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Ocular cicatricial pemphigoid (OCP) is an autoimmune disease characterize by mucous membrane fibrosis and skin
changes resulting with scarring. The pathogenic mechanisms of ocular cicatricial pemphigoid are incompletely
understood. Antibasement membrane antibodies which lead to subepithelial blistering, granulation tissue and
inflammatory infiltrate formation in the substantia propria are thought to be the main pathophysiological
mechanisms in cicatricial pemphigoid. It has been found eosinophils and increased collagen type I and IIl. Human
leukocyte antigen HLA-DR2, HLA-DR4 and DQw7 genotypes have been identified as conferring increased
susceptibility to the development of this disease. Ocular cicatrical pemphigoid (OCP) is one of the forms of bullous
pemphigoid. Initial symptoms of ocular pemfigoid are not characteristic. Conjunctival fibrosis may cause severe
entropion, trichiasis, symblepharon, dry eye syndrome, comneal epithelial erosions or ulceration. Secondary
glaucoma is one of the most frequent complications. Ocular cicatricial pemphigoid may be chronic, acute, or
subacute disease with periodic exacerbation of conjunctival inflammation. The treatment in this disease are topical
drops or ointment (lubricants, corticosteroids, antibiotics, antiglaucomatous). Oral dapsone and corticosteroids may
control the activity of the disease. In other progressive cases immunosuppressive drugs must be used (azathioprine,
cyclophosphamide, methotrexate, mycophenolan mofetil, daclizumab, intravenous immunoglobulin therapy). To
make an early diagnosis of ocular cicatricial pemphigoid, biopsy and immunohistochemical analysis of conjunctiva

should be performed in every case of persistent conjunctival inflammation.
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Pemfigoid bliznowaciejacy jest rzadka, przewlekty, postepujaca
chorobg autoimmunologiczna, charakteryzujacg sie wystepowa-
niem na skorze i bfonach sluzowych zmian ustepujacych z blizno-
waceniem (1). Choroba dotyczy skory i bton sluzowych (jamy ustnej,
jamy nosowej, gardta, krtani, przetyku, cewki moczowej i spojowki)
(1). Wedtug Thorne'a i wsp. czestotliwos¢ wspdtistnienia zmian
w OCP ze zmianami o innej lokalizacji na btonach $luzowych wyno-
si 82,4% (2). Najczesciej dochodzi do uszkodzer btony sluzowej
jamy ustnej (85-90%), wystepujacych w postaci nadzerek.

Etiopatogeneza choroby nie jest do korica poznana, najbardziej
prawdopodobne s3 tto autoimmunologiczne i predyspozycje gene-
tyczne (1). U pacjentéw z pemfigoidem bliznowaciejacym znamiennie
czedciej niz w zdrowej populacji wystepuja antygeny zgodnosci tkan-
kowej HLA-DR2, DR4 i DQW?7 (1,3). Za genetyczny marker OCP uzna-
je sie wystepowanie HLA-B12 (4). Za powstawanie zmian pecherzo-

ocular pemphigoid, chronic conjunctivitis, scarring, conjunctival biopsy, immunosuppression.

wych najprawdopodobniej odpowiada wiele czynnikéw: zaburzona
ekspresja skfadnikéw hemidesmosoméw warstwy kolczystej naskér-
ka, wzmozone odktadanie si¢ kolagenu typu I i lll, produkty degranu-
lacji eozynofiléw jak EOP MBP, EPX/EDN, eozynofilowa peroksydaza
— ktore stwierdza sie gtéwnie w postaci skdrnej; obecno$¢ antygenu
45kD; przeciwciat przeciwko bpAG2, lamininie 5 (epiligrynie), o.6p4
integrynie, ktére sg charakterystyczne dla postaci pemfigoidu z zaje-
ciem bton $luzowych, szczegoinie dla postaci ocznej; a takze ztogow
przeciwciat i dopetniacza w obrebie btony podstawnej (1,2,5,6).

