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Представлен обзор рандомизированных исследований, в которых приняли участие пациенты с тяжелым 
псориазом, показавших, что после 10–12 недель монотерапии циклоспорином отмечается снижение Индекса 
распространенности и тяжести псориаза (PASI). После достижения клинической ремиссии должно быть при-
нято решение о постепенном снижении дозы циклоспорина до минимальной эффективной дозы либо же о 
полной отмене приема препарата. Одновременное применение циклоспорина и UVB на данный момент широ-
ко не изучено. Комбинированное применение метотрексата и циклоспорина успешно используется в терапии 
ревматоидного и псориатического артрита. Комбинированный прием циклоспорина и системных биологических 
препаратов должен быть использован в исключительных случаях тяжелых форм псориаза, не поддающихся 
другим видам лечения, и только в течение ограниченного времени.

Ключевые слова: псориаз, циклоспорин, клиническая ремиссия, комбинированный прием.

Kruglova LS, Ponich ES, Osina AV, Gryazeva NV. Assessment of the efficiency of cyclosporine use in psoriasis (review). 
Saratov Journal of Medical Scientific Research 2017; 13 (3): 673–678.

The article presents a review of randomized studies involving patients with severe psoriasis, which showed that 
after 10–12 weeks of monotherapy with cyclosporine there was a decline of the Index of prevalence and severity of 
psoriasis (PASI). After achieving clinical remission must be decided on a gradual reduction of the dose of cyclosporine 
to the lowest effective dose, or the complete abolition of the medication. Simultaneous use of cyclosporine and UVB 
at the moment is not widely studied. Combined use of methotrexate and cyclosporine has been used successfully in 
the treatment of rheumatoid and psoriatic arthritis. The combined intake of cyclosporine and systemic biological agents 
should be used in exceptional cases of severe forms of psoriasis, not amenable to other treatments, and only for a 
limited period of time.

Key words: psoriasis, cyclosporine, clinical remission, combined intake.

1Псориаз является хроническим, иммуноопосре-
дованным, воспалительным заболеванием с ярко 
выраженными кожными симптомами [1–3]. Вопрос 
терапии псориаза до сих пор остается актуальным 
и сложным, что связано с отсутствием установлен-
ной этиологии заболевания, недостаточной изучен-
ностью звеньев патогенеза, в том числе в свете си-
стемности процесса с псориатическим артритом и 
коморбидными заболеваниями, взаимоотягощающи-
ми течение заболевания [4–7].

Лечение псориаза направлено на коррекцию им-
мунных нарушений, стабилизацию и купирование 
проявлений кожных симптомов, костно-деструктив-
ных изменений в суставах, снижение частоты реци-
дивов, восстановление трудоспособности и повыше-
ние качества жизни больных. В лечении комплексно 
применяются фармакологические средства противо-
воспалительного, цитостатического, иммуносупрес-
сивного действия, а также методы фототерапии, 
фотохимиотерапии, физиотерапевтические и реаби-
литационные мероприятия [8–10].

Установлено, что на долю псориаза средней сте-
пени тяжести и тяжелого псориаза приходится около 
25 % всех случаев заболевания [1], в большинстве 
из которых требуется назначение системных пре-
паратов или фототерапии. Циклоспорин является 
препаратом второй линии при тяжелых, устойчивых 
к другим видам терапии формах псориаза. Он об-
ратимо ингибирует G0 и G1 фазы клеточного цикла 
иммунокомпетентных лимфоцитов, предотвращает 
активацию Т-лимфоцитов и антигензависимое вы-
свобождение лимфокинов, ингибирует высвобож-
дение медиаторов тучных клеток, пролиферацию и 
секрецию цитозина на кератиноцитах [11].

В качестве системной терапии псориаза цикло-
спорин применяется уже более 30 лет [4], и на дан-
ный момент накоплено значительное количество 
клинических данных в пользу эффективности и без-
опасности применения препарата в терапии многих 
иммуноопосредованных кожных заболеваний, в осо-
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бенности псориаза и атопического дерматита. При 
выборе схемы назначения препарата учитывают воз-
раст и пол пациента, стадию и степень тяжесть забо-
левания, клиническую форму, распространенность и 
локализацию дерматоза, активность воспалительно-
го процесса, наличие коморбидностей, возможность 
сочетания с другими видами терапии [8, 9, 12, 13], 
а также проводят тщательную оценку соотношения 
«риск / польза».

