Diagnostyka i leczenie centralnej surowiczej

chorioretinopatii

Diagnosis and treatment of central serous chorioretinopathy
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NAJWAZNIEJSZE

Centralna surowicza
chorioretinopatia
jest schorzeniem
samoograniczajacym sie.
Jednak w wielu przypadkach
wymaga podjecia wczesnego
leczenia, dlatego wazna jest
ocena stanu pacjenta juz
w fazie ostrej.

HIGHLIGHTS

Central serous
chorioretinopathy is self-
-limited disease. But diagnosis
of acute forms is important to
perform early treatment
in some cases.
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STRESZCZENIE

Centralna surowicza chorioretinopatia (CSR, CSCR) bywa przyczyng pogor-
szenia widzenia, w wigkszo$ci u mezczyzn miedzy 20. a 55. r.z. Charaktery-
zuje si¢ odwarstwieniem neurosensorycznej siatkéwki i gromadzeniem sie
plynu podsiatkéwkowego w centrum plamki. Z wystepowaniem CSR moga sie
wigzaé: osobowos¢ typu A, podatno$¢ na stres oraz leczenie glikokortykoste-
roidami. Diagnostyka CSR obejmuje angiografie fluoresceinowa i tomografie
optyczng, w niektérych przypadkach wymagana jest angiografia indocyjanino-
wa. CSR jest chorobg samoograniczajgca sie, jednak w ok. 20% przypadkéw
moze przej$¢ w forme przewlekla. Laseroterapia wraz z iniekcjami anty-VEGF
sg skutecznymi metodami leczenia CSR. Terapie lekami doustnymi wydaja sie
obiecujace, lecz wymagaja dalszych badan.

Stowa kluczowe: centralna surowicza chorioretinopatia, zapalenie srodkowej cze-
$ci siatkdwki, odwarstwienie neurosensoryczne siatkéwki

ABSTRACT

Central serous chorioretinopathy (CSC, CSCR) may lead to visual impairment,
mostly in men between 20-55 years of age. It presents as a typical serous neu-
rosensory retinal detachment and accumulation of subretinal fluid in the centre
of the macula. Type A personality, high-stress occupations and corticosteroid
therapy have been associated with CSC prevalence. Fluorescein angiography,
optical coherence tomography or indocyanine green angiography have been
used for diagnosis.

Central serous chorioretinopathy is typically a self-limited disease, but about
20% of the cases may be affected by the persistent form of CSC. Central serous
chorioretinopathy is successfully treated with laser therapy or anti-VEGF in-
hibitors. Oral therapies offer a very promising approach, but further prospec-
tive randomized trials are required to provide more data.

Key words: central serous chorioretinopathy, central retinopathy, neurosensory
retinal detachment
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WSTEP

Centralna surowicza chorioretinopatia (CSC, CSCR, CSR,
central serous chorioretinopathy) jest schorzeniem dotycza-
cym siatkéwki i naczyniéwki, powodujacym spadek ostro-
$ci wzroku. Jej bezposrednig przyczyng jest gromadzenie
si¢ plynu nad nablonkiem barwnikowym (RPE, retinal
pigment epithelium) i obecnos¢ odwarstwienia neurosen-
sorycznego. Pacjenci skarzg sie na tamanie linii prostych,
ciemna lub szarg plame przed okiem, zaburzenia widzenia
centralnego (zwykle mikropsje) oraz zaburzenia widzenia
barw — najczesciej w jednym oku.

Schorzenie dotyka w wigkszos$ci mezczyzn (6-10 razy
czesciej niz kobiet) miedzy 20. a 55. r.z., z typem osobo-
wosci opisywanym jako typ A. Pojecie osobowosci typu
A zostalo stworzone w latach 50. XX w. przez kardiolo-
géw Meyera Friedmana i Raya Rosenmana na podstawie
badan obserwacyjnych dotyczacych wigkszej podatno-
$ci okreslonych pacjentéw na choroby uktadu krazenia,
w tym nadci$nienie tetnicze [1]. Osoby te charaktery-
zowaly sie zamilowaniem do rywalizacji, krytycyzmem
wobec siebie, nadmierng koncentracja na wyznaczonym
celu, brakiem powiazania pomiedzy osigganiem wyzna-
czonego celu a radoscig z pracy nad nim, zaburzeniem
réwnowagi zyciowej (okreslanej obecnie jako work-life
balance — réwnowaga pomiedzy praca a zyciem osobi-
stym). Czesto byli to ludzie pracujacy pod presja czasu,
zniecierpliwieni, wykazujacy agresywne nastawienie i ob-
nizona empatie.

