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WYKAZ STOSOWANYCH SKROTOW

ALL - ostra biataczka limfoblastyczna

AML - ostra biataczk szpikowa

APTT - czas cgciowej tromboplastyny po aktywacji
Er - liczba erytrocytow

FAB - francusko-amerykeko-brytyjska

Hb - poziom hemoglobiny

Htk - hematokryt

INR - miedzynarodowy wspoétczynnik znormalizowany
LDH - wartas¢ dehydrogenazy kwasu mlekowego

Leu - liczba leukocytéw

MALT - tkanka limfoidalna zwizana z btonamiluzowymi
OBL - ostra biataczka limfoblastyczna

OBS - ostra biataczka szpikowa

PBL - przewlekta biataczka limfocytowa

PBS - przewlekta biataczka szpikowa

Pt - liczba ptytek krwi

WHO - Swiatowa Organizacja Zdrowia



1. WSTEP

Oko jest nargdem, w ktorym manifestuje ¢iwiele choréb o przebiegu
ogolnoustrojowym. Jest ono réwaiggdynym miejscem w organizmie, w ktorym
przyzyciowo, w sposob bezpmedni mana obserwow& naczynia i nerwy.
Niejednokrotnie dolegliwvgxi ze strony nardu wzroku g§ pierwszym objawem
choroby systemowej i stajsie punktem wy§cia do rozpocgia diagnostyki
réznicowej majcej na celu ustalenierdédta patologii. Istota role odgrywa tutaj
dokitadnie zebrany wywiad — zaréwno okulistyczn¥ jjagolny — oraz badanie

przedmiotowe [1].

Duza grupe schorzé wymagajcych szeroko zakrojonej diagnostyki
réznicowej stanowq zapalenia btony naczyniowej. Nalezwrécic szczegola
uwag; na te, ktore g oporne na leczenie, bowiem mogne maskowainne
choroby niezapalne, takie jak choroby rozrostowkdik krwiotworczego, czy
guzy wewntrzgatkowe (np. siatkéwczak) [2]. Pomimo tegw, respoty
maskujce stanowd jedynie okoto 5% zapalbebtony naczyniowej, to ze wzglu
na zagraenie jakie mog stanowé (rowniez dla zycia pacjenta) istotne jest ich
prawidtiowe rozpoznanie [3]. Wiele zmian w n@izie wzroku ma przebieg
asymptomatyczny dla pacjenta i jest stwierdzanypgadkowo przez okulist
podczas wizyty kontrolnej lub w wyniku konsultacjinajcej na celu
poszukiwanie konkretnej patologii wspotistniegj z choroh podstawow. Rola
lekarza okulisty wydaje i by¢ nieoceniona w procesie diagnostycznym i
dalszym prowadzeniu pacjenta w przebiegu wielugstek chorobowych (m.in.
cukrzyca, nadénienie ttnicze, stwardnienie rozsiane, miodwee zapalenie
stawéw) [4, 5, 6, 7, 8].

Jedra z dziedzin medycyny, w Kktérej pacjenci wymagagzestych
konsultacji okulistycznych jest hematologia. Zmiany naradzie wzroku w
przebiegu choréb hematologicznych magie¢ rézna etiologe. Moga one by

skutkiem choroby podstawowe]j (rozrostowej lub rnzeostowej), mog by¢ jej
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powiktaniem (infekcje oportunistyczne, zaburzenianarfologii krwi), w kaicu
moga powstawd w wyniku leczenia choroby podstawowej (radioteaapi
farmakoterapia, przeszczep szpiku kostnego) lukcjeprzeszczep przeciwko
gospodarzowi [9]. Juw 1861 roku Richard Liebrich opisat zmiany w rglzie
wzroku w przebiegu biataczki i nazwat je retinopdtiataczkow [10]. Od tego
czasu opisano tbe patologie powstage w przebiegu biataczek, takie jak:
naciek tkanek (oczodotu, nerwu wzrokowego, nacaykij)y objawy
neurookulistyczne (obe¢k tarczy nerwu wzrokowego, paenie nerwu
odwodzcego), zmiany w okbie siatkowki (krwotoki, plamki Rotha, &0s¢
naczyh zylnych, wystki migkkie, zakrzepzyty srodkowej siatkOwki) oraz
wylewy podspojéwkowe lub pozagatkowe [11]. Jak juspomniano — magby¢
one pierwszym objawem choroby, jej nawrotu lub kiamh leczenia.
Doniesienia w literaturze o e€ztasci ich wystpowania znacznie @irGznia |
okreslaja ich odsetek na 9 do 90% [12, 13]. Zmiany w ndrze wzroku cgsciej
stwierdzane $ u dorostych ni u dzieci oraz w biataczkach ostrychz niv
przewlektych. Sprzecznea s6wniez informacje dotycgzce korelacji pomidzy
wystepowaniem zmian na siatkbwce a wynikami ba@ewi pacjentéw oraz ich

znaczeniem w rokowaniu [1, 14, 15, 16].

Druga duza grupe choréb rozrostowych ukfadu krwiotworczego starpwi
chtoniaki. Mog one powodowapasrednie zmiany w naazlizie wzroku, kdace
skutkiem anemii, czy trombocytopenii, mpgowniez bezpdrednio nacieka
tkanki oka. Naley jednak zaznaczy iz zmiany w narzdzie wzroku w przebiegu
chloniakow g stosunkowo rzadkie | najegcie] opisuje s§ je W powhzaniu z

chtoniakiem przydatkéw gatki ocznej [9, 17].

1.1EPIDEMIOLOGIA BIALACZEK | CHLONIAKOW

W krajach Europy Zachodniej, Oceanii i AmerfAdinocnej standaryzowany
wiekiem wspotczynnik zachorowalém na biataczki wynosi 6.1 do
12.4/100000/rok w populacji ¢skiej i 4.1 do 7.9/100000/rok w populaciji
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zenskiej. Mniejsa zachorowaln& obserwuje s w Europie Potudniowej i
Wschodniej, Centralnej i Potudniowej Afryce, Azjiwisrod Afroamerykanodw,
t]. odpowiednio 3.9 do 8.1/100000 /rok dlaovzyzn i 2.8 do 6.3/100000/rok dla
kobiet. W Polsce wspoétczynnik zachorowalciona biataczki w latach 1989-90
wynosit dla nezczyzn 4.7/100000/rok oraz 3.6/100000/rok dla kobiet

Standaryzowany wspoétczynnikmiertelnGgci z powodu biataczki w
krajach Europy Zachodniej, Oceanii i Ameryki Potnerwynosi 4.8 do 7.4/
100000/rok w populacji gkczyzn i 3.2 do 4.6/100000/rok w populacji kobiet, w
Azji i w Ameryce tachskiej wspotczynniki te gsnizsze i wynosz odpowiednio
3.7 do 4.5/100000/rok w populacji eskiej oraz 2.8 do 3.5/100000/rok w
populacji zenskiej. Wicksza zachorowaln& na osty biataczlk limfoblastyczma
notuje s¢ w populacji dzieci, ostra biataczka szpikowascre] wystpuje u
starszych pacjentéw (powsj 60 rokuzycia), biataczki przewlekie natomiast
rzadko wystpuja w grupie pacjentow pomej 18 rokuzycia, diagnozowaneas

one zwykle u dorostych [18, 19].

Zachorowaln& na ostra biataczklimfatyczra w populacji oséb dorostych
wynosi 1/100000/rok. 5-letnie pragcia w tej grupie chorych (portdzy 18 a 60
rokiemzycia) wynosz 27%- 54%, odsetek ten jest znaczniezszy w populacji
dzieci i wynosi wedtug rinych zrodet 83% - 94% [20, 21]. Ostra biataczka
szpikowa u miodszych dorostych stwierdzana jest wla2 3 pacjentéw na
100000/rok; w 7 i 8 dekadzieycia wspoiczynnik ten wzrasta do 13-
15/100000/rok [22].

Zachorowaln& na przewleld biataczke limfoblastyczm w krajach
zachodnich wynosi 1.5 do 2.5/100000/rok, w Stanagjednoczonych
wspotczynnik ten wynosi 3.9/100000/rok i nawet 2POB000/rok w populacji
powyzej 65 rokuzycia; 5-letnie przgycia w Stanach Zjednoczonych oceniaae s
na 68.1% [18, 23, 24]. Zachorowafdona ostre biataczki szpikowe rownie
rosnie z wiekiem, standaryzowany wspotczynnik vepsiwania tej choroby
wynosi 0.6 do 2.0/100000/rok; 5-letnie pryeia przy tym rozpoznaniu w
Stanach Zjednoczonych wynas22.8% [18, 25].
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W krajach Europejskich roczna zachorow&noa chioniaki nieziarnicze
wsrod nezczyzn wynosi 5.97 do 12.07/100000;srad kobiet 4.58 do
8.87/100000. W Stanach Zjednoczonych wspotczynpédhorowalnéci na te
nowotwory g wyzsze i wynosz odpowiednio 23.5/100000/rok dla populacji
meskiej oraz 15.6/100000/rok snod kobiet. Rocznasmiertelng¢ na te
nowotwory wynosi w Europie 1.49 do 5.2/100000 w ydapji neskiej i 0.91 do
3.61/100000 w populacji kobiet. W Stanach Zjednogedb smiertelng¢é na
chitoniaki nieziarnicze wynosi 5.5/100000/rokrad nmezczyzn i 3.5/100000/rok
wsrod kobiet [26, 27].

Zachorowaln& na ziarni¢ ziosliwa w Europie wynosi 0.24 do
1.41/100000/rok w populacji ¢skiej, oraz 0.12 do 0.87/100000/roksrad
kobiet. Smierteln&é¢ mezczyzn z powodu chioniaka Hodgkina wynosi 0.15 do
1.09/100000/rok, kobiet 0.08 do 1.16/100000/roK.[28

W 2007 roku na nowotwory #ove zachorowato w Wielkopolsce 12765
oséb, a z ich powodu odnotowano 8280 zgondéw. Nowotwuktadu
krwiotwoérczego stwierdzono ogdtem u 350 oséb (2@d6— 381, 2005 r. — 311),
w tym ziarnie ztosliwa (chorolz Hodgkina) u 34 (2006 r. — 49, 2005 r. — 36),
chtoniaki nieziarnicze u 140 (2006 r. — 149, 2005 t05), biataczki limfatyczne
u 62 (2006 r. — 64, 2005 r. — 58), natomiast bizkaszpikowe u 56 osob (2006 r.
—50, 2005 r. — 54) [29, 30, 31].

1.2 PODZIAL BIALACZEK
Biataczki § chorobami rozrostowymi uktadu biatokrwinkowego. j@tiaja

sie obecndcia zmienionych nowotworowo klonéw komorkowych, ktareog
by¢ obecne we krwi obwodowej, szpiku kostnym lub momcieké narzdy.

W zaleznosci od stopnia dojrzakzi komoérek oraz stopnia zahamowania
dojrzewania dzieli sije na ostre i przewlekte. W biataczkach ostrychraingia
si¢ ostil biataczk limfoblastycza (OBL) i osti biataczk szpikowy (OBS), a w
przewlektych: limfocytowy (PBL) i szpikowa (PBS) [32].



1.2.1 BIALACZKI OSTRE
Biataczki ostre & grum nowotworéw uktadu biatokrwinkowego, w ktorych

zarowno w szpiku kostnym, jak i we krwi obwodowejnainuje klon bardzo
miodych komérek (blastow) pochodzenia szpikowedwo limfocytowego. Klon
komorek biataczkowych powstaje w wyniku transforjnasowotworowej
komorki macierzystej lub wczesnych progenitorow htpoezy. Na skutek
zaburzenia ich zdoldoi do r&nicowania oraz dojrzewania, a &k
niewrazliwosci na zwrotne czynniki hamage podziaty dochodzi do namiemia
komorek biataczkowych, ktére w odmiieniu od prawidtowych prekursorow
hematopoetycznych przechadze szpiku do krwi obwodowej. Ostre biataczki
limfoblastyczne i szpikowe zaleie od cech morfo-cytochemicznych,
immunologicznych i genetyczno-molekularnych dzisle na wiele podtypow
[33, 34, 35, 36].

Przez wiele lat stosowano podziat morfologicziyataczek wedtug
wytycznych zespotu francusko-ameryik&o-brytyjskiego (klasyfikacja FAB)
[37]:

A. Ostra biataczka limfoblastyczna
L1 typ prolimfocytowy
L2 typ prolimfoblastyczny
L3 typ Burkitta
B. Ostra biataczka nielimfoblastyczna (szpikowa)
MO Ostra biataczka niezidicowana
M1 Ostra biataczka mieloblastyczna bez cech dojania
M2 Ostra biataczka mieloblastyczna z cechamizgeyania
M3 Ostra biataczka promielocytowa
M4 Ostra biataczka mielomonocytowa
Mb5a Ostra biataczka monocytowa niezricowana (monoblastyczna)
M5b Ostra biataczka monocytowa znicowana

M6 Ostra erytroleukemia



M7 Ostra biataczka megakariocytowa

Kolejne podziaty, dzki wykorzystaniu bada cytochemicznych, badaniu
antygenow rénicowania komoérkowego, udoskonaleniu metod cytotyezaych
oraz molekularno-biologicznych, urmowviaja pelniejsze okrdenie typu
biataczki, prognozowania, wykrywanie choroby resmikj oraz dobor bardziej
zindywidualizowanych schematéw leczenia. Klasyfjgkad=AB stopniowo
zastpuje st petniejsa i uwzgkdniajpca powyzsze cechy klasyfikagj WHO
(uaktualniona w 2008 roku) [33, 38].

I. Ostre biataczki szpikowe

A. Ostre  biataczki szpikowe z powtargeymi Sk zmianami

cytogenetycznymi
AML z 1(8:21) (922:922); (RUNX1:RUNX 1T1)
AML z inv(16) (p13:1922) lub t(16:16)(p13.1:922LBFB-MYH11)

Ostra biataczka promielocytowa — PML z t(15:17)(gq@22); (PML-
RARalfa)

AML ze zmianami 11923 (MLL); t(9:11)(p22:923); (MOI3-MLL)
AML z t(6:9)(923;q34); (DEK-NUP214)
AML z inv(3)(921;926.2)/t(3:3)(q21926.2); (RPN1-EMI
AML megakarioblastyczna z t(1:22)(p13:913); (RBM1EKL1)
AML z mutach NMP1
AML z mutacp CEBPA
B. Ostra biataczka szpikowa zygana z zespotem mielodysplastycznym

C. Ostra biataczka szpikowa zwana z wczaiejszz chemio- lub

radioterap
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D.

E.

Ostre biataczki szpikowe gdzie indziej niesklasgiilane
AML malo zr&@znicowana

AML bez cech dojrzewania

AML z dojrzewaniem

Ostra biataczka mielomonocytowa

Ostra biataczka monocytowa

Ostra biataczka erytroblastyczna

Ostra biataczka megakariocytowa

Ostra biataczka bazofilowa

Ostra panmieloza z mielofibrgz

Migsak mieloidalny

F. AML zwiazane z zespotem Downa

A.

