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StreSzczenie

Miejscowe inhibitory kalcyneuryny budzą złe skojarzenia z powodu umieszczonego na opa-
kowaniu ostrzeżenia dotyczącego hipotetycznego ogólnoustrojowego wchłaniania leku oraz 
zwiększonego ryzyka występowania nowotworów u chorych po przeszczepieniu narządów, 
leczonych ogólnie inhibitorami kalcyneuryny. Obawy pojawiły się po kilku opisach przypad-
ków chłoniaka i raka skóry u pacjentów leczonych miejscowymi inhibitorami kalcyneuryny. 
Leki te zalecano jako krótką i nieciągłą terapię drugiego rzutu atopowego zapalenia skóry 
u chorych, którzy nie odpowiadali odpowiednio na leczenie miejscowymi kortykosteroidami 
oraz u których taka terapia była przeciwwskazana. Zgodnie z aktualnym stanem wiedzy nie 
ma dowodów zwiększonego ryzyka nowotworów złośliwych związanych z leczeniem miej-
scowymi inhibitorami kalcyneuryny.

Wprowadzenie
Atopowe zapalenie skóry (AZS) jest przewlekłą chorobą skóry przebiegającą z częstymi na-
wrotami i  remisjami. Poza dużą częstością występowania w krajach Europy Zachodniej 
i w Ameryce Północnej w ostatnim dziesięcioleciu na całym świecie obserwuje się stały 
wzrost zapadalności, zwłaszcza wśród dzieci w wieku szkolnym (10-20%).1 Chorobę mogą 
nasilać lub wyzwalać predyspozycje genetyczne, upośledzona bariera skórna, czynniki neu-
rologiczne, immunologiczne oraz psychologiczne, jak również czynniki środowiskowe, za-
każenia i  inne czynniki wywołujące.2 Ze względu na przewlekły charakter, AZS – chociaż 
nie jest chorobą zagrażającą życiu – istotnie wpływa na jakość życia pacjentów i ich rodzin, 
jak również ma ważne konsekwencje społeczno-ekonomiczne oraz znaczenie dla systemu 
opieki zdrowotnej.3 

Najważniejsze w leczeniu AZS jest regularne stosowanie emolientów i preparatów nawilża-
jących w celu naprawy bariery skórnej oraz unikanie wysuszenia skóry, a także identyfikacja 
i eliminacja czynników wywołujących i zaostrzających. Skuteczne postępowanie w AZS obej-
muje ciągłą edukację chorego i jego rodziców oraz wymaga wielu metod leczenia, takich jak 
terapia interwencyjna dostosowana do zaostrzeń choroby, jak również długoterminowe lecze-
nie podtrzymujące pozwalające na uzyskanie remisji lub przynajmniej wydłużenie czasu do 
kolejnego zaostrzenia. Chociaż głównym lekiem wykorzystywanym w terapii AZS pozostają 
kortykosteroidy, to zaaprobowano w niej również stosowanie miejscowych inhibitorów kalcy-
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neuryny, takrolimusu i pimekrolimusu, a ogólnoświato-
wym zjawiskiem jest częste wypisywanie recept na maść 
zawierającą takrolimus i krem z pimekrolimusem.4

Od początku 2006 roku na opakowaniu miejscowych 
inhibitorów kalcyneuryny znajduje się ostrzeżenie. Jego 
umieszczenie zaleciła amerykańska Food and Drug 
Administration (FDA), a następnie Europejska Agencja 
Leków (European Medicines Agency, EMA) na pod-
stawie obaw dotyczących bezpieczeństwa związanego 
z  możliwym ryzykiem ogólnego działania leku oraz 
danych pochodzących z badań transplantologicznych 
głoszących, że ogólnoustrojowa supresja układu immu-
nologicznego spowodowana inhibitorami kalcyneuryny 
(takrolimusem i  cyklosporyną) wiąże się ze zwiększo-
nym ryzykiem nowotworzenia. Do sformułowania hi-
potezy o możliwym ryzyku i podjęcia decyzji o zmianie 
informacji o leku, oprócz danych na temat teoretyczne-
go ryzyka wywoływania nowotworów złośliwych opie-
rających się głównie na mechanizmie działania leku, 
wykorzystano wyniki badań na zwierzętach oraz poje-
dyncze opisy przypadków chłoniaków i nowotworów 
skóry u chorych leczonych miejscowymi inhibitorami 
kalcyneuryny.

