesciej dotknigte choroba.

Udowodnione jest, ze witamina D, ktéra powstaje w skorze w wyniku dziatania
promieniowania UVA zwigksza ekspresj¢ prozapalnych katelicydyn w keratynocytach
[16,21]. Dodatkowo promieniowanie to zwicksza ekspresje MMPs w epidermie oraz
powoduje denaturacj¢ kolagenu, co moze klinicznie manifestowac si¢ jako rosacea [2,21]. Z
kolei, promieniowanie UVB nasila produkcje i sekrecj¢ czynnika wzrostu fibroblastow (FGF)
oraz czynnika wzrostu nabtonka §rodnaczyniowego (VEGF), ktore stymuluja angiogenezg [2].
Ponadto, promieniowanie UV promuje powstawanie ROS w keratynocytach, powodujac stres
oksydacyjny. Udowodnione jest, ze pacjenci chorzy na tradzik rézowaty maja zwigkszone
poziomy ROS w skorze w porownaniu do zdrowej populacji. Promieniowanie ultrafioletowe
odpowiada zarowno za wystepowanie objawoéw naczyniowych jak i zapalnych w tradziku

rozowatym [21].
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Dieta

Pacjenci cierpiacy na tradzik roézowaty zglaszaja spozycie alkoholu, ostrych i goracych
potraw, a takze produktow bogatych w histaming (np. sery, wino, migso) i aldehyd
cynamonowy (np. pomidory, cytrusy) jako czynniki wyzwalajace lub pogarszajace objawy
choroby [24] .

Histamina jest produktem rozpadu aldehydu octowego i acetonu, metabolitow etanolu.
Prawdopodobne jest, ze histamina oddzialuje na naczynia kapilarne w skorze, poprzez ich
dylatacj¢, co objawiatoby si¢ jako rumien. Ponadto uwaza si¢, ze aldehyd cynamonowy,
histamina, alkohol oraz kapsaicyna (zawarta w ostrych potrawach) aktywuja receptory
TRPV1, zlokalizowane w zakonczeniach neuronéw czuciowych i keratynocytach [24]. Gdy
aktywowane, receptory TRPVI1 uwalniaja substancj¢ P 1 CGRP, skutkujac inicjacja
odpowiedzi zapalnej, wazodylatacja 1 obrzekiem [1,24]. U chorych stwierdza si¢
nadekspresje receptoréw TRPV w skorze [5].

Podsumowanie

Tradzik r6zowaty to przewlekta dermatoza, ktorej etiologia, mimo wielu przeprowadzonych
badan, nie jest w petni poznana. Aktualnie za gtowny czynnik w patomechanizmie choroby
podejrzewa si¢ nieprawidtowg reakcje zapalng, wywotang nadmierng stymulacja receptoréw
TLR-2. W patogenezie tradziku rézowatego biorg udziat réwniez zaburzenia naczyniowe,
zaburzenia przekaznictwa, czynniki genetyczne, dysbioza skérna i jelitowa. Przypuszcza sig,
ze takze czynniki egzogenne takie jak dieta i narazenie na promieniowanie UV odgrywaja

role w rozwoju choroby.
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