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Infiltrative opthalmopath

ekowo-naciekowa — etiopatogeneza
i obraz kliniczny
y — etiopathogenesis and clinical picture
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Terminéw ,,wytrzeszcz pochodzenia endokrynal-
nego” lub ,,wytrzeszcz tarczycowy” uzywa sig, gdy
wytrzeszcz towarzyszy dysfunkcji osi podwzgorzowo-
-przysadkowo-tarczycowej. Zmiany w ukladzie wzro-
kowym wspolistnieja z klinicznymi objawami tyreo-
toksykozy, moga jednak wystepowaé rowniez bez
tych objawow. Czesto sa one pierwszym sygnalem
choroby Gravesa-Basedowa, o wiele lat wyprzedzaja
rozwinigcie si¢ petnego obrazu klinicznego, a czasem
wystepuja dopiero po skutecznym leczeniu choroby,
po kilku latach od wykonania strumektomii lub
stosowania farmakoterapii’*°.

Etiologia wytrzeszczu tarczycowego i jego szcze-
golnej formy — oftalmopatii obrzekowo-naciekowej
— nie jest do tej pory catkowicie jasnal®., W 1953 r.
Dobyns i Steelman wyodrebnili z przysadki, obok
hormonu tyreotropowego, ,,cialo czynne’ o charak-
terze hormonu, odpowiedzialne, ich zdaniem, za
powstawanie wytrzeszczu w nadczynno$ci gruczolu
tarczowego. Odkryta substancje nazwali EPS — exo-
phthalmos producing substance. Obecnie EPS uzna-
wana jesl_ za immunoglobuling z klasy G.

Od kilkunastu lat choroba Gravesa-Basedowa
;)zr:ji Z:vytlt'chszcz enc{okrynallngf Jznawane sg za scho-
autoimmunologi 0716 W swiazku 7
Ze proces naciekowy glifj&izes'nie'. iy LWIQL}\? o

) v ] obserwowany jest

W obrgbie tkanki tluszezowej oczodotu i mieéni
gatkoruchowych313.14, poszukiwania  ant ef'n3
rozpoczgto od badania skrawkow miesni g'llkgfu ‘}(1)“
wych u chorych z oftalmopatia w pr bi : s
Gravesa-Basedowa Kod, ‘4' Rircuietl chiohy
¢ fodama 1 wsp. rozpoznali krgzg-
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ce autoprzeciwciala przeciw ludzkiemu antygenowi
miesni gatkoruchowych u 74% chorych z oftalmo-
patia i nie stwierdzili ich w zadnym przypadku choro-
by Gravesa-Basedowa bez oftalmopatii. Kontynuujac
badania Kodamy, Arkinson i wsp.! stwierdzili w suro-
wicy chorych z choroba Gravesa-Basedowa immunog-
lobuling oftalmopatyczna (Olg), ktora specyficznie
wiaze si¢ z antygenem, uzyskanym ze skrawkow
miesni gatkoruchowych u chorych z oftalmopatia
tarczycowa. Wyzszy poziom Olg, niz opisywany w po-
pulacji zdrowej, autorzy stwierdzili u 64% chorych nie
leczonych z aktywna postacia oftalmopatii, u 25%
chorych z aktywna oftalmopatia, leczonych sterydami,
u 16% chorych z przewlekla, nieaktywna oftalmo-
patia, a tylko u 4,5% chorych z choroba Gravesa-
-Basedowa bez oftalmopatii. Hartwig uwaza, 7ze
u podioza zmian nacickowych lezy niewydolnos¢
limfocytow T-supresyjnych, powodujgca uposledzenic
nfldzoru immunologicznego ustroju. Najnowsze bada-
nia Weetmana i wsp.'® nad reaktywnoscia limfocytow
T i B u chorych z oftalmopatia pochodzenia endo-
krynalnego, potwierdzajy powyzsze opinie
Przedstawione wyzej poglady oraz badania Mun-
o 1 wsp. sugeruja, ze oftalmopatia nacickowa jest
samodzielna jednostka chorobowa. niezalesna od
stanu czynnosciowego tarczycy. Przeciwko takiemu
lrukl.ow.aniu schorzenia wystepuje Gamblin®, ktory
uwz'i"/.a. 2€ czgsle wystepowanie subklinicznej oftalmo-
palit w przebiegu choroby Gravesa-Basedowa po-
1?”'”(]7'“ k‘T”CCPQi'Q 0 Scistej zaleznoéci miedzy tar-
C{YCO}&’ylhl 1‘0czodolm\_\mi komponentami obu cho-
im\l?ép,rlgwk[g-“;l\]r]b@;l.rw[“im]/m .lmdumu Allmm‘i
tarczvcy. (W()lg \Cm uh‘ subtelne ()b!;l\\}. dysfunkcji
Vilelaiio dedee. 'l'l/‘{r;;\l J()El()ch\\'ylnmuA ij'zll\ odpo-
sy lb*d' e ) u 57 ch(nl‘_\'u]) z urr_;xl_mup;l!li.l
b, bedacych w stanie eutyreozy. Ponadto

