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STRESZCZENIE

Nieinfekcyjne zapalenia blony naczyniowej (NZBN) stanowia problem diagno-
styczny i terapeutyczny, maja przewlekly i kumulacyjny charakter, a takze sa
przyczyng znaczacej utraty funkeji wzroku u mtodych oséb, uniemozliwiajacej
aktywno$¢ zawodowa. Diagnostyka i leczenie wymagaja wspélpracy specjali-
stow z roznych dziedzin i opieraja si¢ na licznych badaniach laboratoryjnych
i obrazowych. Praca przedstawia wskazania, efektywno$¢ i bezpieczenistwo te-
rapii pierwszym lekiem biologicznym stosowanym w okulistyce, jakim jest in-
hibitor czynnika martwicy guza o, adalimumab. Moze by¢ on uznany za istotna
opcje terapeutyczna w leczeniu zapalenia blony naczyniowej czesci posredniej
i tylnej, a takze zapalenia wszystkich czesci blony naczyniowej, poniewaz po-
zwala pacjentom na osiggniecie i utrzymanie dtugotrwatej kontroli nad choro-
ba przy jednoczesnej terapii glikokortykosteroidami czy lekami immunomodu-
lujacymi lub jej braku.

Stowa kluczowe: terapia biologiczna, nieinfekcyjne zapalenie bfony naczyniowej,
inhibitory anty-TNF-a, adalimumab

ABSTRACT

Noninfectious uveitis is known for its chronic and cumulative nature. It is of-
ten associated with diagnostic and therapeutic difficulties. It causes significant
vision loss in young patients, making them incapable of maintaining an active
work life. Diagnosis and treatment require cooperation between different spe-
cialists and are based on multiple blood tests and other diagnostic tests. This
article presents medical indications and the safety and efficacy of adalimumab,
a tumor necrosis factor inhibitor and the first biological drug used in ophthal-
mology. Adalimumab is an important therapeutic option for the treatment of
intermediate, posterior, and pan-uveitis, enabling patients to obtain and main-
tain long-term disease control during simultaneous corticosteroid/immuno-
modulatory therapy or without it.

Key words: biological therapy, non-infectious uveitis, TNF-a inhibitors, adali-
mumab
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WSTEP

Nieinfekcyjne zapalenia blony naczyniowej (NZBN) sa
wyrazem reakcji autoimmunologicznych skierowanych
przeciwko antygenom tkanek oka. Ze wzgledu na wcze-
sny poczatek i przewlekly lub nawrotowy przebieg moga
powodowac znaczne uposledzenie funkcji wzroku, nega-
tywnie wplywac na jako$¢ zycia i uniemozliwiac aktywnos$¢
zawodowq. Ciezkie postacie NZBN i ich powikfania od-
powiadaja za 50% trwalego obnizenia ostro$ci wzroku i za
10% $lepoty w krajach Europy i Ameryki Pétnocnej [1].
Wynika to z kumulacyjnego charakteru uszkodzen struktur
oka w NZBN, a takze z czesto opdznionego i nieefektywne-
go leczenia.

ROZPOZNANIE | WYBOR METODY LECZENIA

Podstawowym warunkiem podjecia objawowej terapii
przeciwzapalnej jest wykluczenie etiologii infekcyjnej stanu
zapalnego blony naczyniowej. Diagnostyka réznicowa po-
winna tez obejmowac zespoly maskujace, ze szczegdlnym
uwzglednieniem ryzyka chloniaka wewnatrzgatkowego
u 0s6b w starszym wieku.

Metody terapeutyczne w NZBN powinny by¢ dobierane
indywidualnie, w zalezno$ci od: klinicznego charakteru
i ciezko$ci zapalenia, wieku pacjenta, choréb towarzysza-
cych, efektywnosci i powiklan dotychczasowego leczenia,
ryzyka rozwoju dzialan niepozadanych oraz gotowosci pa-
cjenta do wspdlpracy, przestrzegania zalecen i regularnych
kontroli. Niektére postacie NZBN o przewleklym prze-
biegu, najczesciej jednostronne, bedace wynikiem reakcji
autoimmunologicznej na antygeny wirusa rézyczki, obja-
wiaja sie jako tzw. zespol heterochromii Fuchsa, ktory nie
wymaga ogdlnego leczenia przeciwzapalnego.

