TERAPIE ZACHOWAWCZE

ARTYKUL PRZEGLADOWY
DOI: 10.24292/01.01.210323.4

CONSERVATIVE TREATMENT
REVIEW ARTICLE

Owrzodzenia rogowki w przebiegu uktadowych chorob
0 podtozu autoimmunologicznym. Rozpoznanie i leczenie

Corneal ulcers in the course of systemic autoimmune diseases. Diagnosis and treatment

NAJWAZNIEJSZE
Owrzodzenie rogéwki jest
powaznym schorzeniem
okulistycznym, ktére moze
powodowac trwate pogorszenie
ostrosci wzroku. Obwodowe
wrzodziejace zapalenie rogéwki
jest stosunkowo rzadka jego
postacig prowadzaca do
Scieficzenia i niekiedy perforacji
rogdwki. Nieleczone moze
doprowadzi¢ do utraty wzroku.

HIGHLIGHTS
Corneal ulceration is a serious
ophthalmologic condition that

may lead to decreased visual
acuity. Peripheral ulcerative

keratitis is a relatively rare form

of corneal ulceration leading to

corneal thinning and, sometimes,

to perforation. If left untreated,

it carries the risk of irreversible

loss of sight.

Kinga Czarnacka', Alicja Chmura-Hotyst', Ismael Alsoubie’,
Oliwia Cwalina', Ada Pandey', Dominika Prokop’,

Matgorzata Gawlak', Bartosz Kuzlik', Katarzyna Guzek',
Katarzyna Sajak-Hydzik"?, llona Pawlicka' 2, Agnieszka Piskorz"?,
Maciej Kozak'?, Anna Roszkowska?

"Wydziat Lekarski i Nauk o Zdrowiu, Krakowska Akademia im. Andrzeja Frycza Modrzewskiego, Krakéw
Dziekan: prof. dr hab. n. med. Filip Gotkowski

“Kliniczny Oddziat Okulistyczny, Katedra Okulistyki, Wojewddzki Szpital Okulistyczny w Krakowie
Kierownik Katedry: prof. dr hab. n. med. Anna Roszkowska

STRESZCZENIE

Obwodowe wrzodziejace zapalenie rogéwki jest stanem zapalnym, zwykle
w ksztalcie pétksiezyca, wystepujacym w okolicy rabka rogowki, gdzie zawsze
wiaze sie ze $cieficzeniem zrebu rogéwki. Niejednokrotnie wystepuje w przebie-
gu choréb reumatoidalnych, natomiast najczesciej zwiazane jest z reumatoidal-
nym zapaleniem stawéw. Obwodowe wrzodziejace zapalenie rogédwki obserwu-
je sie takze w: ziarniniakowato$ci z zapaleniem naczyn, guzkowatym zapaleniu
tetnic, nawracajacym zapaleniu chrzastek oraz w toczniu rumieniowatym ukta-
dowym. Wymienione choroby opisano w odniesieniu do obwodowego wrzo-
dziejacego zapalenia rogéwki, z oméwieniem poszczegdlnych metod leczenia
w okreslonych przypadkach.

Stowa kluczowe: obwodowe wrzodziejace zapalenie rogéwki, uszkodzenie ro-
gowki, reumatoidalne zapalenie stawdw, toczen rumieniowaty uktadowy, ziar-
niniakowato$¢ z zapaleniem naczyn

ABSTRACT

Peripheral ulcerative keratitis is an inflammatory condition, usually crescent
shaped and occurring in the corneal stromal region, where it is always associat-
ed with corneal stromal thinning. Peripheral ulcerative keratitis often occurs in
the course of rheumatic diseases but is most commonly associated with rheu-
matoid arthritis. Peripheral ulcerative keratitis is also seen in granulomatosis
with polyangiitis, polyarteritis nodosa, relapsing chondritis, and systemic lupus
erythematosus. These diseases are analyzed in the article in relation to periph-
eral ulcerative keratitis with a discussion of individual treatment methods in
specific cases.