Oprécz typu osobowosci badano takze wptyw innych czyn-
nikéw na zachorowalnos¢ na CSR. Stwierdzono, ze eks-
pozycja na egzo- i endogenne kortykosteroidy, stosowanie
inhibitoréw fosfodiesterazy, suplementacja egzogennym
testosteronem, zespot bezdechu sennego i nieregularny
cykl snu, a takze choroba Cushinga, nadci$nienie tetnicze,
toczenn rumieniowaty ukladowy, choroby przebiegajace
z refluksem, cigza, naduzywanie antybiotykéw lub alkoholu
— moga mie¢ zwiazek z wystepowaniem centralnej surowi-
czej chorioretinopatii [2, 3].

W badaniach podkresla sie zwlaszcza role glikokortykoste-
roidéw — zaréwno podawanych wziewnie (np. w alergiach
czy astmie), jak i doustnie. U 52% pacjentéw stosujacych
leki steroidowe przez co najmniej miesigc stwierdzono ob-
jawy centralnej surowiczej chorioretinopatii (w poréwna-
niu z 18% w grupie kontrolnej) [4].

W niektérych opracowaniach pojawily sie takze donie-
sienia na temat zwigzku pomiedzy obecnoscia bakterii
Helicobacter pylori w zotadku a zwiekszonym wystepowa-
niem surowiczej chorioretinopatii (78% pacjentéw z CSR
wykazywalo obecnos$¢ H. pylori w poréwnaniu z ok. 43%
w grupie kontrolnej) [5, 6]. Chociaz badania te byly szeroko
komentowane i przez niektérych naukowcédw zostaly oce-
nione jako kontrowersyjne, cze$¢ lekarzy praktykéw uznaje
konieczno$¢ diagnostyki i ewentualnego leczenia infekcji

H. pylori, zwlaszcza w przypadkach wieloogniskowej i na-
wrotowej postaci chorioretinopatii [7].

PRZEBIEG CHOROBY

Centralna surowicza chorioretinopatia wystepuje w 2 po-
staciach — klasycznej (ostrej) i przewlektej. Manifestacja
kliniczna moze dotyczy¢ jednego lub obojga oczu.

Posta¢ ostra wystepuje zazwyczaj u mlodszych pacjentéw
i charakteryzuje si¢ naglym poczatkiem objawéw (zwykle
w 1 oku) oraz wystepowaniem 1 lub kilku ognisk przecieku,
obserwowanego w badaniach obrazowych. Pacjenci z kla-
syczng postacia CSR maja ok. 40-50-procentowe ryzyko
nawrotu choroby w tym samym oku.

Postac ostra moze ustepowac samoistnie lub przejs¢ w po-
sta¢ przewlekta. U ponad 20% chorych, wskutek choro-
by trwajacej powyzej 3 miesiecy, moze doj$¢ do trwatego
uszkodzenia nabtonka barwnikowego i warstwy fotorecep-
toréw, co wiaze sie ze spadkiem ostrosci wzroku. Przewle-
kta posta¢ CSR wymaga wlaczenia postepowania terapeu-
tycznego.

W niektérych przypadkach konieczne jest réwniez leczenie
postaci ostrej. Dotyczy to chorych, ktérzy z racji wykonywa-
nego zawodu wymagaja perfekcyjnej ostrosci wzroku (piloci,
zolnierze, stuzby graniczne, policja, stuzby specjalne).

U starszych pacjentéw, powyzej 50. r.z., czesciej wystepu-
je obuoczna posta¢ CSR, z wieloogniskowymi zmianami
w nabtonku barwnikowym i warstwie fotoreceptoréw.

