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Cyklosporyna A w leczeniu zespotu suchego oka

NAJWAZNIEJSZE
Cyklosporyna A jest skutecznym
i bezpiecznym lekiem przy
zastosowaniu miejscowym,
redukujacym objawy zespotu
suchego oka.

HIGHLIGHTS
Ciclosporin A is an effective
and safe drug when applied

topically, reducing the
symptoms of dry eye syndrome.
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STRESZCZENIE

Cel: Przeglad aktualnego pismiennictwa dotyczacego skutecznosci stosowania
cyklosporyny A w leczeniu przewleklego zespolu suchego oka.

Metody: Przeszukano baze danych PubMed, uzywajac nastepujacych stéw klu-
czowych: cyklosporyna A, zespét suchego oka, film 1zowy, stan zapalny. Do-
datkowymi warunkami byly: publikacje oryginalne, z ostatnich 5 lat, w jezyku
angielskim, dotyczace ludzi. Wybrano 9 artykutéw oryginalnych na temat prze-
wleklej terapii cyklosporyng A.

Wyniki: Znaleziono 9 artykuléw oryginalnych dotyczacych skutecznosci lecze-
nia cyklosporyna A. GIéwnym schematem podawania leku bylo stosowanie go
2 razy dziennie u pacjentéw z zespolem suchego oka. W badaniach zaobser-
wowano zmniejszenie objawow miejscowych oraz redukcje koniecznosci stoso-
wania miejscowo innych lekéw, w tym glikokortykosteroidéw oraz sztucznych
tez. Stwierdzono maly odsetek dziatan niepozadanych, do ktérych nalezaty bél
w momencie podawania i podraznienie oka.

Whioski: Cyklosporyna A jest skutecznym lekiem zmniejszajacym objawy
miejscowe zespolu suchego oka przy niewielkiej liczbie miejscowych i ogdélnych
dziatan niepozadanych.

Stowa kluczowe: cyklosporyna A, zesp6! suchego oka, zapalenie

ABSTRACT

Aim: Review of the current literature on the efficacy of cyclosporine A in the
treatment of chronic dry eye syndrome.

Methods: The PubMed data base was reviewed, using the following key words:
cyclosporine A, dry eye syndrome, tear film, inflammation. Additional condi-
tions taken into consideration included: original publications, works published
over the past 5 years, papers in English, studies involving human subjects.
9 original papers discussing chronic use of cyclosporine A were selected.
Results: 9 original papers on the efficacy of cyclosporine A treatment were se-
lected for analysis. The prevailing regimen was twice daily administration of the
drug in patients with dry eye syndrome. Studies demonstrated reduced local
symptoms as well as a reduction in the amount of other topical drugs used,
including glucocorticosteroids and artificial tears. A low rate of adverse events
was reported, including painful administration and irritation of the eye.
Conclusions: Cyclosporine A is an effective drug that reduces local symptoms of
the dry eye syndrome, with a small number of local and systemic adverse events.

Key words: cyclosporine A, dry eye disease, inflammation
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WSTEP