Strategia postepowania w cigzkich postaciach NZBN opie-
ra sie obecnie na algorytmie wyboru kolejnych grup lekéw
przeciwzapalnych, w zaleznosci od uzyskanego efektu tera-
peutycznego. Glikokortykosteroidy, ktére daja szybki i silny
efekt przeciwzapalny, sa zwykle lekami pierwszego wyboru.
Gdy stan zapalny nawraca przy dawce prednizonu mniej-
szej niz 10 mg/24 h, przechodzi si¢ na terapie immunosu-
presyjna.

Wybér leku immunosupresyjnego zalezy od rodzaju i ciez-
ko$ci NZBN oraz od stanu ogdlnego i wieku pacjenta. Leki
trzeciego wyboru maja dziatanie immunomodulujace, sa
to przeciwciala przeciw cytokinom lub pochodne interfe-
ronéw. Pierwszym lekiem immunomodulujacym zatwier-
dzonym do terapii NZBN (2016 r., USA) jest przeciwcia-
o przeciwko czynnikowi martwicy guza o (anty-TNF-a)
— adalimumab. W Polsce w 2019 r. Ministerstwo Zdrowia
wprowadzito refundacje adalimumabu (Humira, Abbvie),
w ramach programu lekowego, do terapii nieinfekcyjnego
zapalenia posredniej i tylnej cze$ci bfony naczyniowej oraz
calej blony naczyniowej u dorostych. Nalezy podkresli¢, ze
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izolowane nieinfekcyjne zapalenie teczéwki i ciala rzesko-
wego nie jest objete programem lekowym.

Czynnik martwicy guza o to cytokina produkowana glow-
nie przez monocyty, wystepujaca we krwi zdrowego czlo-
wieka w stezeniu ponizej 16 pg/ml. Obserwuje si¢ wzrost
jej stezenia we krwi oséb chorujacych na astme, choro-
be Le$niowskiego-Crohna i choroby nowotworowe [1].
Wieksze stezenia TNF-a wykryto w plynie komorowym
pacjentéw z zapaleniami blony naczyniowej [1]. Czynnik
martwicy guza a wraz z innymi cytokinami, takze induko-
wanymi przez siebie, oddzialuje na monocyty, makrofagi,
fibroblasty, neutrofile i komorki tuczne. Wzmaga prolifera-
¢je i réznicowanie limfocytéw T i B, indukuje synteze IL-1
i zwieksza jej ekspresje na powierzchni komorek, a takze
wplywa na zdolnos¢ komérek $rédbtonka do adhezji limfo-
cytow, stad jego wielokierunkowy udzial w NZBN. TNF-a
wigze sie z dwoma rodzajami receptoréw: rozpuszczalnym
receptorem TNEFR-1, ktéry bierze udzial w aktywacji apo-
ptozy i proceséw zapalnych, oraz receptorem blonowym
TNEFR-2, ktéry odgrywa role w regulacji wzrostu i prolife-
racji komdrki. Obecno$¢ obu receptoréw wykazano w ciele
szklistym, teczowce, ciele rzeskowym i w tylnej czesci na-
czyniowki [2].

Adalimumab to przeciwcialo monoklonalne IgG1k, bloku-
jace interakcje TNF-a z receptorem rozpuszczalnym i blo-
nowym [1]. W 2002 r. zostal zatwierdzony przez Agencje
ds. Zywnosci i Lekéw (FDA, Food & Drug Administration)
do terapii reumatoidalnego zapalenia staw6w i od tamtej
pory jest stosowany w leczeniu mlodzieniczego idiopatycz-
nego zapalenia stawdw, zesztywniajacego zapalenia stawow
kregostupa, choroby Lesniowskiego-Crohna, wrzodzie-
jacego zapalenia jelit, luszczycowego zapalenia stawow
ituszczycy. W 2016 r. w Stanach Zjednoczonych, a w 2019.
w Polsce zatwierdzono adalimumab do terapii nieinfek-
cyjnych ZBN czesci posredniej, tylnej oraz zapalenia calej
blony naczyniowej tylko u doroslych pacjentéw, mimo ze
istnieja doniesienia o skutecznosci adalimumabu w NZBN
u dzieci [1, 3].

