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NAJWAZNIEJSZE
Choroby autoimmunologiczne sq
najczestsza przyczyng zapalenia
twarddowki, ktére jest powaznym

schorzeniem okulistycznym.
Nieleczone moze prowadzi¢ do
obnizenia ostrosci lub utraty
wzroku, dlatego wazne jest jak
najszybsze zdiagnozowanie
choroby podstawowe;j
i odpowiednie leczenie.

HIGHLIGHTS
Autoimmune diseases are
the most common cause of
scleritis, which is a serious

ophthalmological condition. If it
is untreated, can lead to reduced
acuity or even loss of vision,
therefore, it is important to
diagnose the underlying disease
as soon as possible and institute
appropriate treatment.
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STRESZCZENIE

W niniejszej pracy oméwiono zapalenie twardéwki w przebiegu uktadowych
choréb o podiozu autoimmunologicznym, takich jak: reumatoidalne zapalenie
stawdw, guzkowe zapalenie tetnic, ziarniniakowato$¢ z zapaleniem naczyn. Po-
nadto w oparciu o dostepna literature zostaly przedstawione propozycje metod
leczenia. Pacjentéw z zapaleniem twardéwki wynikajacym z choroby podstawo-
wej nalezy jak najszybciej zdiagnozowac i zastosowac u nich odpowiednie i sku-
teczne leczenie. Nieleczone lub 7le leczone zapalenie twardéwki albo choroba
podstawowa moga prowadzi¢ do powaznych uszkodzen tkanek gatki ocznej,
utraty wzroku, a w efekcie nawet do slepoty. Skrupulatny wywiad chorobowy,
szczegbélowe badanie okulistyczne iseria ukierunkowanych badann wramach
multidyscyplinarnego podejscia w celu wykrycia choroby ogdlnoustrojowej sa
istotne w leczeniu zapalenia twardéwki. Najczestsza ogdlnoustrojowa choroba
reumatyczna oraz najczestszym ukladowym schorzeniem majacym zwigzek
z zapaleniem twardéwki jest reumatoidalne zapalenie stawow.

Stowa kluczowe: zapalenie twardowki, choroby autoimmunologiczne, leki im-
munomodulujace, glikokortykosteroidy, reumatoidalne zapalenie stawéw, to-
czen rumieniowaty ukladowy, ziarniniakowato$¢ z zapaleniem naczyn, guzko-
we zapalenie tetnic

ABSTRACT

This paper discusses scleritis in the course of systemic autoimmune diseases
such as rheumatoid arthritis, nodular arteritis and granulomatosis with vas-
culitis. In addition, treatment suggestions based on the available literature are
presented. Patients with scleritis resulting from an underlying disease should be
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diagnosed as soon as possible and given appropriate and effective treatment. Untreated or poorly treated scleritis or under-
lying disease can lead to severe damage to ocular tissues, loss of vision and eventually even blindness. A meticulous medical
history, detailed ophthalmic examination and a series of targeted investigations as part of a multidisciplinary approach to
detect any systemic disease are important in the management of scleritis. Rheumatoid arthritis remains the most common
systemic rheumatic disease and the most common systemic condition associated with scleritis.

Key words: scleritis, autoimmune diseases, immunomodulatory drugs, glucocorticosteroids, rheumatoid arthritis, systemic
lupus erythematosus, granulomatosis with vasculitis, polyarteritis nodosa

WSTEP

Twarddéwka to gruba, zewnetrzna warstwa oka. Otacza ona
galke oczna od strony oczodolu, a w jej czesci przedniej
przechodzi w rogéwke i faczy sie z nia w rabku rogéwki.
Wraz z rogéwka stanowi zewnetrzna $ciane, ktéra dzie-
ki swoim wlasciwosciom tworzy elastyczny, ale oporny
szkielet galki ocznej. Dzigki temu utrzymuje staly ksztalt
galki podczas pracy miesni ocznych. Twardéwka sktada
sie z 3 warstw: istoty wlasciwej, blaszki brunatnej, blaszki
nadtwardéwkowej. Jest stabo unerwiona i ma ubogie una-
czynienie [1].

ZAPALENIE TWARDOWKI

Zapalenie twardowki (scleritis) jest to rzadkie schorzenie
oczu zwigzane ze stanem zapalnym zewnetrznej blony oka,
czyli twardéwki. Charakteryzuje sie ono destrukcja tkanek,
co w konsekwencji moze prowadzi¢ do utraty wzroku, a na-
wet do $lepoty [2]. W 1976 r. Watson i Hayreh opracowa-
li stosowana do dzisiaj klasyfikacje zapalenia twardéwki.
Na jej podstawie schorzenie to dzieli si¢ na:
1. Przednie zapalenie twardéwki (98%)
a. niemartwicze:
+ guzkowe
+ rozlane
b. martwicze:
+ zestanem zapalnym
+ bez stanu zapalnego — perforujace rozmiekanie
twardowki (ryc. 1).
2. Tylne zapalenie twardéwki (2%) [3].