Na opakowaniu leku umieszczono ostrzeżenie o po-
tencjalnym ryzyku wystąpienia nowotworu i  informa-
cję, że te leki są zalecane jako terapia drugiego rzutu do 
krótkiego i nieciągłego leczenia AZS u chorych, którzy 
nie odpowiadają dobrze na kortykosteroidy miejsco-
we lub u których są one przeciwwskazane. Wskazania 
do stosowania miejscowych inhibitorów kalcyneuryny 
w praktyce klinicznej pozostały takie same; maść za-
wierająca takrolimus – w stężeniu 0,1% dla dorosłych 
z co najmniej umiarkowanym AZS, w stężeniu 0,03% 
dla dzieci powyżej 2 r.ż., 1% krem z pimekrolimusem zo-
stał dopuszczony do stosowania u dzieci w wieku 2 lat 
lub starszych oraz u dorosłych w  leczeniu atopowego 
zapalenia skóry o  łagodnym lub umiarkowanym nasi-
leniu. Spowodowało to kolejną, po steroidofobii, fobię 
– kalcyneurynofobię.5

AZS a ryzyko rozwoju nowotworu
Na podstawie wyników wcześniejszych badań epide-
miologicznych dotyczących związku atopowego zapale-
nia skóry z nowotworami wśród dermatologów panuje 
przekonanie, że ryzyko nowotworu – szczególnie bia-
łaczki limfoblastycznej i glejaka – u chorych na AZS jest 
mniejsze.6,7

Niemal te wszystkie badania przeprowadzono 
z udziałem młodych chorych, wykorzystując kwestio-

nariusze nieuwzględniające wcześniej stosowanych 
metod leczenia, czasu jego trwania oraz nasilenia 
choroby. Możliwe, że hipoteza o  ochronnym działa-
niu AZS jest spowodowana błędnym rozumieniem, 
zwłaszcza biorąc pod uwagę wyniki chorych z  dłu-
gotrwałym ciężkim AZS wcześniej leczonym pro-
mieniowaniem ultrafioletowym (UV), ogólnymi le-
kami immunosupresyjnymi lub nawet substancjami 
o  udowodnionym działaniu kancerogennym, takimi 
jak preparaty dziegciowe. Analizując dane ze skandy-
nawskich rejestrów dotyczące tej grupy chorych wy-
kazano, że całkowite ryzyko wystąpienia raka kolcza-
sto- i  podstawnokomórkowego u  chorych leczonych 
doustnymi glikokortykosteroidami było zwiększone, 
szczególnie u  pacjentów poddanych intensywnym 
i  licznym (>15) cyklom leczenia. Zwiększone ryzyko 
wykazano ponadto w przypadku chłoniaka nieziarni-
czego (standaryzowany wskaźnik zapadalności 2,68), 
sugerując, że stosowanie doustnych glikokortykosteroi- 
dów może być wspólnym czynnikiem ryzyka pewnych 
nowotworów skóry i chłoniaków.8,9

Ciekawych wyników dostarczyło badanie przepro-
wadzone wśród 15 666 hospitalizowanych pacjentów 
w latach 1965-99 wypisanych ze szpitala z rozpozna-
niem AZS, w którym stwierdzono największe ryzyko 
względne dla raka przełyku, płuca, mózgu i  trzustki 
oraz chłoniaka. W  rejestrze odnotowano nieistotne 
ryzyko nieczerniakowych raków skóry (nonmelano-
ma skin cancer, NMSC). Grupa ta spełniała kryte-
ria populacji z  długotrwałym ciężkim i  intensywnie 
leczonym AZS, które nie cechowało się działaniem 
ochronnym. Ponieważ w czasie prowadzenia badania 
na rynku nie było miejscowych inhibitorów kalcyneu-
ryny, uzyskanych wyników nie można tłumaczyć ich 
właściwościami.8

Miejscowe inhibitory kalcyneuryny 
a teoretyczne ryzyko nowotworu
Hipotetyczny mechanizm kancerogenezy obejmuje 
bezpośredni wpływ inhibitorów kalcyneuryny na ke-
ratynocyty, ponieważ inhibitory kalcyneuryny hamują 
naprawę DNA i  zmniejszają apoptozę keratynocytów 
naskórka.10 Po drugie, ogólnoustrojowa immunosu-
presja wiąże się ze zwiększonym ryzykiem występowa-
nia nowotworów. Dane pochodzące od biorców prze-
szczepów wskazują na to, że leczenie ogólnoustrojowe 
inhibitorami kalcyneuryny łączy się ze zwiększonym 
wskaźnikiem występowania NMSC i chłoniaków. Leki 
miejscowe, takie jak pimekrolimus lub takrolimus, po-
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winny teoretycznie zwiększać to ryzyko, szczególnie 
jeśli ulegają wchłanianiu systemowemu.

