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Fotofereza pozaustrojowa albo fotochemioterapia poza-
ustrojowa (extracorporeal photochemotherapy, ECP) jest me-
tod¹ leczenia immunomoduluj¹cego stosowan¹ od prawie 20
lat, wprowadzon¹ do terapii pierwotnych ch³oniaków skóry
z komórek T (cutaneous T-cell lymphoma, CTCL) oraz chorób
mediowanych przez limfocyty T [1–4]. ECP stosuje siê obec-
nie w ponad 150 œwiatowych centrach medycznych [1]. Me-

chanizm, na drodze którego dochodzi do supresji klonów ko-
mórek CTCL oraz inaktywacji wielu autoreaktywnych klonów
komórek T w chorobie gospodarza przeciw przeszczepowi
(graft-versus-host disease, GVHD) czy odrzucania przeszcze-
pów allograficznych, pozostaje nadal niewyjaœniony [5–9]. Fo-
tochemioterapia pozaustrojowa wywodzi siê z dobrze znanej
w dermatologii metody leczniczej – fotochemioterapii (PUVA)
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Streszczenie
Fotofereza pozaustrojowa (extracorporeal photopheresis,

ECP) jest metod¹ leczenia immunomoduluj¹cego, zastosowan¹
po raz pierwszy u chorych z pierwotnymi ch³oniakami skóry z ko-
mórek T (cutaneous T-cell lymphoma, CTCL), a póŸniej w tera-
pii innych chorób mediowanych przez limfocyty T. W czasie ECP
leukocyty chorych uprzednio uaktywnione metoksypsoralenami
podlegaj¹ naœwietlaniu promieniowaniem ultrafioletowym A,
a nastêpnie reinfuzji. Mechanizm, na drodze którego dochodzi
do supresji patogennych klonów komórek pozostaje nadal nie-
jasny. U chorych na CTCL, ECP indukuje apoptozê komórek no-
wotworowych CTCL i konwersjê monocytów krwi obwodowej
w komórki dendrytyczne. W wyniku prezentacji przez makrofa-
gi antygenów CTCL odpowiednim limfocytom T cytotoksycznym
dochodzi do zapocz¹tkowania antyklonotypowej odpowiedzi im-
munologicznej, odpowiedzialnej za kliniczny efekt supresji CTCL.
Dobra odpowiedŸ kliniczna i wyd³u¿enie okresów prze¿ycia cho-
rych z CTCL po leczeniu ECP sprawi³y, ¿e jest to jedna z metod
terapii CTCL. Tê formê leczenia wykorzystuje siê tak¿e w innych
jednostkach chorobowych, jednak brak badañ randomizowa-
nych utrudnia obiektywn¹ ocenê wyników. 

S³owa kluczowe: fotochemioterapia pozaustrojowa,
ch³oniaki skóry, choroby autoimmunologiczne skóry.

(PDiA 2003; XX, 2: 80–86) 
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i polega na pozaustrojowym naœwietlaniu leukocytów, uprzed-
nio uaktywnionych poprzez podanie 8-metoksypsoralenu
(MOP), promieniowaniem ultrafioletowym A (UVA), z ich na-
stêpowym powrotem do krwiobiegu, co przedstawiono sche-
matycznie na rycinie [3, 10, 11]. W trakcie powtarzanych 3–6
cykli leukoferezy, na drodze wirowania, krew pe³na chorego
zostaje rozdzielona na frakcjê pozbawion¹ leukocytów, która
natychmiast powraca do pacjenta oraz frakcjê bogat¹ w leu-
kocyty zawieraj¹c¹ komórki i osocze. Frakcja ta zwana ko¿usz-
kiem leukocytarnym zostaje poddana dzia³aniu promieniowa-
nia UVA przed reinfuzj¹. Naœwietlaniu poddaje siê ok. 10%
kr¹¿¹cych leukocytów. Psoraleny, najczêœciej 8-metoksypso-
ralen (8-MOP), mo¿na stosowaæ doustnie na 1,5 do 2 godz.
przed pobraniem krwi lub wstrzykn¹æ bezpoœrednio do ko¿usz-
ka leukocytarnego. Podczas zabiegu 240 ml krwi bogatej
w leukocyty miesza siê z 300 ml krwi pacjenta oraz 200 ml
0,9% roztworu chlorku sodowego i 10 000 U heparyny. W ten
sposób uzyskuje siê ok. 25–50% krwi obwodowej z hemato-
krytem w granicach ok. 2,5 do 7%. Leukocyty tworz¹ jedno-
milimetrow¹, przepuszczaln¹ b³onê, która przechodzi przez
steryln¹ kasetê emituj¹c¹ UVA. Czas ekspozycji wynosi od 10
do 90 min, zale¿nie od stosowanego aparatu, co pozwala na
uzyskanie energii ok. 1–2 J/cm2 i uaktywnienie 8 MOP [1, 3,
7, 10, 12]. Ca³y zabieg trwa ok. 3 godz., mo¿e byæ wykony-
wany w warunkach hospitalizacji albo w trybie ambulatoryj-
nym [1–3]. Pacjenci leczeni s¹ najczêœciej przez 2 kolejne dni,
co 2–4 tyg. [12]. Fotofereza pozaustrojowa uznawana jest za
metodê bezpieczn¹, dobrze tolerowan¹ przez pacjentów, nie-
daj¹c¹ w zasadzie objawów ubocznych [1, 3, 6, 7, 9, 10]. Sa-
lvaeschi i wsp. w grupie 720 chorych leczonych metod¹ ECP
w latach 1997–1999 u 10 obserwowali miernie nasilone obja-

