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Streszczenie:

Dysfunkcja gruczotéw Meiboma wystepuje powszechnie, wedtug danych pismiennictwa dotyka 39-50% populacji. Pomimo to

dotychczas nie zostat opisany naturalny przebieg choroby, a przede wszystkim niejasna jest granica miedzy stanem fizjologicz-
nym a choroba, ponadto brak jednoznacznych kryteriéw diagnostycznych i jasnych schematéw leczenia. Celem pracy jest zesta-
wienie dotychczasowe]j wiedzy na temat anatomii gruczotéw Meiboma oraz epidemiologii dysfunkciji gruczotéw Meiboma, a tak-
ze przedstawienie aktualnej definicji, klasyfikacji i dostepnych metod diagnostycznych. Ponadto w artykule podniesiono problem
wspatistnienia dysfunkcji gruczotéw Meiboma z zespotem suchego oka oraz chorobami skéry, w tym fojotokowymi schorzeniami
skary, a takze tradzikiem rézowatym. Autorzy pracy przedstawiaja réwniez wytyczne dotyczace postgpowania leczniczego.

Stowa kluczowe:
Summary:

dysfunkcja gruczotéw Meiboma, zapalenie brzegdw powiek, zesp6t suchego oka.
Meibomian gland dysfunction is a common ocular disorder affecting from 39 to 50% of population. Despite that, so far a pa-

thophysiology path of the disease remains unknown, moreover there is no distinct border between physiology and the disease.
There has been no clear diagnostic criteria. The purpose of this review was to combine a current knowledge of Meibomian
gland anatomy, Meibomian gland dysfunction epidemiology, as well as presenting current definition, nomenclature, classifica-
tion and diagnostic criteria. The importance of diagnosis associated with conditions such as agueous tear deficiency, seborrheic
dermatitis, and rosacea is emphasized. The available treatment methods are discussed.

Key words:

W ostatnich kilku latach w literaturze $wiatowej zwrdcono
uwage na problem wystepowania przewlekiego zapalenia brze-
géw powiek, a w szczegdlno$ci dysfunkcji gruczotéw Meibo-
ma. Przez wiele lat schorzenie to byto traktowane jedynie jako
defekt kosmetyczny, a objawy niejednokrotnie bagatelizowane
w praktyce klinicznej.

Zmiang podej$cia do przewlektych schorzen zapalnych brze-
géw powiek zapoczatkowat raport American Academy of Oph-
thalmology ,Preffered Practice Pattern — Blepharitis” z 2008 r.
podsumowujacy dotychczasowg wiedze nt. tego zagadnienia
z zaznaczeniem poziomu wiarygodnosci dotychczas opublikowa-
nych doniesien naukowych (1).

W 2009 r. podczas konferencji ARVO ,The Association for
Research in Vision and Ophthalmology” odbyly sie warszta-
ty dotyczace dysfunkcji gruczotéw Meiboma (,International
Workshop on Meibomian glands Dysfunction”) organizowane
przez ,Ocular Surface and Tear Film Society”. Podczas ses;ji
panel ekspertéw pod przewodnictwem Davida Sullivana z Uni-
wersytetu Harvarda omawiat aktualny stan wiedzy oraz pro-
blematyke zwigzang z epidemiologig, definicjg, klasyfikacjg
oraz postepowaniem z przypadkami dysfunkcji gruczotéw Me-
iboma (2).

Meibomian gland dysfunction, blepharitis, dry eye syndrome.

Anatomia gruczotow Meihoma

Gruczoty Meiboma sg gruczotami tarczkowymi, cewkowymi
z jednym przewodem wyprowadzajgcym. Sg to gruczoty holo-
krynowe, co oznacza, ze cata komérka nabtonka gruczotowego
tworzy wydzieling. W obu powiekach liczba gruczotéw Meibo-
ma jest rézna — w gérnej jest ich ok. 30—-40, w dolnej 20-30 (3).

