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Cyklosporyna jest inhibitorem kalcyneuryny działającym selektywnie na limfocyty T.
W dermatologii jest stosowana od 1997 r. po zaaprobowaniu przez FDA do leczenia łusz-
czycy; jest również używana poza wskazaniami rejestracyjnymi w terapii chorób zapal-
nych skóry, w tym w atopowym zapaleniu skóry, chorobach pęcherzowych i chorobach
tkanki łącznej. W ostatnim dziesięcioleciu wielu dermatologów wyrażało wątpliwości doty-
czące stosowania cyklosporyny w codziennej praktyce ze względu na jej toksyczność. Ce-
lem niniejszego opracowania jest przegląd mechanizmów działania leku oraz przedstawie-
nie aktualnych wskazań i stosowanych dawek. Założeniem autorów jest stworzenie
podstaw, które ułatwią dermatologom komfortowe i bezpieczne dołączenie cyklosporyny
do grupy stosowanych leków.

CELE SZKOLENIA

Po zapoznaniu się z treścią tego artykułu czytelnik powinien umieć opisać mechanizm działa-
nia cyklosporyny, znać jej rolę w leczeniu chorób dermatologicznych oraz dowody przemawia-
jące za jej stosowaniem, jak również włączyć ją do grupy zalecanych preparatów.

SŁOWA KLUCZOWE

atopowe zapalenie skóry, pokrzywka przewlekła, cyklosporyna, łuszczyca, piodermia zgorzeli-
nowa

Rys historyczny

Kluczowe wskazówki

• Cyklosporynę po raz pierwszy zastosowano aby zapobiec odrzuceniu przeszczepionego na-
rządu.

• W roku 1997 została zaaprobowana przez FDA jako lek w terapii łuszczycy.
Cyklosporyna, określana również mianem cyklosporyny A (CsA), została wyizolowana

z obecnego w glebie grzyba Tolypocladium inflatum w 1970 r. w laboratorium Sandoz w Bazy-
lei przez Borela w trakcie prac nad nowymi związkami przeciwgrzybiczymi.1 Chociaż począt-
kowo stwierdzono, że cyklosporyna cechuje się jedynie wąskim zakresem działania przeciw-
grzybiczego, w 1976 r. okazało się, że jest lekiem o silnym działaniu immunosupersyjnym.1

W 1978 roku wykazano, że cyklosporyna skutecznie zapobiega odrzuceniu przeszczepionej
nerki pochodzącej od niespokrewnionego dawcy. W 1979 r. w pilotażowym badaniu dotyczą-
cym stosowania cyklosporyny w leczeniu reumatoidalnego i łuszczycowego zapalenia stawów
po raz pierwszy zaobserwowano jej skuteczność w terapii łuszczycy.3 Oryginalna receptura
preparatu zawierającego cyklosporynę (Sandimmune; Novartis, East Hanover, NJ) została za-
aprobowana przez FDA w 1983 roku, miał on zapobiegać odrzucaniu przeszczepu. W ro-
ku 1995 zezwolono, aby Neoral (Novartis), będący mikroemulsją zawierającą cyklosporynę, ce-
chującą się większą biodostępnością oraz lepszym wchłanianiem był stosowany w celu
zapobiegania odrzucania przeszczepu. Następnie, w 1997 roku, zarejestrowano go do leczenia
reumatoidalnego zapalenia stawów oraz łuszczycy. Od tego czasu FDA nie zezwoliła na stoso-
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wanie cyklosporyny w przypadku dermatoz innych niż
łuszczyca, jednak w innych krajach jest ona stosowana
do leczenia atopowego zapalenia skóry.

Budowa

Cyklosporyna to cykliczny polipeptyd o działaniu im-
munosupresyjnym, składający się z 11 aminokwasów
(ryc. 1).4 Jest metabolitem grzybów z gatunku Beauve-
ria nivea.

Mechanizm działania

Kluczowe wskazówki

• Cyklosporyna tworzy kompleks z cyklofiliną, który in-
aktywuje fosforylazę i zapobiega fosforylacji czynnika
jądrowego aktywowanych limfocytów T, uniemożli-
wiając w ten sposób transkrypcję interleukiny 2.

• Interleukina 2 jest konieczna do pełnej aktywacji szla-
ku limfocytów T.

Cyklosporyna była pierwszym lekiem immunosupre-
syjnym wybiórczo oddziałującym na limfocyty T. Jej
głównym celem są limfocyty T pomocnicze (Th), ale
może wpływać również na limfocyty T supresorowe
(Ts). Cyklosporyna tworzy kompleksy z cyklofiliną, bę-
dącą wewnątrzkomórkową immunofiliną, i hamuje ak-
tywność fosfatazy kalcyneuryny zależnej od wap-
nia/kalmoduliny fosfatazy serynowo-treoninowej
(ryc. 2).5-7 W rezultacie fosfataza kalcyneuryny nie mo-
że powodować fosforylacji czynnika jądrowego akty-
wowanych limfocytów T (nuclear factor of activated T
cells, NFAT), będącego czynnikiem transkrypcyjnym.
Przed transkrypcją genów kodujących interleukinę 2
(IL-2), będącej cytokiną niezbędną do pełnej aktywacji
szlaku T-komórkowego, interferonu gamma oraz czyn-
nika pobudzającego kolonie granulocytów i makrofa-
gów (granulocyte-macrophage colony stimulating fac-
tor, GM-CSF), NFAT wymaga fosforylacji.5-7

W konsekwencji, cyklosporyna usuwa limfocyty i ma-
krofagi obecne w naskórku i skórze8 oraz hamuje akty-
wację limfocytów T, komórek NK oraz komórek pre-
zentujących antygen. Hamuje również nadmierną
proliferację keratynocytów,9 hamuje uwalnianie hista-
miny z komórek tucznych oraz zmniejsza ekspresję ko-
mórkowych cząstek adhezyjnych w obrębie endotelium
włośniczek skóry właściwej.10

Wskazania kliniczne do stosowania
cykosporyny i zasady jej stosowania

Kluczowe wskazówki

• Cykosporyna jest skuteczna w krótkotrwałym leczeniu
łuszczycy oraz atopowego zapalenia skóry.

• W wielu opisach przypadków wykazano bardzo dobrą
skuteczność CsA w leczeniu piodermii zgorzelinowej.

• Cyklosporyna jest skuteczna w leczeniu nawracającej,
przewlekłej pokrzywki idiopatycznej.

ŁUSZCZYCA

Bardzo szybki początek działania cyklosporyny sprawia,
że jest ona jednym z najskuteczniejszych leków stosowa-
nych w terapii łuszczycy. W przypadku chorych z ciężką
łuszczycą, nieodpowiadającą na inne metody leczenia,
cykosporyna może powodować szybką remisję i może
być kojarzona z innymi lekami (ryc. 3).11 W przeprowa-
dzonym w 1986 r. pierwszym badaniu kontrolowanym
oceniającym skuteczność cyklosporyny w leczeniu łusz-
czycy stosowano bardzo duże dawki (14 mg/kg/24 h)
i wykazano wyraźną poprawę u 20 z 21 badanych w cią-
gu 4 tygodni.12 Następnie przeprowadzono wiele badań,
których celem było ustalenie dawki optymalnej, a także
najmniejszej skutecznej dawki cyklosporyny pozwalają-
cej na uzyskanie poprawy przy zachowaniu minimalnej
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• Cyklosporyna jest inhibitorem kalcyneuryny działającym
selektywnie na limfocyty T.

• Cyklosporyna jest bardzo skutecznym lekiem, który szybko
przynosi poprawę.

• Cyklosporyna jest dopuszczona przez FDA do leczenia
łuszczycy.

• Cyklosporyna jest również skuteczna w leczeniu innych
chorób, takich jak atopowe zapalenie skóry, piodermia
zgorzelinowa oraz oporna na leczenie idiopatyczna
pokrzywka przewlekła.

Rycina 1. Budowa cząsteczki cyklosporyny. Cyklosporyna
to cykliczny polipeptyd składający się z 11 aminokwasów
o działaniu immunosupresyjnym.

Masa mol. 1202,63 g
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tokstyczności.13-17 Skuteczność cyklosporyny zależy
od dawki i stosowanie większych dawek pozwala na uzy-
skanie szybszej remisji.15,18 Większą skuteczność uzyskuje
się w przy dawkach powyżej 5 mg/kg/24 h, jednak wzra-
sta wówczas także toksyczność leku.19 Obecne wytyczne
zalecają rozpoczynanie leczenia od 2,5 mg/kg/24 h, chyba
że konieczna jest szybka poprawa, wówczas zaleca się jej
zwiększenie do 5 mg/kg/24 h (IV poziom wiarygodności
dowodów).11,16,18,20 W przypadku braku odpowiedniego
rezultatu po 4 tygodniach stosowania mniejszej dawki le-
ku, możliwe jest jej zwiększanie o 0,5-1,0 mg/kg/24 h
w 2-4-tygodniowych odstępach, do maksymalnie
5 mg/kg/24 h (IV poziom wiarygodności dowodów).11

U chorych, u których leczenie rozpoczęto od mniejszych
dawek, a następnie stopniowo je zwiększano, nie obser-
wowano tachyfilaksji.15 Jeśli po 3 miesiącach stosowania
cyklosporyny w dawce 5 mg/kg/24 h nie udało się uzy-
skać poprawy, należy przerwać terapię. W przypadku
odpowiedzi klinicznej, można stopniowo obniżać dawkę
o 0,5-1,0 mg/kg/24 h w dwutygodniowych odstępach
do osiągnięcia najmniejszej skutecznej dawki (IV poziom

wiarygodności dowodów). U pacjentów z łuszczycą
krostkową dłoni i stóp wskazane jest rozpoczynanie
leczenia od dawki 4-5 mg/kg/24 h (IV poziom wiary-
godności dowodów), z jej stopniowym obniżaniem
w zależności od odpowiedzi klinicznej, mimo że wyniki
randomizowanych badań kontrolowanych wykazały, że
dawka 2,5 mg/kg/24 h skutecznie zmniejszała liczbę
krost do 50%.22,23 W leczeniu ropnego ciągłego krostko-
wego zapalenia skóry palców rąk stosowano małe dawki
cyklosporyny,24 ale zwykle konieczne są większe dawki
leku.25 W Stanach Zjednoczonych aktualne wytyczne
ograniczają ciągłe stosowanie cyklosporyny do roku,26

a w Wielkiej Brytanii i Europie do dwóch lat (IV poziom
wiarygodności dowodów).11,21 W terapii łuszczycy wyko-
rzystuje się pięć schematów stosowania cyklosporyny
(tab. 1).

Krótkotrwała terapia przerywana

Krótkotrwała terapia przerywana (12-16 tygodni) to
najczęściej zalecany schemat terapeutyczny, polegający
na krótkotrwałym stosowaniu cyklosporyny, do czasu
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Rycina 2. Mechanizm
działania cyklosporyny
lub takrolimusu (FK506).

Cyklosporyna (CsA) łączy
się w cytoplazmie
z cyklofiliną (CpN), będącą
immunofiliną, i tworzy
kompleks CsA-CpN.
Kompleks wiąże i hamuje
aktywność enzymu
kalcyneuryny (CaN)
mającego aktywność
fosfatazy serynowo-
-treoninowej. W rezultacie
CaN nie może wywołać
defosforylacji składowej
cytoplazmatycznej czynnika
jądrowego aktywowanych
limfocytów T (NF-ATc),
a tym samym transportu
NF-ATC do jądra
komórkowego i połączenia
NF-ATc ze składową jądrową
czynnika jądrowego
aktywowanych limfocytów
T (NF-ATn). Kompleks
NF-ATc-NF-ATn łączy się
z promotorem genu
kodującego interleukinę 2
(IL-2) i inicjuje produkcję tej
cytokiny. W konsekwencji
limfocyty T nie
produkują IL-2, która jest
niezbędna do pełnej
aktywacji limfocytów T.
©Cambridge Journals,
przedrukowano
za pozwoleniem.6
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wanie cyklosporyny w przypadku dermatoz innych niż
łuszczyca, jednak w innych krajach jest ona stosowana
do leczenia atopowego zapalenia skóry.

Budowa

Cyklosporyna to cykliczny polipeptyd o działaniu im-
munosupresyjnym, składający się z 11 aminokwasów
(ryc. 1).4 Jest metabolitem grzybów z gatunku Beauve-
ria nivea.

Mechanizm działania

Kluczowe wskazówki

• Cyklosporyna tworzy kompleks z cyklofiliną, który in-
aktywuje fosforylazę i zapobiega fosforylacji czynnika
jądrowego aktywowanych limfocytów T, uniemożli-
wiając w ten sposób transkrypcję interleukiny 2.

• Interleukina 2 jest konieczna do pełnej aktywacji szla-
ku limfocytów T.

Cyklosporyna była pierwszym lekiem immunosupre-
syjnym wybiórczo oddziałującym na limfocyty T. Jej
głównym celem są limfocyty T pomocnicze (Th), ale
może wpływać również na limfocyty T supresorowe
(Ts). Cyklosporyna tworzy kompleksy z cyklofiliną, bę-
dącą wewnątrzkomórkową immunofiliną, i hamuje ak-
tywność fosfatazy kalcyneuryny zależnej od wap-
nia/kalmoduliny fosfatazy serynowo-treoninowej
(ryc. 2).5-7 W rezultacie fosfataza kalcyneuryny nie mo-
że powodować fosforylacji czynnika jądrowego akty-
wowanych limfocytów T (nuclear factor of activated T
cells, NFAT), będącego czynnikiem transkrypcyjnym.
Przed transkrypcją genów kodujących interleukinę 2
(IL-2), będącej cytokiną niezbędną do pełnej aktywacji
szlaku T-komórkowego, interferonu gamma oraz czyn-
nika pobudzającego kolonie granulocytów i makrofa-
gów (granulocyte-macrophage colony stimulating fac-
tor, GM-CSF), NFAT wymaga fosforylacji.5-7

W konsekwencji, cyklosporyna usuwa limfocyty i ma-
krofagi obecne w naskórku i skórze8 oraz hamuje akty-
wację limfocytów T, komórek NK oraz komórek pre-
zentujących antygen. Hamuje również nadmierną
proliferację keratynocytów,9 hamuje uwalnianie hista-
miny z komórek tucznych oraz zmniejsza ekspresję ko-
mórkowych cząstek adhezyjnych w obrębie endotelium
włośniczek skóry właściwej.10

Wskazania kliniczne do stosowania
cykosporyny i zasady jej stosowania

Kluczowe wskazówki

• Cykosporyna jest skuteczna w krótkotrwałym leczeniu
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być kojarzona z innymi lekami (ryc. 3).11 W przeprowa-
dzonym w 1986 r. pierwszym badaniu kontrolowanym
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czycy stosowano bardzo duże dawki (14 mg/kg/24 h)
i wykazano wyraźną poprawę u 20 z 21 badanych w cią-
gu 4 tygodni.12 Następnie przeprowadzono wiele badań,
których celem było ustalenie dawki optymalnej, a także
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tokstyczności.13-17 Skuteczność cyklosporyny zależy
od dawki i stosowanie większych dawek pozwala na uzy-
skanie szybszej remisji.15,18 Większą skuteczność uzyskuje
się w przy dawkach powyżej 5 mg/kg/24 h, jednak wzra-
sta wówczas także toksyczność leku.19 Obecne wytyczne
zalecają rozpoczynanie leczenia od 2,5 mg/kg/24 h, chyba
że konieczna jest szybka poprawa, wówczas zaleca się jej
zwiększenie do 5 mg/kg/24 h (IV poziom wiarygodności
dowodów).11,16,18,20 W przypadku braku odpowiedniego
rezultatu po 4 tygodniach stosowania mniejszej dawki le-
ku, możliwe jest jej zwiększanie o 0,5-1,0 mg/kg/24 h
w 2-4-tygodniowych odstępach, do maksymalnie
5 mg/kg/24 h (IV poziom wiarygodności dowodów).11

U chorych, u których leczenie rozpoczęto od mniejszych
dawek, a następnie stopniowo je zwiększano, nie obser-
wowano tachyfilaksji.15 Jeśli po 3 miesiącach stosowania
cyklosporyny w dawce 5 mg/kg/24 h nie udało się uzy-
skać poprawy, należy przerwać terapię. W przypadku
odpowiedzi klinicznej, można stopniowo obniżać dawkę
o 0,5-1,0 mg/kg/24 h w dwutygodniowych odstępach
do osiągnięcia najmniejszej skutecznej dawki (IV poziom

wiarygodności dowodów). U pacjentów z łuszczycą
krostkową dłoni i stóp wskazane jest rozpoczynanie
leczenia od dawki 4-5 mg/kg/24 h (IV poziom wiary-
godności dowodów), z jej stopniowym obniżaniem
w zależności od odpowiedzi klinicznej, mimo że wyniki
randomizowanych badań kontrolowanych wykazały, że
dawka 2,5 mg/kg/24 h skutecznie zmniejszała liczbę
krost do 50%.22,23 W leczeniu ropnego ciągłego krostko-
wego zapalenia skóry palców rąk stosowano małe dawki
cyklosporyny,24 ale zwykle konieczne są większe dawki
leku.25 W Stanach Zjednoczonych aktualne wytyczne
ograniczają ciągłe stosowanie cyklosporyny do roku,26

a w Wielkiej Brytanii i Europie do dwóch lat (IV poziom
wiarygodności dowodów).11,21 W terapii łuszczycy wyko-
rzystuje się pięć schematów stosowania cyklosporyny
(tab. 1).

Krótkotrwała terapia przerywana

Krótkotrwała terapia przerywana (12-16 tygodni) to
najczęściej zalecany schemat terapeutyczny, polegający
na krótkotrwałym stosowaniu cyklosporyny, do czasu
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Rycina 2. Mechanizm
działania cyklosporyny
lub takrolimusu (FK506).

Cyklosporyna (CsA) łączy
się w cytoplazmie
z cyklofiliną (CpN), będącą
immunofiliną, i tworzy
kompleks CsA-CpN.
Kompleks wiąże i hamuje
aktywność enzymu
kalcyneuryny (CaN)
mającego aktywność
fosfatazy serynowo-
-treoninowej. W rezultacie
CaN nie może wywołać
defosforylacji składowej
cytoplazmatycznej czynnika
jądrowego aktywowanych
limfocytów T (NF-ATc),
a tym samym transportu
NF-ATC do jądra
komórkowego i połączenia
NF-ATc ze składową jądrową
czynnika jądrowego
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Rycina 3. Chory
na łuszczycę leczony
cyklosporyną.

A. Stan przed włączeniem
cyklosporyny,
B. Stan po włączeniu
cyklosporyny.

A B

Choroba Dawka CsA Czas trwania leczenia Rezultat

Łuszczyca 12-16 tygodni, maksymalnie 12 miesięcy Doskonały

A. Krótka terapia 2,5-5 mg/kg/24 h przez 12-16 tygodni,
przerywana powtórzenie leczenia w razie nawrotu

B. Terapia interwencyjna 5 mg/kg/24 h przez 12-16 tygodni
w przypadku zaostrzenia

C. Terapia długotrwała <5 mg/kg/24 h do roku; zmniejszenie dawki
do najmniejszej skutecznej

D. Terapia skojarzona

E. Terapia rotacyjna

Tabela. Zastosowanie cyklosporyny w leczeniu chorób dermatologicznych
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uzyskania znaczącej poprawy, kiedy to lek zostaje
odstawiony. W przypadku nawrotu należy ponownie
rozpocząć podawanie cyklosporyny w uprzednio
skutecznej dawce.11,26,28-30 W badaniu przeprowa-
dzonym w grupie 400 chorych na ciężką łuszczycę
wykazano, że 80% z nich wymagało jedynie 1-2 tera-
pii w ciągu rocznej obserwacji oraz że u 45% bada-
nych po 4 miesiącach od zakończenia pierwszej te-
rapii doszło remisji.29,30 Wykazano również, że
stopniowe zmniejszanie dawki leku o 1 mg/kg/ty-
dzień w porównaniu z nagłym jego odstawieniem
nieznacznie (do 4 dni) wydłuża remisję i jednocze-
śnie wiąże się z 11-23 dniami dodatkowego stosowa-
nia leku. Przedłużenie badania do 2 lat pozwoliło
stwierdzić, że w okresie obserwacji większość pa-
cjentów wymagała mniej niż czterech cykli leczenia
i stosowała cyklosporynę jedynie przez 43% (oko-
ło 10 miesięcy) tego czasu. Zarówno w grupie bada-
nych nagle przerywających leczenie, jak i u tych,
u których stopniowo zmniejszano dawkę, obserwo-
wano nieznaczne nawroty zmian lub ich brak.30

W innym badaniu stwierdzono, że kontynuowanie

terapii cyklosporyną do 4 tygodni po uzyskaniu po-
prawy nie zmniejsza częstości nawrotów.31

Leczenie interwencyjne

W przypadku ciężkiego nasilenia łuszczycy, ze względu
na szybkie działanie leku możliwe jest zastosowanie
krótkotrwałej terapii cyklosporyną jako leczenia
interwencyjnego lub pomostowego, zanim rozpocznie
się inną terapię. Takie postępowanie jest szczególnie
przydatne w przypadku erytrodermii łuszczycowej, po-
staci suberytrodermicznych lub uogólnionej łuszczycy
krostkowej. Leczenie rozpoczyna się wówczas od dawki
5 mg/kg/24 h, stopniowo ją zmniejszając.11,26,27 W wie-
loośrodkowym badaniu otwartym przeprowadzonym
w grupie 33 chorych z erytrodemią łuszczycową leczo-
nych cyklosporyną w wyjściowej dawce 4,2 mg/kg/24 h
i stopniowo zmniejszanej po osiągnięciu remisji
o 0,5 mg/kg/24 h co 2 miesiące wykazano, że u 63%
badanych doszło do całkowitej remisji, a u 27% bada-
nych obserwowano istotną poprawę w 2-4 miesiącu.
Skojarzenie cyklosporyny z innymi lekami, takimi jak
metotreksat lub leki biologiczne, może przyczynić się
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Ł U S Z C Z Y C A I S C H O R Z E N I A P O K R E W N E

Czas, po którym dochodzi Inne leki Komentarz Piśmiennictwo Poziom Rekomendacje
do nawrotu choroby wiarygodności kliniczne†

po zakończeniu terapii dowodów*

Średnio 111 dni; jednak u 30% 11-26 IB A
chorych nie obserwowano
nawrotu po 6 miesiącach
od odstawienia CsA

11,26-31

11,26,27,32

10,19,31-39

W celu zwiększenia 9,33,36,40-44
skuteczności terapii
stosuje się
glikokortykosteroidy,
antralinę lub analogi
witaminy D3;
w ciężkich przypadkach
zaleca się metotreksat,
estry kwasu fumarowego
oraz mykofenolan
mofetylu

Może zmniejszyć 26,46
toksyczność CsA
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Choroba Dawka CsA Czas trwania leczenia Rezultat

Łuszczycowe zapalenie 3-4 mg/kg/24 h, maks. 5 mg/kg/24 h 6-12 miesięcy Bardzo dobry
stawów

Atopowe zapalenie skóry 2,5-3 mg/kg/24 h, maks. 5 mg/kg/24 h 12-16 tygodni, maksymalnie 12 miesięcy Doskonały

Piodermia zgorzelinowa 5 mg/kg/24 h > 6 miesięcy Doskonały

Wyprysk potnicowy 2,5-3 mg/kg/24 h 6 tygodni, do 16 miesięcy Umiarkowany

Pokrzywka przewlekła 4 mg/kg/24 h 12-16 tygodni Bardzo dobry

Choroba Behçeta 5 mg/kg/24 h >6 miesięcy Bardzo dobry

Tabela. Zastosowanie cyklosporyny w leczeniu chorób dermatologicznych (cd.)
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Ł U S Z C Z Y C A I S C H O R Z E N I A P O K R E W N E

Czas, po którym dochodzi Inne leki Komentarz Piśmiennictwo Poziom Rekomendacje
do nawrotu choroby wiarygodności kliniczne†

po zakończeniu terapii dowodów*

Niekiedy Zmniejszenie o 50% 49-54 IB A
MTX 15 mg/tydzień dolegliwości

stawowych wymaga
24 tygodni leczenia
CsA w monoterapii,
połączenie CsA-MTX
zaleca się u pacjentów,
którzy częściowo
odpowiedzieli na MTX

2 tygodnie (50%), 6 tygodni (80%) Krótka terapia 21,55-72 IA A
w przypadku ciężkiego
atopowego zapalenia
skóry, które nie jest
kontrolowane leczeniem
miejscowym.
Wskazanie
zaakceptowane
w Europie i Wielkiej
Brytanii

