Pulmonologija ir alergologija

Létinis nieZulys: 2025 m. atnaujinty
Europos gairiy naujovés

CHRONIC PRURITUS: KEY UPDATES IN THE 2025 EUROPEAN GUIDELINE

GABIJA BRUSOKIENE
VS Centro poliklinikos Diagnostikos centras

Santrauka. Létinis niezulys (nieZéjimas, trunkantis 6 sav. arba ilgiau) yra vienas dazniausiy simptomy dermatologijos, aler-
gologijos ir $eimos gydytojy praktikoje — ji bent kartg gyvenime patiria mazdaug kas penktas Zmogus, o metinis naujy atvejy
daznis siekia apie 7 proc. [1, 4]. 2025 m. paskelbtos atnaujintos Europos gairés i§ esmés pakeité ankstesne 2019 m. redakcija
[1]. Siame straipsnyje apibendrinamos svarbiausios naujovés: modernizuota niezulio apibréZtis [2], patikslinta klasifikacija ir
diagnostikos algoritmas, taip pat proverZis sisteminiame gydyme — nauji biologiniai vaistai (dupilumabas, nemolizumabas), Janus
kinazés (JAK) inhibitoriai, difelikefalinas ureminiam niezuliui bei tulZies rag$¢iy perne$éjo (IBAT) inhibitoriai ir bezafibratas
cholestaziniam niezuliui gydyti. Kartu primenami ir pamatiniai dalykai — nieZulio patofiziologija, niezéjimo ir kasymosi ratas
bei kasdienés odos priezitros principai. PabréZiamas $eimos gydytojo vaidmuo: atpazinti niezulj kaip savarankiska problema,
atlikti pirmine diagnostika, taikyti bendrasias ir simptomines priemones bei laiku siysti pacienta specialistui konsultuoti.
Reik$miniai ZodzZiai: létinis niezulys, diagnostika, gydymas, antihistamininiai vaistai, taikiniy terapija.

Summary. Chronic pruritus (itch lasting > 6 weeks) is one of the most common symptoms in dermatology, allergology and
general practice, affecting approximately one in five people during their lifetime, while the annual incidence is about 7% [1, 4].
The updated European guideline published in 2025 substantially revised the 2019 edition [1]. This article summarises the
main changes: a modern definition of pruritus [2], refined classification and diagnostic algorithm, and advances in systemic
treatment, including biologics (dupilumab, nemolizumab), Janus kinase (JAK) inhibitors, difelikefalin for uremic pruritus, and
ileal bile acid transporter (IBAT) inhibitors and bezafibrate for cholestatic pruritus. The article also reviews core concepts—the
pathophysiology of pruritus, the itch—scratch cycle, and daily skin-care principles. The role of the general practitioner in initial

assessment, symptomatic management and timely referral is emphasised.
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IVADAS

Létinis niezulys apibréziamas kaip niezéjimo po-
jutis, trunkantis 6 sav. arba ilgiau [1, 3]. Tai ne vien
nemalonus simptomas, o daznai sekinanti buklé,
reik§mingai bloginanti miego kokybe, nuotaika ir
bendra gyvenimo kokybe - jos poveikis prilygsta
léetinio skausmo nastai. Epidemiologiniai duome-
nys rodo, kad létinio niezulio paplitimas tam tikru
momentu suaugusiyjy populiacijoje siekia apie
13,5 proc., 12 mén. paplitimas — apie 16,4 proc., o
per visa gyvenima su létiniu niezuliu susiduria iki
22 proc. zmoniy [4]. Daznis didéja su amziumi: vyres-
niy nei 65 mety asmeny grupéje niezulys nustatomas
daugiau nei pusei tiriamuyjy.

Kertiné $iuolaikinés niezulio sampratos idéja — dve-
jopa jo prigimtis. I$ pradziy niezulys gali buti odos ar
sistemineés ligos simptomas, taciau ilgainiui, dél cen-
trinés ir periferinés nervy sistemos jjautrinimo (sensi-
tizacijos), jis gali tapti savarankiska liga, isliekanti net
isnykus pirminei priezas¢iai. Si paradigma, analogiska
létinio skausmo modeliui, paaiskina, kodél ankstyva ir
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aktyvi intervencija gerina prognoze ir padeda iSvengti
niezulio tapimo létiniu.