ROZNICOWANIE

Réznicowanie w centralnej surowiczej chorioretinopatii
powinno obejmowac: kazda przyczyne neowaskularyzacji
naczyniéwkowej, wysiekowa posta¢ zwyrodnienia plamki
zwigzanego z wiekiem (u pacjentéw powyzej 50. r.z.), po-
lipoidalna waskulopatie naczyniéwkowa, szczeline tarczy
nerwu wzrokowego, guz naczynidéwki, odwarstwienie siat-
kéwki, zespdt Irvina-Gassa u chorych operowanych z po-
wodu za¢my, obecno$¢ blony nasiatkdwkowej, zapalenie
naczyniéwki (gléwnie w przebiegu gruzlicy), chorobe Vog-
ta-Koyanagiego-Harady oraz niektére postacie dystrofii
plamkowych czy cukrzycowy obrzek plamki.

DIAGNOSTYKA

Badania obrazowe

Optyczna tomografia siatkowki (OCT, optical coherence
tomography)

Jest to badanie szybkie, nieinwazyjne, w wiekszosci przy-
padkéw niewymagajace rozszerzania Zrenic. W badaniu
tomografii optycznej obserwujemy pogrubienie siatkéw-
ki centralnej z jej neurosensorycznym odwarstwieniem,

OPHTHATHERAPY

Copyright © Medical Education

Vol. 4/Nr 1(13)/2017 (s. 15-23)



czesto z obecnoscia lokalnego odwarstwienia nablon-
ka barwnikowego (PED, pigment epithelial detachment)
(ryc. 1). W przypadkach wieloogniskowej postaci CSR wi-
doczne sa plaszczyznowe ubytki w warstwie fotoreceptoréw
z uszkodzeniem warstwy nabtonka barwnikowego. Niestety
badanie OCT nie pozwala na dokfadna lokalizacje ogniska
przecieku, pokazuje jedynie skutek wystepujacych zmian.

Typowy obraz centralnej surowiczej chorioretinopatii
z neurosensorycznym odwarstwieniem siatkowki w badaniu OCT.

Angiografia fluoresceinowa (AF, fluorescein
angiography)

Jest to badanie inwazyjne, wymagajace podania kontrastu
(fluoresceiny). W postaci klasycznej w AF obserwuje sie co
najmniej 1 ognisko hiperfluorescencji, ulegajace wyraznemu
poszerzeniu w péznych fazach badania (tzw. plomien $wie-
cy, dym z papierosa) — wedlug literatury taki obraz dotyczy
jednak wytacznie 10-15% przypadkéw. Czesto widoczne sa
takze dodatkowe ogniska hiperfluorescencji, ktére nie ule-
gaja poszerzeniu w trakcie badania, a $wiadcza o zaleganiu
fluoresceiny w obszarach zaniku fotoreceptoréw lub uszko-
dzonego nabtonka barwnikowego. Przypuszcza sig, ze moze
to $wiadczy¢ o przebytej w przeszlosci, samogojacej si¢ i bez-
objawowej CSR, a obserwowany aktualnie przeciek w innym
miejscu moze by¢ dowodem nawrotu choroby (ryc. 2).

Angiografia indocyjaninowa (ICG, indocyanine
angiography)

Jest wykonywana rzadziej, cho¢ wedlug niektérych au-
toréw nadal stanowi zloty standard w diagnostyce CSR.
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Zdjecie kolorowe dna oka i angiografia
fluoresceinowa wieloogniskowej postaci

(SR z dwoma ogniskami przecieku powyzej
doteczka.

Jednak wymienione powyzej badania (OCT i AF) w wiek-
szosci przypadkéw wystarcza do ukazania petnego obrazu
choroby. Angiografia indocyjaninowa moze by¢ przydatna
w zobrazowaniu obszaréw przecieku z naczyi naczyniéw-
ki, niemych w badaniach AF [8-10].
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Angio-OCT
Badanie to jest pomocne w przypadkach, gdy angiografia
fluoresceinowa lub indocyjaninowa jest przeciwwskaza-
na. Niestety obszar siatkéwki objetej chorioretinopatia
moze znajdowaé sie poza rejonem badanym za pomoca
urzadzenia.

