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tuszczycy

Postepy w farmakoterapil

tuszczyca jest przewlekia zapalng choroba skéry o niepoznanej do
konca przyczynie i bardzo trudnym do przewidzenia przebiegu. Sza-
cuje sie, ze choruje na nig 1-3% populacji rasy kaukaskiej, a choroba
moze pojawic sie w kazdym wieku i wystepuje z taka samg czestoscia
u obu plcil'’l Etiologia schorzenia nie jest wyjasniona, ale z cala pew-
noscia udzial w niej biora czynniki genetyczne (dziedziczenie wieloge-
nowe z ré6znym stopniem penetracji genéw), ale jak réwniez immuno-
logiczne, psychogenne, srodowiskowe, infekcyjne (zakazenia bakteryj-

ne i wirusowe) oraz leki'".

Ze wzgledu na szczegdlny obraz klinicz-
ny i lokalizacje zmian tuszczyca jest choro-
ba, ktéra w bardzo istotny sposéb obniza
jakos¢ zycia pacjentdw i powoduje ich styg-
matyzacje. Niestety, nadal — mimo wielu
prowadzonych badan — nie potrafimy wyle-
czy¢ tuszczycy, natomiast mamy do dyspo-
zycji coraz skuteczniejsze preparaty do sto-
sowania miejscowego i systemowego,
ktére moga doprowadzi¢ nawet do wielo-
letnich remisji choroby. Pamietad trzeba
jednak, ze terapie zawsze nalezy dobierad
indywidualnie dla pacjenta, a reakcja na le-
czenie jest odmienna u réznych chorych.
Niezwykle istotna jest takze edukacja cho-
rych w zakresie pielegnacji skéry — state sto-
sowanie produktéw nawilzajacych i nattu-
szczajacych, ktére zmniejszajg uczucie Swig-
du, ztuszczanie oraz poprawiaja wyniki le-
czenia miejscowego. Preparaty te chorzy

59

powinni stosowac¢ takze w czasie remisji
choroby®.

Aktualnie, zgodnie z krajowymi i miedzy-
narodowymi konsensusami, tuszczyce dzieli
sie na: tuszczyce fagodna, gdy PASI (Psoriasis
Area and Severity Index) i DLQI (Dermatology
Life Qudlity Index) jest ponizej lub rowne 10
punktéw i BSA (Body Surface Area) ponizej
| 0% — tu rekomenduje sie leczenie miejsco-
we, oraz tuszczyce umiarkowang lub ciezka,
jesli PASI, BSA i DLQI wynosza powyzej
0% — w tych sytuacjach wskazane jest do-
faczenie leczenia ogdlinego lub fototerapii.

Leczenie miejscowe

Zazwyczaj rozpoczynamy terapie miej-
scowg od preparatéw zluszczajacych, ktére
zawierajg kwas salicylowy, kwas mlekowy
lub mocznik. Ma ona na celu usuniecie tuski,




poprawe penetracji i zwigkszenie skuteczno-
$ci stosowanych pdzniej preparatéw miej-
scowych®l, W kolejnym etapie stosujemy
leki przeciwzapalne i redukujace.

Najwiekszg grupa lekdw stosowanych
miejscowo w leczeniu tuszczycy sa glikokorty-
kosteroidy. Majg one dziatanie przeciwzapal-
ne, antyproliferacyjne i immunosupresyjnet®.

Trudno wyobrazi¢ sobie leczenie pa-
gentdw bez tej grupy produktéw, jednak
w wielu sytuacjach preparaty sterydowe sa
naduzywane. W wybranych przypadkach
moga byc stosowane w monoterapii, ponie-
waz doé¢ szybko poprawiaja stan kliniczny,
ale, niestety, bardzo czesto obserwuje sie
takze szybsze nawroty zmian. Dlatego prefe-
rowane sg pofaczenia kortykosteroidéw z in-
nymi substancjami, takimi jak witamina D czy
kwas salicylowy, a takze terapie naprzemien-
ne, np. z cygnoling lub retinoidami miejsco-
Wymi[&‘).\ojl

Preparaty sterydowe majg rézng site
dzialania. Zgodnie z klasyfikacjg europejska
dzieli sie je na cztery grupy: stabe, Srednio sil-
ne, silne i bardzo silne. Jednak sita dziatania
zalezna jest takze od rodzaju podioza (masdi,
kremy, lotiony, roztwory), obecnosci sub-
stancji pomocniczych czy okolicy ciafa, na
ktére sie je stosuje. Rézne sg takze schema-
ty leczenia. Glikokortykosteroidy mozna
aplikowa¢ w terapii klasycznej ciagtej lub
przerywanej (naprzemiennej, trzydniowej,
weekendowej lub pulsowe))®.