Metyloprednizolon 21,73-78 IIB A
(0,5-1,0 mg/kg/24 h
lub terapia pulsowa
1 g/24 h przez 1-5 dni)
zwykle stosowany
jednocześnie

77% pacjentów kontynuowało CsA stanowi 79-81 IB C
leczenie przez rok, uzyskując odpowiednik BDP
54% poprawę w kremie

33% w 3-6 miesięcy, mniejsze Cetyryzyna 10 mg/24 h, Stosowana w terapii 82-93 IB B
nasilenie nawrotu niekiedy stosowana pokrzywki przewlekłej

jednocześnie jako lek pozwalający
na zmniejszenie dawki
glikokortykosteroidów
lub w przypadku

oporności na te leki

Niekiedy prednizon Stosowana w terapii
opornej na leczenie 94-102 IIA B
postaci ocznej,
w przypadkach
z zajęciem skóry i błon
śluzowych opornych
na stosowane
miejscowo
glikokortykosteroidy
oraz w przypadku
zapalenia stawów.
Słabe działanie
w przypadku obecności
objawów neurologicznych.
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Choroba Dawka CsA Czas trwania leczenia Rezultat

Łupież czerwony 3-5 mg/kg/24 h, dawka podtrzymująca >8 miesięcy Zróżnicowany
mieszkowy 2 mg/kg/24 h

Zapalenie skórno- 1-1,8 mg/kg/24 h, >200 mg/24 h Bardzo dobry
-mięśniowe

Pęcherzyca zwykła 1-3 mg/kg/24 h 8+11,8 miesiąca Dobry, ale dostępne
są lepsze metody
leczenia

Nabyte pęcherzowe 4-5 mg/kg/24 h 1-24 miesiące Dobry, ale dostępne
oddzielanie się są lepsze metody
naskórka leczenia

Fotodermatozy
A. Przewlekłe 4-4,5 mg/kg/24 h Dobry
posłoneczne zapalenie
skóry

B. Wielopostaciowe 3-4 mg/kg/24 h Można stosować na tydzień przed ekspozycją Dobry
osutki świetlne na słońce i zakończyć po powrocie
C. Pokrzywka słoneczna 4,5 mg/kg/24 h Krótkie cykle w miesiącach letnich

Liszaj płaski 3-4,5 mg/kg/24 h 2-3 miesiące Dobry

Liszaj płaski mieszkowy 3-5 mg/kg/24 h 3-5 miesięcy Dobry

Świerzbiączka guzkowa 3,5-4 mg/kg/24 h 6-9 miesięcy Dobry

Tabela. Zastosowanie cyklosporyny w leczeniu chorób dermatologicznych (cd.)
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Czas, po którym dochodzi Inne leki Komentarz Piśmiennictwo Poziom Rekomendacje
do nawrotu choroby wiarygodności kliniczne†

po zakończeniu terapii dowodów*

Stosowana w leczeniu 103-113 III C
postaci PRP dzieci
i młodzieży

Prednizon 40 mg/24 h Stosowana 106-113 III B
w przypadkach braku
odpowiedzi na
prednizon w połączeniu
z MTX lub azatiopryną

Skuteczna
w przypadku zajęcia
płuc i przełyku

U 43% pacjentów otrzymujących Prednizon stosowany Stosowana ze względu 114-121 III D
leczenie skojarzone zwykle jednocześnie na możliwość
(cyklosporyna i prednizolon) zmniejszenia dawki

po 5 latach od zakończenia glikokortykosteroidów
terapii nie doszło do nawrotu

Prednizon stosowany Stosowana ze względu 122-124 III D
zwykle jednocześnie na możliwość

zmniejszenia dawki
glikokortykosteroidów

125,126 III C

Nasilenia po zakończeniu 127,128 III C
stosowania cyklosporyny

129 III C

Prednizon, niekiedy Stosowana 130-138 III C
miejscowe w przypadku rozsianej
glikokortykosteroidy i nadżerkowej postaci

liszaja płaskiego,
opornych na leczenie
glikokortykosteroidami
i retinoidami. Jeśli
zmiany lokalizują się
w obrębie błony
śluzowej jamy ustnej,
skuteczna może być
CsA stosowana
miejscowo

Bez objawów, choroba stabilna CsA może być 139-141 III C
12 miesięcy po zakończeniu skuteczna
stosowania cyklosporyny w początkowej fazie

choroby, zanim
dojdzie do poważnego
uszkodzenia mieszków
włosowych

142,143 III C
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Tabela. Zastosowanie cyklosporyny w leczeniu chorób dermatologicznych (cd.)
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postaci PRP dzieci
i młodzieży
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włosowych

142,143 III C
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do zmniejszenia objawów chorobowych, zanim nowy
lek zacznie działać. Następnie cyklosporynę można od-
stawić bez ryzyka wystąpienia nawrotu zmian skórnych
i minimalnego ryzyka działań niepożądanych, gdy oba
leki są stosowane jednocześnie.

Terapia długotrwała

Długotrwała terapia pozostaje skuteczna u większości
chorych na łuszczycę.10,31,33-35 Celem takiego postępo-
wania nie jest całkowite ustąpienie zmian, ale uzyskanie
znaczącej poprawy przy stosowaniu najmniejszej sku-
tecznej dawki. Zwykle dawka podtrzymującą wynosi
3,0-3,5 mg/kg/24 h.19 Porównując leczenie przerywane
trwające 36 miesięcy i terapię ciągłą, wykazano, że
przeciętna dawka 3,06 mg/kg/24 h, stosowana w tera-

pii przerywanej wiąże się z uzyskaniem remisji w 32%
w okresie obserwacji, podczas gdy leczenie ciągłe daw-
ką 3,2 mg/kg/24 h przynosi poprawę w 69% w okresie
obserwacji.36 W innym badaniu, w którym lek podawa-
no w 12-tygodniowych przerywanych cyklach przez
rok (średnia dawka wynosiła 3 mg/kg/24 h), wiązało
się to z 75% poprawą w porównaniu ze stanem wyj-
ściowym (Psoriasis Activity Index 75, PASI 75) u 62%
chorych, zaś w grupie leczonej w sposób ciągły (śred-
nia dawka 1,8 mg/kg/24 h) taką poprawę stwierdzono
u 92% chorych. Dawkowanie ciągłe wymagało 139%
średniej skumulowanej dawki rocznej przyjmowanej
w grupie leczonej w sposób przerywany.37 W badaniu
służącym określeniu dawki cyklosporyny stosowanej
w terapii podtrzymującej wykazano, że po 16-tygodnio-
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Choroba Dawka CsA Czas trwania leczenia Rezultat

Ciężkie łysienie 5 mg/kg/24 h 2-12 miesięcy Zróżnicowana
plackowate

Łagodna pęcherzyca 1,2-3,4 mg/kg/24 h 6-8 miesięcy Dobry
rodzinna (Hailey-Hailey)

Eozynofilowe krostkowe 100-150/mg/24 h 2-12 tygodni Dobry
zapalenie mieszków
włosowych

Ropnie mnogie pach 4-4,5 mg/kg/24 h Dobry

Twardzina

BDP- 17,21-dwupropionian betametazonu, CsA – cyklosporyna, MTX – metotreksat, PRP – łupież czerwony mieszkowy.
*Poziom wiarygodności dowodów:
IA Dowody uzyskane z metaanaliz randomizowanych badań klinicznych
IB Dowody uzyskane z co najmniej jednego randomizowanego badania klinicznego
IIA Dowody uzyskane z jednego kontrolowanego badania klinicznego bez randomizacji
IIB Dowody uzyskane z co najmniej jednego badania eksperymentalnego innego rodzaju
III Dowody uzyskane z badań nieeksperymentalnych, takich jak badania porównawcze, korelacyjne i opisy przypadków
IV Dowody uzyskane z raportów komisji eksperckich lub z doświadczenia klinicznego uznanych autorytetów lub z obu tych źródeł
†rekomendacje kliniczne:
A. zalecenia oparte na zbieżnych, dobrej jakości dowodach zorientowanych na pacjenta
B. zalecenia oparte na rozbieżnych lub ograniczonej jakości dowodach zorientowanych na pacjenta
C. zalecenia oparte na konsensusie, opinii lub przypadku klinicznymmetody leczenia są skuteczniejsze
D. niezalecane, inne

Tabela. Zastosowanie cyklosporyny w leczeniu chorób dermatologicznych (cd.)
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wej indukcji, dawka podtrzymująca 3 mg/kg/24 h była
zdecydowanie skuteczniejsza w porównaniu z dawką
o połowę mniejszą lub placebo w zapobieganiu nawro-
tom. W grupie przyjmującej cyklosporynę w dawce
1,5 mg/kg/24 h lub placebo mediana czasu do wystą-
pienia nawrotu wynosiła 6 tygodni, podczas gdy w gru-
pie leczonej dawką 3 mg/kg/24 h stwierdzono u 42%
chorych nawrót w 24 tygodniu leczenia.38 W innym ba-
daniu wykazano, że nie ma istotnej różnicy, jeśli chodzi
o czas wystąpienia nawrotu między terapią cyklospory-
ną w dawce 1,5 mg/kg/24 h a placebo. U tych, u któ-
rych stosowano dawkę podtrzymującą 3 mg/kg/24 h,
średni czas wystąpienia nawrotu wynosił 12 tygodni,
dlatego jest ona zalecana jako optymalna dawka pod-
trzymująca.39

Terapia skojarzona

W celu zwiększenia skuteczności leczenia cyklospory-
nę można stosować razem z terapią miejscową gliko-
kortykosteroidami,33,36 antraliną9 lub analogami wita-
miny D3.40 W ciężkiej łuszczycy możliwe jest również
łączenie cyklosporyny z innymi lekami ogólnymi, jak me-
totreksat, estry kwasu fumarowego i mykofenolan mofe-
tylu, co pozwala na zmniejszenie dawki w celu ograni-
czenia toksyczności.41-44 Nie ma żadnych dowodów
wskazujących na zwiększoną skuteczność jednoczesnego
podawania cyklosporyny i acytretyny.45

Terapia rotacyjna

W celu skrócenia terapii i zmniejszenia toksyczności cy-
klosporyny możliwe jest stosowanie wspomnianych le-
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Czas, po którym dochodzi Inne leki Komentarz Piśmiennictwo Poziom Rekomendacje
do nawrotu choroby wiarygodności kliniczne†

po zakończeniu terapii dowodów*

U 33-86% pacjentów stwierdza Metylprednizolon (pulsy Dostępnych jest 8 prac 26,144-152 III C
się >70% odrost włosów, i kuracja codzienna), kazuistycznych
u 76% pacjentów odrost prednizon opisujących
włosów utrzymywał się w trakcie wystąpienie łysienia
12 miesięcy obserwacji plackowatego

u pacjentów leczonych
CsA po przeszczepie
narządu lub ze
względu na AZS.

Niekiedy acytretyna 153,154 III C
10 mg/24 h

155,156 III C

Prednizolon, antybiotyki 157,158 III C
o szerokim zakresie
działania

Potencjalnie może 159-161 III D
nasilać nadciśnienie
tętnicze oraz choroby
nerek współistniejące
z twardziną.
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ków ogólnie w sposób rotacyjny.26,46 W trakcie leczenia
łuszczycy cyklosporyną nie dochodzi do tachyfilak-
sji.27,33,47 Chociaż większość chorych po zakończeniu
stosowania cyklosporyny będzie wymagała dalszej tera-
pii innym lekiem, niekiedy możliwe jest uzyskanie długo-
trwałej lub stałej remisji po leczeniu cyklosporyną.29,30,48

Czas do wystąpienia nawrotu zależy od ciężkości choro-
by, dawki cyklosporyny koniecznej do uzyskania ustąpie-
nia zmian oraz stopnia poprawy osiągniętej w czasie sto-
sowania leku.11,39 W badaniach oceniających okres do
wystąpienia nawrotu choroby stwierdzono, że u 50-60%
pacjentów dochodzi do pogorszenia stanu 6 miesięcy
po zakończeniu leczenia cyklosporyną.27 U chorych na
łuszczycę lub łuszczycę krostkową dłoni i stóp nie obser-
wowano gwałtownego nasilenia zmian (>125% wyjścio-
wej wartości PASI) po przerwaniu leczenia cyklospo-
ryną.10,23,26,27,33,34

Aktualne wytyczne Amerykańskiej Akademii Dermato-
logii (American Academy of Dermatology, AAD) zalecają
terapię przerywaną w przypadku długotrwałego leczenia
łuszczycy, dopasowanie schematu leczenia do indywidu-
alnych potrzeb chorego oraz niestosowanie terapii cią-
głej dłużej niż rok, jeśli tylko jest to możliwe.

ŁUSZCZYCOWE ZAPALENIE STAWÓW

Łuszczycowe zapalenie stawów jest potencjalnie destruk-
cyjną, zniekształcającą artropatią. Obecnie w początko-
wym etapie leczenia łuszczycowego zapalenia stawów
o wczesnym początku stosuje się niesteroidowe leki prze-
ciwzapalne (NLPZ), a niekiedy miejscowe wstrzyknięcia
glikokortykosteroidów. Z kolei przeciwreumatyczne leki
modyfikujące przebieg choroby (disease modyfing antir-
heumatic drugs, DMARD) są zarezerwowane dla osób
opornych na NLPZ lub w przypadku postępu choroby.
Najczęściej stosowane leki z tej grupy to: metotreksat,
sulfasalazyna oraz cyklosporyna.49 Lekami o dużym po-
tencjale hamowania dalszego uszkodzenia stawów są
substancje skierowane przeciw czynnikowi martwicy no-
wotworu alfa.

Cyklosporyna jest skuteczna w terapii łuszczycowego
zapalenia stawów zarówno w monoterapii, jak i w połą-
czeniu z metotreksatem. W 1989 roku stwierdzono, że
8-tygodniowa terapia cyklosporyną w dawce 6 mg/kg/24 h
przyniosła istotne zmniejszenie dolegliwości tkliwości
uciskowej, średniej siły uścisku oraz poprawę aktywności
pacjentów. Dwa tygodnie po zakończeniu leczenia doszło
jednak do ponownego wystąpienia bólów stawowych
i obrzęku.50 W otwartym badaniu prospektywnym
u wszystkich 7 chorych na łuszczycowe zapalenie sta-
wów leczonych przez 6 miesięcy cyklosporyną w daw-
ce 3,5 mg/kg/24 h stwierdzono poprawę w zakresie dole-
gliwości bólowych oraz obrzęku stawów. W tym badaniu
nie udokumentowano jednak czasu nawrotu dolegliwo-
ści.51 W innym badaniu 12 chorych na łuszczycowe za-

palenie stawów niereagujące na terapię II rzutu leczono
cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h przez 6 miesięcy
i na koniec leczenia stwierdzono, że u siedmiu pacjentów
nastąpiła ponad 50% poprawa w zakresie bólu i obrzęku
stawów, u czterech nasilenie objawów uległo stabilizacji,
a jeden badany musiał przerwać leczenie z powodu wy-
stąpienia istotnej nefrotoksyczności.52 Wyniki badań prze-
prowadzonych w grupie 55 chorych na łuszczycowe za-
palenie stawów leczonych cyklosporyną (2,7 mg/kg/24 h)
wykazały 50% zmniejszenie dolegliwości stawowych
po 24 tygodniach leczenia. Osiemnastu badanych obser-
wowano jeszcze przez 8 miesięcy po zakończeniu terapii,
u 11 z nich (61%) następowała poprawa lub choroba po-
zostawała stabilna.53 W trwającym rok prospektywnym
randomizowanym badaniu z grupą kontrolną otrzymują-
cą placebo prowadzonym w grupie 35 chorych na łusz-
czycowe zapalenie stawów oceniano skuteczność i tok-
syczność cyklosporyny (3-5 mg/kg/24 h) w porównaniu
z małymi dawkami metotreksatu (7,5-15 mg/kg/24 h).
W 6 i 12 miesiącu leczenia w obu grupach stwierdzono
zmniejszenie liczby bolesnych i obrzękniętych stawów,
wskaźnika Ritchiego, skrócenie czasu trwania sztywno-
ści porannej, zwiększenie siły uścisku oraz zmniejszenie
stężenie białka C-reaktywnego (CRP). Po roku większość
pacjentów zrezygnowała ze stosowania cyklosporyny
(41,2 vs 27,8%, brak istotności statystycznej).54

Fraser i wsp.49 przeprowadzili wieloośrodkowe,
12-miesięczne randomizowane badanie metodą podwój-
nie ślepej próby z kontrolą placebo oceniające bezpie-
czeństwo i skuteczność terapii skojarzonej cyklosporyną
i metotreksatem w leczeniu chorych na łuszczycowe za-
palenie stawów, którzy wcześniej nie odpowiedzieli na
monoterapię metotreksatem. Wśród 72 chorych biorą-
cych udział w badaniu 38 otrzymało cyklosporynę z me-
totreksatem (15 mg/tydzień), a 34 pozostałych leczonych
było placebo z metotreksatem (15 mg/tydzień). Początko-
wą dawkę cyklosporyny wynoszącą 2,5 mg/kg/24 h w 4, 8
i 12 tygodniu leczenia zwiększano o 0,5 mg/kg/24 h
do maksymalnej dawki 4 mg/kg/24 h, jeśli było to dobrze
tolerowane. U badanych leczonych cyklosporyną z meto-
treksatem zaobserwowano istotne zmniejszenie liczby
obrzękniętych stawów (11,7 vs 6,5, p=0,001) oraz stęże-
nia CRP (17,4 vs 12,7 mg/l, p=0,05), czego nie odnotowa-
no w grupie otrzymującej placebo i metotreksat. Ponadto
w pierwszej grupie stwierdzono również zdecydowaną
poprawę w zakresie zapalenia maziówki w porównaniu
z grupą drugą (odpowiednio 33 i 6% poprawa, p=0,05).
Nie odnotowano jednak istotnych różnic pod względem
dolegliwości bólowych oraz jakości życia chorych. Wśród
badanych, którzy przerwali leczenie, w grupie leczonej
cyklosporyną i metotreksatem 13 z 17 chorych zrobiło to
z powodu wystąpienia działań niepożądanych, podczas
gdy w grupie leczonej placebo z metotreksatem z tego po-
wodu terapię przerwało 2 z 11 pacjentów.49
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ATOPOWE ZAPALENIE SKÓRY

W Europie i Wielkiej Brytanii cyklosporyna jest jedynym
lekiem immunosupresyjnym zarejestrowanym do krótko-
trwałego leczenia zaostrzeń atopowego zapalenia skóry
(AZS) niereagującego na leczenie miejscowe. Chociaż
FDA nie zaakceptowała cyklosporyny w terapii atopowe-
go zapalenia skóry, AAD zaleca ją do leczenia AZS opor-
nego na standardowe leczenie, nie podaje jednak zaleca-
nych dawek.56 Sugeruje się, że leczenie cyklosporyną
należy rozpocząć od dawki 5 mg/kg/24 h podawanej
przez 2 tygodnie, która jest następnie stopniowo
zmniejszana w zależności do odpowiedzi klinicznej przez
następne 3 miesiące, do dawki 1,5 mg/kg/24 h.21,57-60

W 2007 roku Schmitt i wsp.61 przeprowadzili systema-
tyczny przegląd i metaanalizę kontrolowanych i niekon-
trolowanych badań dotyczących stosowania cyklospory-
ny w leczeniu ciężkich postaci atopowego zapalenia
skóry. Łącznie w 15 badaniach wzięło udział 602 chorych.
We wszystkich badaniach wykazano zmniejszenie śred-
niej ciężkości AZS po leczeniu cyklosporyną, przy czym
w większości badań 50% poprawa następowała po 6-8 ty-
godniach ciągłej terapii. Chorzy rozpoczynający leczenie
od większych dawek (4-5 mg/kg/24 h) osiągali większą
poprawę po 2 tygodniach terapii (40% zmniejszenie nasi-
lenia objawów) niż badani, u których stosowano mniej-
sze dawki początkowe (2,5-3 mg/kg/24 h; 22% zmniejsze-
nie nasilenia choroby), jednak w 6-8 tygodniu leczenia
nie stwierdzano już różnic między tymi grupami cho-
rych. Badani otrzymujący większe dawki cyklosporyny
zgłaszali większą liczbę działań niepożądanych.

W dwóch randomizowanych badaniach kontrolowa-
nych u chorych z ciężkim atopowym zapaleniem skóry
stosowano długoterminową terapię cyklosporyną. Har-
per i wsp.62 porównali przerywaną 12-tygodniową te-
rapię cyklosporyną (5 mg/kg/24 h) z roczną terapią cią-
głą (5 mg/kg/24 h) stosowanymi u dzieci i nastolatków
(2-16 lat) z ciężkim atopowym zapaleniem skóry. U cho-
rych leczonych krótszymi cyklami (zdefiniowanymi jako
12-tygodniowe kursy z co najmniej 7-dniową przerwą)
stwierdzono zmienne rezultaty. Siedmiu z 19 pacjentów
otrzymywało krótkotrwałą terapię, przy czym trzech wy-
magało jedynie jednego krótkiego kursu, a pozostali
dwóch lub trzech. Czterech z 12 chorych, u których
po 12-tygodniowym leczeniu nie obserwowano remisji,
wymagało leczenia trwającego dłużej niż 12 tygodni,
podczas gdy u ośmiu wydłużona terapia nie przynosiła
poprawy. Z kolei w grupie leczonej w sposób ciągły
(5 mg/kg/24 h) u 15 z 16 badanych obserwowano remisję
po pierwszych 12 tygodniach leczenia, która utrzymywa-
ła się do końca badania. W 12 tygodniu leczenia w obu
grupach obserwowano wyraźną poprawę jakości życia,
która utrzymywała się jedynie u pacjentów otrzymują-
cych leczenie ciągłe przez 12 miesięcy. W obu grupach
nie stwierdzono różnic w zakresie skuteczności, profilu

nerkowego oraz ciśnienia tętniczego. Chociaż w grupie
chorych stosujących terapię ciągłą uzyskana poprawa
była bardziej stabilna, otrzymali oni większą dawkę łącz-
ną. W badaniu przeprowadzonym przez Zonnevelda
i wsp.63 oceniono 78 chorych z ciężkim atopowym zapa-
leniem skóry, którzy otrzymali dwie długoterminowe ku-
racje cyklosporyną. Jedna z grup początkowo leczona
była cyklosporyną w dawce 5 mg/kg/24 h, zmniejszoną
następnie do 3 mg/kg/24 h, podczas gdy druga grupa
otrzymywała 3 mg/kg/24 h, dawka ta w razie potrzeby
była zwiększana do 5 mg /kg/24 h. Badani otrzymywali
lek w optymalnej dawce przez 10 miesięcy. Po roku
skuteczność leczenia oceniono odpowiednio na 59,8
i 51,7%. Oba schematy leczenia były dobrze tolerowa-
ne przez chorych i cechował je zbliżony profil bezpie-
czeństwa.

