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Układ immunologiczny jest precyzyjnym systemem, w któ-
rym każdy element odgrywa istotną rolę w prawidłowej odpo-
wiedzi. Immunoglobuliny (IG przeciwciała) są jedną z podsta-
wowych jego cząstek. Ich zadaniem jest rozpoznanie antygenu, 
swoiste połączenie się z nim i wywołanie adekwatnej reakcji 
układu odpornościowego. Cząsteczka immunoglobuliny jest zbu-
dowana z czterech łańcuchów – dwóch ciężkich i dwóch lek-
kich, które są połączone za pomocą wiązań dwusiarczkowych. 
W każdym z łańcuchów można wyróżnić części stałe i części 
zmienne. Swoistość danego przeciwciała jest zależna od części 
zmiennych. Zawierają one regiony hiperzmienne, które bezpo-
średnio łączą się z antygenem.

Precyzja, z którą przeciwciała rozpoznają antygeny, skłoniła 
badaczy do stworzenia podobnej cząstki na potrzeby medycy-
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Abstrakt: Nieinfekcyjne zapalenia błony naczyniowej są heterogenną grupą chorób, w których wspólnym mianownikiem jest obecność 
zapalenia w obrębie struktur oka. Celem leczenia nieinfekcyjnych zapaleń błony naczyniowej jest zahamowanie nieprawidłowej 
reakcji układu immunologicznego. Podstawową terapią nadal są glikokortykosteroidy, a w razie niepowodzenia – leki immuno-
supresyjne. Alternatywą są leki biologiczne. Terapia biologiczna polega na wprowadzeniu do organizmu substancji, które mają 
za zadanie połączyć się ze specyficznymi cząsteczkami odpowiedzialnym za wywołanie reakcji zapalnej. Dostępne leki biolo-
giczne należą m.in. do rekombinowanych cząsteczek naturalnych inhibitorów (receptorów), przeciwciał, fragmentów Fab albo 
cytokin immunomodulujących, które wpływają na ekspresję pro-i przeciwzapalnych składników układu immunologicznego. W ar-
tykule zostaną przedstawione inhibitory TNFα – infliximab, adalimumab, etanercept, golimumab i certolizumab pegol. Czynnik 
martwicy nowotworów jest cytokiną biorącą udział w prawidłowej reakcji zapalnej organizmu, która pojawia się w odpowiedzi 
na infekcję lub uraz. W wysokich stężeniach jednak może wywołać nadmierną reakcję zapalną, która niszczy tkanki.

Słowa kluczowe: terapia biologiczna, inhibitory TNF, nieinfekcyjne zapalenie błony naczyniowej, leczenie immunosupresyjne.
Abstract: Non-infectious uveitis is a heterogeneous group of diseases, which share a common denominator, that is, the inflammation 

within the structure of the eye. The goal of treatment in non-infectious uveitis is to inhibit the abnormal immune response. Glu-
cocorticoids are still the basic therapy followed by immunosuppressants should there be no response to the first line treatment. 
Systemic biologic agents are another alternative. Biological therapy involves the administration of substances intended to bind 
to the specific molecules which trigger the inflammatory response. Biologic agents are defined as bioengineered receptor com-
plexes, antibodies, Fab fragments, and agents such as interferons that affect the expression of pro-and anti-inflammatory com-
ponents of the immune system. In the article, TNF inhibitors (Tumor Necrosis Factor) – infliximab, adalimumab, etanercept, 
golimumab and certolizumab pegol will be presented. Tumor Necrosis Factor (TNFα) is a cytokine involved in the normal inflam-
matory response to an infection or an injury. However, its elevated concentrations can cause an excessive inflammatory respon-
se which destroys tissue.
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PRACE POGLĄDOWE

ny. Dokonali tego Cèsar Milstein i Georges Köhler, za to w 1984 
roku otrzymali Nagrodę Nobla. Wyprodukowali oni przeciwcia-
ła monoklonalne, łącząc limfocyty B myszy, którym wcześniej 
podano antygen, z komórkami szpiczaka. Niestety, mysie prze-
ciwciała monoklonalne wprowadzone do ludzkiego organizmu 
indukowały swoistą odpowiedź immunologiczną gospodarza, 
doprowadzając do powstania immunoglobulin „antymysich”, 
wskutek tego terapia stawała się nieskuteczna, a nawet mogło 
dojść do reakcji anafilaktycznej.

