Dubiel-Braszczok B i wsp.

Kalcyfikacje w przebiegu uktadowych chordb tkanki tacznej

57
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tacznej. Opis przypadku i przeglad literatury
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Streszczenie

Kalcyfikacja skéry jest rzadkim schorzeniem, o niejasnym patome-
chanizmie, w ktérym dochodzi do gromadzenia depozytéw wapnia
w skorze i tkance podskérnej. Opisywanych jest piec typow schorzenia
wedtug etiologii: dystroficzna, metastatyczna, idiopatyczna, jatrogen-
na i kalcyfilaksja. W wiekszosci przypadkéw choroba dotyka kobiet.
Przyczynami kalcynozy moze by¢ uraz, hiperfosfatemia, hiperkalce-
mia ale rowniez choroby tkanki tacznej. W niniejszym opracowaniu
omoéwiono koncepcje wapnienia, szczegdlnie w zapaleniu skérno-
-miesniowym, a takze jego leczenie opisane w literaturze. Chociaz
nie stwierdza sie standardéw leczenia, r6znego rodzaju leczenie byto
wielokrotnie opisywane jako przynoszace korzysci.

Stowa kluczowe: kalcynoza skory, kalcyfikacja

Summary

Skin calcification is a rare disease, with unclear pathogenesis, in which
calcium salts are deposited in the skin and subcutaneous tissue. It is
classified into five etiology-based types: dystrophic, metastatic, idio-
pathic, iatrogenic, and calciphylaxis. In most cases the disease affects
women. calcinosis cutis can be caused by traumas, hyperphosphata-
emia, hypercalcaemia but also connective tissue diseases. The present
study discusses the concept of calcinosis, particularly in dermatomy-
ositis, as well as its treatment described in the literature. Although no
standard treatment is available, various types of treatment have been
described as being beneficial.
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Wykaz skrotow:

UChTL - Uktadowe Choroby Tkanki tacznej
EMG - elektromiografia

MCP - stawy $rédreczno-paliczkowe

PIP - stawy miedzypaliczkowe blizsze

CPK - kinaza kreatynowa

PTH - parathormon

WSTEP

Uktadowe choroby tkanki tacznej sa heterogenna gru-
pa chordb autoimmunizacyjnych, o niedoktadnie pozna-
nej etiologii, burzliwym obrazie klinicznym i niepewnym
rokowaniu. Chociaz zajecie zyciowo waznych narzadow
wewnetrznych przykuwa uwage badaczy i najczesciej de-
cyduje o rokowaniu, to chorzy na uktadowe choroby tkanki
facznej sa szczegdlna grupa pacjentéw, bowiem w prze-
biegu choroby dochodzi do wyraznego zmniejszenia jako-
sci zycia. Zajecie skory i jej uszkodzenie jest waznym ele-
mentem tej jakosci. W przebiegu UChTt dochodzi niekiedy

CREST - ang. limited systemic sclerosis, posta¢ ograniczo-
na twardziny

DM - zapalenie skérno-miesniowe
GOT - glutamic oxaloacetic transaminase
GPT - glutamic pyruvic transaminase

do gromadzenia soli wapniowych w skérze i tkance pod-
skdrnej. Zjawisko to nazywamy kalcynoza. Opisywanych
jest pie¢ typdw schorzenia wedtug etiologii: dystroficzna,
metastatyczna, jatrogenna, idiopatyczna, i kalcyfilaksja [1].
Ta ostania charakteryzuje sie odktadaniem ztogéw wapnia
w $cianie naczyniowej, przypominajac obrazem klinicznym
martwicze zapalenie naczyn.

Przyczyny powstawania kalcyfikacji nie sa znane. Bio-
rac pod uwage réznorodnosé typéw kalcyfikacji nalezy
przypuszczad, ze w réznych typach choroby dochodzi do
uaktywnienia innych mechanizméw patogenetycznych.
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W kontekscie typéw kalcyfikacji wymienia sie najczesciej
zaburzenia gospodarki mineralnej (szczegdlnie wapnio-
wo-fosforanowej) hyperwitaminoze D. Kalcynoza moze
by¢ réwniez reakcja na uszkodzenie tkanek miekkich, miec¢
podtoze genetyczne lub by¢ zwigzana z niewydolnoscia
nerek.

