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STRESZCZENIE. Cel. Dokonano przeglądu najczęstszych zmian w badaniach neurofi~iologicznych 
i neuroobrazowych u chorych na twardzinę oraz zwrócono uwagę na znaczenie wyników tych badali 
w przewidywaniu częstości zajęcia układu nerwowego Poglądy. Twardzina układowa jest układową za­
palną chorobą tkanki łącznej charakteryzt!iącą się nadprodukcją i gromadzeniem kolagenu oraz innych 
białek macierzy pozakomórkowej. W przebiegu choroby dochodzi do masywnego zwłóknienia narządów 
wewnętrznych oraz zapalenia Iwczyli. Objawy neurologiczne występujące w chorobie spowodowane 
są chorobą jako taką, bądź zależą od uszkodzenia innych narządów. U niektórych chorych twardzina 
współwystępuje z innymi chorobami tkanki łącznej, w przebiegu których zajęcie układu nerwowego należy 
do typowego obrazu choroby. Wnioski. W przeciwielistwie do powszechnie panującej opinii, że w prze­
biegu twardziny nie dochodzi do zajęcia ośrodkowego i obwodowego układu nerwowego, większość 
pacjentów wykazuje dyskretne, choć często niecharakterystyczne objawy neurologiczne. Wprowadzenie 
technik obrazowania mózgu oraz elektroencefalografii i elektromiografii pozwala wykryć te dyskretne 
zmiany u chorych na twardzinę. 

SUMMARY. Aim. Typical changes in results of systemic sclerosis (SSc) patients' clinical and neuro­
imaging examinations and their role in predicting the nervous system involvement are reviewed in the papel: 
Review. SSC is a chronic inflammatory connective tissue disorder of unknown origin, characterised by an 
overproduction and accumulatioll of collagen and other extracellular matrix proteins. In the course of the 
disease not only massivefibrosis ofinternal organs, but alsofeatures ofvasculitis can be seen. Neurological 
man(festations in SSc either result directly Fom the disease Ol' are secondary to the involvement of other 
organs. In som e patients SSc is associated with other disorders of the connective tissue, in the course oJ 
which implicatiol1 of the nervous system is a part of the typical paltern of the disease. COllclusiolls. Gonu'ary 
to the common opinion that both the central and peripheral nervous systems are spared in SSC patients, 
a majo rit y of the affected individuals present subtle, and often nonspec(fic neurological symptol11s. More 
and more widely used neuroimaging techniques as well as electroencephalography and electromyography 
contribute to ollr gaining a new insight into the brainfunction and its disturbances in this gro up of patiellts. 

Słowa kluczowe: twardzina układowa / ośrodkowy układ nerwowy / obwodowy układ nelwowy 
Kcy words: systemie scIerosis / central nervous system / peripherial nervous system 

Twardzina układowa jest układową, za­
palną chorobą tkanki łącznej o nieznanej 
etiologii, charakteryzującą się nadmiernym 
gromadzeniem kolagenu oraz białek macie-

rzy pozakomórkowej w tkankach, któremu 
towarzyszą zaburzenia naczyniowe i auto im­
munologiczne odpowiedzialne za przewlekły 
proces zapalny. Syntetyzowany w nadmiarze 
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kolagen jest gromadzony w obrębie skóry 
oraz narządów wewnętrznych, doprowadzając 
z czasem do ich uszkodzenia i niewydolności. 

Twardzina jest zespołem chorobowym, 
obejmującym - twardzinę miejscową, w prze­
biegu której zmiany dotyczą wyłącznie 
niektórych obszarów skóry oraz twardzinę 
układową, która przebiega z zajęciem skóry 
i narządów wewnętrznych. Rozmieszczenie 
typowych zmian w obrębie skóry oraz zaję­
cie narządów wewnętrznych są kryteriami 
umożliwiającymi podział twardziny układo­
wej na następujące typy: 

1. Twardzinę układową rozlaną 
2. Twardzinę układową ograniczoną (zwaną 

również zespołem CREST) 
3. Objaw Raynauda jako pierwszy objaw 

twardziny ograniczonej 
4. Twardzina układowa bez twardziny (s cle­

rosis systemica sine scleroderma) 
5. Zespoły nakładania z obecnością twar­

dziny [1]. 