Ostre biataczki limfoblastyczne

Ostre biataczki i chtoniaki limfoblastyczne z lidi
ALL pre, pre-B (CD19+, CD10-)

ALL typu Common (CD19, CD10+)

ALL pre-B (CD19+, z tacuchami p w cytoplazmie)

ALL B-komorkowa z obecn&eia Ig btonowych

. Ostre biataczki i chtoniaki z prekursoréw linii T

ALL pre-T (CD3 w cytoplazmie, CD7+)

ALL T-komorkowa (CD3, CD7+)
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1.3 OBJAWY KLINICZNE BIALACZEK
Objawy kliniczne ostrych biataczeks zwykle nieswoiste 1 wynikaj z

zaburzenia procesu prawidiowej hematopoezy. Pacpmogn skagyé sie na
ostabienie, raczliwos¢, zte samopoczucie, uteatvagi ciata, gagczke. Na skutek
niedokrwist@ci maoze wystpowa bladaé¢ skory i spojéwek, zawroty gtowy,
duszné¢ wysitkowa. Wybroczyny na skorze i btonaghuzowych, krwotoki
podskorne, krwawienia z nosa, przewodu pokarmowelyog rodnych u kobiet
sa wynikiem trombocytopenii lub wykrzepiania wegtrenaczyniowego (OBS
M3). Podatné¢ na zakaenia bakteryjne spowodowana jest granulocytapeni
Rozrost komérek biataczkowych w szpiku kostnym zenananifestowa sie
bolami kaci | stawdw. W wyniku naciekania komoérkami biatacmkymi mog
powst& zmiany skorne i w nasglach wewntrznych, a u ogci chorych w
badaniu przedmiotowym mina stwierdai powigckszenie watroby i $ledziony
oraz (rzadziej) powekszenie wztow chtonnych. Przerost dget oraz nacieki w
przewodzie pokarmowymascharakterystyczne dla postaci M4 i M5 OBS [33,
39].

1.4 PODZIAL. CHELONIAKOW
Chioniaki @ nowotworami wywodzcymi sk z ukfadu limfatycznego.

Wyroznia sk wsrdd nich dwie grupy chorob: ziarmicziosliwa (chorole

Hodgkina) oraz chioniaki nieziarnicze. Szczegollnypdzaj chitoniakéw
nieziarniczych stanowiszpiczak mnogi (w ktérym nie dochodzi do kliniazni
istotnego zajcia weztdbw chionnych) oraz wczeiej omowiona przewlekia

biataczka limfatyczna [33, 39].

1.4.1 ZIARNICA ZLO SLIWA
W ziarnicy zidliwej dochodzi do zlokalizowanej lub rozsiane) dioej

proliferacji komérek wywodgcych s¢ z ukladu siateczkowérodbtonkowego,

obejmupcej przede wszystkim ¢zty chtonne i szpik kostny. Charakterystyczne
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dla tej choroby jest wygbowanie komorek Hodgkina oraz komorek Reeda-
Sternberga, wywodzych s& z monoklonalnej linii limfocytbw B,
zlokalizowanych w centrach emtéw chtonnych. W chtoniaku Hodgkina
wyroznia sk dwie jednostki: rzadko wygbujaca postd z dominaci limfocytow
(5% przypadkdéw) oraz postklasyczm, ktora stanowi 95% przypadkow. W tej
ostatniej, patomorfologicznie moa wyr@ni¢ 4 podtypy: ze stwardnieniem
guzkowym (najcestszy), mieszano komorkowy, bogaty w limfocyty i z
zanikiem limfocytow (najrzadszy). Rozpoznanie zieyretosliwej stawia s¢ na
podstawie badania histopatologicznegezda chtonnego lub tkanki zgpj przez

proces chorobowy[40].

1.4.2 CHLONIAKI NIEZIARNICZE
Chioniaki nieziarniczeasto ziciliwe klonalne nowotwory wywodge st z

komoérek limfoidalnych odpowiadggych kolejnym stadiom zedicowania
limfocytow B, limfocytow T Iub komorek NK. Obecnieobowiazujaca
klasyfikacp chtoniakow jest podziat wedlug WHO, w ktorym zadptawe
diagnostycza przyjeto kryteria histopatologiczne, immunohistochemigzne

metody cytogenetyczne, molekularne i obraz klinyczhoroby [33]:

A. Chioniaki B-komorkowe
a. Chioniaki B-komaorkowe prekursorowi
Prekursorowa B-limfoblastyczna biataczka/chtoniak
b. Chioniaki B-komoérkowe dojrzate (obwodowe)
Przewlekta biataczka limfatyczna/chtoniak z mahjiohfocytéw
B-komorkowa biataczka prolimfocytowa
Biataczka wtochatokomorkowa
Szpiczak plazmocytowy
Chtoniak limfoplazmocytowy/makroglobulinemia Waldetma
Chtoniak strefy brzenejsledziony

Pozawziowy chioniak strefy brzanej systemu MALT
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Weztowy chtoniak strefy brzane;
Chtoniak grudkowy
Chtoniak z komorek ptaszcza
Chtoniak wielokomérkowy rozlany
Wielokomorkowy chtoniakérédpiersia
Wielokomérkowy chionialérodnaczyniowy
Pierwotny chtoniak wyskowy
Chtoniak Burkitta

B. Chioniaki T-komérkowe oraz z komorek NK

a. Chtoniaki T-komorkowe prekursorowi

Prekursorowa T-limfoblastyczna biataczka/chédni

b. Chtoniaki T/NK-komorkowe dojrzate (obwodowe)
T-komoérkowa biataczka pro limfocytowa
Biataczka z daych ziarnistych limfocytow T
Biataczka z komorek NK
Biataczka/chtoniak T-komdrkowa dorostych
Pozawztowy chioniak NK/T-komdrkowy nosowy
Enteropatyczny chitoniak T-komorkowy
Chtoniak T-komorkowy wtrobowo$ledzionowy
Chtoniak T-komorkowy tkanki podskorne;j
Ziarniniak grzybiasty i zespo6t Sezary’ego
Anaplastyczny chtoniak wielkokomoérkowy
Angioimmunoblastyczny chtoniak T-komorkowy

Chtoniak z obwodowych komoérek T, nieokieny

1.5 OBJAWY KLINICZNE CHLONIAKOW
Najczstszym objawem klinicznym chtoniakdéw jest pelszenie wztow

chtonnych, zwykle niebolesne. &ty chtonne wykazuj tendeng do tworzenia
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pakietow. Mae rownie dojs¢ do nacieczenia w obszarze pozal@wym.
Znaczne powikszanie si watroby lub sledziony mae skutkowd bdélami
brzucha, natomiast pogkiszone wzty chtonne wsrédpiersiu mog powodowé
wystapienie zespotuzyty gtownej gornej, pojawienie &iptynu w jamach
optucnowych, uczucie ucisku i duszeb Chtoniaki, ktore rozwijaj sic w
uktadzie pokarmowym magpowodowa& uporczywe bole brzucha, krwawienie,
objawy niedranacsci i zespoty ztego wchianiania; ucisk agte gtowrng dolmna
wywotuje wodobrzusze i obgki konczyn dolnych. Nacieki chtoniakowe mpg
by¢ rowniez obecne, cho rzadko, w skoérze, gruczotach wydzielania
zewretrznego, sercu, nerkach, nadnerczach,gu@eh rozrodczych, oku, okolicy
oczodotowej, kéciach, mozgu, oponach mdzgowo-rdzeniowych, azealv
innych naradach. Oprécz powaszych pacjent m@ skazy¢ sie ha objawy
og6lne, tak zwane objawy B: gorke powyzej 38°C, poty nocne, a tak utrag
masy ciata powiej 10% masy wyciowej w cagu 6 miesicy [32, 33, 37, 41].

1.6 LECZENIE
Celem terapii choréb rozrostowych ukitadu krwidtezego jest jak najszybsze

uzyskanie catkowitej remisji. W zaleosci od rodzaju choroby powsgzy cel
mozna osagna¢ za pomog chemioterapii, radioterapii, immunoterapii, metod
taczonych lub przeszczepu szpiku kostnego. Wraz zZgpes medycyny,
lepszym poznaniem biologii nowotworow i ich genetgikozna stosowa coraz
bardziej ukierunkowane leczenie (np. inhibitor kpatyrozynowej w PBS).
Niestety, nie ma jednego schematu leczenia dla stz chorych. W wyborze
metody terapii bierze sipod uwag miedzy innymi stopié@ zaawansowania
choroby, obecn& czynnikdw rokowniczych, wiek pacjenta, a w przykad

chtoniakéw — typ histopatologiczny [33, 37, 41].

W leczeniu ostrych biataczek stosuje swykle polichemioteragi ktora

w miare mazliwosci uzupetnia s przeszczepem szpiku kostnego [33, 42, 43].
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W przypadku przewleklej biataczki limfocytowe] pedie decyzji o
wtaczeniu leczenia uzataione jest mgdzy innymi od stopnia zaawansowania
choroby, jej progresji i pojawieniaescytopenii. W leczeniu wykorzystujeesi

chemioterap, immunoterag, a take przeszczepy szpiku kostnego [44, 45].

W przewlekie] biataczce szpikowej istnieje #hwos$¢ zastosowania
leczenia swoistego inhibitorem kinazy tyrozynowanrfunoterapia) oraz —

podobnie jak w PBL — chemioterapii i przeszczepiksz kostnego [46, 47, 48].

W ziarnicy zigliwej, ktora jest we wczesnym stadium zaawansowania
nie ma niekorzystnych czynnikbw rokowniczych wysta czasami
zastosowanie samej radioterapii. Nafczej jednak proponuje &ipacjentowi
terapt kombinowai, tj. polichemioterapi z radioterapi, a w przypadku braku

efektu lub nawrotu choroby moa wykon& przeszczep szpiku kostnego [39].

Leczenie chioniakow nieziarniczych jest bardzozafe ze wzgidu na
réznorodnd¢ ich postaci. Bicgc pod uwag stopier ziosliwosci choroby,
dostosowuje gi do niego odpowiedni schemat leczenia, na ktorndst sic
moga kombinacje radioterapii, polichemioterapia orazeszczepy szpiku
kostnego [49, 50].

Doktadne i szczeg6towe omowienie schematéw leczeryleracza poza
ramy tej pracy, niemniej nalg pametac, iz kazda z powyszych metod terapii
jest obarczona wieloma dziataniami niegdanymi, ktore w istotny sposoéb
mog komplikowa: proces leczniczy. G&¢ lekdw mae np. indukowé zmiany
w narzdzie wzroku [51]. Zéma podtorebkowa tylna me by skutkiem
stosowania busulfanu oraz glikokortykosteroidow][52Winkrystyna i
winblastyna dziataj toksycznie na @odkowy ukiad nerwowy i mag
powodow& porazenie nerwow okoruchowych (I, 1V, VI i VII), ponad mog
zmniejszé& czucie rogéwki, a sama winkrystyna powodoéwatrofie nerwu
wzrokowego [53, 54]. Podawanie ogolnie lub miejscoarabinozy cytozyny

wykazuje czasami toksyczne dziatanie w stosunkunaotonka rogoéwki, gt
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wysokie dawki cytarabiny esto powodyj toksyczne uszkodzenie rogowki [55,
56].

1.7 OBJAWY OKULISTYCZNE CHOROB ROZROSTOWYCH UKLADU
KRWIOTWORCZEGO

1.7.1 BIALACZKI
W chorobach rozrostowych uktadu krwiotwérczedm onaze by zagte w

sposo6b bezpwedni lub péredni. Pierwotne zmiany bardzo rzadko wepsija w
obrgbie naradu wzroku, cgzsciej obserwuje si zmiany wtorne, ktorym
towarzysa niedokrwistd¢, trombocytopenia, zwkszona lepk& krwi i
zakaenia oportunistyczne. Powiklania okulistyczne zméez czsciej
obserwowane asw biataczkach ostrych hiw przewlektych, cgciej dotyca
os6b dorostych 1 wedlug niektérych autorow modpy¢ niekorzystnym

czynnikiem rokowniczym [11, 16, 57, 58].

Naciek oczodotu me by obecny w kadym typie biataczki. Manifestuje i
on wytrzeszczem, obgkiem powiek, czasami rowniebdlem; czsciej dochodzi
do niego w biataczkach ostrychzrw przewlektych. U dzieci w przebiegu OBS
moze dogé do nacieku nowotworowego oczodotu przezsiaee komorki
wywodzce s¢ ze szpiku kostnego; gsak granulocytowy (chloroma) czasami
wyprzedza rozpoznanie choroby ogoélnej [59, 60]. amgi w obebie spojowki
mog obejmowa& wylewy podspojowkowe i chemezw literaturze opisywano

takze obustronne guzy spojowki [61].

Ze wzgkdu na brak unaczynienia rzadko opisywanebgzpdrednie
nacieki w rogéwce. Zmiany w jej odsie mog obejmowa& obwodowe,
wrzodziepce zapalenie, ubytki nabtonka wtérne do zastosog@rieczenia,

zespot suchego oka [51,62].

Nacieki biataczkowe nae¢tzoéwce rownie nie @ czste, zwykle
wspotistniey z zagciem ciata reskowego lub naczynidéwki i charakteryzigie

zmiarg koloru tczowki lub/i pseudohypopionem [Rycina 1]. Na skubaicieku
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w siateczce beleczkowania meodogé do wzrostu ginienia wewitrzgatkowego
[63, 64].

Rycina 1. NaciekeczOwki i cieczy wodnistej powodagy powstanie pseudohypopionu
(Kanski J. Diagnostyka kliniczna w okulistycélrban & Partner, Wroctaw 2008, str.
445).

Wznowy biataczek magby¢ jednym z elementéw zespotu masiaggo
zapalenie btony naczyniowej [65, 66]. Uk@ask, ze okoto 5% zapafe btony
naczyniowej u dzieci spowodowane jest przez bidddéz]. Naczyniowka ze
wzgledu na bogate unaczynienie jest najcre] nacieczos przez biataczk
tkanka oka. W wyniku nacieczenia me dog¢ do jej pogrubienia, a tak do
atrofii lub hipertrofii nabtonka barwnikowego siatkki. Klinicznie trudno jest
stwierdzt naciek naczyniéwkowy, niemniej w badaniach histolmgicznych
jest on obecny w 28-80% oczu pacjentéw chorychiakadrl [68, 69]. Zagcie
naczyniowki mae manifestowa sie surowiczym odwarstwieniem siatkdwki,

ktore zwykle lokalizuje siw biegunie tylnym [70, 71].

