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Streszczenie

Cel: Ocena uszkodzenia aksonalnego i neuronalnego siatkowki u chorych

z rodzinng (fSM) i sporadyczng (SSM) postacig stwardnienia rozsianego (SM).

Metody: Do badania zostalo zakwalifikowanych 45 pacjentdow z rodzinng
postaciag SM (fSM), 58 pacjentéw ze sporadyczng postacia SM (sSM) 1 35 zdrowych
0soOb tworzacych grupe kontrolng. Rozpoznanie SM w obu grupach pacjentéw spelniato
kryteria McDonalda 2010. Pacjenci z fSM oprocz rozpoznanego SM dodatkowo musieli
posiada¢ w rodzinie krewnego chorujgcego na SM stopnia 1 — 3. Wszyscy uczestnicy
badania mieli wykonane badanie OCT przy wykorzystaniu spektralnego aparatu OCT
(SD — OCT, Heidelberg Engineering), cechujacego si¢ wysoka rozdzielczoS$cia,
umozliwiajaca w sposob anatomiczny uwidocznienie wszystkich warstw siatkdwki
wraz z precyzyjng oceng ich grubosci i objetosci. Za pomocg OCT oceniono zmiany
aksonalne w warstwie wtokien nerwowych siatkowki (retinal nerve fiber layer, RNFL)
1 neuronalne w plamce z6ttej u chorych z sSM i fSM. Analizowano $rednig grubo$¢
RNFL oraz grubo$¢ RNFL w czterech segmentach: nosowym, dolnym, gérnym i

skroniowym oraz w peczku plamkowo — tarczowym (maculopapular bundle, PMB),



stanowigcym $rodkowy sektor segmentu skroniowego. Wykonano takze analize
objetosci plamki zoltej (macular volume, MV) w badanych grupach. Zebrano wywiad
chorobowy i1 dane demograficzne uczestnikow badania. Kazdy uczestnik projektu zostat
zbadany neurologicznie, a stopien niesprawnosci zostal oceniony przy uzyciu
rozszerzonej skali niesprawnos$ci EDSS (Expanded Disability Status Scale). Nastepnie
przeprowadzono analiz¢ poréwnawcza stopnia uszkodzenia warstwy RNFL i MV w
sSM i fSM. Dodatkowo oceniono wptyw przebytego zapalenia pozagatkowego nerwu
wzrokowego (optic retrobulbar neuritis, ON) na RFNL i MV w obu populacjach
SM, rodzinnej i sporadycznej. W kolejnej fazie analizy oceniono korelacje pomigdzy
plcig, stopniem niesprawnosci neurologicznej (mierzonego skalag EDSS) i czasem
trwania choroby a gruboscig RNFL i MV u chorych z sSM i fSM.

Wyniki: Wykazano znaczne S$cienczenie $redniej grubosci RNFL w obu
postaciach SM w poréwnaniu z grupa kontrolg (85,8(+/- 12,7)um w fSM,
86,61(+/- 14,74)um w sSM, 97,96 (+/- 7,67)um w grupie kontrolnej; p<0,001). Nie
stwierdzono istotnych roznic w $redniej grubosci RNFL miedzy fSM a sSM (85,8
(+/- 12,7) um vs. 86,61 (+/-14,74) um; p = 0,77). Analiza parametrow OCT w
poszczegbdlnych segmentach wykazata niewielkie réznice miedzy obiema postaciami
SM, z wigkszym $cienczeniem RNFL w PMB w fSM niz sSM (41,19(+/- 10,02) um vs.
43,98 (+/- 11,1)um; p = 0,19). W pozostatych segmentach grubos¢ RNFL byta
porownywalna w fSM i sSM.

Wykazano istotng redukcje MV u pacjentow fSM i SSM w poréwnaniu do grupy
kontrolnej (8,1 (+/- 1,12) mm? i 8,12 (+/- 1,14) mm? vs. 8,81 (+/- 0,31) mm?; p=0,003).
Natomiast MV w fSM i SSM nie roznita si¢ migdzy sobg (8,1 (+/- 1,12) mm? vs. 8,12
(+/- 1,14) mm?; p=0,96).

Wykazano znamienny wplyw ON na parametry OCT w sSM i fSM. Srednia
grubo$¢ RNFL w oczach po ON byla nieznacznie bardziej obnizona w sSM niz w fSM
(78,0(+/-10,86) um vs. 80,86(+/-13,58) um; p = 0,37). Porownujac stopien $cienczenia
RNFL w poszczegdlnych segmentach wykazano natomiast wyraznie wigksza redukcje
grubo$ci RNFL w PMB w fSM niz sSM (34,39 (+/-10,79) um vs. 38,79 (+/-7,4) um; p
= 0,09). W pozostatych segmentach grubos¢ RNFL byta poréwnywalna. Najistotniejszy
wynik uzyskano analizujagc wptyw ON na objetos¢ plamki zottej. MV u pacjentow
z sSSM 1 wczesniejszym ON byla statystycznie mniejsza niz w grupie z fSM (8,12 (+/-
2,87) mm? vs. 8,35 (+/-2,59) mm?; p = 0,05).