ETIOLOGIA I PATOGENEZA 

Etiologia twardziny układowej pozostaje 
nieznana, podobnie jak ma to miejsce w przy­
padku innych zapalnych układowych chorób 
tkanki łącznej. Mimo ogłoszonych opisów 
kilku przypadków rodzinnego występowania 
tego schorzenia [2], jak również przepro­
wadzonych badań w gmpie bliźniąt jednoja­
jowych, nie ma podstaw do wysunięcia tezy 
o genetycznej predyspozycji do rozwoju 
choroby [3]. Również badania nad układem 
antygenów HLA, w gmpie chorych na twar­
dzinę, nie pozwalają na wysunięcie ostatecz­
nych wniosków [4]. 

W przebiegu twardziny układowej docho­
dzi do wzmożonego gromadzenia kolagenu 
w obrębie skóry właściwej i narządów we­
wnętrznych. Białka kolagenowe gromadzące 
się w tych obszarach wykazują prawidłową 
stmkturę. Nie zaobserwowano dyspropor­
cji pomiędzy głównymi typami - I i III - ko-

lagenu skóry. Nie wykazano również upo­
śledzenia degradacji białek kolagenowych 
u osób dotkniętych tą chorobą. Tak więc naj­
bardziej prawdopodobnym wythlmaczeniem 
opisywanych zjawisk jest wzmożona, nie­
kontrolowana synteza białek kolagenowych 
de novo, a nie ich upośledzony rozpad i nad­
mierne gromadzenie [5]. Badania immunoen­
zymatyczne bioptatów skóry pacjentów we 
wczesnej fazie choroby ujawniają nadmierne 
gromadzenie limfocytów (zwłaszcza CD4+) 
i makrofagów. Zjawisku temu towarzyszy 
zwiększenie stężenia krążącego receptora dla 
interleukiny-2 oraz niektórych innych inter­
leukin: interleukiny-l, 2, 4 oraz 6. Zwiększe­
nie stężenia interleukiny-1 i interleukiny-4, 
które wykazują zdolność do pobudzania 
proliferacji fibroblastów i syntezy kolagenu, 
jak również korzystne efekty leczenia immu­
nosupresyjnego potwierdzają udział mecha­
nizmów autoinnnunologicznych w rozwoju 
choroby [6]. 

ZABURZENIA NEUROLOGICZNE 
W PRZEBIEGU 
TWARDZINY UKŁADOWEJ 

Twardzina układowa jeszcze do niedaw­
na uważana była za chorobę, w przebiegu 
której zmiany w układzie nerwowym wy­
stępują rzadko (0,8-5,6% pacjentów) [7] 
i nie pozostają w bezpośrednim związku z 
chorobą. Uważano, że uszkodzenie układu 
nerwowego w tej chorobie cechuje duża 
przypadkowość, brak jednolitego obrazu 
klinicznego i korelacji ze stadium zaawan­
sowania schorzenia. Występowanie powikłań 
neurologicznych wiązano bądź to z zaję­