Key words: peripheral ulcerative keratitis, corneal damage, rheumatoid arthritis,
systemic lupus erythematosus, granulomatosis with polyangiitis
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WSTEP

Rogéwka stanowi pierwszy osrodek skupiajacy promienie
$wietlne ukladu optycznego oka. O$ widzenia przechodzi
przez szczyt rogéwki, a na granicy z twardéwka znajduje sie
rabek rogéwki, w poblizu ktérego czesto zachodza zmiany
na tle immunologicznym. W naczyniach wlosowatych rab-
ka odkladaja sie¢ kompleksy immunologiczne. Zapalenia
rogéwki moga wystepowaé w chorobach uktadowych oraz
by¢ efektem miejscowych lub ogdlnoustrojowych mechani-
zméw immunologicznych. Znaczny odsetek uszkodzen ro-
gowki wystepuje w przebiegu chordb reumatologicznych na
tle przewleklego procesu autoimmunologicznego.

0BWODOWE WRZODZIEJACE ZAPALENIE ROGOWKI

Obwodowe wrzodziejace zapalenie rogéwki (PUK, peri-
pheral ulcerative keratitis), w ktérego przebiegu obserwuje
sie owrzodzenie i $ciericzenie obwodowej czesci rogdwki,
moze by¢ nastepstwem schorzen ukladowych o podlo-
zu autoimmunologicznym. Choroba autoimmunologicz-
na, w ktdrej najczesciej mozemy zaobserwowaé PUK, jest
reumatoidalne zapalenie stawdw, natomiast znacznie rza-
dziej schorzenie to wystepuje w toczniu rumieniowatym
uktadowym, w ziarniniakowatosci z zapaleniem naczyn,
guzkowym zapaleniu tetnic czy nawracajacym zapaleniu
chrzastek. W patogenezie obwodowego wrzodziejacego
zapalenia rogéwki duze znaczenie maja mediatory reakcji
zapalnej, a takze nieprawidtowa odpowiedz limfocytéw T
z nastepowa produkcja przeciwcial odpowiedzialnych za
odkladanie si¢ komplekséw immunologicznych w rabku,
czynniki te moga powodowaé zarostowe zapalenie naczyn
z wtérnym zapaleniem rogéwki [1].

CHOROBY ZE WSPOLWYSTEPUJACYM OBWODOWYM
WRZODZIEJACYM ZAPALENIEM ROGOWKI

Reumatoidalne zapalenie stawdw

Reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS, tac. arthritis rheu-
matoidea, polyarthritis chronica evolutiva) to ogdélnoustro-
jowa choroba o nieznanej przyczynie. Schorzenie zwia-
zane jest zazwyczaj z chorobami zapalnymi stawéw, cho¢
zmiany wystepuja takze w szeregu innych narzadéw, m.in.
w plucach, nerkach, naczyniach malych i §rednich, w ukla-
dzie nerwowym, jak réwniez w uktadzie wzrokowym. PUK
jest rzadkim schorzeniem, najczesciej zwigzanym z RZS
oraz ciezszym powiklaniem RZS [2]. Do powiklan w na-
rzadzie wzroku w przebiegu RZS mozna réwniez zaliczy¢
suche zapalenie rogdwki i spojowki, ktore jest najczestszym
w narzadzie wzroku objawem RZS. Nierzadko RZS wspét-
wystepuje z zespolem Sjogrena [3]. W narzadzie wzroku
moze sie rozwinal takze zapalenie twardéwki i nadtwar-
dowki. Powyzsze zmiany w narzadzie wzroku wystepuja
u ok. 30% pacjentéw [3].

