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StreSzczenie

Leki przeciwmalaryczne są używane w medycynie od ponad 300 lat. 
Pierwotnie wykorzystywano je do leczenia malarii, obecnie ze względu 
na właściwości przeciwzapalne, immunomodulujące, antyproliferacyjne 
i fotoprotekcyjne stosowane są w terapii wielu jednostek chorobowych 
w dermatologii i reumatologii. Skuteczność preparatów wykazano w le-
czeniu takich chorób, jak toczeń rumieniowaty układowy, reumatoidal-
ne zapalenie skóry, porfiria skórna późna, liszaj płaski przymieszkowy, 
wrzodziejące zapalenie jamy ustnej, sarkoidoza, a nawet łysienie placko-
wate. Chlorochina i hydroksychlorochina są lekami dobrze tolerowanymi, 
które rzadko powodują poważne objawy niepożądane. Do znanych skut-
ków ubocznych należą: zaburzenia żołądkowo-jelitowe, retinopatia, kar-
diomiopatia, zaburzenia układu nerwowo-mięśniowego, hiperpigmenta-
cja skóry, zaburzenia hematologiczne. Mimo to leki przeciwmalaryczne 
nadal są chętnie stosowane również w przebiegu chorób układowych 
tkanki łącznej w ciąży. Należy jednak zwrócić uwagę na konieczność mo-
nitorowania leczenia – okresowych badań narządu wzroku w czasie tera-
pii chlorochiną, szczególnie przy terapii długotrwałej i dużymi dawkami 
leku. W artykule omówiono mechanizm działania, właściwości farmako-
kinetyczne, wskazania i działania niepożądane tej grupy leków.

AbStrAct

Antimalarial drugs used in medicine for over 300 years, nowadays, due to 
their anti-inflammatory, immunomodulatory and antiproliferative photo-
protective properties, are used in the therapy of many dermatologic and 
rheumatologic disorders. The efficacy of these medications is proven in sys-
temic lupus erythematosus, rheumatoid arthritis, porphyria cutanea tarda, 
lichen planus, ulcerative stomatitis, sarcoidosis, and even alopecia areata. 
Chloroquine and hydroxychloroquine belong to a group of well-tolerated 
drugs that occasionally cause adverse effects, which include gastrointes-
tinal disorders, retinopathy, cardiomyopathy, neuromuscular disorders, 
skin hyperpigmentations, and hematological disorders. Nevertheless, these 
drugs continue to be frequently applied, including for systemic diseases of 
connective tissue during pregnancy. However, the treatment must be mon-
itored – periodic ophthalmologic examinations during therapy with chlo-
roquine must be performed, especially during prolonged treatment with 
high doses of these drugs. The article discusses the mechanism of action, 
pharmacokinetics, indications and adverse effects of these medications.
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wProwADzenie

Leki przeciwmalaryczne są stosowane w medycy-
nie od ponad 300 lat. Pierwszym naturalnym prepa-
ratem pochodzącym z kory południowoafrykańskie-
go drzewa chinowego była chinina, używana przez 
europejskich kolonistów przebywających w krajach 
tropikalnych jako środek przeciwko malarii [1, 2]. 
Syntetyczne środki przeciwmalaryczne – kwinakry-
na, chlorochina i hydroksychlorochina – są używane 
od lat 30. XX wieku. W 1951 roku Page opisał dobrą 
odpowiedź pacjentów z toczniem rumieniowatym 
układowym na chlorochinę i hydroksychlorochinę 
[wg 2, 3]. Obecnie preparaty przeciwmalaryczne 
znajdują zastosowanie w terapii wielu schorzeń der-
matologicznych, takich jak: toczeń rumieniowaty, 
porfiria skórna późna, polimorficzny osutek świetl-
ny, zapalenie skórno-mięśniowe, sarkoidoza, ziarni-
niak obrączkowaty, liszaj płaski, a także wielu cho-
rób reumatycznych [3–5].