Najczestszymi przyczynami zapalenia twardéwki sa ogol-
noustrojowe choroby autoimmunologiczne, takie jak: reu-
matoidalne zapalenie stawow (RZS), ziarniniakowato$¢
z zapaleniem naczyn, toczen rumieniowaty uktadowy, guz-
kowe zapalenie tetnic [4]. Rzadziej zapalenia twardéwki
wywolane sa infekcjami miejscowymi, takimi jak: pétpa-
siec, opryszczka pospolita, infekcja ogélnoustrojows, in-
fekcjami grzybiczymi, a takze przez niektére leki, uraz gatki

1

Perforujace rozmiekanie twardowki.

ocznej czy napromieniowanie gatki ocznej albo nowotwory
zlosliwe [2].

U pacjentéw z chorobami autoimmunologicznymi, takimi
jak RZS, toczen rumieniowaty ukladowy (SLE, systemic
lupus erythematosus), guzkowe zapalenie tetnic czy ziar-
niniakowato$¢ z zapaleniem naczyn, cze$ciej moze wysta-
pi¢ epizod zapalenia twardéwki (ryc. 2). Bardzo wazne jest
woéwczas leczenie choroby podstawowej. W leczeniu zapa-
lenia twardéwki stosuje sie niesteroidowe leki przeciwza-
palne (NLPZ), glikokortykosteroidy, leki immunosupresyj-
ne oraz leki biologiczne [4].

Nieskutecznos¢ leczenia lub jego niepodjecie moga pro-
wadzi¢ do powaznych powikian ocznych, w tym do uszko-
dzenia tkanek, utraty wzroku, a nawet gatki ocznej. W kon-
sekwencji choroba ta moze znacznie obnizy¢ jakos$¢ zycia
pacjenta [2].

Na zapalenie twardéwki czesciej zapadaja kobiety miedzy
30. a 40. r.z., moze ono by¢ pierwszym objawem choroby
ogolnej. Charakterystycznym objawem jest bol: od niewiel-
kiego dyskomfortu po bardzo silny i tepy bdl oka, ktéry na-
sila sie przy dotyku. Towarzyszy¢ moga temu wrazliwo$¢
na $wiatlo, czeste tzawienie, zaczerwienienie i obrzek twar-

OPHTHATHERAPY

Copyright © Medical Education

Vol. 11/Nr 4(44)/2024 (s. 361-366)



Zapalenie twardéwki w chorobach ukfadowych

A. Pyza, J. Pidrek, 1. Alsoubie, N. Papachristoforou, A. Ueno, J. Kaczmarek, N. Woliriska, M. Papiez, A. Pigoriski, K. Sajak-Hydzik, |. Pawlicka, A. Piskorz, M. Kozak, A.M. Roszkowska

Zapalenie martwicze w ziarniniakowatosci z zapaleniem
naczyn.

déwki. Zapalenie moze dotyczy¢ jednego oka lub obojga
oczu. Jezeli mamy do czynienia z przednim zapaleniem
twardéwki, wéwczas najczesciej objawia sie ono silnym
bélem i zaczerwienieniem oka, zwykle bez utraty ostrosci
wzroku. Bol ten moze wybudza¢ pacjenta ze snu, a tak-
ze promieniowa¢ do policzka, oczodotu. Natomiast jesli
mamy do czynienia z tylnym zapaleniem twardéwki, wéw-
czas wystepuje silny bdl pojawiajacy sie przy ruchu gatek
wraz z towarzyszacym upo$ledzeniem ruchomosci galek
ocznych, niekiedy z wytrzeszczem. Zaczerwienienie oka
moze by¢ niewielkie lub nieobecne oraz wystepuje pogor-
szenie widzenia, ktére w tym przypadku moze by¢ zwigza-
ne z surowiczym odwarstwieniem siatkéwki [5].