W przypadku gdy PUK towarzyszy RZS, leczeniem pierw-
szego wyboru jest stosowanie lekéw systemowych, np. gli-
kokortykosteroidéw (GKS). Nalezy unika¢ miejscowych
GKS, poniewaz hamuja wytwarzanie wiékien kolageno-
wych, co moze doprowadzi¢ do perforacji rogéwki. Po-
czatkowo podaje sie 1 mg/kg mc./24 h prednizolu. W przy-
padku opornej postaci choroby z duzym ryzykiem utraty
wzroku zaleca si¢ stosowanie metyloprednizolonu w daw-
ce 1 g/24 h iv. przez nastepne 3 dni, a na kolejnym etapie
przeprowadzenie terapii doustnej [4]. Same GKS czesto sa
niewystarczajace inalezy podawaé je w polaczeniu z le-
kami immunosupresyjnymi, przy czym lekiem pierwsze-
go wyboru z tej grupy jest cyklofosfamid. Innymi lekami,
takze o korzystnym dzialaniu, sa: metotreksat, azatiopryna
i cyklosporyna. Czas trwania leczenia jest zalezny od uste-
powania objawéw choroby [5, 6]. Nalezy pamietac o kaz-
dorazowym podaniu pacjentowi $rodkéw nawilzajacych
na zewnetrzng powierzchnie oka, co pomaga w usuwaniu
bialek i mediatoréw stanu zapalnego. Wskazaniem do le-
czenia chirurgicznego PUK (keratoplastyki) jest perforacja
rogowki [4].

Wrzdd rogowki u pacjenta z RZS.

Toczen rumieniowaty uktadowy

PUK moze mie¢ zwigzek z toczniem rumieniowatym ukfa-
dowym (SLE, systemic lupus erythematosus). SLE rozwija
sie jako nastepstwo defektéw uktadu odpornosciowego.
Uszkodzenia wywoluja stany zapalne w wielu tkankach
i narzadach. SLE ma szeroki wachlarz obrazéw klinicznych,
natomiast objawy oczne moga dotknac kazdej czesci oka,
przy czym czesto$¢ ich wystepowania u pacjentéw to 33—
50%. Do najczestszych powiktan SLE w narzadzie wzroku
mozna zaliczy¢ suche zapalenie rogéwki i spojowki (zesp6t
suchego oka — 35%), zaburzenia ruchu gatek ocznych (30%)
i retinopatie (15%). Znacznie rzadszymi powiklaniami sa:
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obwodowe wrzodziejace zapalenie rogéwki, ktére moze
wystepowal w przebiegu aktywnego ukladowego zapalenia
naczyn, $rédmiazszowe zapalenie rogéwki oraz zapalenie
rogéwki i §rodbtonka [7]. Leczenie tocznia rumieniowego
ukladowego jest bardzo podobne do terapii RZS. Mozna
zastosowac zaréwno leczenie systemowe: GKS, leki immu-
nosupresyjne, jak ileczenie chirurgiczne. Wedlug badan
leczenie biologiczne rytuksymabem ibelimumabem daje
bardzo dobre efekty w SLE [8].

2

Wrzdd rogowki.

Ziarniniakowato$¢ z zapaleniem naczyn

Ziarniniakowato$¢ z zapaleniem naczyn (GPA, granuloma-
tosis with polyangiitis; dawniej ziarniniak Wegenera) jest
ukladowym zapaleniem naczyn, ktdére najczesciej zajmuje
male tetnice oraz zyly w obrebie gérnych idolnych drég
oddechowych, jak réwniez nerki [8]. Wyrézniamy takze
posta¢ ograniczona, ktéra charakteryzuje sie zajeciem tyl-
ko jednego lub dwdch narzadéw bez zajecia nerek. Obwo-
dowe wrzodziejace zapalenie rogéwki w ziarniniakowato$ci
z zapaleniem naczyn przebiega we wcze$niejszych stadiach
choroby i stanowi jeden z jej pierwszych objawéw [9]. PUK
mozna wykry¢ w GPA nawet w ciagu 6 miesiecy od roz-
poznania choroby, w przeciwienstwie do RZS, w ktérego
przypadku jest p6zna cecha, wystepujaca srednio 19 lat po
potwierdzeniu diagnozy [10]. PUK zwigzane z GPA moze
by¢ przyczyna martwiczego zapalenia naczyn [11]. W ziar-
niniakowato$ci z zapaleniem naczyn objawy oczne sa zwy-
kle powszechne i siegaja 16% przypadkéw. U dzieci zajecie
oczu wystepuje znamiennie czesciej niz u dorostych [12].