Obecnie tylko niewielka część przeciwciała monoklonalnego 
pochodzi od myszy (Ig chimeryczne i Ig humanizowane), a dzię-
ki inżynierii genetycznej możliwe jest również tworzenie Ig cał-
kowicie ludzkich. Immunoglobuliny chimeryczne są połączeniem 
mysich części zmiennych z ludzkimi częściami stałymi. Z kolei 
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Ig humanizowane zawierają mysie tylko regiony hiperzmienne 
osadzone w ludzkich regionach łączących.

W nazwie poszczególnych substancji biologicznych jest za-
warta informacja dotycząca struktury i charakteru leku. Nazwa 
białka fuzyjnego, składającego się z rekombinowanego dimerycz-
nego białka receptora oraz fragmentu Fc ludzkiej immunoglobu-
liny, kończy się na „cept”, nazwa przeciwciała monoklonalnego 
– na „mab”, oprócz tego w zależności od pochodzenia wyróżnia-
my: mysie przeciwciało monoklonalne – „momab”, chimeryczne 
przeciwciało monoklonalne (np. mysz-człowiek) – „ximab” (ksy-
mab), humanizowane przeciwciało monoklonalne – „zumab”, oraz 
ludzkie przeciwciało monoklonalne – „mumab”. Przedrostki „rh” 
lub „rhu” mówią o tym, że dany lek biologiczny jest rekombino-
wanym białkiem ludzkim (ang. recombinant human).

Po wielu sukcesach terapeutycznych przeciwciała monoklo-
nalne są coraz szerzej wykorzystywane w medycynie. Na grunt 
okulistyczny te leki zostały przeniesione z innych dziedzin, m.in. 
reumatologii i dermatologii, w których potwierdzono ich sku-
teczność w leczeniu wielu schorzeń.

Celem leczenia nieinfekcyjnych zapaleń błony naczyniowej 
(ZBN) jest zahamowanie nieprawidłowej reakcji układu immu-
nologicznego. Podstawową terapią nadal są glikokortykoste-
roidy (GKS), a w razie niepowodzenia leczenia nimi klasyczne 
leki immunosupresyjne. W niektórych przypadkach jednak to 
leczenie jest nieskuteczne lub dochodzi do wystąpienia działań 
niepożądanych uniemożliwiających jego kontynuację. Wtedy al-
ternatywą są leki biologiczne.

Terapia biologiczna polega na wprowadzeniu do organizmu 
substancji, która ma za zadanie połączyć się ze specyficznymi 

cząsteczkami odpowiedzialnym za wywołanie reakcji zapalnej. 
W artykule zostaną przedstawione inhibitory TNFα (ang. Tumor 
Necrosis Factor) – infliximab, adalimumab, etanercept, golimu-
mab i certolizumab pegol.

Inhibitory TNFα
Czynnik martwicy nowotworów (TNFα) jest cytokiną biorą-

cą udział w prawidłowej reakcji zapalnej organizmu, która po-
jawia się w odpowiedzi na infekcję lub uraz. Wysokie stężenia 
TNFα jednak mogą doprowadzić do nadmiernej reakcji zapalnej, 
która niszczy tkanki. TNFα głównie jest wydzielany przez ma-
krofagi i limfocyty pomocnicze.

TNFα oddziałuje na dwa receptory komórkowe – TNFR1 (ang. 
Tumor Necrosis Factor Receptor 1) (p55, CD120α), oraz TNFR2 
(ang. Tumor Necrosis Factor Receptor 2) (p75, CD120β). TNFR1 
występują na każdej jądrzastej komórce organizmu, dzięki temu cy-
tokina pełni wiele różnokierunkowych działań. TNFR2 występuje na 
limfocytach, komórkach śródbłonka i neuronach. W procesie apop-
tozy te receptory działają przeciwstawnie – TNFR1 zawiera tzw. 
domenę śmierci, jego aktywacja doprowadza zazwyczaj do apop-
tozy, podczas gdy TNFR2 chroni komórkę przed śmiercią (1, 2).