Porównanie skuteczności zmniejszonej dawki cyklo-
sporyny, która wyjściowo wynosiła 5 mg/kg/24 h, wyka-
zało, że utrzymanie tej dawki z wydłużeniem przerw
między kolejnymi podaniami o 1 dzień co 2 tygodnie jest
tak samo skuteczne jak zmniejszenie dawki o 1 mg/kg/24 h
co 2 tygodnie.64 Podobnie jak w przypadku łuszczycy,
w razie konieczności przedłużenia terapii wskazane jest
stosowanie najmniejszej skutecznej dawki leku.60

W trzech badaniach oceniano częstość nawrotów
(zdefiniowanych jako nasilenie choroby powyżej 75% in-
dywidualnej punktacji wyjściowej) po zakończeniu le-
czenia cyklosporyną, gdy stosowano glikokortykostero-
idy miejscowe.57 Granlund i wsp.65 wykazali, że
zaostrzenie wystąpiło u 50% badanych po 2 tygodniach
od zakończenia terapii cyklosporyną i u 80% badanych
po 6 tygodniach. Podobne obserwacje przedstawili Ata-
kan i Erdem,66 którzy wykazali, że w 24 tygodniu od za-
kończenia przyjmowania cyklosporyny u 75% pacjentów
doszło do nawrotu. Harper i wsp.62 wykazali, że u 86%
chorych po zakończeniu leczenia dochodzi do nasilenia
AZS. Zwykle po zaprzestaniu stosowania cyklosporyny
dochodzi do pogorszenia, jednak zarówno pod wzglę-
dem nasilenia, jak i objawów stan chorych jest lepszy
niż przed rozpoczęciem leczenia cyklosporyną, co suge-
ruje że u niektórych pacjentów możliwa jest długotrwa-
ła remisja.67,68,69

Wyniki metaanalizy przeprowadzonej przez Schmitta
i wsp.61 wskazują, że nie ma dowodów potwierdzających
występowanie nawrotu po zakończeniu leczenia cyklo-
sporyną.61,70 Wyniki jednego badania retrospektywnego
wskazują, że u małej grupy pacjentów doszło do nawrotu
choroby.71 Co ciekawe, było to związane z dużym wzro-
stem stężenia IgE w trakcie terapii cyklosporyną, z rów-
noczesnym wzrostem stężenia chemokiny TARC/CCL17
(thymus and activation-regulated chemokine). Autorzy
sugerują, że możliwą przyczyną nawrotu jest powodowa-
ne przez cyklosporynę przesunięcie odpowiedzi w kie-
runku odpowiedzi Th2 zależnej.72
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ków ogólnie w sposób rotacyjny.26,46 W trakcie leczenia
łuszczycy cyklosporyną nie dochodzi do tachyfilak-
sji.27,33,47 Chociaż większość chorych po zakończeniu
stosowania cyklosporyny będzie wymagała dalszej tera-
pii innym lekiem, niekiedy możliwe jest uzyskanie długo-
trwałej lub stałej remisji po leczeniu cyklosporyną.29,30,48

Czas do wystąpienia nawrotu zależy od ciężkości choro-
by, dawki cyklosporyny koniecznej do uzyskania ustąpie-
nia zmian oraz stopnia poprawy osiągniętej w czasie sto-
sowania leku.11,39 W badaniach oceniających okres do
wystąpienia nawrotu choroby stwierdzono, że u 50-60%
pacjentów dochodzi do pogorszenia stanu 6 miesięcy
po zakończeniu leczenia cyklosporyną.27 U chorych na
łuszczycę lub łuszczycę krostkową dłoni i stóp nie obser-
wowano gwałtownego nasilenia zmian (>125% wyjścio-
wej wartości PASI) po przerwaniu leczenia cyklospo-
ryną.10,23,26,27,33,34

Aktualne wytyczne Amerykańskiej Akademii Dermato-
logii (American Academy of Dermatology, AAD) zalecają
terapię przerywaną w przypadku długotrwałego leczenia
łuszczycy, dopasowanie schematu leczenia do indywidu-
alnych potrzeb chorego oraz niestosowanie terapii cią-
głej dłużej niż rok, jeśli tylko jest to możliwe.

ŁUSZCZYCOWE ZAPALENIE STAWÓW

Łuszczycowe zapalenie stawów jest potencjalnie destruk-
cyjną, zniekształcającą artropatią. Obecnie w początko-
wym etapie leczenia łuszczycowego zapalenia stawów
o wczesnym początku stosuje się niesteroidowe leki prze-
ciwzapalne (NLPZ), a niekiedy miejscowe wstrzyknięcia
glikokortykosteroidów. Z kolei przeciwreumatyczne leki
modyfikujące przebieg choroby (disease modyfing antir-
heumatic drugs, DMARD) są zarezerwowane dla osób
opornych na NLPZ lub w przypadku postępu choroby.
Najczęściej stosowane leki z tej grupy to: metotreksat,
sulfasalazyna oraz cyklosporyna.49 Lekami o dużym po-
tencjale hamowania dalszego uszkodzenia stawów są
substancje skierowane przeciw czynnikowi martwicy no-
wotworu alfa.

Cyklosporyna jest skuteczna w terapii łuszczycowego
zapalenia stawów zarówno w monoterapii, jak i w połą-
czeniu z metotreksatem. W 1989 roku stwierdzono, że
8-tygodniowa terapia cyklosporyną w dawce 6 mg/kg/24 h
przyniosła istotne zmniejszenie dolegliwości tkliwości
uciskowej, średniej siły uścisku oraz poprawę aktywności
pacjentów. Dwa tygodnie po zakończeniu leczenia doszło
jednak do ponownego wystąpienia bólów stawowych
i obrzęku.50 W otwartym badaniu prospektywnym
u wszystkich 7 chorych na łuszczycowe zapalenie sta-
wów leczonych przez 6 miesięcy cyklosporyną w daw-
ce 3,5 mg/kg/24 h stwierdzono poprawę w zakresie dole-
gliwości bólowych oraz obrzęku stawów. W tym badaniu
nie udokumentowano jednak czasu nawrotu dolegliwo-
ści.51 W innym badaniu 12 chorych na łuszczycowe za-

palenie stawów niereagujące na terapię II rzutu leczono
cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h przez 6 miesięcy
i na koniec leczenia stwierdzono, że u siedmiu pacjentów
nastąpiła ponad 50% poprawa w zakresie bólu i obrzęku
stawów, u czterech nasilenie objawów uległo stabilizacji,
a jeden badany musiał przerwać leczenie z powodu wy-
stąpienia istotnej nefrotoksyczności.52 Wyniki badań prze-
prowadzonych w grupie 55 chorych na łuszczycowe za-
palenie stawów leczonych cyklosporyną (2,7 mg/kg/24 h)
wykazały 50% zmniejszenie dolegliwości stawowych
po 24 tygodniach leczenia. Osiemnastu badanych obser-
wowano jeszcze przez 8 miesięcy po zakończeniu terapii,
u 11 z nich (61%) następowała poprawa lub choroba po-
zostawała stabilna.53 W trwającym rok prospektywnym
randomizowanym badaniu z grupą kontrolną otrzymują-
cą placebo prowadzonym w grupie 35 chorych na łusz-
czycowe zapalenie stawów oceniano skuteczność i tok-
syczność cyklosporyny (3-5 mg/kg/24 h) w porównaniu
z małymi dawkami metotreksatu (7,5-15 mg/kg/24 h).
W 6 i 12 miesiącu leczenia w obu grupach stwierdzono
zmniejszenie liczby bolesnych i obrzękniętych stawów,
wskaźnika Ritchiego, skrócenie czasu trwania sztywno-
ści porannej, zwiększenie siły uścisku oraz zmniejszenie
stężenie białka C-reaktywnego (CRP). Po roku większość
pacjentów zrezygnowała ze stosowania cyklosporyny
(41,2 vs 27,8%, brak istotności statystycznej).54

Fraser i wsp.49 przeprowadzili wieloośrodkowe,
12-miesięczne randomizowane badanie metodą podwój-
nie ślepej próby z kontrolą placebo oceniające bezpie-
czeństwo i skuteczność terapii skojarzonej cyklosporyną
i metotreksatem w leczeniu chorych na łuszczycowe za-
palenie stawów, którzy wcześniej nie odpowiedzieli na
monoterapię metotreksatem. Wśród 72 chorych biorą-
cych udział w badaniu 38 otrzymało cyklosporynę z me-
totreksatem (15 mg/tydzień), a 34 pozostałych leczonych
było placebo z metotreksatem (15 mg/tydzień). Początko-
wą dawkę cyklosporyny wynoszącą 2,5 mg/kg/24 h w 4, 8
i 12 tygodniu leczenia zwiększano o 0,5 mg/kg/24 h
do maksymalnej dawki 4 mg/kg/24 h, jeśli było to dobrze
tolerowane. U badanych leczonych cyklosporyną z meto-
treksatem zaobserwowano istotne zmniejszenie liczby
obrzękniętych stawów (11,7 vs 6,5, p=0,001) oraz stęże-
nia CRP (17,4 vs 12,7 mg/l, p=0,05), czego nie odnotowa-
no w grupie otrzymującej placebo i metotreksat. Ponadto
w pierwszej grupie stwierdzono również zdecydowaną
poprawę w zakresie zapalenia maziówki w porównaniu
z grupą drugą (odpowiednio 33 i 6% poprawa, p=0,05).
Nie odnotowano jednak istotnych różnic pod względem
dolegliwości bólowych oraz jakości życia chorych. Wśród
badanych, którzy przerwali leczenie, w grupie leczonej
cyklosporyną i metotreksatem 13 z 17 chorych zrobiło to
z powodu wystąpienia działań niepożądanych, podczas
gdy w grupie leczonej placebo z metotreksatem z tego po-
wodu terapię przerwało 2 z 11 pacjentów.49
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W Europie i Wielkiej Brytanii cyklosporyna jest jedynym
lekiem immunosupresyjnym zarejestrowanym do krótko-
trwałego leczenia zaostrzeń atopowego zapalenia skóry
(AZS) niereagującego na leczenie miejscowe. Chociaż
FDA nie zaakceptowała cyklosporyny w terapii atopowe-
go zapalenia skóry, AAD zaleca ją do leczenia AZS opor-
nego na standardowe leczenie, nie podaje jednak zaleca-
nych dawek.56 Sugeruje się, że leczenie cyklosporyną
należy rozpocząć od dawki 5 mg/kg/24 h podawanej
przez 2 tygodnie, która jest następnie stopniowo
zmniejszana w zależności do odpowiedzi klinicznej przez
następne 3 miesiące, do dawki 1,5 mg/kg/24 h.21,57-60

W 2007 roku Schmitt i wsp.61 przeprowadzili systema-
tyczny przegląd i metaanalizę kontrolowanych i niekon-
trolowanych badań dotyczących stosowania cyklospory-
ny w leczeniu ciężkich postaci atopowego zapalenia
skóry. Łącznie w 15 badaniach wzięło udział 602 chorych.
We wszystkich badaniach wykazano zmniejszenie śred-
niej ciężkości AZS po leczeniu cyklosporyną, przy czym
w większości badań 50% poprawa następowała po 6-8 ty-
godniach ciągłej terapii. Chorzy rozpoczynający leczenie
od większych dawek (4-5 mg/kg/24 h) osiągali większą
poprawę po 2 tygodniach terapii (40% zmniejszenie nasi-
lenia objawów) niż badani, u których stosowano mniej-
sze dawki początkowe (2,5-3 mg/kg/24 h; 22% zmniejsze-
nie nasilenia choroby), jednak w 6-8 tygodniu leczenia
nie stwierdzano już różnic między tymi grupami cho-
rych. Badani otrzymujący większe dawki cyklosporyny
zgłaszali większą liczbę działań niepożądanych.

W dwóch randomizowanych badaniach kontrolowa-
nych u chorych z ciężkim atopowym zapaleniem skóry
stosowano długoterminową terapię cyklosporyną. Har-
per i wsp.62 porównali przerywaną 12-tygodniową te-
rapię cyklosporyną (5 mg/kg/24 h) z roczną terapią cią-
głą (5 mg/kg/24 h) stosowanymi u dzieci i nastolatków
(2-16 lat) z ciężkim atopowym zapaleniem skóry. U cho-
rych leczonych krótszymi cyklami (zdefiniowanymi jako
12-tygodniowe kursy z co najmniej 7-dniową przerwą)
stwierdzono zmienne rezultaty. Siedmiu z 19 pacjentów
otrzymywało krótkotrwałą terapię, przy czym trzech wy-
magało jedynie jednego krótkiego kursu, a pozostali
dwóch lub trzech. Czterech z 12 chorych, u których
po 12-tygodniowym leczeniu nie obserwowano remisji,
wymagało leczenia trwającego dłużej niż 12 tygodni,
podczas gdy u ośmiu wydłużona terapia nie przynosiła
poprawy. Z kolei w grupie leczonej w sposób ciągły
(5 mg/kg/24 h) u 15 z 16 badanych obserwowano remisję
po pierwszych 12 tygodniach leczenia, która utrzymywa-
ła się do końca badania. W 12 tygodniu leczenia w obu
grupach obserwowano wyraźną poprawę jakości życia,
która utrzymywała się jedynie u pacjentów otrzymują-
cych leczenie ciągłe przez 12 miesięcy. W obu grupach
nie stwierdzono różnic w zakresie skuteczności, profilu

nerkowego oraz ciśnienia tętniczego. Chociaż w grupie
chorych stosujących terapię ciągłą uzyskana poprawa
była bardziej stabilna, otrzymali oni większą dawkę łącz-
ną. W badaniu przeprowadzonym przez Zonnevelda
i wsp.63 oceniono 78 chorych z ciężkim atopowym zapa-
leniem skóry, którzy otrzymali dwie długoterminowe ku-
racje cyklosporyną. Jedna z grup początkowo leczona
była cyklosporyną w dawce 5 mg/kg/24 h, zmniejszoną
następnie do 3 mg/kg/24 h, podczas gdy druga grupa
otrzymywała 3 mg/kg/24 h, dawka ta w razie potrzeby
była zwiększana do 5 mg /kg/24 h. Badani otrzymywali
lek w optymalnej dawce przez 10 miesięcy. Po roku
skuteczność leczenia oceniono odpowiednio na 59,8
i 51,7%. Oba schematy leczenia były dobrze tolerowa-
ne przez chorych i cechował je zbliżony profil bezpie-
czeństwa.

Porównanie skuteczności zmniejszonej dawki cyklo-
sporyny, która wyjściowo wynosiła 5 mg/kg/24 h, wyka-
zało, że utrzymanie tej dawki z wydłużeniem przerw
między kolejnymi podaniami o 1 dzień co 2 tygodnie jest
tak samo skuteczne jak zmniejszenie dawki o 1 mg/kg/24 h
co 2 tygodnie.64 Podobnie jak w przypadku łuszczycy,
w razie konieczności przedłużenia terapii wskazane jest
stosowanie najmniejszej skutecznej dawki leku.60

W trzech badaniach oceniano częstość nawrotów
(zdefiniowanych jako nasilenie choroby powyżej 75% in-
dywidualnej punktacji wyjściowej) po zakończeniu le-
czenia cyklosporyną, gdy stosowano glikokortykostero-
idy miejscowe.57 Granlund i wsp.65 wykazali, że
zaostrzenie wystąpiło u 50% badanych po 2 tygodniach
od zakończenia terapii cyklosporyną i u 80% badanych
po 6 tygodniach. Podobne obserwacje przedstawili Ata-
kan i Erdem,66 którzy wykazali, że w 24 tygodniu od za-
kończenia przyjmowania cyklosporyny u 75% pacjentów
doszło do nawrotu. Harper i wsp.62 wykazali, że u 86%
chorych po zakończeniu leczenia dochodzi do nasilenia
AZS. Zwykle po zaprzestaniu stosowania cyklosporyny
dochodzi do pogorszenia, jednak zarówno pod wzglę-
dem nasilenia, jak i objawów stan chorych jest lepszy
niż przed rozpoczęciem leczenia cyklosporyną, co suge-
ruje że u niektórych pacjentów możliwa jest długotrwa-
ła remisja.67,68,69

Wyniki metaanalizy przeprowadzonej przez Schmitta
i wsp.61 wskazują, że nie ma dowodów potwierdzających
występowanie nawrotu po zakończeniu leczenia cyklo-
sporyną.61,70 Wyniki jednego badania retrospektywnego
wskazują, że u małej grupy pacjentów doszło do nawrotu
choroby.71 Co ciekawe, było to związane z dużym wzro-
stem stężenia IgE w trakcie terapii cyklosporyną, z rów-
noczesnym wzrostem stężenia chemokiny TARC/CCL17
(thymus and activation-regulated chemokine). Autorzy
sugerują, że możliwą przyczyną nawrotu jest powodowa-
ne przez cyklosporynę przesunięcie odpowiedzi w kie-
runku odpowiedzi Th2 zależnej.72
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PIODERMIA ZGORZELINOWA

W 1985 roku stwierdzono po raz pierwszy, że cyklospo-
ryna jest skuteczna w leczeniu piodermii zgorzelinowej,
co następnie potwierdzono w wielu opisach przypadków.
Do tej pory nie przeprowadzono jednak badań randomi-
zowanych.

Jako terapię pierwszego rzutu w przypadku piodermii
zgorzelinowej zaleca się stosowanie cyklosporyny
w dawce 5 mg/kg/24 h lub mniejszej, w połączeniu
z glikokortykosteroidami lub bez nich (stopień
rekomendacji B).73,74 Odpowiedź na leczenie jest szybka,
a zdecydowaną poprawę obserwuje się po 1-3 tygo-
dniach.21 Po zakończeniu terapii często dochodzi do na-
wrotu, co powoduje że u znacznego odsetka pacjentów
konieczne jest długoterminowe stosowanie cyklosporyny.

W 2005 roku Reichrath i wsp.73 opublikowali reko-
mendacje leczenia piodermii zgorzelinowej oparte
na analizie 350 przypadków. Zasadniczo, standardem
jest leczenie choroby podstawowej, tzn. zapalnej choroby
jelit, która jest odpowiedzialna za wystąpienie piodermii.
U pacjentów, u których mimo leczenia choroby podsta-
wowej nie osiągnięto poprawy, lub w przypadkach idio-
patycznych (30-50%) skuteczne jest stosowanie leczenia
ogólnego glikokortykosteroidami (tj. metyloprednizolo-
nem w dawce 0,5-1,0 mg/kg/24 h) lub cyklosporyną
(tj. 5 mg/kg/24 h) stosowanymi razem lub osobno. Alter-
natywę dla kuracji ciągłej glikokortykosteroidami stano-
wią pulsy (tj. metyloprednizolon w dawce 1g/24 h przez
1-5 dni). Do zmniejszenia zmian skórnych dochodzi
szybko, często w ciągu 24 godzin. Obecnie nie ma żad-
nych standardowych protokołów dotyczących zmniejsza-
nia dawkowania metyloprednizolonu i cyklosporyny.

Opisy przypadków

McAleer i wsp.75 opisali przypadek piodermii zgorzelino-
wej zlokalizowanej na udzie u 8-miesięcznego dziecka.
Mimo miejscowego stosowania walerianu betametazonu
i doustnej terapii prednizolonem (2-3 mg/kg/24 h) nie
udało się osiągnąć poprawy. Połączenie doustnego pred-
nizolonu (3 mg/kg/24 h) z cyklosporyną (5 mg/kg/24 h)
i miejscowo stosowaną 1% sulfadiazyną srebra w ciągu
trzech dni doprowadziło do poprawy, a ziarninowanie
i naskórkowanie obserwowano w ciągu pierwszego tygo-
dnia. Po 12 dniach leczenia cyklosporyną zaczęto stop-
niowo zmniejszać doustną dawkę prednizolonu. Całko-
wite wyleczenie osiągnięto w ciągu 6 tygodni. Przez
12 tygodni kontynuowano leczenie cyklosporyną w daw-
ce 5 mg/kg/24 h, a następnie odstawiano ją powoli
przez 9 miesięcy.

W 2009 roku Reich i wsp.76 opisali przypadek pioder-
mii zgorzelinowej zlokalizowanej okołopaznokciowo,
w przebiegu której mimo leczenia cyklosporyną w daw-
ce 1,5 mg/kg/24 h doszło do nasilenia zmian skórnych.
Dopiero zwiększenie dawki do 5 mg/kg/24 h przyniosło

poprawę stanu chorego i całkowite ustąpienie zmian
skórnych po 6 miesiącach leczenia. Pacjent kontynuował
terapię cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h przez 2 lata.

Ponadto, cyklosporyna w dawce 3 mg//kg//24 h dopro-
wadziła do zagojenia owrzodzeń w przebiegu piodermii
zgorzelinowej zlokalizowanych w obrębie części przy-
środkowej podudzia77 oraz piodermii indukowanej za-
biegiem operacyjnym.78 W obu pracach nie podano
okresu stosowania terapii oraz czasu, który upłyną
do ustąpienia zmian.

WYPRYSK POTNICOWY

Cyklosporyna można także stosować w terapii ciężkiego,
opornego na leczenie wyprysku potnicowego. Petersen
i Menné79 opisali wystąpienie w ciągu 2 tygodni znaczą-
cej poprawy ciężkiego przewlekłego zapalenia skóry rąk
u chorego leczonego dużymi dawkami cyklosporyny
(5 mg/kg/24 h).79 Przy dawce 2,5 mg/kg/24 h nie obser-
wowano u chorego zmian skórnych. Z powodu wzrostu
ciśnienia tętniczego krwi lek odstawiono, co spowodo-
wało szybki nawrót zmian chorobowych.

Z kolei Reitamo i Granlund80 podawali siedmiu
chorym na przewlekłe zapalenie skóry rąk cyklospory-
nę przez 2-16 tygodni. U sześciu z nich obserwowano
poprawę. W przypadku wyjściowej dawki leku wyno-
szącej 1,25 mg/kg/24 h nie stwierdzano poprawy.
U pięciu pacjentów otrzymujących cyklosporynę w daw-
ce 2,5 mg/kg/24 h obserwowano ustąpienie zmian skór-
nych, a u trzech z nich stosowano mniejsze dawki wyno-
szące 1,25-2 mg/kg/24 h. Po zakończeniu terapii
cyklosporyną u trzech chorych doszło do nawrotu, jeden
pozostawał w remisji, a jeden przestał zgłaszać się na wi-
zyty kontrolne.

Granlund i wsp.81 przeprowadzili w grupie 41 cho-
rych randomizowane badanie kontrolowane porównu-
jące skuteczność cyklosporyny w dawce 3 mg/kg/24 h
i miejscowego 0,05% 17,21-dwupropionianiu betameta-
zonu w postaci kremu w leczeniu przewlekłego zapale-
nia skóry rąk (nieokreślonego).81 W obu przypadkach
stwierdzono 57% poprawę w zakresie zmian skórnych.
W 1998 roku opublikowano wyniki dotyczące długoter-
minowej obserwacji 27 chorych leczonych przez 6 tygo-
dni cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h. Dwudziestu
jeden z nich (80%) kontynuowało terapię, osiąga-
jąc 54% poprawę w zakresie nasilenia zmian skórnych,
w porównaniu z punktem wyjściowym rok po zakoń-
czeniu leczenia cyklosporyną. W piśmiennictwie nie
ma danych dotyczących długotrwałej obserwacji pa-
cjentów leczonych 0,05% 17,21-dwupropionianem be-
tametazonu.