OPIS PRZYPADKU

Pacjentka z rozpoznanym zapaleniem skérno-miesnio-
wym z towarzyszacym zapaleniem naczyn zostata przyjeta
do Kliniki z powodu nasilenia zmian guzkowych w obrebie
skory i tkanki podskérnej. Choroba rozpoczeta sie w 2006 r.
w wieku 24 lat ostabieniem koniczyn w odcinkach dosieb-
nych z towarzyszacymi bélami miesni. W przeprowadzo-
nym woéwczas badaniu fizykalnym stwierdzono ostabienie
sity miesniowej 4 wg skali Lovette’a z przewaga w odcin-
kach dosiebnych. Ostabieniu sity miesniowej towarzyszyta
bolesnos¢ palpacyjna miesni. W obrebie lewego ramienia
w tkance podskdrnej wyczuwano guzki. Zmiany te miaty
przebieg linijny (wzdtuz naczyn?) oraz byty bardzo bolesne
przy obmacywaniu. W badaniu stwierdzono obecnos¢ po-
dobnego ogniska ponizej prawego dotu pachowego oraz
liczne bolesne guzki wzdtuz przebiegu naczyn konczyn
gornych, dolnych i tutowia.

Wyniki wykonanych badan laboratoryjnych przy przyje-
ciu zebrano w tabeli I.

W badaniach dodatkowych prawidtowy obraz kapilar-
oskopowy. W EMG stwierdzono cechy uszkodzenia pier-
wotnie miogennego z przewaga zmian w miesniu dwugto-
wym ramienia. Badania USG tarczycy, rtg klatki piersiowej,
USG jamy brzusznej nie wykazaty uchwytnej patologii.
W USG ramienia lewego opisano powrdzkowate zgrubie-
nie podskdérne na przedniej powierzchni ramienia lewego,
ktére ma najprawdopodobniej charakter poszerzonej do
5 mm wykrzepionej zyty powierzchniowej. Zyty gtebokie
drozne z zachowanym przeptywem spontanicznym w opcji
dopplerowskiej. Podobny charakter miaty zmiany Sciany
klatki piersiowej ponizej pachy prawej. Wykonano biopsje
skory — w badaniu histopatologicznym — rozfragmentowa-

Tabela I. Wyniki badan laboratoryjnych

ny zoéttawy guzek — inflammatio chronica cum fibrosi et
resorptione (tkanka ttuszczowa i tkanka taczna widknista
z ogniskowym odczynem resorpcji i ziarninowaniem). Po-
stawiono woéwczas rozpoznanie zapalenia wielomigsnio-
wego z cechami zapalenia naczyn. Chora otrzymata wlewy
dozylne Solu-Medrolu, podtrzymano leczenie Metotrek-
satem (1x20mg im 1 raz w tygodniu oraz Encortonem
30mg/d.