Siatkowka jest struktgr w ktorej klinicznie najcgiciej mazna stwierdat
patologie kdace skutkiem zachorowania na biatagz®cenia s, ze retinopatia
biataczkowa w momencie rozpoznania wpsiie u okoto 50% dorostych
pacjentow [14, 72]. NajeZciej opisywane $ krwotoki lokalizupce s&é w
warstwie witokien nerwowych (ksztatt ptomykowaty), gikebszych warstwach

siatkdwki (okamgte Iub o nieregularnych granicach), a #ak wylewy
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przedsiatkdwkowe i do ciata szklistego [73].ef&zkrwotokow, mae mie biate
zabarwienie w centrum, wynikgje najprawdopodobniej z nagromadzeniavei
tym miejscu komorek biataczkowych, widknika i pigt&rwi lub septycznego
materialu zatorowego (tzw. plamki Rotha) [Rycina Htniep rézne teorie
ttumaczce etiolog¢ ich powstania. Pierwszy opisat je Moritz Roth w/280oku
jako jeden z objawow bakteryjnego zapalenia wsiardkedacych skutkiem
uszkodzenia nacay siatkowki przez zatory bakteryjne i prégp przez
uszkodzone tze naczyniowe biatych i czerwonych krwinek. Od teggasu
opisano wiele jednostek chorobowych, ktérym zenaowarzysz§ obecnéé
plamek Rotha na siatkowce, a jadn nich jest biataczka. Holt i wsp. biate
centrum krwotokow okrgili jako wynik akumulacji leukocytow biataczkowygch
Duane i wsp. podali inngenez powstania tych zmian — stwierdzili ong i
reprezentyj skupiska widknika, ptytek krwi i otaczage je erytrocyty [74, 75,
76].Do0 wczesnych objawéw biataczki mma zalicz¢ poszerzenie i ktosé
naczyh zylnych na dnie oka [Rycina 3]. Rzadziej na dnie ol@na obserwowa
kiebki waty. Uwaa sk, iz powstaj one na skutek zamkmuia ttniczek
przedwia@niczkowych, powoduicego niedotlenienie siatkdbwki w z&m
obszarze i wtdrnego do tego zaburzenia przeptywso@kzmy w warstwie
widkien nerwowych siatkdwki. Przyczyna zamdgia naczy siatkdwki nie jest
do kaca wyjaniona. Mae by ona zwizana z niedotlenieniem wtérnym do
anemii, bezpg&rednim zaczopowaniem nagzyprzez komorki biataczkowe,
skupiska ptytek krwi lub mie by efektem nadmiernej lepka krwi [1]. W
biataczkach przewleklych e¢&ciej obserwowane as zmiany naczyniowe na
obwodzie siatkdwki m.in. mikroaneuryzmaty i neowaskyzacja [47, 71]. W
niektorych przypadkach pierwszym objawem biatadakijej wznowy mae by
nagte obnienie ostréci wzroku lkgdace wynikiem zakrzepuzyly srodkowej
siatkdwki lub surowiczego odwarstwienia siatkbwkregionie plamkowym [77,
78, 79, 80].
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Rycina 2. Rozsiane ptomykowate wylewy i plamki Rotha siatkdwce (Keski J.
Diagnostyka kliniczna w okulistyddrban & Partner, Wroctaw 2008, str. 444).

Rycina 3. Poszerzenie i¢tos¢ naczyh zylnych (Kaaski J. Diagnostyka kliniczna w
okulistyce Urban & Partner, Wroctaw 2008, str. 444).

W wyniku zajcia asrodkowego ukladu nerwowego przez komorki
biataczkowe oraz wtérnego do niego wzrostinieinia wewtrzczaszkowego,
moze dogé do obrzku tarczy nerwu wzrokowego. Nerw wzrokowy ieoby¢
rowniez bezpdrednio nacieczony przez komorki biataczkowe [Rycidh
Bardzo rzadko infiltracja nerwu wzrokowego jestrpiszym objawem biataczki,

szczegOlnie u dorostych [81, 82].
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Rycina 4. Naciek w okbie nerwu wzrokowego w przebiegu ostrej biataczki
limfoblastycznej (Char DHClinical ocular oncology.Lippincott-Raven Publishers,
Philadelphia 1997, str.193).

Whytrzeszcz gatki ocznej w przebiegu biataczkizmsugerowa zagcie
oczodotu przez masy komoérek rozrostowych. Ponadtmanmiet miejsce:
obrzk powiek, chemoza spojowki, a tak dolegliwgci bdélowe. Powysze
objawy czsciej wyskpuja w bialaczce ostrej ni przewlekiej oraz w
limfoblastycznej ni w szpikowej. Rzadko komorki biataczkowe mog
infiltrowa¢ inne struktury oczodotu, takie jak gruczot tzowwbl mksnie

pozagatkowe [47, 83].

W okresach neutropenii, etacej zaréwno skutkiem choroby, jak i
leczenia (chemioterapii), pacjent znacznie bardnajaony jest na szereg
infekcji oportunistycznych. Jednym z najstszych wiruséw powodagych
zmiany w narzdzie wzroku jest wirus cytomegalii. Oprécz niego iamy
martwicze siatkOwki magpowodowa wirusy: herpes simplexvaricella zoster
oraz wirus swinki. W diagnostyce rinicowej zakaen gatki ocznej nalgy
pamkta¢ o infekcjach grzybiczych, szczegolnie gilbakowych, ktore powodu;j
zapalenie blony naczyniowej, zapalenie siatkbwhizarharakterystyczne zmiany

w ksztaitcie kuli w komorze ciata szklistego [84].
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1.7.2 CHLONIAKI
Najwigcej zmian w nargdzie wzroku opisano w odniesieniu do chtoniaka

oczodotu i przydatkdbw oka — stanawych okoto 5-10% chioniakow w
lokalizacji pozawztowe]. Najczsciej wystpujaca zmiara w przypadku
chloniaka zajmujcego spojowk, gruczot tzowy i powiek s rézowo-
pomara&aczowe zmiany naciekowe, tzw. plamy tososiowe. Wadexz galki
ocznej jest agstym objawem rozrostu nowotworowego w gle oczodotu, przy
czym pacjenci rzadko skarsiec na bél oka. L.zawienie i obgk okolicy gruczotu
lzowego mog by¢ wynikiem wzrostu chtoniaka w tej lokalizacji [88B6]. W
literaturze opisano réwnienaciek chtoniaka w okolicy oczodotowe] powaodgiry

obrzk powiek i zwezenie szpary powiekowej [87].

W przypadku chioniakdbw magych charakter choroby uogolnionej
istnieje bardzo mato doniesianowiacych o zmianach w nagdzie wzroku. W
nielicznych doniesieniach opisywano nacieki w aokplinaczy zylnych
siatkdwki, zwhzane z nimi krwotoczki oraz &bki waty, a take bardzo rzadk
infiltracje naczyniéwki [88]. W literaturze opisano rowaiprzypadki neuropatii
nerwu wzrokowego, dulacej pierwszym objawem chioniaka lub skutkiem jego
nacieku w obgbie nerwu [89, 90]. U pacjentow z chtoniakami ngmiczymi na
skutek anemii oraz trombocytopenii @0 wyshpi¢ bladaé spojowki,

krwotoczki siatkbwkowe oraz &bki waty.

Najszersze, aczkolwiek réwniestosunkowo rzadkie, spektrum zmian w
narzadzie wzroku opisano w odniesieniu do ziarnicysikeej. Moga w jej
przypadku wysipi¢ bezpdrednie nacieki w olebie powiek, spojowki, oczodotu,
nacieki okotaylne, ogniskowe zapalenie siatkowki i naczyniowkgpalenie
ciata szklistego, obek tarczy nerwu wzrokowego, wygiowe odwarstwienie
siatkdbwki oraz zmiany poednie, takie jak krwotoczki siatkdwkowe gkki waty
oraz martwicze zapalenie siatkdwki. W tej grupiecjpatdw mog rowniez

wystapi¢ infekcje oportunistyczne [17, 91].
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Reasumag, o ile wystpowanie zmian patologicznych w gbre naradu
wzroku w przebiegu chordb rozrostowych ukfadu kiwiarczego jest faktem
ogolnie znanym, o tyle niewiele jest doniésie wzajemnych korelacjach
pomidzy wspomnianymi objawami a przebiegiem choroby speodowej,
leczeniem i rokowaniem od#imie przeycia. Z praktycznego punktu widzenia,
zasadne wydaje giprzeprowadzenie baflav warunkach, w jakich zazwyczaj
odbywaj sie konsultacje okulistyczne u pacjentdéw, ktorychzki stan ogolny
lub szczegollne przeciwwskazania dhoee przez lekarza prowagtzgo
(hematologa) unieniiwiaja konsultupcemu lekarzowi-okuécie badanie z
wykorzystaniem wysokospecjalistycznego spuz (np. autorefraktometru,
biomikroskopu, ultrasonografu z gtowido badania gatki ocznej, funduskamery
itd.). Rownie zasadne wydawate sakze przeprowadzenie batlamapcych na
celu okrélenie rodzaju i cgstosci wyskgpowania zmian w naggzie wzroku w
grupie pacjentow z wybranymiwiezo rozpoznanymi chorobami rozrostowymi
uktadu krwiotwérczego i podgie proby odpowiedzi cliby na niektore z

przedstawionych wiej zagadnig.
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2. CELE PRACY

1. Stwierdzenie ogtdsci wyskpowania zmian w nagdzie wzroku u
pacjentow z wybranymigwiezo rozpoznanymi chorobami rozrostowymi
uktadu krwiotwoOrczego oraz proba oklenia zwhzku ich obecngci z

rodzajem choroby.

2. Okreslenie, czy obecn@ zmian w narzdzie wzroku ma znaczenie
rokownicze u pacjentéw z wybranyngiwiezo rozpoznanymi chorobami

rozrostowymi uktadu krwiotworczego.

3. Okreslenie zwhzku pomedzy obecnécia zmian w narzdzie wzroku u
pacjentow z wybranymigwiezo rozpoznanymi chorobami rozrostowymi
uktadu krwiotworczego a wynikami batldaboratoryjnych (morfologia
krwi, LDH, APTT, INR).
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3. PACJENCI

Do badania zakwalifikowano 63 pacjentow, w tym 23biket w wieku od 18
do 80 lat §rednia 48,93 lat) i 33 exczyzn w wieku 19-80 lats(ednia 45,42 lat)
ze $wiezo rozpoznaam chorola rozrostows ukiadu krwiotwdérczego,
hospitalizowanych w Klinice Hematologii i Chorob &ostowych Uktadu
Krwiotworczego Uniwersytetu Medycznego im. Karolaatdinkowskiego w
Poznaniu w latach 2009-2010.

Grupz badal analizowano w cakzi lecz podzielonog na dwie podgrupy

wedtug rodzaju rozpoznania:

a) biataczki ostre (n = 34), w tym ostra biataczkaftbbiastyczna (n = 10)

oraz ostra biataczka szpikowa (n = 24)

b) chtoniaki (n = 29), w tym ziarnica Ztiwa (n = 9) i chloniaki nieziarnicze
(n = 20).

Kryteria wt aczajace:

1. swiezo rozpoznana choroba rozrostowa uktadu krwiotwayozgostra
biataczka lub chtoniak),

2. mozliwos¢ przeprowadzenia badania okulistycznego przegczeniem

wiasciwego leczenia,

3. brak innych choréb (przebytych Iub obecnych) ndw wzroku i
przezierné¢ osrodkow gatki ocznej,

4. wiek > 18 lat,
5. wyrazenie przez pacjenta pisemnej zgody na udziat wriiada
Kryteria wykluczaj ace:

1. wiaczenie leczenia przed przeprowadzeniem badaniastkeanego,
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2. wznowa choroby,
3. wiek < 18 lat,

4. brak maliwosci przeprowadzenia badania dna oka ze wihgl na
wczesniej rozpoznane choroby nadu wzroku (np. bielmo rogowki,

za¢ma dojrzata),
5. zmiany na dnie oka zwzane z retinopagicukrzycowa,

6. brak pisemnej zgody pacjenta na udziat w badaniu.

Kazdy z pacjentow przed przygieniem do badania uzyskiwat informacje na

temat celu badania, metody oraz walgpisemi zgodc:.

Badanie zostalo pozytywnie zaopiniowane przez Kpmioetyczm przy
Uniwersytecie Medycznym im. Karola MarcinkowskiegoPoznaniu (Uchwata
nr 1246/08 z dnia 18 grudnia 2008 roku).
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4. METODA

4.1 REKRUTACJA PACJENTOW | SCHEMAT BADANIA

Do udziatu w badaniu kwalifikowano kolegty pacjentow zeswiezo
rozpoznan chorola rozrostova uktadu krwiotwérczego (biataczka, chioniak),
ktorzy po uzyskaniu wyczerpuge) informacji na temat celowo i zasad
przeprowadzenia badania, wyadi pisemn zgod: na udziat w nim. Pacjenci
rekrutowani byli w Klinice Hematologii i Choréb Rastowych Uktadu
Krwiotworczego Uniwersytetu Medycznego im. Karolaatdinkowskiego w

Poznaniu i badani wedtug negtijacego schematu:
a. przed whczeniem witaciwego leczenia hematologicznego — wizyta 0
b. 1 miesac po whczeniu widciwego leczenia hematologicznego — wizyta 1

c. 3 miesace po whczeniu widciwego leczenia hematologicznego —
wizyta 2

d. 6 miesecy po whczeniu widciwego leczenia hematologicznego —
wizyta 3

We wszystkich przypadkach, w ktorych pacjengiaszali dolegliwéci ze

strony narzdu wzroku przeprowadzano dodatkowe badanie (pdeensatem).

4.2 BADANIE OKULISTYCZNE

Badanie okulistyczne przeprowadzane byto wzzadéci od stanu chorego
lub  wskaza lekarza-hematologa w Klinice Okulistyki Uniwerstyte
Medycznego w Poznaniu lub przyzkiu chorego w Klinice Hematologii i
Choréb Rozrostowych Ukladu Krwiotworczego Uniweetyt Medycznego w
Poznaniu. Badanie rozpoczynano od zebrania doké¢gdnevywiadu

chorobowego dotyerego objawéw, przebytych i/lub obecnych schorze
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obrebie naradu wzroku, przebytych zabiegow okulistycznych ommgwiadu
rodzinnego. Wywiad uzupetniano réwsnie dolegliwaci ogolne prowadge do

rozpoznania choroby podstawowej.

4.2.1 OSTRGC WZROKU

Badanie ostési wzroku do dali i do by (tj. podstawowe badanie
okulistyczne funkcji nardu wzroku) wykonywano przyzyciu tablic Snellena;
badanie przeprowadzano dlazdago oka osobno. W wkszaci przypadkéw
badanie ze wzgllu na ogolny stan chorych (nierzadko bardzezki)
wykonywano przy téku chorego w Klinice Hematologii i Choréb Rozrosymi
Uktadu Krwiotwoérczego. Ostéé wzroku do dali, w zaleosci od miejsca
badania, oceniano z odlego 5 metréw (byto to madiwe wowczas gdy pacjent
badany byt w Klinice Okulistyki) lub 3 metrow (badea przy t&ku chorego). W
przypadkach, w ktérych pacjent nosit okulary badapizeprowadzane byto w
korekcji wiasnej. Ze wzghbu na wyej wspomniane ograniczenia, u pacjentow
niestosucych szkiet okularowych oké&no ostré¢ wzroku bez korekcji. Red
na tablicy Snellena, w ktérym pacjent rozpoznaiyidéowo wszystkie optotypy
lub popetnit nie w¢cej niz jeden bid zapisywany byt w formie dziegnej jako
wynik ostrégci wzroku do dali. W przypadkach, w ktorych pacjenie
rozpoznawat najwkszego optotypu na tablicy Snellena wykonywano jkote
badanie z mniejszej odlegh, liczenie palcéw przed okiem, rozpoznawanie
ruchow eka przed okiem, poczucie i rzutowaniwviatta. Ostré¢ wzroku do
blizy badano z odlegksi 30 centymetrow, w przypadkach, w ktérych pacjent
posiadat okulary do czytania, badanie przeprowanlzan korekcji wiasnej

pacjenta.