MechAnizM DziAłAniA

Leki przeciwmalaryczne mają działanie przeciw-
zapalne, immunomodulujące, antyproliferacyjne i fo-
toprotekcyjne [1–3, 6–8]. Dzięki właściwościom lipo-
filnym preparaty łatwo przenikają przez bariery błon 
komórkowych, a jako słabe związki zasadowe powo-
dują zwiększanie pH w pęcherzykach lizosomalnych 
i endosomach [1, 3, 5, 6, 9, 10]. Zmiany środowiska 
wewnątrzkomórkowego prowadzą do zaburzenia 
mechanizmów sekrecji białek, przyłączania ligandów 
do receptorów i fagocytozy oraz procesów przetwa-
rzania i prezentacji antygenów zewnątrz- i wewnątrz-
komórkowych przez makrofagi i komórki dendry-
tyczne [1, 2, 5, 6, 9–11]. Należy zaznaczyć, że procesy 
upośledzania prezentacji antygenu dotyczą przede 
wszystkim autoantygenów, co ma podstawowe zna-
czenie w leczeniu chorób autoimmunologicznych [2]. 
Dodatkowo chlorochina i hydroksychlorochina upo-
śledzają proliferację komórek T, produkcję cytokin 
prozapalnych: interleukiny (IL)-1, IL-2, IL-6, IL-18, 
czynnika martwicy nowotworów (ang. tumor necrosis 
factor α – TNF- α), interferonu (IFN)-g, przez limfocyty 
i monocyty [1–3, 5–7, 11]. Działanie przeciwzapalne 
wynika także z hamowania fosfolipazy A2 i wtórnego 
zmniejszania syntezy prostaglandyn [1, 5, 7, 11].

Ważnym mechanizmem działania chlorochiny 
i hydroksychlorochiny w zakresie leczenia chorób 
autoimmunologicznych jest efekt hamowania ak-
tywności receptorów z rodziny Toll-like (TLR) [1, 
3, 5, 6, 9]. W toczniu rumieniowatym układowym 
(systemic lupus erythematosus – SLE) dochodzi do wią-
zania własnych, wewnątrzkomórkowych kwasów 
nukleinowych do receptorów TLR, głównie typu 7 
i 9, co powoduje pobudzenie autoreaktywnych lim-

focytów B i destrukcję własnych tkanek [3]. Zmiana 
środowiska wewnątrzkomórkowego na zasadowe 
spowodowana wnikaniem leków przeciwmalarycz-
nych blokuje wiązanie kwasów nukleinowych do 
tych receptorów [1, 11]. Działanie immunomodulu-
jące i przeciwzapalne leków jest także skutkiem ich 
oddziaływania na układ metaloproteinaz macie-
rzy zewnątrzkomórkowej. Białka te w warunkach 
fizjo logicznych wpływają na procesy przebudowy 
i remodelingu macierzy zewnątrzkomórkowej, na- 
tomiast zaburzenie równowagi pomiędzy nimi 
uczestniczy w rozwoju wielu chorób, w tym SLE. 
Lesiak i wsp. w badaniu obejmującym 25 pacjentów 
z rozpoznanym SLE poddanych 3-miesięcznej terapii 
chlorochiną wykazali znaczne zmniejszenie stężenia 
metaloproteinazy 9 (MMP-9) oraz wzrost stężenia 
tkankowego inhibitora metaloproteinaz (TIMP-1) po 
podaniu leku [12]. Przywrócenie równowagi pomię-
dzy metaloproteinazami i ich inhibitorami, na które 
wpływa terapia chlorochiną, może zmniejszyć nie-
prawidłowy i niekorzystny remodeling tkanek oraz 
procesy zapalne leżące u podstawy wielu chorób  
autoimmunologicznych [12].

Mechanizm działania fotoprotekcyjnego chloro-
chiny i hydroksychlorochiny nie jest dostatecznie 
poznany pomimo funkcjonowania w piśmiennictwie 
kilku teorii starających się wyjaśnić to zjawisko [2]. 
Jedna z nich dotyczy zdolności tych leków do blo-
kowania niepożądanych odczynów skórnych przez 
absorbowanie promieni UV, inna wiąże działanie fo-
toprotekcyjne ze zmniejszaniem odpowiedzi zapalnej 
keratynocytów spowodowanej ekspozycją na światło 
słoneczne. Promowanie naturalnej fotoprotekcji od-
bywa się także poprzez indukujący wpływ na trans-
krypcję genu c-jun [1, 2, 5]. Preparaty przeciwmala-
ryczne charakteryzuje ponadto dodatkowe działanie 
ochronne poprzez wiązanie i stabilizację DNA [5].