KAIP ATSIRANDA NIEZULYS: PATOFIZIOLOGLJA,

NIEZEJIMO IR KASYMOSI RATAS

Niezulys (lot. pruritus) yra atskiras jutimo pojitis,
perduodamas specializuotomis periferiniy nervy
C tipo skaidulomis j nugaros ir galvos smegenis. Kli-
nikinéje praktikoje svarbu atskirti du pagrindinius
signalo mechanizmus. Histamininj mechanizma
sukelia daugiausia putliyjy lasteliy i§skiriamas hista-
minas. Jis budingas dilgélinei bei tminéms alerginéms
reakcijoms ir gerai reaguoja j antihistamininius vaistus.
Nehistamininiam mechanizmui priskiriama dauguma
létiniy niezuliy: signala perduoda tokie mediatoriai
kaip interleukinas 31 (IL-31), IL-4 ir 13, substancija
P, tulzies ragstys arba opioidiniai peptidai, veikiantys
per Kkitus receptorius ir tarplastelinius kelius (pvz.,
IL-31 receptoriy, 2 tipo proteaziy aktyvinamga re-
ceptoriy (PAR-2), MAS susijusius receptorius, Janus
kinaziy-STAT kelig). Butent todél jprasti antihistami-
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niniai vaistai daugeliui létiniy niezuliy yra
neveiksmingi — jie blokuoja tik histamino
kelig. Si samprata tiesiogiai paaiskina nau-
jyju taikiniy terapijy veikima.

Antra kertiné sgvoka — niezéjimo ir ka-
symosi ratas (1 pav.). Kasymasis niezulj
trumpam palengvina, taciau kartu pazei-
dzia odos barjera, skatina uzdegima ir dar
labiau dirgina nervy galtnes, todél niezulys
sustipréja ir provokuoja tolesnj kasymasi.
Ilgainiui dél nuolatinés stimuliacijos pe-
riferiné ir centriné nervy sistema tampa
jautresné (jvyksta sensitizacija), ir niezu-
lys gali jsitvirtinti kaip savarankiska liga,
isliekanti net pasalinus pirmine priezastj —
analogiskai létinio skausmo mechanizmui.
Ratg reikia nutraukti anksti — vienu metu
malsinti niezulj, gydyti uzdegima, atkurti
odos barjerg ir mazinti kasymasi.

Uzdegimas
ir nervy
sensitizacija

Niezulys (histaminas,
IL-31, medziaga P)

Kasymasis
(trumpalaikis
palengvéjimas)

Odos barjero
pazeidimas

Ratas palaiko save net isnykus pirminei prieZasciai = nutraukti anksti

1 pav. Niezéjimo ir kasymosi ratas

Kasymasis trumpam malsina niezulj, bet pazeidZia odos barjera ir palaiko uzdegima, todél
niezulys sustipréja ir ratas tampa save palaikantis.
IL-31 - interleukinas 31.

1 lentelé. Tarptautinio niezulio tyrimo forumo (IFSI) klinikiné létinio niezulio
klasifikacija

Odos buklé |prasti pavyzdziai

Pazeistos (uzdegiminés)
odos niezulys

Atopinis dermatitas, psoriazé, dilgéling,
niezai, kontaktinis dermatitas

Sveikos (nepazeistos)
odos niezulys

Sisteminés, neurologinés arba
psichogeninés kilmés niezulys, vaisty
sukeltas, néStumo sukeltas niezulys

NAUJAS APIBREZIMAS IR Grupé
KLASIFIKACLJA (2024 M.) I grupe
Viena esminiy gairiy naujoviy — atnaujin-
ta niezulio apibréztis, 2024 m. tarptautinio | !l grupé
eksperty sutarimu pakeitusi daugiau nei tris
$imtmecius vartotg Hafenrefferio (1660 m.) .
apibrézima [1, 2]. Siuolaikinéje sampratoje i grupe
niezulys atskiriamas kaip pojutis, suke-

Niezulys su antriniais
kasymosi sukeltais
odos pazeidimais

Létinis (mazginis) niezulys, ekskoriacijos,
lichenifikacija

liantis norg kasytis (niezéjimas), ir kaip
liga - kai jis trunka 6 sav. arba ilgiau ir tampa kliniskai
reik§mingas. Taip pat oficialiai atsisakoma pasenusio
termino ,,pruritus sine materia“ (liet. niezulys be
aiskios priezasties). Vietoj jo vartojama sagvoka — ne-
zinomos kilmés létinis niezulys (angl. chronic pruritus
of unknown origin, CPUO), pabrézianti, kad priezastis
dar nenustatyta, bet gali buti atrasta.

Praktikoje iSlieka aktuali Tarptautinio niezulio ty-
rimo forumo (IFSI) klinikiné klasifikacija, skirstanti
pacientus j tris grupes pagal odos biukle (1 lentelé). Ji
papildoma etiologine klasifikacija (dermatologinis,
sisteminis, neurologinis, somatoforminis, misrus ir
kitos kilmés niezulys), padedancia kryptingai planuoti
tyrimus.

