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Streszczenie

Zespot Sjogrena jest przewlekia, uktadowa chorobg autoimmunologiczna, ktorej podtozem sg zaburzenia odpowiedzi
humoralnej i komorkowej, mogace potencjalnie prowadzi¢ do szerokiego spektrum objawéw klinicznych. Objawami
osiowymi zespotu Sjogrena sa kserostomia i kseroftalmia, bedace nastepstwem limfocytarnego nacieku gruczotow
$Slinowych i tzowych. Manifestacja pozagruczotowa choroby moze obejmowac takze zmiany w obrebie oSrodkowego i ob-
wodowego uktadu nerwowego. Objawy neurologiczne sa nierzadko jedng z pierwszych manifestaciji klinicznych choroby.

Stowa kluczowe: zesp6t Sjogrena, uktadowa choroba autoimmunologiczna, powiktania neurologiczne
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Wprowadzenie

Zespot Sjogrena (SjS, Sjégren syndrome) jest przewle-
ktg, uktadowa chorobg autoimmunologiczng, wystepujaca
nawet u 2-3% dorostej populacji. Charakterystyczng cechg
schorzenia sg zaburzenia odpowiedzi humoralnej i ko-
moérkowej, mogace potencjalnie prowadzi¢ do szerokiego
spektrum objawow klinicznych [1]. Zgodnie z tradycyjnym
podziatem w SjS mozna wyr6zni¢ postaé pierwotng (pSjS,
primary Sjégren syndrome) oraz posta¢ wtorna (sSjS, se-
condary Sjégren syndrome), ktéra wspétistnieje z innymi
uktadowymi lub narzgdowo-swoistymi chorobami autoim-
munologicznymi. Objawami osiowymi SjS sg kserostomia
i kseroftalmia, bedace nastepstwem limfocytarnego nacie-
ku gruczotow Slinowych i tzowych. Manifestacja pozagruczo-
towa choroby obejmuje: przewlekte zmeczenie, marazm,
niewielkie zwyzki cieptoty ciata, limfadenopatie, mialgie,
a takze zaburzenia narzadowe obejmujgce ptuca, nerki,
Sciany naczyniowe, miesnie, stawy czy uktad nerwowy [2, 3].

Rys historyczny zespotu Sjogrena

Po raz pierwszy zaburzenia zwigzane z zespotem su-
chosci zostaty opisane w 1882 roku przez Lebera, ktory
przedstawit doniesienie o widkienkowym zapaleniu rogowki
[4]. Szes¢ lat pdzniej polski chirurg Jan Mikulicz-Radecki

podczas zebrania Towarzystwa Medycznego w Krélewcu za-
prezentowat przypadek 42-letniego rolnika cierpigcego na
symetryczny niebolesny obrzek gruczotow tzowych, obrzek
Slinianek przyusznych oraz podzuchwowych. CzeSciowa
resekcja gruczotéw tzowych okazata sie nieskuteczna i po
zabiegu obserwowano gwattowne odrastanie usunietych
tkanek. Korzystny efekt przyniosto przeprowadzone przez
Mikulicza catkowite usuniecie gruczotow tzowych i §linianek
podzuchwowych. Po kilku miesigcach pacjent zmart z powo-
du zapalenia otrzewnej, a przeprowadzona sekcja ujawnita
obecno$é naciekdw ztozonych z licznych matych komérek,
mogacych sugerowa¢ obecnos¢ chtoniaka [5]. Podczas
zebrania Towarzystwa Klinicznego w Londynie w 1888 roku,
niedtugo po wystapieniu Mikulicza, Hadden przedstawit
przypadek 65-letniej kobiety z kserostomig i kseroftalmig
[6]. Kolejne doniesienia pojawity sie w 1926 roku, kiedy to
Gougerot opisat trzech pacjentow z postepujgcym zanikiem
gruczotow btony Sluzowej spojowek, jamy ustnej, nosa
i gardfa [5]. Houwer [7] w 1927 roku powiazat wystepo-
wanie suchego zapalenia spojowek z zapaleniem stawow.
W 1933 roku w Sztokholmie okulista Henryk Sjogren [8]
opublikowat monografie opisujaca 13 chorych ze wspotwy-
stepowaniem suchego zapalenia spojéwek i zapalenia sta-
wow. W badaniach histopatologicznych Morgan i Castleman
[9]w 1953 roku dowiedli, ze przypadki przedstawiane przez
Mikulicza-Radeckiego, Sjégrena i innych lekarzy sg spowo-
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dowane tg sama jednostka chorobowg. Podziat zespotu
Sjogrena na pierwotny i wtorny dokonat Bloch i wsp. [10]
w 1965 roku, w 1979 podtrzymat go i zdefiniowat Moutso-
poulos [11]. Pojecia autoimmunologicznej egzokrynopatii
wprowadzone przez Talala [12] i autoimmunologicznego
zapalenia nabtonkow zastosowane przez Skopulego i Mout-
sopoulosa [13] pozostajg trafne co do opisu zaréwno etio-
logii, jak i cech klinicznych zespotu. Aktualnie obowigzujgce
definicja i kryteria rozpoznania zespotu Sjogrena zostaty
opracowane przez American-European Consensus Group
(AECG) [14]i American College of Rheumatology (ARC) [15].

Epidemiologia zaburzen neurologicznych
w zespole Sjégrena

Zajecie uktadu nerwowego bywa jedng z pierwszych
uktadowych manifestacji pSjS. Objawy deficytu neurolo-
gicznego moga wyprzedzaé pojawienie sie suchosci bton
Sluzowych, czyli osiowych objawéw choroby, co zaobser-
wowano u 25-93% chorych [16, 17]. Na przykfad zajecie
obwodowego uktadu nerwowego w grupie 0s6b z neuropatia
w przebiegu SjS stwierdzono w 93% przypadkéw przed
ostatecznym ustaleniem rozpoznania choroby podstawowej
[17]. Niekiedy cechy deficytu neurologicznego ujawniaja
sie rownoczesnie z kserostomig i kseroftalmig (rzadko) lub
dopiero po zdiagnozowaniu SjS [18, 19].