ciem innych narządów wewnętrznych (zmia­
ny wtórne), bądź z ubocznymi skutkami pro­
wadzonej terapii [8] lub przypadkowym 
współistnieniem. Zajęcie wielu narządów 
wewnętrznych, często prowadzące do krml­
cowej niewydolności nerek, układu oddecho­
wego, układu sercowo-naczyniowego, za­
burzeń endokrynologicznych i upośledzenia 
motoryki przewodu pokannowego, prowadzi 
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do wystąpienia zespołu wielonarządowej nie­
wydolności. Powstałe w jej wyniku zmiany 
biochemiczne i honnonalne oddziałują silnie 
na układ nerwowy. W takiej sytuacji precy­
zyjne rozdzielenie w przebiegu twardziny 
zmian, które mogą być przypisane wyłącznie 
procesowi autoimmunologicznemu, od zmian 
zależnych od wielonarządowych zaburzeń 
jest trudne, a czasami wręcz niemożliwe. Do­
datkowym utrudnieniem jest brak uznanych 
danych o częstości zajęcia układu nerwowe­
go w twardzinie. Spowodowane jest to nie­
dużą częstością występowania choroby oraz 
brakiem ujednoliconych kryteriów zajęcia 
układu nerwowego, nie tylko w przebiegu 
twardziny układowej, ale również w innych 
układowych chorobach tkanki łącznej [9]. 
Takim przykładem jest toczeń układowy ru­
mieniowaty. Ujednolicone kryteria Amery­
kańskiego Towarzystwa Reumatologicznego, 
uważane za "złoty standard" w rozpozna­
waniu tocznia rumieniowatego układowego, 
wymieniają zaledwie dwa kryteria zajęcia 
układu nerwowego - drgawki i objawy 
neuropsychiatryczne, co z pewnością nie 
oddaje wszystkich aspektów zajęcia układu 
nerwowego [10]. W przypadku twardziny 
układowej brak jest nawet tak ogólnych 
wytycznych. Pewne nadzieje wiązać można 
z szerszym zastosowaniem kryteriów opraco­
wanych przez Grupę Roboczą ds. Objawów 
Neuropsychiatrycznych w Toczniu Układo­
wym (Ad hoc Neuropsychiatrie Lupus Work­
shop Group) [11] oraz kryteriów zapropo­
nowanych przez Kaella i wsp. [12]. Kryte­
ria te obejmują listę 33 objawów, zespołów 
klinicznych, wyników badań laboratoryjnych 
i obrazowych (tabl. 1). 

Po zastosowaniu niewielkiej modyfIkacji 
kryteria te z powodzeniem można zastosować 
w ocenie neurologicznych aspektów twar­
dziny układowej, co z pewnością wpłynie na 
wzbogacenie danych epidemiologicznych 
i wierniej odda rzeczywistą skalę zajęcia ukła­
du nerwowego. Z kolei badania Kaella i wsp. 
(tabl.2) umożliwiły precyzyjniejsze rozdzie­
lanie objawów uszkodzenia układu nerwo­
wego w przebiegu choroby tkanki łącznej od 

Tablica 1. Klasyfikacja uszkodzenia układu nerwo­
we go w przebiegu tocznia układowego wg 
Ad hoc Neuropsychiatrie Lupus Workshop 
Group 

Jednostka chorobowa 

1. Drgawki - pierwotnie uogólnione 
2. Psychozy 
3. Poprzeczne zapalenie rdzenia kręgowego 
4. Demencja 
5. Drgawki ogniskowe 
6. Drgawki częściowo złożone 
7. Udar mózgu 
8. Mononeuropatia 
9. Ograniczone upośledzenie funkcji poznawczych 

10. Stan padaczkowy 
11. Neuropatia nerwu wzrokowego 
12. Aseptyczne zapalenie opon mózgowych 
13. Uszkodzenie układu ruchu 
14. Polineuropatia 
15. Stany deliryczne 
16. Nieprawidłowości zapisu EEG 
17. Nieprawidłowości w badaniu 

płynu mózgowo-rdzeniowego 
18. Objawy schizofrenopodobne 
19. Zmiany naczyniowe mózgu 
20. Zmiany w badaniach obrazowych mózgu 
21. Zaburzenia afektywne 
22. Napady typu absence 
23. Epizody przejściowego niedokrwienia mózgu 
24. Bóle głowy o podłożu naczyniowym 
25. Inne bóle głowy 
26. Schizofrenia 
27. Łagodne nadciśnienie śródczaszkowe 
28. Miastenia 
29. Rozlane upośledzenie funkcji poznawczych 
30. Inne zespoły psychiatryczne 
31. Zespoły lękowe 
32. Miopatia 
33. Napięciowe bóle głowy 

objawów neurologicznych spowodowanych 
uszkodzeniem innych układów organizmu. 