W badaniach na zwierzętach wykazano zwiększone 
ryzyko chłoniaka, ale tylko w przypadku, gdy stężenie 
leku we krwi było 30 razy większe niż kiedykolwiek 
obserwowane po miejscowym stosowaniu inhibitorów 
kalcyneuryny u  ludzi.11 Badania na zwierzętach są 
ważnymi narzędziami badawczymi, ale ich wyników 
nie można bezpośrednio przenosić na ludzi.

Ze względu na dużą masę cząsteczkową miejsco-
wych inhibitorów kalcyneuryny (pimekrolimus 810 Da, 
takrolimus 822 Da), penetracja i  przenikanie przez 
nieuszkodzoną skórę jest utrudniona. Tylko substancje 
o masie cząsteczkowej mniejszej niż 500 Da mogą bez 
ograniczeń przechodzić przez nieuszkodzoną barierę 
skórną. U chorych na AZS bariera skórna jest uszko-
dzona i większe cząsteczki, takie jak pimekrolimus lub 
takrolimus, mogą penetrować do skóry, przechodzić 
przez warstwę rogową i  gromadzić się w  naskórku 
i  skórze właściwej bez tendencji do rozprzestrzenia-
nia się (przez układ krwionośny), praktycznie bez 
wchłaniania systemowego.12 Ponadto, inhibitory kal-
cyneuryny, których lipofilność jest większa niż kor-
tykosteroidów (masa cząsteczkowa zazwyczaj poniżej  
500 Da), cechują się większym powinowactwem do 
skóry i mniejszym potencjałem wchłaniania do krąże-
nia systemowego.12

W wielu badaniach farmakokinetycznych dotyczących 
pimekrolimusu i takrolimusu oceniano stężenie leku we 
krwi u  niemowląt, dzieci i  dorosłych leczonych jedną 
z tych substancji. Wchłanianie systemowe było mniejsze 
od wykrywalnego lub skrajnie małe w ponad 99% przy-
padków, co wyklucza możliwość działania ogólnoustro-
jowego.13-19 Stosowanie kremu zawierającego pimekro-
limus dwa razy dziennie prowadziło do stężenia we krwi 
poniżej 1 ng/ml, a  w  przypadku takrolimusu poniżej  
5 ng/ml. Nawet leczenie okluzyjne kremem zawierają-
cym pimekrolimus nie prowadziło do wzrostu stężenia 
pimekrolimusu w  surowicy do wykrywalnego pozio-
mu.20 Podsumowując, stężenie miejscowych inhibitorów 
kalcyneuryny w osoczu po zastosowaniu zewnętrznym 
są kilkukrotnie mniejsze niż obserwowane u  leczonych 
nimi ogólnie biorców przeszczepów.21 

Ostrzeżenie dotyczące potencjalnego ryzyka wystą-
pienia nowotworu opiera się na 20 opisach przypad-
ków chłoniaka na całym świecie u chorych leczonych 
takrolimusem lub pimekrolimusem, lub obydwoma 
lekami, już po wprowadzeniu preparatów na rynek.22 
Większość doniesień opiera się na pojedynczych przy-
padkach, opisanych spontanicznie bez dokładnej we-

ryfikacji związku przyczynowego między inhibitorami 
kalcyneuryny a  nowotworami, żadne z  nich nie było 
rezultatem systematycznej analizy naukowej dowodzą-
cej zwiększonego ryzyka raka.22,23 U  prawie 10 000 
uczestników badań klinicznych dotyczących leczenia 
takrolimusem nie zaobserwowano żadnego przypadku 
chłoniaka, u 25 000 chorych leczonych pimekrolimu-
sem opisano tylko dwa przypadki guzów litych. Jest to 
liczba mniejsza niż stwierdzona w grupie kontrolnej. 
Od zaaprobowania miejscowego inhibitora kalcyneury-
ny opisano ponad 50 przypadków chłoniaków, ale bio-
rąc pod uwagę, że wypisano ponad 7 milionów recept 
na ten lek, wskaźnik ten jest wciąż mniejszy od oczeki-
wanego dla populacji ogólnej.24-26 Dane te nie powinny 
być traktowane jako „działanie ochronne”. W licznych 
badania wykazano skuteczność i bezpieczeństwo miej-
scowych inhibitorów kalcyneuryny. Nie zaobserwowa-
no występowania nowotworów związanych z przyjmo-
waniem leku.11 