Z uwagi na brak mdiwosci przeprowadzenia badania w identycznych
warunkach u wszystkich cztonkow badanej grupy — pametry (tj. zaréwno

ostras¢ wzroku do dali, jak i do btly) nie zostaly poddane dalszej analizie.
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4.2.2 BADANIE RUCHOMOSCI GALEK OCZNYCH

Ruchom& gatek ocznych badano w gtdwnych kierunkach spaojeze

oceniajc zakres i symetgiruchu oczu.

4.2.3 BADANIE CISNIENIA WEWN ATRZGALKOWEGO

Cisnienie wewntrzgatkowe oceniano metgdtonometrii aplanacyjnej
Goldmanna Ilub przy =zastosowaniu tonometrii wglolme® (tonometr
Schibtza).

We wszystkich przypadkach, w ktorych atwee byto badanie w lampie
szczelinowej stosowano pomiar tonometrem aplangoyjrPrzed badaniem do
worka spojowkowego podawano krople znieczdaj (0,5% Pantocaina lub
0,5% Alcaina) oraz 0,15% roztwor fluoresceiny. Baidawykonywano z
zastosowaniem filtru kobaltowego, polegajpacjentowi aby miat oba oczy
otwarte i podczas pomiaru patrzyt na wprost. W&rtisnienia odczytywano na
skali po uzyskaniu prawidtowego ustawienia pogidw (tj. zetknécie sk

potokregdw wewretrznymi stronami).

W przypadkach, w ktorych badanie wykonywamo tprzy tGzku chorego
pomiar cénienia wewntrzgatkowego wykonywano przy zyciu tonometru
Schiétza. Pacjentowi polecano, abyakeptasko na plecach, a przed badaniem do
worka spojéwkowego podawano krople zniecadaj (0,5% Pantocaina lub
0,5% Alcaina). Standardowym obgeniem ttoczka tonometru byto 5,59, a w
razie potrzeby (podwyszone dinienie wewntrzgatkowe) stosowano giarek
7,59 lub 10,0g. Pomiar odczytany ze skali aparateligzano na mmHg wedtug

skali dohczonej do uradzenia.

W przypadkach, w ktérych ezki stan chorego uniemibwiat pomiar

cisnienia wewatrzgatkowego wyej wymienionymi metodami &nienie
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oceniano orientacyjnie metgdpalpacyja, poroOwnujac napgcie obu gatek

ocznych.

Podobnie jak w przypadku badania ostrovzroku — z uwagi na brak
mozliwosci przeprowadzenia badania w identycznych warunkaatszystkich

cztonkow badanej grupy parametr ten nie zostat pogdialszej analizie.

4.2.4 BADANIE REAKCJI ZRENIC NA SWIATLO

Oceny reakcjirenic naswiatto (bezpgéredniej i pdredniej) dokonywano
przy zastosowaniu wziernika bezpedniego. Aby zapobiec odruchowi dozyli
polecano pacjentowi, aby kierowat wzrok na dalekegmiot. Do kadego oka z
osobna kierowano strunfieswiatta i oceniano zaréwno bezypednih reakcg

zrenicy naswiatto jak i reaka konsensualnzrenicy niestymulowane.

4.2.5 BADANIE ODCINKA PRZEDNIEGO

Przedni odcinek oka badano w biomikroskopie, adata pomog recznej
lampy szczelinowej (Heine HSL 150) — w przypadkaeh ktérych badanie
wykonywano przy téku chorego. W trakcie badania oceniano i odnotowywa
wszelkie nieprawidtowsci w obrbie powiek, spojoéwki, rogdéwki, komory
przedniej, ¢czOwki i soczewki magce zwhzek z rozpoznaniem choroby
podstawowe] (bezpgoedni naciek lub skutek zabufzdematologicznych) oraz
niemapce takiego zwizku. Szczegotowej analizie statystycznej poddawano

zmiany magce zwhzek z rozpoznaniem choroby podstawowe;.
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4.2.6 BADANIE ODCINKA TYLNEGO

Odcinek tylny oka badano przy pomocy bknoskopu z zastosowaniem
soczewki 78D. U pacjentow, u ktorycledki stan ogoélny lub przeciwwskazania
zgtaszane przez lekarza prowackgo uniemgliwiaty badanie w lampie
szczelinowej, oceny dna oka dokonywano zargunictwem oftalmoskopu
bezpdredniego (oftalmoskop Elite firmy Welch Allyn) lulposredniego z
soczewlg 20D (oftalmoskop Video Omega 2C firmy Heine). Baidadna oka
poprzedzane bylo zakropleniem do worka spojéwkowedaopli
1% Tropicamidu. Wszelkie nieprawidioé® w obrbie odcinka tylnego
zwigzane z rozpoznaniem choroby rozrostowe]j uktadu dmdrczego (naciek,
patologie wynikagce z zaburzae hematologicznych takie jak: krwotoki
srodsiatkbwkowe, kibki waty, ketos¢ naczy, plamki Rotha), a take inne
patologie niezwjzane z rozpoznaniem choroby podstawowej odnotowgwan
byly w protokole badania w formie opisowej oraz sehemacie. Zmian na
siatkbwce nie traktowano w sposob sdmwy, odnotowywano jedynie ich
obecné¢ lub brak. SzczegoOtowej analizie statystycznej podmho zmiany

zwiazane z rozpoznaniem choroby podstawowe,;.

4.3 OCENA HEMATOLOGICZNA

Badanie pacjenta mmge na celu postawienie rozpoznania ostatecznego,
ocerg stopnia zaawansowania choroby, aceéwndycji fizycznej chorego |
ustalenie planu terapeutycznego wykonywane bytezplekarzy-hematologow z
Kliniki Hematologii i Chor6b Rozrostowych Ukladu Wiotwoérczego w
Poznaniu. Pacjenci mieli regularnie wykonywane Ibaakrwi obejmujce
miedzy innymi: morfologe, badania biochemiczne i koagulolegBadania te
byly zlecane przez lekarza prowadego. Chorzy poddawani byli rowiie

regularnym badaniom magym na celu ocen odpowiedzi na zastosowane
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leczenie (cofanie si wykladnikbw choroby, remisja, oporéo na leczenie,

wznowa).

4.4 ANALIZA STATYSTYCZNA

Analiza statystyczna przeprowadzona zostata z gastniem programu
STATISTICA 7.1. (StatSoft. Inc. 1984-2005). Do ngenormalndci rozktadu
zastosowano test Shapiro-Wilka. W przypadku brakemalngci rozktadu
badanych zmiennych, wyniki przedstawiono jako meyglisa do analizy iyto
testbw nieparametrycznych. Rioce pome¢dzy grupami oceniano za pomoc
testu U-Manna-Whitneya. W przypadku uzyskania ndmoggi badanych
zmiennych, wyniki przedstawiono jakpednie oraz odchylenie standardowe, a
do analizy ayto testow parametrycznych. Roce pomedzy grupami oceniano
za pomog testu t-Studenta. Do poréwnania krzywych pyoéa uzyto testu F
Coxa. Do znajdowania zaleosci w tabelach dwudzielczychzyto jednego z
trzech nasfpujacych testow: Chi-kwadrat Pearsona nieziadéci, Chi-kwadrat z

poprawk Yatesa, oraz test Doktadny Fishera.
Wartas¢ P<0,05 uznano za statystycznie isgotn
Site zaleznosci okreslano wyznaczajc wspotczynnik ] Yule'a:

- [1 =0 - niezalene

-0 <1< 0,1 - zalenos¢ nikta

- 0,3 <[1 <0,5 - zalenaos¢ przecetna

- 0,5 < < 0,7 - zalenos¢ wysoka

- 0,7 <1 <0,9 - zalenos¢ bardzo wysoka
- 0,9 <[ <1 - zalenos¢ prawie petna

- [J =1 - zalenos¢ petna
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5. WYNIKI

Ostatecznie do udziatu w badaniu zakwalifikoyeh zostato 63 pacjentéw ze
swiezo rozpoznaa choroly rozrostowy uktadu krwiotwoérczegoSredni wiek
chorych wynosit 4717 lat, w tym kobiet (n = 30)+4% lat, a lgzczyzn (n = 33)
46+ 19 lat. Rozklad procentowy fid chorych w poszczegdlnych podgrupach
przedstawiat giw sposéb naspujacy:

a) biataczki ostre (n = 34) 54%, w tym ostra biataciik#oblastyczna (n =
11) 17%, ostra biataczka szpikowa (n = 23) 37%;

b) chtoniaki (n = 29) 46%, w tym ziarnica Ztowa (n = 7) 11%, chitoniaki
nieziarnicze (n = 22) 35%.

Z powodu zgonéw w grupie biataczek liczba obssvanych pacjentéw na
kolejnych wizytach zmniejszatacgiTabela 1].

Tabela 1. Zestawienie liczby pacjentow zgtagaaih st na kolejne wizyty.

Liczba pacjentow zgtaszajych s na kolejne wizyty
Rozpoznanie
Wizyta 0 Wizyta 1 Wizyta 2 Wizyta 3
Cata grupa badana 63 56 53 51
ALL 11 10 9 8
Biataczki
AML 23 17 15 14
Hodgkina 7 7 7 7
Chtoniaki
Nieziarnicze 22 22 22 22

W wynikach i analizach statystycznych skupi@igowytacznie na zmianach,
tj. odchyleniach od stanu prawidtowego, ktore mibBzpdredni lub pdéredni
zwiazek z chorob podstawow pacjenta; nie uwzgtiniono w niej zatem zmian
takich jak medzy innymi: z&ma, angiopatia nadgiieniowa, zwyrodnienie

plamki zwihzane z wiekiem, czy znamiona barwnikowezwki.
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5.1 Castos¢ wystepowania zmian w narzadzie wzroku u pacjentéw z
wybranymi, s$wiezo rozpoznanymi chorobami rozrostowymi ukiadu
krwiotworczego (ostra biataczka limfoblastyczna, ostra biataczka szpikowa,
chtoniakiem nieziarniczym, ziarnica ztosliwa) oraz okreslenie ich zwizku z

rodzajem rozpoznania.

W trakcie wywiadu okulistycznego 23,5% patjen z grupy ostrych
biataczek podawato dolegliwo ze strony namgdu wzroku: wylewy
podspojowkowe (2 pacjentéw), zasinienie powiek (Brzki powiek gornych
(1), uczucie piasku pod powiekami (1), opadanie ipkiw gornej z
niespecyficznymi zaburzeniami widzenia o charalderamazania obrazu (1),
obnizenie ostréci wzroku (2).W grupie chtoniakéw jedynie 13,8% pacjentow
zgtaszato doleglivéri ze strony nargdu wzroku: obrgki powiek (2 osoby),

piasek pod powiekami (1), tzawienie (1).

Glownymi objawami ogoéinymi z jakimi pacjermgtaszali st do lekarza w
grupie ostrych biataczek byly: ostabienieganliwosé, zawroty gtowy, stany
podgonczkowe, wybroczyny na skoérze, krwawienie adet. W grupie
chloniakOw: zmniejszenie masy ciata, stany poacgitowe, poty nocne, ogdine
ostabienie, guz na szyi, pakszenie wztow chionnych, béle brzucha, brak

apetytu.

Kazdorazowo u wszystkich pacjentow przeprowadzano miadastrgci
wzroku. Wynikow nie poddano szczegotowej analiziatystycznej (o czym
pisano powyej) z uwagi na brak jednolitej metody badania paide oraz ze
wzgledu na brak mdiwosci jednoznacznego i obiektywnego oiemia
stwierdzanego ob#enia ostréci wzroku (badanie pacjentow zzréej odlegtdci,
brak wyniku autorefraktometru u &zi chorych, niemsnos¢ okreslenia
najlepszej skorygowanej osém wzroku). U wszystkich badanych pacjentéw na
kolejnych  wizytach  obserwowano  prawidlowe  wacio cisnienia
wewmtrzgatkowego w obu oczach, prawidi@wuchomd¢ gatek ocznych oraz

prawidtowg reakcg zrenic naswiatto (bezpdéredng i posredni).
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A) Ostre biataczki

U zadnego pacjenta podczas planowanych wizyt nie stai®o nacieku
biataczkowego w olbie naradu wzroku. Niemniej, w jednym przypadku u 38-
letniej pacjentki z rozpoznaniem ostrej biataczipikowej, ktora na wizycie 0
nie zgtaszata doleglivisi ze strony namgu wzroku, a podczas badania nie
stwierdzonozadnych odchylke od stanu prawidtowego, dwa dni poaazeniu
leczenia w obu oczach nas#o nagte pogorszenie osém wzroku. W trakcie
konsultacji okulistycznej pacjentka podawata,widzi jedynie ciemne plamy
przed oczami; ostéd wzroku w obu oczach wynosita ruchgkr przed okiem.

W odcinku przednim stwierdzano wylewy podskorne pmviekach, wylewy
podspojowkowe, w obu oczach doszio do niewielkiég@wotoku do komory
ciata szklistego oraz wylewow przedsiatkdwkowych, siatkdwkach obu oczu
stwierdzono liczne krwotokirodsiatkowkowe, plamki Rotha i ddki waty.
W lewym oku powyej plamki widoczne byto biato-szare, wypukte ogmisk
wielkosci 2 $rednic tarczy nerwu wzrokowego (2DD). Wysttni podejrzenie
tworzacego st nacieku biataczkowego, ktérego jednak nie udate si
zweryfikowat, gdyz dwa dni paéniej chora zmarta z powodu uogolnionych

zaburzé koagulologicznych.

W odcinku przednim oka zmiany =zmane z chorap podstawow
obserwowano u 21 pacjentow (61,8%) na wizycie @ymw najczsciej: blada¢
spojowek 47,1% oraz krwotoki podspojowkowe (14,7%g; wizycie 1 u 17
pacjentow (63,0%): bladé spojéwek (55,5%), krwotoki podspojéwkowe 5
(14,7%); na wizycie 2 u 6 0s6b (25,0%): jedybserwowan patologa w tych
przypadkach byta bladé spojowek, na wizycie 4 zmiany w odcinku przednim
stwierdzano rownieu 6 pacjentow (27,3%), podobnie jak na wizycieskyscy

pacjenci mieli blad& spojowek.

W powyszej grupie chorych (za wgtkiem wyzej opisanego przypadku

pacjentki z osty biataczl szpikows) nie obserwowano zmian w ciele szklistym.