PRIEZASTYS IR RAUDONOSIOS VELIAVOS

Prie$ pradedant i§samy jvairiy organy sistemy
iStyrima, verta prisiminti, kad kasdienéje praktikoje
dazniausia létinio niezulio priezastis yra sausa oda
(kserozé). Ji ypa¢ dazna vyresnio amziaus zmonéms
(odai su amziumi sauséjant), saltuoju mety laiku (dél
sauso, sildomo patalpy oro) ir daznai arba karstu van-
deniu besiprausiantiems (taip nuplaunamas apsauginis
odos riebaly sluoksnis). Odos barjero disfunkcija ir
sumazéjes drégnumas patys savaime sukelia niezulj net
nesant kitos ligos. Pasireiskus nespecifiniam niezuliui
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ant i§ esmés nepakitusios (tik sausos, Siek tiek pleis-
kanojancios) odos, pirmasis zingsnis yra nuoseklus
drékinimas emolientais ir odos prieziaros korekcija.
Neretai to pakanka ir sudétingi tyrimai tampa nerei-
kalingi. Kryptinga sisteminé paieska atliekama tada,
kai niezulys islieka nepaisant tinkamos odos prieZitiros
arba kai yra nerimg kelian¢iy pozymiy.

Létinio niezulio prieZastys itin jvairios — nuo pirmi-
niy odos ligy iki sisteminiy, neurologiniy ir psichikos
sutrikimy (2 lentelé). Seimos gydytojui ypac svarbu per
anksti neatmesti sisteminés, jskaitant onkohematolo-
gine, niezulio priezasties. Didelés kohortinés studijos
(8 744 pacientai) duomenimis, generalizuotas niezulys
ant nepazeistos odos yra susijes su padidéjusia pikty-
biniy kraujo ligy rizika [1, 5]. Daugiau nei 327 000
atvejy ir kontrolés analizé parodé, kad nediferenci-
juotas niezulys gali buti pirmasis hematologinio vézio
pozymis, ryskiausiai pasirei$kiantis pirmaisiais metais
po jo atsiradimo [6].

Raudonosios véliavos, reikalaujancios skubiy tyri-
my dél hematologiniy neoplazijy, yra $ios: naktinis
generalizuotas nieZulys kartu su B simptomais (ne-
paaiskinamu svorio kritimu, kar$¢iavimu, naktiniu
prakaitavimu) - galimas Hodzkino limfomos pozymis,
taip pat niezulys po kontakto su vandeniu (akvageni-
nis) - budingas tikrajai policitemijai. Kitos svarbios
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sisteminés priezastys: létiné inksty liga,
cholestazé, skydliaukeés funkcijos sutriki-
mai, geleZies stygius ir cukrinis diabetas.

DIAGNOSTIKA SEIMOS GYDYTOJO

KABINETE

Diagnostikos pagrindas - tiksliné
anamnez¢ ir odos apzitra. Patogu remtis
»6 K schema: kada prasidéjo, kur niezti

Pulmonologija ir alergologija

2 lentelé. Dazniausios sisteminés létinio niezulio priezastys

Sistema / grupé

Bukles

Metabolinés ir
endokrininés

Létiné inksty liga (ureminis niezulys), hepatobiliarinés ligos ir
cholestazé, hipertirozé ir hipotirozé, hiperparatirozé, gelezies
stygius, cukrinis diabetas

Hematologinés
ir onkologinés

Tikroji policitemija, mieloproliferaciniai navikai, limfomos, ypac
Hodzkino, kiti piktybiniai navikai

Infekcinés

ZIV / AIDS, parazitinés infekcijos, virusiniai hepatitai B ir C

Neurologinés

I8sétineé sklerozé, optinis neuromielitas, galvos smegeny navikai,

(lokalizuotas ar generalizuotas), kodél
(galimi provokuojantys veiksniai), kas

notalgija, brachioradialinis niezulys, poherpetiné neuralgija,
smulkiyjy nervy skaiduly neuropatijos

lydi (iSbérimai, sisteminiai simptomai),
kas dar serga aplinkoje (dél niezy), kaip

Psichikos

Depresija, nerimo sutrikimai, kliedesinis parazitozés sutrikimas,
valgymo sutrikimai

jauc¢iamas niezulys ir kokia jo eiga. Ypac
svarbus kertinis klausimas: kaip atrodé

Vaisty sukeltas

Opioidai, statinai, kai kurie antihipertenziniai, chemoterapiniai
ir kiti vaistai

oda tada, kai niezulys atsirado - ar buvo
pirminiy iSbérimuy, ar oda buvo nepakitu-

AIDS - jgyto imunodeficito sindromas; ZIV - zmogaus imunodeficito virusas.

3 lentelé. Pakopiné létinio niezulio diagnostika

si. Tai leidzia priskirti pacientg atitinkamai

IFSI grupei ir pasirinkti tolesne tyrimy Etapas

Tyrimai

Anamnezé ir

krypti.