W odpowiedzi immunologicznej TNFα odgrywa kluczową 
rolę – potęguje proliferacje limfocytów B i T oraz komórek NK, 
działa chemotaktycznie na monocyty i neutrofile, wzmaga cyto-
toksyczność monocytów i makrofagów, zwiększa liczbę molekuł 
adhezyjnych. Te procesy biorą udział w etiopatogenezie więk-
szości ZBN. Zarówno tych, w przebiegu których główną rolę 
odgrywają makrofagi – m.in. sarkoidozie, zapaleniu w przebiegu 
gruźlicy, kiły, choroby Vogta–Koyanagiego–Harady (VKH), jak 

Lek biologiczny/ 
Biologic agent

Cząsteczka/  
Molecule

Mechanizm działania/  
Mechanism of action

Średnia dawka/ 
 Mean dose

Częstość podawania/  
Frequency of administration 

Sposób podania/ 
Route

Infliximab przeciwciało chimeryczne/ 
chimeric antibody 

wiąże rozpuszczalną 
i związaną cząsteczkę 

TNFα/ binding to soluble 
and cell-bound TNFα 

3–5 mg/kg,  
ew. zwiększona 
do 10 mg/kg/ 

3–5 mg/kg, can 
be increased 
to 10 mg/kg 

na początku co 2 tygodnie, 
a później co 6– 8 tygodni 

w zależności od uzyskanych 
efektów/ initially every  

2 weeks, and then every 
6–8 weeks depending  

on treatment outcomes 

pulsy dożylne/ 
intravenous pulse

Adalimumab
rekombinowane przeciwciało 
monoklonalne/ recombinant 

monoclonal antibody

wiąże rozpuszczalną 
i związaną cząsteczkę 

TNFα/ binding to soluble 
and cell-bound TNFα

40 mg co tydzień/ every week podskórnie/ 
subcutaneous

Etanercept

połączenie białka p75 i do-
meny Fc ludzkiej IgG1/ fusion 
protein of p75 and a human 

Fc molecule IgG1

wiąże rozpuszczalną 
cząsteczkę TNFα i TNFβ/ 
binding to soluble TNFα 

i TNFβ

25–50 mg raz lub dwa razy w tygodniu/ 
once or twice a week

podskórnie/ 
subcutaneous

Golimumab przeciwciało monoklonalne/ 
monoclonal antibody 

wiąże rozpuszczalną 
i związaną cząsteczkę 

TNFα/ binding to soluble 
and cell-bound TNFα

50 mg co miesiąc/ every month podskórnie/ 
subcutaneous

Certolizumab przeciwciało monoklonalne/ 
monoclonal antibody

wiąże rozpuszczalną 
i związaną cząsteczkę 

TNFα/ binding to soluble 
and cell-bound TNFα

400 mg

400 mg w tygodniach 0, 2 i 4, 
później 200 mg co 2 tygodnie 
albo 400 mg co 4 tygodnie/ 
400 mg in weeks 0, 2 and 4, 
later 200 mg every 2 weeks 
or 400 mg every 4 weeks

podskórnie/ 
subcutaneous

Tab. I. Charakterystyka inhibitorów TNFα.
Tab. I. Characteristics of TNFα inhibitors.
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i tych, w które są zaangażowane głównie neutrofile i bazofile – 
m.in. zapalenia związanego z HLA-B27, choroby Behçeta i tocz-
nia rumieniowego układowego. Dawkowanie leków z tej grupy 
i sposób ich podania zawarto w tabeli I.

Infliximab
Infliximab jest chimerycznym przeciwciałem monoklonal-

nym, tj. składa się z ludzkiej części stałej oraz mysiej części 
zmiennej. Jego molekularnym zadaniem jest związanie TNFα 
i zablokowanie jego funkcji (3). Infliximab jest lekiem silnie im-
munosupresyjnym, dlatego przed rozpoczęciem leczenia należy 
wykluczyć tlące się infekcje – m.in. latentną postać gruźlicy 
(poprzez wykonanie badania krwi testem QuantiFERON-TB Gold 
– QFT, oraz ocenę zdjęcia rentgenowskiego klatki piersiowej), 
a w przypadku pacjentów narażonych na zakażenie wirusem 
HBV – wykonać diagnostykę wirusowego zapalenia wątro-
by. Przeciwwskazaniem jest również niewydolność serca (4). 
Podczas terapii może się rozwinąć zapalenie nerwu wzrokowe-
go (n. II) (5).