Adalimumab jest podawany podskérnie. Jego czas pottrwa-
nia to 15-19 dni, jest wiec zwykle stosowany co 14 dni, po
poczatkowej dawce wysycajacej 80 mg, a nastepnie w daw-
ce 40 mg, u doroslych i dzieci wazacych wiecej niz 30 kg.
U dzieci wazacych mniej niz 30 kg stosuje sie dawke 20 mg
lub 24 mg/m?.

WSKAZANIA DO TERAPII ADALIMUMABEM

Nieinfekcyjne zapalenie czesci posredniej btony
naczyniowej u dorostych

Do terapii adalimumabem powinni by¢ kierowani pacjen-
ci z ciezkim nieinfekcyjnym zapaleniem cze$ci posredniej
blony naczyniowej, ktéremu czesto towarzyszy obrzek tor-
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bielowaty plamki. Nalezy pamieta¢ o wykluczeniu innych
przyczyn przetrwalego obrzeku plamki: trakcji ze strony
ciala szklistego, neowaskularyzacji podplamkowej i zwy-
rodnienia barwnikowego siatkéwki. Przewlekly przebieg,
z kumulacyjnym charakterem uszkodzenia funkcji wzro-
ku, wystepuje u mlodych dorostych z NZBN zwigzanym
z mlodzieniczym zapaleniem stawdw oraz w nietypowych,
bo przewleklych, obustronnych postaciach NZBN na tle
autoagresji z towarzyszacym haplotypem HLA-B27 [4, 5].
W przewlektym zapaleniu czesci posredniej blony naczy-
niowej przed przystapieniem do terapii anty-TNF-«, poza
wykluczeniem towarzyszacych chordb infekcyjnych, nalezy
bezwzglednie wyeliminowa¢ wspolistnienie predyspozycji
do choréb demielinizacyjnych, ze wzgledu na ryzyko roz-
woju stwardnienia rozsianego.

Choroba Beh¢eta

Choroba Behgeta, ktora charakteryzuja: przewlekle zapa-
lenie zyt siatkéwki, obrzek torbielowaty plamki i epizody
obustronnego ostrego zapalenia teczéwki przy wspdtistnie-
jacym HLA-B51, jest coraz cze$ciej rozpoznawana w pol-
skiej populacji. Ze wzgledu na ryzyko powiklan zakrze-
powych wynikajace z uszkodzenia $ciany naczyn zylnych
konieczne jest wczesne konsekwentne zwalczanie zapale-
nia, czesto we wspdlpracy z reumatologiem, przy towarzy-
szacych objawach ogdélnoustrojowych. Skutecznos$¢ adali-
mumabu w leczeniu ocznej postaci choroby Behceta byta
przedmiotem badania Bawazeera i wsp. [7]. Badanie doty-
czylo 21 oczu 11 pacjentéw plci meskiej. Okres obserwa-
¢ji wyniost érednio 10,8 miesigca, a $redni wiek pacjentow
— 28 lat. Jedynie w przypadku czworga oczu nie uzyskano
poprawy ostrosci widzenia (dwoje z nich cechowalo sig bli-
znami w polu plamkowym, dwoje innych nalezalo do tego
samego, niereagujacego na terapie pacjenta). Pozostale
81% oczu wykazalo poprawe o 3 lub wiecej rzedéw w ta-
blicach Snellena. U 10 pacjentéw zaobserwowano calko-
wite wyciszenie stanu zapalnego po $rednio 4 tygodniach
terapii, co pozwolitfo na redukcje podtrzymujacej dawki
glikokortykosteroidéw. Wieloosrodkowe, retrospektywne
badania dotyczace 44 pacjentéw (66 oczu) z NZBN leczo-
nych adalimumabem w przebiegu choroby Behceta wyka-
zalo poprawe we wszystkich analizowanych parametrach:
liczbie nawrotéw, ostro$ci wzroku, centralnej grubosci
siatkéwki w polu plamkowym w optycznej koherentnej
tomografii [8].