Skiad wydzieliny gruczotow Meihoma

Wydzielina tluszczowa jest mieszaning ttuszczéw polarnych
i niepolarnych, takich jak: fosfolipidy, estry wosku, estry cho-
lesterolu, tréjglicerydy, wolny cholesterol oraz wolne kwasy
ttuszczowe (4-6). Dotychczas nie udato sie okresli¢ doktadnego
sktadu wydzieliny i ustali¢ proporcji poszczegéinych ttuszczéw,
poniewaz duzy wptyw na wyniki badan laboratoryjnych maja:
metoda pobrania prébki z uj$cia gruczotu, sposéb przechowy-
wania, zastosowana technika analityczna oraz interakcje migedzy
biatkami a ttuszczami w badanej prébce.

Definicja dysfunkcji gruczotow Meiboma (ang. Meibhomian

gland dysfunction — MGD)

Dysfunkcja gruczotéw Meiboma jest okre$lona jako prze-
wlekte rozsiane zaburzenie (objawowe lub nieobjawowe), wy-

ISSN 0023-2157 Index 362646

PRACE POGLADOWE




Dysfunkcja gruczotéw Meiboma — przeglad pismiennictwa

Fig. 1.

Przewlekte przednie zapalenie brzegédw powiek (pow. 16x), wi-
doczne tuseczki u podstawy rzes — a.; postac prosta dysfunk-
cji gruczotéw Meiboma (pow. 16x), widoczne przekrwienie
brzegu powiekowego, zaczopowane ujscia gruczotéw Meibo-
ma, a takze wydzielina u podstawy rzest (ptatek przeszczepu
drgzgcego, szew ciagly, szwy pojedyncze) — b.; pemfigoid
oczny bliznowaciejacy — posta¢ bliznowata dysfunkeji gru-
czotéw Meiboma (pow. 10x), widoczne: pogrubienie, znie-
ksztatcenie oraz przekrwienie brzegu powiekowego, nieliczne
gruczoty Meiboma zaczopowane gestg wydzieling, nastrzyk
mieszany, neowaskularyzacja rogéwkowa, centralna perfora-
cja rogéwki —c.

The photograph of patient’s eye with chronic anterior blephari-
tis (16 x), crust at the base of the cilia — a.; the photograph of
patient’s eye with simple meibomian gland dysfunction (16 x),
eyelid vascularization, Meibomian gland orifices obstruction,
crust at the base of eyelashes, corneal graft, continuous and
interrupted sutures —b.; the photograph of patient’'s eye with
ocular pemphigoid, cicatrical meibomian gland dysfunction
(10 x), thickening, deformation and eyelid vascularization, few
Meibomian gland orifices plugged with thick deposits, con-
junctival injection, corneal neovascularization, central corneal
perforation — c.

wotane pierwotnie w wyniku zaczopowania uj$¢ gruczotéw lub/
i zaburzenia ilo$ciowe lub jako$ciowe wydzieliny gruczotéw Me-
iboma (1,2).

Epidemiologia

Czesto$¢ wystepowania dysfunkcji gruczotéw Meiboma
okre$lana jest w granicach 39-50% — w zaleznosci od publikacji
(3,7-9).

Warto w tym miejscu zwrdci¢ uwage na powigzanie wy-
stepowania dysfunkcji gruczotéw Meiboma z zespotem suchego
oka (ZS0) oraz chorobami dermatologicznymi. Szacuje sig, ze
u ok. 50% pacjentéw MGD wystepuje facznie z ZS0. W badaniu
populacyjnym z 1982 r. autorzy okreslili, ze zakres wspétwy-
stepowania MGD i ZSO zamyka sie w granicach 25-40% (10).
W nowszych badaniach, przyktadowo z 2006 r., podawano, ze
odsetek ten wynosi 63,6% (11). Uwaza sig, ze w patogenezie
ZS0 powstajgcego na tle MGD role odgrywajg zmniejszone ste-
zenie fosfolipidow w filmie tzowym oraz nadmierne parowanie
fazy wodnej filmu tzowego (12-16).