U 8 pacjentow na wizytach 0 i 1 (odpowiednB526 i 29,6%) stwierdzono
zmiany na dnie oka: krwotokrodsiatkowkowe (odpowiednio 20% i 26%),
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plamki Rotha (odpowiednio 11,8% i 14,4%)lki waty u 8,8% na wizycie O i
0% na wizycie 1, kgtos¢ naczy na siatkdwce (odpowiednio 8,8% i 3,7%) oraz
zatarcie granic tarczy nerwu wzrokowego (odpowiedh9% i 3,7%). Na
kolejnych wizytach odsetek chorych, u ktorych stdEano zmiany na dnie oka
zmniejszat sj do 12,5% (3 pacjentow) na wizycie 2 i 9,1% (2 patpw) na
wizycie 3: krwotokisrodsiatkowkowe (odpowiedniol2,5% i 9,1%)clki waty
0% na wizycie 2 i 4,5% na wizycie 3 oraz plamki ot kietosé naczyi na
siatkbwce (odpowiednio 4,1% na wizycie 2 i 0% naywie 3) (Tabela 2).
Szczegotowe zestawienie zmian w ndze wzroku w grupie biataczek
przedstawiono w Tabeli 3

Tabela 3 natomiast Rycina 5 obrazuje krwotoki podskormmdspojowkowe u

24-letniej pacjentki z rozpoznaniem ostrej biataczapikowej.

Tabela 2. Zmiany w nagdzie wzroku w grupie ostrych biataczek.

Zmiany w narzdzie wzroku Wizyta O Wizyta 1 Wizyta 2 Wizyta 3
n=34 n=27 n=24 n=22

Odcinek przedni 21 (61,8%) 17 (63,0%) 6 (25,0%) 6 (27,3%)

Dno oka 8 (23,5%) 8 (29,6%) 3 (12,5%) 2 (9,1%)
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Tabela 3. Zestawienie zmian w ngizie wzroku w grupie ostrych biataczek.

Zmiany w Czestas¢ wyskpowania
naradkme Rodzaj zmiany Wizyta O Wizyta 1 Wizyta2 | Wizyta 3
wzroku N=34(%) | n=27(%) | n=24(%)| n=22 (%)
Bladas¢ spojowek 16 (47,1%) | 15(55,5%)| 6 (25,0%) 6 (27,39
Krwotoki
Odcinek przedni podspojowkowe 5 (14,7%) 5 (18,5%) 0 (0%) 0 (0%)
Zasinienie i wybroczyny
na powiekach 1 (2,9%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Krwotoki o o o
irodsiatkowkowe 7 (20,0%) 7 (26,0%) 3(12,5% 2(9,1)
Plamki Rotha 4 (11,8%) 4 (14,4%) 1 (4,1%) 0 (0%)
Dno oka Ktebki waty 3 (8,8%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (4,5%)
Kretose naczy 3 (8,8%) 1 (3,7%) 1 (4,1%) 0 (0%)
Zatarcie granic tarczy 1 (29
Ol %) 1 (3,7%) 0 (0%) 0 (0%)

Rycina 5. Wylewy podskaérne i podspojowkowe u 24ilgtpacjentki zéwiezo

rozpoznan ostri biataczlky szpikows M3.
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B) Chtoniaki

U zadnego pacjenta z grupy chtoniakow nie zaobserwovimazpdéredniego
zagcia naradu wzroku przez proces chorobowy w postaci nacigkurupie tej
znacznie rzadziej obserwowano zmiany w adre wzroku, a stwierdzane
podczas badania patologie dotyczyly tylko i yoginie odcinka przedniego oka.
Na wizycie 0 zmiany w odcinku przednim oka obseraow u 3 chorych
(10,3%): klinicznie istotna bladé spojowek (3,4%) i obkki powiek (6,9%). Na
wizycie 1 u 5 pacjentow (17,2%) stwierdzono akizpowiek (6,9%), blad&
spojowek (3,4%), krwotoki podspojéwkowe (3,4%),mlka rogéwki (3,4%). Na
wizytach 2 1 3 patologie w obbie odcinka przedniego oka dotyczyty
odpowiednio 4 i 2 chorych (tj. 13,8% i 6,9%): nazygie 2 zaobserwowano
bladai¢ spojowek (6,9%), obeki powiek (3,4%), plamki rogéwki (3,4%),
natomiast na wizycie 3 stwierdzono chemaspojowki (3,4%) i plamy rogowki
(3,4%).

U zadnego pacjenta na wizytach kontrolnych nie stvziend patologii w

obrebie ciata szklistego i na dnie oka.

Powysze dane obrazuje Tabela 4, szczegoOlowe zestawiemian w
odcinku przednim i na dnie oka zestawiono w Tabeli

Tabela 4. Zmiany w nagdzie wzroku w grupie chtoniakow.

Zmiany w narzdzie wzroku Wizyta O Wizyta 1 Wizyta 2 Wizyta 3
n=29 n=29 n=29 n=29

Odcinek przedni 3 (10,3%) 5 (17,2%) 4 (13,8%) 2 (6,9%)

Dno oka 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
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Tabela 5. Zestawienie zmian w ngdzie wzroku w grupie chioniakow.

Zmiany w Czestas¢ wystepowania
naradlfle Rodzaj zmiany Wizyta O Wizyta 1 Wizyta 2 | Wizyta 3
WZroxu N=29(%) | n=29(%) | n=29 (%) | n=29 (%)
Bladas¢ spojowek 1 (3,4%) 1(34%) | 1(34%%) 0 (0%)
_ | Obrzki powiek 2 (6,9%) 2 (6,9%) 2 (6,9%) 1(3,4%
Odcinek przedni Krwotoki
0, 0 0, 0,
podspojéwkowe 0 (0%) 1 (3,4%) 0 (0%) 0 (0%)
Plamki rog6wki 0 (0%) 1 (3,4%) 1 (3,4%) 1(3,4%
Dno oka 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

W catej grupie badanej (ostre biataczki + chioniakmiany majce

zwigzek z chorob rozrostows uktadu krwiotworczego lub jej powiktaniami na

kolejnych 4-ch wizytach obserwowano odpowiednioSy 23, 12 i 7 pacjentow

(t. odpowiednio

39,7%,

41,1%,

22,6% |

13,7%).

Innemiany,

najprawdopodobniej niezadzane z choraprozrostow uktadu krwiotworczego,

takie jak zé&ma, zez, podraienie spojowek, torbiel spojowki, guzki na

powiekach, znamiona barwnikowe ngzéwce, ¢czmier, asymetria wielkéci

zrenic, na kolejnych wizytach obserwowano u 13 p#dw na wizycie O
(20,6%), 10 na wizycie 1i 2 (17,8% i 18,8%) or&nh wizycie 3 (25,5%).

Stwierdzono istotnstatystycznie rinice pomedzy wystpowaniem zmian w

narzdzie wzroku (odcinek przedni razem z dnem oka)dzagem rozpoznania

na wizytach 0,1 i 3, wspétczynnik p odpowiednio D04, 0,00017, oraz
0,00722; dla wizyt O i 1 sita zaleosci byta wysoka (I = 0,5538148 i
0,5020064), dla wizyty 3 przeg¢ha (1 = 0,4005010). Dla wizyty 2 nie

stwierdzono istotnej statystycznieznicy pomedzy rodzajem rozpoznania a

wystepowaniem zmian w nagdzie wzroku. Powssze wyniki obrazuje Tabela 6.
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Tabela 6. Zalenos¢ pomkdzy wystpowaniem zmian w nagdzie wzroku a rodzajem
rozpoznania na wizycie 0, 1, 2, 3.

Wizyta Zmiany w Grupa Grupa Wartos¢ p | Wspotczynnik
narzdzie wzroku biataczek chtoniakow O

Obecne 22 3

0 0,00004 0,5538148
Nieobecne 12 26
Obecne 18 5

1 0,00017 0,5020064
Nieobecne 9 24
Obecne 8 4

2 0,09066
Nieobecne 16 25
Obecne 6 3

3 0,00722 0,4005010
Nieobecne 12 26

Badajc zalenos¢ pomkedzy wystpowaniem zmian w odcinku przednim

(analizowanymi osobno) a rodzajem rozpoznania dhommzrostowej ukiadu

krwiotwdrczego dla wizyt 0, 1 i 3 rowniestwierdzono istotn statystycznie
réznice (wartags¢ p odpowiednio: 0,00009; 0,00046 i 0,02340); stdzeno
rowniez wysolk site zaleznosci dla zmiennych na wizytach 0 i 1 (odpowiednio
0,5277541 i1 0,4677905) oraz ujegndla wizyty 3 (0 = 0,400501). Podczas

wizyty 2 nie obserwowano istotnej statystycznienioy w odniesieniu do

powyzszej zalenosci (Tabela 7).
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Tabela 7. Zalenos¢ pomkdzy wystpowaniem zmian w odcinku przednim a rodzajem
rozpoznania na wizytach 0, 1, 2, 3.

Wizyta Zmiany w odcinku Grupa Grupa Wartos¢ p | Wspotczynnik
przednim biataczek chtoniakow 0

Obecne 21 3

0 0,00009 0,5277541
Nieobecne 13 26
Obecne 10 5

1 0,00046 0,4677905
Nieobecne 17 24
Obecne 6 4

2 0,49313
Nieobecne 18 25
Obecne 6 3

3 0,02340 0,400501
Nieobecne 12 26

Przy badaniu zaleoici pomkdzy wystpowaniem zmian na dnie oka a
rodzajem rozpoznania, ze wgdl na zerowe obserwacje (brak zmian na dnie
oka) w grupie chioniakdw na kdej z wizyt, nie udato siprzeprowadz testow
statystycznych. Niemniej analizgj Tabela 8 m#na stwierda, iz zmiany na

dnie oka znacznie egciej obserwowano w grupie biataczek.
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Tabela 8. Zalenos¢ pomkdzy wystpowaniem zmian na dnie oka a rodzajem
rozpoznania na kolejnych wizytach: 0, 1, 2, 3.

<

Wizyta Zmiany na dnie Grupa biataczek Grupa chioniaké
oka

Obecne 8 0
0

Nieobecne 26 29

Obecne 8 0
1

Nieobecne 19 29

Obecne 3 0
2

Nieobecne 21 29

Obecne 2 0
3

Nieobecne 16 29
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5.2 Wplyw obecndci zmian na dnie oka na rokowanie u pacjentow ze

swiezo rozpoznanymi chorobami rozrostowymi uktadu krwiotwérczego

Niemaliwe bylo statystyczne porownanie funkcji pigeia pomedzy
grupami biataczek i chtoniakéw, poniewvav grupie chtoniakbw w czasie

trwania badania nie obserwowaraxnego zgonu.

Na podstawie danych o zgonach w okresie travamadania, dla grupy
biataczek wykrélono funkcg przezycia. W czasie trwania badania w tej grupie
chorych wysipito 11 zgondw; badanie ukozyto 23 pacjentow; odpowiednio
32,3% 1 67,7% [Rycina 6].

o Kompletne + Uciete
1,05 — . T T

1,00 r

0,95

0,90 r

0,85

0,80 r

0,75

Prawdopodobienstwo przezycia

0,70

065

0,60 — biataczka
0 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220

czas dni

Rycina 6. Funkcja przgcia w grupie biataczek. Obserwacje kompletne —nzgo
pacjenta, obserwacje niekompletne — brak zgonu.

W zalenosci od obrazu dna oka w momencie rozpoznania clyorob
(prawidtowe u 26 chorych, nieprawidiowe u 8) w geug rozpoznam osti
biataczls  obliczono  prawdopodohistwo  przeycia Kaplana-Meiera
nieuzyskujc poziomu istotnéri statystycznej (p = 0,14485) [Tabela 9, Rycina
7.
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Tabela 9Zaleznos¢ wyskpowania zgonu pacjenta z ashiataczk od obrazu dna oka

W momencie rozpoznania.

Obraz dna oka

Prawidtowy n = 26

Nieprawidiowy n = 8

Zgony

7 (26,9%)

4 (50%)

Pacjenci, ktérzy ukiczyli badanie

19 (73,1%)

4 (50%)

Prawdopodobienstwo przezycia Kaplana-Meiera
¢ Kompletne + Uciete

1,0 b

09}

08}

Prawdopodobienstwo przezycia

0.7 i
e e e e ,
06 i
05t boooee- +
04 . - . - - - : :
0 20 40 60 100 120 140 160 180 200

czas dni

— dno oka prawidtowe
--- dno oka nieprawidiowe

Rycina 7. Prawdopodohistwo przeycia Kaplana-Meiera w grupie z rozpoznaniem
ostrej biataczki w zaleosci od obecnéci lub braku zmian na dnie oka w momencie
rozpoznania (p = 0,14485). Obserwacje kompletngon pacjenta, obserwacije ¢tei —

brak zgonu.

Dodatkowo w grupie biataczek obliczono prawdopodidtivo przeycia w

zalenosci od nieprawidiowéci na dnie oka lub/i obecko krwotokow

podspojowkowych w momencie rozpoznania choroby. jdayzszej zalenosci

w tescie F Coxa uzyskano poziom istotnej statystyczoimicy (p = 0,02794).
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W przypadku stwierdzenia zmian na dnie oka lubAdioku podspojowkowego

rokowanie odngénie przeycia pacjenta bylo gorsze [Rycina 8].

Prawdopodobienstwo przezycia Kaplana-Meiera
o Kompletne + Uciete

10t

08| | ]

0.7t

06

Prawdopodobienstwo przezycia

05+

04— ' ’ ' ; ’ ' J ! ' — prawidiowe
0 20 40 60 & 100 120 140 160 180 200 __ ot

czas dni

Rycina 8. Prawdopodohistwo przeycia Kaplana-Meiera w grupie z rozpoznaniem
ostrej biataczki w zalaosci od nieprawidtowéci na dnie oka lub/i obecka krwotoku
podspojowkowego w momencie rozpoznania (p = 0,0R70Obserwacje kompletne —
zgon pacjenta, obserwacje t¢tei — brak zgonu, — dno oka prawidtowe, brak krikato
podspojowkowego, --- dno oka nieprawidiowe Iub olmé¢ krwotoku
podspojowkowego.
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5.3 Zwigzek pomigdzy obecndcia zmian w narzadzie wzroku u pacjentow z
wybranymi, s$wiezo rozpoznanymi chorobami rozrostowymi ukiadu

krwiotworczego a wynikami laboratoryjnymi (morfologia krwi)

Ponksze analizy z uwagi na charakter choroby orastax wystkpowania
zmian przeprowadzono dla wizyty O (przed rozgocam leczenia) w grupie
biataczek. Dla pozostatych wizyt z uwagi naé fazy przebiegu choroby i
leczenia, w ktérych przeprowadzano badania (rentis)ajej brak, okres przed
rozpoczciem kolejnego kursu chemioterapii, w trakcie kuchiemioterapii, w
okresie cytopenii) i zwazane z tym rgnice w wynikach laboratoryjnych, na
ktore miaty wptyw powysze czynniki, nie przeprowadzano analizy statystgrz

badajcej istotnd¢ roznic.