Wyniki wielu badań udokumentowały skuteczność leczenia 
ZBN infliximabem. W tabeli II zawarto kluczowe informacje do-
kumentujące działanie infliximabu w leczeniu ZBN w przebiegu 
choroby Behçeta, młodzieńczego idiopatycznego zapalenia sta-
wów (MIZS), sarkoidozy, chorób Leśniowskiego-Crohna, VKH, 
Takayasu, grupy chorób HLA-B27+, idiopatycznych zapaleń, 
chorioretinopatii typu bridshot, zapalenia naczyniówki ze włók-
nieniem podsiatkówkowym, wieloogniskowego idiopatycznego 
zapalenia naczyniówki i zapalenia współczulnego.

Już wcześniej wspomniano, że infliximab jest przeciwcia-
łem chimerycznym. Najprawdopodobniej białko pochodzące 
od myszy jest odpowiedzialne za reakcje wywołane podczas 
podawania leku. Zazwyczaj są to dreszcze i ból głowy, które 
jednak można opanować lekami przeciwzapalnymi i przeciwhi-
staminowymi. Opisywane są też przypadki wstrząsu anafilak-
tycznego. Ważną grupą powikłań wynikających z siły hamowa-
nia odpowiedzi immunologicznej przez infliximab są zapalenia 
oportunistyczne. W badaniach udowodniono także zwiększone 
ryzyko wystąpienia nowotworów u pacjentów okulistycznych 
leczonych infliximabem. Najprawdopodobniej inhibitory TNF nie 
doprowadzają do powstania komórek nowotworowych, tylko 
ułatwiają rozrost już wcześniej istniejących zmian patologicz-
nych (6). Ważny podkreślenia jest niekorzystny wpływ tego 
przeciwciała na układ krążenia. Podczas terapii odnotowano 
zwiększoną liczbę hospitalizacji i zgonów pacjentów z wcze-
śniej rozpoznaną zastoinową niewydolnością serca (7). Chociaż 
udowodniono skuteczność infliximabu w leczeniu sarkoidozy, 
paradoksalnie może on wywołać jej objawy. Udokumentowano 
wystąpienie skórnych zmian łuszczycowych, a także objawów 
toczniopodobnych.

Adalimumab
Druga immunoglobulina skierowana przeciw TNFα to adali-

mumab. Ten lek jest rekombinowanym przeciwciałem monoklo-
nalnym uzyskiwanym w wyniku ekspresji w komórkach chomi-
ka chińskiego. Jego cząsteczka nie zawiera obcogatunkowego 
dla człowieka białka. Działania niepożądane występujące pod-
czas terapii tym lekiem są takie same jak podczas stosowania 
inflimimabu. Dobra tolerancja tego przeciwciała humanizowane-

go i mniejsza częstość występowania odczynów uczuleniowych 
po jego podaniu są niewątpliwymi zaletami tego leku.

W literaturze przedmiotu dosyć dobrze udokumentowano 
skuteczność adalimumabu w leczeniu chorych na zesztywnia-
jące zapalenie stawów kręgosłupa (ZZSK), u których rozwinęło 
się ZBN. Do wieloośrodkowego badania prospektywnego pro-
wadzonego w 211 klinikach z 15 krajów europejskich zakwali-
fikowano 1250 chorych na aktywne ZZSK, u 274 spośród nich 
rozpoznano zapalenie przedniego odcinka błony naczyniowej. 
Adalimumab podawano w cotygodniowej dawce 40 mg przez 
12 tygodni, a u pacjentów, u których błona naczyniowa była za-
jęta procesem zapalnym także w chwili włączania ich do bada-
nia lub w ciągu poprzedzającego roku, leczenie przedłużano do 
20 tygodni. Uzyskano redukcję liczby nawrotów ZBN o 58% (8).

Potwierdzono skuteczność adalimumabu w leczeniu choro-
by Behçeta. Dane są na tyle wiarygodne, że grupa ekspertów 
z Amerykańskiej Akademii Okulistycznej zaleciła stosowanie 
adalimumabu (a także infliximabu) u pacjentów z oczną manife-
stacją choroby Behçeta (9).

W kilku badaniach udowodniono skuteczność adalimumabu 
w leczeniu ZBN towarzyszącego sarkoidozie. W jednym z nich 
w 12-miesięcznej obserwacji odnotowano poprawę stanu zapal-
nego u 22 spośród 26 pacjentów zakwalifikowanych do bada-
nia (10).