Ważną właściwością chlorochiny i hydroksychlo-
rochiny, szczególnie cenną w leczeniu chorób ukła-
dowych tkanki łącznej, jest ich aktywność przeciw-
zakrzepowa, hipolipemizująca oraz hipoglikemiczna 
[3, 10]. Niektórzy autorzy sugerują, że użycie tych 
preparatów, zwłaszcza hydroksychlorochiny, w le-
czeniu SLE przedłuża przeżycie pacjentów poprzez 
zapobieganie incydentom sercowo-naczyniowym 
i zakrzepowo-zatorowym [2, 3, 5, 10, 11].

FArMAKoKinetyKA

Chlorochina i hydroksychlorochina należą do 
grupy 4-aminochinolonów różniących się obecnością 
dodatkowego łańcucha bocznego w cząsteczce hy-
droksychlorochiny. Po podaniu doustnym 90–100% 
leku jest wchłaniane z przewodu pokarmowego, 
a zwiększenie biodostępności następuje po przyjęciu 
go wraz z bogatotłuszczowym i bogatobiałkowym 
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posiłkiem [2, 13]. Stwierdzono największe powi-
nowactwo chlorochiny i hydroksychlorochiny do 
tkanek bogatych w melaninę, w których związki te 
mogą osiągnąć stężenie nawet 200 razy większe od 
stężenia osoczowego [2, 14, 15]. Stabilne stężenie 
leku w osoczu osiągane jest po 4–6 tygodniach tera-
pii i taki czas jest wymagany do osiągnięcia pełnego 
efektu terapeutycznego [2]. 

Leki przeciwmalaryczne metabolizowane są 
głównie w wątrobie przy udziale cytochromu P-450, 
wydalane w 40–70% z moczem [3, 13]. Należy zacho-
wać ostrożność u chorych z upośledzoną czynnością 
wątroby i nerek, szczególnie ze względu na fakt do-
datkowego obniżania klirensu kreatyniny induko-
wanego przez chlorochinę [13].

W licznych badaniach wykazano ponadto, że pa-
lenie tytoniu przez chorych na SLE leczonych pre-
paratami przeciwmalarycznymi zmniejsza ich sku-
teczność, choć ostatnie dane nie potwierdzają tego 
związku [2].

DziAłAniA niePożąDAne

Preparaty przeciwmalaryczne są lekami dobrze 
tolerowanymi i rzadko powodują poważne objawy 
niepożądane. Takie działania, jak zaburzenia żołąd-
kowo-jelitowe, świąd i inne objawy skórne, zwykle 
są odwracalne i ustępują po zmniejszeniu dawki 
leku. Nieodwracalne efekty mogą dotyczyć wpływu 
na siatkówkę, układ nerwowy oraz mięsień sercowy 
i powinny skłaniać lekarza do monitorowania lecze-
nia, a także ewentualnego zakończenia terapii [11, 13].

Najczęstsze działanie na narząd wzroku, które 
dotyczy blisko 90% pacjentów leczonych chlorochiną 
i około 5% leczonych hydroksychlorochiną, polega na 
odkładaniu złogów w obrębie rogówki [2]. Efekt ten 
nie zwiększa ryzyka wystąpienia retinopatii, nie sta-
nowi przeciwwskazania do kontynuowania terapii, 
u większości chorych przebiega bezobjawowo. Tylko 
część pacjentów zgłasza zaburzenia ostrości widzenia 
lub występowanie objawu „halo” [1, 2]. Najpoważ-
niejszym i nieodwracalnym działaniem niepożąda-
nym chlorochiny i hydroksychlorochiny jest retino-
patia [2, 3, 5, 14, 15]. Objaw ten rzadko występuje 
w pierwszych 5 latach leczenia i zależy od stosowa-
nej dawki i długości terapii [5, 7]. W badaniu Palma 
Sancheza i wsp. [16] przeprowadzonym u 40 pa- 
cjentów leczonych preparatami przeciwmalarycz-
nymi stwierdzono wystąpienie retinopatii u 13,1% 
pacjentów leczonych chlorochiną i istotnie mniejsze 
ryzyko przy zastosowaniu hydroksychlorochiny. Po-
nadto podkreślono rolę nadciśnienia tętniczego jako 
dodatkowego czynnika mającego znaczny wpływ na 
rozwój retinopatii [16]. W innym badaniu obejmują-
cym 2043 pacjentów leczonych hydroksychlorochi-
ną wykazano wystąpienie retinopatii jedynie u 0,1% 