Szacunkowa czesto$é réznych objawow neurologicznych
w SjS waha sie w granicach 0-70% w zalezno$ci od analizo-
wanych danych, zastosowanych kryteriéw diagnostycznych
i kwalifikacji pacjentéw [17, 20-22]. U chorych z pSjS
deficyt neurologiczny wystepuje w okoto 20% przypadkow
[23-25]. Uszkodzenie oSrodkowego uktadu nerwowego
(OUN) w pS;jS nie jest rzadkie, jednak czeSciej wystepuja
zaburzenia ze strony uktadu obwodowego; w obserwacji
Carvajal i wsp. [24], odpowiednio: 5% versus 15%. Istniejg
jednakze prace wskazujgce, ze zajecie OUN w przebiegu
SjS moze by¢ poréwnywalnie czeste do wystepowania
zmian o charakterze obwodowym [26, 27]. Jak w swoich
badaniach wykazali Kaplan i wsp. [28], najpowszechniejsza
neurologiczng manifestacja kliniczng jest obwodowa neuro-
patia, ktéra dotyka 10-28% pacjentow. Wartos¢ ta jednak
jest zapewne wyzsza, gdyz zajecie obwodowego uktadu
nerwowego nie zawsze manifestuje sie klinicznie. W ba-
daniu obejmujgcym 62 pacjentoéw, u ktérych przedmiotowy
stan neurologiczny byt prawidtowy, badanie neurograficzne
w 58% przypadkow potwierdzito elektrofizjologiczne cechy
nieme;j klinicznie neuropatii [22]. CzestoS¢ uszkodzenia
OUN u pacjentéw z pSjS rowniez nie jest jednoznaczna
i w roznych badaniach okre$la sie je jako: od ,niewykrywal-
nego” po ,dosé czeste” [26, 29]. Rozbieznosci te mozna
tatwo wyttumaczyé, biorgc pod uwage brak powszechnie
obowiazujacej definicji zajecia OUN, co pozwala miedzy
innymi na dowolno$é w interpretacji takich tagodnych
objawdw, jak bol gtowy czy zaburzenia nastroju. Ponadto

istotne wydajg sie: réznice w przyjmowanych kryteriach
diagnostycznych, selekcja badanej populacji, a nawet
szczegblne zainteresowania poszczegblnych grup badaczy
czy stopien referencyjnosci oSrodkow przeprowadzajgcych
analize [29-31]. Wyniki dwoch niedawnych obserwacji
dotyczacych zajecia OUN znaczaco sie réznity — wykazano
w nich 67,5% [32] oraz 5,8% [33] powikfan neurologicz-
nych w badanych grupach. Tak duze rozbieznosci mozna
czesciowo ttumaczyé rekrutacjg do badania pacjentoéw
hospitalizowanych w réznych oddziatach szpitalnych. Do
oddziatéw neurologii i psychiatrii zgtaszaja sie chorzy ze
skargami na dolegliwosci ze strony uktadu nerwowego
i wowczas odsetek powiktan neurologicznych jest duzy. Na
oddziatach reumatologii diagnostyka ukierunkowana jest
na schorzenia tkanki tacznej, a zajecie uktadu nerwowego
rzadziej sie obserwuje. Zaskakujgco wysoki odsetek po-
wikfan neurologicznych uzyskany przez Morreale’a i wsp.
[32] mozna prawdopodobnie przypisaé takze przyjetej przez
autoréw szerokiej definicji manifestacji neurologicznej SjS,
obejmujgcej réwniez objawy powszechnie wystepujace,
takie jak bol gtowy czy przewlekie zmeczenie.

Niektore objawy neuropsychiatryczne pojawiajace sie
w przebiegu schorzen autoimmunologicznych moga byé
wspdlne dla kilku jednostek chorobowych. W badaniu po-
réwnujacym zaburzenia neuropsychiatryczne u pacjentow
z toczniem rumieniowatym uktadowym (SLE, systemic
lupus erythematosus) i pSjS wykazano podobna czestosé
wystepowania: bdlu gtowy (87% v. 78%, p = 0,165), za-
burzef poznawczych (46% v. 50%, p = 0,273), zaburzen
nastroju (26% v. 33%, p = 0,376), niepokoju (12% v. 4%,
p = 0,095), neuropatii czaszkowej (1% v. 4%, p = 0,339)
oraz drgawek (7% v. 3%, p = 0,208) [34]. Chorobe naczyn
moézgowych obserwowano czesciej w SLE niz pSjS (12% v.
3%, p =0,049); lecz mononeuropatia (0% v. 8%, p = 0,015)
i polineuropatia (18% v. 56%, p < 0,001) przewazaty w pSjS.
Pozwala to wnioskowa¢, ze czeS¢ mechanizméw odpowie-
dzialnych za rozw6j objawéw neuropsychiatrycznych jest
wspdlna, a czes$¢é odmienna dla tych jednostek chorobo-
wych. W kolejnych badania stwierdzono, ze wérod chorych
z SjS odnotowuje sie wyzsze wskazniki wystepowania
zaburzen poznawczych, depresji i przewlektego zmeczenia,
co ujemnie koreluje z jakoScig zycia pacjentow [35, 36].

Czynniki predykcyjne uszkodzenia
ukladu nerwowego w zespole Sjogrena

Obecnie wielu badaczy koncentruje sie na poszukiwaniu
potencjalnie predykcyjnych czynnikéw, ktérych obecnosé
moze wskazywaé na wyzsze prawdopodobiefistwo zajecia
ukfadu nerwowego w przebiegu SjS. Francuscy autorzy
wykazali, ze objawy neurologiczne czeSciej wystepuja
U pacjentéw ze znacznie wyzszg aktywnoscig choroby,
z zapaleniem naczyi, wymagajacych podawania glikokor-
tykosteroidow (GKS), lekdw immunosupresyjnych, rytuksy-
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mabu lub innych preparatow immunomodulujgcych [24].
Chociaz nie dowiedziono bezposredniej roli autoprzeciwciat
w uszkodzeniu uktadu nerwowego, stwierdzono jednak, ze
obecnos¢ przeciwciat skierowanych przeciwko antygenom
SSA i SSB oraz przeciwciat anty-Ro/SSA byta skorelowa-
na z pojawieniem sie deficytu neurologicznego [19, 25].
Wskazano réwniez na statystycznie znamienng zalezno$é
miedzy zajeciem uktadu nerwowego a objawem Raynauda,
uszkodzeniem nerek, krioglobulinemig i — co jest sprzeczne
z przytoczonymi danymi — brakiem przeciwciat anty-Ro/SSA
[25]. Jak wynika z dotychczasowych badan, pierwotna krio-
globulinemia moze byé uznana jako samodzielny czynnik
prognozujacy ryzyko rozwoju zaburzeh neurologicznych,
w szczegblnosci neuropatii czuciowo-ruchowej i mnogiej
mononeuropatii (mononeuritis multiplex) [25]. Zaobser-
wowano réwniez, ze nowe objawy neurologiczne znacznie
czesciej rozwijaja sie u chorych z wezeSniejszym zajeciem
uktadu nerwowego, co wiecej, petne ustgpienie ostrych
objawow oSrodkowych uzyskuje sie niezwykle rzadko, a po-
prawa, jesli wystepuje, ma charakter jedynie czasowy [24].