Wedtug Egana u pacjentéw, u ktérych obecne sg przeciwciata
przeciwko lamininie 5, wystepuje zwiekszone ryzyko choroby
nowotworowej narzadéw wewnetrznych, zwtaszcza raka zotadka
(7). Przeciwciata wystepujace w opisywanej chorobie naleza do kla-
sy 1gG i IgA. Stwierdza sie zmniejszenie lub brak produkgji sluzu
przez komérki kubkowe.
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Ryc. 1. Zmiany wczesne. Zrost spojowkowo-gatkowy w kacie zewnetrz-
nym.

Early ocular changes in pemfigoid. Conjunctivo-bulbar adhesion in
external angle.

Fig. 1.

Poczatkowe objawy pemfigoidu ocznego moga miec charakter
niespecyficznego zapalenia spojowek (podraznienie, pieczenie, tza-
wienie), z wydzieling $luzowo-ropng w nastepstwie infekgji bakte-
ryjnej. Widknienie nabtonka spojéwki stanowi podstawowy proces
destrukcyjny, tworzg sie zrosty spojowki gatkowej z powiekowa,
ktore poczatkowo obejmujg sklepienie dolne. Wczesne zmiany
w przebiegu pemfigoidu przedstawia ryc. 1.

Zmiany oczne widoczne s najlepiej na poczatku choroby
w zatamku dolnym spojowki.

Czesto wspdtistnieje zespot suchego oka w wyniku wtdknienia
nabtonka spojéwki, co prowadzi do niedroznosci przewodéw fzo-
wych gféwnych i dodatkowych, a w nastepstwie do zmniejszenia
wydzielania tez. Z podobnym mechanizmem mamy do czynienia, gdy
zmniejszona liczba komérek kubkowych produkujgcych $luz powodu-
je niestabilnos¢ filmu tzowego. Bliznowacenie jest przyczyng niepra-
widfowego ustawienia powiek i rzes, co prowadzi do nawracajacych
ubytkéw nabfonka lub owrzodzen i obnizenia ostrosci wzroku (1,8,9).

W koncowej fazie choroby dochodzi do zarosniecia zatamkéw
spojowki, zespotu suchego oka, zrostow powiekowo-gatkowych,
neowaskularyzacji i rogowacenia (zeskérzenia) nabtonka rogowki
(1,8,9). Zaawansowane zmiany w przebiegu pemfigoidu przedsta-
wia ryc. 2.

Choroba ma przebieg przewlekty, z okresowymi zaostrzeniami.
Najczesciej stosuje sie klasyfikacje zmian ocznych Fostera, ktora opar-
ta jest na ocenie stopnia zmian spojowkowo-rogéwkowych (10):

% stopien 1. — przewlekte zapalenie spojéwek z widknieniem pod-
nabtonkowym,

% stopien 2. — skrécenie dolnego sklepienia,

% stopiefi 3. — zarosniecie worka spojowkowego — (symblepha-
ron),

« stopief 4. — przymglenie rogéwki, neowaskularyzacja.

Rozpoznanie pemfigoidu w przypadku stabo zaawansowanych
zmian spojowkowych i niespecyficznych dolegliwosci okulistycz-
nych jest bardzo trudne. Badaniem rozstrzygajacym jest badanie
immunofluorescencyjne bioptatu spojowki i stwierdzenie wystepo-
wania przeciwciat IgG (skierowanych przeciwko biatkom hemide-
smosomow BP180 i BP230, lamininie 5 i IgA oraz skladowej dopet-
niacza w bfonie podstawnej nabfonka) (5,8). Poszukiwanie przeciw-
ciat klasy IgA przeciwko bfonie podstawnej nabtonka we krwi

Ryc. 2. Zmiany zaawansowane. Bliznowacenie spojowki, przymglenie
i owrzodzenie rogéwki, wrastanie naczyn powierzchownych
w rogéwke.