Zesp6l suchego oka (ZSO) wedtug definicji TFOS DEWS 11
TM Report (The Tear Film & Ocular Surface Society Inter-
national Dry Eye Workshop II) to wieloczynnikowa choroba
dotyczaca powierzchni oka, charakteryzujaca sie zaburze-
niem hemostazy filmu lzowego, z towarzyszacymi obja-
wami przedmiotowymi i podmiotowymi, u podstawy kté-
rej leza niestabilny, hiperosmolarny film {zowy, zapalenie
i uszkodzenie powierzchni oka oraz nieprawidlowosci neu-
rosensoryczne [1]. W 2007 r. w ramach DEWS opracowano
4-stopniowa klasyfikacje ZSO oparta na ocenie objawéw
klinicznych oraz zaproponowano leczenie uzaleznione od
oceny stopnia ciezkosci choroby [2]. ZSO dotyczy oséb
w réznym wieku, a po 65. r.z. — 15% pacjentéw [3]. Czyn-
nikami ryzyka ZSO sa: ple¢ zeniska, operacje refrakcyjne,
zaburzenia hormonalne (menopauza, zmniejszony poziom
androgenéw), niezréwnowazona dieta (zaburzenie propor-
¢ji kwaséw omega-3 i omega-6), choroby autoimmunolo-
giczne [4]. ZSO nasilaja czynniki $rodowiskowe, takie jak:
noszenie soczewek kontaktowych, niska wilgotno$¢ powie-
trza, palenie papieroséw, przyjmowanie lekéw (np. antyde-
presyjnych, przeciwnadci$nieniowych i stosowanych w fa-
godnym przero$cie stercza), dtugotrwala praca wzrokowa
z bliska, mieszkanie na wyzszych pietrach, w wietrznej
okolicy czy przebywanie w klimatyzowanych pomieszcze-
niach [5]. Najczestszymi objawami towarzyszacymi ZSO
sa: podraznienie, uczucie ciala obcego, pieczenie, suchos$¢,
wrazenie piasku pod powiekami, bél, nadwrazliwo$¢ na
$wiatlo, zamglone widzenie oraz przemeczenie oczu [1, 3].
W ciezkich postaciach choroby i w jej schylkowej fazie
moga wystepowac: bliznowacenie spojéwkowe, filamenty
rogéwkowe, defekty nabtonka rogéwki i spojéwki, a nawet
owrzodzenie rogéwki [1]. Patogeneza: przyjmuje sie, ze
w etiologii choroby gléwna role odgrywa zapalenie z ro-
snacg ekspresja czynnikéw zapalnych, takich jak: HLA-DR,
cytokiny zapalne (IL-1, IL-6, IL-8), czynnik martwicy no-
wotworéw (TNF), oraz wzrastajace stezenie metaloprote-
inaz w filmie Izowym. Leczeniem z wyboru u wiekszo$ci
pacjentow jest glownie przewlekte stosowanie preparatow
nawilzajacych powierzchnie oka. Zastosowanie cyklospo-
ryny A (CsA) w ZSO ma charakter immunomodulujacy.
Zahamowana zostaje kaskada prozapalna komérek T.

CEL

Celem pracy jest przeglad aktualnego pismiennictwa do-
tyczacego skutecznosci CsA w przewleklej terapii zespotu
suchego oka o réznej etiologii.

METODY

Przeszukano baze danych PubMed, uzywajac nastepuja-
cych stéw kluczowych: cyklosporyna A, zespdt suchego

oka, film zowy, stan zapalny. Dodatkowymi warunkami
byty: publikacje oryginalne, z ostatnich 5 lat, w jezyku an-
gielskim, dotyczace ludzi. Wybrano 9 artykuléw oryginal-
nych na temat przewleklej terapii CsA.

WYNIKI

W retrospektywnym badaniu Morgane i wsp. [3] badali
skutecznos¢ CsA u pacjentéow z ZSO w 6-miesiecznej te-
rapii indukcyjnej (grupa A) i z calkowitym czasem obser-
wagji 10 lat. Po 6 miesigcach wszyscy pacjenci wymagali
dalszego podawania leku, ktére trwalo kolejnych 8-41
miesiecy (grupa B). 6,5% pacjentéw wymagalo ponow-
nego wlaczenia terapii po 40 miesiacach od zaprzestania
leczenia (grupa C). Kryterium wlaczenia do badania bylo
wystepowanie co najmniej 1 objawu ZSO przez minimum
3 miesiace. Kryteriami wylaczenia byly: obecnos$¢ niekon-
trolowanej choroby ogdlnoustrojowej, infekcji oka lub za-
palenia oka niezwigzanego z ZSO, alergie lub nadwrazli-
wos¢ na lek i jego skladowe, cigza, wcze$niejsze operacje
refrakcyjne, nieprawidlowe ustawienie powiek, noszenie
soczewek kontaktowych. Wsréd badanych chorych 23,1%
mialo tagodne, 30,2% umiarkowane i 15,4% ciezkie obja-
wy ZSO. Po terapii uzyskano poprawe w tescie Schirmera
z 1 mm (0,0-4,0 mm) do 2,5 mm (1,2-3,0 mm) (p = 0,12),
a po 10 latach dalszy wzrost wydzielanych fez do 3 mm
(2,0-5,0) (p = 0,02). Zaobserwowano spadek liczby punk-
téw uzyskiwanych w oksfordzkiej skali barwienia fluore-
sceing odpowiednio z 3,0 (3,0-4,0), przez 2,5 (1,2-3,0)
(p =0,001) po 6 miesiacach, az do 2,0 (1,1-3,0) po 10 latach
stosowania CsA (p < 0,001). Podobna tendencje stwierdzo-
no przy zastosowaniu oksfordzkiej skali barwienia zielenig
lizaminy, w ktérej punktacja w ciagu 6 miesiecy spadtaz 7,0
(6,0-8,0) do 6 (3,5-7,0) (p = 0,01), a po 10 latach obserwa-
¢ji do 5,0 (4,0-6,0) (p = 0,001). Wartosci w tescie przerwa-
nia filmu tzowego (TBUT, tear break up time) stopniowo
wzrastaly od 3,0 (3,0-4,0) przy rozpoczeciu badania do 4,0
(3,0-6,0) (p = 0,03) po 10 latach badania. Konieczno$¢ sto-
sowania kropli nawilzajacych ulegta redukeji po 10 latach
podawania CsA z 6 (5-10) do 5 (3-6) (p = 0,001) kropli
na dobe. Zastosowanie glikokortykosteroidéw w kroplach
zredukowano z 1,5 (1-3) do 0 (0-0) (p = 0,04) kropli dzien-
nie w trakcie 10-letniej obserwacji. Dziatania niepozadane
terapii zanotowano u 15% pacjent6éw i nalezaly do nich: pie-
czenie — u 10%, szczypanie w momencie podawania kropli
—u 3%, oraz zaczerwienienie oka bezposrednio po podaniu
kropli — u 2% badanych.