Choroidopatia birdshot

Choroidopatia typu birdshot wystepuje gtéwnie u kobiet.
Patognomiczny dla niej jest haplotyp HLA-A29, charak-
terystyczne sa: obustronne, glebokie, rozsiane, niewielkie
ogniska naciekéw naczyniéwki, nawracajacy obrzek tor-
bielowaty plamki, wysiek w ciele szklistym. Choroba pro-
wadzi do makulopatii i neuropatii nerwu wzrokowego. Nie

stwierdza sie zwigzku z innymi chorobami autoimmunolo-
gicznymi. Ze wzgledu na przewlekly, postepujacy charakter
choroby czesto stosowane jest leczenie immunosupresyj-
ne, ktére nie zawsze prowadzi do pelnego wyciszenia sta-
nu zapalnego. Efektywno$¢ adalimumabu w choroidopatii
birdshot byta obserwowana u czesci pacjentéw stosujacych
jednocze$nie glikokortykosteroidy i immunosupresje — od-
notowano zmniejszenie centralnej grubosci siatkdwki i po-
prawe ostrosci wzroku [9].

Zapalenie wspétczulne

Zapalenie wspoélczulne to jedno z najciezszych zapalen
autoimmunologicznych bfony naczyniowej obojga oczu,
wystepujace u 0,2-0,5% pacjentéw po urazie oka, a w 0,01%
przypadkéw po zabiegu operacyjnym [1]. Ma charak-
ter ziarninujacy, przewlekly, nawracajacy, moze dotyczy¢
wszystkich czesci blony naczyniowej i wiaze sie z duzym
ryzykiem catkowitej utraty wzroku. Zapalenie wspdtczul-
ne wymaga zwykle przewleklej glikokortykosteroidoterapii
ogolnej i immunosupresji, w redukcji jego nawrotéw opisa-
no skuteczno$¢ adalimumabu [10].

Sarkoidoza

Sarkoidoza moze wywolaé ziarninujace zapalenie wszyst-
kich cze$ci blony naczyniowej i przewlekle zapalenie zyt
siatkowki, czesto z towarzyszacym obrzekiem torbielowa-
tym plamki. Oczne manifestacje sarkoidozy sa do tej pory
zwykle leczone miejscowo, okotogatkowo i ogdlnie gliko-
kortykosteroidami. Pulmonolodzy stosuja w sarkoidozie
plucnej przewlekla glikokortykosteroidoterapie, rzadko
decyduja sie na wdrozenie immunosupresji. Jesli nie ma
wskazan pulmonologicznych do terapii ogélnej, to okulista
decyduje o wyborze odpowiedniego leczenia.

Pojawily sie prace o efektywnosci adalimumabu w zapobie-
ganiu nawrotéw NZBN na tle sarkoidozy [11]. W prospek-
tywnym badaniu przeprowadzonym przez Erckensa i wsp.
poddano analizie dziatanie adalimumabu u 26 pacjentéw
z opornym na leczenie zapaleniem tylnego odcinka blony
naczyniowej wtérnym do sarkoidozy, niereagujacym na
terapie prednizonem i/lub metotreksatem oraz wykazu-
jacych brak tolerancji powyzszych terapii ze wzgledu na
dziatania niepozadane. Wéréd badanych wyjsciowo 13
(31%) prezentowalo zapalenie tarczy nerwu wzrokowe-
go, ktére po terapii adalimumabem ustapilo calkowicie
w przypadku 11 oczu i cze$ciowo w przypadku dwojga
oczu. Torbielowaty obrzek plamki (CME, cystoid macu-
lar edema), wykazany w badaniu angiografii fluoresce-
inowej lub optycznej koherentnej tomografii na poczatku
badania w 12 oczu (28,6%), ustapit catkowicie w o$mior-
gu oczu i cze$ciowo w pozostalych czworgu. W 25 oczu
(59,5%) z zapaleniem naczyniéwki — u 17 nastgpita zupet-
na, a u o$miorga cze$ciowa poprawa. W przypadku dwojga
oczu (4,8%) zaobserwowano ustapienie cech zapalenia zyl
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siatkéwki. W dziewieciorgu oczach (21,4%) z zapaleniem
ciata szklistego u wszystkich nastapila poprawa o co naj-
mniej 2 stopnie w zaproponowanej przez SUN skali oceny
wysieku w komorze ciata szklistego. Srednia dawka gliko-
kortykosteroidéw stosowana przez badanych pacjentéw
- 15,6-10,7 mg/24 h — mogla zosta¢ zredukowana do
3,6-5,0 mg/24 h. Dawka metotreksatu spadla z poczat-
kowych 9,6-5,5 mg/tydzien do 5,6—4,1 mg/tydzien przy
ukonczeniu badania (p < 0,05).