Tabele 10, 11 i 12 przedstavgajrednie wartéci wybranych wynikéw
laboratoryjnych (poziom hemoglobiny — Hb, séoerytrocytéw — Er, hematokryt
— Htk, ilos¢ leukocytow — Leu, ptytek krwi — Pt, wakdbdehydrogenazy kwasu
mlekowego — LDH, APTT - czas ¢xiowe]j tromboplastyny po aktywacji, INR -
migdzynarodowy wspoétczynnik znormalizowany ) w Zalesci od stwierdzenia
na wizycie 0 (przed wktzeniem leczenia) zmian w nadzie wzroku oraz

oddzielnie patologii w odcinku przednim i na dnleao
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Tabela 10.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od
wystepowania zmian w nagglzie wzroku na wizycie 0. T — pacjenci, u ktorych
wystepowaly zmiany w nargzie wzroku, N — pacjenci, u ktérych nie stwierdzan
zmian w narzdzie wzroku, N wan. — liczba obserwacji, odch. std. — przéoe
odchylenie od wartei sredniej. * p < 0,05, rinica istotna statystycznie.

Zmienna Srednia T | Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std. | Odch. std.| Wartcéé p

N T N T N
Hg (mmol/l) 5,5664 5,601 22 12 1,2531 1,387 0,800838
Er (T/) 2,8564 2,998 22 12 0,8166 0,784 0,621595
Htk 0,2566 0,264 22 12 0,0676 0,063 0,928213
Leu (G/) 49,7501 37,218 22 12 57,56P3 51,598 D064
Pt (G/) 61,8077 132,158 22 12 40,4884 115,728,033486*
LDH (U/l) 528,2381 1152,917 21 12 460,07P9 2556,723 1
APTT (s) 29,40000 29,34615 22 12 4,095410 4,128078,970332
INR 1,054545 1,12307Y 22 12 0,210955 0,173944 @181

Tabela 11.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od
wystepowania zmian w odcinku przednim na wizycie 0. Tpacjenci, u ktorych
wystepowaty zmiany w odcinku przednim, N — pacjenci, tdrikch nie stwierdzano
zmian w odcinku przednim, N vm. — liczba obserwacji, odch. std. — przéoe
odchylenie od wartei sredniej.

Zmienna Srednia T | Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std.| Wartas¢ p

N T N T N
Hg (mmol/l) 5,5795 5,577 21 13 1,2877 1,283 0,833977
Er (T/1) 2,8605 2,980 21 13 0,8365 0,7p5 0,670940
Htk 0,2575 0,264 21 13 0,0692 0,060 1
Leu (G/I) 49,6239 38,386 21 13 58,9879 49,580 46D
Pt (G/l) 64,3667 122,618 21 13 39,6234 116,023 3&188
LDH (U/l) 537,7500 1090,231 20 13 469,9087 2457,835 1
APTT (s) 29,55714 29,11429 21 13 4,128023 4,059900,756286
INR 1,057143 1,114286 21 13 0,215804 0,170826 0129

Tabela 12.Srednie wartéci wybranych

wynikow laboratoryjnych w zaleosci od
wystepowania zmian na dnie oka na wizycie 0. T — pac¢jandtorych wys¢powaty
zmiany na dnie oka, N — pacjenci, u ktorych nieistdzano zmian na dnie oka, N
wazn. — liczba obserwacji, odch. std. — pragwe odchylenie od warfoi sredniej. * p <
0,05, r&nica istotna statystycznie.

Zmienna Srednia | Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std.| Wartcsé p

T N T N T N
Hg (mmolll) 5,1325 5,7158 8 26 0,9478 1385  0,260835
Er (T/) 2,5363 3,020( 8 26 0,7338 0,771 0,126847
Htk 0,2241 0,2709 8 26 0,0553 0,065 0,075104
Leu (G/I) 81,4065 34,2258 8 26 79,41P2 41,145 6524
Pt (G/l) 48,3338 98,4231 8 26 33,5064 88,762 1698
LDH (U/l) 765,2500 752,2400 8 25 620,7069 1783,7730,256700
APTT (s) 29,01250 29,48889 8 26 3,971843 4,136641,774Y75
INR 1,125000 1,06666Y 8 26 0,3195P8 0,151911 0,7236
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Z analizy statystycznej wynikaz u pacjentow, u ktorych stwierdzano
zmiany w narzdzie wzroku — obserwowano istotniegkszy trombocytopers
(p = 0,033486) [Rycina 9]. W odniesieniu do zmiaa anie oka i zmian w
odcinku przednim rinice wzadnym z analizowanych parametrow nieagsgty

poziomu istotnéci statystyczne.

500

100 u]

1

o [Mediana

25%-75%
t n T Win.-Maks.
zmiany w narzadzie wzraku [0]

Rycina 9. Zwizek trombocytopenii z wygbowaniem zmian w nagdzie wzroku na
wizycie 0. t — pacjenci, u ktérych stwierdzano zmyiaw naradzie wzroku, n —
pacjenci, u ktérych nie stwierdzano zmian w gdeze wzroku (p = 0,033486).

Przeanalizowano réwnieréznice w parametrach wynikow laboratoryjnych
wzgledem konkretnych patologii stwierdzanych w ngze wzroku (Tabela 13,
Tabela 13 Rozpatrujc oddzielnie blad@& spojowek i obecri@ krwotokdéw
podspojowkowych stwierdzonoz iw odniesieniu do wyspowania bladgci
spojowek wzadnym z analizowanych parametréw nie wpsivaly istotne
statystycznie riénice, natomiast u pacjentéw, u ktérych veyslty krwotoki
podspojowkowe byta istotnie wgza leukocytoza (p = 0,04958),znice w
pozostatych parametrach nie gugicty poziomu istotnéci statystycznej [Rycina
10].
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Tabela 13.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od
wystepowania bladéci spojowek na wizycie 0. T — pacjenci, u ktéryclstgpowata
blada¢ spojéwek, N — pacjenci, u ktérych nie stwierdzateddci spojowek, N wan.
— liczba obserwaciji, odch. std. — przgee odchylenie od warfoi sredniej.

Zmienna Srednia T| Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std.| Wartc¢ p

N T N T N
Hg (mmol/l) 5,6012 5,558 16 18 1,2963 1,276 0,923212
Er (T/) 2,8681 2,940 16 18 0,8691 0,716 0,793184
Htk 0,2593 0,260 16 18 0,0696 0,063 0,962496
Leu (G/) 37,8195 52,001 16 18 53,52P2 57,096 8738
Pt (G/) 69,9125 101,504 16 18 39,9695 105,094 4&B02
LDH (U/l) 426,1250 1065,294 16 17 303,9283 2155,0720,422759
APTT (s) 29,81875 29,010583 16 18 4,359085 3,844460,563926
INR 1,081250 1,078947 16 18 0,240062 0,161861 as40

Tabela 14.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od

wystepowania krwotoku podspojéwkowego na wizycie 0. Tpacjenci, u ktorych
wystepowat krwotok podspojowkowy, N — pacjenci, u ktdmymie stwierdzano
krwotokéw podspojéwkowych, N wa. — liczba obserwacji, odch. std. — przéue
odchylenie od wartei sredniej. * p < 0,05, rénica istotna statystycznie.

Zmienna Srednia | Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std.| Wartcsé p

T N T N T N
Hg (mmolll) 5,5100 5,5903 5 29 1,4074 1,267  0,962445
Er (T/1) 2,8360 2,9187 5 29 0,8157 0,788 0,831896
Htk 0,2516 0,2613 5 29 0,0756 0,065 0,924968
Leu (G/I) 87,3980 38,0736 5 29 65,6636 50,8780,04958*
Pt (G/l) 46,6200 93,5369 5 29 36,6401 85,653 @622
LDH (U/l) 984,2500 723,8276 4 29 777,4044 1658,4290,224090
APTT (s) 28,72000 29,49000 5 29 3,577289 4,164741 ,699789
INR 0,980000 1,09666Y 5 29 0,083666 0,207586 02815
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Rycina 10.Wptyw leukocytozy na wygpowanie krwotokow podspojéwkowych na
wizycie 0. n — pacjenci, u ktérych nie stwierdzatravotoku podspojéwkowego, t —
pacjenci, u ktérych stwierdzano krwotok podspojowkp(p = 0,04958).

Poddagc analizie statystycznej konkretne zmiany w bieguylnym oka
stwierdzono, 4 wysktpowanie krwotokowérddsiatkowkowych nie byto zwkane
istotnie z zadnym z poddanych analizie, natomiast w przypadkecodgci
kiebkow waty byla istotnie mniejsza #6 erytrocytow i mniejsza warté
hematokrytu (odpowiednio p=0,010539 oraz p=0,01698ycina 11, Rycina
12]. W przypadkach, w ktérych stwierdzano plamkitiigonie obserwowano
istotnych statystycznie #aic w wartgciach wynikow laboratoryjnych
wzgledem pacjentéw, u ktérych tych zmian nie obserwowakdartcci
wynikow laboratoryjnych w kalej z powyszych zmiennych prezengujabele
15,161 17.
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Tabela 15.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od
wystepowania krwotokowsrodsiatkbwkowych na wizycie 0. T — pacjenci, u ltdr
wystepowaty krwotoki srodsiatkbwkowe, N — pacjenci, u ktérych nie stwikndo
krwotokow srédsiatkowkowych, N wan. — liczba obserwacji, odch. std. — przee
odchylenie od wartei sredniej. * p < 0,05, rinica istotna statystycznie.

Zmienna Srednia | Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std. | Wartcé¢ p

T N T N T N
Hg (mmolll) 5,1514 5,6893 7 27 1,0221 1,316 0,324106
Er (T/) 2,5414 3,0007 7 27 0,7924 0,763 0,168503
Htk 0,2249 0,269( 7 27 0,0597 0,064 0,111296
Leu (G/) 66,8931 39,736D 7 27 73,4261 49,480 €826
Pt (G/l) 52,4814 95,4926 7 27 33,9002 88,361 MB28
LDH (U/) 649,7143 783,8462 7 26 570,0034 1755,1480,589884
APTT (s) 29,01429 29,47143 7 27 4,290Q77 4,060865,793H86
INR 1,157143 1,060714 7 27 0,330944 0,152862 0,8366

Tabela 16.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od
wystepowania ktbkéw waty na wizycie 0. T — pacjenci, u ktorych weypowaty kkbki
waty, N — pacjenci, u ktorych nie stwierdzanghbkow waty, N wan. — liczba
obserwaciji, odch. std. — przetrie odchylenie od waroi $redniej. * p < 0,05, rinica
istotna statystycznie.

Zmienna Srednia | SredniaN| Nwan. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std. | Wartcé¢ p

T T N T N
Hg (mmol/l) 4,3900 5,693 3 31 0,3831 1,264 0,088744
Er (T/) 1,8367 3,0097 3 31 0,4332 0,729,010539*
Htk 0,1760 0,268( 3 31 0,0365 0,0620,016935*
Leu (G/) 16,5173 48,115 3 31 26,90P8 56,546 ;52
Pt (G/l) 55,1000 89,6894 3 31 5,5489 85,018 0,56840
LDH (U/l) 4246667 788,4667 3 30 392,7013 1644,1420,616386
APTT (s) 30,86667 29,24063 3 31 6,375997 3,886/192 ,513864
INR 1,200000 1,068750 3 31 0,5196[15 0,155413 0,6368




Tabela 17.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od
wystepowania plamek Rotha na wizycie 0. T — pacjenditauych wysgpowaty plamki
Rotha, N — pacjenci, u ktorych nie stwierdzano mknRotha, N wzn. — liczba

obserwaciji, odch. std. — przetrie odchylenie od waroi sredniej.

Zmienna Srednia | Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std. | Wartcé¢ p
T N N T N

Hg (mmol/l) 4,9200 5,6663 4 30 1,1052 1,2y7 0,274741
Er (T/) 2,1950 3,001( 4 30 0,7992 0,740 0,050619
Htk 0,2048 0,26772 4 30 0,0648 0,063 0,0706243
Leu (G/) 41,6380 45,8191 4 30 54,8357 56,024 35
Pt (G/l) 68,5750 89,045} 4 30 27,3282 86,395 1
LDH (U/l) 745,7500 756,7241 4 29 717,76%57 1663,8630,699409
APTT (s) 30,20000 29,27419 4 30 5,374012 3,975412 ,673293
INR 1,150000 1,070968 4 30 0,4358p0 0,157467 0,2679
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Rycina 11. Zwizek pomédzy iloscia erytrocytow a wysipowaniem k¢bkéw waty na
wizycie 0. n — pacjenci, u ktorych nie stwierdzdhgbkow waty; t — pacjenci, u ktérych
stwierdzano kdbki waty (p = 0,010539).
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Rycina 12. Zwazek wartdci hematokrytu z wygpowaniem kibkéw waty na wizycie
0. n — pacjenci, u ktérych nie stwierdzangbkow waty; t — pacjenci, u ktorych
stwierdzano kibki waty (p = 0,016935).

Analizujac tacznie zmiany na dnie oka i/lub krwotoki podspojowieo
stwierdzono istotp statystycznie rinice w ilosci pltytek krwi pomedzy
pacjentami z obecdoia lub brakiem wye] wymienionych patologii (p =
0,009452) oraz brak istotnych statystycznienié w pozostatych parametrach
[Rycina 13]. Wszystkie rnice w wartdciach wynikow laboratoryjnych
prezentujerabela 18

Tabela 18.Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci od
wystepowania krwotokow podspojéwkowych i/lub zmian naedoka na wizycie 0. T —
pacjenci, u ktérych wyspowaty krwotoki podspojéwkowe i/lub zmiany na doiea, N
— pacjenci, u ktérych nie stwierdzano krwotokow gmojéwkowych i/lub zmian na
dnie oka, N wan. — liczba obserwacji, odch. std. — przéee odchylenie od warfoi
sredniej. * p < 0,05, rénica istotna statystycznie.

Zmienna Srednia | Srednia | Nwazn. | Nwazn. | Odch. std.| Odch. std. | Wartcé¢ p

T N T N T N
Hg (mmol/l) 5,1909 5,7639 11 23 1,1389 1,306 0,222297
Er (T/) 2,6091 3,0483 11 23 0,7926 0,750 0,126857
Htk 0,2310 0,273 11 23 0,0656 0,0p2 0,109301
Leu (G/) 71,6584 32,7340 11 23 69,9550 42,583 48920
Pt (G/) 44,6791 106,7043 11 23 29,2799 91,198,009452*
LDH (U/l) 677,6000 789,2174 10 23 585,0252 1857,8580,410717
APTT (s) 28,95455 29,75652 11 23 4,016806 4,12474@,596546
INR 1,090909 1,078261 11 23 0,2773P25 0,159421 @395
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Rycina 13.Zwiazek trombocytopenii z wygbowaniem krwotokéw podspojowkowych
i/lub zmian na dnie oka na wizycie 0. n — pacjenditérych nie stwierdzano krwotoku
podspojowkowego i/lub zmian na dnie oka, t — pagjamktorych stwierdzano krwotok
podspojowkowy i/lub zmiany na dnie oka (p = 0,00845

Analizie  statystycznej poddano rowaie zwiazek  pomedzy
trombocytopera (ptytki krwi ponizej 30 G/l), a wysfpowaniem zmian w
narzadzie wzroku, obecrigia krwotokéw podspojéwkowych, oraz retinopati
biataczkow. W zadnym z powyszych parametrOw nie uzyskano poziomu
istotncici  statystycznej (odpowiednio p=0,41010; p=0,14648;0,07215).
Zwiazek pomgdzy trombocytoperni a obecnécia zmian na dnie oka byt
najblizszy poziomu istotrkzi statystycznej, niemniej sita tej zahmsici okreslana
wspotczynnikiem [ Yule’a byta przegitna (1 = 0,357006). Powsze

zaleznosci przedstawia Tabela 19.
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Tabela 19. Zatenos¢ pomigdzy trombocytopenia obecnécia zmian w narzdzie

wzroku w grupie ostrych biataczek.