Czesé¢ pacjentéw z ZSO stanowia chorzy z zespolem Sjo-
grena. Moze by¢ on zwiazany z neuropatig nerwu tréjdziel-
nego, obnizeniem czucia rogéwkowego i spojéwkowego.
Niektérzy autorzy w ten sposéb tlumacza stosunkowo ni-
ska liczbe miejscowych dzialan niepozadanych na poczatku
leczenia, ktéra stopniowo wzrasta wraz z czasem stosowa-
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nia CsA, prawdopodobnie z powodu reinerwacji rogéwki
po diugotrwalej terapii [3, 4].

Pisella i wsp. [5] oceniali skuteczno$¢ CsA w formie roztwo-
ru kationowego stosowanego przez 12 miesiecy, raz dzien-
nie, w dawce 1 kropla na noc. Do badania zakwalifikowano
1212 pacjentéw, ze $rednig wieku 60,5 roku. Wiekszo$¢
stanowily kobiety (79,5%). 49,6% pacjentéw otrzymywalo
CsA w roztworze obojetnym, 43,8% — forme kationowa
CsA, a 6,6% — formule opracowana przez szpital prowa-
dzacy badanie (sktad formuly nie zostat podany w publika-
gji). 98,1% pacjentéw prezentowalo objawy ciezkiego ZSO
w momencie rozpoczecia badania. Zmniejszenie objawow
zanotowano w grupie otrzymujacej CsA i kationowa forme
CsA, odpowiednio u 44,8% i 47,2% pacjentéw w 1. miesia-
cu, 48,3% i 53,3% w 3. miesigcu, 45,8% i 50,0% w 6. miesiacu
oraz u42,1% i48,6% w 12. miesiacu terapii. Stabilizacje ob-
jawow uzyskano u 47,2% i 44,8% pacjentéw w 1. miesiacu,
43,5% i 43,1% w 3. miesiacu, 42,5% i 45,1% w 6. miesigcu
oraz u 45,7% i 45,0% w 12. miesiacu terapii. W ogélnej po-
pulacji pacjentéw calkowite ustapienie objawéw zaobser-
wowano u 6,7% w 3. miesiacu, a liczba ta wzrosta do 11,4%
w 12. miesigcu terapii. Zaostrzenie objawéw pojawilo sie
u 3%, 2%, 2% i 0% catkowitej populacji odpowiednio w 1.,
3., 6. i 12. miesigcu terapii. Dzialania niepozadane wysta-
pily u 10,8% pacjentéw w postaci bélu podczas podawa-
nia, u 8,2% jako podraznienie oka; u 2 chorych wystapito
owrzodzenie rogéwki, zas po 1 badanym prezentowalo na-
stepujace objawy: obnizenie ostro$ci wzroku, przekrwienie
oka, zapalenie spojowek, wysypke skorna, nadzerki skéry,
bél zuchwy, niezyt nosa, béle glowy zwigzane z zapaleniem
zatok. Stwierdzono réwniez 1 przypadek zgonu pacjenta.
Leonardi i wsp. [6] przeprowadzili wieloo$rodkowe, rando-
mizowane, podwdjnie zaslepione badanie obejmujace 246
pacjentéw z ciezka postacia ZSO. Czas calkowitej obser-
wacji wynosil 12 miesiecy. Pacjenci przyjmowali 1 krople
kationowej formy leku lub jego nos$nika. Po przeprowadze-
niu analizy uzyskano istotng statystycznie poprawe w te-
$cie Corneal Fluorescein Staining (CFS) zaréwno dla CsA,