wy uboczne: dreszcze, bóle g³owy, przejœciow¹ zwy¿kê tem-
peratury cia³a, po reinfuzji ustêpuj¹c¹ samoistnie [13]. 

Dok³adny mechanizm dzia³ania psoralenów i UVA, któ-
ry le¿y u podstawy fotoferezy pozaustrojowej nie jest w pe³-
ni poznany. Metoksypsoraleny mog¹ wbudowywaæ siê po-
miêdzy podstawowe pary zasad DNA, a podczas ekspozy-
cji na promieniowanie UVA powstaj¹ wi¹zania krzy¿owe
i zachodz¹ reakcje fotooksydacji. Reakcje te prowadz¹ do
uszkodzenia DNA i prawdopodobnie odpowiadaj¹ za uzy-
skiwane efekty kliniczne. Udowodniono, ¿e modyfikacji ule-
gaj¹ tak¿e lipidy i bia³ka, z czym wi¹¿e siê dzia³anie immu-
nomoduluj¹ce fotochemioterapii [1–3]. Fotofereza u cho-
rych na CTCL inicjuje 2 istotne, synergistyczne zjawiska:
indukcjê apoptozy komórek nowotworowych CTCL i kon-
wersjê monocytów krwi obwodowej w komórki dendrytycz-
ne. Te m³ode komórki dendrytyczne zdolne s¹ do fagocyto-
zy apoptotycznych limfocytów T nowotworowych, w wyni-
ku czego nastêpuje prezentacja antygenów CTCL
odpowiednim limfocytom T cytotoksycznym. Prezentacja
dominuj¹cych klonów patogennych limfocytów T zapocz¹t-
kowuje antyklonotypow¹ odpowiedŸ immunologiczn¹, od-
powiedzialn¹ za kliniczny efekt supresji CTCL [8, 14, 15].
Aktywacja makrofagów doprowadza do uwolnienia licznych
cytokin prozapalnych [16, 17]. Mechanizm ten nie zosta³ do-
k³adnie wyjaœniony, sugeruje siê, ¿e mo¿e byæ wynikiem
uwolnienia czêœciowo roz³o¿onych bia³ek, które zostaj¹ sfa-
gocytowane przez komórki prezentuj¹ce antygen, a nastêp-
nie prezentowane na ich powierzchni wspólnie z moleku³a-
mi g³ównego uk³adu zgodnoœci tkankowej (MHC). Wyni-
kiem tego procesu ma byæ antygenowo swoista odpowiedŸ
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skierowana przeciwko komórkom posiadaj¹cym te fragmen-
ty bia³ka na swojej powierzchni [1, 14]. Sugerowany mecha-
nizm dzia³ania ECP przedstawiono w tabeli. 