Pt <30 G/l Pt > 30 G/l p wargé
Obecne 3 (8,82%) 5 (14,71%)
Zmiany na dnie oka 0,07215
Nieobecne 2 (5,88%) 24 (70,59%)
S Obecne 2 (5,88%) 3 (8,82%)
y 0,14643
podspojowkowe R ohe e 3 (8.82%) 26 (76.47%)
Zmiany w naradzie Obecne 4 (11,76%) 18 (52,94%)
0,41010
wzroku Nieobecne 1 (2,94%) 11 (32,35%)
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6. DYSKUSJA

Duza cze$¢ rozpozna wsrdd choréb  rozrostowych  ukiadu
krwiotworczego stanowi biataczki i chtoniaki. $ to schorzenia wymagaje
intensywnego leczenia (zwlaszcza ostre biatacakprzebieg ich jest obarczony
duza iloscia powikltan ze strony innych ukladéw organizmu. Pacjent z
powyzszym rozpoznaniem wymagaesro konsultacji specjalistow innychzni
hematolog, bowiem juw momencie rozpoznania choroby oraz w je| przabieg
moze prezentow@ niepokoace objawy ze strony gdych narzdow, medzy
innymi naradu wzroku. W chwili obecnej, jeli pacjent nie skay sic na
dolegliwdici ze strony oka, w niektorychimdkach badanie okulistyczne nie jest
rutynowo wykonywane zaréwno podczas diagnostykk ijapo rozpoznaniu
choroby rozrostowej ukladu krwiotworczego. Wobecwpiszego powstaje
pytanie, czy nie jest zasadnym zlecenie takiej uthasji przez lekarza
prowadacego oraz czy obeckd i dynamika zmian w nagezie wzroku ma
zwiazek z zaawansowaniem choroby i/lub odpowigd& leczenie? Wydajecsi
ze tak, gdy w wielu przypadkach u pacjentéw niezgtageggh dolegliwdci ze
strony oczu, podczas rutynowej konsultacji 4oaj na celu wykluczenie cech
obrzku tarczy nerwu wzrokowego przed planowanym nakifonckdzwiowym
stwierdza si nieprawidtowdci w obrbie naradu wzroku. Z praktycznego
punktu widzenia wane jest przy tym rozgraniczenie obserwowanych zmian
te, ktére nie maj zwiazku z choroh podstawow oraz te, ktére & jej

manifestacj lub stanowq efekt powikia choroby (zmiany istotne).

W prezentowanej pracy w grupie badanej ngjeji zmian w nargdzie
wzroku stwierdzano na pagku badania i po miegtu od whczenia leczenia
(odpowiednio 71,4% i 67,9%). Podczas kolejnych wizzgstasé wysigpowania
zmian zmniejszata sido 56,6% na wizycie 2-iej i 52,9% na wizycie 3-igj 6
mieskcy po whczeniu widciwego leczenia hematologicznego. REzGi¢
patologii stanowity zmiany w odcinku przednim ok (7% przed rozpogziem

leczenia, 57,1% po miesiu, 37,7% po 3 miegtach i 39,2% po 6 miegiach),
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znacznie rzadziej obserwowano zmiany na dnie o&®b¥3 na wizycie 0, 39,3%

na wizycie 1, 34,0% na wizycie 2 i 29,4% na wizy8)e

W literaturze istnieje jedno doniesienie Moll i w$p7] na temat cstasci
wystepowania zmian w naggzie wzroku u pacjentow z chorobami
rozrostowymi ukfadu krwiotworczego. Cytowana praftdyczyta populacji 39
dzieci z rozpoznaniem biataczki lub chioniaka, gdai54% pacjentow autorzy
stwierdzili zmiany w nargzie wzroku, przy czym najwtej zmian
obserwowano w okbie aparatu ochronnego oka (33,4%), a zmiany na okea
stwierdzono u 15,4% grupy badanej. Ngl@odkreli¢, iz w wyzej wspomnianej
pracy autorzy nie analizowali doktadnie zmian padekn zwazku lub jego
braku z chorolp podstawow pacjenta, a podana ¢stas¢ powiktan dotyczyta
wszelkich patologii w naedlzie wzroku stwierdzanych w trakcie badania.
Ponadto badania przeprowadzane byly nanyéh etapach choroby (w trakcie
chemioterapii, po przeszczepie szpiku, w czasieigjenprzy podejrzeniu
wznowy), dlatego trudno w tej sytuacji wyge¢ jednoznaczne wnioski o
czestasci wyskpowania powikta itd [57]. W materiale prezentowanym w tej
pracy dokonano rozgraniczenia zmian w pdeze wzroku pod wzghbem ich
zwiazku lub braku powizania z rozpoznaniem, czy powiktaniami choroby
podstawowe] pacjenta. W zafesci od czasu pojawienia ¢sipatologii, jej
charakteru, czy wywiadu chorobowego dotgEgo schorzae okulistycznych
obserwowane zmiany oldlano jako utrwalone, niemgje zwiazku z choroh
podstawow pacjenta (biataczk chioniakiem) lub jako powiktania ¢dace
skutkiem jej przebiegu. W prezentowanej pracgst&é wyskpowania zmian
zwigzanych z rodzajem rozpoznania choroby podstawowejogita 39,7% na
wizycie 0, 41,1% po 1 miegiu, 22,6% po 3 i 13,7% po 6 migsach.
Wigkszag¢ zmian w tym przypadku wygbowata w odcinku przednim oka
(odpowiednio 38,1%, 39,3%, 18,9% i 13,7%), zmianybwegunie tylnym
stwierdzane byly znacznie rzadziej (12,7% na wiy@j 14,3% na wizycie 1,
5,7% na 2i 3,9% na 3).
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Ze wzgtdu na fakt, # w wickszaci dostpnych opracowa zmiany w
narzdzie wzroku analizuje siosobno dla biataczek i chtoniakéw, w niniejszej
pracy rownie¢ dokonano takiego podzialu celem utnwienia dokonania
ewentualnych porowma W literaturze znajduje sibardzo mato artykutow
traktujpcych o bezpgrednich lub pérednich zmianach w nagdzie wzroku w
przebiegu ziarnicy zkdiwej i chloniakdw nieziarniczych (z wytzeniem
chltoniakbw oczodotu i przydatkbw gatki ocznej)a 90 zwykle opisy
pojedynczych przypadkéw. Lang i wsp. w swoim opveaoiu cytuj wyniki
prospektywnych badaWasiewicz, w ktérych wadnego z 6 pacjentow z ziaraic
ztosliwa autorka nie stwierdzita zmian w nadzie wzroku [17]. Barr i wsp.
natomiast prezentwyj pojedynczy przypadek pacjenta, u ktorego zmiany w
narzadzie wzroku (zapalenie okaotglne na siatkbwce) byly pierwsz
manifestagy choroby Hodgkina [91]. Weisenthal i wsp. prezestujdwa
przypadki zajcia naradu wzroku jako pierwszego objawu chtoniakaskwego
podkr&laja, ze naciek nie jest rzadki w przypadku chioniakow bz
wystepowa w 2-4% przypadkow, niemniej, naggziej jest to pane powiklanie
choroby, zwykle obejmugge nacieki w powiekach, oczodole i gruczole tzowym,
natomiast infiltracja wewgtrzgatkowa (z wyjtkiem pierwotnego chtoniaka
wewmtrzgatkowego) natey do rzadkéci [88]. To ostatnie stwierdzenie znajduje
potwierdzenie w pracy Zaman i wsp., w ktorej auyoopisup dwa przypadki
nacieku nerwu wzrokowego w przebiegu chitoniaka iarerczego [93]. U
jednego z opisywanych pacjentdw zmiana pojawita @ 6 miesicach od
postawienia rozpoznania, u drugiego natomiast pdatdch. W materiale
histopatologicznym 60 pacjentéw, ktorzy zmarli avypolu chtoniaka Nelson i

wsp. w 4 przypadkach stwierdzili nacieki w gatcersj (6,7%) [92].

W materiale prezentowanym w niniejszej rozpeaw zadnego pacjenta z
rozpoznaniem chioniaka nie stwierdzono nacieku ¥eceg@cznej. Zmiany (0
innym charakterze) zwzane z chorap podstawow lub jej powiktaniami w
narzadzie wzroku w tej grupie pacjentow obserwowano w3106 przed
wiaczeniem leczenia, 17,2% na wizycie 1, 13,8% na owz® i jedynie u 6,9%
na ostatniej kontroli w 6 miegiu badania. Warto podkies, iz wszystkie te
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zmiany obserwowane byty w odcinku przednim oka Zebrpowiek, bladéc¢
spojowek, chemoza spojowki, plamki rogowki), w hiage tylnym stwierdzano
jedynie odchylenia od stanu prawidiowego niezane z chorappodstawow.
Powyzsze wyniki stanowi potwierdzenie spostrzen innych autoréw,
mowiacych o rzadkich zmianach w nadzie wzroku kdacych bezpérednim
lub pasrednim skutkiem chtoniaka (ziarniczego lub nieziezego). Zaden z
pacjentow w grupie badanej nie miat rozpoznanegonidka oczodotu lub
przydatkow gatki ocznej, a u wszystkich pacjentowjetych badaniami
stwierdzono chorap o przebiegu ogoélnoustrojowym. We wémij cytowanej
pracy Moll i wsp. u 4 z 8 pacjentdbw z chiloniakiertwierdzili zmiany w
naradzie wzroku, niemniej tak, jak ju wcze&niej podkrglano — nie
rozgraniczali oni patologii w zateosci od zwhzku z choroh podstawow
pacjenta, a grupbadarl stanowity dzieci [57], a nie — jak w niniejszejapy —

osoby doroste.

W literaturze jest znacznie agej doniesié dotyczcych powikta i ocznych
manifestacji biataczki aiopracowa na temat chtoniakow. Zmiany biataczkowe
w obrebie siatkbwki po raz pierwszy opisat w 1860 rokietrieich. Od tego
czasu ocz#y manifestag tej choroby scharakteryzowano dlazétej struktury
naradu wzroku [13]. Cgstas¢ wyskpowania zmian zvgzanych z biataczk
podawana przez zdych autorow ogpa skrajne warkwi — od 9% w pracy
Ridgway i wsp., kt0rzy grup dzieci z rozpoznaniem ostrej biataczki
przeanalizowali pod dtem wystpowania zmian w naggzie wzroku (badaniu
okulistycznemu zostatlo poddanych jedynie 150 z @%¢jentow), do 90%
podawanych przez Kincaid i wsp., ktérzy swoje baaarautopsyjne

przeprowadzili u pacjentowedacych w r@nych stadiach choroby [12, 13].

Czestaé¢ zmian w narzdzie wzroku podawana przezznych autorow
zaleey od populacji grupy badane] (dghp dzieci), metodyki badania
(prospektywne, retrospektywne) oraz czasu jegoppozeadzenia. Guyer i wsp.,
ktorzy prospektywnie przebadali pacjentow z bigkactwierdzili, i retinopatia

biataczkowa cgciej wystpuje u dorostych i u dzieci [15]. Stwierdzenie to
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potwierdzag rowniez badania Reddy i wsp. [11]. W gkiszaci publikowanych
artykutdbw autorzy skupiajsic na zmianach biataczkowych w tylnym odcinku
oka [1, 14, 15, 16]. W niewielu pracach anakzych zmiany okulistyczne u
pacjentow z rozpoznaniem biataczki autorzy pedegestasé wyskpowania
wszystkich zmian w naggzie wzroku zaréwno patologii w odcinku przednim
oka jak i na dnie oka. W materiale prezentowanyrpeprSchachat i wsp.
krwotoki srodsiatkowkowe wyspowaly u 29% pacjentow, #bki waty ul9%,
plamki Rotha — 13%, krwotoki podspojowkowe u 10%krzepzyty srodkowe;j
siatkbwki u 5%, krwotok do ciata szklistego — 3%eddy i wsp. zmiany w
narzadzie wzroku obserwowali u 35,4% grupy badanej [24].W dosgpnej
literaturze praktycznie brak jest doniesiaa temat przebiegu oraz e¢srcici
wystepowania zmian w nagglzie wzroku na kolejnych wizytach (w dgzym
okresie obserwacji). Autorzy wecggej cytowanych prac zazwyczaj ograniczaj

si¢ do jednego badania, przeprowadzanego w momengi®zoania.

W prezentowanej pracy w grupie biataczekst®¢ wyskpowania zmian w
narzadzie wzroku wynosita przed wdzeniem leczenia 64,7%, po 1 migsi
66,7%, po 3 miegcach 33,3% i po 6 miegiach 27,3%. Patologie odcinka
przedniego oka obserwowano u 61,8% pacjentow nacez0, 63,0% na
wizycie 1, 25,0% na 2-iej i 27,3 % na 3-ej. Zmiang dnie oka stanowity
odpowiednio 23,5%; 29,6%; 12,5%; oraz 9,1%.

Czs$¢ pacjentow prezentowata jednoczasowo zmiany w ddcjorzednim,
jak i tylnym. W zbiorczych opracowaniach na temaian w narzdzie wzroku
w przebiegu choréb hematologicznych zwykle podajebadaé spojowek jako
jeden z objawow anemii [17]. U pacjentow z gdirataczk na skutek zaburae
w morfologii krwi czsto dochodzi do niedokrwista i zwiazanej z tym bladei
spojowek. Wedtug autorki niniejszej rozprawy objem mana traktowad jako
powiktanie ledace skutkiem choroby, niemniej w degghej literaturze
traktujacej o zmianach w nagdzie wzroku w przebiegu biataczek jest opsta
pomijany. W prezentowanej pracy najéziej stwierdzan patologya w odcinku

przednim oka u pacjentow z rozpozadnataczk byta wiagnie klinicznie istotna
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blada¢ spojowek. Wysipowata ona u potowy badanych chorych na wizytach 0
1 (odpowiednio 47,1% i 55,5%) oraz w mniejszym stapna wizytach 2 i 3
(odpowiednio u 25% i 27,3%). Bie pod uwag powyzsza obserwag w
analizie cegstasci wyskepowania zmian w naggzie wzroku w grupie biataczek
nalezaloby analizowa wyniki z wylaczeniem powyszej zmiany. Wowczas
uzyskane wyniki tylko w ¢gci (dla wizyt 2 i 3) odbiegaj od obserwaciji
Schachat i wsp., u ktérych zmiany w ngdzie wzroku zwizane z biataczk
stwierdzono u 39% pacjentéw, trzeba jednak zazrtaczy badania te
przeprowadzono na populacji w wieku od 3 nyegido 80 lat [94], co sprawia,
ze z uwagi na riny przekroj wiekowy badanych grup poréwnanie wymiko
powinno by dokonywane z pewnym dystansem. Prezentowane wwnikize]
mierze pokrywaj sie réwniez z badaniami Reddy i wsp., ktérzy w swojej pracy
podaj, iz czstos¢ zmian w narzdzie wzroku u pacjentow z ostbiataczlky w
badanej przez nich populacji wynosita 35,5%, akezc¢ patologii dotyczyta
siatkowki [11]. W prezentowanym materiale zmianydmée oka w zalenosci od
wizyty stanowity od 20,0% do 29,6%. \&B8j wspomniani autorzy obserwowali
je u 26,7%.