W 2013 roku opublikowano wyniki badania, w którym oce-
niano skuteczność adalimumabu w leczeniu ZBN w przebiegu 
młodzieńczego idiopatycznego zapalenia stawów (MIZS) u dzie-
ci. Do badania włączono 39 pacjentów, u których standardowa 
immunosupresja nie przyniosła poprawy lub była nietolerowa-
na. Adalimumab podawano co tydzień przez sześć miesięcy. 
Uzyskano wyciszenie stanu zapalnego i zmniejszenie grubości 
siatkówki w obrębie plamki, a dawki GKS przyjmowanych przez 
dzieci zostały znacznie zredukowane (11).

Opublikowano wyniki badania, które miało charakter retro-
spektywny i było przeprowadzone w trzech ośrodkach, opisano 
60 przypadków nieinfekcyjnego ZBN leczonego adalimumabem; 
ZBN towarzyszyło spondyloartropatii u 21 pacjentów, MIZS – 
u 17 pacjentów, chorobie Behçeta – u 2 pacjentów, łuszczycy 
– u 4 pacjentów, RZS – u 5 pacjentów. Średnia dawka leku 
to 40 mg/ tydzień, a średnia długość terapii to 87,9 tygodnia. 
Oceniano parametry obrzęku plamki, ostrość wzroku, tyndaliza-
cję komory przedniej, liczbę nawrotów zapalnych i możliwość 
redukcji dawki GKS. W założeniach badania za pozytywny wy-
nik uznawano poprawę parametrów w choćby jednym z ww. 
punktów i brak pogorszenia w innych. W tak skonstruowanym 
badaniu poprawę odnotowano aż u 81,7% pacjentów. Oceniono 
również aspekt wcześniejszej terapii immunosupresyjnej. Remi-
sję ZBN odnotowano aż u 92% (n = 23/25) pacjentów nieod-
powiadających na wcześniejsze leczenie infliximabem (n = 10; 
16,7%) i etanerceptem (n = 15; 25,0%) (12).

W 2016 roku opublikowano dane z randomizowanego ba-
dania VISUAL II – wieloośrodkowego, podwójnie zaślepione-
go, z grupą kontrolną otrzymującą placebo. Zakwalifikowano 
do niego 229 pacjentów z nieinfekcyjnym nawracającym ZBN, 
średnia długość obserwacji wynosiła 155 dni. Wykazano sku-
teczność adalimumabu zarówno w opanowaniu zapalenia, jak 
i zmniejszaniu ryzyka utraty ostrości wzroku. Nie zauważono 
zwiększenia częstości występowania poważnych działań niepo-
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Pozycja leków biologicznych w leczeniu nieinfekcyjnego zapalenia błony naczyniowej. Część I
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Pozycja leków biologicznych w leczeniu nieinfekcyjnego zapalenia błony naczyniowej. Część I
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żądanych (13). Jaffe i wsp. w tym samym roku na łamach The 
New Englend Jouranal of Medicine opublikowali wyniki badania 
własnego, opisali podobną skuteczność wyciszenia zapalenia, 
lecz częstsze występowanie poważnych powikłań terapii (14).

Etanercept
Strukturalnie jest to połączenie dwóch elementów – białka 

p75 (receptor TNFR2) i domeny Fc ludzkiej immunoglobuliny 
IgG1. Białko p75 jest uzyskiwane dzięki rekombinacji genetycz-
nej. Podstawą działania terapeutycznego jest wychwytywanie 
TNF przez cząsteczki etanerceptu. Wiązane są zarówno TNFα, 
jak i TNFβ (15). Ogólnoustrojowe działania niepożądane wystę-
pujące po zastosowaniu etanerceptu są podobne do tych, które 
pojawiają się po przyjmowaniu innych leków z tej grupy.

Głównym wskazaniem do zastosowania etanerceptu są 
m.in. reumatoidalne zapalenia stawów (RZS), ZZSK, łuszczyca 
zwykła i łuszczycowe zapalenie stawów (16, 17). Jest to lek 
ceniony przez reumatologów z powodu skuteczności działa-
nia. Niestety, początkowo obiecujące wyniki w leczeniu nim 
ZBN (18, 19, 20) nie potwierdziły się w dłuższej obserwacji. 
Foster i wsp. porównywali parametry częstości nawrotów ZBN 
i ostrości wzroku po zastosowaniu etanerceptu i placebo – 
w żadnym z nich efekt oddziaływania etanerceptu nie przewyż-
szał efektu oddziaływania placebo (21).