jak i dla jej no$nika. Od 3. miesiagca podawania skutecz-
nos¢ leczenia byla znaczaco wieksza dla CsA i tendencja
ta utrzymala sie do korica badania. W trakcie 6-miesigcz-
nej obserwacji poprawa o 3 stopnie w tescie CSF wystapi-
ta u 3-krotnie wiekszej liczby pacjentéw stosujacych CsA
w poréwnaniu z badanymi, ktérym podawano nosnik. Oce-
ny skuteczno$ci zmniejszenia stanu zapalnego dokonano na
podstawie oznaczenia HLA-DR, ktérego ilo§¢ zmniejszyta
sie istotnie, szczego6lnie w grupie chorych stosujacych CsA.
Zmniejszenie hiperosmolarnosci filmu fzowego byto jedna-
kowe w obu grupach chorych. Uzyskano poprawe nastepu-
jacych parametréw: test Schirmera bez znieczulenia, bar-
wienie zielenig lizaminy, TBUT, test Ocular Surface Disease
Index (OSDI), z przewaga dla grupy otrzymujacej CsA, jed-
nak bez istotnych statystycznych réznic miedzy grupami.
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Tendencja ta utrzymala sie réwniez podczas 12-miesiecz-
nej kontynuacji badania [9], z dalszym wzrostem skutecz-
nosci w grupie z CsA. Grupa otrzymujaca pierwotnie sam
nosnik podczas kontynuacji otrzymata réwniez CsA. Réz-
nica w skuteczno$ci miedzy grupami badanymi utrzymata
sie do 12. miesiaca terapii, ale najwiekszy wzrost skutecz-
nosci miejscowej zaobserwowano miedzy 6. a 9. miesiacem
terapii w grupie, w ktérej od 6. miesiaca dotaczono CsA do
nosnika. Wystepowanie dzialan niepozadanych oraz ich
czesto$¢ byly poréwnywalne z opisanymi wyzej badaniami
izwiekszyly sie istotnie podczas 12-miesiecznej obserwacji.
W 2017 r. Iaccheri i wsp. [8] opublikowali wyniki badania
przeprowadzonego na 40 pacjentkach, w ktérym ocenie
poddane zostaly parametry powierzchni rogéwki w mikro-
skopii konfokalnej po terapii CsA 0,05% podawang 2 razy
dziennie. Po 6 miesigcach obserwacji stwierdzono znacz-
ny wzrost gestosci komdrek nabtonka rogéwki (1969,5 +
85,4/mm? vs 4881,2 + 175,7/mm?, p < 0,01), zmniejszenie
aktywnosci keratocytéw (3,6 + 0,1 do 1,8 £ 0,1, p < 0,001),
zmniejszyly sie réwniez liczba, nadreaktywno$¢ i kreto$é
zakoniczert nerwowych pod blona podstawna (p < 0,001).
Wedlug autoréw zmiany te zwigzane sa prawdopodob-
nie ze zmniejszeniem si¢ czynnika wzrostu guza (NGF,
nerve growth factor) wraz ze spadkiem odczynu zapalnego.
Dodatkowo zanotowano lepsze wyniki nastepujacych pa-
rametréw: w tescie TBUT wzrost z 4,2 £ 0,5 do 9,1 + 0,3
(p < 0,001); w te$cie Schirmera z 7 mm * 0,8 do 8,9 mm +
0,4 (p < 0,001); w tescie barwienia fluoresceing i lizaming
spadek odpowiednio z2 + 0,4 do 0,4+ 0,2 (p < 0,01)iz 1,8
+0,4do 0,8 £0,2 (p < 0,0001).