Scista czasowa zalesnaid o
Czasowa zaleznoé¢ migdzy poczatkiem wystepo-
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wania oftalmopatii a pojawieniem sig nadczynno§ci
tarczycys zaobserwowana przez Gamblina 1 wsp.+
1 81% chorych z of?ah_noPa}tlag dodgtkclm'/o potwier-
dza oczywistos¢ istnienia Scistej zaleznosci patogene-
tycznej miedzy oftalmopatia obrzgkowo-naciekowa
a choroba Gravesa-Basedowa.

Powstanie komplekséw  antygen-przeciwciato
w miesniach gatkoruchowych powoduje przenikanie
do mieéni oraz tkanek oczodotowych komoérkowych
czynnikow obronnych-makrofagow, limfocytow i ko-
morek tucznych. Rosnie réwniez ilos¢ mukopolisa-
charydow hydrofilnych”®*!, a co za tym idzie
__ stan nawodnienia tych tkanek. Wzrasta objetosé
tkanek wewnatrzoczodotowych, migsnie moga zwigk-
szyé swa objeto$¢ kilku- a nawet kilkunastokrotnie”
w poréwnaniu z normg.

Ze wzgledu na topografie zmian wyrdznia sig tzw.
posta¢ przednia oftalmopatii, w ktorej zmiany nacie-
kowe dotycza glownie powiek, spojowek i miesni
gatkoruchowych, a najistotniejszym powiklaniem sa
zmiany rogowkowe (od powierzchownych ubytkow
nablonka do owrzodzenia rogowki i jej perforacji)
oraz postaé tylna, gdzie dominujacym objawem jest
zajecie nerwu wzrokowego.

Stopien cigzkosci zmian Le Hoang® proponuje
ustala¢ na podstawie stanu klinicznego. Wyroéznia on
5 form oftalmopatii:

1 — forma subkliniczna

2 — forma lagodna. najczestsza. wystepujaca
w 60-70% przypadkow choroby Gravesa-
-Basedowa

3 — forma S$rednio-cigzka. dotyczaca 20-30%
chorych

4 — forma niepelna

5 — forma zlosliwa, okreslana jako oftalmopatia

obrzekowo-naciekowa, wystepujaca w 2-12%
przypadkow choroby Gravesa-Basedowa.

Posta¢ zlosliwa oftalmopatii charakteryzuje si¢
dramatycznym narastaniem objawow naciekowych
1 obejmuje:

obrzek powiek. zwykle ciastowaty, rzadziej
twardy, niezmieniona skora i dobrze widoczna
siecia przepelnionych naczyn krwiono$nych,

/nacznego stopnia retrakcje powiek gornych
z niedomykalnoscia szpar powiekowych,

obrzek zastoinowy spojowek, masywny, czgsto
wypadanie zmienionej spojowki poza szpare powieko-
wa, bardzo trudne lub niemozliwe do odprowadzenia,

zastoj zylny w naczyniach nadtwardowki oraz
spojowki, najlepiej widoczny nad przyczepami migsni
galkoruchowych oraz w katach zewngtrznych,

wytrzeszcz galek ocznych, y

ograniczenie lub zniesienie ruchomosel gatki
ocznej, tzw. gatka,,wmurowana’, czgsto oftalmople-
gia bolesna,

roznego stopnia zajecie rogowki,

zajgcie nerwu wzrokowego, )

roznego stopnia uposledzenie widzenia.
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it Najezesciej zgtaszanymi przez chorych sa skargi
— bol gatek, uczucie wypierania galek z oczodo-
hu, krotkotr\yale »»-zamglenia” widzenia — wynikajace
ze wzrostu cisnienia $rédgatkowego lub ucisku obrze-
knigtych tkanek na gatke oczna,

= pleczer}ie, suchos¢ lub nadmierne Izawienie
— jako wynik zaburzen czynnosciowych gruczotu
tzowego, spowodowanych destabilizacja wegetatyw-
nego ukladu nerwowego,

— dwojenie, poczatkowo przemijajace, spotyka-
ne w okresie naciekowym, nastepnie trwale, jako
skutek zmian wtornych wloknistych migsni gatkoru-
chowych oraz béle przy ruchach galek ocznych,
§p9wodowane réwniez przez zmiany naciekowe mie-
$ni,

— znacznego stopnia obnizenie ostro$ci wzroku
— jako wynik wysokiego cisnienia srodgatkowego,
powiktan rogowkowych lub zmian w nerwie wzroko-
wym.