Wprowadzone dla tocznia rumieniowa­
tego układowego przez tych autorów pojęcie 
pierwotnego i wtórnego uszkodzenia ośrod­
kowego układu nerwowego można również 
z powodzeniem zastosować w ocenie częs­
tości zajęcia układu nerwowego u chorych 
na twardzinę układową (tabl. 3). Umożliwi to 
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Tablica 2. Analiza objawów zajęcia układu nerwo­
wego w. przebiegu tocznia układowego wg 
Kaell i wsp. 

wów kilku chorób tkanki łącznej, zespołów 
nakładania, czy wzajemnego przechodzenia 
jednej choroby w drugą. Sytuacja ta nakłada 
obowiązek wnikliwego rozpoznania wszyst­
kich współwystępujących jednostek klinicz­
nych, zwłaszcza tocznia układowego, ukła­
dowych zapaleń naczyń, zespołu antyfosfo­
lipidowego. 

Jednostka chorobowa 

Zmiany w układzie naczyniowym 
Drgawki 
Organiczne uszkodzenie mózgu 
Zaburzenia psychoafektywne 
Śpiączka 
Inne 
- Aseptyczne zapalenie 

opon mózgowo-rdzeniowych 
- Parapareza 
- Guz rzekomy mózgu 
- Pląsawica 

- Zespół Guillain-Barre 

Zmiany w układzie nerwowym można po­
dzielić zatem na trzy kategorie [13]: 

1. uszkodzenie układu nerwowego wynika­
jące z pierwotnego procesu chorobowego, 
lub wynikające z uszkodzenia innych na­
rządów i układów organizmu, 

bardziej precyzyjne rozpoznawanie przypad­
ków, w których zajęcie układu nerwowego 
wynika z aktywności procesu chorobowego, 
a nie uszkodzenia innych narządów. Należy 
równocześnie wziąć pod uwagę możliwość 
współwystępowania u jednego chorego obja-

2. skutki jatrogenne prowadzonego leczenia, 
np. miopatia posteroidowa, neuropatia po 
kolchicynie, myasthenia gravis indukowa­
na penicylaminą, 

3. zmiany przypadkowe, np. padaczka po­
urazowa. 

Tablica 3. Analiza zajęcia układu nerwowego w przebiegu powikłań tocznia układowego 
wg Kaell i wsp. 

Zespół neurologiczny Możliwa przyczyna 

Śpiączka kortykosteroidoterapia 
masywna trombocytopenia 
znaczne nadciśnienie 
niewydolność wątroby 

Organiczne uszkodzenie mózgu niewydolność nerek w przebiegu nadciśnienia 
niewydolność oddechowa 
alkoholizm 
encefalopatia w przebiegu dializoterapii 

Zespoły psychiatryczne kortykosteroidoterapia 
schizofrenia 
zatrucie ergotaminą 

Zmiany naczyniowe miażdżyca 

nadciśnienie 

trombocytopen ia 

Drgawki znaczne nadciśnienie 
mocznica 
sepsa 
śpiączka hiperosmotyczna nieketonowa 

Inne zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych w przebiegu 
leczenia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi NLPZ) 
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OŚRODKOWY UKŁAD NERWOWY 