,6 K” schema; pilna odos ir bendra apzidra; limfmazgiy, kepeny,
bluznies palpacija

$otriay T P apzilra

Antra svarbi triazo adis — ar niezulys i
lokalizuotas, ar generalizuotas. Lokali- '(staPa}S)
azinis

zuotas niezulys dazniau kyla dél vietinés

Bendrasis kraujo tyrimas su formule; ENG; CRB; kreatininas,
$lapalas, GFG; ALT, AST, GGT, SF, bilirubinas; LDH; TTH; HbA1c ir
gliukozé; feritinas

odos ligos arba neurologinés priezasties
(pvz., brachioradialinis niezulys ar notal-

indikacijas)
gija dél stuburo kaklinés arba kratininés

Il etapas (pagal

Kratinés lastos rentgenograma; pilvo echoskopija; baltymy elek-
troforezé; kalcis, PTH; triptazé; iSmaty tyrimas dél parazity; odos
biopsija su tiesiogine imunofluorescencija

dalies patologijos), todél tikslinga jdémiai
jvertinti konkrecig sritj ir aplinkine oda.
Generalizuotas niezulys ant nepakitusios
odos labiau kreipia j sistemine priezastj
ir reikalauja platesnio laboratorinio is-
tyrimo. Si skirtis kartu su odos biiklés (paZeista arba
nepakitusi) jvertinimu leidzia greitai susiaurinti dife-
rencine diagnoze.

Radus pirminiy odos pazeidimy, dazniausiai tai —
dermatozé (atopinis dermatitas, psoriazé, dilgéling,
niezai). Jei oda nepakitusi arba matomi tik antriniai
kasymosi pédsakai, batina kryptinga sisteminé paies-
ka — pakopiniai laboratoriniai ir instrumentiniai
tyrimai (3 lentelé). Diagnostikos eiga apibendrinta
algoritme (2 pav.).

KADA SIYSTI PACIENTA SPECIALISTUI?
Pacienta reikia siysti gydytojui specialistui konsul-
tuoti, jei yra bent vienas i$ toliau nurodyty kriterijy:

o nustatoma bent viena raudonoji véliava;

o niezulys refrakteriskas tinkamai bazinei terapijai;

o jtariama sisteminé, neurologiné arba psichoge-
niné kilmeé;

« reikalingas biologinis, Janus kinazés (JAK) inhi-
bitoriy arba kitas sisteminis taikiniy gydymas;

o diagnozé lieka neaiski po I etapo tyrimy (nezi-
nomos kilmés létinis niezulys);

o sunki eiga vaikams, néstumo ar dauginiy gretu-
tiniy ligy kontekste.
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ALT - alaninaminotransferazé; AST — aspartataminotransferazé; CRB - C reaktyvusis baltymas;
ENG - eritrocity nusédimo greitis; GFG — glomeruly filtracijos greitis; GGT — gama gliutamil-
transferazé; HbA1c - glikuotas hemoglobinas; LDH - laktatdehidrogenazé; SF — $arminé
fosfatazé; TTH - tirotropinis hormonas.

NIEZULIO INTENSYVUMO IR NASTOS

VERTINIMAS

Niezulio intensyvumui vertinti ir gydymo veiks-
mingumui stebéti kasdienéje praktikoje patogiausia
naudoti skaiting (NRS) arba vizualing analogine (VAS)
skale nuo 0 iki 10 (0 — niezulio néra, 10 — nepakeliamas
niezulys). Pacientas jprastai jvertina niezulio inten-
syvuma per pastargsias 24 val. — atskirai vidutinj ir
stipriausig. Stebint tg patj rodiklj laikui bégant galima
matyti atsaka j gydyma: stipriausio niezulio NRS (angl.
worst-itch NRS, WI-NRS) sumazéjimas keturiais balais
arba daugiau laikomas validuotu, klinigkai reik§mingu
pageréjimu [1]. Tarp naujoviy - 2024 m. validuotas
Generalizuoto niezulio klausimynas (GPQ), skirtas
i$samiau jvertinti niezulio ypatybes ir nasta [1, 23],
taip pat specifiniai gyvenimo kokybés klausimynai,
pvz., ItchyQOL [1, 22]. Sie jrankiai padeda objektyviai
pagristi gydymo intensyvinimg arba siuntima gydyto-
jui specialistui.

GYDYMO PRINCIPAI

Nepriklausomai nuo priezasties, visiems pacientams
taikomos bendrosios priemonés: vengti perkaitimo,
kar$to vandens, dirginanciy audiniy ir muily, palaikyti
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odos drégme. Pamatiné vietiné gydymo ir
odos prieziaros priemoné — emolientai.
Niezulj papildomai mal$ina drékinamo-
sios priemoneés su karbamidu (5-10 proc.)
arba gliceroliu. Lokalizuotam niezuliui
tinka kapsaicinas (veikia per TRPV1 re-
ceptorius) bei vésinantj poveikj sukeliantis
mentolis ir kamparas (mentolis veikia
daugiausia per TRPMS, o kamparas — per
TRPV3 ir TRPV1). Uzdegiminés kilmés
niezuliui ant nedidelio ploto galima skirti
vietiniy kalcineurino inhibitoriy (takroli-
muzo, pimekrolimuzo).