В дерматологической практике, суточная доза ци-
клоспорина обычно находится в терапевтическом ди-
апазоне от 2,5 до 5 мг/кг. Использование такой дозы 
в течение короткого курса (12–16 недель) приводило 
к быстрому и значительному улучшению или полной 
ремиссии у 80–90 % больных псориазом [14]. Превы-
шение дозы 5 мг/кг/сут. не дает никаких дополнитель-
ных преимуществ с точки зрения эффективности 
при псориазе, но риск развития побочных эффектов 
значительно возрастает [15]. Эффективность приме-
нения циклоспорина в терапии бляшечного псориаза 
оценивалась в ходе нескольких рандомизированных 
исследований, которые также показали дозозависи-
мый терапевтический эффект, при применении пре-
парата в дозах от 1,25 до 5 мг/кг/сут. в течение 10–16 
недель с целью наступления ремиссии заболевания 
[14, 16–18].

Метаанализ трех крупных рандомизированных 
исследований [19–21], в которых приняли участие 
579 пациентов с тяжелым псориазом, показал, что 
после 10–12 недель терапии циклоспорином в дозах 
1,25; 2,5 и 5 мг/кг/сут., отмечалось снижение Индек-
са распространенности и тяжести псориаза (PASI) на 
44,4; 69,8 и 71,5 % соответственно. Среднее время, 
необходимое для снижения индекса PASI по крайней 
мере на 50 % от исходного уровня, составило 4,3 не-
дели при применении циклоспорина в дозе 5 мг/кг/
сут., 6,1 недели при 2,5 мг/кг/сут., 14,1 недели при ис-
пользовании низкой дозы [22].

Несмотря на то что терапевтический диапазон 
циклоспорина находится в пределах от 2,5 до 5 мг/
кг/сут. с оптимальной начальной дозой в 2,5 мг/кг/
сут., установлено, что более низкие дозы могут быть 
также эффективны в терапии псориаза [20]. Как по-
казало исследование, проведенное L. Faerber и со-
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авт., дозировка 1,25 мг/кг/сут. превосходит по эф-
фективности плацебо [22]. Поэтому обосновано в 
клинической практике применение циклоспорина в 
малых дозах до 3 мг/кг/сут. Так, в ретроспективном 
анализе 193 пациентов, страдающих псориазом, 
проведенном D. Colombo и соавт., циклоспорин был 
назначен сроком на 14 месяцев для проведения 1–4 
курсов лечения, а средняя дозировка составляла от 
1,5 до 3,1 мг/кг/сут. [7]. Среднее значение снижения 
индекса PASI в конце лечения составило 76 % от ис-
ходного уровня. Снижение индекса PASI не менее 
чем на 50 % было достигнуто у 91,3 % пациентов, а 
снижение индекса PASI на 75 % у 73,9 % пациентов.

Назначение циклоспорина в зависимости от мас-
сы тела пациента считается обоснованным, однако 
при назначении высоких доз препарата, исходя из 
массы тела больного, риск развития побочных эф-
фектов со стороны почек возрастает [16, 23]. В ходе 
различных исследований изучалось влияние фикси-
рованной дозы, результаты могут быть применимы 
в клинических условиях. Так, проведено рандоми-
зированное параллельно-групповое исследование у 
взрослых с тяжелыми формами псориаза в течение 
12 недель, в ходе которого 1-й группе назначен ци-
клоспорин в фиксированной дозировке 100–300 мг/
сут., а 2-я группа принимала циклоспорин, назначен-
ный в зависимости от массы тела пациента из рас-
чета 1,25–5,0 мг/кг. Начальная доза циклоспорина 
в 1-й и 2-й группах была 200 мг/сут. и 2,5 мг/кг/сут. 
соответственно. Согласно полученным результатам, 
эффективность обеих схем дозирования была схо-
жа, что выражалось в снижении индекса PASI на 86 % 
в 1-й группе и на 87 % во 2-й группе [16].