Grupa Pérez-Rico i wsp. przebadala 29 pacjentéw z ZSO
stosujacych CsA 0,05% podawana 2 razy dziennie [9]. Celem
badania byla ocena ewentualnej toksycznosci CsA wobec
komorek srédbtonka. Podczas obserwacji trwajacej 12 mie-
siecy oceniono: gesto$¢ komoérek srodblonka, ktéra wynosi-
fa na poczatku badania 2352,5/mm? (2178-2548,5), 2364/
mm? (2174,25-2657,5) w 3. miesigcu i 2366/mm? (2174,75—
2539,75) w 12. miesiacu (p = 0,927); wielko$¢ komorek
$rédblonka na podstawie Coefficient of Variation of cell size
(CoV), ktéra wahata sie od 34,5 (30-37), przez 35 (30-38),
do 34 (30,75-38,25) w 12. miesiacu badania (p = 0,7193); za-
warto$¢ procentowa komérek heksagonalnych od 53% (47—
58%), poprzez 54% (45,75-59%), az do 50,5% (45,75-58%)
w 12. miesigcu badania (p = 0,824). Badacze wnioskowali, ze
CsA w dawce 0,05% przez 12 miesiecy nie wplywa istotnie na
liczbe i morfologie komoérek $rédblonka rogéwki.

Devect i wsp. [10] oceniali skuteczno$¢ CsA 0,05% u cho-
rych z pierwotnym i wtérnym zespotem Sjogrena. Bada-
nie trwalo miesigc i obejmowato 26 chorych oraz 20-oso-
bowa grupe kontrolna. Odnotowano istotne statystycznie
zmniejszenie dolegliwosci subiektywnych (p = 0,0001).
W tescie Schirmera stwierdzono poprawe o 13,0 + 9,7 mm
w poréwnaniu z pierwszym badaniem (p = 0,0001). Zareje-
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strowano wydluzenie czasu TBUT 08,2 £ 2,15 (p = 0,0001).
Zastosowanie CsA w zespole Sjogrena przyniosto znaczna
poprawe zaréwno subiektywnych, jak i obiektywnych para-
metréw zwiazanych z zespolem suchego oka.

Skuteczno$¢ CsA badano réwniez przez 3 miesiace u 32
pacjentéw ze $wiezo rozpoznanym ZSO po operacji za¢my
metoda fakoemulsyfikacji [11]. Podzielono ich na 5 grup pod
wzgledem ciezkosci objawéw: 0 = brak objawdw, 1 = objawy
tagodne, 2 = umiarkowane, 3 = ciezkie i 4 = bardzo ciezkie.
Pacjentéw przydzielono do 2 grup: otrzymujacych CsA oraz
sol fizjologiczna 0,9%, 2 razy dziennie do oka operowane-
go. W 3. miesigcu po operacji w grupie otrzymujacej CsA
0,05% zaobserwowano znaczacy wzrost sekrecji fez w tescie
Schirmera (p < 0,01). TBUT byt znaczaco dluzszy w grupie
z CsA juz w 1. miesiacu, natomiast w 2. i 3. miesiacu zaob-
serwowano dalsza progresje (odpowiednio p = 0,04 i p <
0,01). Temperatura rogdéwki pozostata poréwnywalna w obu
grupach. Ocena OSDI w grupie z CsA byla znaczaco wyzsza
dla kazdego z punktéw kwestionariusza (p < 0,01, p = 0,01,
p = 0,02) [11]. Podobne rezultaty w trakcie trwajacej 3 mie-
siace obserwacji po operacji za¢my uzyskali Lee i wsp. [12].
Przebadali oni 40 pacjentéw podzielonych na 2 grupy: stosu-
jaca CsA 0,05% 2 razy dziennie oraz diquafosol 3% (niedo-
stepny w Polsce, agonista receptora P2Y2) 6 razy dziennie do
oka po operacji za¢my metoda fakoemulsyfikacji.

Anisa i wsp. [13] oceniali bezpieczeristwo miejscowego sto-
sowania CsA u 41 chorych z ciezka postacia ZSO w daw-
kach od 3 do 8 razy dziennie pod katem jej stezenia w oso-
czu podczas 6-letniej obserwacji. Poziom CsA u wszystkich
nie przekroczyt 7 ng/ml (przy wartosci krytycznej dla CsA
100 ng/ml).

