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STRESZCZENIE

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie metody leczenia aktyw-
nej postaci toksoplazmozy ocznej za pomoca iniekcji doszklistko-
wych klindamycyny na przykltadzie dwdch pacjentéw. W obydwu
przypadkach, pomimo pelnej ostrosci wzroku, ze wzgledu na lo-
kalizacje ogniska zapalnego w poblizu tarczy nerwu II, podano

WSTEP

U podloza toksoplazmozy ocznej lezy zakazenie pierwot-
niakiem Toxoplasma gondii. Ten obligatoryjnie wewnatrz-
komoérkowy pasozyt jest najczestsza na $wiecie przyczyna
infekcyjnego zapalenia tylnego odcinka btony naczyniowej
zaréwno u dorostych, jak i u dzieci [1, 2]. Podczas przewaz-
nie niemego klinicznie zakazenia dochodzi do otorbienia
pierwotniaka w réznych tkankach, réwniez w siatkdwce [1].
Objawy oczne moga pojawi¢ si¢ juz przy pierwotnym zaka-
zeniu lub podczas reaktywaciji, kiedy to z srodsiatkowkowych
cyst uwalniajg si¢ nieinwazyjne bradyzoity ulegajace trans-
formacji do inwazyjnej postaci rozwojowej T. gondii, czyli ta-
chyzoitéw. Podczas ich replikacji dochodzi do martwiczego
zapalenia siatkowki i powstania w przebiegu nawrotowego
zapalenia siatkéwki charakterystycznego ogniska satelitar-
nego zlokalizowanego w poblizu istniejacej wczesniej blizny
siatkdéwkowo-naczyniéwkowej [1, 3]. Rozpoznanie ustala
si¢ na podstawie typowego obrazu klinicznego oraz badan
serologicznych (obecnos¢ przeciwciat IgM/IgG przeciwko
T. gondii). W przypadku niespecyficznego przebiegu zapale-
nia, np. u 0s6b w stanie immunosupresji, dodatkowo mozna
oznaczy¢ poziom przeciwcial lub wykry¢ DNA pierwotniaka
zaréwno w cieczy wodnistej pobranej z komory przedniej
oka, jak i w ciele szklistym [3]. U os6b immunokompetent-
nych zapalenie siatkéwki ma charakter samoograniczajacy
sie i najczesciej nie wymaga leczenia. Jednakze jesli ognisko
zapalne znajduje si¢ w plamce, obejmuje duze naczynia lub
tarcze nerwu wzrokowego badz tez jest zlokalizowane w odle-
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1 mg klindamycyny do komory ciata szklistego. W obu przypad-
kach uzyskano cofniecie si¢ zmian zapalnych juz po 7 dniach od
podania leku. Ponadto nie odnotowano dzialan niepozadanych
zastosowanego leczenia.

SLEOWA KLUCZOWE: Toxoplasma gondii, iniekcja doszklist-
kowa, klindamycyna, zapalenie siatkdéwki i naczyniowki.

glosci do dwoch $rednic tarczy od tarczy nerwu II - wymaga
leczenia [3-5]. Oprocz klasycznej terapii potrdjnej, sktadaja-
cej sie z pirymetaminy, sulfadiazyny i glikokortykosteroidow,
mozna réwniez zastosowa¢ klindamycyne, trimetoprym
z sulfametoksazolem, spiramycyne, azytromycyne, atowa-
kwon, dapson, sulfadoksyne, minocykline, trimetreksat czy
linkomycyne [3, 6]. Alternatywna forma dla wielotygodnio-
wej doustnej terapii jest miejscowa podaz 1 mg klindamycyny
w iniekcji doszklistkowej [7-12]. Leczenie to pozwala uzyska¢
duze stezenie leku w ciele szklistym i siatkéwce, minimali-
zujac tym samym mozliwo$¢ wystgpienia dzialan niepozg-
danych obecnych w terapii systemowej, takich jak nudnosci,
wymioty, wysypka, supresja szpiku kostnego, zespot Stevensa-
-Johnsona czy rzekomobloniaste zapalenie jelit [3].