W kolejnych latach pacjentka byta przyjmowana do od-
dziatu kilkukrotnie z powodu pogorszenia stanu klinicz-
nego, zaostrzenia objawéw chorobowych oraz trudnosci
w wykonywaniu codziennych podstawowych czynnosci.
W badaniu fizykalnym opisywano wéwczas zmiany skor-
ne pod postacia: rumienia heliotropowego, objawu szala,
grudek Gottrona na wyprostnej stronie stawéw rak oraz
licznych bolesnych guzkéw podskdrnych. Zmieniono roz-
poznanie na zapalenie skdérno-miesniowe z cechami zapa-
lenia naczyn i zwapnieniami tkanek miekkich. Wykonano
diagnostyke celem wykluczenia procesu nowotworowego.
Wiaczono do terapii pulsy cyklofosfamidu (600 mg 1 raz
w miesiacu), po ktéorym nastapita poprawa sity miesnio-
wej. Po zakonczeniu leczenia cyklofosfamidem, jako lecze-
nie podtrzymujace zastosowano Metypred 32 mg/d oraz
Metotreksat 20 mg 1x/tydzien. W latach 2012-2014 ob-
serwowano kolejne zaostrzenia objawoéw choroby, okreso-
WO pojawiajace sie zmiany skérne o charakterze drobnych
nadzerek, ktore goity sie z przebarwieniem w tym miej-
scu, w ciagu ostatnich miesiecy znaczne zwiekszenie ilosci
i nasilenie procesu twardnienia zlokalizowanego na prze-
dramionach, udach, brzuchu, plecach. W rtg poréwnaw-
czym ud opisywano zwapnienia obustronne w miesniach
posladkowych, krocza po stronie prawej i przywodzicieli
i odwodzicieli obu ud (ryc. 11 2).

0Od 2016 roku stosowano pamidronian disodowy 30 mg
iv jeden raz w miesigcu. Nastepnie dotaczono do terapii
kolchicyne w dawce 0,5 mg 1x/d oraz warfaryne w matej
dawce 1 mg/d. Po 11 wlewach pamidronianu wystapito za-
ostrzenie choroby, nasilenie dolegliwosci bélowych ze stro-
ny miesni, uczucie sztywnosci, ostabienie sity miesniowej,
gtéwnie w konczynach dolnych. Pojawity sie nowe guzki

ANA p-ANCA, IgA IigM I9G Albuminy Globulina Globulina Globulina Globulina
c-ANCA alfa 1 alfa 2 beta Gamma
Ujemny Ujemny 1,72 g/l 0,82 g/l 13,6 g/l 48,65% 4,65% 9,69% 16,61%  20,40%
Hb Ht Leukocyty PLT OB CRP Glukoza Na K AspAT
142gdl 39,5% 14,6 G/l 282K/ 10/30mm 1,29 mg/l 90 mg/dl  136mmol/l 4,55 29,2U/I
mmol/I
Alat CK LDH GGTP Kreatynina ALP Bilirubina  cholesterol TG HDL
bezposrednia
34,8 U/1 139U/ 539,9 U/l 22,4 U/l 59,8 umol/l 66,5U/I 0,51 umol/l 4,97 2,43 0,68
mmol/I mmol/| mmol/|
LDL TSH T4 Czas Fibrynogen AT Il Badanie PMR pleocytoza biatko Glukoza
protrombinowy
INR
3,19 2,28 1,67 ng/di 12,9 sek 195 mg/dl  104% 9/3 22 mg/dl 53 mg/dl
mmol/l  ulU/ml 1,0
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w okolicy obu pach, w skérze brzucha, w pachwinach, w le-
wym dole podkolanowym, na zgieciowej powierzchni obu
ramion, i w okolicy obu zgie¢ tokciowych, wieksze guzki
w tkance podskérnej okolicy odcinka ledzwiowego kre-
gostupa, a stare sie powiekszyty. Brak poprawy klinicznej
sktonit nas do zaprzestania terapii. Zaprzestanie podawa-
nia leku nie spowodowato zmiany stanu pacjentki.

OMOWIENIE

Kalcynoza skéry jest stosunkowo czestym powiktaniem
zapalenia miesni. Najczesciej wystepuje u pacjentow pe-
diatrycznych z mtodzienczym zapaleniem skérno-miesnio-
wym. Zgodnie z opracowaniami epidemiologicznymi w tej
grupie chorych powiktanie to stwierdza sie u 10-70% cho-
rych. W grupie dorostych wystepuje rzadziej, u okoto 20%
chorych [2, 3].