Inne badania siatkéwki

Do diagnostyki CSR wykorzystywane sa réwniez (cho¢ ra-
czej jako uzupelnienie wymienionych badan): skaningowa
oftalmoskopia laserowa, elektroretinografia, mikropery-
metria.

Badania laboratoryjne

W badaniach laboratoryjnych u oséb z CSR mozna zaob-
serwowal zwiekszone stezenie kortyzolu, epinefryny czy
aktywatora plazminogenu w surowicy, ale badania te maja
w wiekszo$ci znaczenie poznawcze i czesto nie sa brane
pod uwage przy wyborze leczenia okulistycznego.

W celu wlaczenia ewentualnej eradykacji Helicobacter py-
lori (zapobieganie nawrotom lub leczenie przewleklej po-
staci CSR) zaleca si¢ gastroskopie z badaniem PCR, test na
obecno$¢ Helicobacter pylori w wydychanym powietrzu lub
badanie katu.

LECZENIE

Jak wspomniano, wiekszo$¢ przypadkéw centralnej surowi-
czej chorioidopatii ulega samowyleczeniu bez wzgledu na
proby stosowania lekdéw doustnych czy kropli podawanych
miejscowo. Jednak podejmujac decyzje o oczekiwaniu na
wygojenie sie zmian, nalezy uwzgledni¢ dane z wywiadu.
Dotycza one nasilenia objawéw — od momentu ich wysta-
pienia, zawodu wykonywanego przez pacjenta (w niektd-
rych przypadkach, jesli choroba uniemozliwia prace i nara-
za na wielomiesieczne zwolnienia, nalezy wdrozy¢ leczenie
szybciej) oraz tego, jak bardzo ucigzliwe sa dla pacjenta
objawy i czy jest to pierwszy w zyciu epizod choroby. Przy
nawrocie decyzja o wdroZeniu leczenia powinna by¢ pod-
jeta szybciej.

Leki doustne — dane naukowe

+ Podawanie lekéw odwadniajacych, takich jak acetazola-
mid, nie przynosi efektéw, a moze narazi¢ pacjentéw na
zaburzenia elektrolitowe, zwlaszcza osoby po 50. r.z. [11].

+ Podawanie ogélne glikokortykosteroiddw jest absolutnie
przeciwwskazane w leczeniu CSR, nasila objawy choro-
by i czesto zwieksza ilo$¢ juz obecnego ptynu.

+ Podawanie propranololu — w jednej z prac, opartej na
2 przypadkach, autorzy zaktadali mozliwos¢ pozytyw-
nego wplywu p-adrenolitykéw na przebieg CSR. We
wnioskach stwierdzono jednak, ze 6w pozytywny rezul-
tat mégl by¢ przypadkowy wskutek samoistnego wchlo-

niecia sie ptynu. Teoria ta wymaga dalszych badan lub
zdecydowanie bardziej przekonujacych wynikéw [12].

+ Stosowanie mifepristonu (syntetycznie otrzymywany
steroid z grupy noretysteronu, antagonista recepto-
ra progesteronowego, lek o dziataniu poronnym, nie-
dopuszczony do stosowania w Polsce) — autorzy jed-
nego z opracowan uzyskali poprawe ostro$ci wzroku
i zmniejszenie grubosci siatkéwki, stosujac mifepriston
w postaciach przewleklej CSR w dawce 200 mg raz
dziennie [13].

+ Stosowanie ryfampicyny — potowe dawki terapeutycznej
dla doroslych (300 mg) podawano pacjentom z prze-
wlekla postacia CSR, uzyskujac pozytywne efekty ana-
tomiczno-funkcjonalne. Zwrécono jednak uwage na po-
tencjalny hepatotoksyczny wpltyw leku [14, 15].

+ Podawanie metotreksatu — badanie przeprowadzone
na 9 pacjentach wykazalo skuteczno$¢ dzialania nie-
wielkich dawek metotreksatu w przewlekltej nawro-
towej CSR. Niestety praca dotyczy zbyt malej liczby
przypadkéw, aby mozna byto wyciagnaé¢ pozytywne
whnioski [16].