ECP w leczeniu pierwotnych 
chłoniaków skóry

Po raz pierwszy metodê ECP zastosowano w leczeniu
CTCL. W oryginalnej pracy Edelsona i wsp. z 1987 r. ECP wy-
korzystano do leczenia grupy 37 chorych na pierwotne ch³o-
niaki skóry T-komórkowe, niepoddaj¹ce siê standardowym me-
todom terapii. Ca³kowit¹ remisjê kliniczn¹ i histologiczn¹ cho-
roby, trwaj¹c¹ od 5 do 7 lat, obserwowano u 6 chorych, zaœ
poprawê stanu klinicznego u 83% pacjentów z erytrodermi¹
oraz u dalszych 34% z postaci¹ ograniczon¹ CTCL [3]. Dal-
sze obserwacje tej grupy chorych wykaza³y wyd³u¿enie okre-
su prze¿ycia do 66 mies. [18]. Podejmowanie prób stosowania
ECP w terapii chorych na CTCL przez inne oœrodki badawcze
sprawi³o, ¿e wyniki w tej grupie chorób s¹ najlepiej opraco-
wane i udokumentowane [4, 7, 8, 10, 19], mimo i¿ w piœmien-
nictwie podkreœla siê koniecznoœæ podjêcia badañ randomiza-
cyjnych, które pozwol¹ na w pe³ni obiektywn¹ ocenê [20]. 
Heald i wsp. zaobserwowali zwi¹zek miêdzy stosunkiem sub-
populacji limfocytów T pomocniczych do limfocytów T cyto-
toksycznych i supresorowych we krwi obwodowej (CD4/CD8),
a wynikami leczenia: u chorych, u których wspó³czynnik
CD4/CD8 wynosi³ ok. 5,27 obserwowano ca³kowite i d³ugo-
trwa³e remisje, natomiast przy wartoœciach ok. 39,6 nastêpo-
wa³a tylko minimalna poprawa. Najlepiej rokowali pacjenci,
u których ju¿ we wczesnym okresie choroby, tu¿ po ustaleniu
rozpoznania, w³¹czano ECP [18]. Duvic i wsp. próbowali zmie-
niæ zasady techniczne terapii i skróciæ wymagany czas lecze-
nia, co wp³ynê³o niekorzystnie na wyniki: czêœciow¹ remisjê
uzyskali u ok. 40% chorych, a u 60% nie obserwowali popra-
wy [22]. Dalsze obserwacje prowadzone w wielu oœrodkach
potwierdzi³y skutecznoœæ leczenia ECP u chorych z pierwot-
nymi CTCL, chocia¿ wyniki uzyskiwane przez poszczególne
grupy badawcze ró¿ni³y siê w zakresie obserwowanych remi-
sji i czasów prze¿ycia [1, 7, 8, 10, 22, 23]. Udowodniono, ¿e
u chorych, którzy wczeœniej poddawani byli intensywnej che-
mioterapii, w zaawansowanym stadium guzowatym, z nisk¹
liczb¹ limfocytów CD8+ i obni¿on¹ aktywnoœci¹ komórek NK
szanse na powodzenie terapii ECP s¹ niewielkie [1, 8, 24, 25].
Zwrócono uwagê na wa¿n¹ rolê komórek T CD8+ oraz NK
w przeciwnowotworowej odpowiedzi immunologicznej [16,
17, 25, 26]. Bazuj¹c na obserwacjach klinicznych, immunolo-
gicznych oraz wynikach badañ laboratoryjnych ustalono para-
metry rokownicze, decyduj¹ce o dobrej odpowiedzi chorych