Neuropatie obwodowe w zespole Sjogrena

Uszkodzenie obwodowego uktadu nerwowego w prze-

biegu SjS manifestuje sie jako:

— aksonalna neuropatia czuciowo-ruchowa;

— neuropatia ruchowa;

— neuropatia zwojow nerwowych;

— neuropatia cienkich wiokien;

— mnoga mononeuropatia (mononeuritis multiplex);
— neuropatia nerwéw czaszkowych.

Prawdopodobnie podtozem rozwoju mnogiej mono-
neuropatii, neuropatii ruchowej i aksonalnej neuropatii
czuciowo-ruchowej jest zapalenie drobnych naczyn nerwéw
[37]. Taki patomechanizm uszkodzenia ttumaczy korelacje
tych jednostek chorobowych z zespotem Raynauda, zapa-
leniem naczyh skornych i zajeciem nerek [25]. Neuropatia
obejmujaca zwoje czuciowe zostata powigzana z limfocytar-
nym naciekiem zwojéw korzeni grzbietowych [25, 37, 38].
Te same patogenne mechanizmy sg odpowiedzialne za
uszkodzenie mézgowia i rdzenia kregowego oraz zapalenie
naczyn OUN [37].

Neuropatie obwodowe w SjS obejmuja gtéwnie zwoje
korzeni grzbietowych rdzenia kregowego oraz niezmielini-
zowane wtdkna nerwowe. W obrazie klinicznym skutkuje to
odpowiednio ganglionopatig czuciowg i bolesng neuropatig
cienkich wtdkien [16].

Ganglionopatia czuciowa najczesSciej objawia sie jako
parestezje, niestabilnos¢ chodu oraz trudnosci zwigzane
z precyzyjng motoryka koiczyn i tutowia. Objawy te sg
spowodowane czeSciowym zniesieniem czucia gtebokiego,
czemu zwykle towarzyszy prawidtowa sita mieSniowa. Odru-
chy gtebokie moga by¢ ostabione lub nieobecne. Niekiedy
wystepuje ataksja czuciowa. Postuluje sie, ze w przebiegu

Maria Ejma i wsp., Neurologiczne powiktania zespotu Sjogrena

ganglionopatii korzeni grzbietowych dochodzi takze do
zmian w obrebie sznuréw tylnych rdzenia kregowego [39,
40]. Przypuszczenie to potwierdzaja badania obrazowe
rezonansu magnetycznego (MRI, magnetic resonance
imaging), wykazujace w sekwencji T2 obszary hiperin-
tensywne, ktorych lokalizacja i rozlegtosé Scisle korelujg
z manifestowanymi klinicznie zaburzeniami sensorycznymi
dotyczacymi gtéwnie czucia gtebokiego. Istnienie tego
zwigzku pozwala na wykorzystanie obrazéw T2-zaleznych
badania MRI do oceny stopnia nasilenia zmian obejmuja-
cych neurony czuciowe w przebiegu neuropatii zwigzanej
z SjS. Zaawansowanie zmian widocznych w MRI zwieksza
sie wraz z czasem trwania choroby, a takze koreluje ze
wspotistnieniem zaburzer autonomicznych. Hiperintensyw-
ne obszary widoczne w MRI moga takze stuzy¢ do oceny
potencjalnych korzySci wynikajgcych z zastosowania inten-
sywnego leczenia immunosupresyjnego — ich nieobecnosé
wydaje sie pozytywnym czynnikiem predykcyjnym [41].

Chorzy na neuropatie cienkich widkien zazwyczaj skarza
sie na uczucie pieczenia, obejmujgce czesto stopy i nasi-
lajace sie w okresie spoczynku nocnego. Dodatkowo moze
wystapic¢ ostabienie/zniesienie percepcji bolu i/lub tempe-
ratury w obszarach z subiektywnymi fenomenami czuciowy-
mi. Niekiedy obserwuje sie takze hiperalgezje lub allodynie.
Odruchy gtebokie najczesSciej s obecne, a rutynowe wyniki
badania przewodnictwa nerwowego pozostajg prawidtowe.
Zatem rozpoznanie neuropatii cienkich wtdkien bywa trud-
ne, gdyz nie wyklucza go prawidtowy wynik przedmiotowego
badania neurologicznego ani standardowej neurografii.
Pomocne mogg sie okazaé biopsja skory i charakterystyczny
obraz histopatologiczny obejmujgcy zmniejszong gestosé
epidermalnych widkien nerwowych oraz zmiany w morfologii
cienkich widkien [42]. Diagnostyczne mogg by¢ réwniez
niestandardowe badania neurofizjologiczne, na przyktad
rozktad szybkoSci przewodzenia (CVD, conduction velocity
distribution) w nerwie lub ocena neurosensoryczna okresla-
jaca progi czucia temperatury i progi bélu spowodowanego
temperaturg [43]. Wykazano réznice miedzy idiopatyczna
lub cukrzycowa neuropatia cienkich widkien a neuropatia
cienkich wiokien w przebiegu SjS [44]. W pierwszych dwoch
przypadkach uszkodzenie dominuje w dystalnych odcin-
kach nerwéw, podczas gdy w SjS zmiany dotyczg widkien
nerwowych potozonych zaréwno w obrebie proksymalnych,
jak i dystalnych czesci konczyn [44].

W pismiennictwie mozna spotkaé zaledwie kilka opi-
sbéw wspotistnienia SjS i zespotu Guillain-Barrégo (GBS,
Guillain-Barré syndrome) [45, 46]. W jednym z przypadkow
GBS rozwinat sie u kobiety w wieku 82 lat i byt oporny
na leczenie plazmafereza [45]. Dopiero ztozona terapia
za pomoca dozylnych wlewéw immunoglobulin (IVIG, in-
travenous immunoglobulin) i leku immunosupresyjnego
(hydroksychlorochiny) okazata sie skuteczna. Dlatego tez
zasadne wydaje sie poszukiwanie SjS jako potencjalnej
przyczyny opornego na plazmafereze GBS.
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Pierwszy przypadek neuromiotonii w przebiegu pSjS
opisat Xiao [47]. Neuromiotonia jest rzadkim schorzeniem
mogacym mieé podtoze immunologiczne. U chorych wy-
stepuje nadwrazliwos¢ nerwow obwodowych. Jej wynikiem
jest stata spontaniczna aktywno$é miesSniowa, bedaca na-
stepstwem powtarzajgcych sie wytadowan czynnosSciowych
potencjatow ruchowych pochodzenia obwodowego.