Svarbu pabrézti: vietiniai gliukokorti-
koidai skiriami tik esant odos uzdegimui
(I grupés niezulys) - jie neturi savaran-
kigko antipruritinio poveikio nepazeis-
tai odai ir netinka ilgalaikiam niezulio
mal$inimui. Tarp gairiy naujoviy yra ir
»neigiamos“ rekomendacijos: dél nepa-
kankamo veiksmingumo ir saugumo i$
rekomenduojamy priemoniy pasalintas
vietinis doksepinas ir vietiniai putliyjy
lasteliy stabilizatoriai [1].

,Raudonosios véliavos” = skubi

onkohematologiné apzvalga:

- naktinis generalizuotas
niezulys + B simptomai
(svorio kritimas, karsc¢iavimas,
naktinis prakaitavimas)

deniu ir trumpai; vengti ilgy karsty ~ + niezulys be odos pokyciy
vyresniame amziuje

« nauja, greitai progresuojanti

PATARIMAI PACIENTUI: KASDIENE
ODOS IR GYVENSENOS PRIEZIURA
Patarimai pacientams:

o praustis drungnu (ne karstu) van-

voniu;

« naudoti $velnius, bekvapius prausi- eiga
Kklius (sindetus), vengti jprasty muily;

o drékinamajj krema tepti iskart po
prausimosi (per 3-5 min.) ir kartoti
kelis kartus per dieng;

o dévéti medvilnés, laisvus drabuzius;
vengti vilnos ir sintetikos tiesiai prie
odos;

o trumpai kirpti nagus; naktj galima mavéti me-
dvilnines pirstines, kad kasymasis nepazeisty
odos;

o vengti perkaitimo, staigiy temperatiiros poky¢iy,
alkoholio ir astraus maisto, jei jie provokuoja
niezulj;

o valdyti stresg (miego higiena, atsipalaidavimo
technikos) - jis stiprina niezulj;

o vietoj kasymosi rinktis vésinimg (vésus kompre-
sas arba drékinamasis kremas i$ Saldytuvo).

ANTIHISTAMININIAI VAISTAI IR PATIKRA

Antihistamininiai vaistai neretai skiriami bet kokiam
niezuliui mal$inti, taciau gairése aiSkiai nurodoma, kad
jprastos dozés sisteminiai H1 antihistamininiai vaistai
yra neveiksmingi ureminiam, cholestaziniam, neuro-
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TAIP{

Niezulys ant pazeistos

(uzdegiminés) odos (IFSI I gr.)

Dermatozé: AD, psoriazé,
dilgeling, niezai, kontaktinis
dermatitas, bulozinés ligos

Gydyti odos liga
pagal jos gaires

Pacientas, kuriam niezulys trunka > 6 sav.

Anamnezé (,6K") * pilnas odos ir bendra apzitra * svarbiausia: kaip atrodé oda niezulio pradzioje?

v

Ar yra pirminiai odos

pazeidimai (bérimai)? INE

Niezulys ant normalios odos
(IFSI 11 gr.) arba su antriniais
nubrozdinimais (IFSI Il gr.)

|tariama sisteminé, neurologiné
ar psichogeniné priezastis =
batina tiksliné diagnostika

| PAKOPOS TYRIMAI
BKT, ENG, CRB, kreatininas, GFG,
ALT, AST, GGT, bilirubinas, TTH,
HbA1c, feritinas, LDH

\

Priezastinis gydymas

(LIL, cholestazé, skydliaukes liga, TAIP Ar rasta priezastis?
gelezies stoka, hematologiné
liga) + simptominis niezulio
gydymas ‘NE

Il pakopos tyrimai kratinés Iastos
rentgenograma, pilvo organy
echoskopinis tyrimas, baltymy
elektroforezé, triptazé, parazity
tyrimai, odos biopsija

SIYSTI GYDYTOJUI SPECIALISTUI
KONSULTUOTI (dermatologui /
alergologui-imunologui);
nezinomos kilmés létinis
niezulys (CPUO)

2 pav. Létinio niezulio diagnostikos algoritmas Seimos gydytojo praktikoje

AD - atopinis dermatitas; ALT - alaninaminotransferazé; AST - aspartataminotransferazeé;
BKT - bendrasis kraujo tyrimas; CPUO — nezinomos kilmés létinis niezulys (angl. chronic
pruritus of unknown origin); CRB - C reaktyvusis baltymas; ENG - eritrocity nusédimo greitis;
GFG - glomerulyfiltracijos greitis; GGT — gama gliutamiltransferazé; HbA1c - glikuotas hemo-
globinas; IFSI - Tarptautinio niezulio tyrimo forumas; LDH - laktatdehidrogenazé; LIL - létiné
inksty liga; TTH - tirotropinis hormonas.

patiniam ir daugumai kity sisteminés kilmés niezuliy
[1]. Jy veiksmingumas jrodytas i§ esmés tik histamino
sukeltoms bukléms — létinei dilgélinei ir mastocitozei.
Kai antihistamininiai vaistai indikuotini, pirmenybé
teikiama antros kartos neseduojantiems preparatams
(cetirizinui, levocetirizinui, loratadinui, feksofenadi-
nui, bilastinui). Létinés dilgélinés atveju jie pasirenka-
mi kaip pirmos eilés gydymas, o esant nepakankamam
atsakui dozé gali buti didinama iki keturiy karty [1, 21].
Pirmos kartos (seduojanciy) antihistamininiy vaisty
reikéty vengti, ypac vyresnio amziaus pacientams (ko-
gnityviniy sutrikimy, kritimy rizika) ir nés¢iosioms.