z CTCL na leczenie ECP. Kryteriami pozytywnej odpowiedzi
na ECP s¹: krótki czas trwania choroby, nieprzekraczaj¹cy
dwóch lat, wystêpowanie niewielkiej liczby (ok. 10–20%) ko-
mórek Sezary’ego we krwi obwodowej, co t³umaczy lepsze
wyniki terapeutyczne uzyskiwane u pacjentów w stanie ery-
trodermii, prawid³owa lub zbli¿ona do prawid³owej liczba cy-
totoksycznych limfocytów T, prawid³owa aktywnoœæ limfocy-
tów cytotoksycznych, niestosowanie chemioterapii przed w³¹-
czeniem ECP, brak nacieków nowotworowych w wêz³ach
ch³onnych i narz¹dach wewnêtrznych. Nie obserwowano re-
misji po leczeniu u pacjentów ze zmianami skórnymi, obejmu-
j¹cymi wiêcej ni¿ 10% powierzchni skóry przy jednoczesnym
braku komórek nowotworowych we krwi obwodowej. Nato-
miast w przypadku osób ze zmianami skórnymi o podobnym
charakterze i z obecnoœci¹ zmian we krwi obwodowej wystê-
powa³a poprawa kliniczna po leczeniu. Podobnie erytroder-
miczne postacie bez atypowych komórek we krwi obwodowej
s³abiej reagowa³y na leczenie ni¿ postacie erytrodermiczne pe³-
noobjawowego zespo³u Sezary’ego [1, 12, 16, 21, 22, 24–27].
W przypadku ziarniniaka grzybiastego ze zmianami guzowa-
tymi, z liczb¹ leukocytów powy¿ej 15 000/mm3, limfadenopa-
ti¹ i zmianami nowotworowymi w obrêbie narz¹dów we-
wnêtrznych, zastosowanie ECP jako monoterapii poprawia je-
dynie stan kliniczny chorych [26, 27]. W tych stadiach choroby
w³¹czyæ nale¿y inne metody terapii. Prawid³owa liczba limfo-
cytów T o fenotypie CD8 we krwi obwodowej koreluje z po-
zytywn¹ odpowiedzi¹ na ECP, natomiast podwy¿szona liczba
limfocytów o fenotypie CD4 sugeruje niepowodzenie w lecze-
niu [1, 6, 12, 15, 18, 24, 25]. Odkryto, ¿e TNF dzia³a jako czyn-
nik antynowotworowy. Aby nie hamowaæ odpowiedzi immu-
nologicznej zapocz¹tkowanej przez ECP unika siê stosowania
prednizolonu w przypadkach CTCL, próbuje siê tak¿e ³¹cze-
nia ECP z interferonem gamma i interleukin¹ 12, poniewa¿
obie cytokiny nasilaj¹ cytotoksyczne funkcje limfocytów T;
stosuje siê tak¿e po³¹czenie ECP z PUVA-terapi¹ [24, 28–30].
W wielu pracach autorzy zwracaj¹ uwagê na koniecznoœæ prze-
prowadzenia randomizowanych badañ klinicznych, które po-
zwol¹ zobiektywizowaæ wyniki [20, 28]. 

ECP w chorobach 
autoimmunologicznych skóry

Procesy immunologiczne, zachodz¹ce w przebiegu chorób
autoimmunologicznych sk³oni³y wielu autorów do podjêcia
prób klinicznych zastosowania ECP w terapii tych schorzeñ.
Pozaustrojowa fotofereza mo¿e byæ metod¹ skuteczn¹ w le-
czeniu chorób autoimmunologicznych, gdy¿ swoje dzia³anie
immunomoduluj¹ce mo¿e wywieraæ na ró¿nych poziomach. 

Rook i wsp. leczyli 4 chorych na pêcherzycê pospolit¹,
oporn¹ na skojarzone leczenie kortykosteroidami i lekami im-
munosupresyjnymi. U wszystkich obserwowano ograniczenie
zmian skórnych i obni¿enie poziomu przeciwcia³, pozwalaj¹ce
na zredukowanie dawek leków. Autorzy uwa¿aj¹, ¿e ECP po-
winna byæ kojarzona z leczeniem immunosupresyjnym, co za-
pobiega szybkim nawrotom choroby [31]. Opisano przypadek
48-letniego mê¿czyzny, cierpi¹cego na pêcherzycê liœciast¹, le-
czonego nieskutecznie azatiopryn¹ i prednizonem, u którego po
do³¹czeniu ECP uzyskano tylko czêœciow¹ poprawê [31]. 