chorych stosujących lek przez okres dłuższy niż 10 lat 
[7, 17]. Celem badań zalecanych w przebiegu terapii 
lekami przeciwmalarycznymi jest uchwycenie wczes-
nego etapu choroby – utraty funkcji w rejonie ob-
wodowym siatkówki, ponieważ odstawienie leków 
może zapobiec dalszemu rozwojowi patologii, nato-
miast kontynuowanie leczenia powoduje powstanie 
typowego obrazu „bawolego oka” widocznego w ba-
daniu dna oka z towarzyszącym centralnym ubyt-
kiem pola widzenia [1, 2]. W związku z tym zgodnie 
z rekomendacjami Amerykańskiej Akademii Okuli-
styki (AAO) z 2009 roku przed rozpoczęciem terapii 
lub w pierwszym roku jej trwania zaleca się wyko-
nanie podstawowego badania okulistycznego z uży-
ciem biomikroskopu, przeprowadzenie perymetrii 
i badania dna oka oraz przynajmniej jednego z ba-
dań: optycznej koherentnej tomografii, obrazowania 
z użyciem autofluorescencji dna oka lub elektroreti-
nografii. Amerykańska Akademia Okulistyki zaleca 
wykonywanie corocznych badań po 5 latach leczenia 
u pacjentów nieobciążonych czynnikami ryzyka i od 
początku terapii u pacjentów z grupy ryzyka rozwoju 
retinopatii (chorzy powyżej 60. roku życia, z dodat-
nim wywiadem retinopatii lub makulopatii, zaburze-
niem funkcjonowania nerek lub wątroby oraz prze-
kraczających dawki 400 mg dla hydroksychlorochiny 
i 250 mg dla chlorochiny) [2, 11]. Leki przeciwmala-
ryczne są przeciwwskazane u pacjentów z dodatnim 
wywiadem w kierunku retinopatii [5].

Leki przeciwmalaryczne mogą niekorzystnie 
wpływać na układ nerwowo-mięśniowy. Konse-
kwencją działania pobudzającego korę mózgową są 
występujące niejednokrotnie w trakcie terapii zabu-
rzenia snu (insomnie, koszmary), bóle i zawroty gło-
wy, drażliwość, psychozy, depresja [1–3, 13]. W piś- 
miennictwie opisywano także przypadki miopatii 
mięśni proksymalnych, najczęściej dotyczące mięśni 
kończyn dolnych, połączone z neuropatią obwodo-
wą, jak również obustronne, symetryczne osłabienie 
refleksu [11]. Opisywano przypadki zajęcia mięśni 
powiek i objawów podobnych do występujących 
w miastenii w czasie leczenia chlorochiną, a nawet 
niewydolność oddechową wtórną do porażenia mięś- 
ni oddechowych w czasie leczenia hydroksychloro-
chiną [1, 2, 11]. W związku z wymienionymi działa-
niami należy zachować szczególną ostrożność przy 
włączaniu leków z tej grupy u pacjentów z choroba-
mi układu nerwowo-mięśniowego lub zaburzeniami 
psychicznymi [5].

Toksyczny wpływ na mięsień sercowy dotyczy 
indukowania zaburzeń przewodzenia oraz niewy-
dolności serca z powodu kardiomiopatii przerosto-
wej [3]. Objawy te znacznie częściej występują u cho-
rych przyjmujących chlorochinę, a także u pacjentów 
leczonych preparatami przeciwmalarycznymi z po-
wodu tocznia rumieniowatego w porównaniu z pa-
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cjentami leczonymi z powodu innych schorzeń [1, 
2, 11]. W badaniach dotyczących wpływu hydro- 
ksychlorochiny na mięsień sercowy nie stwierdzono 
istotnych statystycznie różnic w porównaniu z po-
pulacją ogólną [7, 18]. W związku z odwracalnością 
kardiomiopatii w razie jej wykrycia na wczesnym 
etapie zaleca się wykonywanie badania kardiolo-
gicznego obejmującego regularnie powtarzane bada-
nie elektrokardiograficzne oraz przezprzełykowe ba-
danie echokardiograficzne u chorych przyjmujących 
chlorochinę [19].