Wystapienie kalcyfikacji moze poprzedza¢ zapalenie
skérno-miesniowe lub pojawi¢ sie wiele lat po rozpozna-
niu choroby. Najczesciej wystepuje jednak miedzy pierw-
szym a trzecim rokiem choroby [4]. U chorych na zapa-
lenie skérno-miesniowe kalcynoza wystepowaé moze
w postaci twardych guzkéw lub blaszek zlokalizowanych
w tkance podskérnej lub okotostawowo, postaci tworéw
guzowatych, ztogéw zlokalizowanych gteboko w powie-
ziach a takze obszaréw wapnienia w sasiedztwie kosci [5].
Zajecie okreslonych obszaréw skéry stanowi podstawe
dla rozréznienia 2 postaci kalcyfikacji. Najczestsza posta-
Cia jest postac centralna, obejmujaca tutéw o najgorszym
rokowaniu, charakteryzujaca sie Smiertelnoscia 60-80%
i obwodowa, ktéra atakuje konczyny, a jej Smiertelnos¢
siega 20-30% [6]. Posta¢ obwodowa dzielimy z kolei na
dystalna i proksymalna forme, w zaleznosci od tego czy
zmiany s3 ponizej badz powyzej kolan i tokci. Proksymal-
ne zmiany maja gorsze rokowanie i sg gtéwnie powiazane
z cukrzyca i duzymi zaktéceniami w metabolizmie wapnia
i fosforanow.

Opisywany przypadek rozni sie od typowego przebie-
gu wapnicy skéry opisywanych w literaturze. Podstawowa
réznica jest wspolistnienie pierwszych objawdw z cechami
zapalenia naczyn, co przy depozycji ztogéw wapniowych
w tkankach miekkich mogto nasuwac podejrzenie kalcy-
filaksji. W jej przebiegu dochodzi do rozlanych martwi-
czych zmian tkanki podskornej i skéry, ktore przypominaja
w swoim obrazie klinicznym martwicze zapalenie naczyn
o bardzo burzliwym przebiegu, z cechami wykrzepiania

w drobnych naczyniach. Dodatkowym argumentem moga-
cym poczatkowo przemawiad za kalcyfilaksja byty zmiany
zakrzepowe zyly powierzchniowej ramienia. Zakrzepice
drobnych naczyn obserwuje sie czesto jako jedno z podsta-
wowych patogenetycznych mechanizmoéw kalcyfilaksji [7].
W naszym przypadku o wykluczeniu kalcyfilaksji zadecydo-
wat brak rozlegtych zmian skérnych, ich szybkie ustepowa-
nie, tagodny przebieg oraz brak potwierdzenia w badaniu
histopatologicznym.

Postaci kalcynozy skory

Dystroficzna kalcyfikacja jest najczestszym typem kal-
cynozy skory. Stezenie wapnia i fosforu jest prawidtowe.
Ten stan jest charakterystyczny dla uktadowych choréb
tkanki facznej, szczegdlnie dla ograniczonej twardziny
uktadowej (CREST) (okoto 25%-40% z twardzina uktadowa
rozwinie kalcynoze 10 lat po rozpoznaniu choroby), w za-
paleniu skérno-miesniowym (20% dorostych i 70% dzieci)
i zespotach naktadania, mieszanej chorobie tkanki tacznej.
Depozyty wapnia sa zlokalizowane okotostawowo: stawu
tokciowego, kolanowego, rak, ale réwniez w okolicach
szyi, twarzy zwtaszcza w okolicy uszu [8].

Metastatyczna kalcynoza cechuje sie nieprawidtowym
poziomem wapnia i fosforu i wystepuje po przekroczeniu
spozycia fosforanéw wapnia. Depozyty wapnia sa zwykle
zlokalizowane w prawidtowej tkance okotostawowo. Naj-
czestsza przyczyna kalcynozy jest przewlekta choroba ne-
rek (wystepujaca u 1-4% pacjentéw). Inne przyczyny to hi-
perwitaminoza D, nadmierne wydzielanie PTH, sarkoidoza,
zespot Burnetta, nowotwory ztosliwe [9, 10].