Fig. 2. Advanced changes in ocular pemfigoid. Conjunctival fibrosis, haze
and ulcer of the cornea, growing superficial vessels into cornea.

obwodowej ma niewielkie znaczenie diagnostyczne, poniewaz sg
one rzadko wykrywane (5-25%) (5). Badanie splitu skdrnego zwiek-
sza wykrywanie przeciwcial do 80%. W nabtonku spojowki
u pacjenta z pemfigoidem ocznym stwierdza sie istotnie czestsze
wystepowanie limfocytow T-helper (CD4+) i komorek Langerhansa
(CD1+) niz w nabfonku oséb z grupy kontrolne;.

Wspétczynnik limfocytéw T-helper/ T-suppressor jest wyzszy od
1 u pacjentow z pemfigoidem, natomiast nizszy od 1 u oséb zdro-
wych. Stwierdzono réwniez, ze limfocyty T i makrofagi wystepuja
znamiennie czesciej w istocie wiasciwej spojowki objetej procesem
chorobowym niz w prébkach kontrolnych (6). Czynnikami, ktére
moga spowodowac zaostrzenie pemfigoidu bliznowaciejacego, sg
zabiegi chirurgiczne (1).

Leczenie pemfigoidu jest wieloletnie i mato skuteczne, w nie-
licznych przypadkach udaje sie zachowac uzyteczng ostros¢ wzroku
(1,8,9). Istotne jest to, ze postacie choroby z zajeciem oczu nalezy
leczy¢ od poczatku agresywnie miejscowo i ogoélnie, poniewaz
powstate zmiany sg nieodwracalne.

W leczeniu miejscowym stosuje sie wiasciwie wszystkie rodzaje
kropli — nawilzajgce (zwtaszcza bez konserwantéw), niesterydowe
przeciwzapalne, antybiotyki w przypadkach wspéfistniejgcych
infekgji, cyklosporyne, sterydy oraz leki obnizajace cisnienie $réd-
gatkowe, poniewaz z powodu bielma rogéwki czesto wspdfistnieje
jaskra wtérna (1,8,9).

Podstawowym lekiem stosowanym ogdlnie jest Dapsone, nale-
zacy do grupy sulfondw. Warto nadmieni¢, ze postacie choroby,
w ktorych stwierdza sie wystepowanie przeciwciat IgA, lepiej odpo-
wiadajg na leczenie lekami tej grupy, natomiast obecnos¢ obu klas
przeciwciat wskazuje na gorsze rokowanie i gorszg odpowiedz na
leczenie. Leczenie Dapsonem wymaga kontroli poziomu methemo-
globiny, poniewaz powoduje on wiele powiktan, m. in. anemie
hemolityczna, ktéra jest najczestszg przyczyng jego odstawienia
(1,5). Podstawowym lekiem immunosupresyjnym jest prednison
(Encorton). W przypadkach z szybka progresjg zmian stosuje sie
réwniez azatiopryne, metotrexat lub pulsy z cyklofosfamidu (8).
Celis Sanchez i wsp. stosowali podspojowkowe iniekcje mitomycy-
ny C w oba zatamki u chorych Zle tolerujgcych ogding immunosu-
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presje. Nie obserwowano powiktan, ale nie zapobiegto to dalszemu
rozwojowi choroby (11).

Zurdel i wsp. obserwowali ustapienie stanu zapalnego w odcin-
ku przednim u chorych bez wspétistniejgcej progresji zmian blizno-
watych po zastosowaniu CellCeptu (Mycophenolan mofetilu) (12).
Wedtug Letko oraz Fostera skuteczne sa dozylne pulsy immunoglo-
bulin w monoterapii lub terapii skojarzonej badz daclizumab
(13,14). W literaturze polskiej zmiany w przebiegu pemfigoidu
ocznego opisywali Portacha i wsp. (8,9). Objawy oczne typowe dla
pemfigoidu moga wystapic kazuistycznie w przebiegu innych scho-
rzef, takich jak epidermolisis bullosa agiusita. Niezwykle istotnym
czynnikiem jest wykonanie biopsji spojéwki, zanim dojdzie do
powstania zrostow spojéwkowo-gatkowych, poniewaz tylko prawi-
dtowo wygladajaca spojéwka moze by¢ wykorzystana do badan
immunohistochemicznych, potwierdzajacych rozpoznanie (1,8,15).
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