REUMATOIDALNE ZAPALENIE STAWOW

RZS (tac. arthritis rheumatoidea, polyarthritis chronica
evolutiva) jest choroba autoimmunologiczna najcze$ciej
zwiazang z zapaleniem twardéwki. To przewlekta choroba
ukfadowa o podlozu autoimmunologicznym i nie do korica
poznanej etiologii. W jej przebiegu charakterystyczne jest
wystapienie nieswoistego stanu zapalnego stawéw. Najbar-
dziej typowymi objawami RZS sg: bdl, sztywnos¢ i obrzek
stawéw (dotyczy to gtéwnie matych i $rednich stawdw).
Choroba ta zwigzana jest przede wszystkim z objawami wy-
nikajgcymi z zajecia stawéw, ale moga réwniez wystepowac
objawy pozastawowe i ukladowe. Nierzadko RZS wspotwy-
stepuje z zapaleniem twardéwki i nadtwardéwki. W narza-
dzie wzroku moze rozwinac¢ sie réwniez zapalenie rogéwki
i spojowki. Leczenie zapalenia twardéwki w przebiegu RZS
niekiedy bywa trudne. W terapii zastosowanie ma przede
wszystkim metotreksat (jako lek pierwszego rzutu w daw-
ce 25-30 mg/tydzien) z odpowiednia suplementacja kwa-
sem foliowym. Inne leki to: sulfasalazyna lub leflunomid,
tofacytynib (inhibitor kinaz janusowych JAK1 i JAK3) oraz

barycytynib (inhibitor kinaz janusowych JAK1 i JAK2). Po-
nadto stosuje sie glikokortykosteroidy, NLPZ, a takze leki
biologiczne: adalimumab, etanercept, tocylizumab, rytuk-
symab [6].

TOCZEN RUMIENIOWATY UKEADOWY

SLE jest choroba o podiozu autoimmunologicznym, ktéra
moze obejmowac wiele narzadéw, w tym galke oczna. Pa-
togeneza jest wieloczynnikowa i ztozona. Réwniez w przy-
padku SLE mamy do czynienia ze stanem zapalnym, kt6ry
powstaje w wyniku tworzenia si¢ autoprzeciwcial i kom-
plekséw immunologicznych. W konsekwencji prowadzi to
do uszkodzenia wielonarzadowego. W przebiegu tej choro-
by dochodzi do nieprawidiowej odpowiedzi zapalnej orga-
nizmu, ktéra wynika z zaburzen ukladu odpornosciowego.
Objawy kliniczne SLE s3 réznorodne, podobnie zmienne
s3 objawy oczne, ktére moga obejmowac kazda czes¢ oka
[7, 8] oraz korelowa¢ z aktywnoscia choroby ogélnoustro-
jowej. Silpa-archa i wsp. opisali grupe 585 pacjentéw z za-
paleniem twardéwki i zapaleniem nadtwardéwki. U 35,8%
zaobserwowali zwigzek SLE z zapaleniem twardéwki,
a u 27,1% zwiazek SLE z zapaleniem nadtward6éwki. Po-
nadto Heron i wsp. w nowszej analizie wykazali na 1358
przypadkach z zapaleniem twarddwki, ze cze$ciej towarzy-
szy ono RZS (6,4-10,4%) niz SLE (2%). Zmiany w narza-
dzie wzroku, ktére moga wystepowac w przebiegu SLE, to
m.in. zapalenie nadtwardéwki i twardéwki. Leczenie SLE
jest podobne do leczenia stosowanego w przebiegu RZS [9].
W terapii SLE zastosowanie znajduja: NLPZ, glikokortyko-
steroidy, leki immunomodulujace (tj. metotreksat czy my-
kofenolan mofetylu), azatiopryna oraz leczenie biologiczne
(belimumab i rytuksymab) [8].

ZIARNINIAKOWATOSC Z ZAPALENIEM NACZYN

Ziarniniakowato$¢ z zapaleniem naczyn (GPA, granulo-
matosis with polyangiitis; dawniej ziarniniak Wegenera)
to choroba autoimmunologiczna zwigzana z zapaleniem
malych i §rednich naczyn [10]. Zwykle gléwna role w GPA
odgrywaja przeciwciala przeciwko cytoplazmie neutro-
filow (cANCA, cytoplasmic antineutrophil cytoplasmic
antibodies). W przypadku tej choroby mamy do czynie-
nia z martwiczym ziarniniakowym zapaleniem gérnych
i dolnych drég oddechowych oraz z martwiczym zapale-
niem klebuszkéw nerkowych [11]. Objawy oczne w prze-
biegu GPA moga wystapi¢ u 16-78% pacjentdéw, z ktérych
u ok. 27% niezdiagnozowanych pacjentéw z GPA wystepu-
ja one na poczatku choroby [12]. Zmiany oczne to przede
wszystkim zapalenie twardéwki i nadtwardéwki, spojowek,
blony naczyniowej czy gruczotu tzowego (ryc. 3). Leczenie
ziarniniakowatosci z zapaleniem naczyn polega na stoso-
waniu glikokortykosteroidéw, leku immunosupresyjne-
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go — cyklofosfamidu, leku biologicznego — rytuksymabu,
a w ciezkich przypadkach plazmaferezy. W podtrzymaniu
remisji stosuje sie rytuksymab oraz jeden z lekéw: azatio-
pryne, metotreksat lub mykofenolan mofetylu [13].