SISTEMINIO GYDYMO NAUJOVES
Ryskiausias 2025 m. gairiy proverzis — taikiniy
terapijos, veikiancios konkrecias niezulio signalo per-
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davimo grandis. Seimos gydytojui svarbu
zinoti $ias galimybes, kad pacientg buty
galima laiku siysti specialistui, kuris skirs
tinkamg gydymga, konsultuoti.

Biologiniai vaistai

Dupilumabas (anti-IL-4Ra) blokuoja
IL-4 ir IL-13 signalus. Niezulys pradeda
mazéti jau per pirmag gydymo savaite
[11]. Atopinio dermatito atveju tai vienas
pamatiniy biologiniy vaisty, be to, jis
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4 lentelé. Naujos taikiniy terapijos létiniam niezuliui gydyti

niezulys

Buklé Vaistas Mechanizmas Statusas / jrodymai
Ureminis niezulys | Difelikefalinas | k-opioidiniy Registruotas ES;
receptoriy Il fazés randomizuotas
agonistas klinikinis tyrimas [7]
Cholestazinis Bezafibratas PPAR agonistas FITCH klinikinis tyrimas

[17]

Cholestazeé (vaikai,
progresuojanti
Seiminé intrahe-
patiné cholestazé)

Odevixibatas,
maralixibatas

IBAT inhibitoriai

Odeviksibatas regist-
ruotas [18]

Veiksmingas ir letiniam mazginiui pru- Atopinis derma- Dupilumabas anti-IL-4Ra Niezulys mazéja per
rigo (niezuliui) — LIBERTY-PN PRIME / | titas 1sav. (1]
PRIME2 tyrimuose reikémingq niezulio Mazginis niezulys, | Nemolizuma- | anti-IL.-31Ra Registruotas ES nuo
N L. . atopinis derma- bas 2025 m. vasario [1, 9]
sumazéjimg pasieké 41 proc. pacienty po | .-
12 sav. ir 59 proc. po 24 sav. [10]. JRN—— —— L1 T
. . . topinis derma- ralokinuma- | anti-IL- egistruoti atopiniam
Nel?th_Zum_al?as_ (ar%tl_I.L_?’lRa) veikia titas bas, lebrikizu- dermatitui gydyti [12,
svarbiausiag niezulio citoking IL-31. Nuo mabas 13]
2025 m. vasario $is vaistas Europos SQ_ Atopinis derma- Abrocitinibas, JAK1 arba JAK1/2 | Greitas poveikis [14,
jungoje registruotas létiniam mazginiam | titas upadacitinibas, | inhibitoriai 15]
niezuliui ir atopiniam dermatitui gydyti baricitinibas
[1,9]. OLYMPIA 2 tyrime niezulio atsaka | Létiné spontaniné | Omalizumabas | anti-IgE Registruotas [19]

pasieké 56 proc. nemolizumabu gydyty | dilgéliné

pacienty, palyginti su 21 proc. placebo
grupéje [1, 9]. Kitos IL-13 kryptingos
molekulés - tralokinumabas ir lebrikizu-
mabas - veiksmingos atopiniam derma-
titui gydyti [12, 13]. Refrakteriskai létinei spontaninei
dilgélinei, nereaguojanciai j antihistamininius vaistus,
skiriamas omalizumabas (monokloninis antikanas
prie$ imunoglobuling E, anti-IgE) [19]. Svarbiausios
taikiniy terapijos apibendrintos 4 lenteléje.

Mazosios molekulés ir JAK inhibitoriai

JAK inhibitoriai — nauja perspektyvi vaisty kla-
sé. Tai mazosios molekulés, skiriamos vartoti per
burna arba naudoti ant odos, pasizymincios greitu
antipruritiniu poveikiu. Atopiniam dermatitui gydyti
skiriami abrocitinibas ir upadacitinibas (JAK1) bei
baricitinibas (JAK1/2). Niezulys gali sumazéti jau per
tris paras [1, 14, 15]. Tiesioginio palyginimo tyrime
abrocitinibas (200 mg) antrg gydymo savaite niezulj
mal§ino veiksmingiau nei dupilumabas [1, 15]. Sie
vaistai perspektyvis ir létiniam prurigo bei nezino-
mos kilmés niezuliui: viename tyrime abrocitinibas
(200 mg) per 12 sav. reikSmingg pageréjima pasieké
8 i$ 10 mazginio niezulio ir 6 i§ 10 CPUO pacienty
[1, 16]. Taip pat vartojami vietiniai JAK inhibitoriai
(ruksolitinibas, delgocitinibas) ir 4 tipo fosfodieste-
razés (PDE4) inhibitoriai (roflumilastas, krizaborolis).