W leczeniu tuszczycy wykorzystujemy
gdwnie Srednio silne i silne sterydy. Czesto
stosowanymi produktami sg preparaty mo-
metazonu, betametazonu, czy klobetazolu
w réznych formach galenicznych od ptynéw
i pianek poprzez lotiony, kremy, az po masci.

Mometazon jest $rednio silnym stery-
dem chetnie wykorzystywanym w terapii
miejscowe] tuszczycy ze wzgledu na jego
dobre wiasciwosci przeciwzapalne i im-
munosupresyjne, a takze wysoki profil
bezpieczenstwa — przy diuzszym stosowa-

niu rzadziej obserwuje sie zaniki skéry.
Czesto korzysta sie takze z betametazonu,
szczegdlnie w preparatach taczonych
z kwasem salicylowym, kacypotriolem czy
gentamycyna.

Nowoczesne produkty stosowane zgo-
dnie z wytycznymi daja mniej efektéw
ubocznych i wykazujg wigksza skutecznos$c.

Jednym z czesdciej stosowanych produk-
téw — ze wzgledu na bezpieczenstwo i cene
— jest cygnolina (ditranol). Stosuje sie ja
w stezeniach 0,03-2%, w terapii minutowej
lub godzinowej. Ditranol wykazuje dziafanie
antyproliferacyjne poprzez zahamowanie
syntezy DNA i enzymdw komdrkowych.
Leczenie cygnoling jest bardzo skuteczne,
ale czesto trudne do zaakceptowania przez
pacjenta ze wzgledu na powstajace na
skoérze przebarwienia, brudzenie ubran czy
specyficzny zapachP7,

Kolejnymi coraz czesciej i chetniej re-
komendowanymi produktami sa analogi
witamy D — takalcitol i kalcypotriol oraz po-
taczenie kalcypotriolu z betametazonem.
Substancje te ograniczajg naciek zapalny
pojawiajacy sie w przebiegu choroby,
a takze reguluja keratynizacje poprzez ha-
mowanie proliferacji keratynocytow. Maja
wysoki profil bezpieczenstwa, ale ograni-
czeniem stosowania tych lekéw jest
opdzniony poczatek ich dziatania i dos¢
wysoka cenal*'%,

Istotne znaczenie w leczeniu zmian skor-
nych, szczegdlnie na twarzy i w okolicach
genitalnych, zyskaty w ostatnich latach inhibi-
tory kalcyneuryny — takrolimus i pimekroli-
Korzystne efekty dziafania i bezpie-
czenstwo tych produktéw zostato potwier-
dzone w wielu obserwacjach klinicznych,
mimo ze do tej pory leki te nie maja rejestra-
i do stosowania w tfuszczycy plackowate;.
Dziatanie produktéw opiera sie na zmniej-
szeniu nacieku zapalnego poprzez ograni-
czenie wydzielania cytokin prozapalnych
przez limfocyty T,

mus.
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Innym preparatem stosowanym w miej-
scowym leczeniu tuszczycy to pochodna re-
tinoidéw — tazaroten, ktéry wykazuje dziata-
nie antyproliferacyjne, hamujac aktywnosé
komorek naskérka. Preparat jest skuteczny
szczegblnie przy zmianach hyperkeratotycz-
nych, ale jego stosowanie jest ograniczone
z powodu pojawiajacego sie czesto podraz-
nienia skory?.