Niewątpliwie najczęstszym objawem niepożąda-
nym w trakcie terapii lekami przeciwmalarycznymi, 
występującym zwykle w pierwszych tygodniach le-
czenia są zaburzenia żołądkowo-jelitowe obejmujące 
nudności, wymioty i biegunkę [3]. Nieco rzadziej pa-
cjenci zgłaszają zgagę, uczucie wzdęcia, zaburzenia 
apetytu czy też zauważany jest wzrost aktywności 
transaminaz. Objawy te zwykle ustępują z czasem 
lub po nieznacznej redukcji dawki leku [1, 11].

Objawy hematologiczne obejmujące agranulocy-
tozę lub anemię aplastyczną występują niezwykle 
rzadko, niemniej w czasie terapii zaleca się okresowe 
kontrolne badania morfologii krwi, zwłaszcza u pa-
cjentów obciążonym chorobami hematologicznymi 
w wywiadzie [3]. Dodatkowym niekorzystnym obja-
wem u chorych z współistniejącym niedoborem glu-
kozo-6-fosfatazy jest anemia hemolityczna [1, 2, 11, 13].

Znanym działaniem niepożądanym pojawiającym 
się w czasie długotrwałej terapii jest nadmierna pig-
mentacja skóry dotycząca 10–25% leczonych hydro- 
ksychlorochiną i ustępująca powoli, w ciągu kilku 
miesięcy po zakończeniu terapii [3, 13, 20]. Powstają-
ce wykwity to zwykle plamy barwy od niebieskosza-
rej do ciemnofioletowej, lokalizujące się najczęściej na 
skórze twarzy, podbródka, śluzówek podniebienia 
twardego, rzadziej na tułowiu i kończynach dolnych 
[1, 20]. Kwinakryna, obecnie rzadko stosowana, po-
woduje cytrynowożółte zabarwienie skóry, niekiedy 
podobne do występującego w chorobach wątroby 
[1]. Zmiany dotyczące płytek paznokciowych obej-
mują podłużną lub rozlaną melanonychię utrzymu-
jącą się nawet kilka lat po zaprzestaniu leczenia [20]. 
Włosy mogą stać się odbarwione [3, 11, 13]. Rzadko 
występują świąd, erytrodermia, fotonadwrażliwość, 
wyprysk, erythema annulare centrifugum. Opisywano 
przypadki ostrej uogólnionej osutki krostkowej oraz 
łuszczycy krostkowej po zastosowaniu leków z tej 
grupy [1, 2, 11, 21].

zAStoSowAnie leKów 
PrzeciwMAlArycznych

Opisane właściwości preparatów przeciwmala-
rycznych pozwalają na ich szerokie zastosowanie 

w leczeniu chorób dermatologicznych i reumatolo-
gicznych [5, 10].

Powszechne jest użycie tej grupy leków w tera-
pii reumatoidalnego zapalenia stawów (RZS) i SLE, 
w których oprócz działania przeciwzapalnego ko-
rzystnie wpływają na stan ogólny, obniżając glike-
mię, zmniejszają ryzyko rozwoju cukrzycy i zespołu 
metabolicznego, działają przeciwzakrzepowo, po-
prawiają parametry funkcji nerek, a także zmniejsza-
ją uszkodzenie naczyń oraz stawów [3, 8]. U chorych 
na SLE preparaty przeciwmalaryczne przyczyniają 
się do poprawy stanu błon śluzowych, gojenia nad-
żerek, a także cofania zapalenia błon surowiczych 
oraz objawów zmęczenia i osłabienia [2]. Chlorochi-
na i hydroksychlorochina wpływają ponadto na re-
gresję zmian skórnych, zarówno w podostrych, jak 
i przewlekłych postaciach tocznia rumieniowatego 
skórnego (CLE), zapobiegając jednocześnie powsta-
waniu szpecących blizn, przebarwień i zanikom 
skóry [1, 2]. Istotnym aspektem działania tej grupy 
leków są ich właściwości fotoprotekcyjne, które po-
wodują zmniejszenie fotonadwrażliwości – typowe-
go objawu dla omawianej grupy schorzeń [1, 2]. 