W licznych badaniach klinicznych i badaniach nad-
zorujących bezpieczeństwo farmakoterapii po wprowa-
dzeniu leku na rynek występowanie nowotworów skóry 
u chorych leczonych miejscowymi inhibitorami kalcy-
neuryny jest niewielkie; dokładniej, częstość występo-
wania jest nawet mniejsza niż w populacji ogólnej.22 

Podsumowując, nie ma dziś dowodów, że stosowanie 
miejscowe inhibitorów kalcyneuryny zwiększa ryzyko 
nowotworów skóry. 

Atopowe zapalenie skóry i nowotwory skóry są cał-
kiem częste i  nie byłoby niczym niezwykłym, gdyby 
u niektórych chorych współwystępowały AZS i NMSC, 
dlatego udowodnienie związku nie może opierać się 
tylko na opisach przypadków.27 W  kilku badaniach 
przeprowadzonych na zwierzętach wykazano, że nawet 
w  połączeniu z  napromienianiem, maść zawierają-
ca takrolimus nie przyspiesza fotokancerogenezy i nie 
wywołuje zmian nowotworowych w skórze.28 Ponadto 
jeśli chodzi o pimekrolimus, krem stosowany w bada-
niu jako podłoże sam przyspieszał fotokancerogenezę, 
podczas gdy w przypadku kremu zawierającego pime-
krolimus nie stwierdzono takiego dodatkowego działa-
nia.5 W badaniach kliniczno-kontrolnych oceniano, czy 
NMSC z większym prawdopodobieństwem występowa-
ły u dorosłych z AZS stosujących miejscowe inhibito-
ry kalcyneuryny, w porównaniu z chorymi, którzy nie 
stosowali tych preparatów. Paradoksalnie iloraz szans 
NMSC zmniejszał się wraz ze wzrostem liczby tubek 
leku i siły działania preparatu.29

Podgrupa chorych na AZS może cechować się zwięk-
szoną częstością występowania chłoniaka, ale dokładna 
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przyczyna pozostaje niejasna.23-25 Wyjaśnieniem mogło-
by być kilka wrodzonych chorób związanych z zaburze-
niami odporności, takich jak zespół Wiskotta-Aldricha, 
o których wiadomo, że wiążą się ze zwielokrotnionym 
ryzykiem rozwoju chłoniaka.11 Ponieważ choroby wy-
pryskopodobne, takie jak ziarniniak grzybiasty, w po-
czątkowym stadium mogą naśladować AZS, nie można 
wykluczyć chorych z błędnym rozpoznaniem leczonych 
miejscowymi inhibitorami kalcyneuryny. Dodatkowo, 
miejscowe substancje immunomodulujące, takie jak in-
hibitory kalcyneuryny, były często stosowane poza ofi-
cjalnymi wskazaniami w różnych zapalnych chorobach 
skóry, w tym takich o znanym potencjale transformacji 
nowotworowej.30

Argumenty i poglądy towarzystw 
dermatologicznych i pediatrycznych
Decyzja FDA o  umieszczeniu ostrzeżenia pociągnęła 
za sobą falę komentarzy liderów opinii publicznej i or-
ganizacji eksperckich.31,32 Niemieckie Towarzystwo 
Dermatologiczne (Deutsche Dermatologische 
Gesellschaft) w  kwietniu 2004 roku opublikowało 
oświadczenie krytycznie odnoszące się do ostrzeżenia, 
podkreślając brak dowodów naukowych. Wyrażono 
w nim obawę, czy ostrzeżenie FDA nie będzie źródłem 
nieuzasadnionych wątpliwości pacjentów, ich rodzin 
oraz personelu medycznego. Ponadto, obawiano się 
możliwego odrzucenia dobrej i  skutecznej – zgodnie 
z aktualną wiedzą – metody leczniczej dla chorych z wy-
pryskiem atopowym.33