ZASTOSOWANIE ADALIMUMABU POZA WSKAZANIAMI
PROGRAMU LEKOWEGO

Ostre zapalenia teczowki na tle autoagres;ji

Terapia ostrych, nieziarninujacych, jednostronnych zapa-
ler teczowki, ktére sa klasycznymi manifestacjami auto-
agresji, opiera si¢ zwykle na doraznym leczeniu miejsco-
wym i okologatkowym, a przy duzej czestotliwosci na-
wrotéw z towarzyszacymi powiklaniami takimi jak rozwoj
jaskry glikokortykosteroidozaleznej wprowadza si¢ immu-
nosupresje, najlepiej lekami zmniejszajacymi namnazanie
limfocytéw. Przy braku efektu terapeutycznego w nawra-
cajacym zapaleniu przedniego odcinka blony naczynio-
wej z autoagresji istnieje szansa na terapie biologiczna ze
wskazann reumatologicznych. Analizowano wplyw terapii
anty-TNF-a na przebieg zapalenia teczéwki u 143 pacjen-
tow z zesztywniajacym zapaleniem stawéw kregostupa,
wykazujac w rocznej obserwacji remisje zapalenia u 80%
chorych [6]. Kazdego pacjenta z NZBN z towarzyszacym
HLA-B27 nalezy skierowa¢ do konsultacji reumatologicz-
nej z ewentualnym badaniem rezonansu magnetycznego
stawéw krzyzowo-biodrowych. Przy braku wskazan ogdl-
noustrojowych do terapii adalimumabem ciezkie ostre za-
palenia teczéwki bez towarzyszacego obrzeku plamki moga
by¢ leczone przez okuliste off label.

Przewlekte zapalenia teczowki i ciata rzeskowego u dzieci

Niestety, mimo licznych badan dokumentujacych skutecz-
no$¢ adalimumabu w przewleklym zapaleniu teczéwki
i ciata rzeskowego u dzieci na tle mlodzieficzego zapale-
nia stawow jego stosowanie do 18. r.z. pacjenta moze by¢
prowadzone off label po uzyskaniu zgody rodzicéw i nie
jest refundowane ze wskazan okulistycznych. U dzieci le-
czonych adalimumabem ze wskazan reumatologicznych
obserwowano znaczace zmniejszenie nasilenia NZBN [12].
Ze wzgledu na powazne ryzyko trwatego uposledzenia
ostrosci wzroku w tej grupie pacjentéw, w tym: rozwoju
jaskry wtoérnej, makulopatii wynikajacej z przetrwalego
obrzeku plamki, zaniku gatki ocznej na skutek niewydol-
nosci ciala rzeskowego, okulista powinien wspotpracowad
z reumatologiem, okresla¢ wskazania okulistyczne do tera-
pii immunosupresyjnej i biologicznej. Nalezy podkresli¢, ze
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efektu terapeutycznego w NZBN nie wykazuje etanercept,
bialko fuzyjne, inhibitor TNF-a czesto stosowany ze wska-
zan reumatologicznych w mtodzieficzym zapaleniu stawow
u dzieci.

KWALIFIKACJA DO TERAPII ADALIMUMABEM

Przed wiaczeniem leczenia adalimumabem konieczne jest
wykonanie badan laboratoryjnych, obrazowych i konsul-
tacji, jak pokazano w tabeli 1 [18]. Poza konsultacja neu-
rologiczng zaleca sie rezonans magnetyczny mdzgowia
z kontrastem w kierunku ognisk demielinizacji i wykonanie
wzrokowych potencjaléw wywotanych z ocena latencji fali
P100.