W 2005 roku opublikowano wyniki pilotażowego badania 
randomizowanego, z podwójnie ślepą próbą, w którym porów-
nywano skuteczność etanerceptu vs. placebo w leczeniu ZBN. 
Trzeba podkreślić, że było to badanie przeprowadzone z udzia-
łem tylko 12 pacjentów. Nie wykazano w nim, aby u badanych 
z obu grup liczba nawrotów ZBN była różna (22).

Cobo-Ibanez i wsp. po analizie danych pacjentów leczonych 
z powodu ZBN – etanerceptem i infiximabem – dowiedli, że eta-
nercept nie tylko jest mniej skuteczny, ale także podczas tera-
pii nim dochodzi do zwiększenia liczby nawrotów ZBN (52 vs. 
82 nawrotów) (23).

Tauber i wsp. opisali wystąpienie zapalenia n. II 
u 4 pacjentów leczonych etanerceptem. To powikłanie wystę-
powało po około 10 miesiącach od rozpoczęcia terapii (w cza-
sie od 2,5 do 18 miesięcy) (24). Zauważono, że ten inhibitor 
TNF może wywołać ZBN u pacjentów leczonych etanerceptem 
z powodu choroby ogólnoustrojowej. Przykładem jest pacjent-
ka z RZS, u której podczas terapii wystąpiły objawy ZBN. Za-
przestanie przyjmowania leku nie doprowadziło do wyleczenia 
odczynu zapalnego w oku, osiągnięto to dopiero po włączeniu 
adalimumabu (25).

W związku z niską skutecznością oraz możliwością wywo-
ływania nawrotów ZBN etanercept raczej nie jest stosowany 
w okulistyce.

Golimumab
Golimumab jest stosunkowo nowym lekiem, który został 

zarejestrowany głównie do leczenia chorób reumatologicznych. 
W aspekcie biochemicznym golimumab jest ludzkim przeciw-
ciałem monoklonalnym skierowanym przeciw TNFα.

W większości opisanych przypadków stosowanie golimu-
mabu było zarezerwowane na sam koniec terapii ZBN, jeśli 
inne leki okazywały się nieskuteczne w leczeniu jego nawrotów. 
Calvo-Río i wsp. opisali 3 pacjentów z ZBN w przebiegu łusz-

czycy oraz sarkoidozy, u których wcześniej bezskutecznie sto-
sowano inne inhibitory TNFα. Podczas terapii golimumabem nie 
odnotowano nawrotów ZBN, jednak średni czas obserwacji był 
krótki – wynosił zaledwie 3 miesiące (zakres od 1 do 9 mie-
sięcy) (26). Cordero-Coma i wsp. zakwalifikowali do leczenia 
golimumabem 13 pacjentów z nieinfekcyjnym ZBN, u których 
nie osiągnięto sukcesu terapeutycznego w standardowym po-
stępowaniu. Dwanaścioro spośród nich otrzymywało wcześniej 
inne leki biologiczne – infliximab, adalimumab, etanercept, cer-
tolizumab lub abatacept. Golimumab był podawany w dawce 
50 mg co miesiąc przez pół roku. Całkowitą kontrolę zapalenia 
uzyskano u 92,3% pacjentów (u 12 spośród 13 pacjentów). Nie 
zaobserwowano poważnych działań niepożądanych podczas 
terapii (27). Mniej obiecujące wyniki przedstawili Miserocchi 
i wsp., w ich badaniu na leczenie odpowiedziało 14 spośród 
17 pacjentów. Średnia długość obserwacji to 21,9 miesią-
ca, podczas wizyt kontrolnych stabilne widzenie odnotowano 
w 26 oczach, poprawę ostrości wzroku w 7 oczach, a pogor-
szeniu w jednym oku. U jednego pacjenta wystąpiło zapalenie 
płuc (28). Autorzy amerykańscy odnotowali wyciszenie ZBN 
tylko u 2 spośród 3 pacjentów z rozpoznaną spondyloartropa-
tią seronegatywną powikłaną ZBN, lecz tylko u 1 badanego do-
szło także do wyciszenia choroby podstawowej. Trzeci pacjent 
przyjmował równocześnie golimumab i mykofenonal mofetilu 
– obrzęk plamki wycofał się, lecz wdrożenie terapii skojarzonej 
uniemożliwia ocenię bezpośredniej korzyści z zastosowania leku 
biologicznego (29). Obserwacje na temat przydatności leczenia 
golimumabem choroby Behçeta są nieliczne (31, 32, 33), ale 
te, które zdobyto w badaniach prowadzonych metodą otwartej 
próby, są zachęcające. Pierwszym doniesieniem o skuteczności 
golimumabu w leczeniu ocznej postaci choroby Behçeta był 
opis pacjenta, u którego wcześniej zawiodło leczenie steroida-
mi i cyklosporyną, a także infliximabem. Dopiero wprowadzenie 
golimumabu doprowadziło do całkowitego wyciszenia stanu za-
palnego (30). W 2017 roku opublikowano wyniki badania, opi-
sujące serię przypadków – 5 pacjentów z oczną manifestacją 
choroby Behçeta (8 oczu). W 12-miesięcznym okresie obser-
wacji, podczas którego wykonywano iniekcje podskórne goli-
mumabu, uzyskano całkowitą kontrolę zapalenia w 7 spośród 
8 oczu (31). W tym samym roku przedstawiono wyniki bada-
nia określające skuteczność golimumabu w leczeniu zapalenia 
przedniego odcinka błony naczyniowej w przebiegu ZZSK. Remi-
sję uzyskano w 12 spośród 15 oczu. U jednego pacjenta wystą-
piło złośliwe nadciśnienie tętnicze (32).