Zaburzenia przepływu mózgowego 
W przebiegu twardziny układowej zajęcie 

ośrodkowego układu nerwowego występuje 
stosunkowo rzadko. Spowodowane jest to 
brakiem stmktur łącznotkankowych zawiera­
jących kolagen w obrębie mózgu, wliczając 
w to również przydankę naczyń oraz błonę 
środkową. Jedynymi miejscami występowa­
nia kolagenu w obrębie mózgu są: błona pod­
stawna ścian naczyń oraz opony mózgowia 
[13]. Innym wytłumaczeniem tych zjawisk 
jest szczególna szczelność bariery krew­
-mózg, która nie dopuszcza do przenikania 
w głąb tkanki mózgowej krążących we krwi 
czynników cytotoksycznych, a także wyjąt­
kowa sprawność mechanizmów autoregula­
cyjnych mózgu zapewniających przepływ 
krwi do krytycznych obszarów ośrodkowego 
układu nerwowego [14]. Większość wystę­
pujących zaburzet'J. funkcjonowania mózgu 
próbuje się zatem tłumaczyć zajęciem innych, 
poza układem nerwowym, narządów [15]. 
Przypadki, w których wykluczono wpływ in­
nych zaburzet'J., powszechnie thunaczone są 
jako objawy wynikające z patologii naczy­
niopochodnej. W ostatnich latach zgroma­
dzono również dowody na udział patologii 
naczyll większego kalibru w rozwoju obja­
wów ze strony ośrodkowego układu nerwo­
wego. Miejscowe upośledzenie przepływu 
tłumaczy się uszkodzeniem śródbłonka na­
czyniowego lub występowaniem tzw. nieza­
palnej waskulopatii [16]. Według pielwszej 
z hipotez uszkodzenie naczyń spowodowane 
jest zniszczeniem komórek śródbłonka, cho­
ciaż precyzyjny mechanizm tego zjawiska nie 
został dokładniej określony. Hipotezą nieza­
palnej mikroangiopatii tłumaczy się występo­
wanie zmian w ośrodkowym i obwodowym 
układzie nerwowym, polegających na roz­
roście w obrębie błony podstawnej naczyń 
struktur łącznotkankowych zbudowanych 
z kolagenu typu I i III [17]. Jest to przyczyną 
występowania zmian strukturalnych w obrę­
bie ściany naczynia, co upośledza przepływ 
krwi w obszarze zaopatrywanym przez to na-

czynie. Dane dotyczące zwiększenia stęże­
nia krążącej endoteliny we krwi chorych na 
twardzinę układową wskazują na zaburzenie 
równowagi między substancjami naczynio­
zwężającymi a czynnikami naczyniorozkur­
czowymi. Przewaga endotelin, uważanych 
za jedne z najsilniej działających czynników 
naczyniozwężających, powoduje zwiększe­
nie napięcia ścian naczyń i utmdnienie prze­
pływu krwi [18]. W badaniach Nobiliego 
i wsp. wykazano ilościowe upośledzenie 
przepływu naczyniowego mózgu u 52% cho­
rych z twardziną współwystępujące z nie­
prawidłowościami sygnału MRI w obrębie 
substancji białej mózgu [19]. Dane te do­
wodzą istnienia mikroangiopatii, zwłaszcza 
w obrębie kOI1cowych odcinków naczyI1, nie­
dostatecznie wspomaganych przez krążenie 
oboczne. Bierze się także pod uwagę zapa­
lenie naczyń o.u.n. towarzyszące twardzinie. 
Hipoteza ta jest przedmiotem dyskusji, 
jako że dobrze udokumentowane, gwałtow­
nie przebiegające przypadki zapalenia naczyIl 
centralnego układu nerwowego w twardzinie 
układowej opisywane są niezmiernie rzadko 
[20]. Wydaje się jednak, że histopatologicz­
ne cechy zapalenia naczyń mogą występować 
u dużej części chorych, u których brak jest 
klinicznych objawów zapalnej patologii na­
czyń [19]. Obserwacje te mogą tłumaczyć 
występowanie subtelnych, często niech arak­
terystycznych objawów zajęcia o.u.n. przy 
braku klinicznych cech uogólnienia się pro­
cesu zapalnego. Tak więc subkliniczne za­
palenie naczyń częściej odpowiadać może 
za wystąpienie objawów neurologicznych niż 
to uprzednio sądzono. W przebiegu zapalel'i. 
naczyń o.u.n. występowanie zmian naczy­
niowych może słabo korelować z objawami 
ogniskowymi - dlatego też w przypad­
kach podejrzenia tej jednostki chorobowej 
zaleca się wykonanie angiografii wszystkich 
tętnic ośrodkowego układu nerwowego [20]. 
Wykazana patologia w badaniu naczynio­
wym powinna być potwierdzona biopsją opo­
ny miękkiej [21]. 