Idiopatyczna postac wystepuje, gdy nie ma uszkodzen
tkanki lub nieprawidtowosci w stezeniu wapnia i fosforu.
Wyrdzniamy trzy typy: familial tumoral calcinosis, sube-
pidermal calcified nodules, oraz scrotal calcinosis. Pierw-
sza z nich wystepuje u zdrowych dorostych pacjentow.
Jest spowodowana zwiekszonym wychwytem fosforanéw
w nerkach. Zwapnienia wystepuja wokét duzych stawow
i moga by¢ podskérne lub wewnatrzmiesniowe. Druga po-
sta¢ wystepuje u dzieci i moze by¢ obecna przy urodzeniu.
Miejsce wystepowania to gtowa, konczyny, jako pojedyn-
cze twarde biato-zétte grudki. Ostatnia postaé wystepuje
na mosznie. Pacjenci zazwyczaj nie zgtaszaja dolegliwosci,
jednakze niekiedy moga wystepowac swiad lub biate/kre-
mowe uptawy [11].

Postac jatrogenna opisywana, gdy pacjenci otrzymuja
substancje zawierajace wapn lub fosforany. Jest to widocz-
ne w trakcie leczenia gruzlicy [12].

Ryc. 1. Badanie rtg — widoczne zwapnienie obustronne w miesniach
posladkowych, krocza po stronie prawej i przywodzicieli i odwodzi-
cieli obu ud

Ryc. 2. Badanie rtg — widoczne zwapnienie w miesniach okolicy prze-
dramienia i pach
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Patofizjologia

Wyniki badan nad kalcyfikacja nie zwigzana z choroba
nerek podkreslaja nie tylko powiazania z nadmiarem pa-
rathormonu, ale takze nowotworami, choroba alkoholowa
watroby, chorobami uktadowymi tkanki tacznej i stosowa-
niem glikokortykoidow [13, 14].

Wapnica tkanek miekkich, jak to obserwujemy w DM
jest najczesciej skutkiem gromadzenia ztogéw hydroksy-
apatytu, tworzonego w nastepstwie uwalniania wapnia
z mitochondriéw uszkodzonych komérek. W przebiegu
DM proces ten jest wiec nastepstwem uszkodzenia komo-
rek miesniowych. Potencjalny mechanizm patofizjologicz-
ny wydaje sie by¢ jednak bardziej ztozony. Samo nagro-
madzenie soli wapnia w tkance nie jest wystarczajace do
wystapienia trwatego wysycenia tkanek miegkkich solami
wapnia. Wsrod wielu potencjalnych mechanizméw osta-
tecznie doprowadzajacych do kalcyfikacji szczegdlna role
odgrywa srodowisko zapalnych cytokin uwalnianych przy
duzej aktywnosci choroby autoimmunizacyjnej. Wydaje
sig, ze szczegolna role w procesie odgrywaja makrofagi,
bedace podstawowym zrodtem zapalnych cytokin IL-1 B,
TNF-IL-6, ktére osiagaja szczegolnie wysokie stezenia
u chorych na DM jak i lokalnie w miejscach gromadzenia
soli wapnia [15]. Kolejnym zjawiskiem doprowadzajacym
do kalcyfikacji jest zaburzenie réwnowagi pomiedzy akty-
watorami i inhibitorami wapnienia. Stwierdzane w organi-
zmie inhibitory kalcyfikacji to najczesciej niskoczasteczko-
we biatka. Najwazniejszym wsréd nich jest fetuina A 48kD/
glikoproteina a2-Heremans Schmid (Ahsg).

Niedobor Ahsg, ktéry jest widoczny w chorobie nerek i
innych stanach zapalnych moze prowadzi¢ do rozwoju kal-
cyfikacji [16]. Z punktu widzenia mechanizméw prozapal-
nych i autoimmunizacyjnych bioracych udziat w patogene-
zie, tak DM jak i zachodzacych w jego przebiegu powiktan,
centralna rola przypada uktadowi osteoprotegeryna/recep-
tor aktywujacy jadrowy czynnik NFkB. Aktywacja tego szla-
ku skutkuje resorpcja tkanki kostnej oraz powoduje trans-
formacje osteoblastéw w komédrkach miesni gtadkich a w
rezultacie prowadzi co kalcyfikacji.