Choroby skéry, szczegéInie dotyczace gruczotéw tojowych,
w znacznym odsetku wspétwystepujg z dysfunkcja gruczotéw
Meiboma. Szacuje sig, ze ok. 74% pacjentéw z MGD choruje na
tojotokowe zapalenie skdry, a u 51% pacjentow MGD wspétist-
nieje z tradzikiem rézowatym (10). Zaburzenia funkcji gruczotéw
Meiboma stwierdza sie dodatkowo u pacjentéw z chorobg ry-
biej tuski (ichthyosis) oraz tuszczyca (17,18).

Podziat MGD
Dysfunkcja gruczotéw Meiboma jest cze$cig wigkszej grupy
zaburzeni okre$lanych jako przewlekie zapalenie brzegéw po-

wiek, ktére wedtug klasyfikacji JP. McCulleya i wsp. z 1982 r.

podzielono nastepnie na zapalenie przednie — gronkowcowe i fo-

jotokowe, oraz tylne — bedace synonimem dysfunkciji gruczotéw

Meiboma (10) (ryc. 1a, b, c).

Wedtug klasyfikacji Foulksa i Brona z 2003 r. dysfunkcje

gruczotéw Meiboma podzielono na dwie gtéwne grupy (2):

* znadmierng produkcjg wydzieliny — tojotokowe,

* z niedostateczng podazg wydzieliny gruczotéw Meiboma,
ktdra jest wynikiem niedostatecznej produkcji gruczotéw lub
zaczopowania ich uj$¢.

Zaburzenia zakwalifikowane do obu ww. grup moga by¢
pierwotne lub wtérne do choréb okulistycznych, dermatologicz-

nych lub ogéinych (ryc. 2).

Ryc. 2.
Fig. 2.

Podziat dysfunkeji gruczotéw Meiboma wg. Foulksa i Brona (2).
Foulks and Bron classification system for meibomian gland di-
sease.
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Dysfunkcja gruczotéw Meiboma o podiozu tojotokowym
wystepuje we wszystkich przypadkach tojotokowego zapalenia
skéry (10), a takze moze towarzyszy¢ tradzikowi rézowatemu.

Dysfunkcja na tle niedostatecznej produkcji wydzieliny przez
cze$¢ wydzielniczg gruczotéw jest niezwykle rzadka. Udowod-
niono, ze w warunkach laboratoryjnych za tego typu niewy-
dolno$¢ odpowiedzialne jest toksyczne uszkodzenie gruczotéw
pod wptywem retinoidéw. Taki model uszkodzenia odtworzono
na przyktadzie badan na modelu zwierzecym (19, 20). Moze to
mie¢ kliniczne znaczenie w przypadku pacjentéw z cigzkimi od-
mianami tradziku, ktérzy sg leczeni preparatami retinoidéw.

Najcze$ciej spotykanym rodzajem dysfunkcji gruczotéw
Meiboma jest forma z niedrozno$cia uj$¢ gruczotéw, ktéra moze
przybiera¢ dwie postacie: prostg oraz bliznowata (ryc. 1b, c).

Posta¢ prosta moze by¢ pierwotna lub wtérna do choréb ta-
kich jak: tojotokowe zapalenie skdry, tradzik rézowaty, atopowe
zapalenie skory, tuszczyca, choroba rybiej tuski, zespét Turnera
lub infekcja na podtozu grzybiczym. Patogeneza choroby polega
na zaczopowaniu uj$¢ gruczotéw zrogowaciatymi komdrkami
nabfonkowymi, nieprawidiowa gesta wydzieling gruczotowa
(21,22). Zaczopowanie powoduje przewlekia staze, poszerze-
nie przewodu wyprowadzajgcego. Konsekwencjg przewlekiej
niedrozno$ci gruczotdw jest metaplazja nabfonka gruczotowego
w nabtonek ptaskonabtonkowy, a ostatecznie zanik gruczotéw
Meiboma.