+ Stosowanie antagonistéw mineralokortykoidéw (eple-
renon, spironolakton) — leczenie antagonistami recep-
tor6w aldosteronu (eplerenon) spowodowato catkowite
wchloniecie sie plynu u 29% pacjentéw, a u 33% doszto
do znaczacego zmniejszenia grubosci siatkéwki [17].
F. Pichii wsp. poréwnali dzialanie obu tych lekéw — z ba-
dania wynika, ze spironolakton jest lekiem skuteczniej-
szym, jesli chodzi o poprawe ostro$ci wzroku w CSR.
Oba leki mialy pozytywny wplyw na resorpcje plynu
podsiatkéwkowego [18].

Laseroterapia

Metoda leczenia skuteczna w przypadkach klasycznej po-
staci CSR, w ktérej nie doszlo do resorpcji plynu przez po-
nad 4 miesigce, jest laseroterapia. Fotokoagulacje laserowe
stosowane sa rowniez w postaciach przewleklych central-
nej chorioretinopatii.

Warunkiem skutecznej laseroterapii jest polozenie ogni-
ska przecieku poza doleczkiem. Dopuszczalna odleglosé
od centrum plamki wymagana do laseroterapii powinna
wynosi¢ co najmniej 300 pm (ze wzgledu na obszar ,halo’,
powstajacy po jakims$ czasie wokdt spotu laserowego, za
bezpieczng odleglo$¢ uznaje sie nawet ok. 500 um). Ogni-
ska zlokalizowane blizej doteczka nie podlegaja tego typu
terapii.

Aby przeprowadzi¢ skuteczna laseroterapie, konieczne jest
wykonanie angiografii fluoresceinowej w celu lokalizacji
obszaru potencjalnej fotokoagulacji.

Do wykonania spotéw laserowych wykorzystuje sie lasero-
terapie technika podprogowa (subtreshold) laserem o diu-
gosci wigzki 532 pm lub laseroterapie mikropulsacyjna la-
serem o dlugosci wigzki 577 pm (ryc. 314).
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Przed terapia mikropulsami, BCVA 0,6

Po terapii mikropulsami, BCVA 0,9

Laseroterapia powoduje szybkie wycofywanie sie plynu
z obszaru odwarstwienia neurosensorycznego i zmniej-
szenie grubosci siatkéwki oraz poprawe ostro$ci wzroku.
U niektérych pacjentéw opisywano jednak brak zmian
w widzeniu pomimo wykonanego zabiegu. Leczenie CSR
za pomoca fotokoagulacji laserowych znaczaco zmniejsza
liczbe nawrotéw choroby w przysztosci [19, 20].
Powiklania po laseroterapii sa rzadkie (wynosza mniej niz
10%) i dotycza gléwnie obecno$ci neowaskularyzacji na-
czyniéwkowej. W przypadkach polozenia spotéw zbyt bli-
sko doteczka mozemy mie¢ do czynienia z wystepowaniem
mroczka centralnego.

Terapia fotodynamiczna

W ostatnim czasie rola terapii fotodynamicznej (PDT, pho-
todynamic therapy) w leczeniu centralnej surowiczej cho-
rioretinopatii znaczaco sie zwiekszyla.

Wplyw PDT na krazenie naczyniéwkowe jest od dawna
znany, ale problematyczne bywaja dzialania niepozada-
ne, takie jak niedokrwienie centralnego obszaru plamki.
Dlatego tez badacze okreslili jako skuteczna terapie foto-
dynamiczna z uzyciem zredukowanej do potowy dawki
werteporfiny (half-dose photodynamic therapy) [21]. Cze$¢
autoréw podkresla jednak mozliwo$¢ wystapienia spadku
ostroéci wzroku w pierwszych tygodniach po wykonanej
terapii fotodynamiczne;j.

Skuteczno$¢ PDT potwierdzono réwniez w terapiach ta-
czonych, w ktérych terapie fotodynamiczng wspomagano
wykonaniem laseroterapii mikropulsacyjnej lub podprogo-
wej [22, 23].