Tab. Przypuszczalny mechanizm dzia³ania fotoferezy
pozaustrojowej

– indukowanie apoptozy limfocytów T,

– aktywacja monocytów poprzez uwalnianie cytokin,

– apoptoza komórek T i aktywacja monocytów doprowadzaj¹ 
do efektu immunomoduluj¹cego i indukuj¹ odpornoœæ
antyklonotypow¹.
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Wed³ug doniesieñ literaturowych, ECP znalaz³o zastoso-
wanie w przypadkach opornego na leczenie pemfigoidu pêche-
rzowego [32]. Zabiegi fotoferezy pozaustrojowej u 3 pacjen-
tów odbywa³y siê co 4 tyg. i sk³ada³y siê z 1 do 4 cykli. Auto-
rzy zaznaczaj¹, i¿ w trakcie leczenia nie zaobserwowano
powa¿nych objawów ubocznych, a pacjenci dobrze znosili te-
rapiê. U wszystkich chorych uzyskano ca³kowit¹ remisjê. War-
to jednak zaznaczyæ, ¿e w trakcie leczenia fotoferez¹, pacjen-
ci przyjmowali równie¿ prednizon (100 mg/dobê) oraz azatio-
prynê w dawce 150 mg/dobê (jeden z pacjentów). Trudno
zatem oceniæ faktyczn¹ skutecznoœæ ECP w odniesieniu do
przedstawionych przypadków. W grupie chorych przebada-
nych przez tych samych autorów znalaz³o siê równie¿ 4 pa-
cjentów z pêcherzyc¹ zwyk³¹, trwaj¹c¹ od roku do 6 lat, opor-
n¹ na leczenie prednizonem i azatiopryn¹. Zabiegi fotoferezy
pozaustrojowej odbywaj¹ce siê raz na 3 tyg. spowodowa³y ca³-
kowit¹ remisjê, z zaznaczeniem, i¿ badani pacjenci przyjmo-
wali jednoczeœnie leki immunosupresyjne. Próba wyd³u¿enia
okresu miêdzy zabiegami nie powiod³a siê – pojawi³y siê no-
we zmiany skórne. Nale¿y w tym miejscu po raz kolejny pod-
kreœliæ, i¿ opisane powy¿ej dobre rezultaty uzyskano u cho-
rych, bêd¹cych w trakcie leczenia immunosupresyjnego. Po-
zostaje zatem do wyjaœnienia faktyczny korzystny wp³yw ECP
jako monoterapii w pêcherzycy zwyk³ej i w pemfigoidzie. 

Opublikowano wyniki wielooœrodkowego randomizowa-
nego badania w warunkach próby œlepej, porównuj¹cego sku-
tecznoœæ ECP i D-penicylaminy w grupie 79 chorych na twar-
dzinê uk³adow¹, na podstawie oceny zmian skórnych i narz¹-
dowych [33]. Pacjenci otrzymywali D-penicylaminê (250–750
mg/dobê) albo 2-dniowe cykle ECP co 4 tyg. Po 6 mies. po-
prawê stanu klinicznego uzyskano u 32% pacjentów leczonych
D-penicylamin¹ i u 68% leczonych metod¹ ECP, a po 10 mies.
obserwacji odpowiednio u 50 i 69% chorych, przy czym a¿ 1/4
leczonych D-penicylamin¹ zg³asza³a objawy uboczne, przy
braku jakichkolwiek skarg od pacjentów poddanych terapii
ECP. Autorzy uznali ECP za bezpieczny i efektywny sposób
leczenia twardziny uk³adowej. Inne badania potwierdzi³y ko-
rzystny wp³yw ECP na poprawê stanu dermatologicznego i ob-
jawów narz¹dowych u chorych na sklerodermiê uk³adow¹ [2,
34–36], chocia¿ donoszono tak¿e o braku poprawy po ECP
[37, 38]. Muellegger i wsp. w 2000 r. przeprowadzili ocenê
skutecznoœci i bezpieczeñstwa terapii ECP u 11 kobiet z za-
awansowan¹ twardzin¹ uk³adow¹. Uzyskano poprawê lub sta-
bilizacjê zmian skórnych u 45% chorych, natomiast objawy
pozaskórne uleg³y zaostrzeniu u 91% z nich. Autorzy wnio-
skuj¹, ¿e ECP pozwala na osi¹gniêcie poprawy stanu miejsco-
wego skóry, natomiast nie wp³ywa na poprawê objawów ogól-
nych [39]. Fotofereza wydaje siê metod¹ skuteczn¹ u pacjen-
tów z wczesn¹ lub gwa³townie postêpuj¹c¹ postaci¹ twardziny,
bardziej ni¿ w przypadku przewlek³ej formy tej choroby. Ob-
serwacje dotycz¹ stosunkowo ma³ych grup chorych i trudno
na ich podstawie oceniæ ECP jako rutynow¹ metodê leczenia
sklerodermii [33–36, 39, 40]. 