Mimo dos¢ charakterystycznego obrazu klinicz-
nego, oftalmopatia obrzgkowo-naciekowa sprawia
duze trudnosci diagnostyczne, szczegélnie w przypad-
kach z ujemnym wywiadem ednokrynologicznym.
Gwaltownie narastajace zmiany naciekowe, w pola-
czeniu z bolesnym ograniczeniem ruchomosci gatki
i znacznym obnizeniem ostrosci wzroku moga by¢
poczatkowo traktowane jako zapalenie tkanek oczo-
dolowych lub zakrzep zatoki jamistej. Mniej dynami-
cznie narastajace, asymetryczne lub jednostronne
zmiany wymagaja roznicowania z nowotworami pier-
wotnymi i wtérnymi oczodotu, stanami zapalnymi
mies$ni lub innymi nienowotworowymi guzami oczo-
dotu.

Pierwsze doniesienia na temat zaleznosci sta-
nu czynnosciowego tarczycy i wzrostu ci$nienia srod-
gatkowego pojawily si¢ w piSmiennictwie okulistycz-
nym w 1901 roku, gdy Brailey i Eyre opisali 5 przy-
padkéw miodych kobiet z nadczynnoscia tarczycy
i wzrostem ci$nienia $rodgatkowego (c.$.), sugerujac
wicksza czesto$¢ wystgpowania jaskry u chorych
z dysfunkcja tarczycy. Od tej pory ukazalo si¢ szereg
prac, dotyczacych tego problemu, zwykle sprzecz-
nych ze soba.

Zainteresowanie badaniami nad zaleznoscia
wzrostu c.§. od stanu czynno$ciowego tarczycy po-
wrocito w latach 60-tych w retrospektywnych bada-
niach Me¢ Lenechana i Daviesa, ktorzy zmalizuj;.gg
dane 100 chorych z jaskra otwartego kz}ta._ stwierdzili
roznego rodzaju zaburzenia czynnosci tarczycy
w 45% przypadkow. Becker i wsp. zauwazyli, ze
poziom jodu zwiazanego z biu}kien? (PB1 — protein
bound iodine) jest znamiennie wyzszy U pacjentow
z jaskra otwartego kata, niz u pacjentow z jaskra
Zu]nknielr:go kata. Poruszenie wsrod ol\uhsw\\: spo-
W odowala praca Wasiliewej. ktora W grupie 53
chorych z nadczynnoscia tarczycy stwierdzita jaskre
: \\‘—sxystkich badanych. \.\','n:sg 6.5, b?} u tych
pacjentow wprost proporcjonainie skorelowany ze
wzrostem po/iulnll hormmm\\ 'Ldf'\.',’_\\.‘_\'.
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.« oodaja wigkszego, niz W pO-
nie podaja S e
b jest to odsetek

Pozniejsze prace e
pulagji normalnej, stetka Jagkrly
rzeniami czynnoci tarczycy” U

i znie WYZSZy. -
mez\r;’aigle niepc{rozillmier'x powstatych wokot tegc::tl::(')-
blemu bylo spowodowanych bledna interpretaca
nanego pomiaru C.S. : :
dOklglajczggs'cie? popeinianym biedem byt meiiiO(l:(enla:
nie wplywu polozenia gatki ocznej podczas dokony
wania pomiaru cignienia, czyli nieuwzglednianie ,,po-
zycyjnych”# zmian c.S. .Ple.rwszych _spostrzezen, ze;
kierunek spojrzenia zmlema_wartosc 'c.s.’dokona
Wessely w 1918 r., stwierdzajac u pacjentow z wy-
trzeszczem tarczycowym duza rozpigtosc wartoscl
ciénienia, zalezna od kierunku s.pOJrzema.”Doplem
po prawie 30 latach znaczenie tej obserwadji dpceml
Braley. Opisat on przypadek chorego z‘c1czk.q ]ednc_)-
stronng oftalmopatia Gravesa, manifestujaca si¢
obrzekiem powiek, zajeciem tkanek miekkich oczo-
dotu z oftalmoplegia bolesna i obrzekiem tarczy _n.I.I.
Stwierdzit on wzrost c¢.§. o 20 mmHg przy zmianie
polozenia oka o 5-10° w stosunku do polozenia
podstawowego. W zdrowym oku roznica byla prak-
tycznie nieistotna, wynosita ponizej 2 mmHg przy
spojrzeniu ku gorze. Braley przypisywal t¢ zmiang
uciskowi nieelastycznego, nacieczonego migsnia pro-
stego dolnego na gatke oczna przy ruchu ku gorze.
Inni autorzy?*-#1° potwierdzaja te obserwacje, czes-
to stwierdzana u chorych z oftalmopatia.