W przypadku postaci bliznowatej dochodzi do morfologicz-
nych zmian spojowki, tarczki oraz przemieszczenia uj$¢ gruczo-
téw w kierunku zatamka spojéwki. W postaci prostej lokaliza-
cja uj§¢ gruczotéow nie ulega zmianie. Posta¢ bliznowata moze
by¢ wtdrna do chordéb takich jak: pemfigoid bliznowaciejacy,
rumien wielopostaciowy, jaglica, wiosenne oraz atopowe za-
palenie rogdwki i spojéweki, oparzenia chemiczne lub termiczne
powierzchni oka. W postaci bliznowatej dochodzi do obnazenia
przewodéw gruczofowych, przesunigcia uj$¢ w kierunku we-
wnetrznej powierzchni tarczki powiekowej, bliznowacenia oraz
pogrubienia brzegu powiekowego (23,24).

Objawy MGD

Objawy dysfunkcji gruczotéw Meiboma sg niespecyficz-
ne. Brakuje jednoznacznych kryteriow podmiotowych, ktére
pozwolityby na postawienie rozpoznania. Zazwyczaj pacjenci
skarza sie na przewlekle uczucie zadraznienia i zmeczenia oczu,
dyskomfortu, przejSciowego pogorszenia ostro$ci wzroku, po-
trzebe czestego mrugania, zaczerwienienie oczu, a wiec ob-
jawy wystepujace réwniez w ZS0. Wraz z postepem procesu
chorobowego objawy mogg byé zwigzane ze stwierdzanymi
punktowatymi ubytkami nabtonka rogéwki, gtéwnie przy brzegu
powiekowym, obwodowymi naciekami istoty wtasciwej rogéw-
ki, owrzodzeniem rogéwki czy bliznowaceniem brzegu powieko-
wego (1,2). W przebiegu choroby moga rozwing¢ sie jeczmien
wewnetrzny czy gradéwka.

Metody diagnostyczne MDG

Dotychczas brakuje specyficznego testu, ktéry pozwolitby
na jednoznaczne rozpoznanie dysfunkcji gruczotéw Meiboma.
Metody badania obejmujg metody stosowane powszechnie
w codziennej praktyce klinicznej, a takze testy zarezerwowane
do badan do$wiadczalnych.

Na podstawie dostepnego pismiennictwa stwierdzono, ze
diagnostyka MGD opiera si¢ na zestawie wynikéw, na ktére
sktadaja sie:

e ww. zgtaszane objawy subiektywne,

e ocena brzegu powiekowego (nieregularno$¢, poszerzenie
naczynh, zaczopowanie gruczotdw, przesunigcie granicy mie-
dzy skorg a spojowka),

* obecno$é punktowatych erozji nabtonka rogdwki o réznym
nasileniu,

e czas przerwania filmu tzowego (BUT),

* test Schirmera,

* analiza wydzieliny z gruczotéw Meiboma (2,25-29).

Analiza jako$ciowa i ilosciowa wydzieliny ,meibum score”
moze by¢ przeprowadzana z zastosowaniem kilku skal, przykta-
dowo wg Brona i wsp. z 1991 r. (25), Mathersa i wsp. z 1991 r.
(27), Pflugfeldera i wsp. z 1998 r. (28) czy Shimazaki i wsp.
z 1998 r. (29). W kazdej z tych skal za prawidiowg uznaje sig
wydzieling ptynng, przejrzysta. Kolejne warto$ci liczhowe odno-
szg sie do wydzieliny ptynnej, ale metnej, nastepnie wydzieliny
metnej — zawierajgcej state czasteczki, oraz ostatecznie wydzie-
liny gestej — przypominajacej paste do zebéw.

Bardziej zaawansowane techniki oceny funkcji gruczotéw
Meiboma obejmujg: meibografie, meibometrig, interferometrie
oraz ewaporymetrie.

Meibografia

Meibografia jest metoda stuzaca ocenie liczby gruczotéw
Meiboma oraz ich morfologii. Tradycyjna metoda jest inwazyjna
i wymaga zastosowania kontaktowego Zrédta $wiatta, pozwa-
lajgcego na uzyskanie transiluminacji (30-33). Z tego powodu
badaniu poddawano najcze$ciej Srodkowa cze$¢ dolnej powieki
i jej ocene uznawano za referencyjng. W 2008 r. wprowadzono
nowa, bezdotykowag metode meibografii, pozwalajgca na anali-
ze morfologii gruczotéw obu powiek — dolnej i gdrnej (34). Za
pomoca meibografii dokonuje sig oceny utraty gruczotéw Me-
iboma, stosuje sie skale ,meiboscore” oceniajgcg utrate gruczo-
téw: ponizej '/; — stopien 1., miedzy /s a %/; — stopien 2. oraz
powyzej %/; — stopien 3.