Назначение циклоспорина коротким курсом (4–8 
недель) может быть оправдано в случае, если ос-
новной задачей является достижение быстрого кон-
троля над заболеванием при особо тяжелых формах 
псориаза, например в случае генерализованного пу-
стулезного псориаза Цумбуша [24]. После разреше-
ния обострения заболевания с использованием ко-
ротких курсов циклоспорина в большинстве случаев 
можно постепенно перейти к традиционным схемам 
лечения [25, 26].

После достижения клинической ремиссии долж-
но быть принято решение о постепенном снижении 
дозы циклоспорина до минимальной эффективной 
дозы либо же о полной отмене приема препарата. В 
любом случае целью поддерживающей терапии яв-
ляется не столько полное исчезновение высыпаний, 
сколько значительное улучшение состояния кожи па-
циентов. Постепенное снижение дозы циклоспорина 
позволяет избежать ранних рецидивов, однако, по 
данным исследователей, резкая полная отмена пре-
парата не приводит к появлению феномена рикоше-
та [27–29].

По сведениям из различных источников, реци-
дивы заболевания развиваются позже и с меньшей 
частотой у тех пациентов, которые достигают полной 
клинической ремиссии по сравнению с теми, у кото-
рых наблюдается лишь частичное улучшение на мо-
мент окончания лечения [30]. Как установлено, меди-
ана времени до наступления следующего рецидива 
постепенно становилась короче после проведения 
нескольких курсов лечения, а продолжительность 
ремиссии была обусловлена исходной степенью тя-
жести заболевания [29].

По результатам исследования, проведенно-
го Y. Okubo и соавт. [31] при участии 75 пациентов, 
страдающих псориазом, после отмены циклоспорина 

средняя продолжительность времени до появления 
необходимости возобновления приема системных 
препаратов составила 182 дня (120,1 дня для боль-
ных с индексом PASI от 13 % и более и до 287,5 дня 
для больных с индексом PASI менее 13 %).

Долгосрочный непрерывный прием циклоспо-
рина может потребоваться некоторым пациентам с 
устойчивыми формами заболевания с назначением 
небольших доз (менее 3,5 мг/кг/сут.) [26]. Однако на-
растание нефротоксичности, связанной с длитель-
ным приемом циклоспорина, является серьезной 
проблемой. По этой причине как американские, так 
и европейские коллеги рекомендуют избегать не-
прерывного приема циклоспорина в течение более 
1 года и 2 лет соответственно [26, 32, 33]. При при-
еме препарата короткими курсами наблюдаются вре-
менные и обратимые нарушения функции почек, в 
то время как структурные изменения почечной ткани 
отмечались у небольшого процента пациентов после 
двух лет непрерывного лечения по 5 мг/кг/сут [34, 35]. 
При отмене препарата нефропатия прекращала про-
грессировать. В ходе исследования, проведенного 
G. A. Vena и соавт., 46 больных псориазом получали 
поддерживающую терапию циклоспорином в дозе 5 
мг/кг/сут. каждые 4 дня после наступления ремиссии 
на фоне приема циклоспорина в дозе 5 мг/кг/сут. на 
протяжении 4 недель [36]. За период лечения, со-
ставляющий от 3 до 6 месяцев, полный регресс за-
болевания достигнут у 12 пациентов (26 %), заметное 
улучшение наступило у 26 пациентов (56,5 %), в то 
время как рецидив заболевания возник у 8 испытуе-
мых (17,5 %).

Эффект действия циклоспорина нередко сохра-
няется в течение 2–3 месяцев после отмены препа-
рата, что позволяет использовать прерывистый курс 
терапии. Во время отмены препарата могут приме-
няться топические средства по мере необходимости 
для контроля «дежурных бляшек». Кроме того, воз-
можно рекомендовать пациентам в этот период про-
ведение гелиотерапии [37].

Безусловно, осуществление длительного кон-
троля над заболеванием требует индивидуального 
подхода. Ротационная и комбинированная стратегии 
терапии часто используются в клинической практике 
для снижения кумулятивной токсичности противоп-
сориатических средств, а также для оптимизации 
соотношения «риск / польза» лекарственных и фо-
тотерапевтических методов. Вследствие высокой и 
быстро достигаемой эффективности циклоспорин 
редко используется в сочетании с другими системны-
ми препаратами, за исключением отдельных случа-
ев. Нежелательными и опасными считаются комби-
нации циклоспорина с UVB- и ПУВА-терапией, в то 
время как совместное применение метотрексата и 
циклоспорина, а также ацитретина и циклоспорина 
хотя и требует тщательного контроля, но может быть 
оправданным у пациентов с тяжелым и трудно под-
дающимся лечению псориазом [38].