Wiadomo, ze poza migs$niem prostym dolnym,
zmianom naciekowym ulegaja rowniez inne migsnie.
Badania migsni gatkoruchowych przy zastosowaniu
technik tomografii komputerowe;j i ultradzwigkowe;j
wykazuja, ze najczesciej w kolejnosci wystepowania,
nacieki dotycza migsni prostych: dolnego, przysrod-
kowego, gornego i bocznego*>+*3. Natomiast Krzys-
tolikowa i wsp. podaja nieco inna kolejnos¢: przy-
$rodkowy, dolny, gorny i boczny. Biorac to pod
uwagg, nalezy spodziewaé sie, ze pozycyjne zmiany
ciSnienia, jakkolwiek najczestsze przy spojrzeniu ku
gorze, spotykane beda réwniez przy innych kierun-
kach spojrzenial®,

Lyons'® w badaniu 36 chorych z wytrzeszczem
tarqzycowym stwierdzit znamienny wzrost c.$. przy
spojrzeniu ku gorze, natomiast 4 chorych sposrod
9 bez ObJaWé)v oftalmopatii réwniez miato znamien-
ny wzrost c.§. przy spojrzeniu ku goérze. Podobne
bac}i}ama przeprowadzit Gamblin® wirod 80 pacjentow
il‘} oroby Grav.esa-’Basedp\ya z minimalnymi lub bez

inicznych objawow zajecia uktadu wzrokowego,
lS(t}’Vlerdza_]@c Pozycyjny wzrost c.§. w 94% przypad-
ooi\:t‘n\i'\elginulk [%quo-twwr.dza obserwacje Le Hoanga®

Drugim Spuowalinriczne%)lformy Oftalmop_alii_

c.. bylo uwzgl{:dnigg?e e ol N
nika elastycznodc ty dyvarl_oscn Zmiany wspotezyn-

| twardowki. Jako pierwsi zauwazyli
ten fakt Weekers i Lavergne!s w 1957 ¢ stwierdZa')'lc
znaczne, nawet dwukrotne, obnizenie elastyczndlét;i

oftalmopatig naciekowa
ormalna. Obserwacje te

D.M. Przerwa

twierdzaja rowniez ’inni. au.torzy“- Gdy UWngdr}i
sie sztywnosé tVW.ardo'Wkl, llcz'ba oczu z podwyz-
szonym c.§. rosnie kilkakrotnie. Natoxpxast Azaq,
Bock i Stepanik oraz Pontelewa stwierdzaja, ze
elastycznosé tward(:)wkx u qhorych Z OfFalmopath
tarczycowa pozostaje W granicach normy i nie wply-
wa na warto$¢ c.§. :

Wplyw mechanizmow regulacyjnych ukladu ner-
wowego na C.sS. jest powszec}.mle'znany. Gloster
i Greaves powodowali zwyzki ¢S u kotow po
elektrycznej stymulacji miedzymozgowia. Badania
von Salmanna i Radnot, polegajace na elektrycznej
stymulacji réznych o$rodkow w mozgu, a s;czegélnie
podwzgorza i wywolywaniu wzrostu c.S., zostaty
potwierdzone przez Trzeciakoys/sklfago. Wedtlug niego
pierwotnym zrodlem regulacji c.§. sa mechanizmy
neuralne, pobudzajace czynniki neuroendokrynne.

Uwaza sie, ze podwzgorze moze wptywac bezpo-
érednio na wysoko$¢ c.§. oraz posrednio, przez o$
podwzgorze-przysadka-gruczoty dokrewne. Manor!!,
Gamblin® i Cheng? sugeruja bezposredni wptyw hor-
monoéw tarczycy na produkcje cieczy wodnistej, nato-
miast Sears przedstawia mechanizm dziatania osi
podwzgérzowo-przysadkowej na produkcje cieczy
wodnistej przez uklad cyklazy adenylowe;.