W zwiazku z bardzo szerokim stosowaniem w codzien-
nej praktyce klinicznej lekéw przeciwzakrzepowych be-
dacych antagonistami witaminy K, podnosi sie obecnie
potencjalne zagrozenia wynikajace ze stosowania tych
lekow i zwiekszone ryzyko wystapienia wapnicy tkanek
miekkich. Znaczenie witaminy K nie ogranicza sie wytacz-
nie do udziatu w syntezie czynnikéw krzepniecia. Mecha-
nizm jakim warfaryna, acenokumarol przyczyniaja sie do
rozwoju kalcyfilaksji jest ich reakcja z biatkami Gla macierzy
kostnej (MGP). Biatka Gla macierzy sa silnym inhibitorem
mineralizacji naczy. Zdolno$¢ MGP do hamowania kalcy-
fikacji wymaga aktywacji enzymu zaleznego od witaminy
K, ktory posredniczy w karboksylacji MGP. Warfaryna/ace-
nokumarol hamuja karboksylacje tych biatek, prowadzac
do ich inaktywacji. Obnizenie wzglednego stezenia kar-
boksylowanego MGP w osoczu krwi moze mie¢ znaczenie
w patogenezie zwapnienia [17].

Diagnostyka

Powinna obejmowac¢ podstawowe badania laboratoryj-
ne, ktére pozwola znalez¢ chorobe wyjsciowa: kreatynina,
mocznik, (przewlekta choroba nerek) PTH, witamina D,
wapn, fosforany, biatko catkowite, albuminy, 24h zbidrka
moczu na wapn i fosforany, (metastatyczna postac), CPK,

LDH, GOT, GPT, aktywnos¢ aldolazy (zapalenie skérno-mie-
sniowe), ANA, anty dsDNA, anty-ENA: Ro, La, Sm, RNP, Scl-
70, Jo1 (toczen i twardzina uktadowa, miopatie zapalne).
Poza tym badania obrazowe: rtg, USG skéry, scyntygrafia
kosci, TK i MR, biopsja skory [18].

W badaniu histologicznym depozyty wapnia sa ciemno-
niebieskie po wybarwieniu hematoksylina i eozyna i czar-
ne po barwieniu metoda Kossa. Drobne zmiany moga by¢
widoczne w skérze, a wieksze nieregularne masy w tkance
podskérnej.

Leczenie

Cele leczenia to 1) zapewnienie kontroli gospodarki
wapniowej w celu unikniecia hiperkalcemii, poprzez za-
przestanie kontynuacji podawania witaminy D; 2) w przy-
padku zwiekszonej produkcji PTH rozwazenie wykonania
wyciecia przytarczyc lub stosowanie kalcymimetykow, dzie-
ki czemu osiagniemy redukcje poziomu PTH; 3) zwalczanie
hiperfosfatemii; 4) unikanie iniekcji podskérnych, urazéw
skory lub biopsji, unikanie ekspozycji na zimno; 5) unika-
nie antagonistéw witaminy K; 6) skrupulatne opatrywanie
ran; 7) rozwazenie terapii hiperbarycznym tlenem, szcze-
golnie gdy jest znana choroba naczyn (pozytywna odpo-
wiedz zwtaszcza gdy chorzy otrzymaja przynajmniej 20 cy-
kli leczenia) [19]; 8) unikanie stresu i zaprzestanie palenia;
9) niektérzy autorzy rozwazaja uzycie glikokortykostero-
idéw na poczatku choroby, gdy skéra nie jest owrzodziata,
aczkolwiek ta terapia uwazana jest za czynnik ryzyka rozwo-
ju kalcyfilaksji i nie jest powszechnie rekomendowana [20].