Iniekcje inhibitoréw VEGF (bewacyzumab, ranibizumab,
aflibercept)

Inhibitory czynnika wzrostu $rédbtonka naczyniowego
(VEGEF, vascular endothelial growth factor) sa skutecz-
nymi lekami stosowanymi zaréwno w postaci ostrej, jak
i przewlektej CSR. W badaniach poréwnawczych pomie-
dzy bewacyzumabem a ranibizumabem, stosowanymi
w ostrej postaci CSR, nie wykazano istotnych statystycz-
nie réznic w pozytywnym dziataniu — oba leki obnizaly
grubos$¢ siatkéwki i wplywaly korzystnie na wchlania-
nie si¢ ptynu, powodujac poprawe stanu anatomicznego
i funkcjonalnego [24].

Badania prowadzone w ramach CONTAIN Study i do-
tyczace dziatania afliberceptu na przewlekia posta¢ cho-
rioretinopatii surowiczej wykazuja uzyskanie calkowitej
resorpcji ptynu podsiatkéwkowego po 6-miesiecznym le-
czeniu u 50% pacjentéw [25].

Zaréwno aflibercept, jak i ranibizumab byly stosowane
w przypadkach neurosensorycznego odwarstwienia siat-
kéwki, nawet jesli przebiegalo ono bez neowaskularyzacji
naczyniéwkowe;j.
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Bae i wsp. poréwnywali skuteczno$é¢ PDT i stosowania ra-
nibizumabu i wykazali wigksza skutecznos$¢ terapii foto-
dynamicznej w leczeniu przewleklej postaci CSR [26].
Dalsze badania nad efektami podawania inhibitoréw VEGF
pozwola na wysuniecie wnioskéw dotyczacych zaréwno
skutecznosci tych lekéw w terapii CSR, jak i optymalnych
schematéw podawania iniekcji (ryc. 5a—c).
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PODSUMOWANIE

Centralna surowicza chorioretinopatia jest schorzeniem
wymagajacym diagnostyki i leczenia. Jednak ze wzgledu
na to, ze w postaci ostrej dochodzi czesto do samoistnego
wycofania si¢ zmian, wazne jest poinformowanie pacjen-
ta o przebiegu choroby oraz monitorowanie zmian: przy
wstepnej diagnostyce konieczne jest wykonanie angiografii

Centralna surowicza chorioretinopatia, stan wyjsciowy, BCVA 0,8.

Centralna surowicza chorioretinopatia — stan po 5 miesigcach obserwacji, BCVA 0,6,

metamorfopsje.

Centralna surowicza chorioretinopatia — stan po 2 iniekcjach afliberceptu, BCVA 0,9,
brak metamorfopsji, obecnos¢ niewielkiej ilosci ptynu w centrum plamki.

Aktywnos¢ fizyczna i dziatania zmniejszajace wptyw
stresu na organizm

Ze wzgledu na udowodniony zwigzek centralnej surowiczej
chorioretinopatii z typem osobowosci i ze sposobami reak-
¢ji na stres zaleca sie pacjentom podjecie aktywnosci obni-
zajacej poziom stresu. Polecane s ¢wiczenia oddechowe,
medytacyjne, umiarkowane formy aktywnosci fizycznej,
takie jak joga czy stretching.

Z obserwacji wynika, ze duze obcigzenie wysitkiem fizycz-
nym — ¢wiczenia sitowe, intensywne ¢wiczenia aerobowe,
interwalowe czy ¢wiczenia na poligonie — moga nasila¢
zmiany w przebiegu CSR, zwlaszcza postaci ostrej.

i optycznej tomografii siatkowki, a nastepnie, do monitoro-
wania zmian, wystarcza jedynie OCT. Brak naukowo po-
twierdzonych danych o skutecznosci terapii lekami doust-
nymi czy miejscowymi podejmowanej w poczatkowej fazie
CSR wymaga od lekarza szczerego przedstawienia proble-
mu. Wybdr metody leczenia, jesli nie nastapi samoistna po-
prawa lub choroba przejdzie w posta¢ przewlekla, stwarza
koniecznos¢ dokladnej analizy badan diagnostycznych oraz
danych z wywiadéw od pacjenta. Diugotrwala nieleczona
posta¢ CSR moze skutkowa¢ nieodwracalnymi zmianami
w widzeniu i znaczaco uposledzac¢ codzienne funkcjonowa-
nie. Warto tez pamietaé, ze zgodnie z ostatnimi doniesie-
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