Jednym z ważniejszych kryteriów roz­
poznawczych twardziny układowej jest 
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występowanie objawu Raynauda. Istnieją do­
wody na to, że podobne zjawisko napadowe­
go kurczu naczyń może występować w ob­
rębie tętnic mózgowia. Zjawisko to może 
być wytłumaczeniem objawów przejściowej, 
całkowitej amnezji obserwowanej niekiedy 
w grupie chorych z twardziną [22]. Zjawisko 
Raynaud-podobne potwierdzone zostało rów­
nież doświadczalnie w badaniach Ferraccioli 
i wsp. [23], którzy wykazali u pacjentów 
z objawem Raynauda, zmniejszenie prze­
pływu naczyniowego w obrębie mózgu po 
zadziałaniu zimnym bodźcem w obrębie 
rąk. Autorzy ci wysunęli tezę, że współ­
występowanie antykoagulantu toczniowego, 
lub przeciwciał antykardiolipinowych, może 
współodpowiadać za występowanie zaburzeń 
przepływu. Dzieje się to głównie za sprawą 
uszkodzenia śródbłonka oraz zwiększenia 

wrażliwości ścian naczyniowych na bodziec. 
Udział ośrodkowego układu nerwowego 

wydaje się większy niż uprzednio sądzono. 
Wykładnikami zajęcia tego układu jest obec­
ność zmian strukturalnych w obrębie naczyń 
ktwionośnych. Zmiany te polegają na zgru­
bieniu przydanki oraz gromadzeniu złogów 
mineralnych [24], uważanych za wykładnik 
procesu zapalnego, ale niestety występu­
jących również u części zdrowych osób, co 
uznawane jest za wykładnik procesu starzenia 
się organizmu. Częste występowanie niecha­
rakterystycznych objawów neurologicznych 
może być zatem, przynajmniej częściowo, 
wythllnaczone rozlanym skurczem naczynia, 
odpowiedzialnego za wystąpienie migreny, 
niemigrenowych bólów głowy, przejściowych 
ataków niedoktwiennych [13], czy przejścio­
wej całkowitej amnezji [22]. Chorzy na twar­
dzinę częściej wykazują obecność zwapnień 

w obrębie tkanki mózgowia. Z obserwacji tej 
zrodziła się hipoteza, że występowanie tych 
zwapnień może być znacznikiem uszkodze­
nia łożyska naczyniowego, rozwijającego się 
powoli wraz z progresją choroby podstawo­
wej. Przypuszcza się, że obecność zwapnień 
w mózgu może być skutkiem obumierania 
pojedynczych komórek mięśni gładkich ścia­
ny naczyniowej [25]. 

Zaburzenia funkcji 
bioelektrycznej mózgu 

Nie ma danych sugerujących zwiększenie 
częstości występowania zaburzeń czynności 
bioelektrycznej mózgu u chorych na twardzi­
nę. Opisywane przypadki występowania pa­
daczki u tych chorych mają charakter kazui­
styczny. W dużym retrospektywnym badaniu 
Tuffanelliego i Winkehnamla [26], wykazano 
zaledwie dwa przypadki drgawek typu grand­
mal i cztery przypadki innych epizodów 
drgawkowych. W przeważającej części za­
równo epizody drgawkowe, jak i zmiany 
w zapisie EEG, tłumaczone sąjako zjawisko 
wtórne do występującej encefalopatii nadciś­
nieniowej lub mocznicy. Badania EEG wy­
kazują wprawdzie patologiczne zmiany, takie 
jak cZylIDOŚĆ theta i tlleta/delta oraz rozlana 
cZylIDOŚĆ wolna [9], ale nie pozwalają na wy­
różnienie charakterystycznego dla twardziny 
(a także dla innych układowych chorób tkan­
ki łącznej) wzorca zapisu EEG. Znaczenie 
EEG polegać może na identyfikacji nie­
charakterystycznych zmian w zapisie EEG, 
co powimlO skierować uwagę na możliwość 
pierwotnego lub wtórnego zajęcia o.u.n. 