Zgodnie z propozycja Reitera dostepne sa obecnie na-
stepujace strategie postepowania w kalcynozie:

1. niewielkie depozyty wapnia jak i rozlegte zmiany moga
by¢ leczone operacyjnie;

2. niewielkie zmiany moga by¢ z dobrym efektem leczone
za pomoca warfaryny (metoda kontrowersyjna z punk-
tu widzenia patofizjologii choroby, ale pojedyncze do-
niesienia i mate serie przypadkow pokazaty zachecajace
wyniki [21]), operacji, laseru, ceftriaksonu, oraz dozylna
podaza immunoglobulin;

3. pacjenci z bardziej rozlegtymi zmianami moga odnosi¢
korzysc z operacji, stosowania probenecydu, diltiazemu,
wodorotlenku glinu, minocykliny i bifosfonianéw [22];

4. w kontroli bélu z powodzeniem moze by¢ wykorzysty-
wana litotrypsja pozaustrojowa.

Diltiazem jest najczesciej stosowanym lekiem. Jego dzia-
tanie powoduje zmniejszenie ilosci wapnia, ktére wypetnia
komorki i makrofagi w uszkodzonych tkankach. Dla odpo-
wiedzi leczniczej konieczne sa duze dawki od 2mg/kg/d do
4mg/kg/d. OdpowiedZ obserwowana jest u 50-100% pa-
cjentow. Lepsza odpowiedz terapeutyczng obserwuje sie
w zapaleniu skérno-miesniowym [23, 24].

Stosowanie warfaryny w dawce 1mg/d wptywa korzyst-
nie na mate zmiany. Bisfosfoniany wptywaja na makrofagi,
ktére sa aktywne w zaatakowanych miejscach. Chroni to
przed uwolnieniem prozapalnych cytokin. Zmniejszaja ob-
rét gospodarki wapniowej. Daja dobra odpowiedz gtéwnie
w zapaleniu skérno-miesniowym i twardzinie uktadowej
[25, 26]. Alendronian jest stosowany doustnie w dawce
70mg/tydzien, pamidronian dozylnie w dawce 90mg/ty-
dzien.

Minocyklina hamuje metaloproteinazy wystepujace
w substancji miedzykomoérkowej, co redukuje zapalenie
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i owrzodzenie oraz chelatuje wapn. Lek jest stosowany
w dawce 50-100mg/d i daje dobre efekty w twardzinie
uktadowej [27].

Ceftriakson wptywa na metaloproteinazy, chelatuje
wapn i ma dziatanie przeciwzapalne. Jest stosowany
w dawce 2g/d przez 20 dni i korzystnie dziata w twardzinie.

Wodorotlenek glinu redukuje jelitowa absorpcje fosfo-
ranow. Stosowany jest w dawkach 2,24 g/d, 2,4g/d i 1,8g/d
gtéwnie w zapaleniu skérno-miesniowym i toczniu [28].

Probenecid hamuje wychwyt zwrotny kwasu moczowe-
go w nerkach i zwieksza wydzielanie fosforanéw. Stosowa-
ny jest w dawce 1,5g/d a efekt jest widoczny w mtodzien-
czym zapaleniu skérno-miesniowym.

Stosowany miejscowo tiosiarczan sodu zwieksza roz-
puszczalno$¢ wapnia. Razem z tlenkiem cynku ma korzyst-
ne dziatanie w owrzodziatych dystroficznych postaciach
kalcyfikacji. Dozylna podaz tiosiarczanu sodowego w daw-
ce 25mg trzy razy w tygodniu, jest efektywna w leczeniu
kalcyfilaksji i kalcynozy skéry, aczkolwiek jest obarczona
duza iloscia dziatan niepozadanych [29-31].

Inne metody leczenia obejmuja stosowanie kolchicyny,
z powodu jej wiasciwosci przeciwzapalnych.

Obiecujace rezultaty uzyskano po dozylnym stosowa-
niu immunoglobulin w dawce 2g/kg masy ciata gtéwnie
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