Porfiria skórna późna jest zaburzeniem metabo-
licznym polegającym na defekcie enzymatycznym 
prowadzącym do nadmiernego gromadzenia się 
porfiryn w organizmie. Klinicznym obrazem cho-
roby jest powstawanie dobrze napiętych pęcherzy 
w miejscach zwiększonej urażalności skóry, goją-
cych się z pozostawianiem blizn i prosaków [22]. 
W przypadkach niereagujących na zalecane leczenie 
pierwszego rzutu, jakim nadal pozostaje stosowa-
nie krwioupustów, lub w razie przeciwwskazań do 
takiego leczenia rekomenduje się włączenie prepa-
ratów przeciwmalarycznych w małych dawkach 
[22]. Chlorochina i hydroksychlorochina tworzą 
z porfirynami rozpuszczalne w wodzie kompleksy, 
ułatwiają ich usuwanie z wątroby, a w następstwie 
z organizmu [1, 2]. Zalecane dawki początkowe wy-
noszą odpowiednio 2 mg/kg m.c. i 3,5 mg/kg m.c. 
dla chlorochiny i hydroksychlorochiny, stosowane 
tylko 2 razy w tygodniu. Należy podkreślić, że uży-
cie zbyt dużych dawek leku u chorych cierpiących na 
porfirię wiąże się ze zwiększonym ryzykiem ostrego 
uszkodzenia wątroby [2, 4]. W czasie terapii zaleca 
się regularną kontrolę morfologii krwi obwodowej, 
enzymów wątrobowych, stężenia żelaza oraz porfi-
ryn w moczu. Leczenie powinno być kontynuowane 
przez 6–12 miesięcy [1]. 

Liszaj płaski przymieszkowy (LPP) jest jednostką 
chorobową przebiegającą z pierwotną, bliznowacie-
jącą utratą włosów o niedostatecznie poznanej przy-
czynie, będącą poważnym defektem kosmetycznym 
i estetycznym [4]. Jego szczególną odmianę stanowi 
łysienie czołowe z włóknieniem (ang. fibrosing frontal 
alopecia – FFA) występujące często u kobiet w okre-
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sie okołomenopauzalnym, równie trudno poddające 
się leczeniu [23]. W obu wymienionych chorobach 
opcję terapeutyczną mogą stanowić leki przeciwma-
laryczne. W badaniach Chianga i wsp. stwierdzono 
skuteczność hydroksychlorochiny w terapii tych 
schorzeń [4]. U 40 pacjentów z LPP i FFA zastosowa-
no leczenie hydroksychlorochiną przez 12 miesięcy. 
Nasilenie procesu chorobowego oceniano przed roz-
poczęciem terapii oraz w 6. i 12. miesiącu jej trwania 
za pomocą ustalonej skali Lichen Planopiliaris Activity 
Index (LPPAI) umożliwiającej obiektywną ocenę ob-
jawów. Po 6 miesiącach leczenia uzyskano redukcję 
objawów w skali LPPAI u 69% pacjentów, a u 83% 
pacjentów po roku [4].

Opisywane są przypadki skuteczności hydro- 
ksychlorochiny w leczeniu niebliznowaciejącej utraty 
włosów – łysienia plackowatego. Hydroksychloro-
china podawana była kobietom z postępującą utra-
tą włosów niereagującą na leczenie miejscowymi 
i ogólnymi glikokortykosteroidami, minoksydylem, 
inhibitorami kalcyneuryny, metotreksatem, a tak-
że powtarzanymi kursami fototerapii. Podanie du-
żych dawek hydroksychlorochiny dało spektakular-
ne efekty u jednej z opisywanych pacjentek już po 
2 miesiącach od rozpoczęcia terapii, u kolejnej po 
około 5 miesiącach. Chociaż hydroksychlorochina 
nie została zarejestrowana do leczenia łysienia plac-
kowatego, wydaje się, że może stanowić korzystną 
opcję u pacjentów nieodpowiadających na standar-
dowo stosowane terapie [24].