Одновременное применение циклоспорина и 
UVB на данный момент не широко изучено и, не-
смотря на противопоказания, используется в редких 
случаях и в течение короткого промежутка времени. 
По результатам же систематического обзора, прове-
денного M. V. Muellenhoff и соавт., не доказано повы-
шение риска развития меланомы у больных, прини-
мающих циклоспорин для терапии заболеваний кожи 
[39], установлено, что существует повышенный риск 
развития меланомы и немеланомного рака кожи при 
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одновременном применении ПУВА-терапии и цикло-
спорина [40].

Комбинированное применение метотрексата и 
циклоспорина успешно используется в терапии рев-
матоидного и псориатического артрита [41–43]. Не-
редко данная комбинация больше используется в 
ревматологической практике, нежели в дерматоло-
гической, при относительно низких дозировках обоих 
препаратов. Комбинация циклоспорина и метотрек-
сата позволяет уменьшить дозировки обоих препа-
ратов, а также снизить частоту побочных эффектов 
каждого агента, позволяя лучше контролировать за-
болевания [44].

Двенадцатимесячное рандомизированное двой-
ное слепое плацебоконтролируемое исследование с 
участием 72 пациентов, страдающих псориатическим 
артритом и с недостаточным ответом на метотрексат, 
показало, что совместное назначение циклоспорина 
и метотрексата значительно снижает признаки вос-
паления [45]. Метотрексат в сочетании с циклоспори-
ном также эффективен при псориазе, включая гене-
рализованный пустулезный псориаз, резистентный 
к лечению. Сочетание 7,5–15 мг/нед. метотрексата 
с 3 мг/кг/сут. циклоспорина показало лучший тера-
певтический эффект и меньшую частоту побочных 
явлений, нежели применение этих препаратов по от-
дельности [46]. Хотя контролируемые исследования 
немногочисленны, отдельные публикации поддержи-
вают эти выводы [47].

В проспективном исследовании, проведенном 
F. Aydin и соавт. [48], у 20 больных с тяжелой формой 
псориаза наступило клинически значимое улучше-
ние после лечения циклоспорином в комбинации с 
метотрексатом при назначении метотрексата внутри-
мышечно один раз в неделю в дозе 10 мг и циклоспо-
рина в дозе 3,5 мг/кг/сут. Краткосрочные побочные 
эффекты были незначительными, преходящими и 
контролируемыми.

В ретроспективном исследовании изучали эф-
фект от терапии циклоспорином в сочетании с ме-
тотрексатом у 18 пациентов с псориазом средней 
степени тяжести, 14 человек из которых получали ко-
роткий курс комбинированной терапии, а 4 человека 
длительный [49]. По результатам исследования, у 12 
человек из первой группы и у всех пациентов из вто-
рой группы значение индекса PASI составляло 50 %. 
У 9 пациентов из первой группы и у всех пациентов 
из второй группы отмечались значительные, но обра-
тимые побочные эффекты терапии. Исходя из этого, 
авторы рекомендуют проводить адекватный монито-
ринг переносимости.

Другими авторами [50] предложено соблюдать 
крайнюю осторожность в назначении комбинации 
метотрексата и циклоспорина вследствие риска сни-
жения клиренса каждого препарата при одновремен-
но их приеме. Такое сочетание может вызвать уве-
личение концентрации в крови обоих препаратов с 
последующим наступлением токсического эффекта, 
а именно повышения креатинина сыворотки крови и 
трансаминаз, которое наблюдалось у 4 больных псо-
риазом.