Uszkodzenie nerwow czaszkowych
w zespole Sjogrena

W SjS, w poréwnaniu z innymi chorobami autoimmu-
nizacyjnymi, neuropatia nerwu wzrokowego jest bardzo
rzadkg manifestacjg neurologiczng. Doktadna czesto$é
wystepowania tej patologii nie jest znana. Gono i wsp. [48]
stwierdzili cechy neuropatii nerwu Il u 18% chorych z SjS,
jednakze badana przez nich grupa byta niewielka i obej-
mowata jedynie 32 pacjentow. Dotychczasowa wiedza na
temat zajecia nerwu wzrokowego w SjS pochodzi gtdwnie
z opisOw kazuistycznych lub prac opartych na matych gru-
pach chorych. Na podstawie tych obserwacji mozna wyr6znic¢
zapalenie nerwu Il ostre, podostre lub postepujgce oraz
neuropatie rozpatrywang w kontekscie spektrum zapalenia
rdzenia i nerwéw wzrokowych (NMO, neuromyelitis optica)
[49, 50]. U ponad 80% opisanych chorych neuropatia jest
obustronna, ma przebieg podostry, postepujacy, a u niekto-
rych oséb moze na wiele lat wyprzedzaé objawy kliniczne
SjS [50]. Etiologia tych zmian nie zostata wyjasniona.
Cze$¢ autordw sugeruje udziat mechanizmu o charakterze
vasculitis matych naczyn w obrebie siatkdwki i nerwu Il
[51]. Taka etiologie miatyby ttumaczyé przypadki, w ktorych
w angiografii fluoresceinowej stwierdzano cechy ostrego lub
przewlektego niedokrwienia siatkowki [52]. Kadota i wsp.
[53] opisali kobiete w wieku 63 lat z pozagatkowym zapa-
leniem nerwu wzrokowego, u ktérej w badaniu MRI stwier-
dzono naciek zapalny i niecatkowite, niecharakterystyczne
wzmocnienie kontrastowe lewego nerwu wzrokowego. Na
podstawie przeprowadzonych badan u chorej rozpoznano
SjS, a w kilkuletniej obserwacji obraz MR nie zmienit sie
mimo leczenia systemowego. W etiologii tej neuropatii
autorzy sugerowali udziat komplekséw immunologicznych
z obecnoscig naciekoéw zapalnych. Z pismiennictwa wynika,
Ze uszkodzenie nerwu wzrokowego w przebiegu SjS jest
oporne na leczenie [54, 55].

Pojedyncze doniesienia opisywaty zwigzek SjS ze spek-
trum NMO, ktére moze wspotistnie€ z chorobami autoimmu-
nizacyjnymi. Park i wsp. [56] w grupie 106 chorych z NMO
w 18,9% przypadkéw stwierdzili przeciwciata przeciwko
antygenom SSA. Ich obecnoS¢ byta istotnie zwigzana z wy-
stepowaniem przeciwciat przeciw akwaporynie 4. Autorzy
nie znalezli istotnych réznic w przebiegu NMO, rokowaniu
ani zajeciu uktadu nerwowego w grupie chorych z przeciw-
ciatami anty-SSA lub bez nich. Masuda i wsp. [57] wyka-
zali, ze przeciwciata specyficzne dla SjS istotnie czesciej

wystepuja u pacjentéw z NMO w poréwnaniu z chorymi
ze stwardnieniem rozsianym (31% v. 10%). Sugerowali,
ze obecno$é tych przeciwciat moze modulowaé przebieg
choroby i odpowiada za znamienne nasilenie neuropatii
nerwu wzrokowego w przebiegu NMO.

W przypadkach neuropatii nerwu Il u chorych z SjS
obserwowano bardzo stabg odpowiedz na leczenie steroida-
mi, natomiast odpowiedz na leczenie immunoglobulinami
lub innymi lekami immunosupresyjnymi byta nieznacznie
tylko lepsza [50]. Niekiedy, mimo poczatkowej poprawy
po podaniu GKS, z czasem nastepowata stata progresja
objawéw, ktéra prowadzita do catkowitej Slepoty [52].
U dzieci i mtodych dorostych z SjS opisywano dobre efekty
po tgcznym zastosowaniu cyklofosfamidu i steroidéw [58].
W przypadkach wspétistnienia SjS i NMO postepowaniem
z wyboru jest leczenie rytuksymabem.

Zajecie nerwow gatkoruchowych obserwowano zaréwno
jako pierwszy objaw SjS, jak i w przypadkach juz zdiagnozo-
wanych, w tym réwniez gdy objawy oczne towarzyszyty innym
zaburzeniom neurologicznym, takim jak ataksja mézdz-
kowa czy zapalenie mézgu i opon médzgowo-rdzeniowych
[21, 59]. Lui i wsp. [60] opisali chorego w wieku 59 lat
hospitalizowanego z powodu lewostronnego bélu gtowy,
diplopii i lewostronnej ptozy. Badania obrazowe, badania
ptynu mézgowo-rdzeniowego i laboratoryjne nie wykazaty
istotnych nieprawidtowosci z wyjatkiem podwyzszonego
stezenia przeciwciat przeciwjgdrowych (ANA, anti-nuclear
antibodies), anty-PR3, anty-Ro, anty-La. Wyniki testu
Schirmera, biopsji gruczotu Slinowego oraz stwierdzane
zaburzenia immunologiczne pozwolity na rozpoznanie pier-
wotnego SjS z izolowanym porazeniem nerwu lll. Poprawe
uzyskano po 2 miesigcach leczenia prednizolonem i azatio-
pryna. U nielicznych chorych opisano izolowang neuropatie
nerwu VI. W przypadkach tych charakterystyczne objawy
gatkoruchowe réwniez ustapity po zastosowaniu terapii
immunosupresyjnej [61, 62].