POKRZYWKA PRZEWLEKŁA

Wytyczne Brytyjskiego Towarzystwa Dermatologicznego
(British Assosciation of Dermatology) zalecają stosowa-
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nie cyklosporyny w leczeniu przewlekłej pokrzywki nie-
dopowiadającej na leki przeciwhistaminowe (I poziom
wiarygodności dowodów, siła rekomendacji A), określe-
nia wymaga jednak kwalifikacja chorych oraz dobór
dawki leku i czasu trwania terapii.82 Podstawą leczenia
pokrzywki przewlekłej są leki przeciwhistaminowe oraz
krótkoterminowe stosowanie glikokortykosteroidów.83,84

Cyklosporyna może być stosowana jako terapia alterna-
tywna wobec glikokortykosteroidów albo w celu zmniej-
szenia dawki glikokortykosteroidów (steroid-sparing ef-
fect), albo w przypadku pokrzywki przewlekłej opornej
na te leki.83,84 Ponadto, cyklosporyna stosowana w ma-
łych dawkach (2,5 mg/kg/24 h) przez 4 tygodnie przyczy-
nia się do zmniejszenia stężenia cytokin IL-2R, IL-5 oraz
TNFα, które u pacjentów z idiopatyczną pokrzywką
przewlekłą są zwiększone.85 Nie zaleca się jednak terapii
długotrwałej.26

W randomizowanym badaniu porównującym sku-
teczność cyklosporyny i placebo wykazano, że jest ona
skuteczna w terapii idiopatycznej pokrzywki przewle-
klej.86 Leczenie rozpoczęto od dawki 5 mg/kg/24 h, któ-
rą podawano przez 13 dni, w dniach 14-27 stosowano
dawkę 4 mg/kg/24 h, a od 28 dnia do zakończenia bada-
nia (8 lub 16 tygodni) 3 mg/kg/24 h. Wszyscy badani
otrzymywali również 10 mg ceteryzyny na dobę. Po 8 ty-
godniach leczenia w porównaniu z placebo stwierdzono
istotną statystycznie poprawę w zakresie nasilenia cho-
roby. W obu grupach otrzymujących cyklosporynę, w 16
tygodniu również obserwowano istotną statystycznie po-
prawę w zakresie nasilenia choroby, jednak w 24 tygo-
dniu nie stwierdzono różnic istotnych statystycznie. Po-
nadto, chorzy leczeni przez 16 tygodni potrzebowali
mniej leków ratunkowych, w porównaniu z tymi, którzy
leczeni byli przez 8 tygodni lub otrzymywali placebo.86

W innym badaniu porównującym leczenie przewlekłej
pokrzywki przez 4 (n=10) lub 12 tygodni (n=10) cyklo-
sporyną w dawce 4 mg/kg/24 h w obu grupach w ciągu
pierwszego miesiąca terapii obserwowano znaczną po-
prawę kliniczną. W 12 tygodniu nie stwierdzono jednak
istotnych różnic między chorymi leczonymi przez 4 i 12
tygodni.87

Dwie trzecie chorych na oporną na leczenie pokrzyw-
kę przewlekłą otrzymujących cyklosporynę w dawce
3 mg/kg/24 h przez 1-3 miesięcy osiąga w krótkim czasie
całkowitą remisję trwającą 3-6 miesięcy. Długotrwałą re-
misję osiąga jedna czwarta chorych leczonych cyklospo-
ryną w dawce 3 mg/kg/24 h przez 1-3 miesięcy. U cho-
rych, u których remisja okazała się krótkotrwała,
skuteczne było długoterminowe leczenie cyklosporyną
w dawce 2-3 mg/kg/24 h. U 6 chorych obserwowano
utrzymywanie się objawów, a jeden z nich wymagał sto-
sowania małych dawek glikokortykosteroidów. W cza-
sie trwającej 11,6 roku obserwacji odnotowano łagodne
objawy niepożądane, w tym umiarkowany hirsutyzm, ob-

wodową neuropatię u dwóch chorych i umiarkowane
biegunki u jednego pacjenta.88

Celem innego randomizowanego badania kontrolowa-
nego przeprowadzonego metodą podwójnie ślepej próby
była ocena skuteczności cyklosporyny w terapii przewle-
kłej idiopatycznej pokrzywki nieodpowiadającej na stan-
dardowe leczenie.89 W badaniu udział wzięło 40 cho-
rych, którzy przez pierwsze 8 tygodni otrzymywali
cyklosporynę w dawce 5 mg/kg/24 h i przez kolejne 8 ty-
godni w dawce 4 mg/kg/24 h lub stosowali 10 mg/24 h
cetyryzyny. W drugim tygodniu badania u 16 pacjentów
otrzymujących cetyryzynę wystąpił gwałtowny nawrót
choroby, co wymagało włączenia leczenia ogólnego
– chorych przeniesiono do grupy leczonej cyklosporyną.
Podczas leczenia u 20 badanych doszło do nawrotu po-
krzywki, u 8 z nich zmiany ustąpiły samoistnie, a 12 wy-
magało dodatkowego włączenia leków przeciwhistamino-
wych. Pacjenci byli kontrolowani przez 9 miesięcy, w tym
czasie u 22 obserwowano nawrót zmian chorobowych,
które albo ustąpiły samoistnie, albo po dołączeniu leków
przeciwhistamiownych. Pod koniec 16 tygodnia leczenia
cyklosporyną stwierdzono istotne zmniejszenie kliniczne-
go nasilenia idiopatycznej pokrzywki przewlekłej
(p=0,002). Lek był dobrze tolerowany, jedynie u 3 bada-
nych konieczne było zmniejszenie dawki o 0,5 mg/kg/24 h
ze względu na wzrost stężenia kreatyniny w surowicy
w pierwszym miesiącu leczenia.

Z powodu pokrzywki niedopowiadającej na terapię le-
kami przeciwhistaminowymi i glikokortykosteroidami
dwunastoletnią dziewczynkę skutecznie leczono cyklo-
sporyną w dawce 4 mg/kg/24 h.90 Co dwa miesiące
zmniejszano dawkę do 0,3 mg/kg/24 h. Po 14 miesiącach
nieprzerwanego leczenia nie stwierdzono obecności
zmian skórnych i świądu, ale pacjentka ciągle otrzymy-
wała małe dawki leku. Przypadek ten ilustruje, że dzięki
cyklosporynie możliwe jest osiągnięcie remisji u dzieci
z pokrzywką przewlekłą, nieznane pozostają zarówno
czas nawrotu choroby, jak i objawy niepożądane wynika-
jące ze stosowania tego leku.

U chorego z zespołem Schnitzlera – rzadką chorobą
związaną z pokrzywką przewlekłą, okresową pojawiają-
cą się gorączką i gammapatią monoklonalną typu IgM,
u którego nieskuteczne okazały się leki przeciwhistami-
nowe i podawane ogólnie glikokortykosteroidy, uzyska-
no całkowite ustąpienie gorączki i złego samopoczucia
oraz częściowe ustąpienie pokrzywki w wyniku stosowa-
nia małych dawek cyklosporyny (2,5 mg/kg/24 h) przez
16 tygodni.91 W przypadku innej chorej z tym zespołem
opornym na inne metody leczenia osiągnięto poprawę
po miesiącu stosowania cyklosporyny w dawce
5 mg/kg/24 h. Przez 6 miesięcy pacjentka otrzymywała lek
w dawce podtrzymującej wynoszącej 2,6 mg/kg/24 h.92

U co najmniej 75% chorych na pokrzywkę przewlekłą
obserwuje się całkowite ustąpienie zmian lub znaczącą
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PIODERMIA ZGORZELINOWA

W 1985 roku stwierdzono po raz pierwszy, że cyklospo-
ryna jest skuteczna w leczeniu piodermii zgorzelinowej,
co następnie potwierdzono w wielu opisach przypadków.
Do tej pory nie przeprowadzono jednak badań randomi-
zowanych.

Jako terapię pierwszego rzutu w przypadku piodermii
zgorzelinowej zaleca się stosowanie cyklosporyny
w dawce 5 mg/kg/24 h lub mniejszej, w połączeniu
z glikokortykosteroidami lub bez nich (stopień
rekomendacji B).73,74 Odpowiedź na leczenie jest szybka,
a zdecydowaną poprawę obserwuje się po 1-3 tygo-
dniach.21 Po zakończeniu terapii często dochodzi do na-
wrotu, co powoduje że u znacznego odsetka pacjentów
konieczne jest długoterminowe stosowanie cyklosporyny.

W 2005 roku Reichrath i wsp.73 opublikowali reko-
mendacje leczenia piodermii zgorzelinowej oparte
na analizie 350 przypadków. Zasadniczo, standardem
jest leczenie choroby podstawowej, tzn. zapalnej choroby
jelit, która jest odpowiedzialna za wystąpienie piodermii.
U pacjentów, u których mimo leczenia choroby podsta-
wowej nie osiągnięto poprawy, lub w przypadkach idio-
patycznych (30-50%) skuteczne jest stosowanie leczenia
ogólnego glikokortykosteroidami (tj. metyloprednizolo-
nem w dawce 0,5-1,0 mg/kg/24 h) lub cyklosporyną
(tj. 5 mg/kg/24 h) stosowanymi razem lub osobno. Alter-
natywę dla kuracji ciągłej glikokortykosteroidami stano-
wią pulsy (tj. metyloprednizolon w dawce 1g/24 h przez
1-5 dni). Do zmniejszenia zmian skórnych dochodzi
szybko, często w ciągu 24 godzin. Obecnie nie ma żad-
nych standardowych protokołów dotyczących zmniejsza-
nia dawkowania metyloprednizolonu i cyklosporyny.

Opisy przypadków

McAleer i wsp.75 opisali przypadek piodermii zgorzelino-
wej zlokalizowanej na udzie u 8-miesięcznego dziecka.
Mimo miejscowego stosowania walerianu betametazonu
i doustnej terapii prednizolonem (2-3 mg/kg/24 h) nie
udało się osiągnąć poprawy. Połączenie doustnego pred-
nizolonu (3 mg/kg/24 h) z cyklosporyną (5 mg/kg/24 h)
i miejscowo stosowaną 1% sulfadiazyną srebra w ciągu
trzech dni doprowadziło do poprawy, a ziarninowanie
i naskórkowanie obserwowano w ciągu pierwszego tygo-
dnia. Po 12 dniach leczenia cyklosporyną zaczęto stop-
niowo zmniejszać doustną dawkę prednizolonu. Całko-
wite wyleczenie osiągnięto w ciągu 6 tygodni. Przez
12 tygodni kontynuowano leczenie cyklosporyną w daw-
ce 5 mg/kg/24 h, a następnie odstawiano ją powoli
przez 9 miesięcy.

W 2009 roku Reich i wsp.76 opisali przypadek pioder-
mii zgorzelinowej zlokalizowanej okołopaznokciowo,
w przebiegu której mimo leczenia cyklosporyną w daw-
ce 1,5 mg/kg/24 h doszło do nasilenia zmian skórnych.
Dopiero zwiększenie dawki do 5 mg/kg/24 h przyniosło

poprawę stanu chorego i całkowite ustąpienie zmian
skórnych po 6 miesiącach leczenia. Pacjent kontynuował
terapię cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h przez 2 lata.

Ponadto, cyklosporyna w dawce 3 mg//kg//24 h dopro-
wadziła do zagojenia owrzodzeń w przebiegu piodermii
zgorzelinowej zlokalizowanych w obrębie części przy-
środkowej podudzia77 oraz piodermii indukowanej za-
biegiem operacyjnym.78 W obu pracach nie podano
okresu stosowania terapii oraz czasu, który upłyną
do ustąpienia zmian.

WYPRYSK POTNICOWY

Cyklosporyna można także stosować w terapii ciężkiego,
opornego na leczenie wyprysku potnicowego. Petersen
i Menné79 opisali wystąpienie w ciągu 2 tygodni znaczą-
cej poprawy ciężkiego przewlekłego zapalenia skóry rąk
u chorego leczonego dużymi dawkami cyklosporyny
(5 mg/kg/24 h).79 Przy dawce 2,5 mg/kg/24 h nie obser-
wowano u chorego zmian skórnych. Z powodu wzrostu
ciśnienia tętniczego krwi lek odstawiono, co spowodo-
wało szybki nawrót zmian chorobowych.

Z kolei Reitamo i Granlund80 podawali siedmiu
chorym na przewlekłe zapalenie skóry rąk cyklospory-
nę przez 2-16 tygodni. U sześciu z nich obserwowano
poprawę. W przypadku wyjściowej dawki leku wyno-
szącej 1,25 mg/kg/24 h nie stwierdzano poprawy.
U pięciu pacjentów otrzymujących cyklosporynę w daw-
ce 2,5 mg/kg/24 h obserwowano ustąpienie zmian skór-
nych, a u trzech z nich stosowano mniejsze dawki wyno-
szące 1,25-2 mg/kg/24 h. Po zakończeniu terapii
cyklosporyną u trzech chorych doszło do nawrotu, jeden
pozostawał w remisji, a jeden przestał zgłaszać się na wi-
zyty kontrolne.

Granlund i wsp.81 przeprowadzili w grupie 41 cho-
rych randomizowane badanie kontrolowane porównu-
jące skuteczność cyklosporyny w dawce 3 mg/kg/24 h
i miejscowego 0,05% 17,21-dwupropionianiu betameta-
zonu w postaci kremu w leczeniu przewlekłego zapale-
nia skóry rąk (nieokreślonego).81 W obu przypadkach
stwierdzono 57% poprawę w zakresie zmian skórnych.
W 1998 roku opublikowano wyniki dotyczące długoter-
minowej obserwacji 27 chorych leczonych przez 6 tygo-
dni cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h. Dwudziestu
jeden z nich (80%) kontynuowało terapię, osiąga-
jąc 54% poprawę w zakresie nasilenia zmian skórnych,
w porównaniu z punktem wyjściowym rok po zakoń-
czeniu leczenia cyklosporyną. W piśmiennictwie nie
ma danych dotyczących długotrwałej obserwacji pa-
cjentów leczonych 0,05% 17,21-dwupropionianem be-
tametazonu.

POKRZYWKA PRZEWLEKŁA

Wytyczne Brytyjskiego Towarzystwa Dermatologicznego
(British Assosciation of Dermatology) zalecają stosowa-
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nie cyklosporyny w leczeniu przewlekłej pokrzywki nie-
dopowiadającej na leki przeciwhistaminowe (I poziom
wiarygodności dowodów, siła rekomendacji A), określe-
nia wymaga jednak kwalifikacja chorych oraz dobór
dawki leku i czasu trwania terapii.82 Podstawą leczenia
pokrzywki przewlekłej są leki przeciwhistaminowe oraz
krótkoterminowe stosowanie glikokortykosteroidów.83,84

Cyklosporyna może być stosowana jako terapia alterna-
tywna wobec glikokortykosteroidów albo w celu zmniej-
szenia dawki glikokortykosteroidów (steroid-sparing ef-
fect), albo w przypadku pokrzywki przewlekłej opornej
na te leki.83,84 Ponadto, cyklosporyna stosowana w ma-
łych dawkach (2,5 mg/kg/24 h) przez 4 tygodnie przyczy-
nia się do zmniejszenia stężenia cytokin IL-2R, IL-5 oraz
TNFα, które u pacjentów z idiopatyczną pokrzywką
przewlekłą są zwiększone.85 Nie zaleca się jednak terapii
długotrwałej.26

W randomizowanym badaniu porównującym sku-
teczność cyklosporyny i placebo wykazano, że jest ona
skuteczna w terapii idiopatycznej pokrzywki przewle-
klej.86 Leczenie rozpoczęto od dawki 5 mg/kg/24 h, któ-
rą podawano przez 13 dni, w dniach 14-27 stosowano
dawkę 4 mg/kg/24 h, a od 28 dnia do zakończenia bada-
nia (8 lub 16 tygodni) 3 mg/kg/24 h. Wszyscy badani
otrzymywali również 10 mg ceteryzyny na dobę. Po 8 ty-
godniach leczenia w porównaniu z placebo stwierdzono
istotną statystycznie poprawę w zakresie nasilenia cho-
roby. W obu grupach otrzymujących cyklosporynę, w 16
tygodniu również obserwowano istotną statystycznie po-
prawę w zakresie nasilenia choroby, jednak w 24 tygo-
dniu nie stwierdzono różnic istotnych statystycznie. Po-
nadto, chorzy leczeni przez 16 tygodni potrzebowali
mniej leków ratunkowych, w porównaniu z tymi, którzy
leczeni byli przez 8 tygodni lub otrzymywali placebo.86

W innym badaniu porównującym leczenie przewlekłej
pokrzywki przez 4 (n=10) lub 12 tygodni (n=10) cyklo-
sporyną w dawce 4 mg/kg/24 h w obu grupach w ciągu
pierwszego miesiąca terapii obserwowano znaczną po-
prawę kliniczną. W 12 tygodniu nie stwierdzono jednak
istotnych różnic między chorymi leczonymi przez 4 i 12
tygodni.87

Dwie trzecie chorych na oporną na leczenie pokrzyw-
kę przewlekłą otrzymujących cyklosporynę w dawce
3 mg/kg/24 h przez 1-3 miesięcy osiąga w krótkim czasie
całkowitą remisję trwającą 3-6 miesięcy. Długotrwałą re-
misję osiąga jedna czwarta chorych leczonych cyklospo-
ryną w dawce 3 mg/kg/24 h przez 1-3 miesięcy. U cho-
rych, u których remisja okazała się krótkotrwała,
skuteczne było długoterminowe leczenie cyklosporyną
w dawce 2-3 mg/kg/24 h. U 6 chorych obserwowano
utrzymywanie się objawów, a jeden z nich wymagał sto-
sowania małych dawek glikokortykosteroidów. W cza-
sie trwającej 11,6 roku obserwacji odnotowano łagodne
objawy niepożądane, w tym umiarkowany hirsutyzm, ob-

wodową neuropatię u dwóch chorych i umiarkowane
biegunki u jednego pacjenta.88

Celem innego randomizowanego badania kontrolowa-
nego przeprowadzonego metodą podwójnie ślepej próby
była ocena skuteczności cyklosporyny w terapii przewle-
kłej idiopatycznej pokrzywki nieodpowiadającej na stan-
dardowe leczenie.89 W badaniu udział wzięło 40 cho-
rych, którzy przez pierwsze 8 tygodni otrzymywali
cyklosporynę w dawce 5 mg/kg/24 h i przez kolejne 8 ty-
godni w dawce 4 mg/kg/24 h lub stosowali 10 mg/24 h
cetyryzyny. W drugim tygodniu badania u 16 pacjentów
otrzymujących cetyryzynę wystąpił gwałtowny nawrót
choroby, co wymagało włączenia leczenia ogólnego
– chorych przeniesiono do grupy leczonej cyklosporyną.
Podczas leczenia u 20 badanych doszło do nawrotu po-
krzywki, u 8 z nich zmiany ustąpiły samoistnie, a 12 wy-
magało dodatkowego włączenia leków przeciwhistamino-
wych. Pacjenci byli kontrolowani przez 9 miesięcy, w tym
czasie u 22 obserwowano nawrót zmian chorobowych,
które albo ustąpiły samoistnie, albo po dołączeniu leków
przeciwhistamiownych. Pod koniec 16 tygodnia leczenia
cyklosporyną stwierdzono istotne zmniejszenie kliniczne-
go nasilenia idiopatycznej pokrzywki przewlekłej
(p=0,002). Lek był dobrze tolerowany, jedynie u 3 bada-
nych konieczne było zmniejszenie dawki o 0,5 mg/kg/24 h
ze względu na wzrost stężenia kreatyniny w surowicy
w pierwszym miesiącu leczenia.

Z powodu pokrzywki niedopowiadającej na terapię le-
kami przeciwhistaminowymi i glikokortykosteroidami
dwunastoletnią dziewczynkę skutecznie leczono cyklo-
sporyną w dawce 4 mg/kg/24 h.90 Co dwa miesiące
zmniejszano dawkę do 0,3 mg/kg/24 h. Po 14 miesiącach
nieprzerwanego leczenia nie stwierdzono obecności
zmian skórnych i świądu, ale pacjentka ciągle otrzymy-
wała małe dawki leku. Przypadek ten ilustruje, że dzięki
cyklosporynie możliwe jest osiągnięcie remisji u dzieci
z pokrzywką przewlekłą, nieznane pozostają zarówno
czas nawrotu choroby, jak i objawy niepożądane wynika-
jące ze stosowania tego leku.

U chorego z zespołem Schnitzlera – rzadką chorobą
związaną z pokrzywką przewlekłą, okresową pojawiają-
cą się gorączką i gammapatią monoklonalną typu IgM,
u którego nieskuteczne okazały się leki przeciwhistami-
nowe i podawane ogólnie glikokortykosteroidy, uzyska-
no całkowite ustąpienie gorączki i złego samopoczucia
oraz częściowe ustąpienie pokrzywki w wyniku stosowa-
nia małych dawek cyklosporyny (2,5 mg/kg/24 h) przez
16 tygodni.91 W przypadku innej chorej z tym zespołem
opornym na inne metody leczenia osiągnięto poprawę
po miesiącu stosowania cyklosporyny w dawce
5 mg/kg/24 h. Przez 6 miesięcy pacjentka otrzymywała lek
w dawce podtrzymującej wynoszącej 2,6 mg/kg/24 h.92

U co najmniej 75% chorych na pokrzywkę przewlekłą
obserwuje się całkowite ustąpienie zmian lub znaczącą
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poprawę w wyniku leczenia małymi dawkami cyklospo-
ryny. Sugeruje się, że najskuteczniejszą dawką jest
3 mg/kg/24 h (podawane w dwóch dawkach) przez 6 ty-
godni, a następnie przez kolejne 3 tygodnie w dawce
2 mg/kg/24 h i 1 mg/kg/24 h przez kolejne 3 tygodnie, do
zakończenia leczenia.93

CHOROBA BEHÇETA

Cyklosporyna stosowana w monoterapii jest skuteczna
w leczeniu wielu objawów choroby Behçeta – szczegól-
nie przydatna jest w opornej postaci ocznej, zajęciu błon
śluzowych i skóry oraz w zapaleniu stawów. Ponadto po-
zwala na zmniejszenie dawki glikokortykosteroidów.94,95

Przeprowadzono badanie randomizowane metodą po-
dwójnie ślepej próby porównujące skuteczność cyklospo-
ryny w dawce 10 mg/kg/24 h i kolchicyny w dawce
1 mg/24 h u chorych ze zmianami w obrębie narządu
wzroku oraz skórno-śluzówkowymi. Stwierdzono, że cy-
klosporyna jest skuteczniejsza w przypadku leczenia
owrzodzeń w obrębie jamy ustnej i narządów płcio-
wych.96 Ze względu na dużą dawkę (10 mg/kg/24 h)
w grupie osób otrzymujących ten lek obserwowano
zwiększoną liczbę działań niepożądanych.96,97

W badaniu otwartym 24 pacjentów ze zmianami skór-
no-śluzówkowymi leczono cyklosporyną w dawce
5 mg/kg/24 h (zmniejszanej do 2,5 mg/kg/24 h w przy-
padku wzrostu stężenia kreatyniny w surowicy o 33%)
przez co najmniej 6 miesięcy.98 Wykazano poprawę w za-
kresie owrzodzeń w jamie ustnej (u 18 badanych nastąpi-
ła poprawa, a u 6 nie stwierdzano owrzodzeń w tej loka-
lizacji), owrzodzeń w obrębie narządów płciowych (u 17
z 21 badanych nie występowały owrzodzenia w tej okoli-
cy, u jednego obserwowano ich ustąpienie, u kolejnego
stwierdzono stabilną chorobę, u dwóch doszło do nasile-
nia zmian), zmian przypominających trądzik (u 17 z 18
badanych nie występowały zmiany skórne), zmian przypo-
minających rumień guzowaty (u 17 z 21 badanych nie
wystąpiły nowe zmiany skórne) oraz zmian skórnych
przypominających zakrzepowe zapalenie żył (u 6 z 6 ba-
danych zmiany ustąpiły). Ponadto, u 11 z 14 badanych nie
stwierdzono nowych zmian w obrębie narządu wzroku,
a u 3 z 6 badanych zmniejszyły się dolegliwości bólowe
stawów. Ogólnie w wyniku stosowania cyklosporyny
stwierdzono istotną poprawę w zakresie wszystkich obja-
wów tej trudnej do leczenia choroby.

Wyniki badania retrospektywnego przeprowadzonego
w grupie 17 chorych wskazują, że cyklosporyna zacho-
wywała lub poprawiała ostrość wzroku u 85% badanych
z chorobą Behçeta.99 Pięćdziesięciu dwóch pacjentów
(104 gałki oczne) z oczną postacią choroby (ciężkie zapa-
lenie tylnej błony naczyniowej oka i powtarzające się na-
pady zapalenia przedniej błony naczyniowej oka) leczo-
no cyklosporyną w wyjściowej dawce 5 mg/kg/24 h
przez 2 miesiące, a następnie stosowano lek w dawce

3 mg/kg/24 h przez co najmniej rok. W przypadku 29,8%
badanych (31 gałek ocznych) obserwowano poprawę
ostrości wzroku, pogorszenie wystąpiło w przypad-
ku 30,8% pacjentów (32 gałki oczne), a w 41 gałkach
ocznych nie obserwowano zmiany ostrości widzenia.
W czasie stosowania leku w połowie przypadków w po-
staci ocznej nie występowały ataki choroby. Mimo że cy-
klosporyna nie może całkowicie wyeliminować zmian
w narządzie wzroku powstających w przebiegu choroby
Behçeta, obecnie uważa się, że jest najskuteczniejszą te-
rapią kontrolującą zapalenie błony naczyniowej i jego
powikłania.100

W jednym z opisów przypadków wykazano, że sto-
sowanie cyklosporyny w dawce 3 mg/kg/24 h powo-
duje ustąpienie nawracających zmian skórnych po-
dobnych do rumienia guzowatego, które były oporne
na leczenie prednizolonem, metotreksatem i azatio-
pryną. Zmiany ustąpiły po 2 tygodniach leczenia
i podczas 4-miesięcznej obserwacji nie stwierdzono
ich nawrotu.101

Mimo że cyklosporyna jest skuteczna w terapii poza-
mózgowej postaci choroby Behçeta, przebiegającej z na-
silonym zajęciem narządu wzroku oraz zmian skórno-
-śluzówkowych i zapalenia stawów, w porównaniu
z innymi lekami immunosupresyjnymi, takimi jak aza-
tiopryna i interferon alfa, jest mniej skuteczna w przy-
padku obecności objawów neurologicznych. Wyniki ba-
dania retrospektywnego wykazały, że u 117 pacjentów
z chorobą Behçeta nowo pojawiające się objawy neuro-
logiczne były zdecydowanie częstsze w grupie leczonej
cyklosporyną w porównaniu do grupy otrzymującej inny
rodzaj terapii (liczba epizodów: 6 z 21 vs 0 z 175;
p=0,0001).102

ŁUPIEŻ CZERWONY MIESZKOWY

W 1994 roku Dicken103 ocenił skuteczność leczenia
75 chorych z klasyczną postacią łupieżu czerwonego
mieszkowego (pityriasis rubra pilaris, PRP), który często
przebiega w postaci erytrodemii, i stwierdził że terapią
pierwszego rzutu są retinoidy.103 W przypadku braku
odpowiedzi na retinoidy autor zaleca wypróbowanie
metotreksatu, ponieważ cyklosporyna jest nieskuteczna.
Wyniki nowszych badań wskazują jednak, że może być
ona skuteczna w terapii erytrodermicznej postaci PRP.