Meihometria

Meibometria jest technika, ktéra umozliwia ocene wydzieli-
ny gruczotéw Meiboma uzyskiwanej na podstawie odcisniecia
plastikowej tasémy z okre$long sitg i przez okreslony czas (z re-
guly kilka sekund) od $rodkowej czesci powieki dolnej (35,36).
Badanie jest szczegdlnie cenne w odrdznianiu MGD od niedobo-
ru cze$ci wodnej filmu tzowego.

Interferometria

Pozwala na posrednig analize grubo$ci warstwy lipidowe; fil-
mu fzowego z wykorzystaniem zjawiska interferenciji fali $wietl-
nej na granicy powietrze—faza ttuszczowa—faza wodna (37,38).

Ewaporymetria

Polega na ocenie stopnia parowania z powierzchni oka
w zestandaryzowanych warunkach temperatury i wilgotno-
$ci. Pozwala na posrednig ocene funkcji gruczotéw Meiboma
w aspekcie produkcji fazy lipidowej filmu fzowego, zapobiegaja-
cej nadmiernemu parowaniu z powierzchni oka (39).
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Wytyczne dotyczace postepowania w MGD

Wediug danych przedstawionych podczas warsztatow
.Meibomian gland Workshop™” stwierdzono niedostateczng licz-
be wiarygodnych, randomizowanych badan dotyczacych poste-
powania w MGD.

Higiena brzegow powiek, masaz, ciepte kompresy

Powyzej wymienione metody majg na celu postgpowanie
objawowe, prowadzace do ztagodzenia dolegliwosci odczuwa-
nych przez pacjenta. Warunkiem skuteczno$ci tych metod jest
regularno$é ich stosowania. Po zaprzestaniu leczenia nalezy li-
czy¢ sie z mozliwoscig nawrotu dolegliwosci (1,2,40).

Rola higieny brzegéw powiek do tej pory nierzadko depre-
cjonowana, obecnie jest traktowana jako podstawa leczenia
dysfunkcji gruczotéw Meiboma (41).

Masaz polega na delikatnym masowaniu gruczotéw palcem
lub bawetnianym patyczkiem w kierunku ich uj$¢. Podstawa
do zastosowania ogrzewania w przypadku MGD jest fakt, ze
w przypadku obnizenia temperatury ponizej 30° C wydzielina
gruczotéw Meiboma przybiera forme statg (42). Dodatkowo
stwierdzono, ze temperatura topnienia wydzieliny jest rézna dla
oczu zdrowych oraz oczu z MGD i wynosi odpowiednio 32° C
oraz 35° C (43). Nie mozna w petni kontrolowa¢ temperatury
tradycyjnych cieptych kompreséw. Poza tym udowodniono,
ze uzyskanie statej temperatury ok. 40° C wymagatoby zmia-
ny kompreséw w odstgpach dwuminutowych (44). Obecnie
sq dostepne gotowe urzadzenia, ktére gwarantujg staty wzrost
temperatury do 40° C przez okres 10 minut. Efekt nagrzewa-
nia z zastosowaniem technologii wilgotnego ciepta pozwala
na zwiekszenie grubosci warstwy tluszczowej filmu tzowego,
zmniejszenie parowania powierzchni oka, wydfuzenie BUT oraz
zmniejszenie dolegliwosci subiektywnych pacjenta (45, 46).

Antyhiotykoterapia miejscowa

Antybiotyki takie jak erytromycyna, bacytracyna, azytromy-
cyna stosowane sg z reguly przez kilka tygodni. Podkresla sie
wyjatkowg pozycje makrolidéw, zwtaszcza azytromycyny, w le-
czeniu przewlektym MGD w $wietle wywieranego dziatania im-
munomodulujgcego i przeciwzapalnego azytromycyny (47-49).