De Wilde i wsp. w 1992 r. przedstawili przypadek 18-letniej
kobiety z rozpoznanym zapaleniem skórno-miêœniowym, leczo-
nym bez poprawy metotreksatem w dawce 25 mg/tydz. [41]. Po
do³¹czeniu terapii ECP co 2 tyg., wartoœci enzymów miêœnio-
wych w surowicy krwi uleg³y poprawie. Z powodu powa¿nej,

przed³u¿aj¹cej siê infekcji wstrzymano podawanie metotreksa-
tu, a ECP prowadzono raz w miesi¹cu. W tym okresie obserwo-
wano ponowny wzrost poziomu enzymów w surowicy. Powrót
do terapii skojarzonej spowodowa³ po 20 mies. leczenia norma-
lizacjê wartoœci enzymów i si³y miêœniowej. Wydaje siê jednak,
¿e pozaustrojowa fotofereza w monoterapii nie jest skuteczn¹
metod¹ leczenia dermatomyositis. Potrzebne s¹ badania, które
pozwol¹ na ocenê skutecznoœci ECP w terapii skojarzonej. 

Knobler i wsp. przeprowadzili badania obejmuj¹ce 8 pa-
cjentów z ³agodn¹ i œrednio ciê¿k¹ postaci¹ tocznia rumienio-
watego uk³adowego (SLE), bez zmian w uk³adzie kr¹¿enia,
centralnym uk³adzie nerwowym czy nerkach [42]. Przez pierw-
szych 6 mies. ECP stosowano raz w miesi¹cu, a nastêpnie co
2 mies. Poprawê stanu klinicznego wyra¿on¹ zmniejszeniem
aktywnoœci procesu chorobowego w obrêbie skóry i stawów
uzyskano u 7 z 8 pacjentów. Przez ca³y czas badania chorzy
kontynuowali przyjmowanie preparatów immunosupresyjnych,
jak prednizon, azatiopryna, leków przeciwmalarycznych czy
preparatów niesteroidowych, co czyni ocenê skutecznoœci sa-
mej ECP w leczeniu SLE niemo¿liw¹. Richard i wsp. opubli-
kowali opis przypadku 42-letniej pacjentki cierpi¹cej z powo-
du opornej na tradycyjne leczenie podostrej skórnej postaci
tocznia rumieniowatego (SCLE) [43], u której po 2 mies. od
zastosowania ECP wszystkie zmiany skórne obejmuj¹ce twarz,
górn¹ czêœæ klatki piersiowej, ramiona oraz barki, ³¹cznie ze
zmianami atroficznymi uleg³y regresji. Nie uzyskano jednak
normalizacji wyników badañ laboratoryjnych. Po 9 mies. prze-
rwano leczenie z powodu nawrotu zmian skórnych. 

ECP w terapii innych dermatoz
Vonderheid i wsp. zastosowali fotoferezê pozaustrojow¹