W 2000 roku Usuki i wsp.104 opisali 3 przypadki ery-
trodermicznej, klasycznej postaci PRP dorosłych, leczone
cyklosporyną w dawce 5 mg/kg/24 h. W ciągu 2-4 tygodni
terapii obserwowano poprawę, po czym stopniowo
zmniejszano dawkę leku. U jednego pacjenta po 2 tygo-
dniach od zmniejszenia dawki do 1,2 mg/kg/24 h doszło
do nawrotu choroby – zwiększenie dawki do 2 mg/kg/24
h przyniosło poprawę. Dawkę utrzymano przez 3 lata,
nie obserwując zaostrzeń choroby. Drugi chory otrzymy-
wał lek w dawce 2 mg/kg/24 h przez 4 lata, a zaostrzenia
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nie występowały. Trzeci pacjent był leczony przez 6 mie-
sięcy cyklosporyną w dawce 2 mg/kg/24 h, po czym lek
stopniowo odstawiano. Stosowanie leczenia zakończono
całkowicie po roku terapii i wówczas doszło do umiarko-
wanego nasilenia zmian skórnych, z tego powodu konty-
nuowano leczenie cyklosporyną (dawki nie podano)
przez kolejne 3 miesiące. Nie opisano żadnych dodatko-
wych obserwacji.

W 2003 roku Weztig i wsp.105 opisali przypadek
4-letniego chłopca z młodzieńczą postacią łupieżu czer-
wonego mieszkowego, leczonego cyklosporyną w daw-
ce 3 mg/kg/24 h. W ciągu 5 tygodni stwierdzono istotną
poprawę. Zmniejszono wówczas dawkę leku, a następnie
zaprzestano jego stosowania. Osiem miesięcy po zakoń-
czeniu leczenia nie obserwowano nawrotu choroby.

ZAPALENIE SKÓRNO-MIĘŚNIOWE

Zapalenie skórno-mięśniowe zwykle jest leczone duży-
mi dawkami prednizolonu oraz lekami pozwalającymi
na zmniejszenie dawki glikokrtykosteroidów, takimi jak
metotreksat i azatiopryna. W przypadku braku odpo-
wiedzi na terapię standardową możliwe jest stosowa-
nie cyklosporyny.106,107 Nie ma jednomyślności
pod względem optymalnego postępowania terapeutycz-
nego w przypadku zapalenia skórno-mięśniowego lub
terapii łączonej lekami immunosupresyjnymi.108 Zasto-
sowanie cyklosporyny proponuje się w zarówno w przy-
padku zapalenia skórno-mięśniowego dorosłych, jak
i młodzieńczej postaci choroby, jeśli standardowe lecze-
nie metotreksatem lub azatiopryną nie przyniosło po-
prawy.108,109

W przypadku zajęcia płuc lub przełyku skuteczne
jest połączenie cyklosporyny i glikokortykosteroidów.
Cyklosporyna w dawce 1 mg/kg/24 h w skojarzeniu
z prednizolonem stosowana przez miesiąc była sku-
teczna w przypadku zajęcia przełyku, a stosowanie cy-
klosporyny umożliwiało stopniowe zmniejszanie dawki
prednizolonu.110 Z kolei w przypadku śródmiąższowej
choroby płuc i zajęcia śródpiersia w przebiegu zapale-
nia skórno-mięśniowego skuteczna była terapia cyklo-
sporyną w dawce 1,8 mg/kg/24 h oraz 40 mg/24 h
prednizolonu.111 W przypadku zapalenia skórno-mięś-
niowego z towarzyszącym podostrym śródmiąższowym
zapaleniem płuc dawka cyklosporyny powyżej 200
mg/24 h w połączeniu z prednizolonem podawane
w ciągu 15 dni od ustalenia rozpoznania poprawiają
rokowanie.112

W wieloośrodkowym badaniu retrospektywnym obej-
mującym 53 chorych wykazano, że leczenie cyklospory-
ną w połączeniu z glikokortykosteroidami pacjentów ze
śródmiąższową chorobą płuc w przebiegu zapalenia
skórno-mięśniowego daje szybką poprawę i długotermi-
nowe wyniki, ale nie u chorych z ostrą postacią śródmiąż-
szowej choroby płuc. W tej grupie leczonych terapią łą-

czoną odsetek przeżywalności był większy niż u chorych
leczonych jedynie glikokortykosteroidami.113

PĘCHERZYCA ZWYKŁA

W leczeniu pęcherzycy zwykłej zwyczajowo stosuje się
glikokortykosteroidy systemowo. Przed pojawieniem się
rytuksymabu114 do leczenia pęcherzycy zwykłej stosowa-
no leki immunosupresyjne, takie jak azatiopryna, cyklo-
fosfamid, metotreksat, dapson i cyklosporyna, co pozwa-
lało na zmniejszenie dawki glikokortykosteroidów.115

W kilku badaniach oceniano zastosowanie cyklosporyny
jako czynnika umożliwiającego zmniejszenie dawek gli-
kokortykosteroidów w pęcherzycy zwykłej.116-118 Brytyj-
skie Towarzystwo Dermatologiczne w swoich wytycz-
nych rekomenduje stosowanie cyklosporyny w terapii
pęcherzycy zwykłej w grupie C przy I stopniu wiarygod-
ności dowodów i z tego powodu nie zaleca się stosowa-
nia tego leku w terapii adiuwantowej.119 Stanowisko
oparte jest na randomizowanych badaniach kontrolowa-
nych, które nie wykazały skuteczności leczenia, a więcej
objawów niepożądanych w porównaniu z metylopredni-
zolonem stosowanym w monoterapii.120

Wyniki retrospektywnego badania, w którym oceniano
skuteczność terapii u 14 chorych z umiarkowaną do cięż-
kiej pęcherzycą zwykłą leczonych prednizolonem w połą-
czeniu z cyklosporyną w dawce 2,5-3,0 mg/kg/24 h wska-
zują, że średni okres do uzyskania poprawy
wynosił 8,1±11,8 miesiąca. Po 3 miesiącach od osiągnię-
cia poprawy klinicznej zakończono kurację cyklospory-
ną. Pięć lat po zakończeniu leczenia u 43% badanych nie
wystąpił nawrót choroby. Profil bezpieczeństwa był po-
równywalny do leczenia łączonego prednizolonem i cy-
klofosfamidem lub azatiopryną. Skojarzenie cyklofosfa-
midu (1,1-1,5 mg/kg/24 h) z prednizolonem jest nieco
bardziej skuteczne (przeciętny okres leczenia do uzyska-
nia remisji klinicznej wynosił 6,8+10,5 miesiąca, objawy
ustąpiły u 55% chorych).121

Cyklosporyna w dawce 1-3 mg/kg/24 h kontrolowała
ostrą fazę choroby u 6 pacjentów z umiarkowaną do cięż-
kiej pęcherzycą zwykłą nieodpowiadającą na leczenie
standardowe. W ciągu 8-10 tygodni od włączenia leku
zmiany skórne zaczęły ustępować i nie obserwowano no-
wych wykwitów. Po 3-4 miesiącach od całkowitego ustą-
pienia zmian przez 8-12 miesięcy stopniowo zmniejsza-
no dawkę leku. Nie stwierdzono poważnych działań
niepożądanych ani nawrotów choroby przez 3 lata po za-
kończeniu leczenia.115

NABYTE PĘCHERZOWE ODDZIELANIE SIĘ NASKÓRKA

Nabyte pęcherzowe oddzielanie się naskórka (epidermo-
lysis bullosa acqusita, EBA) charakteryzuje się długim
czasem trwania i jest trudne do leczenia. W leczeniu
konwencjonalnym stosuje się duże dawki glikokortyko-
steroidów oraz leków pozwalających na zmniejszenie
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poprawę w wyniku leczenia małymi dawkami cyklospo-
ryny. Sugeruje się, że najskuteczniejszą dawką jest
3 mg/kg/24 h (podawane w dwóch dawkach) przez 6 ty-
godni, a następnie przez kolejne 3 tygodnie w dawce
2 mg/kg/24 h i 1 mg/kg/24 h przez kolejne 3 tygodnie, do
zakończenia leczenia.93

CHOROBA BEHÇETA

Cyklosporyna stosowana w monoterapii jest skuteczna
w leczeniu wielu objawów choroby Behçeta – szczegól-
nie przydatna jest w opornej postaci ocznej, zajęciu błon
śluzowych i skóry oraz w zapaleniu stawów. Ponadto po-
zwala na zmniejszenie dawki glikokortykosteroidów.94,95

Przeprowadzono badanie randomizowane metodą po-
dwójnie ślepej próby porównujące skuteczność cyklospo-
ryny w dawce 10 mg/kg/24 h i kolchicyny w dawce
1 mg/24 h u chorych ze zmianami w obrębie narządu
wzroku oraz skórno-śluzówkowymi. Stwierdzono, że cy-
klosporyna jest skuteczniejsza w przypadku leczenia
owrzodzeń w obrębie jamy ustnej i narządów płcio-
wych.96 Ze względu na dużą dawkę (10 mg/kg/24 h)
w grupie osób otrzymujących ten lek obserwowano
zwiększoną liczbę działań niepożądanych.96,97

W badaniu otwartym 24 pacjentów ze zmianami skór-
no-śluzówkowymi leczono cyklosporyną w dawce
5 mg/kg/24 h (zmniejszanej do 2,5 mg/kg/24 h w przy-
padku wzrostu stężenia kreatyniny w surowicy o 33%)
przez co najmniej 6 miesięcy.98 Wykazano poprawę w za-
kresie owrzodzeń w jamie ustnej (u 18 badanych nastąpi-
ła poprawa, a u 6 nie stwierdzano owrzodzeń w tej loka-
lizacji), owrzodzeń w obrębie narządów płciowych (u 17
z 21 badanych nie występowały owrzodzenia w tej okoli-
cy, u jednego obserwowano ich ustąpienie, u kolejnego
stwierdzono stabilną chorobę, u dwóch doszło do nasile-
nia zmian), zmian przypominających trądzik (u 17 z 18
badanych nie występowały zmiany skórne), zmian przypo-
minających rumień guzowaty (u 17 z 21 badanych nie
wystąpiły nowe zmiany skórne) oraz zmian skórnych
przypominających zakrzepowe zapalenie żył (u 6 z 6 ba-
danych zmiany ustąpiły). Ponadto, u 11 z 14 badanych nie
stwierdzono nowych zmian w obrębie narządu wzroku,
a u 3 z 6 badanych zmniejszyły się dolegliwości bólowe
stawów. Ogólnie w wyniku stosowania cyklosporyny
stwierdzono istotną poprawę w zakresie wszystkich obja-
wów tej trudnej do leczenia choroby.

Wyniki badania retrospektywnego przeprowadzonego
w grupie 17 chorych wskazują, że cyklosporyna zacho-
wywała lub poprawiała ostrość wzroku u 85% badanych
z chorobą Behçeta.99 Pięćdziesięciu dwóch pacjentów
(104 gałki oczne) z oczną postacią choroby (ciężkie zapa-
lenie tylnej błony naczyniowej oka i powtarzające się na-
pady zapalenia przedniej błony naczyniowej oka) leczo-
no cyklosporyną w wyjściowej dawce 5 mg/kg/24 h
przez 2 miesiące, a następnie stosowano lek w dawce

3 mg/kg/24 h przez co najmniej rok. W przypadku 29,8%
badanych (31 gałek ocznych) obserwowano poprawę
ostrości wzroku, pogorszenie wystąpiło w przypad-
ku 30,8% pacjentów (32 gałki oczne), a w 41 gałkach
ocznych nie obserwowano zmiany ostrości widzenia.
W czasie stosowania leku w połowie przypadków w po-
staci ocznej nie występowały ataki choroby. Mimo że cy-
klosporyna nie może całkowicie wyeliminować zmian
w narządzie wzroku powstających w przebiegu choroby
Behçeta, obecnie uważa się, że jest najskuteczniejszą te-
rapią kontrolującą zapalenie błony naczyniowej i jego
powikłania.100

W jednym z opisów przypadków wykazano, że sto-
sowanie cyklosporyny w dawce 3 mg/kg/24 h powo-
duje ustąpienie nawracających zmian skórnych po-
dobnych do rumienia guzowatego, które były oporne
na leczenie prednizolonem, metotreksatem i azatio-
pryną. Zmiany ustąpiły po 2 tygodniach leczenia
i podczas 4-miesięcznej obserwacji nie stwierdzono
ich nawrotu.101

Mimo że cyklosporyna jest skuteczna w terapii poza-
mózgowej postaci choroby Behçeta, przebiegającej z na-
silonym zajęciem narządu wzroku oraz zmian skórno-
-śluzówkowych i zapalenia stawów, w porównaniu
z innymi lekami immunosupresyjnymi, takimi jak aza-
tiopryna i interferon alfa, jest mniej skuteczna w przy-
padku obecności objawów neurologicznych. Wyniki ba-
dania retrospektywnego wykazały, że u 117 pacjentów
z chorobą Behçeta nowo pojawiające się objawy neuro-
logiczne były zdecydowanie częstsze w grupie leczonej
cyklosporyną w porównaniu do grupy otrzymującej inny
rodzaj terapii (liczba epizodów: 6 z 21 vs 0 z 175;
p=0,0001).102

ŁUPIEŻ CZERWONY MIESZKOWY

W 1994 roku Dicken103 ocenił skuteczność leczenia
75 chorych z klasyczną postacią łupieżu czerwonego
mieszkowego (pityriasis rubra pilaris, PRP), który często
przebiega w postaci erytrodemii, i stwierdził że terapią
pierwszego rzutu są retinoidy.103 W przypadku braku
odpowiedzi na retinoidy autor zaleca wypróbowanie
metotreksatu, ponieważ cyklosporyna jest nieskuteczna.
Wyniki nowszych badań wskazują jednak, że może być
ona skuteczna w terapii erytrodermicznej postaci PRP.

W 2000 roku Usuki i wsp.104 opisali 3 przypadki ery-
trodermicznej, klasycznej postaci PRP dorosłych, leczone
cyklosporyną w dawce 5 mg/kg/24 h. W ciągu 2-4 tygodni
terapii obserwowano poprawę, po czym stopniowo
zmniejszano dawkę leku. U jednego pacjenta po 2 tygo-
dniach od zmniejszenia dawki do 1,2 mg/kg/24 h doszło
do nawrotu choroby – zwiększenie dawki do 2 mg/kg/24
h przyniosło poprawę. Dawkę utrzymano przez 3 lata,
nie obserwując zaostrzeń choroby. Drugi chory otrzymy-
wał lek w dawce 2 mg/kg/24 h przez 4 lata, a zaostrzenia
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nie występowały. Trzeci pacjent był leczony przez 6 mie-
sięcy cyklosporyną w dawce 2 mg/kg/24 h, po czym lek
stopniowo odstawiano. Stosowanie leczenia zakończono
całkowicie po roku terapii i wówczas doszło do umiarko-
wanego nasilenia zmian skórnych, z tego powodu konty-
nuowano leczenie cyklosporyną (dawki nie podano)
przez kolejne 3 miesiące. Nie opisano żadnych dodatko-
wych obserwacji.

W 2003 roku Weztig i wsp.105 opisali przypadek
4-letniego chłopca z młodzieńczą postacią łupieżu czer-
wonego mieszkowego, leczonego cyklosporyną w daw-
ce 3 mg/kg/24 h. W ciągu 5 tygodni stwierdzono istotną
poprawę. Zmniejszono wówczas dawkę leku, a następnie
zaprzestano jego stosowania. Osiem miesięcy po zakoń-
czeniu leczenia nie obserwowano nawrotu choroby.

ZAPALENIE SKÓRNO-MIĘŚNIOWE

Zapalenie skórno-mięśniowe zwykle jest leczone duży-
mi dawkami prednizolonu oraz lekami pozwalającymi
na zmniejszenie dawki glikokrtykosteroidów, takimi jak
metotreksat i azatiopryna. W przypadku braku odpo-
wiedzi na terapię standardową możliwe jest stosowa-
nie cyklosporyny.106,107 Nie ma jednomyślności
pod względem optymalnego postępowania terapeutycz-
nego w przypadku zapalenia skórno-mięśniowego lub
terapii łączonej lekami immunosupresyjnymi.108 Zasto-
sowanie cyklosporyny proponuje się w zarówno w przy-
padku zapalenia skórno-mięśniowego dorosłych, jak
i młodzieńczej postaci choroby, jeśli standardowe lecze-
nie metotreksatem lub azatiopryną nie przyniosło po-
prawy.108,109

W przypadku zajęcia płuc lub przełyku skuteczne
jest połączenie cyklosporyny i glikokortykosteroidów.
Cyklosporyna w dawce 1 mg/kg/24 h w skojarzeniu
z prednizolonem stosowana przez miesiąc była sku-
teczna w przypadku zajęcia przełyku, a stosowanie cy-
klosporyny umożliwiało stopniowe zmniejszanie dawki
prednizolonu.110 Z kolei w przypadku śródmiąższowej
choroby płuc i zajęcia śródpiersia w przebiegu zapale-
nia skórno-mięśniowego skuteczna była terapia cyklo-
sporyną w dawce 1,8 mg/kg/24 h oraz 40 mg/24 h
prednizolonu.111 W przypadku zapalenia skórno-mięś-
niowego z towarzyszącym podostrym śródmiąższowym
zapaleniem płuc dawka cyklosporyny powyżej 200
mg/24 h w połączeniu z prednizolonem podawane
w ciągu 15 dni od ustalenia rozpoznania poprawiają
rokowanie.112

W wieloośrodkowym badaniu retrospektywnym obej-
mującym 53 chorych wykazano, że leczenie cyklospory-
ną w połączeniu z glikokortykosteroidami pacjentów ze
śródmiąższową chorobą płuc w przebiegu zapalenia
skórno-mięśniowego daje szybką poprawę i długotermi-
nowe wyniki, ale nie u chorych z ostrą postacią śródmiąż-
szowej choroby płuc. W tej grupie leczonych terapią łą-

czoną odsetek przeżywalności był większy niż u chorych
leczonych jedynie glikokortykosteroidami.113

PĘCHERZYCA ZWYKŁA

W leczeniu pęcherzycy zwykłej zwyczajowo stosuje się
glikokortykosteroidy systemowo. Przed pojawieniem się
rytuksymabu114 do leczenia pęcherzycy zwykłej stosowa-
no leki immunosupresyjne, takie jak azatiopryna, cyklo-
fosfamid, metotreksat, dapson i cyklosporyna, co pozwa-
lało na zmniejszenie dawki glikokortykosteroidów.115

W kilku badaniach oceniano zastosowanie cyklosporyny
jako czynnika umożliwiającego zmniejszenie dawek gli-
kokortykosteroidów w pęcherzycy zwykłej.116-118 Brytyj-
skie Towarzystwo Dermatologiczne w swoich wytycz-
nych rekomenduje stosowanie cyklosporyny w terapii
pęcherzycy zwykłej w grupie C przy I stopniu wiarygod-
ności dowodów i z tego powodu nie zaleca się stosowa-
nia tego leku w terapii adiuwantowej.119 Stanowisko
oparte jest na randomizowanych badaniach kontrolowa-
nych, które nie wykazały skuteczności leczenia, a więcej
objawów niepożądanych w porównaniu z metylopredni-
zolonem stosowanym w monoterapii.120

Wyniki retrospektywnego badania, w którym oceniano
skuteczność terapii u 14 chorych z umiarkowaną do cięż-
kiej pęcherzycą zwykłą leczonych prednizolonem w połą-
czeniu z cyklosporyną w dawce 2,5-3,0 mg/kg/24 h wska-
zują, że średni okres do uzyskania poprawy
wynosił 8,1±11,8 miesiąca. Po 3 miesiącach od osiągnię-
cia poprawy klinicznej zakończono kurację cyklospory-
ną. Pięć lat po zakończeniu leczenia u 43% badanych nie
wystąpił nawrót choroby. Profil bezpieczeństwa był po-
równywalny do leczenia łączonego prednizolonem i cy-
klofosfamidem lub azatiopryną. Skojarzenie cyklofosfa-
midu (1,1-1,5 mg/kg/24 h) z prednizolonem jest nieco
bardziej skuteczne (przeciętny okres leczenia do uzyska-
nia remisji klinicznej wynosił 6,8+10,5 miesiąca, objawy
ustąpiły u 55% chorych).121

Cyklosporyna w dawce 1-3 mg/kg/24 h kontrolowała
ostrą fazę choroby u 6 pacjentów z umiarkowaną do cięż-
kiej pęcherzycą zwykłą nieodpowiadającą na leczenie
standardowe. W ciągu 8-10 tygodni od włączenia leku
zmiany skórne zaczęły ustępować i nie obserwowano no-
wych wykwitów. Po 3-4 miesiącach od całkowitego ustą-
pienia zmian przez 8-12 miesięcy stopniowo zmniejsza-
no dawkę leku. Nie stwierdzono poważnych działań
niepożądanych ani nawrotów choroby przez 3 lata po za-
kończeniu leczenia.115

NABYTE PĘCHERZOWE ODDZIELANIE SIĘ NASKÓRKA

Nabyte pęcherzowe oddzielanie się naskórka (epidermo-
lysis bullosa acqusita, EBA) charakteryzuje się długim
czasem trwania i jest trudne do leczenia. W leczeniu
konwencjonalnym stosuje się duże dawki glikokortyko-
steroidów oraz leków pozwalających na zmniejszenie
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dawki glikokortykosteroidów. Doniesienia dotyczące le-
czenia EBA z użyciem cyklosporyny wskazują na dobre
wyniki.

Engineer i wsp. ocenili 9 opisów przypadków, w któ-
rych nabyte pęcherzowe oddzielanie się naskórka było
leczone cyklosporyną.122 Ośmiu z 9 pacjentów było le-
czonych wcześniej doustnymi glikokortykosteroidami,
a większość z nich stosowała również inne terapie adiu-
wantowe, takie jak: metotreksat, azatiopryna, sole zło-
ta, dapson oraz cyklofosfamid, bez istotnej odpowiedzi
klinicznej. Dzienna dawka cyklosporyny wynosiła
5-9 mg/kg/24 h (średnia dawka 7 mg/kg/24 h). Czas
trwania leczenia wynosił 1-12 miesięcy. Czterech z dzie-
więciu chorych otrzymywało cyklofosfamid w monotera-
pii, a pozostałych pięciu w połączeniu z prednizolonem
(30-100 mg/24 h; średnio 48 mg/24 h). U wszystkich cho-
rych wystąpiła istotna poprawa kliniczna. Stwierdzono
szybkie gojenie się obecnych pęcherzy, zahamowanie
powstawania nowych zmian, co pozwoliło na zmniejsze-
nie dawek glikokortykosteroidów Dwóch pacjentów
przerwało leczenie cyklosporyną, jeden ze względu na
wystąpienie pokrzywki, biegunki, wodobrzusza i wzrost
stężenia kreatyniny w surowicy (cyklosporyna w daw-
ce 7,5 mg/kg/24 h), a drugi ze względu na możliwe zapa-
lenie trzustki (cyklosporyna w dawce 9 mg/kg/24 h).