W ostatnim pétroczu opublikowano dwie niezalezne pra-
ce nt. miejscowego zastosowania 1% roztworu azytromycyny
przez cztery tygodnie. Autorzy obu prac stwierdzili zmniejszenie
subiektywnych dolegliwo$ci pacjenta, ograniczenie zaczopo-
wania uj$¢ gruczotdéw, a takze zmniejszenie zadraznienia brzegu
powiekowego oraz spojéwki (50,51). Dodatkowo autorzy pracy
(Opitz DL i Tyler KF) stwierdzili wydiuzenie BUT, poprawe wy-
nikéw testu Schirmera oraz wynikéw ,Meibum score” (jakosci
wydzieliny gruczotéw) (51).

Antyhiotykoterapia doustna

Najczes$ciej leczenie prowadzone jest z zastosowaniem do-
ksycykliny.

Udowodniono, ze doksycyklina oprdcz dziatania przeciwbak-
teryjnego wywotuje réwniez nastepujgce efekty:
* hamuje lipazy bakteryjne S. epidermidis i S. ureus,
* zmniejsza aktywno$¢ metaloproteina,
* hamuje synteze IL-1, kolagenaz, NO,
¢ hamuje czynno$¢ limfocytéw B (52).

Doksycyklina stosowana jest poczatkowo w dawce 100 mg
dwa razy dziennie, nastepnie w dawce 100 mg/dobe. Okres sto-
sowania leczenia jest rézny — w zaleznosci od publikacji — i wy-
nosi od kliku tygodni do kilku miesiecy (1,53,54). Obiecujace
wydaje sie zastosowanie doksycykliny w niewielkich dawkach
2 x 20 mg na dobe (55). Alternatywnie, szczegdlnie w przypad-
ku przeciwwskazan do leczenia tetracyklinami, mozna zastoso-
wac antybiotyki z grupy makrolidéw (56).

Miejscowo stosowane preparaty kortykosteroidow

Zastosowanie preparatdéw z kortykosteroidami powinno by¢
ograniczone do przypadkdéw z towarzyszacym stanem zapalnym
powierzchni oka, z nastrzykiem spojéwkowym czy obwodowy-
mi naciekami istoty wtasciwej rogéwki. Czas stosowania lekéw
z tej grupy powinien by¢ wywazony — miedzy aktywno$cig sta-
nu zapalnego powierzchni oka a wystgpieniem ewentualnych
powiktan takich jak jaskra lub zaéma (1).

Kwasy omega 3

W randomizowanym badaniu z 2008 r. akcentowana jest
rola kwaséw omega 3 w prawidfowym funkcjonowaniu gruczo-
téw Meiboma (57). Autorzy wykazali, ze po 12 miesigcach sto-
sowania 2 g preparatu kwaséw omega 3 dziennie zmniejszyly
sie dolegliwos$ci subiektywne pacjentéw, poprawita sie jako$¢
wydzieliny oceniana za pomocg ,meibum score” oraz istotnie
wydtuzyt sie czas przerwania filmu tzowego.

Inne metody postepowania

Dodatkowe sposoby leczenia wymieniane w publikacjach
i zawarte w wytycznych AAQ obejmuja: stosowanie preparatéw
sztucznych tez (preferowane sg krople pozbawione konserwan-
téw), inhibitoréw kalcyneuryny (cyklosporyny 0,05%), a takze
analogéw androgenéw (w trakcie badan klinicznych fazy Ill) (1).

Podsumowanie

Dysfunkcja gruczotéw Meiboma pozostaje problemem Kkli-
nicznym, ktéry wymaga dalszego wyjasnienia. Przede wszystkim
niejasna jest granica miedzy stanem fizjologicznym a choroba,
nie zostat takze opisany naturalny przebieg choroby. W zwiazku
z powyzszym czas wdrozenia leczenia oraz stosowane metody
leczenia wymagajg dalszych badan.
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