Zmiany immunologiczne 
W przebiegu twardziny układowej docho­

dzi do wytwarzania autoprzeciwciał w sto­
sunku do takich antygenów jak topoizo­
meraza I (Sc1-70), polimerazy RNA czy cen­
tromerów. W badaniach Hietariny i wsp. 
w grupie pacjentów z twardziną wykazano 
związek pomiędzy wystąpieniem objawów 
neurologicznych ze strony układu mięśnio­
wego i obwodowego układu nerwowego, 
a zwiększonym mianem przeciwciał prze­
ciw UIRNP i prawdopodobnie przeciwciał 
Sc1-70 [27]. Grupa omawianych pacjentów 
charakteryzowała się również częstszym 

występowaniem antygenów HLA B8 i HLA 
DR3. Ten ostatni związany jest z wytwa­
rzaniem przeciwciał przeciw Pm-Sc1, które 
występują w przypadkach twardziny współ­
istniejącej z zapaleniem wielomięśniowym 
(scleromyositis) [28]. 
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Nerwy czaszkowe 
Czuciowa neuropatia nerwu trójdzielnego 

jest jednym z najczęściej opisywanych powi­
kłań twardziny układowej w obrębie układu 
nerwowego. Najczęściej występuje syme­
trycznie. Przyjmuje się, że za wystąpienie 
tego powikłania odpowiedzialne są zaburze­
nia ukrwienia zwoju Gassera. Opisano rów­
nież pojedyncze przypadki uszkodzenia ner­
wów VI, VII i VIII [29]. 

Obwodowy układ nerwowy 
Częstość występowania uszkodzenia ner­

wów obwodowych uzależniona jest od przyję­
tych kryteriów. W części dostępnych pozycji 
piśmiennictwa posługiwano się wyłącznie 
klinicznymi objawami uszkodzenia nerwu 
[26], podczas gdy w innych zastosowano kry­
teria elektromiograficzne [30]. W znaczącej 
części przypadków obwodowa polineuropa­
tia jest dominującym objawem uszkodzenia 
układu nerwowego. Najczęstszym opisywa­
nym typem jest mieszana czuciowo-ruchowa 
neuropatia dotycząca z reguły kończyn dol­
nych. Często współistnieją bolesne dyseste­
zje w obrębie zajętego nerwu. W przebiegu 
choroby występować mogą również inne for­
my zajęcia układu nerwowego, jak rozlana 
polineuropatia oraz mononeuritis multiplex, 
chociaż powikłania te opisywane sąjako nie­
zmiema rzadkość [31]. Zastosowanie elektro­
miografii pozwala na wykazanie uszkodzenia 
obwodowego układu nerwowego w znacznie 
większej liczbie przypadków [32]. W części 
przypadków uszkodzenie obwodowego ukła­
du nerwowego spowodowane jest bezpośred­
nim uciskiem zwłókniałych struktur otacza­
jących nerw [33]. 

Nieco więcej infonnacji dotyczącej po­
dłoża tych neuropatii dostarczają badania 
histopatologiczne. Wyniki badań histologicz­
nych pozwalają na wyróżnienie dwóch typów 
zmian: nadmiemej syntezy włókien kolage­
nowych w obrębie endo- i perineurium [16] 
oraz zmian zależnych od obwodowej mikro­
angiopatii [34]. W badaniach przeprowa­
dzonych w grupie chorych z ograniczoną 

układową twardziną (zespół CREST) objawy 
neuropatii występowały średnio po ok. 12,5 
latach trwania choroby i przyjmowały fonnę 
neuropatii obwodowej, nieco częściej czucio­
wej niż ruchowej i najpewniej wieloognisko­
wej. Takie rozmieszczenie zmian sugeruje, 
że u podłoża tych zmian leży martwicze 
zapalenie naczyń [35]. Zaznaczyć należy, że 
podobnie do neuropatii nerwu trójdzielnego, 
wystąpienie obwodowej polineuropatii może 
wyprzedzać rozwój sklerodennii i wystąpienia 
objawu Raynauda [36]. Przeprowadzone 
w roku 1993 badania w Finlandii wykazały, 
że polineuropatia występująca u chorych na 
twardzinę spowodowana jest zwyrodnieniem 
aksonalnym [32], podobnie jak ma to miejsce 
w innych zapalnych chorobach tkanki łącznej. 