Badania przy kwalifikacji do leczenia adalimumabem [18].

a) morfologia krwi obwodowej lub morfologia krwi
obwodowej z rozmazem

b)  ptytki krwi (PLT)

¢) odczyn Biernackiego (OB)

d) aminotransferaza alaninowa (AIAT)

e) aminotransferaza asparaginianowa (AspAT)
f)  poziom kreatyniny w surowicy

g) biatko C-reaktywne
h)  badanie ogdélne moczu (do decyzji lekarza)
proba tuberkulinowa lub test Quantiferon
test na kite
k)  test na borelioze
I)  obecnos¢ antygenu HBs
m) przeciwciata anty-HCV
) obecnos¢ antygenu wirusa HIV (HIV Ag/Ab Combo)
0) stezenie elektrolitdw w surowicy
)

RTG klatki piersiowej z opisem (do 6 miesiecy przed
kwalifikacja)

q) EKGzopisem

r)  konsultacja neurologiczna z ewentualnym badaniem MRI
(do decyzji lekarza konsultujgcego)

s)  konsultacja ginekologiczna z wykluczeniem ciazy

t)  ocena stopnia naciekéw komoérkowych w komorze
przedniej oka oraz stopnia przymglenia ciata szklistego
wedtug kryteriéw SUN

u) badanie okulistyczne z oceng najlepszej skorygowanej
ostrosci wzroku na tablicach Snellena lub ETDRS,
pomiarem ci$nienia wewnatrzgatkowego, oceng dna oka
i plamki zéttej w badaniu optycznej koherentnej tomografii
(OCT), ocena gatki ocznej w badaniu ultrasonograficznym
typu B.

Przed leczeniem, w jego trakcie i przez 4 miesiace po od-
stawieniu leku pacjenta nalezy monitorowaé pod katem
wystapienia zakazen, w tym gruzlicy. Nalezy poinformo-
wac pacjenta, aby unikal podrézy w rejony o duzym ryzyku
zachorowania na gruzlice lub wystepujacych endemicznie
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grzybic takich jak: histoplazmoza, kokcydioidomykoza,
blastomykoza. Jesli u pacjenta wystapi nowe powazne za-
kazenie lub posocznica, podawanie adalimumabu nalezy
wstrzymac do czasu opanowania zakazenia. Nalezy zacho-
wac ostrozno$¢ u os6b z nawracajacymi zakazeniami w wy-
wiadzie lub z chorobami, ktére moga zwieksza¢ sklonno$¢
do zakazen, a takze w przypadku stosowania w skojarzeniu
z lekami immunosupresyjnymi. Przed planowanym zabie-
giem chirurgicznym nalezy odstawi¢ lek na miesiac i za-
chowa¢ wzmozona obserwacje pooperacyjna.

W trakcie leczenia adalimumabem nie powinno sie¢ stoso-
wac szczepionek zawierajacych zywe drobnoustroje.