u 4 chorych na ³uszczycê zwyk³¹ [44]. ECP prowadzono co
drugi tydzieñ przez 6–13 mies. Dwóch pacjentów w pocz¹tko-
wym okresie badania otrzymywa³o dodatkowo metotreksat,
którego dawkê stopniowo redukowano i ca³kowicie odstawio-
no w 6. mies. U obu pacjentów obserwowano poprawê stanu
skóry o 23 i 62% w porównaniu ze stanem wyjœciowym. Do
ponownego zaostrzenia zmian dosz³o z chwil¹ odstawienia me-
totreksatu. Dwóch innych pacjentów od samego pocz¹tku le-
czonych by³o tylko metod¹ ECP. Uzyskano u nich poprawê
o 50 i 52% po 4 mies. leczenia, lecz i u nich dosz³o do nawro-
tu choroby. Autorzy wnioskuj¹, ¿e ECP w przebiegu ³uszczy-
cy wywiera przeciwzapalny i tylko w niewielkim stopniu su-
presyjny efekt. W badaniu immunohistochemicznym wycin-
ków skóry pobranej na pocz¹tku leczenia obserwowano wysoki
stosunek CD4/CD8, a po 9 mies. leczenia u dwóch pacjentów
(po jednym z ka¿dej grupy) stwierdzono wzrost liczby komó-
rek CD8. Obserwacja ta mo¿e potwierdzaæ sugestiê, ¿e ECP
stymuluje powstawanie klonów komórek CD8. Przed³u¿aj¹ca
siê fotofereza pozaustrojowa po³¹czona z podawaniem meto-
treksatu prowadzi³a do zmniejszenia reaktywnoœci skóry i ob-
ni¿enia zdolnoœci leukocytów do produkcji IL-2. Celowe wy-
daje siê prowadzenie dalszych badañ, które mog³yby dostar-
czyæ informacji dotycz¹cych wp³ywu ECP na przebieg
³uszczycy i byæ mo¿e pomóc w wyjaœnieniu patomechanizmu
choroby [2, 10, 44]. W innej pracy zastosowanie ECP wraz
z PUVA-terapi¹ w grupie 4 pacjentów z rozpoznanym serone-
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gatywnym zapaleniem stawów w przebiegu ³uszczycy znacz¹-
co zredukowa³o zmiany chorobowe w uk³adzie kostno-stawo-
wowym [44]. Wilfert i wsp. u 5 pacjentów cierpi¹cych z po-
wodu ³uszczycowego zapalenia stawów, niepoddaj¹cego siê
tradycyjnemu leczeniu, zastosowali ECP i obserwowali mier-
n¹ poprawê w zakresie bólu, obrzêków, sztywnoœci porannej
oraz zwiêkszenia si³y uœcisku d³oni, przy jednoczesnym braku
poprawy stanu dermatologicznego [46]. W innym badaniu me-
todê ECP stosowano przez rok, raz w miesi¹cu. Poprawê sta-
nu klinicznego uzyskano u 2 pacjentów na 3 badanych [47].
Nieliczne grupy pacjentów oraz kojarzenie ECP z innymi me-
todami terapii sprawiaj¹, ¿e ocena skutecznoœci monoterapii
ECP w leczeniu ³uszczycowego zapalenia stawów jest trudna. 

Stables i wsp. przedstawili opis przypadku 49-letniej kobie-
ty z trwaj¹cymi od 6 mies. stwardnieniami skóry, z towarzysz¹-
c¹ paraproteinemi¹ IgG-κ, u której terapia ECP znacz¹co zwiêk-
szy³a ruchomoœæ skóry i rozluŸni³a tkankê podskórn¹, nie wp³y-
waj¹c jednak na paraproteinemiê [48]. Krasagakis i wsp.
u 41-letniej pacjentki ze scleromyxoedema oraz paraproteinemi¹
zastosowali terapiê ECP przez 12 mies., raz w miesi¹cu, uzysku-
j¹c znacz¹c¹ poprawê zmian skórnych, obserwowan¹ tak¿e
5 mies. po zakoñczonym leczeniu [49]. Durani i wsp. przedsta-
wili wyniki leczenia 2 pacjentów cierpi¹cych z powodu sclero-
myxoedema, sugeruj¹c wiêksz¹ skutecznoœæ terapii skojarzonej
ni¿ monoterapii ECP [50], co potwierdzono i w innym doniesie-
niu [51]. Mechanizm dzia³ania ECP w przypadku sclerodermy
czy scleromyxoedemy pozostaje niejasny. Obserwowano wzrost
aktywnoœci komórek NK po przeprowadzeniu fotoferezy i udo-
wodniono, ¿e ECP pobudza monocyty do produkcji TNF-α u pa-
cjentów z CTLC i twardzin¹ uk³adow¹. TNF-α mo¿e tak¿e po-
budzaæ fibroblasty do produkcji kolagenazy i hamowaæ produk-
cjê nowego kolagenu. Proces ten mo¿e byæ odpowiedzialny za
zmniejszenie sztywnoœci skóry w przebiegu twardziny, sclero-
dermy czy scleromyxoedemy. 