OPISY PRZYPADKOW

W celu przeprowadzenia terapii aktywnej postaci tokso-
plazmozy ocznej uzyskano zgode Komisji Bioetycznej Uni-
wersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Po-
znaniu na podanie doszklistkowe klindamycyny.

Iniekcje przeprowadzono w warunkach sali operacyjnej
z zachowaniem zasad aseptyki. Przygotowanie do procedury
polegalo na znieczuleniu kroplowym 0,5-procentowg proksy-
metakaing podana do worka spojéwkowego, a nastepnie na
zastosowaniu jodopowidonu na skére (10%) oraz do worka
spojowkowego (5%). Po tych czynno$ciach wykonywano przy
uzyciu iglty 30G w kwadrancie dolno-skroniowym w odleglo-
$ci 3,5 mm od rabka rogéwki iniekcje doszklistkowa 0,1 ml
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roztworu klindamycyny, ktdéry zawierat 1 mg antybiotyku. Po
zabiegu kazdorazowo sprawdzano poczucie $wiatla.

Pacjentka 1.

W 2018 r. do Poradni Przyklinicznej zglosita si¢ 24-let-
nia pacjentka z powodu utrzymujacego sie od 5 dni wrazenia
»halo” wokdt Zrédel swiatta przed okiem lewym (OL). Ostros¢
wzroku obojga oczu wynosila 1,0. Ci$nienie wewnatrzgatkowe
byto w granicach normy. W badaniu oka prawego nie stwier-
dzono odchylen, przedni odcinek OL réwniez byl prawidlowy.
W badaniu dna OL uwidoczniono zdlte ognisko zapalne siat-
kowki na przebiegu naczynia zlokalizowane miedzy tarcza
nerwu wzrokowego a wysycong barwnikiem blizng z towarzy-
szacym miernie nasilonym odczynem zapalnym w ciele szkli-
stym. Przy uzyciu optycznej koherentnej tomografii (OCT)
zobrazowano pogrubienie oraz zatarcie wewnetrznych warstw
siatkdwki w tym obszarze (rycina 1A). Badanie serologiczne
wykazato dodatnie miano przeciwcial przeciwko T. gondii
w klasie IgG w surowicy. Pacjentce zalecono klindamycyne
p.o. w dawce 300 mg 3 razy dziennie. Z uwagi na brak popra-
wy klinicznej po 2 tygodniach terapii oraz lokalizacje ogniska
zapalnego na granicy tarczy nerwu II zaprzestano terapii syste-
mowej i podano 1 mg klindamycyny w iniekgji doszklistkowej.
Po zabiegu zastosowano miejscowa profilaktyke antybiotykowa
(lewofloksacyna 5 razy dziennie). W badaniu kontrolnym po
tygodniu od iniekcji uwidoczniono regresje ogniska zapalnego,
zmniejszenie grubosci siatkdwki oraz ustgpienie stanu zapal-
nego w ciele szklistym (rycina 1B) przy braku dziatan niepoza-
danych. W ciagu dwuletniej obserwacji, kiedy pacjentka byta
réwniez w ciazy, nie doszlo do reaktywacji zapalenia.

Pacjent 2.

W 2019 r. 19-letni pacjent zglosit sie na ostry dyzur okuli-
styczny z powodu metéw w polu widzenia oka prawego (OP).
W badaniu okulistycznym stwierdzono pelng ostro$¢ wzroku
obojga oczu, ci$nienie wewnatrzgatkowe w zakresie normy
i prawidlowy przedni odcinek OP/OL. Nie obserwowano
odchylen w badaniu dna OL, natomiast na dnie OP uwidocz-
niono z6tte ognisko zapalne o nieostrych granicach zlokalizo-