Neuropatia nerwu tréjdzielnego nalezy do dobrze po-
znanych neurologicznych powiktan SjS, czasami bywa jego
pierwszg manifestacja [63]. WSr6d chorych z uszkodzeniem
obwodowego uktadu nerwowego, w 16% przypadkow obser-
wowano izolowana neuropatie tréjdzielng. Typowo zajecie
nerwu V jest jednostronne i charakteryzuje sie powolng
progresjg [17]. Niektore cechy tej neuropatii, jak chociazby
charakterystyczne, wytgcznie czuciowe objawy czy tez cze-
ste wspotwystepowanie z czuciowg ataksja neuropatyczng,
sugerujg, ze moze ona stanowi¢ forme czuciowej ganglio-
nopatii obejmujgcej nerwy czaszkowe [17]. Istniejg jednak
publikacje podwazajace teorie wytgcznie czuciowego cha-
rakteru neuropatii nerwu tréjdzielnego w SjS, opisujgce
kliniczne i radiologiczne dowody zajecia czeSci ruchowej
tego nerwu [64]. Doniesienia te wskazujg na inny pato-
mechanizm uszkodzenia, na przyktad zapalenie naczyn.

Neuropatia nerwu VIl jest opisywana przede wszystkim
jako objaw izolowany [21, 26, 65]. Dowiedziono, ze pSjS
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jest zwigzany z czuciowo-nerwowym pogorszeniem stuchu
pochodzenia Slimakowego, obejmujgcym przede wszystkim
wysokie czestotliwosci [66]. Postepujacy niedostuch u cho-
rych z SjS jest bardziej powszechny niz w populacji ogéine;j
i koreluje z poziomem przeciwciat cytoplazmatycznych [67].
Wykazano czestsze wystepowanie przeciwciat antykardioli-
pinowych u chorych z SjS i ubytkiem stuchu niz bez ubytku
[68]. Zjawisko to sugeruje autoimmunologiczne podtoze
uszkodzenia ucha wewnetrznego i byto réwniez obserwo-
wane w przebiegu innych choréb autoimmunizacyjnych.
Etiologia tego zespotu jest niejasna, ale dobra reakcja na
leczenie GKS i nawrotowy charakter sugerujg jej zwigzek
z zaburzeniami uktadu odporno$ciowego. Schorzenie naj-
czesciej dotyczy kobiet w wieku 20-40 lat. Objawy kliniczne
obejmujg zwykle obustronny niedostuch odbiorczy, rozwijaja-
cy sie w ciggu Kilku tygodni lub miesiecy, szumy uszne oraz
u potowy chorych — nasilone objawy przedsionkowe [69].

Uszkodzenie uktadu autonomicznego
w zespole Sjogrena

Zaburzenia czynnoSci uktadu autonomicznego moga
wystgpi¢ nawet u 50% chorych na SjS [70]. Na szczegdlna
uwage zastuguje obustronne rozszerzenie Zrenicy z leni-
wa reakcja na $wiatto, zbieznosé i akomodacje (Zrenice
Adiego), co moze by¢ traktowane jako wczesny objaw SjS
[17, 71]. Jest on spowodowany autoimmunologicznym za-
paleniem przywspoétczulnego zwoju rzeskowego. Niekiedy
Zrenicy Adiego towarzyszy brak odruchéw Sciegnistych, co
okreslane jest mianem zespotu Holmesa-Adiego. U cho-
rych moga réwniez wystapié: hipotonia ortostatyczna,
zaburzenia potliwosci (hipo- lub anhydroza), zaburzenia
sercowo-naczyniowe, jelitowe lub suchy kaszel. Jako
pierwszg manifestacje zespotu Sjégrena opisano takze
zespot tylnej odwracalnej encefalopatii (PRES, posterior
reversible encephalopathy syndrome), spowodowany
gwattownym wzrostem cisnienia tetniczego, bedacy wy-
nikiem dysfunkcji autonomicznej [72].

Etiopatogeneza uszkodzenia oSrodkowego
uktadu nerwowego w zespole Sjogrena

W piSmiennictwie wyrdzniane sg trzy potencjalne
mechanizmy patogenetyczne dla objawow osrodkowego
deficytu neurologicznego w przebiegu SjS. Jeden z nich,
opisany przez Bakchin i wsp. [73], jest nastepstwem
Srodczaszkowych naciekéw komorek jednojadrzastych.
Autorzy oparli swoja teorie na wynikach poSmiertnego
badania chorego na SjS, u ktorego rozwinety sie: ataksja,
zaburzenia gatkoruchowe i napady drgawkowe. Pozostate
hipotezy zaktadajg nieprawidtowoSci powstate na skutek
dziatania przeciwciat przeciwneuronalnych i anty-Ro oraz
zmiany o charakterze niedokrwiennym, wynikajace z za-
palenia drobnych naczyn [74-76].
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W 2002 roku opublikowano opis chorej z SjS w wieku
55 lat, u ktorej stwierdzono ostabienie miesni, ataksje
moézdzkowa oraz ciezkie zaburzenia depresyjne [77].
W surowicy i ptynie mézgowo-rdzeniowym pacjentki ziden-
tyfikowano przeciwciata reagujgce z neuronami ruchowymi
rdzenia kregowego, komadrkami Purkinjego i neuronami
kory mézgowej. Przypadek ten jest potwierdzeniem teorii
zaktadajgcej patogenetyczny zwigzek autoprzeciwciat
z uszkodzeniem obwodowego uktadu nerwowego i OUN.
Potwierdzono takze wptyw SjS na uktad hormonalny. U cho-
rych z pSjS znacznie czesciej wystepuje niedoczynnosé osi
podwzgbrze-przysadka-nadnercza [78]. Dysfunkcja ta
moze czeSciowo ttumaczyé zaburzenia nastroju stwierdzane
w tej grupie pacjentow.

Uszkodzenie osrodkowego uktadu
nerwowego w zespole Sjogrena

W SjS moze sie rozwingé uszkodzenie potkul mozgu,
pnia moézgu, mozdzku oraz rdzenia kregowego [26, 37,
79]. Zmiany chorobowe moga mie¢ charakter rozlany lub
ogniskowy. Objawy powigzane z uszkodzeniem ogniskowym
obejmujg: zaburzenia mowy (afazje, dyzartrie), widzenia,
czucia lub ruchu, zesp6t pniowy czy tez mézdzkowy. Zmiany
rozlane przybieraja postac: ostrego/podostrego zapalenia
mobzgu, aseptycznego zapalenia opon moézgowo-rdzenio-
wych, deficytéw funkcji poznawczych oraz zaburzen neu-
ropsychiatrycznych [80]. Niezwykle rzadko neurologiczna
manifestacja SjS moze sie ujawniac gwattownie, w sposob
podostry i bezpoSrednio zagrazajacy zyciu [37].