Dziatania niepozadane

Bezpieczenstwo i efektywno$¢ adalimumabu w terapii
NZBN oceniano w wieloo$rodkowym, miedzynarodo-
wym badaniu klinicznym VISUAL, ktérego pierwsza faza
wykazata skutecznos¢ adalimumabu w aktywnym NZBN,
pozwalajaca na redukcje lub odstawienie glikokortykoste-
roidéw, w drugiej fazie potwierdzono efektywnos$¢ adali-
mumabu w zapobieganiu nawrotom NZBN, a w trzeciej
fazie oceniano wyniki diugotrwalej terapii [3, 13, 14].
Najczestszymi  dzialaniami niepozadanymi adalimumabu
sq miejscowa reakcja zwigzana z iniekcjg oraz reakcja aler-
giczna [3, 13]. W badaniu VISUAL I (n = 111) odnotowano
18 przypadkéw powaznych dziatan niepozadanych. Wsroéd
nich wyrézniono dwa przypadki nowotworéw (rakowiak
przewodu pokarmowego, glejak wielopostaciowy) i po jed-
nym przypadku aktywagji latentnej gruzlicy, reakcji tocznio-
podobnej i demielinizacji [3]. W badaniu VISUALII (n = 15)
w grupie leczonej adalimumabem wystapit jeden przypadek
nowotworu (rak kolczystokomérkowy skdry) i trzy przypadki
uaktywnienia latentnej gruzlicy [13]. W badaniu VISUAL III
(n = 424) w przypadku 82 pacjentéw doszlo do zaprzestania
terapii adalimumabem ze wzgledu na dzialania niepozada-
ne. Stwierdzono: jeden przypadek aktywnej postaci gruzlicy,
pie¢ przypadkdéw zakazen oportunistycznych, 48 powaznych
infekcji i 12 nowotworéw. U pieciu pacjentéw zdiagnozo-
wano zaburzenia demielinizacyjne, wraz ze stwardnieniem
rozsianym [14]. W badaniach poréwnujacych tolerancje ada-
limumabu i infliksymabu, ktdry jest lekiem anty-TNF-a po-
dawanym dozylnie, nie wykazano znacznych réznic w cze-
sto$ci wystepowania dzialan niepozadanych [15, 16].
Szczegblnej uwagi wymaga ryzyko pierwotnego zakazenia
pratkiem gruzlicy lub reaktywacji gruzlicy w trakcie terapii
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inhibitorami TNF-a, bowiem zaburzaja one aktywacje ma-
krofagéw i tworzenie gruzelka gruzliczego. Monitorowanie
pacjenta w trakcie terapii nie moze opierac si¢ jedynie na
wykonywaniu zdje¢ rentgenowskich klatki piersiowej, gdyz
w 53% przypadkéw obserwowano pozaplucne postacie
gruzlicy [17].

Ze wzgledu na obserwowane przypadki choréb nowotwo-
rowych w grupie pacjentéw leczonych adalimumabem,
przed rozpoczeciem leczenia oraz w jego trakcie nalezy
wykonywa¢ badania na obecnos¢ raka skory niebedacego
czerniakiem, szczegdlnie u pacjentéw poddanych inten-
sywnemu leczeniu immunosupresyjnemu oraz u pacjen-
téw z luszczyca leczonych w przeszlosci metoda PUVA.
Lek nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw z przewlekla
obturacyjng choroba ptuc oraz u oséb palacych nalogowo,
ze wzgledu na zwiekszone ryzyko wystapienia nowotworu
zlosliwego pluc i nosogardta [17]. Osoby z wrzodziejacym
zapaleniem jelita grubego i ze zwiekszonym ryzykiem dys-
plazji lub raka jelita grubego nalezy poddawa¢ okresowym
badaniom endoskopowym. Obowiazkowe jest monitoro-
wanie morfologii z rozmazem, poniewaz w trakcie terapii
anty-TNF-a moze doj$¢ do pancytopenii i maloptytko-
wosci. Przy wizytach kontrolnych poza okresowymi ba-
daniami laboratoryjnymi konieczne jest zwrécenie uwagi
na ogélnoustrojowe objawy kliniczne i doktadny wywiad
w kierunku ostabienia, krwawien i podwyzszonej tempera-
tury ciala.

Do bezwzglednych przeciwwskazan naleza: nadwrazli-
wos¢ na ktérykolwiek sktadnik preparatu, czynna gruzli-
ca lub inne ciezkie zakazenie, posocznica albo zakazenia
drobnoustrojami oportunistycznymi oraz niewydolnos¢
serca klasy III lub IV wedlug NYHA (New York Heart As-
sociation) [18].

PODSUMOWANIE

Wprowadzenie terapii immunomodulujacych spowodo-
walo przefom w reumatologii, pozwala na poprawe sku-
teczno$ci leczenia, rokowania i jako$ci zycia pacjentow.
W okulistyce mamy nareszcie szanse na wlaczenie pa-
cjenta do programu terapeutycznego z wykorzystaniem
adalimumabu, co stwarza dla chorych duze nadzieje, a od
lekarzy prowadzacych wymaga rzetelnej diagnostyki i od-
powiedzialnosci.
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