wane na przebiegu tetnicy w odlegloéci jednej $rednicy tarczy
od tarczy nerwu II (rycina 2A). Obecny byt rowniez miernie
nasilony odczyn zapalny w ciele szklistym nad zmiang. Ponad-
to badanie OCT wykazalo zwigkszong grubo$¢ siatkowki z za-
tarciem wszystkich jej warstw oraz pogrubienie naczynidwki
w obszarze ogniska zapalnego (rycina 2A). Miano przeciwcial
przeciwko T. gondii w surowicy bylo dodatnie w klasie IgG.
Ze wzgledu na lokalizacje zapalenia siatkowki, mimo petnej
ostroéci wzroku, podano iniekcje doszklistkowg klindamycyny
(1 mg/0,1 ml). Pacjent nie stosowal ogdlnej terapii przeciwpier-
wotniakowej, zalecono jedynie miejscowa profilaktyke antybio-
tykowa po zabiegu. W badaniu kontrolnym po 7 dniach uwi-
doczniono znaczne zmniejszenie grubosci zaréwno siatkowki,
jak i naczyniéwki (rycina 2B) oraz pojedyncze komorki zapalne
w ciele szklistym. Po miesigcu od podania leku obserwowano
juz blizne siatkéwki o wyraznych granicach, ktéra w badaniu
OCT charakteryzowala si¢ wzmozong refleksyjnoscig. Ponadto
odwrocony cient optyczny $wiadczyt o utracie komdrek nabton-
ka barwnikowego siatkowki (rycina 2C). W trakcie 6-miesiecz-
nej obserwacji u pacjenta nie doszlo do nawrotu zapalenia ani
nie obserwowano efektéw ubocznych zastosowanej terapii.

OMOWIENIE

Systemowe leczenie toksoplazmozy jest zalecane u 0séb
w stanie immunosupresji, w toksoplazmozie wrodzonej oraz
w sytuacji pierwotnego zakazenia u kobiety w cigzy [13].
W przypadku reaktywacji zapalenia siatkowki terapia do-
szklistkowa z zastosowaniem klindamycyny wydaje si¢ mie¢
przewage nad standardowym leczeniem, poniewaz pozwala
uniknaé mozliwych dzialan niepozadanych podawanych dro-
ga doustng lekow. Podanie ta droga klindamycyny znajduje
réwniez zastosowanie u osob z alergig na sulfonamidy oraz
u pacjentow, u ktorych nie uzyskano wystarczajacej odpo-
wiedzi na leczenie systemowe [3, 7, 14]. Opisywano takze
doszklistkowe iniekcje klindamycyny u kobiet z nawrotem
zapalenia w trakcie cigzy. W takich przypadkach miejscowa
podaz leku redukuje jego niekorzystny wplyw na plod [8, 15].
Wprawdzie nie wykazano jednoznacznie, aby cigza byla czyn-
nikiem wywolujacym reaktywacje zapalenia siatkowki, lecz

Rycina 1. Zapalenie siatkéwki o etiologii Toxo-
plasma gondii u pacjentki z pierwszego opisu
przypadku. A) Fotografia dna oka przedstawia
aktywne ognisko zapalne siatkéwki oraz
wysycong barwnikiem blizne pozapalna. Na
skanie OCT widoczne jest pogrubienie i zatarcie
wewnetrznych warstw siatkdwki w obszarze
aktywnego zapalenia ze wspdtistniejacym
odczynem zapalnym w ciele szklistym (groty
strzatek). B) Regresja ogniska zapalnego oraz
zmniejszenie grubosci siatkéwki 7 dni po do-
szklistkowym podaniu klindamycyny
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raportowano nawrét toksoplazmozy ocznej u kobiet w ciazy,
a nawet w kazdej kolejnej cigzy u poszczegdlnych pacjentek
[16, 17]. W przypadku opisywanej w niniejszej pracy pacjent-
ki nie odnotowano nawrotu zapalenia w okresie cigzy. Jed-
nakze gdyby doszlo do takiej sytuacji, podanie klindamycyny
w iniekcji doszklistkowej stanowiloby odpowiednig alternaty-
we dla standardowej terapii.