ECP indukuje klonaln¹ odpowiedŸ ze strony limfocytów
T supresorowych, skierowan¹ przeciwko komórkom T swo-
istym w odniesieniu do okreœlonych alergenów. Opisane zja-
wiska mog¹ odpowiadaæ za poprawê stanu dermatologiczne-
go u chorych na atopowe zapalenie skóry (AZS) [2]. Prinz
i wsp. co 2 tyg. poddawali ECP 14 chorych z AZS o ciê¿kim
przebiegu, uzyskuj¹c ca³kowit¹ kliniczn¹ remisjê u 29%, u 36%
zmniejszenie stanu zapalnego skóry o co najmniej 75%,
a u 1 pacjenta (7%) – o wiêcej ni¿ 50%. Czterech chorych wy-
cofano z badania w zwi¹zku z ca³kowitym brakiem odpowie-
dzi na leczenie. Podczas terapii nie zanotowano powa¿nych
objawów ubocznych czy immunosupresji [52]. Podobn¹ pró-
bê przeprowadzili Richter i wsp. u 3 chorych z AZS, niepod-
daj¹cym siê do tej pory leczeniu steroidami, cyklosporyn¹, fo-
toterapi¹ czy te¿ fotochemioterapi¹ [53]. Dziesiêæ zabiegów
ECP w odstêpie 2-tygodniowym przynios³o poprawê u wszyst-
kich chorych, wraz ze zmniejszeniem stê¿enia eozynofilowe-
go bia³ka kationowego i ca³kowitego stê¿enia IgE w surowicy
krwi. Mohla i wsp. donosz¹ tak¿e o wyraŸnej poprawie jako-
œci ¿ycia chorych z ciê¿kim, opornym na dotychczasowe le-
czenie AZS [54]. Wed³ug powy¿szych doniesieñ, fotofereza
pozaustrojowa mo¿e byæ skutecznym sposobem leczenia ciê¿-
kich postaci AZS, opornych na standardow¹ terapiê. 

Przewlek³a nad¿erkowa odmiana liszaja p³askiego zwykle
opornie poddaje siê leczeniu. W literaturze wystêpuj¹ nielicz-
ne doniesienia o zastosowaniu ECP w tym schorzeniu. Beche-
rel i wsp. przebadali 7 chorych w wieku od 41–75 lat, u któ-
rych dotychczasowe leczenie nie przynios³o poprawy [55].
Zmiany umiejscowione by³y na policzkach, czerwieni wargo-
wej, dzi¹s³ach, podniebieniu, a tak¿e w okolicy sromu. Foto-
ferezê prowadzono 2 razy w tyg. przez 3 tyg., a po uzyskaniu
poprawy czêstoœæ sesji zmniejszono. Remisjê u wszystkich
chorych uzyskano œrednio po 13 zabiegach. 

Gordon i wsp. opisuj¹ 3 chorych z epidermolysis bullosa
acquisita (EBA), opornych na leczenie prednizonem, meto-
treksatem, kolchicyn¹, azatiopryn¹ i cyklosporyn¹ A, u któ-
rych zastosowano ECP (6–7 cykli w odstêpach 3-tygodnio-
wych) [56]. Autorzy donosz¹ o subiektywnej poprawie u 2 cho-
rych, aczkolwiek pod wp³ywem silnych urazów nadal
pojawia³y siê u nich pêcherze. Z kolei Miller i wsp. opisuj¹
przypadek EBA z zajêciem b³on œluzowych jamy ustnej oraz
powy¿ej 50% powierzchni skóry, w którym wdro¿enie ECP
3 razy w ci¹gu 5 tyg. pozwoli³o na osi¹gniêcie znacz¹cej po-
prawy [57]. 

Wnioski 
Wiêkszoœæ badañ oceniaj¹cych skutecznoœæ ECP to bada-

nia nierandomizowane, obejmuj¹ce nieliczne grupy chorych,
co utrudnia jednoznaczne okreœlenie przydatnoœci tej metody
terapii w ró¿nych schorzeniach. Przedstawione wyniki zachê-
caj¹ jednak do prowadzenia dalszych badañ i rozszerzenia
wskazañ do fotoferezy pozaustrojowej, która jako metoda z wy-
boru stosowana jest w zespole Sezary’ego i CTCL. Publikacje
o korzystnym wp³ywie ECP w reakcjach odrzucania przeszcze-
pów czy GVHD sprawiaj¹, ¿e ECP próbuje siê wykorzystaæ
w leczeniu innych jednostek chorobowych [1, 2, 6, 9, 10, 29,
57]. Wydaje siê, ¿e fotofereza pozaustrojowa ma przed sob¹
wiele mo¿liwoœci zastosowania, g³ównie w terapii chorób, na
które wspó³czesna medycyna nie znalaz³a do tej pory skutecz-
nego rozwi¹zania. Barier¹ limituj¹c¹ jej stosowanie stanowi
aspekt ekonomiczny – wysokie koszty leczenia. 
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