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T ermin „alergen” zarówno lekarzom, jak i pa-
cjentom kojarzy się nieodłącznie z chorobą, 
jaką jest alergia. Tymczasem od trzech dekad 

kilka alergenów kontaktowych z powodzeniem znaj-
duje zastosowanie w medycynie jako skutecznie dzia-
łające leki. Wykorzystywane są one przede wszystkim 
w leczeniu łysienia plackowatego [1, 2, 3], chociaż 
niektórzy próbują stosować je także w leczeniu bro-
dawek. 

Jak ogólnie wiadomo, w ubiegłym wieku aler-
gologia rozpoczęła swój triumfalny marsz przez świa-
towe piśmiennictwo. W tym czasie ujawniono, że 
pewne substancje mogą wywołać u ludzi „uczulenie” 
w mechanizmie kontaktowym, związanym z czwartym 
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typem odpowiedzi immunologicznej i pośrednio z od-
powiedzią układu limfocytarnego. Z biegiem czasu 
wśród tego typu chorych powoli zaczęła się pojawiać 
wręcz obsesja wszechobecnej alergii, a równolegle do 
tego zjawiska firmy farmaceutyczne zaczęły odnoto-
wywać gwałtowny wzrost sprzedaży leków przeciw-
alergicznych. Zapewne nikomu nie przyszło wówczas 
do głowy, że silne alergeny mogą mieć również właś-
ciwości lecznicze, a i obecnie wiele osób nie zdaje 
sobie sprawy z tego faktu.

Obecnie w miejscowej (kontaktowej) immu-
noterapii stosowane są trzy związki chemiczne (aler-
geny): dinitrochlorobenzen, difenylocyklopropenon 
i dibutylester. Jak się wydaje, działanie wszystkich 
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trzech substancji jest podobne, mimo że u każdej 
z nich rozpoznano swoiste mechanizmy działania 
immunomodulacyjnego [4]. Znamienne, a zarazem 
wspólne dla nich jest to, że wszystkie mają struktu-
rę mało stabilnych chemicznie związków, które po 
rozpadzie nie posiadają właściwości alergizujących. 
Jedynie bowiem takie alergeny nadają się do leczenia 
(a z perspektywy trzech dekad możemy nawet powie-
dzieć bezpiecznego leczenia), gdyż są substancjami 
niewywołującymi przetrwałych, a tym samym groź-
nych reakcji alergicznych. Krótka trwałość tych sub-
stancji wiąże się jednak z dużymi kosztami uzyskania 
skutecznego leku oraz niechęcią firm farmaceutycz-
nych do inwestowania w badania nad tak nietrwałymi 
molekułami. Wobec powyższego nie dziwi fakt, że 
badania nad wpływem alergenów kontaktowych na 
ludzki organizm są w dalszym ciągu domeną bardzo 
wąskiego grona naukowców. Warto w tym miejscu 
też dodać, że żadna z tych substancji do tej pory nie 
jest zarejestrowanym farmaceutykiem.

Dinitrochlorobenzen (DNCB)
Wraz z odkryciem zjawiska alergii zaistniała 

potrzeba wyselekcjonowania substancji, która uczula-
łaby 100% zdrowej populacji, aby móc diagnozować 
(szczególnie wrodzone i nabyte) defekty immunolo-
giczne. Taką substancją okazał się dinitrochloroben-
zen (DNCB). W czasie badań odporności komórkowej 
z użyciem DNCB zauważono, że chorzy na łysienie 
plackowate (AA, alopecia areata) zaczęli odzyski-
wać włosy. Pierwsze sugestie dotyczące możliwości 
użycia DNCB jako leku pojawiły się w 1979 r. za 
sprawą pioniera badań w tej dziedzinie – Rudolfa 
Happla [1]. To właśnie ten badacz zaproponował, sto-
sowany zresztą do dnia dzisiejszego, schemat leczenia 
łysienia plackowatego za pomocą alergenu kontakto-
wego. Polega on na wywołaniu uczulenia substancją 
w wysokim stężeniu (2–3%), a następnie kontynuowa-
niu leczenia dawką podtrzymującą niewielką reakcję 
alergiczną, zazwyczaj 0,05–0,2% w zależności od 
miejscowych reakcji. Ten sam autor oraz jego współ-
pracownicy odkryli, że wokół mieszków włosowych 
istnieje naciek limfocytarny, którego skład zmienia 
się w trakcie leczenia. Wywołało to pierwsze sugestie 
dotyczące autoimmunologicznego patomechanizmu 
AA, a zarazem i immunomodulacyjnego mechani-
zmu działania tego typu alergenów. Przy ówczesnym 
stanie wiedzy upatrywano działania alergenów w me-
chanizmie zwiększania liczby limfocytów CD8 w na-
cieku wokółmieszkowym (które istotnie ma miejsce 
w przebiegu AA), przy czym limfocyty te miałyby 
mieć działanie supresorowe. Limfocyty CD4 podej-

rzewano wówczas o bycie komórkami efektorowymi, 
czyli komórkami bezpośrednio odpowiedzialnymi za 
zniszczenie włosa. Obecnie wiadomo, że pogląd ten 
nie jest prawdziwy. W połowie lat osiemdziesiątych 
pojawiły się doniesienia o działaniu mutagennym 
DNCB i stosowania tego alergenu zaniechano. Wpro-
wadzono jednak do leczenia inne alergeny.