Вследствие быстрого достижения клинического 
эффекта и быстрого начала действия циклоспорин 
считается своего рода «ускорителем» клинического 
эффекта, в отличие молекул с замедленным дей-
ствием, таких как ацитретин, который, в свою оче-
редь, считается препаратом для поддержания кли-
нического эффекта [51]. Исходя из этих предпосылок 
рассматривается первоначальное использование 

циклоспорина в качестве монотерапии, а по мере до-
стижения контроля над заболеванием назначается 
ацитретин с последующим прекращением примене-
ния циклоспорина. Ацитретин затем может быть ис-
пользован в качестве монотерапии для долгосрочно-
го применения [52]. При такой схеме преимуществом 
ацитретина может выступать его способность к за-
медлению развития опухолей и предраковых состо-
яний кожи. При комбинированном применении ци-
клоспорина с ацитретином следует контролировать 
липидный профиль крови, поскольку как ретиноиды, 
так и циклоспорин могут повышать уровень холесте-
рина и триглицеридов в крови. Однако некоторые от-
четы у больных псориазом показали противоречивые 
результаты применения комбинации циклоспорина и 
ретиноидов в терапии псориаза [53–55].

Комбинированный прием циклоспорина и си-
стемных биологических препаратов должен быть ис-
пользован в исключительных случаях тяжелых форм 
псориаза, не поддающихся другим видам лечения, 
и только в течение ограниченного времени. В на-
стоящий момент имеются ограниченные данные по 
приему циклоспорина в сочетании с биологическими 
препаратами для лечения псориатической болез-
ни [56]. Циклоспорин в сочетании с ингибиторами 
ФНО-альфа, таких как этанерцепт или адалимумаб, 
успешно применен у нескольких больных псориати-
ческим артритом [57–59]. В ходе этих исследований 
комбинация показала лучшие результаты по сравне-
нию с изолированным приемом биологических пре-
паратов или метотрексата.

Имеющиеся данные последовательно подтверж-
дают, что циклоспорин является высокоэффектив-
ным препаратом для лечения псориаза, способным 
вызвать заметное и быстрое клиническое улучшение 
у большинства пациентов. Доза и продолжительность 
лечения подбираются с учетом общего состояния 
пациента и наличия коморбидностей и должны кор-
ректироваться на протяжении всего курса лечения в 
соответствии с индивидуальной эффективностью и 
переносимостью. Для лечения бляшечного псориа-
за и ряда других кожных заболеваний циклоспорин 
обычно используется в суточной дозе от 2,5 до 5 мг/
кг. Рекомендуется также избегать непрерывной тера-
пии циклоспорином более двух лет из соображений 
безопасности.

Благодаря огромному клиническому опыту, на-
копившемуся более чем за три десятилетия приме-
нения циклоспорина в дерматологической практике, 
препарат можно считать управляемым и гибким те-
рапевтическим средством для лечения псориаза.

Авторский вклад: написание статьи — Л. С. Кру-
глова, Е. С. Понич, А. В. Осина, Н. В. Грязева; утверж-
дение рукописи для публикации — Л. С. Круглова.
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Утц С. Р., Добдина А. Ю., Тальникова Е. Е., Утц И.А. Фотодинамическая терапия псориаза (обзор). Саратовский 
научно-медицинский журнал 2017; 13 (3):  678–681.

Представлены данные литературы, посвященные вопросу применения фотодинамической терапии в лече-
нии псориаза. Раскрыты аспекты, касающиеся механизма действия, показаний и противопоказаний, а также 
развития возможных побочных эффектов при использовании данной фототерапевтической методики.

Ключевые слова: фотодинамическая терапия, псориаз, фотосенсибилизатор, 5-аминолевуленовая кислота.
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Scientific Research 2017; 13 (3): 678–681.

The review presents literature data on the use of photodynamic therapy in the treatment of psoriasis. In addition, 
the article discloses aspects of the mechanism of action, indications and contraindications, as well as the development 
of possible side effects when using this phototherapeutic technique.

Key words: photodynamic therapy, psoriasis, photosensitizer, 5-aminolevulenic acid.

1Термин «фотодинамическая реакция» впервые 
появился в самом начале XX в. в результате серии 
экспериментов, выполненных H. Tappeiner и О. Raab 
[1, 2] и посвященных изучению цитотоксических эф-
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фектов, возникающих при воздействии акридинового 
оранжевого на простейшие одноклеточные организ-
мы под влиянием дневного света. Уже в 1903 г. были 
продемонстрированы возможности фотодинамиче-
ской терапии при использовании красителя эозина 
в сочетании с дневным светом или излучением ду-
говой лампы на широкий спектр заболеваний кожи, 
включая опухоли и lupus vulgaris [3–5].
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