Topical Calcineurin Inhibitor Task Force działa-
jąca przy American College of Allergy, Astma and 
Immunology, a  także American Academy of Allergy, 
Astma and Immunology stwierdziły, że na podstawie 
obecnych danych wskaźnik ryzyka do korzyści dla 
stosowanego miejscowo pimekrolimusu i  takrolimusu 
jest podobny do stwierdzanego w  konwencjonalnym 
leczeniu przewlekłych nawrotowych zmian wyprysko-
wych.34

W  raporcie kongresu American Academy of 
Dermatology Association Task Force nie wykazano do-
wodów na to, że miejscowe inhibitory kalcyneuryny 
powodują chłoniaka lub NMSC. W szczególności mało 
prawdopodobnym mechanizmem wydawała się syste-
mowa immunosupresja po krótkotrwałym i przerywa-
nym miejscowym stosowaniu. Zalecono, aby miejscowe 
inhibitory kalcyneuryny pozostały dostępne dla chorych 
na AZS i  inne zapalne choroby skóry.26 Najważniejsi 
eksperci w dziedzinie dermatologii wierzą, że zalecenia 

Pediatric Advisory Committee i FDA Health Alert nie 
zostały naukowo udowodnione i domagają się ponow-
nego rozważenie sensowności ostrzeżenia.4

Podsumowanie
Opracowanie miejscowego leczenia immunomodulu-
jącego w postaci miejscowych inhibitorów kalcyneury-
ny jest wyraźnym przełomem w  leczeniu AZS. Jest to 
szczególnie istotne w terapii obszarów wrażliwej skóry, 
takich jak twarz czy okolice wyprzeniowe, gdzie miej-
scowe inhibitory kalcyneuryny powinny być rozważane 
jako leczenie pierwszego rzutu, szczególnie w przypad-
ku długotrwałego leczenia tych trudnych do kontroli 
okolic. 

Omawiane zagadnienie wciąż budzi kontrowersje, 
chociaż żadne nowe dane nie wzmagają obaw doty-
czących ryzyka nowotworów. Mimo ogólnoświatowe-
go stanowiska przeciwko ostrzeżeniu i ograniczeniom 
potwierdzającym brak związku przyczynowego z  ry-
zykiem nowotworzenia, opór w przepisywaniu miej-
scowych inhibitorów kalcyneuryny jest zauważalny. 
Pacjenci są ciągle zdezorientowani i pełni obaw. 

Zgodnie z  aktualnym stanem wiedzy nie ma do-
wodów na zwiększone ryzyko występowania nowo- 
tworów spowodowane miejscowym leczeniem inhi-
bitorami kalcyneuryny. Chociaż w  standardowym le-
czeniu, miejscowe inhibitory kalcyneuryny są stoso-
wane do skrócenia czasu trwania zaostrzeń i  czasu 
stosowania kortykosteroidów, ostatnie dane dowodzą, 
że podtrzymujące leczenie proaktywne (dwa razy 
w  tygodniu) może nawet zmniejszać liczbę zaostrzeń 
bez zwiększania całkowitej dawki stosowanego leku 
w porównaniu z leczeniem stosowanym w przypadku  
zaostrzeń.36

Ostateczne wykluczenie wątpliwości dotyczących 
zwiększonego ryzyka nie jest możliwe bez długoter-
minowych – obejmujących dzieci i dorosłych – badań 
populacyjnych chorych stosujących te leki. Dobrze, że 
badania bezpieczeństwa już prowadzone, na przykład 
badanie Prospective Pediatric Longitudinal Evaluation 
Study (APPLES), w którym przez 10 lat obserwowani 
będą chorzy leczeni takrolimusem przez co najmniej 
6 tygodni, a  także badanie Pediatric Eczema Elective 
Registry (PEER).35
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Artykuł niemieckich badaczy porusza bardzo 
aktualny problem dotyczący zależności mię-
dzy stosowaniem miejscowym inhibitorów kal-

cyneuryny (TCI) a  rozwojem nowotworów skóry. 
Autorzy przytaczają obiektywne i merytoryczne do-
wody negujące tę korelację.