JAK inhibitoriy klasei budingi jspéjimai dél galimos
didesnés didziyjy Sirdies ir kraujagysliy jvykiy, veny
tromboembolijos ir ne melanominio odos vézio rizi-
kos. Vis délto, dauguma $iy duomeny gauta is tyrimy
su vyresniais reumatologinémis ligomis serganciais pa-
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Anti-IgE — monokloninis antikinas pries imunoglobuling E; anti-IL-13 — monokloninis antikdnas
prie$ interleuking 13; anti-IL-4Ra — monokloninis antikinas prie$ interleukino 4 receptoriaus
a (alfa) subvienetg; anti-IL-31Ra - monokloninis antikinas pries interleukino 31 receptoriaus
alfa (a) subvieneta; ES - Europos Sajunga; IBAT - tulZies rigsciy perneséjas; JAK — Janus kinazeé;
PPAR - peroksisomy proliferatoriy aktyvinami receptoriai.

cientais, vartojusiais didesnes dozes. Dermatologinése
populiacijose rizikos profilis palankesnis. Sprendima
dél gydymo priima ir stebi gydytojas specialistas, in-
dividualiai jvertines rizikos veiksnius.

Ureminis (nefrogeninis) niezulys

Ureminis niezulys vargina iki 30 proc. hemodiali-
zuojamy pacienty. Esminé naujové — difelikefalinas,
selektyvus periferiniy k-opioidiniy receptoriy agonis-
tas, registruotas Europos Sajungoje vidutiniam ir sun-
kiam ureminiam niezuliui gydyti. III fazés atsitiktiniy
im¢iy tyrime su 378 hemodializuojamais pacientais
0,5 pug/kg difelikefalino dozé per 12 sav. reik$émingai
sumazino niezulio intensyvuma [7]. Simptomus mal-
$ina ir gabapentinas bei pregabalinas, ta¢iau juos reikia
skirti atsargiai ir mazesnémis dozémis dél kaupimosi
sutrikus inksty funkcijai (sedacijos, samonés sutriki-
my, kritimy ir laziy rizika).

Cholestazinis niezulys

Cholestazinio niezulio patogenezéje svarbus auto-
taksino ir lizofosfatidinés rugsties (LPA) kelias. Tarp
naujy gydymo galimybiy — bezafibratas (peroksi-
somy proliferatoriy aktyvinamy receptoriy (PPAR)
agonistas), kurio veiksminguma patvirtino FITCH
klinikinis tyrimas [17], ir tulZies ragséiy perneséjo
(IBAT) inhibitoriai, pvz., odeviksibatas, registruotas
progresuojanciai $eiminei intrahepatinei cholesta-
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zei [18]. Tradiciskai taip pat vartojami
rifampicinas, sertralinas ir p opioidiniy
receptoriy antagonistai (naltreksonas, nal-
mefenas). Cholestiraminas islieka pirmos
eilés pasirinkimu daliai pacienty.

Kitos sisteminio gydymo galimybés

Neuropatiniam niezuliui (pvz., brachio-
radialiniam, notalgijai) gydyti veiksmingi
gabapentinas ir pregabalinas. Refrakteris-

5 lentelé. Pakopinis simptominis létinio niezulio gydymas

Pakopa Priemonés
1 pakopa Bendrosios priemoneés ir odos priezilra, emolientai, antros kartos
neseduojantys H1 antihistamininiai (dilgélinei, mastocitozei)*,
vietiniai gliukokortikoidai - tik uzdegiminei odai
2 pakopa Priezastinis gydymas pagal nustatytg etiologija (4 lentelé): taikiniy

terapijos, priezastj koreguojantis gydymas

3 pakopa (refrak-
teris, neaiskios
kilmés niezulys)

Vietinio poveikio kalcineurino inhibitoriai, kapsaicinas; gabapen-
tinas / pregabalinas; antidepresantai; UV fototerapija; naltrekso-
nas; sisteminés taikiniy terapijos

kais atvejais, ypac esant psichogeniniam
komponentui, skiriami antidepresantai —
paroksetinas, sertralinas, mirtazapinas,

UV - ultravioletiniai spinduliai. *Antihistamininiai vaistai neveiksmingi cholestaziniam, ure-
miniam ir neuropatiniam niezuliui gydyti.