W przebiegu SjS moga wystepowaé zmiany dotycza-
ce zarbwno istoty szarej (zanik), jak i biatej. Te ostatnie
stwierdza sie u okoto 49% chorych, u ktorych podejrzewa
sie zajecie uktadu nerwowego [81]. Zmiany moga mieé
charakter naczyniowy lub rzadziej — zapalno-demieliniza-
cyjny, ktory czeSciej sie pojawia u pacjentéw miodszych,
nieobciazonych nadcisnieniem tetniczym ani z obnizonym
szacunkowym wspoétczynnikiem filtracji ktebuszkowej.
W 80% przypadkdw uszkodzenie istoty biatej ma charakter
naczyniowy, a do czynnikéw predykcyjnych ich wystgpienia
zalicza sie nadciSnienie tetnicze i podwyzszone stezenie
cholesterolu frakcji HDL (high-density lipoprotein) [81].
W badaniach wskazuje sie, ze zmiany czeSciej obserwu-
je sie u pacjentéw ze stabiej wyrazonymi zaburzeniami
immunologicznymi — szczegblnie przy braku przeciwciat
anty-Ro/La [26, 81]. Wtasciwie rozr6znienie typu zmian
w istocie biatej jest niezbedne do wtgczenia skutecznego
leczenia. Pomytki diagnostyczne moga byé przyczyna pod-
jecia agresywnej terapii btednie rozpoznanego zapalenia
naczyn lub choroby demielinizacyjnej.

WSsrod zespotdow neurologicznych w przebiegu SjS,
w ktérych dominowato uszkodzenie rdzenia kregowego,
opisywano: poprzeczne zapalenie rdzenia kregowego
(myelitis transversa), zespot Browna-Sequarda, pecherz
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neurogenny, chorobe neuronu ruchowego oraz NMO, facz-
nie z charakterystycznym zapaleniem nerwéw wzrokowych
[80, 82, 83]. Poprzeczne uszkodzenie rdzenia kregowego
nalezy do rzadkich objawow SjS, a czestoS¢ jego wystepo-
wania szacuje sie ponizej 1% [84]. Schorzenie to typowo
manifestuje sie niedowtadem kofczyn, zaburzeniami czucia
oraz porazeniem jelit i/lub pecherza moczowego. Charak-
terystyczne dla SjS jest zajecie procesem chorobowym
odcinka dtugosci ponad 3 segmentow rdzenia kregowego,
zwykle w czesci szyjnej i/lub piersiowej. Kahlenberg i wsp.
[85] w grupie 34 chorych z SjS stwierdzili uszkodzenie
obejmujgce catg dtugos¢ rdzenia w 6% przypadkow, zmiany
wytgcznie w odcinku szyjny w 15%, wytgcznie w odcinku
piersiowym w 21%, a zarbwno w odcinku szyjnym, jak
i piersiowym u 59% pacjentéw. Poprzeczne zapalenie rdze-
nia moze niekiedy wspétistnie¢ z podostrym zapaleniem
mézgu [86]. W takim przypadku w badaniu MRI wykazano
zmiany w obu torebkach wewnetrznych, prawym wzgérzu
oraz obrzek rdzenia kregowego od odcinka szyjnego do
ledzwiowego. Choroba manifestowata sie miedzy innymi
silnym neuropatycznym bélem obejmujgcym cate ciato,
a zmniejszenie dolegliwosci bélowych uzyskano, podajac
leki przeciwpadaczkowe i przeciwdepresyjne (gabapentyne,
karbamazeping, wenlafaksyne).

Encefalopatia wystepujgca niekiedy w przebiegu SjS,
ze wzgledu na réznorodno$¢ mozliwych objawéw, stanowi
wyzwanie diagnostyczne. R6znicowanie moze obejmowac
nawet choroby prionowe [87]. Nalezy zwr6ci¢ uwage na SjS
jako ewentualne podtoze zapalenia opon mézgowo-rdzenio-
wych ze wzgledu na mozliwo$¢ zastosowania skutecznej
terapii immunosupresyjnej [59]. Nieliczne doniesienia
wskazujg, ze podostre aseptyczne zapalenie opon i mézgu
moze sie pojawi¢ nawet u pacjentéw, u ktorych nie wyste-
puja objawy suchosci bton Sluzowych. W obrazie klinicznym
moga dominowaé zaburzenia pamieci i Swiadomosci [88].
W fazie aktywnego zapalenia badanie MRI uwidacznia
hiperintensywne zmiany obejmujgce kore i przyleglg istote
biatg [88]. Zmiany te zwykle wycofujg sie po leczeniu GKS.
Niestety nie w kazdym przypadku zajecia mézgowia terapia
immunosupresyjna jest skuteczna — przedstawiano miedzy
innymi duze zmiany martwiczo-demielinizacyjne istoty biatej
mézdzku i pnia mézgu, ktdre sie utrzymywaty mimo podania
prednizolonu [89].

W literaturze mozna odnalezé opisy przypadkow, kiedy
to pierwszym objawem pSjS byt rzekomy guz mézgu [90].
W spektrum objawdw SjS znajduja sie rowniez waskulopatie,
takze naczyn zaopatrujgcych OUN. NieprawidtowoSci naczy-
niowe moga dotyczy¢ pacjentéw, u ktérych nie wystepuja
powszechnie znane czynniki ryzyka udaru. Obserwowano
tetniakowate poszerzenie lub zwezenie/okluzje naczyn
wewnatrzczaszkowych [91, 92]. W niektorych przypadkach
konieczna jest interwencja neurochirurgiczna, cho¢ gdy zmia-
na dotyczy pojedynczego naczynia, udaje sie uzyskac dobry
efekt dzieki wlasciwiej terapii immunomodulujgcej [91].

Padaczka

Jedng z manifestacji neurologicznych SjS jest padaczka.
Napady nie majg czesto charakterystycznej morfologii i nie
zawsze mozna ustali¢ lokalizacje ogniska padaczkowego.
Do rzadko opisywanych postaci nalezg zesp6t Kozewni-
kowa lub padaczka wspotwystepujgca z dysfunkcjg auto-
nomiczng [92, 93]. WSréd pacjentéw z pSjS stwierdzono
obnizony prég drgawkowy oraz wzmozong pobudliwo$é kory
mozgowej, co obserwuje sie jako zwiekszona amplitude
endogennych potencjatow wywotanych (ERP, event-related
potentials). Zjawisko to moze ttumaczyé zwiekszong cze-
stoS¢ wystepowania napadéw padaczkowych w SjS [94].
Wykazano, ze obecnosé schorzen o etiologii autoimmuno-
logicznej moze az 4-krotnie zwiekszaé ryzyko wystgpienia
padaczki [95]. W badaniach populacyjnych obejmujacych
ponad 2 min pacjentéw stwierdzono, ze wsréd chorych na
schorzenia autoimmunologiczne az 17,5% cierpi na pa-
daczke. Udokumentowano zwigzek miedzy wystepowaniem
zespotdéw manifestujacych sie drgawkami i schorzeniami
autoimmunologicznymi, takimi jak SLE, autoimmunizacyjne
zapalenie tarczycy typu Hashimoto, zapalenie mézgu Ras-
mussena i zapalenie uktadu limbicznego [94, 95].