Leczenie miejscowe w przypadku ziarniniakowato$ci po-
taczonej z PUK jest nieskuteczne, natomiast leczenie chi-
rurgiczne daje dobre efekty, ale w przypadku opornego na
leczenie GPA moze by¢ utrudnione. Najlepsze rozwiazanie
w tym przypadku stanowi wyciecie spojéwki z uzupelnia-

jaca krioterapia w potaczeniu zleczeniem systemowym
cyklofosfamidem oraz GKS stosowanym dozylnie i doust-
nie [8].

LECZENIE

Gléwny cel leczenia obwodowego wrzodziejacego zapa-
lenia rogéwki stanowia: zmniejszenie stanu zapalnego,
wspomaganie w gojeniu owrzodzen oraz zapobieganie za-
kazeniom i perforacji rogéwki. Mozna rozwazy¢ leczenie
miejscowe farmakologiczne, chirurgiczne, a takze leczenie
systemowe, cho¢ w niektdérych przypadkach leczenie miej-
scowe jest wystarczajace. Wowczas stosuje si¢ miejscowe
GKS, antybiotyki, a takze leki immunosupresyjne w pola-
czeniu z resekcja chirurgiczna spojéwki i miejsc objetych
stanem zapalnym oraz przeszczepieniem blony owodnio-
wej. W sytuacji, gdy wystepuje ryzyko perforacji, mozna
zastosowac klej cyjanoakrylowy, ktéry naktadamy na wrota
owrzodzenia. Miejscowe GKS nie powoduja ogélnoustro-
jowych skutkéw ubocznych, natomiast moga prowadzi¢
do zahamowania gojenia si¢ rany. Leki immunosupresyjne,
takie jak cyklosporyna podawana miejscowo, pozwalaja
unikna¢ nefrotoksycznosci. Miejscowe leczenie farmako-
logiczne powinno si¢ rozwaza¢ indywidualnie, poniewaz
w niektérych przypadkach moze ono by¢ przyczyna per-
foracji rogéwki. W leczeniu systemowym podaje sie GKS
ileki immunosupresyjne. Terapie GKS nalezy rozpoczac¢
od dawki prednizonu 1 mg/kg mc./24 h lub metylopredni-
zolonu 1 g/24 h przez 3 dni. W przypadku braku poprawy
dodaje si¢ leki immunosupresyjne, takie jak: cyklofosfamid,
metotreksat, azatiopryna czy cyklosporyna. Odpowiednie
leczenie i dawki powinny by¢ rozpatrywane indywidual-
nie. W przypadku perforacji rogéwki lub jej nadmierne-
go Scienczenia wskazana jest interwencja chirurgiczna.
Mozna rozwazy¢ kilka rodzajéw operacji: keratoplastyke

3

Btona owodniowa.
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warstwowy, penetrujaca lub pétksiezycowa [13]. W przy-
padku duzej perforacji (o $rednicy > 3 mm) wymagana jest
keratoplastyka penetrujaca [8]. Podczas leczenia irekon-
walescencji pacjent powinien by¢ pod stalym nadzorem
na wypadek pojawienia si¢ nawrotéw, zakazenia, progresji
choroby lub odrzucenia przeszczepu. Niezaleznie od tego,
ktéremu z wariantéw leczenia zostanie poddany, nalezy
stosowac¢ srodki nawilzajace do oczu, ktére majg za zadanie
usuna¢ szkodliwe bialka i mediatory stanu zapalnego [4].

PODSUMOWANIE

W pracy oméwiono obwodowe wrzodziejace zapalenie
rogéwki w przebiegu ukladowych choréb o podlozu au-
toimmunologicznym, takich jak: reumatoidalne zapalenie
stawow, toczen rumieniowaty ukladowy oraz ziarniniako-
wato$¢ z zapaleniem naczyn. Ponadto, na podstawie litera-
tury przedmiotu, przedstawiono poérednie i bezposrednie
metody leczenia PUK, ktérych dobér zalezy od stopnia za-
awansowania choroby.

Zrédlo rycin: wszystkie ryciny pochodzq z materiatéw
wiasnych.
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