Liszaj płaski błon śluzowych jest chorobą przebie-
gającą z powstawaniem białych, hiperkeratotycznych 
wykwitów o układzie siateczkowatym, a niekiedy 
również bolesnych nadżerek w obrębie wewnętrz-
nej powierzchni policzków, języka i dziąseł, trudno 
poddających się leczeniu [25]. Dotychczas podstawę 
leczenia stanowią miejscowe glikokortykosteroidy, 
jednak przy braku zadowalającej skuteczności cie-
kawą opcją terapeutyczną mogą okazać się doustne 
lub miejscowe preparaty przeciwmalaryczne [1, 26]. 
W badaniu autorów egipskich stosowano hydroksy-
chlorochinę miejscowo w postaci żelu u 11 pacjentów 
z liszajem płaskim błon śluzowych jamy ustnej raz 
na dobę przez 4 miesiące i uzyskano redukcję zmian 
śluzówkowych u 64,28% leczonych [26]. Otrzyma-
ne wyniki dają nadzieję na pojawienie się nowego, 
skutecznego preparatu miejscowego pozbawionego 
ogólnoustrojowych działań niepożądanych i sku-
tecznie zmniejszającego częstość występowania na-
wrotów choroby [26].

Inną chorobą przebiegającą z tworzeniem trudno 
gojących się nadżerek na błonach śluzowych jamy 
ustnej, języka, dziąseł i podniebienia twardego jest 
przewlekłe wrzodziejące zapalenie jamy ustnej. 
Schorzenie ma podłoże autoimmunologiczne i cha-
rakteryzuje się opornością na miejscowo i ogólnie 

podawane preparaty glikokortykosteroidowe [2, 27]. 
Leki przeciwmalaryczne stanowią podstawę lecze-
nia tej jednostki chorobowej [2].

Zapalenie skórno-mięśniowe jest chorobą auto-
immunologiczną klinicznie manifestującą się wy-
stępowaniem charakterystycznych wykwitów na 
skórze oraz objawami zapalenia mięśni, najczęściej 
obręczy barkowej i biodrowej. Podstawą leczenia na-
dal są glikokortykosteroidy, niejednokrotnie w celu 
zmniejszenia dawki i ograniczenia działań niepożą-
danych łączone z innymi preparatami o działaniu 
immunosupresyjnym. Leki przeciwmalaryczne ze 
względu na właściwości przeciwzapalne i fotopro-
tekcyjne znalazły miejsce w leczeniu postaci choroby 
z nasilonymi zmianami skórnymi. Ich skuteczność 
w redukowaniu objawów skórnych sięga 75%, jest 
natomiast znikoma w leczeniu zapalenia mięśni [1, 
2, 28]. W opisywanej jednostce chorobowej zalecana 
dawka hydroksychlorochiny wynosi 200 mg 2 razy 
na dobę [1].

Ziarniniak obrączkowaty jest dermatozą o niedo-
statecznie poznanej etiopatogenezie przebiegającą 
z powstawaniem drobnych grudek i guzków o ukła-
dzie obrączkowatym, najczęściej na grzbietach rąk 
[25, 29]. Zastosowanie leków przeciwmalarycznych 
jest ograniczone do przypadków zmian uogólnio-
nych, niereagujących na leczenie glikokortykostero-
idami oraz do sytuacji, w których użycie preparatów 
glikokortykosteroidowych jest przeciwwskazane [2, 
29]. Skuteczność chlorochiny i hydroksychlorochi-
ny wiąże się najprawdopodobniej z hamowaniem 
produkcji TNF-α przyczyniającego się do degradacji 
macierzy zewnątrzkomórkowej w przebiegu granu-
loma annulare [1].

Sarkoidoza jest przewlekłą chorobą o nieznanej 
etiologii przebiegającą z powstawaniem charaktery-
stycznych nieserowaciejących ziarniniaków w obrę-
bie skóry właściwej i narządów wewnętrznych [25]. 
Dane z piśmiennictwa wskazują, że skórna postać do-
tyczy 9–37% wszystkich chorych i jest często pierw-
szym objawem uogólnionego procesu chorobowego 
[30]. Leki przeciwmalaryczne stanowią korzystną 
opcję terapeutyczną u chorych na sarkoidozę skórną, 
u których leczenie miejscowymi glikokortykostero-
idami jest nieskuteczne bądź przeciwwskazane [1, 
2]. Upośledzanie procesów prezentacji antygenów 
oraz aktywacji limfocytów T skutkuje zaburzeniem 
procesu tworzenia ziarniniaka, powoduje zredu-
kowanie istniejących zmian i zapobiega tworzeniu 
nowych. Ponadto stwierdzono skuteczność chloro-
chiny i hydroksychlorochiny w leczeniu manifestacji 
płucnej choroby i niektórych innych postaci narzą-
dowych [1, 2].