Diagnhostyka neurologiczna
zespotu Sjogrena
— szczegoblna rola potencjatow wywotanych

Dob6r badah pomocniczych w SjS zalezy od stwier-
dzanych powiktaf neurologicznych. U niektérych chorych
pomocne moze sie okaza¢ badanie ptynu mozgowo-rdze-
niowego. W tych przypadkach najczesSciej limfocytoza nie
przekracza 50 komorek. W okresie aktywnosci choroby
indeks immunoglobuliny G moze byé podwyzszony nawet
u 50% pacjentéw. Zgodnie z badaniem Parda i wsp. [96]
u okoto 1/4 chorych (26% w neuropatii obwodowej, 20%
w neuropatii nerwéw czaszkowych, 25% w przypadkach
zajecia OUN) stwierdza sie takze prazki oligoklonalne, ktére
moga znikng¢ po leczeniu GKS [65, 97].

Waznym badaniem wykorzystywanym w diagnostyce
zmian oSrodkowych jest MRI. W tym celu stosowane sg prze-
de wszystkim sekwencje T2 i FLAIR (fluid-attenuated inver-
sion recovery). Uwidaczniajg one ogniska hiperintensywne
w istocie biatej zlokalizowane podkorowo i okotokomorowo,
mogace przypomina¢ zmiany obserwowane w przebiegu
stwardnienia rozsianego [29, 97]. Lokalizacja i charakter
zmian moga utrudniac ustalenie ostatecznego rozpoznania
choroby, zwtaszcza ze w piSmiennictwie istnieja doniesienia
0 zwiekszonej czestoSci wystepowania pSjS u pacjentow ze
stwardnieniem rozsianym [29]. Cechami réznicujgcymi oba
schorzenia i przemawiajgcymi za rozpoznaniem pSjS sa:
starszy wiek pacjenta, wspétistnienie uszkodzenia obwo-
dowego uktadu nerwowego lub nerwéw czaszkowych, nie-
liczne prazki oligoklonalne w ptynie mozgowo-rdzeniowym
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lub ich brak, brak zmian w ciele modzelowatym, a takze
ognisko uszkodzenia obejmujace kilka segmentéw rdzenia
kregowego [98].

Zmiany w OUN mogg by¢ takze monitorowane za po-
mocg ultrasonografii. Morreale i wsp. [99], wykorzystujac
badanie przezczaszkowe badanie dopplerowskie (TCD,
transcranial Doppler), stwierdzili obecno$é wewnatrzczasz-
kowych zaburzen hemodynamicznych w SjS. W grupie cho-
rych wykazali znamiennie wyzsze wartosci wskaznika pracy
serca (MPI, mean pulsatility index) i wskaznika ciSnienia
skurczowego do rozkurczowego (S-DR, systolic-diastolic
ratio) dla tetnic sSrodkowych mézgu. Co wiecej, wzrost S-DR
korelowat z wystepowaniem zaburzen neuropsychologicz-
nych i obecnoscia przeciwciat anty-SSA, sugerujac udziat
odpowiedzi immunologicznej w powstawaniu wczesnych
zmian w hemodynamice moézgowej. Uszkodzenie $rod-
btonka, a nastepnie Sciany naczyn tetniczych moze byé
wiec odpowiedzialne za zwiekszenie oporu w tetniczkach
zaopatrujgcych OUN z nastepcza hipoperfuzja.

Jedna z metod wykorzystywanych w diagnostyce i mo-
nitorowaniu zaburzeh neurologicznych w przebiegu SjS sa
multimodalne potencjaty wywotane (MMEP, motor evoked
potentials) [1, 65, 100, 101]. Wykazano, ze u okoto 50%
pacjentow ze zmianami w OUN zwigzanymi z SjS mozna
wykazaé przynajmniej jeden nieprawidtowy wynik MMEP.
Hietaharju i wsp. [100] wsréd 48 chorych z SjS w 12%
przypadkéw zarejestrowali subklinicznie nieprawidtowe
wzrokowe potencjaty wywotane (VEP, visual evoked poten-
tials), a u prawie potowy badanych (48%) — patologiczny
zapis elektroencefalograficzny. W kolejnym doniesieniu nie-
prawidtowe wartoSci somatosensorycznych potencjatow wy-
wotanych (SSEP, somatosensory evoked potentials) z nerwu
strzatkowego opisano tylko u jednego z 20 pacjentdw z pS;jS,
u ktérego nie byto objawdw zajecia uktadu nerwowego [101].
W pracy Gokeay i wsp. [102] z 2009 roku wykazano w gru-
pie 90 chorych z pSjS nieprawidtowe SSEP po stymulacji
nerwu poSrodkowego mimo braku obwodowej neuropatii.
W przypadkach tych VEP i stuchowe pniowe potencjaty
wywotane (BAEP, brainstem auditory evoked potentials)
nie byty zmienione, natomiast Srednia interlatencja N9-
-N13 oraz latencje bezwzgledne zatamkow N13 i N20 SSEP
byly znamiennie dtuzsze u pacjentéw w poréwnaniu z grupg
kontrolng os6b zdrowych. Co ciekawe, latencje zatamkéw
N9 mierzone w punkcie Erba byty prawidtowe, podobnie
jak interlatencja N13-N20. Wyniki te wskazujg na zajecie
w SjS gtdwnych gatezi czuciowych neuronéw obwodowych.
Badania SSEP potwierdzaja takze zaburzenia funkcji zwo-
jow korzeni grzbietowych, ktérych pierwotne nacieczenie
przez limfocyty T jest postulowanym obecnie mechanizmem
rozwoju czuciowej neuropatii ataktycznej w przebiegu SjS
[103]. W badaniach wiasnych stwierdzono istotne wydtu-
zenie latencji i wzrost amplitudy fali P100 VEP, wydtuzenie
interlatencji I-V i Ill-V z obnizeniem amplitudy zatamka
V BAEP u chorych z SjS w poréwnaniu z grupg kontrolna.
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Badanie potencjatow wywotanych moze w niektérych
przypadkach przewyzszaé badania obrazowe. Fushimi
i wsp. [104] opisali chora z podostrg poprzeczng mielopatig
w przebiegu SjS, u ktérej badanie MRI kregostupa nie wy-
kazato zadnych zmian. Badanie SSEP pozwolito natomiast
rozpoznaé uszkodzenie piersiowego odcinka kregostupa
(brak odpowiedzi z nerwu piszczelowego przy prawidtowych
SSEP z nerwu posrodkowego). Rozpoznanie okazato sie
prawidtowe — po trzech kursach GKS uzyskano poprawe
kliniczng widoczng takze w kontrolnych zapisach SSEP.