DYSKUSJA

ZSO dotyka coraz wiekszej liczby oséb w réznym wie-
ku i moze dotyczy¢ pacjentéw z dobra ostroscia wzroku,
aktywnych zawodowo. Obecnie leczenie ZSO obejmuje
dwie komponenty: niefarmakologiczng i farmakologiczna.
Do pierwszej zalicza sie: higiene brzegéw powiek, unika-
nie czynnikéw draznigcych oraz zastosowanie zatyczek do
punktéw Izowych w zalezno$ci od zaawansowania obja-
woéw. W leczeniu farmakologicznym wykorzystywane sg:
sztuczne 1zy, glikokortykosteroidy w kroplach, antybioty-
koterapia doustna tetracyklinami oraz CsA.

Cyklosporyna A nalezy do lekéw immunosupresyjnych
z grupy inhibitoréw kalcyneuryny [14]. Po raz pierwszy
zostala wyizolowana w Norwegii z grzyba Tolypocladium
inflatum. Dzialanie substancji oparte jest na zmniejszeniu
aktywnosci limfocytéw T oraz towarzyszacej kaskady za-
palnej. CsA wiaze sie z cytofiling limfocytéw, a kompleks
ten hamuje kalcyneuryne, co zmniejsza transkrypcje inter-
leukiny 2, niezbednej do replikacji limfocytéw T [14]. CsA
podawana ogdlnie moze wywolywac wiele dziataii niepo-

zadanych, np.: nefrotoksycznos¢, hepatotoksycznosé, nad-
ci$nienie tetnicze, wzrost ryzyka wystepowania zakazen
oportunistycznych. Podczas podawania miejscowego CsA
0,05% i 1% jej stezenie nie osigga w osoczu znaczacych war-
todci [13].

W szeregu publikacji podkresla si¢ konieczno$¢ wielomie-
siecznej terapii oraz stosunkowo niski odsetek dzialar nie-
pozadanych miejscowych i ogélnoustrojowych [15]. W ba-
daniu TFOS DEWS 1I stwierdzono liczne korzystne efekty
stosowania CsA, takie jak: redukcja markeréw zapalnych,
zmniejszenie osmolarnosci filmu 1zowego, zahamowanie
apoptozy komoérek nablonka oraz zwiekszenie liczby i wy-
trzymalosci komoérek kubkowych. Zauwazono takze, ze
mozliwa jest przedluzona terapia z nielicznymi dzialaniami
niepozadanymi.

Pojawiaja si¢ doniesienia o aktywacji zapalenia przednie-
go odcinka blony naczyniowej na tle wirusa cytomegalii
(CMV) u immunokompetentnych pacjentéw po przewle-
ktym stosowaniu CsA [15].

Réwnie wazna jak rodzaj substancji podawanej na po-
wierzchnie oka jest jej biodostepno$¢ [17]. Procesy przy-
czyniajace sie do powstania ZSO w znacznym stopniu
moga ograniczy¢ biodostepno$¢ podawanych preparatéw.
Hiperosmolarno$¢ na powierzchni oka, aktywowana ka-
skada stanu zapalnego, nadmierna apoptoza oraz utrata ko-
morek kubkowych i niestabilnos¢ filmu tzowego powoduja
nadmierne Izawienie oraz odruchowe mruganie, co po-
nownie zwieksza osmolarno$¢ filmu tzowego i uruchamia
mechanizmy zmniejszajace biodostepnos¢ podawanych le-
kéw. CsA, dzieki zahamowaniu stanu zapalnego, ogranicza
jedna ze skladowych patogenezy zespotu suchego oka.

WNIOSKI

Wielomiesieczne stosowanie CsA moze zmniejszy¢ obja-
wy ZSO przy stosunkowo niewielkiej liczbie dziatan nie-
pozadanych. Wykladnikami tej korzysci sa zmniejszenie
ilosci stosowanych miejscowo glikokortykosteroidéw oraz
obnizenie zapotrzebowania na preparaty sztucznych tez.
Nie jest mozliwe catkowite odstawienie pozostaltych lekow
miejscowych nawet po dlugotrwalej terapii cyklosporyna.
Terapia CsA moze stanowi¢ alternatywe przeciwzapalna
dla pacjentéw z podwyzszonym ci$nieniem wewnatrzgal-
kowym wynikajacym ze stosowania terapii glikokortyko-
steroidami. Korzysci z leczenia CsA moga odnie$¢ réwniez
pacjenci, ktorzy rozwijaja ZSO po operacjach za¢my.
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