Podsumowując, golimumab wydaje się skuteczniejszy niż 
inne leki biologiczne z grupy inhibitorów TNFα. Niestety, nie ma 
jeszcze wyników wieloośrodkowego, randomizowanego bada-
nia, w którym oceniano rzeczywiste działanie tego przeciwciała 
monoklonalnego.

Certolizumab pegol
Certolizumab jest rekombinowanym, humanizowanym frag-

mentem Fab przeciwciała przeciw TNFα. Jest uzyskiwany za 
pomocą procesów inżynierii genetycznej poprzez ekspresję 
w komórkach Escherichia coli. Cząstka aktywna wymaga pod-
dania pegylacji, tj. połączeniu z polietylenoglikolem (PEG), aby 
wydłużyć okres półtrwania w organizmie. Certolizumab wyróż-
nia się spośród innych inhibitorów TNFα tym, że nie zawiera 
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fragmentu Fc przeciwciała, zmniejsza zatem ryzyko wystąpienia 
niepożądanej reakcji immunogennej.

Otwarte próby z udziałem nielicznej grupy pacjentów prze-
prowadzone przez Llorenç i wsp. (33) oraz Tlucka i Stona (34) 
sugerowały skuteczność cetrolizumabu w leczeniu przewle-
kłego ZBN oraz zapaleniu twardówki, te wyniki potwierdzono 
w 2016 roku w badaniach z udziałem pacjentów z ZZSK – ran-
domizowanych i kontrolowanych placebo. Dodatni wywiad 
w kierunku ZBN miało 38 spośród 218 pacjentów otrzymują-
cych cetrolizumab pegrol (17,4%) oraz 31 spośród 107 bada-
nych grupy kontrolnej (29,0%). Porównanie częstości nawrotów 
ZBN odnotowanych podczas trwania badania (96 tygodni) do-
wiodło, że w grupie leczonych było ich o 71% mniej niż w grupie 
kontrolnej (35).

Podsumowując, należy podkreślić, że jedynie adalimumab 
jest zarejestrowany w Polsce do leczenia nieinfekcyjnego zapa-
lenia błony naczyniowej oka części pośredniej, odcinka tylnego 
lub całej błony naczyniowej u dorosłych pacjentów z niewystar-
czającą odpowiedzią na leczenie kortykosteroidami oraz u pa-
cjentów, u których jest konieczne zredukowanie dawki steroidu 
lub występują ich działania niepożądane. Większość spośród 
omówionych w tej pracy metod leczenia stosowano u chorych 
z nielicznych grup badanych. Tylko część leków oceniono w wa-
runkach podwójnie ślepej próby kontrolowanej placebo.
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