Difenylocyklopropenon (DCP)
Jest do dziś najczęściej stosowanym alergenem 

kontaktowym w leczeniu AA. Warto w tym miejscu 
także podkreślić, że jest on pozbawiony właściwości 
mutagennych obserwowanych, jak już wyżej wspo-
mniano, w przypadku DNCB. DCP rozpuszcza się 
w acetonie i glikolu propylenowym, przy czym glikol 
wydaje się najodpowiedniejszy do sporządzania roz-
tworów leczniczych tej substancji. Rozpuszczanie 
DCP w glikolu odbywa się w temperaturze bliskiej 
temperaturze rozpadu tego związku (ok. 65°C), wobec 
czego przygotowaniem roztworu musi się zajmować 
doświadczony laborant. Roztwory tego typu należy 
przechowywać w ciemnym i chłodnym miejscu. 
Warto też podkreślić, że nowe rozcieńczenia należy 
sporządzać co najmniej raz na dwa miesiące, bowiem 
stare roztwory nie nadają się po tym czasie do lecze-
nia. To z kolei, wraz z wysoką ceną samej substancji, 
składa się na wysoki koszt leczenia. 

Schemat leczenia AA przy pomocy DCP nie 
odbiega od schematu stosowanego w przypadku 
leczenia DNCB. Dwie ostatnie dekady badań nad 
wpływem leczniczym DCP na łysienie plackowate 
dostarczyły cennych wniosków. Okazuje się bowiem, 
że DCP ma unikalną właściwość przywracania za-
chwianego w AA tzw. „przywileju immunologiczne-
go” [5]. Jak ogólnie wiadomo, w normalnych warun-
kach mieszek włosowy jest odseparowany od układu 
immunologicznego zarówno dzięki mechanizmom 
immunologicznym (brak typowych MHC klasy I, 
obecność pewnych przeciwzapalnych limfokin), 
jak i czysto mechanicznym („sekwestracyjna” rola 
torebki włosa, która nie przepuszcza limfocytów). 
Mechanizm ten ulega zaburzeniu w AA. Wydaje się, 
że opisane zjawisko najbardziej precyzyjnie tłumaczy 
patomechanizm tej choroby. Ostatnie badania zdają 
się wyjaśniać, dlaczego limfocyty CD8, pomimo iż są 
odpowiedzialne według tej koncepcji za zniszczenie 
włosa, nie znikają z otoczenia mieszków włosowych 
w wyniku skutecznego, tj. zakończonego odrostem 
włosów, leczenia za pomocą DCP. Wydaje się, że 
zwiększona ilość tych limfocytów może być wytłu-
maczona unikalną właściwością DCP do przywraca-
nia prawidłowej reaktywności limfocytów na własne 
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tkanki [3]. Pod wpływem DCP autoagresywne limfo-
cyty CD8 otrzymują sygnał do uruchomienia apopto-
zy, w wyniku której umierają [2]. Natychmiast docho-
dzi do produkcji nowej populacji limfocytów, która 
już jest pozbawiona właściwości swych poprzedni-
ków. Klinicznie zjawisko to manifestuje się powięk-
szeniem węzłów chłonnych głowy i szyi obserwowa-
nym właśnie w czasie leczenia DCP.

W związku z tym, że DCP jest uznanym im-
munomodulatorem przywracającym właściwe reakcje 
immunologiczne zarówno w stosunku do własnych 
antygenów (leczenie AA), jak i obcych bądź nowo-
tworowych tkanek (leczenie brodawek), od dawna ist-
niały przesłanki, sugerujące że jest to lek, który może 
również znaleźć zastosowanie w leczeniu nowotwo-
rów. Warto w tym miejscu nadmienić, że kilkanaście 
tygodni przed oddaniem tego artykułu do druku po-
jawiło się pierwsze doniesienie o skutecznym lecze-
niu przerzutowego czerniaka przy pomocy DCP [6]. 
Ten odosobniony, jak na razie, przypadek pozwala 
pokładać ogromne nadzieje w tej mało znanej grupie 
leków.

Na podkreślenie zasługuje również fakt, iż 
przez trzy dekady stosowania DCP na całym świecie 
nie opisano groźnych objawów niepożądanych, nie 
licząc przypadków pokrzywki u pacjentów, u których 
nieumiejętnie stosowano lek na twarzy w lecze-
niu brodawek płaskich, co raczej nie powinno mieć 
miejsca w leczeniu tego typu schorzeń.

Squaric acid dibutylester (SADBE)
Nieposiadający polskiej nazwy alergen SADBE 

ma właściwości podobne do DCP, jest jednak jeszcze 
mniej trwały, a wywoływane przez niego reakcje 
alergiczne wydają się silniejsze, choć trwają krócej. 
Zdaniem niektórych autorów, SADBE jest bardziej 
skuteczny w leczeniu AA niż DCP i to właśnie on 
miałby stanowić przyszłość podstawowego leczenia 
tej choroby [4, 7].
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Wyżej przedstawione rozważania nakazują 
nieco inaczej spojrzeć na alergeny jako takie, bowiem 
są one nie tylko przyczyną chorób alergicznych, ale 
niektóre z nich zaistniały także w praktyce klinicznej 
jako cenne i, co nie mniej ważne, bezpieczne leki. 
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