W innym przypadku stwierdzono, że cyklosporyna
w dawce 4 mg/kg/24 h w połączeniu z 80 mg prednizo-
lonu prowadzi do poprawy EBA, które wcześniej nie
odpowiadało na leczenie prednizolonem i dapsonem.
Po 2 miesiącach doszło do nasilenia objawów choroby,
co spowodowało konieczność zwiększenia dawki leku
do 5 mg/kg/24 h przez 6 miesięcy do uzyskania kontroli
choroby. W trakcie 19-miesięcznej obserwacji pacjent
otrzymywał cyklosporynę w dawce 4 mg/kg/24 h, a pred-
nizolon w dawce 10 mg/kg/24 h. W tym czasie pojawił
się jeden pęcherz i nie obserwowano objawów niepożą-
danych.123

Inny opis przypadku dotyczył pacjenta z EBA i niedo-
borem nabytego VII czynnika odporności, nieodpowia-
dającego na leczenie prednizolonem, kolchicyną i pulsa-
mi cyklofosfamidu. Dzięki zastosowaniu cyklosporyny
w dawce 4 mg/kg/24 h i 60 mg prednizolonu po 3 tygo-
dniach uzyskano poprawę stanu klinicznego w zakresie
obu chorób. Przez 11 miesięcy pacjent kontynuował le-
czenie cyklosporyną w dawce 4 mg/kg/24 h oraz predni-
zolonem, którego dawkę stopniowo zmniejszano do cał-
kowitego odstawienia. Przez dwa lata chory otrzymywał
cykolsoprynę w dawce 1,5 mg/kg/24 h i nie obserwowa-
no nawrotu ani poważnych działań niepożądanych.124

FOTODERMATOZY

Przewlekłe posłoneczne zapalenie skóry

Istnieje doniesienie dotyczące pacjenta z przewlekłym

posłonecznym zapaleniem skóry, który nie reagował
na leczenie beta karotenem i fotoprotekcję, a włączenie
cyklosporyny w dawce 4,5 mg/kg/24 h spowodowało
spektakularną poprawę. Po miesiącu leczenia doszło do
ustąpienia zmian chorobowych, następnie stopniowo
zmniejszano dawkę leku, ale przy 1 mg/kg/24 h stwier-
dzono gwałtowne pogorszenie zmian skórnych. Pacjent
przez kolejne 3 lata otrzymywał cyklosporynę w dawce
1,5 mg/kg/24 h mimo braku zmian skórnych i świądu.125

W dwóch innych przypadkach przewlekłego posłonecz-
nego zapalenia skóry nie obserwowano poprawy po za-
stosowaniu dużych dawek glikokortykosteroidów, jednak
po włączeniu cyklosporyny w dawce 4 mg/kg/24 h na
3 miesiące stwierdzono szybką poprawę w zakresie
zmian skórnych i ustąpienie świądu. Mimo że u jednego
z chorych doszło do nawrotu zmian skórnych podczas la-
ta, u drugiego w trakcie 3-letniej obserwacji nie stwier-
dzono zaostrzeń choroby.126

Wielopostaciowe osutki świet lne

Cyklosporyna może być stosowana jako profilaktyka wie-
lopostaciowych osutek świetlnych o nasileniu umiarko-
wanym do ciężkiego (polymorphic light eruption,
PMLE). W piśmiennictwie znajduje się opis chorej
na łuszczycę i PMLE, u której terapia łuszczycy cyklo-
sporyną w dawce 3,3 mg/kg/24 h zapobiegała również
PMLE.127 W trzech innych przypadkach stwierdzono, że
cyklosporyna w dawce 3-4 mg/kg/24 h podawana na ty-
dzień przed wyjazdem do miejsc o dużym nasłonecznie-
niu i odstawiona po powrocie zapobiega nasileniu PMLE
bez występowania powikłań.128

Pokrzywka słoneczna

W piśmiennictwie dostępny jest opis chorego z oporną
na leczenie pokrzywką słoneczną, który po włączeniu
cyklosporyny w dawce 4,5 mg/kg/24 h mógł przebywać
na słońcu przez około godzinę, a w tym czasie zmiany
skórne były minimalne. Gdy nie stosował cyklosporyny,
mógł pozostać na słońcu jedynie kilka minut. Po za-
kończeniu kuracji doszło do nawrotu zmian skórnych.
Krótkie kursy terapii cyklosporyną mogą być skuteczne
w sytuacji, kiedy leczenie jest konieczne jedynie la-
tem.129

LISZAJ PŁASKI

Nie ma ustalonych wytycznych dotyczących stosowania
cyklosporyny w terapii liszaja płaskiego. W badaniach po-
święconych temu zagadnieniu lek stosowano w dawkach
do 6 mg/kg/24 h, w ciągu 1-8 tygodni doszło do ustąpienia
zmian skórnych, a remisja trwała nawet do 10 miesię-
cy.130-132 Obecnie maksymalna zalecana dawka wynosi
5 mg/kg/24 h. Ze względu na większą oporność na lecze-
nie zmian zlokalizowanych na błonach śluzowych, do
odpowiedniej kontroli choroby zaleca się większe dawki
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leku (nieprzekraczające 5 mg/kg/24 h). W przypadku roz-
sianej postaci liszaja płaskiego lub liszaja opornego na le-
czenie glikokortykosteroidami i retinoidami postępowa-
niem z wyboru jest cyklosporyna podawana doustnie.133

Zwykle średni czas ustępowania świądu wynosi 2 tygo-
dnie, a zmian skórnych 6 tygodni.133

W 2008 roku Schepis i wsp.134 opisali dwa przypadki,
w których odnotowali skuteczność cyklosporyny w lecze-
niu nadżerkowej postaci liszaja płaskiego. U jednego
z chorych leczonego dawką 3 mg/kg/24 h z powodu
nadżerkowych zmian zlokalizowanych w obrębie pod-
udzi i pachwin uzyskano szybką remisję, a w 2 miesiącu
terapii doszło do całkowitego ustąpienia choroby. Po za-
kończeniu stosowania cyklosporyny doszło do niezbyt
nasilonego zaostrzenia zmian i pacjent otrzymywał na-
przemiennie cyklosporynę w dawce 2,5 mg/kg/24 h oraz
glikokortykosteroidy doustnie. U innego chorego doszło
do poprawy nadżerkowych zmian w obrębie podeszew
po leczeniu cyklosporyną w dawce 2,5 mg/kg/24 h w po-
łączeniu z miejscowymi glikokortykosteroidami stosowa-
nymi dwa razy dziennie, dawka podtrzymująca leku wy-
nosiła 2,0 mg/kg/24 h, a u pacjenta nie stwierdzano
nawrotu zmian. Opisano również chorego ze zmianami
o charakterze nadżerkowego liszaja płaskiego zlokalizo-
wanymi w obrębie podeszew, które uległy szybkiej po-
prawie po podaniu cyklosporyny w dawce 4,5 mg/kg/24 h
stosowanej przez miesiąc. Chory przez rok otrzymywał
lek w dawce 3 mg/kg/24 h.135 Po odstawieniu cyklospory-
ny doszło do nawrotu zmian skórnych. Ponownie włą-
czono lek, a następnie wykonano przeszczepienie skóry.
Przez 8 miesięcy od przeszczepu pacjent otrzymywał cy-
klosporynę w dawce 3 mg/kg/24 h. Po 10 miesiącach
od zakończenia leczenia nie obserwowano zmian skór-
nych, a pacjent nie zgłaszał występowania dolegliwości
bólowych. Chociaż przytoczone przykłady wskazują, że
cyklosporyna powoduje znaczną, ale przejściową popra-
wę w przebiegu nadżerkowego liszaja płaskiego, może
być stosowana do kontroli ostrej fazy choroby, tak aby
móc włączyć leczenie adiuwantowe, takie jak np. prze-
szczepienie skóry.

Chłopiec z nawrotowym nadżerkowym liszajem pła-
skim zlokalizowanym w obrębie błony śluzowej jamy ust-
nej był leczony glikokortykosteroidami podawanymi
ogólnie (30 mg/24 h przez 6 tygodni) oraz cyklosporyną
w dawce 4 mg/kg/24 h przez 3 miesiące.136 U pacjenta
obserwowano występowanie okresów remisji i zaostrzeń,
jednak w doniesieniu nie podano czasu ich trwania.

Opisano również przypadek liszaja płaskiego stóp dło-
ni i podeszew, w przebiegu którego występowały pępko-
wate grudki, które nie odpowiadały na miejscowe lecze-
nie glikokortykosteroidami, a poprawę uzyskano po
włączeniu cyklosporyny w dawce 3,5 mg/kg/24 h.137

Po dwóch tygodniach leczenia chory zgłaszał zmniejsze-
nie świądu, a po czterech zmniejszenie zmian skórnych.

Po czterech tygodniach stosowania cyklosporyny
(3,5 mg/kg/24 h), dawkę stopniowo zmniejszano i po 8 ty-
godniach leczenia lek całkowicie odstawiono. Opis przy-
padku wykazał, że stosowanie cyklosporyny w dawce
3 mg/kg/24 h przez 3 miesiące jest skuteczne w terapii
posłonecznego liszaja płaskiego opornego na inne meto-
dy leczenia.138

W przypadku zmian zlokalizowanych w obrębie błony
śluzowej skuteczne może być miejscowe stosowanie cy-
klosporyny, co omówiono w drugiej części artykułu.

LISZAJ PŁASKI MIESZKOWY

W kilku opisach przypadków sugerowano, że cyklospory-
na może być skuteczna w początkowej fazie liszaja pła-
skiego mieszkowego, zanim dojdzie do uszkodzenia
mieszków włosowych. W leczeniu stosowano dawkę
300 mg/24 h (3-5 mg/kg/24 h), która okazała się skutecz-
na. Innego chorego na łuszczycę i liszaj płaski mieszko-
wego leczono cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h oraz
miejscowo 0,12% walerianem betametazonu aplikowa-
nym dwa razy dziennie. Po dwóch tygodniach stwierdzo-
no zmniejszenie rumienia wokół mieszków włosowych
oraz świądu, bez redukcji łuski. Dalszej obserwacji nie
prowadzono.139

W 2003 roku Mirimani i wsp.140 opisali trzech chorych
z liszajem płaskim mieszkowym skutecznie leczonych cy-
klosporyną. Wszyscy otrzymywali lek w wyjściowej daw-
ce 300 mg/24 h (3-5 mg/kg/24 h). Między 3 a 5 miesiącem
terapii stwierdzono największą poprawę w zakresie
świądu, dolegliwości bólowych oraz pieczenia, nie obser-
wowano nasilania się choroby (brak rumienia wokół
mieszków włosowych, brak łuski). W trakcie leczenia
stwierdzono delikatny odrost włosów, jednak po 1-4 mie-
siącach leczenia doszło do jego zahamowania. Dwana-
ście miesięcy po zakończeniu leczenia cyklosporyną
u chorych albo nie występowały objawy chorobowe, albo
progresja choroby była niewielka.

W piśmiennictwie opisano przypadek pacjenta z ze-
społem Lassuerura-Grahama-Little’a-Piccardiego, rzad-
ką chorobą liszajowatą związaną z łysieniem bliznowa-
ciejącym oraz obecnością hiperkeratotycznych grudek
przymieszkowych, u którego po 3-miesięcznej kuracji cy-
klosporyną w dawce 4 mg/kg/24 h doszło do zmniejsze-
nia rumienia zlokalizowanego i hiperkeratozy wokół
mieszków włosowych. Trzy miesiące po leczeniu obser-
wowano kolejne obszary odrostu włosów w obrębie
ognisk bliznowacenia oraz stałe zmniejszanie się liczby
grudek przymieszkowych.

ŚWIERZBIĄCZKA GUZKOWA

Obecnie w leczeniu świerzbiączki guzkowej stosuje się
miejscowo środki przeciwświądowe i glikokortykostero-
idy oraz triamcynolon podawany doogniskowo, a następ-
nie naświetlania metodą PUVA, UVB, krioterapię, miej-
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dawki glikokortykosteroidów. Doniesienia dotyczące le-
czenia EBA z użyciem cyklosporyny wskazują na dobre
wyniki.

Engineer i wsp. ocenili 9 opisów przypadków, w któ-
rych nabyte pęcherzowe oddzielanie się naskórka było
leczone cyklosporyną.122 Ośmiu z 9 pacjentów było le-
czonych wcześniej doustnymi glikokortykosteroidami,
a większość z nich stosowała również inne terapie adiu-
wantowe, takie jak: metotreksat, azatiopryna, sole zło-
ta, dapson oraz cyklofosfamid, bez istotnej odpowiedzi
klinicznej. Dzienna dawka cyklosporyny wynosiła
5-9 mg/kg/24 h (średnia dawka 7 mg/kg/24 h). Czas
trwania leczenia wynosił 1-12 miesięcy. Czterech z dzie-
więciu chorych otrzymywało cyklofosfamid w monotera-
pii, a pozostałych pięciu w połączeniu z prednizolonem
(30-100 mg/24 h; średnio 48 mg/24 h). U wszystkich cho-
rych wystąpiła istotna poprawa kliniczna. Stwierdzono
szybkie gojenie się obecnych pęcherzy, zahamowanie
powstawania nowych zmian, co pozwoliło na zmniejsze-
nie dawek glikokortykosteroidów Dwóch pacjentów
przerwało leczenie cyklosporyną, jeden ze względu na
wystąpienie pokrzywki, biegunki, wodobrzusza i wzrost
stężenia kreatyniny w surowicy (cyklosporyna w daw-
ce 7,5 mg/kg/24 h), a drugi ze względu na możliwe zapa-
lenie trzustki (cyklosporyna w dawce 9 mg/kg/24 h).

W innym przypadku stwierdzono, że cyklosporyna
w dawce 4 mg/kg/24 h w połączeniu z 80 mg prednizo-
lonu prowadzi do poprawy EBA, które wcześniej nie
odpowiadało na leczenie prednizolonem i dapsonem.
Po 2 miesiącach doszło do nasilenia objawów choroby,
co spowodowało konieczność zwiększenia dawki leku
do 5 mg/kg/24 h przez 6 miesięcy do uzyskania kontroli
choroby. W trakcie 19-miesięcznej obserwacji pacjent
otrzymywał cyklosporynę w dawce 4 mg/kg/24 h, a pred-
nizolon w dawce 10 mg/kg/24 h. W tym czasie pojawił
się jeden pęcherz i nie obserwowano objawów niepożą-
danych.123

Inny opis przypadku dotyczył pacjenta z EBA i niedo-
borem nabytego VII czynnika odporności, nieodpowia-
dającego na leczenie prednizolonem, kolchicyną i pulsa-
mi cyklofosfamidu. Dzięki zastosowaniu cyklosporyny
w dawce 4 mg/kg/24 h i 60 mg prednizolonu po 3 tygo-
dniach uzyskano poprawę stanu klinicznego w zakresie
obu chorób. Przez 11 miesięcy pacjent kontynuował le-
czenie cyklosporyną w dawce 4 mg/kg/24 h oraz predni-
zolonem, którego dawkę stopniowo zmniejszano do cał-
kowitego odstawienia. Przez dwa lata chory otrzymywał
cykolsoprynę w dawce 1,5 mg/kg/24 h i nie obserwowa-
no nawrotu ani poważnych działań niepożądanych.124

FOTODERMATOZY

Przewlekłe posłoneczne zapalenie skóry

Istnieje doniesienie dotyczące pacjenta z przewlekłym

posłonecznym zapaleniem skóry, który nie reagował
na leczenie beta karotenem i fotoprotekcję, a włączenie
cyklosporyny w dawce 4,5 mg/kg/24 h spowodowało
spektakularną poprawę. Po miesiącu leczenia doszło do
ustąpienia zmian chorobowych, następnie stopniowo
zmniejszano dawkę leku, ale przy 1 mg/kg/24 h stwier-
dzono gwałtowne pogorszenie zmian skórnych. Pacjent
przez kolejne 3 lata otrzymywał cyklosporynę w dawce
1,5 mg/kg/24 h mimo braku zmian skórnych i świądu.125

W dwóch innych przypadkach przewlekłego posłonecz-
nego zapalenia skóry nie obserwowano poprawy po za-
stosowaniu dużych dawek glikokortykosteroidów, jednak
po włączeniu cyklosporyny w dawce 4 mg/kg/24 h na
3 miesiące stwierdzono szybką poprawę w zakresie
zmian skórnych i ustąpienie świądu. Mimo że u jednego
z chorych doszło do nawrotu zmian skórnych podczas la-
ta, u drugiego w trakcie 3-letniej obserwacji nie stwier-
dzono zaostrzeń choroby.126

Wielopostaciowe osutki świet lne

Cyklosporyna może być stosowana jako profilaktyka wie-
lopostaciowych osutek świetlnych o nasileniu umiarko-
wanym do ciężkiego (polymorphic light eruption,
PMLE). W piśmiennictwie znajduje się opis chorej
na łuszczycę i PMLE, u której terapia łuszczycy cyklo-
sporyną w dawce 3,3 mg/kg/24 h zapobiegała również
PMLE.127 W trzech innych przypadkach stwierdzono, że
cyklosporyna w dawce 3-4 mg/kg/24 h podawana na ty-
dzień przed wyjazdem do miejsc o dużym nasłonecznie-
niu i odstawiona po powrocie zapobiega nasileniu PMLE
bez występowania powikłań.128

Pokrzywka słoneczna

W piśmiennictwie dostępny jest opis chorego z oporną
na leczenie pokrzywką słoneczną, który po włączeniu
cyklosporyny w dawce 4,5 mg/kg/24 h mógł przebywać
na słońcu przez około godzinę, a w tym czasie zmiany
skórne były minimalne. Gdy nie stosował cyklosporyny,
mógł pozostać na słońcu jedynie kilka minut. Po za-
kończeniu kuracji doszło do nawrotu zmian skórnych.
Krótkie kursy terapii cyklosporyną mogą być skuteczne
w sytuacji, kiedy leczenie jest konieczne jedynie la-
tem.129

LISZAJ PŁASKI

Nie ma ustalonych wytycznych dotyczących stosowania
cyklosporyny w terapii liszaja płaskiego. W badaniach po-
święconych temu zagadnieniu lek stosowano w dawkach
do 6 mg/kg/24 h, w ciągu 1-8 tygodni doszło do ustąpienia
zmian skórnych, a remisja trwała nawet do 10 miesię-
cy.130-132 Obecnie maksymalna zalecana dawka wynosi
5 mg/kg/24 h. Ze względu na większą oporność na lecze-
nie zmian zlokalizowanych na błonach śluzowych, do
odpowiedniej kontroli choroby zaleca się większe dawki
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leku (nieprzekraczające 5 mg/kg/24 h). W przypadku roz-
sianej postaci liszaja płaskiego lub liszaja opornego na le-
czenie glikokortykosteroidami i retinoidami postępowa-
niem z wyboru jest cyklosporyna podawana doustnie.133

Zwykle średni czas ustępowania świądu wynosi 2 tygo-
dnie, a zmian skórnych 6 tygodni.133

W 2008 roku Schepis i wsp.134 opisali dwa przypadki,
w których odnotowali skuteczność cyklosporyny w lecze-
niu nadżerkowej postaci liszaja płaskiego. U jednego
z chorych leczonego dawką 3 mg/kg/24 h z powodu
nadżerkowych zmian zlokalizowanych w obrębie pod-
udzi i pachwin uzyskano szybką remisję, a w 2 miesiącu
terapii doszło do całkowitego ustąpienia choroby. Po za-
kończeniu stosowania cyklosporyny doszło do niezbyt
nasilonego zaostrzenia zmian i pacjent otrzymywał na-
przemiennie cyklosporynę w dawce 2,5 mg/kg/24 h oraz
glikokortykosteroidy doustnie. U innego chorego doszło
do poprawy nadżerkowych zmian w obrębie podeszew
po leczeniu cyklosporyną w dawce 2,5 mg/kg/24 h w po-
łączeniu z miejscowymi glikokortykosteroidami stosowa-
nymi dwa razy dziennie, dawka podtrzymująca leku wy-
nosiła 2,0 mg/kg/24 h, a u pacjenta nie stwierdzano
nawrotu zmian. Opisano również chorego ze zmianami
o charakterze nadżerkowego liszaja płaskiego zlokalizo-
wanymi w obrębie podeszew, które uległy szybkiej po-
prawie po podaniu cyklosporyny w dawce 4,5 mg/kg/24 h
stosowanej przez miesiąc. Chory przez rok otrzymywał
lek w dawce 3 mg/kg/24 h.135 Po odstawieniu cyklospory-
ny doszło do nawrotu zmian skórnych. Ponownie włą-
czono lek, a następnie wykonano przeszczepienie skóry.
Przez 8 miesięcy od przeszczepu pacjent otrzymywał cy-
klosporynę w dawce 3 mg/kg/24 h. Po 10 miesiącach
od zakończenia leczenia nie obserwowano zmian skór-
nych, a pacjent nie zgłaszał występowania dolegliwości
bólowych. Chociaż przytoczone przykłady wskazują, że
cyklosporyna powoduje znaczną, ale przejściową popra-
wę w przebiegu nadżerkowego liszaja płaskiego, może
być stosowana do kontroli ostrej fazy choroby, tak aby
móc włączyć leczenie adiuwantowe, takie jak np. prze-
szczepienie skóry.

Chłopiec z nawrotowym nadżerkowym liszajem pła-
skim zlokalizowanym w obrębie błony śluzowej jamy ust-
nej był leczony glikokortykosteroidami podawanymi
ogólnie (30 mg/24 h przez 6 tygodni) oraz cyklosporyną
w dawce 4 mg/kg/24 h przez 3 miesiące.136 U pacjenta
obserwowano występowanie okresów remisji i zaostrzeń,
jednak w doniesieniu nie podano czasu ich trwania.

Opisano również przypadek liszaja płaskiego stóp dło-
ni i podeszew, w przebiegu którego występowały pępko-
wate grudki, które nie odpowiadały na miejscowe lecze-
nie glikokortykosteroidami, a poprawę uzyskano po
włączeniu cyklosporyny w dawce 3,5 mg/kg/24 h.137

Po dwóch tygodniach leczenia chory zgłaszał zmniejsze-
nie świądu, a po czterech zmniejszenie zmian skórnych.

Po czterech tygodniach stosowania cyklosporyny
(3,5 mg/kg/24 h), dawkę stopniowo zmniejszano i po 8 ty-
godniach leczenia lek całkowicie odstawiono. Opis przy-
padku wykazał, że stosowanie cyklosporyny w dawce
3 mg/kg/24 h przez 3 miesiące jest skuteczne w terapii
posłonecznego liszaja płaskiego opornego na inne meto-
dy leczenia.138

W przypadku zmian zlokalizowanych w obrębie błony
śluzowej skuteczne może być miejscowe stosowanie cy-
klosporyny, co omówiono w drugiej części artykułu.

LISZAJ PŁASKI MIESZKOWY

W kilku opisach przypadków sugerowano, że cyklospory-
na może być skuteczna w początkowej fazie liszaja pła-
skiego mieszkowego, zanim dojdzie do uszkodzenia
mieszków włosowych. W leczeniu stosowano dawkę
300 mg/24 h (3-5 mg/kg/24 h), która okazała się skutecz-
na. Innego chorego na łuszczycę i liszaj płaski mieszko-
wego leczono cyklosporyną w dawce 3 mg/kg/24 h oraz
miejscowo 0,12% walerianem betametazonu aplikowa-
nym dwa razy dziennie. Po dwóch tygodniach stwierdzo-
no zmniejszenie rumienia wokół mieszków włosowych
oraz świądu, bez redukcji łuski. Dalszej obserwacji nie
prowadzono.139

W 2003 roku Mirimani i wsp.140 opisali trzech chorych
z liszajem płaskim mieszkowym skutecznie leczonych cy-
klosporyną. Wszyscy otrzymywali lek w wyjściowej daw-
ce 300 mg/24 h (3-5 mg/kg/24 h). Między 3 a 5 miesiącem
terapii stwierdzono największą poprawę w zakresie
świądu, dolegliwości bólowych oraz pieczenia, nie obser-
wowano nasilania się choroby (brak rumienia wokół
mieszków włosowych, brak łuski). W trakcie leczenia
stwierdzono delikatny odrost włosów, jednak po 1-4 mie-
siącach leczenia doszło do jego zahamowania. Dwana-
ście miesięcy po zakończeniu leczenia cyklosporyną
u chorych albo nie występowały objawy chorobowe, albo
progresja choroby była niewielka.

W piśmiennictwie opisano przypadek pacjenta z ze-
społem Lassuerura-Grahama-Little’a-Piccardiego, rzad-
ką chorobą liszajowatą związaną z łysieniem bliznowa-
ciejącym oraz obecnością hiperkeratotycznych grudek
przymieszkowych, u którego po 3-miesięcznej kuracji cy-
klosporyną w dawce 4 mg/kg/24 h doszło do zmniejsze-
nia rumienia zlokalizowanego i hiperkeratozy wokół
mieszków włosowych. Trzy miesiące po leczeniu obser-
wowano kolejne obszary odrostu włosów w obrębie
ognisk bliznowacenia oraz stałe zmniejszanie się liczby
grudek przymieszkowych.