Mechanizmy te wyjasniaja wzrost c.§. w nadczyn-
nosci tarczycy — jako wynik zwigkszonego wytwa-
rzania cieczy wodnistej przy stalym jej odplywie.
Natomiast mechanizm zwyzek c.$§. w oftalmopatii
Basedowa u chorych w stanie eutyreozy jest dotych-
czas niejasny. Obecnie przedstawiane sg trzy rowno-
rzgdne koncepcje na ten temat.

Pierwsza z nich, tzw. mechaniczna, obejmuje: 1.
wplyw zwiekszonej objetosci tkanek wewnatrzoczo-
dotowych na odptyw krwi zylnej z oczodotu'!, 2.
mechaniczny ucisk nacieczonych lub zwlokniatych
miesni gatkoruchowych na $ciane galki®, 3. mechani-
czny ucisk tkanek wewnatrzoczodolowych na tylny
biegun gatki i przez to zmniejszenie objetoscei galki
oraz 4. wzrost cisnienia w Zzylach nadtwardowki
i zwigkszenie oporu odplywu cieczy wodnistej z galki
na tym odcinku drog odplywu®.

Druga koncepcja podnosi role czynnika neuro-
gennego — stwierdzana u chorych z choroba Grave-
sa-Basedowa nadpobudliwoé¢ ukladu adrenergiczne-
go bylaby odpowiedzialna za zwyzki c.§.

po

Trzecia koncepcja odnosi sie do zaburzen gos-
podarki mukopolisacharydami. Wg tej koncepe)
utrudnienie odplywu cieczy wodnistej nastepuje juz

na wysokosci beleczkowania kata przesaczania,
wlklorym odklada si¢ duza iloé¢ mukopolisachary-
déw kwasnych®11, :
- Wydgjc si¢, ze zaden z wymienionych mechaniz-
mow nie '\vyslgpujc samodzielnie. Do wywolania
wzrostu c¢.8. w przebiegu oftalmopatii obrzekowo-
-naciekowej konieczne jest wspolistnienie wyzej wy-
mlemon_ych przyczyn. Wielu autorow®!! uwaza te
mf_:ch_amzmy za nicwysmrc/.ujqccﬂ postulujac wspotis-
tnienie czynnikow dodatkowych i kladgc ‘\,/c/c‘.'(JIH\

nacis : it : ;
cisk na obcigzenic genetyczne jaskra, leczenie ste-

Oftalmopatia obrzekowa

rydami oraz towarzyszace inne schorgenie okulistycg-
> i internistyczne, mogace wpb_/wac na wzrost c.§.

Oftalmopatia obrqulcowo-nam.ekqwa_ jest §chorze-
niem interesujacym zarowno okulistow jak i internis-
tow, na barkach ktorych spoczywa zwykle prowadze-
nie d}ugotrwalego leczenia p_aqent'a.. Jest WIEC rzecza
zrozumiala, ze stworzono kl!ka roznych kl'asykaacji
oftalmopatii w celu ulatwienia oceny stopnia cigzko-
éci schorzenia oraz uquhwwma obiektywnego sle-
dzenia zmian stanu klinicznego pod wplywem lecze-
nia. Wszystkie klasyﬁkaqe.ople‘rajq si¢ na ocenie (W
skali punktowej) tkanek migkkich oczodotu, wielko-
éci wytrzeszczu galek ocznych, ruchomosci galek,
stanu rogdwki oraz ostrosci wzroku. Niepokoi fakt,
e zadna ze stworzonych przez internistéw klasyfika-
cja nie obejmuje oceny c.S., ktorego wartos¢ moze
w istotny sposob wplywa¢ na funkcje uktadu wzroko-
wego.

Przedstawione wyzej prace na temat wspolist-
nienia zwyzek c.§. i dysfunkcji tarczycy nie pozwalaja
na pomijanie lub marginesowe traktowanie tego
powaznego problemu. Tym bardziej, ze internista,
leczacy chorego z oftalmopatia naciekowa duzymi
dawkami sterydow, powinien wiedzie¢ nie tylko
o mozliwosci wystapienia zwyzek c.$. w przebiegu
choroby podstawowej, ale i 0 zwigkszajacym cisnienie
dzialaniu sterydow, podawanych ogolnie.
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