Analiza $redniej grubosci RNFL w zaleznoSci od plci wykazata podobne
warto$ci RFNL u kobiet i u mezczyzn poréwnujac obie postaci SM. W analizie
segmentalnej stwierdzono natomiast wigkszg redukcje¢ grubosci RNFL w PMB w fSM
w poréwnaniu do sSM u kobiet (42,29 (+/-10,75) pum vs. 45,47 (+/-10,44) um,;
p =0,21), podobnie jak i u mezczyzn (37,77 (+/-6,59) um vs. 42,41 (+/-10,88) pum;
p = 0,21). Objetos¢ plamki zottej byta bardzo podobna u kobiet i mezczyzn w SSM i
fSM.

Poréwnujac grubos¢ RNFL i MV u pacjentow z mniejszym stopniem
niesprawnos$ci, < 3 punktow EDSS, nie stwierdzono istotnych réznic migdzy sSM
I fSM. Natomiast w grupie pacjentow z EDSS>3, w sSM w poréwnaniu do fSM
zaobserwowano wigksza redukcje $redniej grubosci RNFL (77,33(+/-20,62) pum vs.
83,33 (+/-11,53) um ; p = 0,37). Réwniez MV u tych pacjentow byta bardziej
zmniejszona w sSM niz w fSM (8,24 (+/-0,51)mm? vs. 8,4 (+/-0,42) um; p = 0,42).

W grupie pacjentéw z krotszym okresem chorowania, < 10 lat, w sSSM w
poréwnaniu do fSM wykazano nieznacznie nizsze warto$ci Sredniej RNFL w sSM niz
w fSM (88,66 +/- (13,75) vs. 91,7 (+/-11,65) um; p=0,41) oraz poréwnywalne wartosci
MV (8,53 (+/-0,4) mm? vs. 8,51 (+/-0,44) um; p = 0,87), prezentujgc odwrotny trend
u pacjentow chorujacych >10 lat. U tych pacjentow S$rednia grubos¢ RNFL byta
mniejsza w fSM niz w sSM (82,88 (+/-9,02) um vs. 85,33 (+/-14,33) um; p =0,5)
a MV byla nieznacznie mniejsza w sSM niz w fSM (8,28 (+/-0,45) mm?® vs. 8,34
(+/-0,42) um; p =0,65).

Whnioski: Uzyskane wyniki wskazuja, iz grubo$¢ RFNL, uwzgledniajac analize
segmentalng, a takze objetos¢ plamki zottej sa podobne w sSM i fSM oraz w obu
postaciach choroby wyraznie mniejsze niz u 0so6b kontrolnych. Potwierdza to obecnos¢
uszkodzenia aksonalnego i neuronalnego w sSM i fSM. Najbardziej istotnym wynikiem
tej pracy jest stwierdzenie réznic w grubosci RNFL 1 MV miedzy sSM 1 fSM po
przebytym pozagatkowym zapaleniu nerwu wzrokowego. W postaci SSM uszkodzenie
neuronalne, wyrazone pomiarem objetosci plamki zoltej, byto wyraznie wigksze niz w
postaci fSM. Zmiany w siatkowce wywotane zapaleniem nerwu wzrokowego w
klasycznej interpretacji sa konsekwencja jego demielinizacji, prowadzacej do wstecznej
(retrograde) aksonopatii i wyraznego $cienczenia warstwy RFNL. Na takie wlasnie
konsekwencje zapalenia nerwu wzrokowego wskazuja wyniki uzyskane w grupie

pacjentow z postacia fSM, w ktorej dominuje uszkodzenie aksonalne wyrazone



wyraznym $cienczeniem PMB, ktory zawiera widkna bezposrednio laczace plamke z
nerwem wzrokowym. Od pewnego czasu wiadomo jednak, iz w patologii SM dochodzi
tez do uszkodzenia neuronalnego. Jego zwigzek z zapaleniem jest ciggle dyskutowany.
Istotne obnizenie objetosci plamki zottej w sSSM po przebytym ON wskazuje wtasnie na
takie neuronalne uszkodzenie po wczesniejszym zapaleniu nerwu wzrokowego. Roznice
w konsekwencjach zapalenia nerwu wzrokowego, pod postacia wigkszej aksonopatii
w fSM lub uszkodzenia neuronalnego w sSM mogg wskazywaé na inny mechanizm

uszkodzenia siatkowki wywotanego zapaleniem w postaci rodzinnej i sporadycznej SM.