Opisy przypadków i próby kliniczne mogą 
przemawiać za wystąpieniem polineuropatii 
jako następstwa procesów zapalnych w obrę­
bie vasa nervorum, włóknienia otoczek ner­
wowych lub bezpośredniego ucisku. Chorzy 
na twardzinę układową wykazują zwiększo­
ną odpowiedź immunologiczną wobec nie­
których antygenów kolagenowych i lamini­
ny. Substancje te są składnikami ściany 

naczyniowej oraz błon podstawnych. Od­
powiedź immunologiczna skierowana prze­
ciwko antygenom kolagenu typu I i IV oraz 
lamininie może być odpowiedzialna za uszko­
dzenie naczyń, w tym również naczyń zaopa­
trujących nerwy [37]. Uszkodzenie zaopatru­
jącego nerw naczynia powoduje ogniskową, 
a zarazem rozsianą polineuropatię, ujawnia­
ną w omawianych badaniach. 

Leczenie polineuropatii w przebiegu 
twardziny układowej zalezne jest od wywo­
łującej ją przyczyny. Poza nielicznymi przy­
padkami, w których zwłóknienie w obrębie 
kanału nerwu odpowiedzialne jest za wy­
stąpienie objawów i które z reguły dobrze 
reagują na chirurgiczne odbarczenie, pozo­
stałe przypadki próbuje się leczyć poda­
wanymi ogólnie steroidami. Cyklosporyna 
A znajduje z kolei zastosowanie w przy­
padkach, w których wystąpienie objawów 
spowodowane jest zapalną mikroangiopatią 
[38]. Zachęcająco wyglądają również próby 
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stosowania amitryptyliny w łagodzeniu dole­
gliwości związanych z neuropatią [39]. 

PODSUMOWANIE 

Z chwilą opublikowania badań Hietaharju 
i wsp. [9] nasze spojrzenie na twardzinę ukła­
dową, jako chorobę w przebiegu której zaję­
cie układu nerwowego występuje sporadycz­
nie, powinno ulec zmianie. Wiele przypadków 
uszkodzenia układu nerwowego u chorych na 
twardzinę znika z pola widzenia badaczy z po­
wodu niedużego nasilenia zmian. Występu­
jące częściej, niż się to dawniej przypusz­
czało, zapalenie naczyń ośrodkowego układu 
nerwowego w znacznej części przypadków 
odpowiedzialne jest za występujące objawy 
neurologiczne. Niedoceniane z uwagi na brak 
ścisłego powiązania etiologicznego objawy, 
jak bóle głowy, epizody przejściowego niedo­
krwienia mózgu mogą być obecnie wytłuma­
czone jako zjawiska zależne od napadowego 
kurczu tętnic o.u.n. 

Jeszcze większą uwagę należy poświęcić 
obwodowemu układowi nerwowemu. Obja­
wy uszkodzenia tego układu mogą na wiele 
lat wcześniej zapowiadać wystąpienie twar­
dziny i objawu Raynauda. Objawy uszkodze­
nia obwodowego układu nerwowego cofają 
się po zastosowaniu leczenia immunosupre­
syjnego oraz po wykonaniu postępowania 
odbarczającego. 

Istnieje pilna potrzeba wprowadzenia po­
wszechnie zaakceptowanej klasyfIkacji zaję­
cia układu nerwowego w przebiegu twardziny 
układowej. Pozwoli to na wczesne rozpo­
znawanie przypadków zajęcia układu nerwo­
wego i zastosowanie leczenia immunosu­
presyjnego, z drugiej zaś strony wpłynie na 
poznanie rzeczywistych rozmiarów uszko­
dzenia układu nerwowego w tej chorobie. 
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