ŚWIERZBIĄCZKA GUZKOWA

Obecnie w leczeniu świerzbiączki guzkowej stosuje się
miejscowo środki przeciwświądowe i glikokortykostero-
idy oraz triamcynolon podawany doogniskowo, a następ-
nie naświetlania metodą PUVA, UVB, krioterapię, miej-
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scową witaminę D3 oraz kapsaicynę. Za terapię drugiego
rzutu uważa się cyklosporynę w dawce 3,5-4 mg/kg/24 h
podawaną przez 24-36 tygodni. Wykazano, że takie le-
czenie zmniejsza zmiany guzkowe oraz świąd.142 Po 2 ty-
godniach leczenia cyklosporyną zmniejsza się świąd, co
pomaga w ustępowaniu guzków.142,143

CIĘŻKIE ŁYSIENIE PLACKOWATE

Chociaż wykazano skuteczne działanie cyklosporyny
w leczeniu łysienia plackowatego, jej odstawienie prowa-
dziło do ponownego wypadania włosów.144 Wytyczne do-
tyczące leczenia łysienia plackowatego wskazują, że ko-
smetyczna, przejściowa poprawa w tym zakresie nie jest
warta ryzyka, jakie niesie za sobą leczenie cyklsoporyną
(rekomendacja kliniczna D, III poziom wiarygodności
dowodów).26,145

Przeprowadzono kilka badań oceniających skutecz-
ność cyklosporyny w terapii ciężkiego łysienia placko-
watego. Piętnastu chorych leczono cyklosporyną
w dawce 5 mg/kg/24 h przez 6-12 miesięcy; jeden z ba-
danych przerwał terapię z powodu nadciśnienia tętni-
czego. Po 1-3 miesięcy u 12 z 14 badanych stwierdzono
odrost włosów pierwotnych. U pięciu osób z tej grupy
częściowy (>70%) odrost włosów był akceptowalny
pod względem kosmetycznym, a u dwóch chorych stwier-
dzono całkowity odrost włosów. U jednego z nich po za-
kończeniu stosowania cyklosporyny nastąpił nawrót cho-
roby, a u drugiego po 4 latach od zakończenia kuracji nie
obserwowano ponownego wypadania włosów.146

Poprawę stanu klinicznego może przynieść również
połączenie cyklosporyny i metyloprednizolonu. W ten
sposób leczono 46 chorych, którzy otrzymywali 200 mg
cyklosporyny oraz metyloprednizolon (mężczyźni 24 mg
dwa razy na dobę, kobiety 20 mg dwa razy na dobę,
a dzieci 12 mg dwa razy na dobę).147 Dawka metylopred-
nizolonu była zmniejszana co tydzień o 4 mg/24 h, a cy-
klosporyny o 50 mg/24 h co tydzień lub co dwa tygodnie,
kiedy nie podawano już metyloprednizolonu. Leczenie
trwało 7-14 tygodni. Ze względu na objawy niepożądane
trzech pacjentów przerwało leczenie. U 38 chorych
stwierdzono wyraźny odrost włosów, a u 5 pacjentów te-
rapia nie przyniosła skutków. Podczas 12-miesięcznej ob-
serwacji u 9 pacjentów (24%) doszło do nawrotu choroby.

Sześciu pacjentów z łysieniem całkowitym oraz 12 z ły-
sieniem uogólnionym leczono comiesięcznymi dożylnymi
wlewami metyloprednizolonu w dawce 500 mg przez
3 dni oraz cyklosporyną podawaną doustnie (2,5 g/kg/24 h
przez 5-8 miesięcy).148 Za wystarczającą odpowiedź
uznano odrost powyżej 70% włosów w obrębie zajętej
okolicy, co stwierdzono u 6 chorych (33%, 3 z łysieniem
całkowitym i 3 z uogólnionym). W ciągu 8 miesięcy
po zakończeniu leczenia nie stwierdzono nawrotu choro-
by, w trakcie leczenia nie obserwowano również powa-
żnych działań niepożądanych.

Stosowanie cyklosporyny w dawce 5 mg/kg/24 h wraz
z prednizolonem w dawce 5 mg/kg/24 h przynosi różne
wyniki. W jednej z publikacji przedstawiono 8 pacjentów
leczonych cyklosporyną podawaną w dawce 5 mg/kg/24 h
(zmniejszonej po 10 tygodniach o 1 mg/kg/24 h oraz
o 0,5 mg/kg/24 h co każde 6 tygodni, jeśli stwierdzano od-
rost powyżej 75% włosów terminalnych) oraz prednizolo-
nem w dawce 5 mg/kg/24 h przez 24 tygodnie. Po 24 tygo-
dniach leczenia u 2 spośród 8 pacjentów stwierdzono
odrost więcej niż 75% włosów terminalnych, co było es-
tetycznie akceptowalne. Po zakończeniu terapii doszło
jednak do ponownej utraty włosów. Trzech pacjentów
przerwało leczenie ze względu na działania niepożądane
(obrzęk, nadciśnienie tętnicze, nieprawidłowa aktywność
transaminaz oraz nieprawidłowe stężenia lipidów).149

Z powodu łysienia terapię cyklosporyną prowadzano
również u dziecka z zespołem Downa. Lek podawano
w dawce 3 mg/kg/24 h przez 6 miesięcy, początkowo
z dobrym skutkiem. Jednak 3 miesiące po zakończeniu
leczenia doszło do nawrotu choroby.150

W przeciwieństwie do przytoczonych przykładów
w piśmiennictwie dostępne są również dane opisujące
wystąpienie łysienia plackowatego u pacjentów, którzy
z powodu przeszczepu narządowego byli leczeni cyklospo-
ryną. Dochodziło do tego średnio po 3,7 roku od wykona-
nia przeszczepienia, a przeciętna dawka cyklosporyny
wynosiła 4,6 mg/kg/24 h.151 Podobna sytuacja miała rów-
nież miejsce u jednego chorego na atopowe zapalenie
skóry leczonego cyklosporyną w dawce 3,5 mg/kg/24 h.152

ŁAGODNA RODZINNA PĘCHERZYCA (CHOROBA

HAILEY-HAILEY)

Dane z piśmiennictwa wskazują, że połączenie cyklospo-
ryny (1,2 mg/kg/24 h) i acytretyny w dawce 10 mg/24 h
w terapii opornej na leczenie łagodnej rodzinnej pęche-
rzycy (choroba Hailey-Hailey) prowadzi do 8-miesięcznej
poprawy stanu klinicznego. Podczas terapii chory musiał
jednak przyjmować również leki hipotensyjne.153

W innej publikacji opisano poprawę po leczeniu cy-
klosporyną w dawce 2,8-3,8 mg/kg/24 h. Remisję udało
się utrzymać przez 24 tygodnie, jednak po zakończeniu
leczenia zmiany skórne zaczęły powoli nawracać.154

EOZYNOFILOWE KROSTKOWE ZAPALENIE

MIESZKÓW WŁOSOWYCH (CHOROBA OFUJI)

W przypadku eozynofilowego krostkowego zapalenia
mieszków włosowych (choroba Ofuji) terapią pierwszego
rzutu są glikokortykosteroidy aplikowane miejscowo
oraz indometacyna podawana doustnie. Za leki drugiego
rzutu uważa się cetyryzynę, metronidazol, itrakonazol
oraz miejscowo stosowaną permetrynę. Cyklosporynę
można uznać za leczenie trzeciego rzutu.155

Opisano 6 pacjentów z chorobą Ofuji skutecznie le-
czonych cyklosporyną w dawce 100-150 mg/24 h
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przez 2-12 tygodni.156 Nie prowadzono jednak długo-
trwałej obserwacji tych osób.

ROPNIE MNOGIE PACH

Opisano przypadek pacjenta z ropniami okolicy odbytu,
który z powodu współistniejącej piodermii zgorzelinowej
był leczony cyklosporyną w dawce 4,5 mg/kg/24 h.157 Te-
rapia przyniosła poprawę w zakresie choroby podstawo-
wej. Po 8 miesiącach leczenia dawką 4,5 mg/kg/24 h
stwierdzono zagojenie przetok oraz zmniejszenie dole-
gliwości bólowych. Piętnaście miesięcy po włączeniu cy-
klosporyny stwierdzono, że choroba była stabilna, kon-
tynuowano leczenie cyklosporyną w połączeniu
z antybiotykoterapią o szerokim zakresie działania. Le-
czenie wpłynęło także na poprawę jakości życia chorego
i nie powodowało działań niepożądanych.

Stosowanie cyklosporyny w dawce 4 mg/kg/24 h
przez 3 miesiące zapobiegło zaostrzeniom choroby u pa-
cjenta z występującymi od 20 lat ropniami mnogimi
pach. Wcześniej chory był leczony minocykliną, klinda-
mycyną, klarytromycyną, doustnymi i dożylnymi gliko-
kortykosteroidami, glikokortykosteroidami podawanymi
doogniskowo oraz chirurgicznie.158 W siódmym miesią-
cu obserwacji podjęto próbę zmniejszenia dawki leku
do 2 mg/kg/24 h i nie obserwowano epizodów występo-
wania zaostrzeń.

Cyklosporyna w dawce 3 mg/kg/24 h okazała się
skuteczna u chorych z ropniami mnogimi pach i opor-
nym na leczenie trądzikiem młodzieńczym, leczonych
wcześniej minocykliną, chirurgicznie, isotretinoiną,
prednizolonem oraz limpecykliną.158 Po 8 tygodniach
leczenia dawką 3 mg/kg/24 h chory stopniowo przestał
przyjmować prednizolon. Ze względu na dobrą odpo-
wiedź po 4 miesiącach zakończono stosowanie cyklo-
sporyny. Po kolejnych 4 miesiącach obserwowano wy-
stąpienie delikatnego niewielkiego zaostrzenia zmian
skórnych, które ustąpiło po ponownym włączeniu cy-
klosporyny.

TWARDZINA

Wyniki nielicznych niekontrolowanych badań retro-
spektywnych wskazują, że podawanie cyklosporyny
chorym na twardzinę układową prowadzi do zmniej-
szenia stwardnień skóry (do 50%) oraz u niektórych
chorych ustąpienia zawałów w obrębie palicz-
ków.159,160 European League Against Rheumatism
(EULAR) i Scleroderma Trials and Research Group
opublikowała ostatnio rekomendacje dotyczące lecze-
nia twardziny układowej, sugerując potrzebę dalszych
badań poświęconych cyklosporynie.161 Podczas sto-
sowania tego leku zaleca się szczególną ostrożność ze
względu na potencjalną możliwość zwiększenia ciśnie-
nia tętniczego oraz nasilenia choroby nerek związanej
z twardzina układową.

Podsumowanie
Cyklosporyna odgrywa istotną rolę w dermatologii. Au-
torzy zdecydowanie zalecają jej stosowanie do krótko-
terminowego leczenia łuszczycy i atopowego zapalenia
skóry u wybranych pacjentów. Mimo braku randomi-
zowanych badań kontrolowanych wiele opisów przy-
padków wskazuje, że daje ona bardzo dobre rezultaty
w leczeniu piodermii zgorzelinowej. Jej stosowanie za-
leca się również w przypadku opornej idiopatycznej
pokrzywki przewlekłej, a w połączeniu z glikokortyko-
steroidami w leczeniu zapalenia skórno-mięśniowego
przebiegającego z zajęciem przełyku i płuc. Chociaż cy-
klosporyna jest efektywna w leczeniu choroby Behçeta,
nie jest wystarczająco skuteczna w zapobieganiu obja-
wom neurologicznym, co powoduje że zalecane jest le-
czenie azatiopryną i interferonem alfa. W przeszłości sto-
sowanie cyklosporyny pozwalało na zmniejszenie dawki
glikokortykosteroidów stosowanych w leczeniu chorób
pęcherzowych, takich jak: pęcherzyca zwykła i nabyte
pęcherzowe oddzielanie się naskórka. Wprowadzenie ry-
tuksymabu zmieniło podejście do leczenia tych chorób
i dlatego cyklosporyna nie jest zalecana jako lek pierw-
szego rzutu. Z kolei zastosowanie w przypadku łysienia
plackowatego pozostaje kontrowersyjne, a w piśmiennic-
twie dostępne są doniesienia opisujące wystąpienie łysie-
nia plackowatego po leczeniu cyklosporyna stosowaną
z innych podwodów. Krótkotrwałą terapię można rozwa-
żyć jednak u osób z łysieniem plackowatym bez towarzy-
szących innych chorób. Dane z piśmiennictwa wskazują,
ze cyklosporyna bywa skuteczna w leczeniu PRP, wypry-
sku potnicowego, fotodermatoz, nadżerkowej i rozsianej
postaci liszaja płaskiego, liszaja płaskiego mieszkowego,
świerzbiączki guzkowej, łagodnej pęcherzycy rodzinnej,
eozynofilowego krostkowego zapalenia mieszków włoso-
wych (choroba Ofuji), ropni mnogich pach oraz twardzi-
ny. Chociaż może być opcją terapeutyczną u pacjentów,
którzy nie odpowiadają na leczenie pierwszego i drugie-
go rzutu, konieczne jest prowadzenie dalszych badań, za-
nim zacznie się zalecać cyklosporynę do leczenia tych
chorób.

W drugiej części artykułu zostaną przedstawione wy-
tyczne dotyczące dawkowania i wykonywania badań
kontrolnych w czasie terapii cyklosporyną, przeciwwska-
zania, profil możliwych działań niepożądanych oraz da-
ne dotyczące stosowania u kobiet ciężarnych i u dzieci.

Bruce H. Thiers, MD, redaktor, ujawnił następujące powiązania finansowe:
Elsevier – inne/wynagrodzenia, Galderma – inne/wynagrodzenia, Graceways
Pharmaceuticals – konsultant/ wynagrodzenia. Dirk M. Elston, MD, zastępca
redaktora naczelnego: Intendis – badacz/brak wynagrodzenia. Robert T. Bro-
dell, MD, JAAD CME planista: 3M/Graceway Pharmaceuticals – wykładow-
ca/wynagrodzenia, Allergan – wykładowca/wynagrodzenia, Dermik/Benza
Clin – wykładowca/wynagrodzenia, DowPharmaceutical Sciences – konsul-
tant/wynagrodzenia, Galderma Laboratories, LP – wykładowca/wynagrodze-
nia, GlaxoSmithKline – wykładowca/wynagrodzenia, Graceway Pharmaceuti-
cals, wykładowca/wynagrodzenia, Medicis – rada doradcza/wynagrodzenia,
Novaritis Pharmaceuticals – wykładowca/wynagrodzenia, Promius – rada

TOM 2 NR 3 2011 • DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE 27

Ł U S Z C Z Y C A I S C H O R Z E N I A P O K R E W N E

07_35_amor:Barie_wiekszy txt.qxp 2011-05-20 13:13 Page 27

www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie


scową witaminę D3 oraz kapsaicynę. Za terapię drugiego
rzutu uważa się cyklosporynę w dawce 3,5-4 mg/kg/24 h
podawaną przez 24-36 tygodni. Wykazano, że takie le-
czenie zmniejsza zmiany guzkowe oraz świąd.142 Po 2 ty-
godniach leczenia cyklosporyną zmniejsza się świąd, co
pomaga w ustępowaniu guzków.142,143

CIĘŻKIE ŁYSIENIE PLACKOWATE

Chociaż wykazano skuteczne działanie cyklosporyny
w leczeniu łysienia plackowatego, jej odstawienie prowa-
dziło do ponownego wypadania włosów.144 Wytyczne do-
tyczące leczenia łysienia plackowatego wskazują, że ko-
smetyczna, przejściowa poprawa w tym zakresie nie jest
warta ryzyka, jakie niesie za sobą leczenie cyklsoporyną
(rekomendacja kliniczna D, III poziom wiarygodności
dowodów).26,145

Przeprowadzono kilka badań oceniających skutecz-
ność cyklosporyny w terapii ciężkiego łysienia placko-
watego. Piętnastu chorych leczono cyklosporyną
w dawce 5 mg/kg/24 h przez 6-12 miesięcy; jeden z ba-
danych przerwał terapię z powodu nadciśnienia tętni-
czego. Po 1-3 miesięcy u 12 z 14 badanych stwierdzono
odrost włosów pierwotnych. U pięciu osób z tej grupy
częściowy (>70%) odrost włosów był akceptowalny
pod względem kosmetycznym, a u dwóch chorych stwier-
dzono całkowity odrost włosów. U jednego z nich po za-
kończeniu stosowania cyklosporyny nastąpił nawrót cho-
roby, a u drugiego po 4 latach od zakończenia kuracji nie
obserwowano ponownego wypadania włosów.146

Poprawę stanu klinicznego może przynieść również
połączenie cyklosporyny i metyloprednizolonu. W ten
sposób leczono 46 chorych, którzy otrzymywali 200 mg
cyklosporyny oraz metyloprednizolon (mężczyźni 24 mg
dwa razy na dobę, kobiety 20 mg dwa razy na dobę,
a dzieci 12 mg dwa razy na dobę).147 Dawka metylopred-
nizolonu była zmniejszana co tydzień o 4 mg/24 h, a cy-
klosporyny o 50 mg/24 h co tydzień lub co dwa tygodnie,
kiedy nie podawano już metyloprednizolonu. Leczenie
trwało 7-14 tygodni. Ze względu na objawy niepożądane
trzech pacjentów przerwało leczenie. U 38 chorych
stwierdzono wyraźny odrost włosów, a u 5 pacjentów te-
rapia nie przyniosła skutków. Podczas 12-miesięcznej ob-
serwacji u 9 pacjentów (24%) doszło do nawrotu choroby.

Sześciu pacjentów z łysieniem całkowitym oraz 12 z ły-
sieniem uogólnionym leczono comiesięcznymi dożylnymi
wlewami metyloprednizolonu w dawce 500 mg przez
3 dni oraz cyklosporyną podawaną doustnie (2,5 g/kg/24 h
przez 5-8 miesięcy).148 Za wystarczającą odpowiedź
uznano odrost powyżej 70% włosów w obrębie zajętej
okolicy, co stwierdzono u 6 chorych (33%, 3 z łysieniem
całkowitym i 3 z uogólnionym). W ciągu 8 miesięcy
po zakończeniu leczenia nie stwierdzono nawrotu choro-
by, w trakcie leczenia nie obserwowano również powa-
żnych działań niepożądanych.

Stosowanie cyklosporyny w dawce 5 mg/kg/24 h wraz
z prednizolonem w dawce 5 mg/kg/24 h przynosi różne
wyniki. W jednej z publikacji przedstawiono 8 pacjentów
leczonych cyklosporyną podawaną w dawce 5 mg/kg/24 h
(zmniejszonej po 10 tygodniach o 1 mg/kg/24 h oraz
o 0,5 mg/kg/24 h co każde 6 tygodni, jeśli stwierdzano od-
rost powyżej 75% włosów terminalnych) oraz prednizolo-
nem w dawce 5 mg/kg/24 h przez 24 tygodnie. Po 24 tygo-
dniach leczenia u 2 spośród 8 pacjentów stwierdzono
odrost więcej niż 75% włosów terminalnych, co było es-
tetycznie akceptowalne. Po zakończeniu terapii doszło
jednak do ponownej utraty włosów. Trzech pacjentów
przerwało leczenie ze względu na działania niepożądane
(obrzęk, nadciśnienie tętnicze, nieprawidłowa aktywność
transaminaz oraz nieprawidłowe stężenia lipidów).149

Z powodu łysienia terapię cyklosporyną prowadzano
również u dziecka z zespołem Downa. Lek podawano
w dawce 3 mg/kg/24 h przez 6 miesięcy, początkowo
z dobrym skutkiem. Jednak 3 miesiące po zakończeniu
leczenia doszło do nawrotu choroby.150

W przeciwieństwie do przytoczonych przykładów
w piśmiennictwie dostępne są również dane opisujące
wystąpienie łysienia plackowatego u pacjentów, którzy
z powodu przeszczepu narządowego byli leczeni cyklospo-
ryną. Dochodziło do tego średnio po 3,7 roku od wykona-
nia przeszczepienia, a przeciętna dawka cyklosporyny
wynosiła 4,6 mg/kg/24 h.151 Podobna sytuacja miała rów-
nież miejsce u jednego chorego na atopowe zapalenie
skóry leczonego cyklosporyną w dawce 3,5 mg/kg/24 h.152

ŁAGODNA RODZINNA PĘCHERZYCA (CHOROBA

HAILEY-HAILEY)

Dane z piśmiennictwa wskazują, że połączenie cyklospo-
ryny (1,2 mg/kg/24 h) i acytretyny w dawce 10 mg/24 h
w terapii opornej na leczenie łagodnej rodzinnej pęche-
rzycy (choroba Hailey-Hailey) prowadzi do 8-miesięcznej
poprawy stanu klinicznego. Podczas terapii chory musiał
jednak przyjmować również leki hipotensyjne.153

W innej publikacji opisano poprawę po leczeniu cy-
klosporyną w dawce 2,8-3,8 mg/kg/24 h. Remisję udało
się utrzymać przez 24 tygodnie, jednak po zakończeniu
leczenia zmiany skórne zaczęły powoli nawracać.154

EOZYNOFILOWE KROSTKOWE ZAPALENIE

MIESZKÓW WŁOSOWYCH (CHOROBA OFUJI)

W przypadku eozynofilowego krostkowego zapalenia
mieszków włosowych (choroba Ofuji) terapią pierwszego
rzutu są glikokortykosteroidy aplikowane miejscowo
oraz indometacyna podawana doustnie. Za leki drugiego
rzutu uważa się cetyryzynę, metronidazol, itrakonazol
oraz miejscowo stosowaną permetrynę. Cyklosporynę
można uznać za leczenie trzeciego rzutu.155

Opisano 6 pacjentów z chorobą Ofuji skutecznie le-
czonych cyklosporyną w dawce 100-150 mg/24 h
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przez 2-12 tygodni.156 Nie prowadzono jednak długo-
trwałej obserwacji tych osób.

ROPNIE MNOGIE PACH

Opisano przypadek pacjenta z ropniami okolicy odbytu,
który z powodu współistniejącej piodermii zgorzelinowej
był leczony cyklosporyną w dawce 4,5 mg/kg/24 h.157 Te-
rapia przyniosła poprawę w zakresie choroby podstawo-
wej. Po 8 miesiącach leczenia dawką 4,5 mg/kg/24 h
stwierdzono zagojenie przetok oraz zmniejszenie dole-
gliwości bólowych. Piętnaście miesięcy po włączeniu cy-
klosporyny stwierdzono, że choroba była stabilna, kon-
tynuowano leczenie cyklosporyną w połączeniu
z antybiotykoterapią o szerokim zakresie działania. Le-
czenie wpłynęło także na poprawę jakości życia chorego
i nie powodowało działań niepożądanych.

Stosowanie cyklosporyny w dawce 4 mg/kg/24 h
przez 3 miesiące zapobiegło zaostrzeniom choroby u pa-
cjenta z występującymi od 20 lat ropniami mnogimi
pach. Wcześniej chory był leczony minocykliną, klinda-
mycyną, klarytromycyną, doustnymi i dożylnymi gliko-
kortykosteroidami, glikokortykosteroidami podawanymi
doogniskowo oraz chirurgicznie.158 W siódmym miesią-
cu obserwacji podjęto próbę zmniejszenia dawki leku
do 2 mg/kg/24 h i nie obserwowano epizodów występo-
wania zaostrzeń.

Cyklosporyna w dawce 3 mg/kg/24 h okazała się
skuteczna u chorych z ropniami mnogimi pach i opor-
nym na leczenie trądzikiem młodzieńczym, leczonych
wcześniej minocykliną, chirurgicznie, isotretinoiną,
prednizolonem oraz limpecykliną.158 Po 8 tygodniach
leczenia dawką 3 mg/kg/24 h chory stopniowo przestał
przyjmować prednizolon. Ze względu na dobrą odpo-
wiedź po 4 miesiącach zakończono stosowanie cyklo-
sporyny. Po kolejnych 4 miesiącach obserwowano wy-
stąpienie delikatnego niewielkiego zaostrzenia zmian
skórnych, które ustąpiło po ponownym włączeniu cy-
klosporyny.

TWARDZINA

Wyniki nielicznych niekontrolowanych badań retro-
spektywnych wskazują, że podawanie cyklosporyny
chorym na twardzinę układową prowadzi do zmniej-
szenia stwardnień skóry (do 50%) oraz u niektórych
chorych ustąpienia zawałów w obrębie palicz-
ków.159,160 European League Against Rheumatism
(EULAR) i Scleroderma Trials and Research Group
opublikowała ostatnio rekomendacje dotyczące lecze-
nia twardziny układowej, sugerując potrzebę dalszych
badań poświęconych cyklosporynie.161 Podczas sto-
sowania tego leku zaleca się szczególną ostrożność ze
względu na potencjalną możliwość zwiększenia ciśnie-
nia tętniczego oraz nasilenia choroby nerek związanej
z twardzina układową.