Zapalenie martwicze w przebiegu ziarniniakowatosci
z zapaleniem naczyn.

GUZKOWE ZAPALENIE TETNIC

Guzkowe zapalenie tetnic (PAN, polyarteritis nodosa) to
zapalenie martwicze malych lub érednich tetnic, niezwigza-
ne z ANCA (antineutrophil cytoplasmic antibodies), ktore
moze atakowac tkanki oka. Wedtug literatury u ok. 10-20%
pacjentéw z PAN wystepuja objawy okulistyczne, w tym za-
palenie twardéwki [14].

Nalezy podkresli¢ to, iz zapalenie gatki ocznej moze byc
najwczes$niejszym objawem PAN, co zostalo przedstawione
w artykule Akova i wsp. [15]. Leczenie PAN jest takie samo
jak w GPA. Lekami pierwszego rzutu sa glikokortykostero-
idy. Leki immunosupresyjne, jak cyklofosfamid, mykofeno-
lan mofetylu, oraz leki biologiczne nie sa wskazane u pa-
cjentéw z PAN. Jednakze w przypadku wystapienia silnych
dzialan niepozadanych wynikajacych z leczenia glikokor-
tykosteroidami dopuszczalne jest ich uzycie. Dodatkowo

uwaza sig, ze rytuksymab przynosi potencjalne korzysci
w niektdrych ciezkich przypadkach PAN [14, 16, 17].

LECZENIE

W przypadku rozpoznania zapalenia twardéwki konieczne
jest jak najszybsze rozpoczecie leczenia. Podstawowym ce-
lem terapii jest opanowanie stanu zapalnego, a co za tym
idzie — ograniczenie destrukcji tkanek oka, kontrolowanie
objawéw (w tym bolu), a takze zapobieganie nastepstwom
i nawrotom tego schorzenia [14, 18]. Leczenie miejscowe
ma znaczenie jedynie pomocnicze i zawsze konieczne jest
leczenie ogolnoustrojowe.

Podstawe w rozpoczeciu leczenia stanowi okreslenie rodza-
ju zapalenia twardéwki, gdyz od tego zalezy nasze poste-
powanie terapeutyczne. Zastosowanie w leczeniu zapalenia
twardéwki znajduja leki o dzialaniu ogélnoustrojowym,
takie jak: NLPZ, glikokortykosteroidy, leki immunomodu-
lujace oraz leki biologiczne.

W fagodnych lub umiarkowanych przypadkach niezaka-
zonego zapalenia twardéwki mozna rozwazy¢ miejscowe
podanie kropli z glikokortykosteroidami [19]. Miejscowo
glikokortykosteroidy moga spowodowac zmniejszenie sta-
nu zapalnego oczu i modulacje bdlu, ale podstawowe ich
zastosowanie nadal pozostaje zwykle ogdlnoustrojowe [20].
W przypadku niemartwiczego zapalenia twardéwki pod-
stawe leczenia stanowia NLPZ. Jezeli po 1-2 tygodniach
nie obserwuje si¢ poprawy, wowczas nalezy rozwazy¢ zmia-
ne NLPZ na inny lub wylaczenie tego leku z planu terapeu-
tycznego i wprowadzenie do terapii glikokortykosteroidéw.
W momencie, gdy zastosowana terapia jest nieskuteczna,
mozna zastosowac okotogatkowe podanie glikokortykoste-
roidéw.

Gdy mamy do czynienia z martwiczym zapaleniem twar-
déwki, leczeniem pierwszego rzutu sa glikokortykoste-
roidy. W trudno leczacych si¢ przypadkach badz w przy-
padkach wymagajacych ich stosowania przez dluzszy czas
w celu leczenia oszczedzajacego zalecane jest zastosowanie
lekéw immunomodulujacych, przede wszystkim antymeta-
bolitow.

W przypadku terapii z wykorzystaniem NLPZ, czyli w nie-
martwiczym zapaleniu twardéwki, mozna zastosowac:
indometacyne 50 mg 3 razy dziennie, ibuprofen 600 mg
3 razy dziennie, naproksen 500 mg 2 razy dziennie, flur-
biprofen 100 mg 3 razy dziennie lub meloksykam 7,5 mg
3 razy dziennie. Kolejny sposéb leczenia w przypadku nie-
skutecznosci NLPZ stanowi ogdlnoustrojowa, doustna te-
rapia glikokortykosteroidami. Nalezy ja rozpocza¢ od daw-
ki prednizonu 1 mg/kg/24 h i kontynuowa¢ do 1 miesigca
po ustapieniu stanu zapalnego twardéwki, po czym stop-
niowo redukowa¢ dawkowanie.