Powszechnie uznany jest fakt, że przewlekły pro-
ces zapalny, m.in. w  przebiegu reumatoidalnego 
zapalenia stawów, łuszczycy i atopowego zapalenia 
skóry (AZS), jak też ogólnie stosowane leki immu-
nosupresyjne zwiększają ryzyko rozwoju nowotwo-
rów nawet 2,5-krotnie. Należy jednak zaznaczyć, że 
w łuszczycy i AZS stosuje się często światłolecznic-
two, które również może indukować karcenogenezę. 
Określenie jednego czynnika przyczynowego nie jest 
więc możliwe. Podobnie w przypadku leków immu-
nosupresyjnych ich wpływ na rozwój nowotworów 
jest różny i związany z ich działaniem ogólnoustro-
jowym.

Pierwsze obserwacje rozwoju nowotworów po 
zastosowaniu takrolimusu dotyczyły pacjentów po 
przeszczepach narządów, otrzymujących ten lek ogól-
nie, w sposób przewlekły. Istotne jest również to, że 
nowotwory opisywane u osób stosujących TCI mają 
inny charakter niż lymphoma rozpoznawane u osób 
po przeszczepieniach.

Stąd ogłoszone przez FDA ostrzeżenie dotyczą-
ce stosowania TCI w aplikacji miejscowej oparto na 
możliwości ich działania ogólnoustrojowego i  stało 
się powodem podjęcia intensywnych badań, mają-
cych na celu określenie stopnia wchłaniania przez 
skórę leków z  tej grupy. Ich wyniki obejmujące za-
równo dzieci, jak i dorosłych jednoznacznie wskazały, 
że stężenie inhibitorów kalcyneuryny po zastosowa-
niu miejscowym w większości przypadków jest nie-
oznaczalne. W nielicznych przypadkach oznaczalne 

wartości stężenia były małe, stąd uznano, że nie miały 
znaczenia klinicznego. Rozwój nowotworów u zwie-
rząt doświadczalnych występował po zastosowaniu 
dawki 24-47 razy większej od najwyższej stosowanej 
u  ludzi. Należy również zaznaczyć, że wchłanianie 
przez skórę zwierząt jest istotnie większe niż w przy-
padku skóry ludzkiej.

Przekonującym dowodem słabego przenikania 
TCI przez skórę są badania z  zastosowaniem no-
woczesnych technik, które wykazały, że stężenie 
leku w skórze po miejscowej aplikacji zmniejsza się 
wraz z  głębokością, a  czas retencji leku w  skórze 
jest krótki. To tłumaczy brak działania ogólnoustro-
jowego.

Na bezpieczeństwo stosowania leku składa się jego 
skuteczność i  charakter objawów niepożądanych. 
W przypadku TCI skuteczność w  leczeniu AZS i  in-
nych chorób zapalnych (off label) została potwierdzo-
na wieloletnią obserwacją kliniczną. Do najczęstszych 
opisywanych objawów niepożądanych należą nato-
miast świąd i pieczenie skóry (w miejscu aplikacji), 
które ustępują w ciągu kilku pierwszych dni leczenia. 
Zaskakujący jest brak zwiększonej predyspozycji do 
miejscowych zakażeń bakteryjnych. Wykazano, że 
wynika to z wpływu TCI na zwiększenie ekspresji bia-
łek o działaniu przeciwbakteryjnym obecnym w kera-
tynocytach.

Obecnie w  konsensusach i  zaleceniach dotyczą-
cych terapii miejscowej inhibitorami kalcyneuryny 
podkreśla się konieczność weryfikacji rozpoznania 
badaniem histopatologicznym przed rozpoczęciem 
leczenia. Dotyczy to przede wszystkim zmian w obrę-
bie błony śluzowej jamy ustnej i narządów płciowych. 
Nie można bowiem wykluczyć, że dotychczas opisy-
wane przypadki rozwoju raków w miejscu aplikacji 
w  przebiegu leczenia liszaja czerwonego płaskiego 
postaci nadżerkowej były w  istocie wczesnym sta-
dium raka płaskonabłonkowego.

Reasumując, dane kliniczne obejmujące wyniki 
badań zarówno retrospektywnych jak i prospektyw-
nych prowadzonych w dużych liczebnie grupach pa-
cjentów (dzieci i dorosłych) z wieloletnią obserwacją 
jednoznacznie wskazują na brak związku stosowania 
miejscowego inhibitorów kalcyneuryny z  rozwojem 
nowotworów skóry.

Prof. dr hab. n. med.  
Anna Sysa-Jędrzejowska, 
Katedra i Klinika Dermatologii 
i Wenerologii Uniwersytetu 
medycznego w Łodzi

K o m e N T a r z

28_33_thaci.indd   33 2011-09-15   15:33:35

www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