Badanie ERP jest wykorzystywane do oceny funkcji
poznawczych w wielu chorobach neurozwyrodnieniowych,
metabolicznych, naczyniowych, zapalnych jak rowniez
reumatycznych [105, 106]. Istotnym i powszechnie ana-
lizowanym ERP jest potencjat P300. Zaobserwowano
wydtuzenie latencji fali P300, a takze N200 u pacjentéw
z pSjS bez objawdw osrodkowego deficytu neurologicznego,
z prawidtowym wynikiem testu Krétkiej Skali Oceny Stanu
Psychicznego (MMSE, Mini-Mental State Examination)
[105]. Dodatkowo czas latencji korelowat z czasem trwania
choroby. Dane te $wiadcza o mozliwosci rozwoju zaburzeh
poznawczych w SjS nawet w przypadku braku klinicznych
cech uszkodzenia uktadu nerwowego.

Szczegblnie znaczenie w ocenie uszkodzenia obwo-
dowego uktadu nerwowego ma badanie neurograficzne,
0 ktdrym wspomniano, omawiajac poszczegblne neuropatie
w przebiegu SjS.

Leczenie powiktan neurologicznych
w zespole Sjogrena

Jak dotad nie pojawity sie wytyczne proponujgce szcze-
golny rodzaj terapii dedykowany pacjentom z zaburzeniami
neurologicznymi w przebiegu zespotu Sjogrena. W zespole
tym czesto jako leczenie pierwszego rzutu stosowane sa
GKS. Niestety, nie zawsze leki te pozwalajg uzyskaé za-
dowalajaca poprawe kliniczng, dlatego tez zastosowanie
znajduje politerapia za pomocg dodanych do GKS innych
lekdw immunosupresyjnych, na przyktad cyklofosfamidu
[107]. Stosunkowo czesto obserwuje sie niewielka odpo-
wiedZ obwodowej neuropatii na podanie GKS [17, 26].
W przypadku bolesnej neuropatii czuciowej czy radikulo-
patii korzystne moze okaza¢ sie leczenie za pomoca IVIG.
Rist i wsp. [108] w badaniu opublikowanym w 2011 roku
wykazat skutecznos¢ IVIG w 42% przypadkow z obwo-
dowej neuropatii w przebiegu SjS (oceniang za pomocg
Zmodyfikowanej Skali Rankina). Pozytywna odpowiedZ na
terapie nie byta jednak jednorodna — najwiekszg korzysé
zleczenia odniesli pacjenci z neuropatiag czuciowo-ruchowa
oraz neuropatig czuciowg bez ataksji. Mori i wsp. [109] do-
nosili 0 podobnie zréznicowanej odpowiedzi na IVIG i GKS
u chorych z neuropatig i SjS. Glikokortykosteroidy sg efek-
tywniejsze w przypadku wieloogniskowej mononeuropatii
lub neuropatii nerwéw czaszkowych, natomiast bolesna
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neuropatia czuciowa, parestezje i inne objawy radikulopatii
wykazuja korzystniejsza odpowiedz na leczenie IVIG [109].
Skutecznym leczeniem powiktan neurologicznych moze byé
stosowanie rytuksymabu — poprawe obserwowano u 65%
chorych po trzech miesigcach terapii. Najlepsze wyniKki
dotyczyty pacjentéw z krioglobulinemia i uszkodzeniem
obwodowego uktadu nerwowego w przebiegu zapalenia
naczyn [110].

Objawy dysfunkcji OUN, czeSciej niz zajecie obwodowe-
go uktadu nerwowego (78% v. 26%), moze prowadzi¢ do
ciezkiej niepetnosprawnosci (Modified Oxford Handicap
Scale 2) [26]. Wazna jest zatem wczesna diagnostyka
nawet subklinicznych zaburzeri pochodzenia oSrodkowego.
Terapia powiktan osrodkowych ma w duzej mierze charakter
empiryczny. Govoni i wsp. [111] proponujg zastosowanie
roéznych strategii terapeutycznych w zaleznosci od klinicznej
manifestacji choroby. W przypadku stabilnej, samoograni-
czajgcej sie choroby nie jest wymagane zadne leczenie.
Przy progresji objawdw klinicznych lub cechach aktywnosci
choroby w badaniach pomocniczych (MRI, badania ptynu
mézgowo-rdzeniowego) nalezy wdrozy¢ leczenie GKS i do-
zylnymi pulsami cyklofosfamidu (raz miesiecznie, przez
6-12 miesiecy, z mozliwoscig wydtuzenia leczenia do 2 lat,
w zalezno$ci od odpowiedzi klinicznej) [111]. Wrdd innych
lekéw immunosupresyjnych wymienia sie azatiopryne,
metotreksat lub cyklosporyne. Canh&o i wsp. [112] opisali
rowniez korzystny efekt IVIG u pacjentow z SjS i zapaleniem
naczyn OUN. Tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne na-
lezy stosowac ostroznie z powodu efektu cholinolitycznego
w postaci nasilenia suchosci bton Sluzowych [111].

Badania dowodzg istnienia nierozerwalnego zwigzku
miedzy wystepowaniem SjS a zaburzeniami neurologiczny-
mi, ktérych rozwdj wydaje sie wpisany w naturalng historie
choroby. Mnogo$¢ objawdw, a takze wyniki badan wskazujg
na obecno$¢ zmian subklinicznych sugerujacych prawdopo-
dobne niedoszacowanie zajecia uktadu nerwowego w prze-
biegu tej choroby. Zespdt Sjogrena moze sie charakteryzo-
waé réznorodnymi objawami neurologicznymi, co wymaga
szczegbtowej diagnostyki, a ze wzgledu na niejednorodna
odpowiedzZ na leczenie stanowi wyzwanie terapeutyczne.
Z tego powodu konieczne jest multidyscyplinarne podejscie
do diagnostyki i leczenia chorych na SjS.
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