W niemartwiczym zapaleniu twardéwki skutecznosé¢ wy-
kazaly réwniez podspojéwkowe iniekcje glikokortykoste-

OPHTHATHERAPY

Copyright © Medical Education

Vol. 11/Nr 4(44)/2024 (s. 361-366)



Zapalenie twardéwki w chorobach ukfadowych

A. Pyza, J. Pidrek, 1. Alsoubie, N. Papachristoforou, A. Ueno, J. Kaczmarek, N. Woliriska, M. Papiez, A. Pigoriski, K. Sajak-Hydzik, |. Pawlicka, A. Piskorz, M. Kozak, A.M. Roszkowska

roidéw, np. acetonidu triamcynolonu (40 mg/ml). W przy-
padku ciezkiego zapalenia twardéwki poczatkowo moze by¢
konieczne podanie metyloprednizolonu dozylnie w dawce
0,5-1 g w pulsach przez kilka dni. W przypadku stosowa-
nia glikokortykosteroidéw zawsze trzeba mie¢ na uwadze
ich dzialania niepozadane, takie jak: przyrost masy ciala,
zmniejszona odpornos$¢ na infekcje, hiperglikemia czy tez
wzrost ci$nienia wewnatrzgatkowego, co jest zwiazane ze
stosowaniem tej terapii.

W przypadku ciezkiego zapalenia twardéwki lub gdy le-
czenie glikokortykosteroidami jest nieskuteczne, nalezy
zastosowac leki immunomodulujace. Terapie¢ immunomo-
dulujaca stosuje sie u pacjentdw, ktérzy nie maja poprawy
po zastosowaniu NLPZ i glikokortykosteroidéw o dzialaniu
ogolnoustrojowym, w celu odstapienia od przewleklej gli-
kokortykosteroidoterapii podczas diugoterminowej tera-
pii zapalenia twardéwki lub w celu leczenia podstawowej
choroby ogélnoustrojowej. W praktyce klinicznej z lekéw
immunomodulujacych najczesciej stosowany jest meto-
treksat w dawce poczatkowej 0,15 mg/kg mc. w polaczeniu
z odpowiednia suplementacja kwasem foliowym. Inne leki
immunomodulujace znajdujace zastosowanie w leczeniu
zapalenia twardéwki to azatiopryna, mykofenolan mofety-
lu, cyklofosfamid. Jednakze z wielu badan wynika, iz ich
skuteczno$¢ w poréwnaniu z metotreksatem jest mniejsza.
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Pismiennictwo

Ostatnia linig leczenia w przypadku niezakaznego zapale-
nia twardowki sa leki biologiczne. Do lekéw biologicznych,
najczesciej stosowanych w tym przypadku, zalicza si¢ in-
hibitory czynnika martwicy nowotworu o (TNF-a, tumour
necrosis factor ), takie jak przeciwciala monoklonalne ada-
limumab, infliksymab i certolizumab oraz rozpuszczalne
biatko fuzyjne receptora TNF (etanercept) i inhibitor CD20
(rytuksymab). Wiele badan wykazalo skutecznos¢ lekéw
biologicznych w leczeniu zapalenia twardéwki. Istnieja jed-
nak réwniez doniesienia o nasileniu sie chordéb zapalnych
oczu, ktdre paradoksalnie wydaja sie zwiazane ze stosowa-
niem lekéw biologicznych. Badania te dotyczyly w szcze-
golnosci etanerceptu [20].
Dostosowanie leku i dawki nalezy rozwazy¢ indywidu-
alnie na podstawie odpowiedzi klinicznej. W przypadku
ciezkiego i postepujacego martwiczego zapalenia twar-
déwki pomimo zastosowanej terapii nalezy rozwazy¢ chi-
rurgiczne usuniecie martwych tkanek twardowki i prze-
mywanie 2,5% roztworem betadyny lub antybiotykami
o szerokim spektrum dzialania. Jezeli mamy do czynienia
z rozleglym zajeciem twarddwki przez stan zapalny, wow-
czas mozna zastanowi¢ sie nad przeszczepieniem blony
owodniowej lub samej twardéwki [18, 20].
Zrédlo rycin: Wszystkie ryciny pochodzq z materiatéw
wiasnych autorow.
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