W literaturze przedstawiono dwa sposoby doszklistkowego
leczenia toksoplazmozy ocznej — stosowano 1 mg klindamycy-
ny w monoterapii [7, 14] lub w potaczeniu z 400 ug deksame-
tazonu [8-11]. Jesli nie uzyskano zadowalajacej poprawy stanu
klinicznego po iniekcji, wykonywano kolejng. W prospektyw-
nych badaniach z randomizacja jednorazowa podaz klindamy-
cyny z deksametazonem byta wystarczajaca dla ograniczenia
stanu zapalnego siatkowki u 75% pacjentéw, natomiast u po-
zostalych 0séb konieczne byto wykonanie 2-3 iniekcji. Auto-
rzy poréwnywali rowniez efektywnos¢ terapii doszklistkowej
z tréjlekows terapig klasyczng. Analiza wynikéw dowiodla, ze
obie sg réwnie skuteczne w leczeniu toksoplazmozy oczne;j.
Dodatkowo podanie leku w formie iniekcji moze by¢ bez-
pieczniejsze i bardziej wygodne dla pacjenta oraz nie wymaga
wykonywania kontrolnych badan krwi [9, 10]. W przypadku
opisywanych w niniejszej pracy pacjentéw uzyskano zmniej-
szenie ogniska zapalnego oraz redukcje grubosci siatkdwki po
jednej iniekeji wyltacznie klindamycyny.

Nalezy zaznaczy¢, ze pacjent, u ktorego wykonuje si¢ inie-
kcje doszklistkowe, powinien by¢ poinformowany o poten-
cjalnym ryzyku wystapienia zapalenia wnetrza gatki ocznej
czy odwarstwienia siatkowki. Jednakze uwzgledniajac dane
wystepowania tego typu powiklan w przypadku terapii

Rycina 2. Zapalenie siatkéwki o etiologii Toxo-
plasma gondii u pacjenta z drugiego opisu
przypadku. A) Fotografia dna oka przedstawia
aktywne ognisko zapalne o nieostrych granicach
oraz ubarwiona blizne siatkdwki. Korespondu-
jacy skan OCT prezentuje zwiekszong grubo$¢
siatkdwki z zatarciem wszystkich jej warstw
oraz pogrubienie naczynidwki. Obserwowano
zmniejszenie grubosci siatkéwki i naczyniéwki
w kolejnych badaniach, 7 dni (B) oraz miesigc
() po doszklistkowym podaniu klindamycyny.
Na skanie OCT zwraca uwage odwrdcony cien
optyczny (strzatki) powstaty w wyniku utraty
komérek nabtonka barwnikowego siatkéwki (C)

anty-VEGE mozna zalozy¢, ze takie sytuacje sa spotykane
ekstremalnie rzadko [18, 19].

Podanie klindamycyny bezpo$rednio do gatki ocznej
z ominig¢ciem bariery krew-siatkdwka pozwala uzyska¢
duze stezenie leku w ciele szklistym. W 2017 r. Habot-Wil-
ner i wsp. przedstawili wyniki badan nad potencjalnie tok-
sycznym dzialaniem klindamycyny na siatkéwke. W mode-
lu zwierzecym z wykorzystaniem oczu krolikéw albinoséw
oceniano morfologiczne i funkcjonalne zmiany zachodzace
w siatkéwce po doszklistkowym podaniu 1 mg klindamycyny.
Po 4 tygodniach od iniekcji badanie elektroretinograficzne
oraz wywolane potencjaly wzrokowe nie wykazaly zmian
w oku po podaniu leku w poréwnaniu z okiem kontrolnym.
Réwniez analiza histopatologiczna nie wykazala uszkodzenia
siatkéwki w oku badanym [20]. Dlatego ciekawym rozwigza-
niem w przysztos$ci moze by¢ zastosowanie doszklistkowego,
biodegradowalnego implantu uwalniajacego klindamycyne
[21-23]. Taki sposéb podania leku pozwolilby ograniczy¢
liczbe wykonywanych w trakcie leczenia iniekcji.

PODSUMOWANIE

Przedstawione w pracy sytuacje kliniczne pokazuja sku-
tecznos$¢ doszklistkowej terapii klindamycyna w leczeniu ak-
tywnej postaci toksoplazmozy ocznej. Ze wzgledu na mozli-
wos¢ uzyskania duzego stezenia leku w ciele szklistym, taka
forma leczenia wydaje sie korzystna u pacjentéw, u ktoérych
chce si¢ unikna¢ zastosowania terapii ogélnej.
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