6 lentelé. Létinio niezulio gydymo ypatumai specialiosiose populiacijose

Ypatumai ir rekomendacijos

Vengti | kartos antihistamininiy vaisty ir tricikliy antidepresanty;
gabapentinas mazomis dozémis; sertralinas cholestaziniam niezuliui;
NB-UVB fototerapija

Pirmenybé vietinio poveikio gydymui; atpazinti néstumo intrahe-
patine cholestaze (tulzies ragstys > 100 pmol/I - vaisiaus rizika); Il
kartos antihistamininiai vaistai — po | trimestro

taip pat sisteminis doksepinas arba Populiacija
amitriptilinas. Generalizuotam niezuliui Voresn
gali padéti ultravioletiniy spinduliy (UV) az:;;nljs
fototerapija (siaurajuosté ultravioletiné B

(UVB) fototerapija). Kai kuriais atvejais | yettumas
taikomas ir aprepitanas (neurokinino-1

(NK1) receptoriy antagonistas). Sios

priemonés paprastai skiriamos gydytojo | Vaikai
specialisto, laikantis pakopinio gydymo

Gydyti pagrindine liga (atopinj dermatitg); saugus Il kartos H1
antihistamininiai vaistai; kapsaicinas — ne jaunesniems nei 10 mety
pacientams; dalis taikiniy terapijos vaisty registruoti vaikams gydyti

principo (5 lentelé).

NB-UVB - siaurajuosteé ultravioletiné B (UVB) fototerapija.

Gydymas specialiosiose populiacijose

Gydymo taktika koreguojama atsizvelgiant  paciento
amziy ir fiziologine bukle (6 lentelé). Vyresniems paci-
entams reikéty vengti pirmos kartos antihistamininiy
vaisty ir tricikliy antidepresanty (doksepino, amitrip-
tilino) dél anticholinerginio poveikio. Gabapentinas
skiriamas mazesnémis dozémis, atsargiai stebint.
Néstumo laikotarpiu pirmenybé teikiama vietiniam
gydymui. Itin svarbu atpazinti néstumo intrahepatine
cholestaze — kai tulzies riig§¢iy koncentracija virsija
100 pumol/l, didéja nepalankios vaisiaus baigties rizika,
todél batina akylesné priezitra. Vaikams pagrindinis
démesys skiriamas atopiniam dermatitui gydyti, saugiis
antros kartos H1 antihistamininiai vaistai, o daugelis
taikiniy terapijy (dupilumabas, nemolizumabas, kai
kurie JAK inhibitoriai) jau registruoti ir vaiky amziaus
grupéms [1, 24, 25].

APIBENDRINIMAS IR PRAKTINES ISVADOS

Létinis niezulys — trunkantis 6 sav. arba ilgiau - $Sei-
mos gydytojo praktikoje yra dazna ir neretai nepakan-
kamai gydoma buklé, kurig sékmingai suvaldyti padeda
nuoseklus, zingsniu po Zingsnio grjstas pozitris. Pirma-
sis Zingsnis — nustatyti, ar oda pazeista (uzdegiminé), ar
nepakitusi, ar niezulys lokalizuotas, ar generalizuotas.
Tai i§ karto nurodo tolesnés diagnostikos kryptj. Svar-
bu pabreézti, kad dazniausia niezulio prieZastis, ypa¢
vyresnio amziaus Zmonems, yra paprasciausia sausa
oda (kserozé), todél gydyma daznai galima pradéti
nuo nuoseklaus drékinimo, odos barjero atkarimo ir
bendruyjy priemoniy, kartu mazinant kasymasi ir taip
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nutraukiant niezéjimo ir kasymosi ratg. Kai reikalinga
platesné paieska, atliekami I etapo tyrimai (kraujo tyri-
mai — inksty, kepeny ir skydliaukeés rodikliai, feritinas,
gliukozé), o bendrosios priemonés bei emolientai ski-
riami neatidéliojant.

Ne maziau svarbu laiku atpazinti raudonasias vélia-
vas: naktinis generalizuotas niezulys su B simptomais,
akvageninis niezulys arba sparciai progresuojanti eiga
reikalauja skubios onkohematologinés apzvalgos. Verta
atsiminti ir tai, kad antihistamininiai vaistai veiksmingi
tik dilgélinés ir mastocitozés atveju — jie nemalsina cho-
lestazinio, ureminio arba neuropatinio niezulio, todél
nereikeéty tikeétis jais iSgydyti sisteminés kilmeés niezulio.

Galiausiai, $iuolaikinés gairés atveria nemazai naujy
gydymo galimybiy - difelikefaling ureminiam, IBAT
inhibitorius ir bezafibratg cholestaziniam nieZzuliui,
biologinius vaistus (dupilumabg, nemolizumabg) bei
JAK inhibitorius. Net jei $ie vaistai skiriami gydytojo
specialisto, §eimos gydytojui svarbu apie juos Zinoti,
kad refrakterisku arba sisteminés kilmés niezuliu
besiskundziantj pacientg laiku siysty specialistui, pa-
rinksianc¢iam tinkamg gydyma.
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