Wielopostaciowe osutki świetlne są dość czę-
stym schorzeniem wynikającym z nadwrażliwości 
na światło słoneczne działające w połączeniu z nie-
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znanymi autoantygenami. Klinicznym obrazem 
choroby jest powstawanie różnopostaciowych wy-
kwitów grudkowych, grudkowo-pęcherzykowych, 
rumieniowo-obrzękowych kilka godzin po ekspozy-
cji na promieniowanie UV [22]. Zastosowanie leków 
przeciwmalarycznych ogranicza się do przypadków 
opornych na fototerapię, fotoprotekcję i stosowanie 
preparatów glikokortykosteroidowych. W bada-
niach stwierdzono przewagę hydroksychlorochiny 
nad chlorochiną. Początkowe dawki leku wynoszące 
400 mg/dobę podawane na kilka dni poprzedzają-
cych ekspozycję słoneczną powinny zostać następnie 
zredukowane do 200 mg/dobę [1, 2].

Skuteczność leków przeciwmalarycznych wyka-
zano także w leczeniu wielu innych jednostek cho-
robowych, m.in. w zapaleniu tkanki podskórnej, 
przewlekłej odmianie rumienia guzowatego, zespole 
Sjögrena, eozynofilowym zapaleniu powięzi i twar-
dzinie układowej [1, 5].

zAStoSowAnie PrePArAtów 
PrzeciwMAlArycznych u Kobiet w ciąży

Stale zwiększająca się częstość występowania 
chorób immunologicznych, w których największa 
zachorowalność dotyczy okresu prokreacyjnego, 
powoduje potrzebę badania i ciągłego pogłębia-
nia wiedzy na temat leków przeciwmalarycznych. 
Chlorochina i hydroksychlorochina ze względu na 
właściwości przeciwzapalne, antyagregacyjne i re-
gulujące funkcje układu immunologicznego mogą 
być wykorzystane w okresie ciąży i wpływać pozy-
tywnie na rokowanie położnic i noworodków [3, 7]. 
W kilku przeprowadzonych niezależnie badaniach 
stwierdzono brak istotnego ryzyka dla matki i płodu 
wynikającego ze stosowania hydroksychlorochiny 
w okresie ciąży. Lek nie powodował u noworod-
ków ototoksyczności, retinopatii i neurotoksycz-
ności, ryzyko wystąpienia wad wrodzonych było 
porównywalne z populacyjnym (5,3% vs 3,2%) [5, 
7, 31]. Wydaje się, że przypadki przedwczesnych 
porodów, a także małej masy urodzeniowej wiązały 
się nie tylko z wpływem hydroksychlorochiny, lecz 
także z niekorzystnym wpływem choroby [31]. Inne 
dane dotyczą chlorochiny, która w pojedynczych 
przypadkach wywoływała zwyrodnienie siatkówki 
u dzieci matek otrzymujących lek w okresie ciąży. 
Opisano również obecność wrodzonych anomalii 
u trojaczków, których matka otrzymywała chloro-
chinę w trakcie ciąży z powodu tocznia krążkowe-
go. U dwojga z tych dzieci obserwowano porażenie 
nerwu przedsionkowo-ślimakowego, u trzeciego 
wystąpił zanik twarzy i guz Wilmsa [31]. Z tego po-
wodu bardziej bezpiecznym preparatem wydaje się 
hydroksychlorochina. Lek ten przenika tylko w nie-

wielkich ilościach do mleka matki, jest bezpieczny 
dla dziecka, a jego stosowanie nie powoduje koniecz-
ności rezygnowania z karmienia piersią [3, 5].

PoDSuMowAnie

Preparaty przeciwmalaryczne są lekami coraz 
częściej i chętniej stosowanymi w terapii chorób skó-
ry ze względu na udowodnione korzystne efekty 
terapeutyczne w wielu jednostkach chorobowych, 
wynikające z ich działania przeciwzapalnego, im-
munomodulującego, antyproliferacyjnego, fotopro-
tekcyjnego oraz sporadycznie występujące poważne 
działania niepożądane. Odpowiednie dawkowanie 
oraz zachowanie zalecanych środków ostrożności 
umożliwia bezpieczne, długotrwałe leczenie, nawet 
u kobiet w ciąży.
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