Bardzo popularna w terapii tuszczycy jest
Swiattoterapia. Wykorzystuje sie promienio-
wanie UVB waskopasmowe 31| nm, czesto
w potaczeniu z lekami miejscowymi, np. cy-
gnoling oraz fotochemioterapie UVA (dfu-
gos¢ fali 320-400 nm) z potaczeniu z doust-
nymi psolarenami — tzw. PUVAI'Z,

W czesci przypadkow, ze wzgledu na
nasilenie zmian skérnych, konieczne jest roz-
poczecie leczenia systemowego.

Metotreksat — antagonista kwasu folio-
wego — to najczescie] i najdiuzej na Swie-
cie stosowany preparat do leczenia doust-
nego tuszczycy. Ogranicza proliferacje ko-
morek, zmniejsza synteze cytokin proza-
palnych i ma dziatanie immunomoduluja-
ce. Rekomendowana dawka terapeutycz-
na to 5-25 mg na tydzien, ale konieczne
jest systematyczne wykonywanie badan
kontrolnycht'>-'21,

Czesto zalecane retinoidy to preparaty,
ktére normalizujg proces proliferacji i rézni-
cowania sie keratynocytéw, a takze dziataja
przeciwzapalnie i immunomodulacyjnie. Ko-
rzystne moze by¢ taczenie retinoidéw syste-
mowych z terapig PUVA, tzw. rePUVA. Nie-
stety, leki te majg dos¢ duzo efektéw ubocz-
nych, z ktérych najistotniejszy wydaje sie
efekt teratogenny; konieczna jest takze syste-
matyczna kontrola funkcji watroby, szpiku
i poziomu lipidéw w surowicy!'* ',

Kolejny produkt to cyklosporyna, ktéra
jest silnym selektywnym lekiem immunosu-
presyjnym hamujacym aktywacje limfocytéw
poprzez blokowanie fosfatazy kacyneuryno-
wej. Dawka terapeutyczna to 2,5-5 mg/kg
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m.c. modyfikowana w zaleznosci od sku-
tecznosci leczenia czy pojawiania sie efektéw
ubocznycht> 51718,

Zdecydowanie rzadziej w terapii fuszczy-
cy wykorzystuje sie obecnie sulfasalazyne.
Jest ona inhibitorem lipooksygenazowgo
szlaku przemian kwasu arachidonowego
w neutrofilach i hamuje wytwarzanie leuko-
trienow,

Kilka lat temu do leczenia tuszczycy zo-
staly zarejestrowane leki biologiczne. Aktual-
nie dostepne sg w Polsce cztery leki biolo-
giczne. Trzy z nich o dziataniu skierowanym
przeciwko prozapalnej cytokinie tumor ne-
crosis factor (TNF) alfa: etanercept — biatko
fuzyjne, infliksimab — chimeryczne przeciw-
cialo monoklonalne i adalimumab — przeciw-
cialo monoklonalne oraz ustekinumab —
ludzkie przeciwciato monoklonalne skiero-
wane przeciwko interleukinie 12/23. Do le-
czenia biologicznego w Polsce kwalifikowani
s tylko chorzy z bardzo ciezka fuszczyca
(PASI powyzej 18, BSA powyzej 10, DLQI
powyzej 10), u ktérych nie uzyskano popra-
wy po leczeniu z zastosowaniem przynaj-
mniej dwdch réznych metod terapii standar-
dowej systemowej "L,

Na swiecie prowadzi sie aktualnie wiele
badan klinicznych nad nowymi czgsteczkami,
ktére w przysztosci beda mogty by¢ wyko-
rzystane do leczenia. W koncowych fazach
sg badania nad: brodalumabem, secukinu-
mabem, ixekizumabem i tofacitinibem®.,

Podsumowujac, mamy coraz wiecej no-
wych i skutecznych lekdw, ktére moga byc
zastosowane w terapii fuszczycy plackowa-
tej, ale trzeba zawsze pamieta¢ o indywidu-
alnym podejsciu do kazdego chorego i wzie-
ciu pod uwage wszystkich czynnikow, ktére
beda mialy wplyw na ostateczny wynik le-
czenia. Pamietajac o znacznie obnizonej
u tych pacjentdw jakosci zycia, nalezy takze
zawsze rozwazy¢ dofaczenie do leczenia far-
makologicznego psychoterapii.
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