Podsumowanie
Cyklosporyna odgrywa istotną rolę w dermatologii. Au-
torzy zdecydowanie zalecają jej stosowanie do krótko-
terminowego leczenia łuszczycy i atopowego zapalenia
skóry u wybranych pacjentów. Mimo braku randomi-
zowanych badań kontrolowanych wiele opisów przy-
padków wskazuje, że daje ona bardzo dobre rezultaty
w leczeniu piodermii zgorzelinowej. Jej stosowanie za-
leca się również w przypadku opornej idiopatycznej
pokrzywki przewlekłej, a w połączeniu z glikokortyko-
steroidami w leczeniu zapalenia skórno-mięśniowego
przebiegającego z zajęciem przełyku i płuc. Chociaż cy-
klosporyna jest efektywna w leczeniu choroby Behçeta,
nie jest wystarczająco skuteczna w zapobieganiu obja-
wom neurologicznym, co powoduje że zalecane jest le-
czenie azatiopryną i interferonem alfa. W przeszłości sto-
sowanie cyklosporyny pozwalało na zmniejszenie dawki
glikokortykosteroidów stosowanych w leczeniu chorób
pęcherzowych, takich jak: pęcherzyca zwykła i nabyte
pęcherzowe oddzielanie się naskórka. Wprowadzenie ry-
tuksymabu zmieniło podejście do leczenia tych chorób
i dlatego cyklosporyna nie jest zalecana jako lek pierw-
szego rzutu. Z kolei zastosowanie w przypadku łysienia
plackowatego pozostaje kontrowersyjne, a w piśmiennic-
twie dostępne są doniesienia opisujące wystąpienie łysie-
nia plackowatego po leczeniu cyklosporyna stosowaną
z innych podwodów. Krótkotrwałą terapię można rozwa-
żyć jednak u osób z łysieniem plackowatym bez towarzy-
szących innych chorób. Dane z piśmiennictwa wskazują,
ze cyklosporyna bywa skuteczna w leczeniu PRP, wypry-
sku potnicowego, fotodermatoz, nadżerkowej i rozsianej
postaci liszaja płaskiego, liszaja płaskiego mieszkowego,
świerzbiączki guzkowej, łagodnej pęcherzycy rodzinnej,
eozynofilowego krostkowego zapalenia mieszków włoso-
wych (choroba Ofuji), ropni mnogich pach oraz twardzi-
ny. Chociaż może być opcją terapeutyczną u pacjentów,
którzy nie odpowiadają na leczenie pierwszego i drugie-
go rzutu, konieczne jest prowadzenie dalszych badań, za-
nim zacznie się zalecać cyklosporynę do leczenia tych
chorób.

W drugiej części artykułu zostaną przedstawione wy-
tyczne dotyczące dawkowania i wykonywania badań
kontrolnych w czasie terapii cyklosporyną, przeciwwska-
zania, profil możliwych działań niepożądanych oraz da-
ne dotyczące stosowania u kobiet ciężarnych i u dzieci.
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Autorzy omówili dermatologiczne zastosowanie
cyklosporyny, która istotnie poszerzyła możliwości
terapeutyczne w leczeniu ogólnym zapalnych cho-

rób skóry.1,2 Od czasu wprowadzenia w 1983 r. do za-
pobiegania odrzucania przeszczepów, przez kolejne
lata poznawano coraz lepiej jej właściwości, co umoż-
liwiało leczenie różnych chorób skóry, w których jej
działanie immunosupresyjne i immunomodulujące
mogło znaleźć zastosowanie.1-3 Jak zaznaczają autorzy,
cyklosporyna była pierwszym lekiem immunosupresyj-
nym działającym selektywnie na limfocyty T i ta cecha
wskazała drogę poszukiwań nowych leków mogących
selektywnie modulować odpowiedź immunologiczną,
w tym biologicznych. W Europie cyklosporyna jest do-
puszczona do leczenia łuszczycy i atopowego zapale-
nia skóry, przy czym w niektórych krajach tylko u do-
rosłych.1,3-5 Ponadto jest także szeroko stosowana poza
oficjalnymi wskazaniami (off-label) w wielu innych
chorobach skóry, w których wykazuje różnie ocenianą
skuteczność.1,2 W obu chorobach, do terapii których
jest zarejestrowana, zalecana jest do leczenia ciężkich
postaci, co rozumiane jest jako rozległe zajęcie skóry,
duża tendencja do nawrotów lub niewystarczająca od-
powiedź na leczenie, a także znaczne obniżenie jakości
życia.1,2,5 Warto podkreślić, że w chorobach skóry wy-
starczające doświadczenie ze stosowaniem cyklospory-
ny odnosi się do dorosłych, chociaż są dość liczne do-
niesienia piśmiennictwa o korzystnym działaniu
u dzieci, zwłaszcza w leczeniu atopowego zapalenia
skóry.2,4 Jedna z bardzo istotnych klinicznych cech le-
ku to szybki początek poprawy (2-4 tygodnie), co wyra-
ża się między innymi zmniejszeniem nasilenia świądu
skóry w tych chorobach, w których występuje ten ob-

jaw, zwłaszcza w atopowym zapaleniu skóry, liszaju
płaskim, prurigo nodularis.1-4 Mimo opracowanych
w różnych krajach zaleceń poglądy na strategię lecze-
nia cyklosporyną chorób skóry są jednak zróżnicowa-
ne. Najczęściej prezentowane są dwa różniące się sta-
nowiska dotyczące długości leczenia i schematu
dawkowania.

Jedni autorzy uważają, że cyklosporyna powinna być
pierwotnie użyta do indukowania poprawy klinicznej
(do 6 miesięcy) z powodu dobrej i szybkiej odpowiedzi,
co wpływa także na poprawę współpracy z pacjentem.6

Na podstawie profilu bezpieczeństwa leku sądzą, że
długotrwałe stosowanie jest wskazane tylko w wyjątko-
wych przypadkach, gdy brakuje skutecznych leków al-
ternatywnych.2,5 Według tej koncepcji początkowa
dawka cyklosporyny powinna być duża (5 mg/kg),
utrzymywana przez ok. 2-3 tygodnie i stopniowo
zmniejszana do najmniejszej dawki skutecznej.2 Inni
klinicyści preferują rozpoczynanie leczenia od naj-
mniejszej dawki (2-2,5 mg/kg) i w razie niewystarczają-
cej odpowiedzi jej stopniowe zwiększanie do dawki do-
celowej pozwalającej uzyskać zadowalający rezultat
terapeutyczny.1,3 Wydaje się, że obie strategie leczenia
mają swoje zalety i wady. Krótkotrwałe stosowanie cy-
klosporyny wymaga zaplanowania włączenia innej me-
tody ogólnej, która pozwoliłaby na utrzymanie rezulta-
tu terapeutycznego oraz powstrzymanie nawrotu
choroby, który w przypadku łuszczycy i atopowego za-
palenia skóry może wystąpić już po 2 tygodniach od
zaprzestania leczenia. Wiadomo, że zwłaszcza w odnie-
sieniu do łuszczycy, nagłe odstawienie cyklosporyny
może spowodować nie tylko nawrót, ale także gwał-
towne pogorszenie, jako tzw. efekt z odbicia (rebound
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effect), definiowany jako wzrost wskaźnika PASI >125 %
wartości wyjściowej. Długotrwałe leczenie przez kilka-
naście miesięcy, a nawet kilka lat jest związane z ko-
niecznością uważnej obserwacji, przede wszystkim ci-
śnienia tętniczego i czynności nerek, i stałego
monitorowania wszelkich objawów niepożądanych
(bieżących i odległych).

Autorzy w I części obszernego artykułu przedstawili
mechanizm działania leku oraz kliniczne zastosowanie
w wielu chorobach skóry przewlekłych i sprawiających
znaczne trudności terapeutyczne.

Jak wiadomo, w dermatologii cyklosporyna najszer-
sze zastosowanie znajduje w łuszczycy, gdzie na trwałe
weszła do zestawu możliwych do zastosowania leków
ogólnych i przyjętych schematów leczenia. Oszacowa-
no, że u ok. 20-25% chorych występuje klinicznie cię-
żka choroba znacznie wpływająca na stan ogólny i ja-
kość życia.1,3 Jako inhibitor kalcyneuryny została
wprowadzona do leczenia łuszczycy plackowatej
od wczesnych lat 90. XX wieku.5 Skuteczność cyklo-
sporyny do indukowania remisji i leczenia podtrzy-
mującego ciężkiej łuszczycy plackowatej została po-
twierdzona w licznych randomizowanych badaniach
klinicznych.5 Warto jednak zwrócić uwagę, że tak jak
i w większości innych leków stosowanych w tej choro-
bie, nadal ograniczone są dane dotyczące skuteczności
cyklosporyny w innych postaciach łuszczycy, takich jak
przewlekła łuszczyca krostkowa dłoni i stóp, uogólnio-
na łuszczyca krostkowa, łuszczyca paznokci, łuszczyca
kroplista i erytrodermia.2,3,5

Autorzy podkreślają, że w łuszczycy cyklosporyna
okazała się jednym z najskuteczniejszych leków,
zwłaszcza ze względu na szybki początek działania.
Wiadomo, że u pacjentów z ciężką łuszczycą, nieodpo-
wiadającą na inne metody leczenia może wywołać
szybką remisję. Lata doświadczeń pozwoliły ustalić
optymalną dawkę i zmniejszyć ją z ponad 10 mg/kg,

które stosowano przed 20 laty, do dawki 2,5-3 mg/kg,
zwykle nie przekraczając 5 mg/kg. Zaletą publikacji
jest czytelne przedstawienie pięciu schematów tera-
peutycznych uwzględniających różne potrzeby lecze-
nia: krótkotrwałego przerywanego, interwencyjnego
(rescue therapy), długotrwałego, leczenia skojarzone-
go i rotacyjnego. Autorzy omawiają zalety poszczegól-
nych schematów leczenia, porównując dawki i korzy-
ści, jakie pacjent może odnieść z leczenia, zwłaszcza
czas potrzebny do uzyskania remisji i długość utrzy-
mywania się remisji. Wskazali przy tym na preferowa-
ne obecnie przez Amerykańską Akademię Dermatolo-
gii (AAD) leczenie przerywane jako najbardziej
bezpieczne i skuteczne. Autorzy omówili także zasto-
sowanie cyklosporyny w łuszczycy stawowej i zalety
leczenia skojarzonego z innymi lekami ogólnymi,
zwłaszcza z metotreksatem, przytaczając wyniki ba-
dań klinicznych.

Atopowe zapalenie skóry jest, obok łuszczycy, naj-
częstszym dermatologicznym wskazaniem do leczenia
cyklosporyną. W wielu badaniach wykazano skutecz-
ność i tolerancję leku w opornym na leczenie, ciężkim
atopowym zapaleniu skóry.4 Czas terapii zależy od od-
powiedzi terapeutycznej i tolerancji leku.2,3 Niektórzy
badacze uważają, że leczenie krótkotrwałe jest często
wystarczające, zalecają stopniowe zmniejszanie dawki
po uzyskaniu wystarczającej poprawy, ewentualne po-
wtarzanie kuracji w razie nawrotu,2 inni sądzą, że dla
utrzymania efektu terapeutycznego wskazane jest le-
czenie co najmniej przez 6 miesięcy.3 Gdy nawroty są
częste, można rozważyć długotrwałą terapię najmniej-
szą skuteczną dawką leku.2 W wielu badaniach wyka-
zano, że cyklosporyna szybko zmniejsza objawy kli-
niczne, zwłaszcza świąd i zaburzenia snu oraz
poprawia jakość życia.3,4 Mechanizm wygaszania
świądu przez ten lek nie jest jednak całkowicie wyja-
śniony. Obserwowano zmniejszenie liczby komórek za-
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Autorzy omówili dermatologiczne zastosowanie
cyklosporyny, która istotnie poszerzyła możliwości
terapeutyczne w leczeniu ogólnym zapalnych cho-

rób skóry.1,2 Od czasu wprowadzenia w 1983 r. do za-
pobiegania odrzucania przeszczepów, przez kolejne
lata poznawano coraz lepiej jej właściwości, co umoż-
liwiało leczenie różnych chorób skóry, w których jej
działanie immunosupresyjne i immunomodulujące
mogło znaleźć zastosowanie.1-3 Jak zaznaczają autorzy,
cyklosporyna była pierwszym lekiem immunosupresyj-
nym działającym selektywnie na limfocyty T i ta cecha
wskazała drogę poszukiwań nowych leków mogących
selektywnie modulować odpowiedź immunologiczną,
w tym biologicznych. W Europie cyklosporyna jest do-
puszczona do leczenia łuszczycy i atopowego zapale-
nia skóry, przy czym w niektórych krajach tylko u do-
rosłych.1,3-5 Ponadto jest także szeroko stosowana poza
oficjalnymi wskazaniami (off-label) w wielu innych
chorobach skóry, w których wykazuje różnie ocenianą
skuteczność.1,2 W obu chorobach, do terapii których
jest zarejestrowana, zalecana jest do leczenia ciężkich
postaci, co rozumiane jest jako rozległe zajęcie skóry,
duża tendencja do nawrotów lub niewystarczająca od-
powiedź na leczenie, a także znaczne obniżenie jakości
życia.1,2,5 Warto podkreślić, że w chorobach skóry wy-
starczające doświadczenie ze stosowaniem cyklospory-
ny odnosi się do dorosłych, chociaż są dość liczne do-
niesienia piśmiennictwa o korzystnym działaniu
u dzieci, zwłaszcza w leczeniu atopowego zapalenia
skóry.2,4 Jedna z bardzo istotnych klinicznych cech le-
ku to szybki początek poprawy (2-4 tygodnie), co wyra-
ża się między innymi zmniejszeniem nasilenia świądu
skóry w tych chorobach, w których występuje ten ob-

jaw, zwłaszcza w atopowym zapaleniu skóry, liszaju
płaskim, prurigo nodularis.1-4 Mimo opracowanych
w różnych krajach zaleceń poglądy na strategię lecze-
nia cyklosporyną chorób skóry są jednak zróżnicowa-
ne. Najczęściej prezentowane są dwa różniące się sta-
nowiska dotyczące długości leczenia i schematu
dawkowania.

Jedni autorzy uważają, że cyklosporyna powinna być
pierwotnie użyta do indukowania poprawy klinicznej
(do 6 miesięcy) z powodu dobrej i szybkiej odpowiedzi,
co wpływa także na poprawę współpracy z pacjentem.6

Na podstawie profilu bezpieczeństwa leku sądzą, że
długotrwałe stosowanie jest wskazane tylko w wyjątko-
wych przypadkach, gdy brakuje skutecznych leków al-
ternatywnych.2,5 Według tej koncepcji początkowa
dawka cyklosporyny powinna być duża (5 mg/kg),
utrzymywana przez ok. 2-3 tygodnie i stopniowo
zmniejszana do najmniejszej dawki skutecznej.2 Inni
klinicyści preferują rozpoczynanie leczenia od naj-
mniejszej dawki (2-2,5 mg/kg) i w razie niewystarczają-
cej odpowiedzi jej stopniowe zwiększanie do dawki do-
celowej pozwalającej uzyskać zadowalający rezultat
terapeutyczny.1,3 Wydaje się, że obie strategie leczenia
mają swoje zalety i wady. Krótkotrwałe stosowanie cy-
klosporyny wymaga zaplanowania włączenia innej me-
tody ogólnej, która pozwoliłaby na utrzymanie rezulta-
tu terapeutycznego oraz powstrzymanie nawrotu
choroby, który w przypadku łuszczycy i atopowego za-
palenia skóry może wystąpić już po 2 tygodniach od
zaprzestania leczenia. Wiadomo, że zwłaszcza w odnie-
sieniu do łuszczycy, nagłe odstawienie cyklosporyny
może spowodować nie tylko nawrót, ale także gwał-
towne pogorszenie, jako tzw. efekt z odbicia (rebound
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effect), definiowany jako wzrost wskaźnika PASI >125 %
wartości wyjściowej. Długotrwałe leczenie przez kilka-
naście miesięcy, a nawet kilka lat jest związane z ko-
niecznością uważnej obserwacji, przede wszystkim ci-
śnienia tętniczego i czynności nerek, i stałego
monitorowania wszelkich objawów niepożądanych
(bieżących i odległych).

Autorzy w I części obszernego artykułu przedstawili
mechanizm działania leku oraz kliniczne zastosowanie
w wielu chorobach skóry przewlekłych i sprawiających
znaczne trudności terapeutyczne.

Jak wiadomo, w dermatologii cyklosporyna najszer-
sze zastosowanie znajduje w łuszczycy, gdzie na trwałe
weszła do zestawu możliwych do zastosowania leków
ogólnych i przyjętych schematów leczenia. Oszacowa-
no, że u ok. 20-25% chorych występuje klinicznie cię-
żka choroba znacznie wpływająca na stan ogólny i ja-
kość życia.1,3 Jako inhibitor kalcyneuryny została
wprowadzona do leczenia łuszczycy plackowatej
od wczesnych lat 90. XX wieku.5 Skuteczność cyklo-
sporyny do indukowania remisji i leczenia podtrzy-
mującego ciężkiej łuszczycy plackowatej została po-
twierdzona w licznych randomizowanych badaniach
klinicznych.5 Warto jednak zwrócić uwagę, że tak jak
i w większości innych leków stosowanych w tej choro-
bie, nadal ograniczone są dane dotyczące skuteczności
cyklosporyny w innych postaciach łuszczycy, takich jak
przewlekła łuszczyca krostkowa dłoni i stóp, uogólnio-
na łuszczyca krostkowa, łuszczyca paznokci, łuszczyca
kroplista i erytrodermia.2,3,5

Autorzy podkreślają, że w łuszczycy cyklosporyna
okazała się jednym z najskuteczniejszych leków,
zwłaszcza ze względu na szybki początek działania.
Wiadomo, że u pacjentów z ciężką łuszczycą, nieodpo-
wiadającą na inne metody leczenia może wywołać
szybką remisję. Lata doświadczeń pozwoliły ustalić
optymalną dawkę i zmniejszyć ją z ponad 10 mg/kg,

które stosowano przed 20 laty, do dawki 2,5-3 mg/kg,
zwykle nie przekraczając 5 mg/kg. Zaletą publikacji
jest czytelne przedstawienie pięciu schematów tera-
peutycznych uwzględniających różne potrzeby lecze-
nia: krótkotrwałego przerywanego, interwencyjnego
(rescue therapy), długotrwałego, leczenia skojarzone-
go i rotacyjnego. Autorzy omawiają zalety poszczegól-
nych schematów leczenia, porównując dawki i korzy-
ści, jakie pacjent może odnieść z leczenia, zwłaszcza
czas potrzebny do uzyskania remisji i długość utrzy-
mywania się remisji. Wskazali przy tym na preferowa-
ne obecnie przez Amerykańską Akademię Dermatolo-
gii (AAD) leczenie przerywane jako najbardziej
bezpieczne i skuteczne. Autorzy omówili także zasto-
sowanie cyklosporyny w łuszczycy stawowej i zalety
leczenia skojarzonego z innymi lekami ogólnymi,
zwłaszcza z metotreksatem, przytaczając wyniki ba-
dań klinicznych.

Atopowe zapalenie skóry jest, obok łuszczycy, naj-
częstszym dermatologicznym wskazaniem do leczenia
cyklosporyną. W wielu badaniach wykazano skutecz-
ność i tolerancję leku w opornym na leczenie, ciężkim
atopowym zapaleniu skóry.4 Czas terapii zależy od od-
powiedzi terapeutycznej i tolerancji leku.2,3 Niektórzy
badacze uważają, że leczenie krótkotrwałe jest często
wystarczające, zalecają stopniowe zmniejszanie dawki
po uzyskaniu wystarczającej poprawy, ewentualne po-
wtarzanie kuracji w razie nawrotu,2 inni sądzą, że dla
utrzymania efektu terapeutycznego wskazane jest le-
czenie co najmniej przez 6 miesięcy.3 Gdy nawroty są
częste, można rozważyć długotrwałą terapię najmniej-
szą skuteczną dawką leku.2 W wielu badaniach wyka-
zano, że cyklosporyna szybko zmniejsza objawy kli-
niczne, zwłaszcza świąd i zaburzenia snu oraz
poprawia jakość życia.3,4 Mechanizm wygaszania
świądu przez ten lek nie jest jednak całkowicie wyja-
śniony. Obserwowano zmniejszenie liczby komórek za-
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palnych w zmianach skórnych podczas leczenia, co su-
geruje, że cyklosporyna może wywierać silne działanie
przeciwświądowe poprzez supresję pochodzących
z limfocytów T mediatorów świądowych, takich jak IL-2
i prawdopodobnie IL-31.4 Niektóre dane wskazują,
że IL-31 jest zaangażowana w pośredniczony przez
limfocyty T świąd w przebiegu AZS i dlatego może stać
się nowym celem swoistego leczenia świądu w tej cho-
robie.4 Autorzy publikacji przytaczają wyniki badań
przeprowadzonych przez różnych autorów dotyczące
skuteczności w różnych schematach leczenia cyklospo-
ryną. Zarówno prezentowane dane, jak i wyniki przed-
stawione w innych publikacjach wskazują na potrzebę
rozpoczynania leczenia od dawki 5 mg/kg i stopniowe
zmniejszanie do najmniejszej skutecznej, najczę-
ściej 1,5 mg/kg. Możliwe są także inne schematy le-
czenia (w tym rozpoczynanie od mniejszych da-
wek: 2,5-3 mg/kg) i zmniejszania dawki.2,3

W publikacji wskazano także wiele innych chorób
skóry, w których opisywano bardzo dobre, dobre lub
zachęcające do rozważenia wyniki leczenia cyklospo-
ryną. Cyklosporyna zalecana jest w monoterapii lub
w skojarzeniu z kortykosteroidami jako lek z wyboru
w leczeniu piodermii zgorzelinowej.1-3 Dużą skutecz-
ność potwierdza wielu badaczy. Warto zauważyć, że
w zaleceniach niemieckich z 2008 roku piodermia zgo-
rzelinowa jest zaliczona do chorób bardzo dobrze od-
powiadających na leczenie cyklosporyną.2 Opisywano
dużą skuteczność przy zastosowaniu dawki <5 mg/kg,
to jest poprawę już po 1-3 tygodniach i całkowite wy-
gojenie po 1-3 miesiącach.3 Autorzy publikacji podkre-
ślają jednak wysoki wskaźnik nawrotów po zaprzesta-
niu stosowania cyklosporyny, potrzebę przewlekłego
leczenia u większości pacjentów, a także brak opraco-
wanych zaleceń dotyczących zmniejszania dawek cy-
klosporyny i kortykosteroidów.

Wśród innych chorób skóry, w których cyklosporyna
mogłaby być przydatna, najwięcej korzyści obserwuje się
w przewlekłym wyprysku dłoni oraz przewlekłej po-

krzywce idiopatycznej. Uważa się, że zwłaszcza w cię-
żkim przewlekłym wyprysku rąk niereagującym na
leczenie (PUVA, miejscowe kortykosteroidy) zastoso-
wanie cyklosporyny wraz z miejscowymi kortykostero-
idami lub skojarzone leczenie z innymi immunomodu-
latorami (mykofenolan mofetylu) może przynieść dobre
wyniki.1-3 Mniej jednoznaczne rezultaty dotyczą stoso-
wania cyklosporyny w przewlekłej pokrzywce, jednak
warto podkreślić, że lek ten ma rekomendacje wielu kra-
jowych towarzystw naukowych do leczenia ciężkiej
przewlekłej postaci tej choroby niereagujacej na leki
przeciwhistaminowe i kortykosteroidy.6

Biorąc pod uwagę, że brak reakcji na leki blokujące
receptory H1 dotyczy 40-50% chorych na przewlekłą
pokrzywkę,6 cyklosporyna stosowana w małych daw-
kach staje się najlepszym wyborem.

Autorzy publikacji przedstawiają również dane doty-
czące wskazań do stosowania cyklosporyny jako leku
drugiego lub trzeciego rzutu w chorobach, w których
trudno jest uzyskać zadowalający efekt terapeutyczny
(choroby pęcherzowe, łysienie plackowate, fotoderma-
tozy, łupież czerwony mieszkowy, zapalenie skórno-
mięśniowe), ale w których ewentualne zastosowanie
cyklosporyny, chociaż dyskusyjne (twardzina), warte
jest rozważenia.
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