Autorzy w swoich opracowaniach pagapestas¢ wyskpowania krwotokow
podspojowkowych u pacjentéw z biatagzkokrelajac je na 3,5% (Reddy i
wsp.), 7,1% (Karesh i wsp.), 8% (Schachat i wsd.3% (Moll i wsp.) [11, 57,
72, 94, 95]. W materiale wilasnym autorki krwotokiodgpojowkowe
obserwowano w nieco wkszym procencie ui podawany przez pozostatych
autorow, tj. u 14,7% pacjentow na wizycie 0 i 18,5% wizycie 1; podczas
dwdch kolejnych badakontrolnych, wzadnego z pacjentdéw nie zaobserwowano

te] patologii.

Najczsciej obserwowanymi zmianami w biegunie tylnym okanvateriale
wilasnym byly krwotokisrédsiatkbwkowe, ktore obserwowano u 20% pacjentow
na wizycie 0, 26% po 1 miesu, 12,5% po 3 miestach i 9,1% po 6
mieshcach. Podobne wyniki w swoich opracowaniach pp&gecchia i wsp.
(25%), Reddy i wsp. (26,7%), Schachat i wsp. (248ajpmiast Jackson i wsp.
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podaj, ze w ich materiale krwotokirodsiatkbwkowe stanowity 48% rozpozna
patologii na dnie oka [75, 11, 94, 14]. Trzeba mdrzaznaczy, iz wyzej

wspomniani autorzy badania okulistyczne u pacjenfieprowadzali przed
wiaczeniem leczenia, a w literaturze, jak jwczeniej wspomniano, brak jest
doniesié& przedstawiajcych przebieg tych zmian w disze] obserwacji

pacjenta.

Interesugca analiz przeprowadzili té Jackson i wsp. badgj zwiazek
pomikdzy wystpowaniem krwotoku w okolicy plamki a ryzykiem wygtenia
krwotoku srodczaszkowego. Stwierdzili oniz irelatywne statystyczne ryzyko
wystapienia krwotokusrodczaszkowego u pacjentéw z qdtrataczlq, u ktorych
obserwowano krwotok w plamce wynosito 5,0 (przeldafaosci 95%). Wartéc
predykcyjrm w tym przypadku miaty tylko krwotoki w okolicy tegtruktury oka,
a nie krwotoki srodsiatkbwkowe ogotem. Autorzy nie znéle jasnego i
jednoznacznego wyjaienia tej zalenosci [73]. W prezentowanym materiale
krwotoki w okolicy plamki stwierdzono na wizycie @ dwdch pacjentéw, u
zadnego z nich nie doszto jednak do krwotékadsiatkbwkowego; jeden pacjent

osiagnat remisg catkowita po pierwszym kursie leczenia, a drugi zmart.

Kolejra patologa, ktdra obserwowano na dnie oka u pacjentdw z gostr
biataczk, byty plamki Rotha. Wyspowaly one na kolejnych 4-ch wizytach
kontrolnych u odpowiednio 11,8%, 14,4%, 4,1% i 4,pé&6jentow. W literaturze
okreslane @ one rownie jako krwotoki z biatymsrodkiem i wedtug rénych

autorow stwierdzaneaw 5,2 do 32% przypadkow [14, 75].

Znacznie rzadziej mikrwotoki sroédsiatkdwkowe i plamki Rotha u pacjentéw
z biataczlg stwierdza si kiebki waty. W przedstawionym materiale wysbwaty
one u 8,8% pacjentdw na wizycie 0 (ij. przedaczeniem leczenia) i 4,5% po 6
mieshcu. Dane te w diej mierze pokrywaj si¢ z doniesieniami innych autorow:
Jackson i wsp. stwierdzili ich 8%, Specchia i w&@d%, Reddy i wsp. 6,2%, a w
wigkszym procencie zmiany te obserwowali Guyer i W$p,2%) oraz Schachat
i wsp. (réwnie 16%) [11, 14, 15, 75, 94].
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Osobnym zagadnieniem jest obexnizw. naciekow biataczkowych w gaitce
ocznej. Schachat i wsp. obserwowali go u 4 pacyer{8%) grupy badanej [94].
W niniejszej pracy tadnego pacjenta podczas wizyt wynikgich ze schematu
badania takiego nacieku nie stwierdzono. Niemnigjjednej pacjentki z
rozpoznan ostr biataczly szpikows, u ktorej z powodu bardzoegkiego stanu
ogolnego zlecono dodatkowe badanie okulistycznegmszhematem) poruzy
wizytami O i 1 zaobserwowano zm@amogca odpowiadéa wspomnianemu
naciekowi na dnie oka. Podczas wizyty O u wsponsjiahorej nie stwierdzono
zadnych odchyle od stanu prawidiowego, jednak dwa dni poaczeniu
chemioterapii nagpito nagte pogorszenie osém wzroku w obu oczach.
Podczas konsultacji okulistycznej ostrowzroku wynosita ruchy eki przed
okiem. W odcinku przednim stwierdzono wylewy podsie) na powiekach i
wylewy podspojowkowe. W obu oczach doszia who niewielkiego, jednak
umazliwiajacego ocea dna oka krwotoku do ciata szklistego, przez co
zaobserwowano wspotistnige wylewy przed- isrodsiatkowkowe, plamki
Rotha oraz kibki waty. W lewym oku powiej plamki widoczne byto biato-
szare, wypukie ognisko wielkoi 2 srednic tarczy nerwu wzrokowego (2DD).
Wysunkto podejrzenie tworgego s¢ nacieku biataczkowego, ktérego jednak
nie udato sj zweryfikowa, gdyz dwa dni péniej chora zmarta na oddziale

intensywnej terapii z powodu uogolnionych zabdrkeagulologicznych.

Rutynowym badaniem okulistycznym (szczegOlnie wykeanym przy
l6zku chorego) Klinicznie trudno jest stwierélzinacieki biataczkowe
zlokalizowane w naczyniowce. Wykonanie angiogrdliioresceinowej maze
utatwi¢ rozpoznanie, niemniej nie jest to badanie, ktoylomuje s¢ rutynowo
zwlaszcza wtedy, gdy pacjent nie podajadnych dolegliwéci, a badanie
kliniczne nie budzi podejradekarza okulisty. Naley tez zwrécic uwag: na fakt,
ze W wielu przypadkach przeprowadzenie takiego badam jest maliwe ze
wzgledu na cgzki stan ogolny pacjenta. Bigr powy:sze pod uwag mozna
przypuszczé, iz u czsci chorych z grupy badanej mogto élojdo nacieczenia
naczyniowki komorkami biataczkowymi, niemniej ze ghdu na wielkd¢ i

charakter zmian nienmtbwe byto stwierdzenie ich jedynie na podstawie dnad
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klinicznego. Leonardy i wsp. przeprowadzili badasaigiopsyjne oczu oséb, ktére
zmarty z powodu biataczki. W swojej pracy pagajz nacieki biataczkowe
obecne byty w 32,3% oczu osob z aedbiataczk (32 z 99 pacjentow) z czego
93% zlokalizowane bylo w naczyniéwce. Autorzy zamwia iz Czestosé
wystepowania naciekdw zmniejszatae siv czasie trwania badania (przebadano
materiat z lat 1973-1987), co mogito dyzwiazane z coraz szybszym

wykrywaniem choroby i coraz bardziej skutecznymiodami jej leczenia [69].

W niniejszej pracy zbadano zalesci pomkdzy rodzajem rozpoznania
(biataczki vs chioniaki) a wygpbowaniem zmian w nagdzie wzroku.
Stwierdzono, 2 zmiany okulistyczne obejmage zarowno odcinek przedni, jak i
dno oka wysipuja statystycznie ggciej u chorych z rozpoznarbiataczl niz u
pacjentdw z chioniakiem;dotyczyto to wszystkich wizyt kontrolnych za
wyjatkiem wizyty 2. Podczas pierwszych dwoch kontrolta szalenosci
pomiedzy tymi zmiennymi byta wysoka. Wobec faktu,u zadnego pacjenta z
chtoniakiem nie stwierdzono zmian na dnie oka, nasist jednoznaczny
wniosek, ze patologia ta zdecydowanie eéziej dotyczyla chorych z osir
biataczlq, niezaleénie od czasu badania. W literaturze do tej porydfug
wiedzy autorki rozprawy) nie dokonywano takich pgn@, niemniej, biogc
pod uwag wszystkie dogpne doniesienia na temat zmian w Rdee wzroku
w przebiegu biataczek i chloniakow gma stwierdzt, iz wyniki te nie g

zaskakujce.

W analizowanej grupie wagju catego okresu trwania badania odnotowano
11 zgonow (17,5%). Wszystkie wyptlty wsrdéd pacjentdw z rozpoznaniem
biataczki (11/34) i stanowity 32,3% tej grupy. Perujac prawdopodobigstwo
przezycia w zalenosci od obecnéci zmian na dnie oka nie uzyskanazmity
istotne]  statystycznie, niemniej z analizy wykreswbrazujcego
prawdopodobigstwo przeycia Kaplana-Meiera mma odczytd, iz
przezywalnaos¢ byta nieznacznie disza u pacjentow, u ktorych nie stwierdzono
patologii w biegunie tylnym oka w momencie rozpazaaniz u chorych, u

ktérych zmiany te obserwowano. Dodatkowo poréwnpreasvdopodobigstwa
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przezycia w zalenosci od obecnéci nieprawidiowdci na dnie oka lub
obecndci krwotoku podspojowkowego. Bige pod uwag powyzsze patologie
uzyskano istotp statystycznie rinicg, cO oznaczaze W grupie, w Kktorej
zaistnialy te obserwacje rokowanie oémie przeycia bylo istotnie gorsze.
Powyzsza analiz przeprowadzono m@ na uwadze obserwacje Reddy i
wsp. [16], ktorzy stwierdzilize u pacjentow, u ktérych obserwowano na dnie
oka zmiany charakterystyczne dla retinopatii bizkasve] prawdopodobiestwo
przezycia poddane analizie Kaplana-Meiera bylo istotmmiejsze ni u
pacjentow bez zmian na dnie oka w momencie rozpvanzhoroby. Podoln
prawidtowa¢ autorzy zauwayli analizupc przexycia w zalénosci od obecnéci
krwotokéw na siatkbwce [16]. Grupa badana w cytoymanartykule byta
wicksza (77 pacjentdéw), higrupa w prezentowanej rozprawie,ckgza byta
takze liczba stwierdzanych patologii na dnie oka, wgednak zauway¢, iz
analizupc wykresy okrélajace prawdopodobfestwo przeycia w zaleénosci od
zmian w biegunie tylnym, w obu pracach ina zauway¢ podobmn tendena} —
wigksze prawdopodobistwo przeycia przy braku retinopatii. Reddy i wsp.
podkré&laja, iz pacjenci obgci ich badaniem pochodzili ze stabo rozwisj
czesci polwyspu Malajskiego, esto zgtaszali si do lekarza z bardzo
zaawansowa choroly, rezygnowali z leczenia po podaniu zaledwie jedneg
kursu chemioterapii, a hospitalizacja odbywata sa otwartych oddziatach,
dzielonych cgsto z pacjentami nieonkologicznymi. Pawsyge czynniki mogty
mie¢ wplyw na osigane przez autorow wyniki i nie zawsze w prostyssjo
mozna je odnosi do pacjentow leczonych w innych warunkach. Podobne
wyniki, oparte na badaniach obejrpych pacjentéw z osibiataczly szpikows,
podaj Specchia i wsp [75]. W grupie badanych przez mpabjentéw obecrig
zmian na siatkéwce zazana byla z istotnie krétszym czasem pyoga. W innej
pracy, obejmujcej populag; dzieci, Reddy i Menon stwierdzilie smiertelng¢
byta wyzsza w grupie dzieci, u ktérych stwierdzano zmiangaxzdzie wzroku
(71%), niz u tych, u ktorych nie obserwowano patologii w bieg tylnym oka
(48,5%) [95]. Ohkoshi i Tsiaras natomiast przeaaiali SmiertelnGé w grupie

dzieci, u ktérych stwierdzono naciek biataczkowylrebie naradu wzroku. Z
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ich bada wynikato, ze 96,4% (27/28) dzieci, u ktorych na jakimkolwidiafge
choroby stwierdzono ocammanifestagj biataczki zmarto w agu 28 miesicy
od pojawienia s objawOw patologii w narglzie wzroku [73]. Powsszych
obserwacji nie potwierdzajbadania Karesh i wsp., ktorzy stwierdzili, w
grupie pacjentdow przez nich badanych ob&én@tinopatii biataczkowej nie

miata wptywu na osgnigcie remisji catkowitej [72].

Podsumowujc powyzsze badania i obserwacje wtasnezme stwierdat,
iz zmiany w narzdzie wzroku obecne w momencie rozpoznania choroby
podczas konsultacji okulistycznej (szczegolnie geattinopatii biataczkowej),
moga stanowt jeden z elementéw branych pod uwagrzy okrglaniu
rokowania pacjenta od&mie osagniccia remisji  catkowitej lub
prawdopodobigstwa przeycia. Naley jednak zaznacZy iz aby jednoznacznie
okresli¢ wartas¢ predykcyjrn zmian w narzdzie wzroku u pacjentéw z ostr

biataczlg potrzebne sdalsze badania obejmoge wiksz grupe pacjentéw.

Wobec faktu,z u pacjentow z osirbiataczlkk dochodzi do diych zaburzé
w morfologii krwi (na skutek wyparcia przez komériewotworowe innych linii
komoérkowych w szpiku kostnym) zasadnym wydawadosprawdzenie rtnic w
wybranych parametrach laboratoryjnych w zat®ci od obecnéci zmian w
narzadzie wzroku. W kilku pracach autorzy podejmowaln teemat, niemniej
osiggane przez nich wyniki esto r&nity sie miedzy soh [14, 15, 1, 72]. W
prezentowanej pracy zauwano istotra statystycznie rinice w ilosci piytek
krwi pomigdzy pacjentami, u ktérych stwierdzano obegnlub brak zmian w
narzadzie wzroku. U pacjentdow, u ktérych obserwowano patologie —
wystepowata trombocytopenia (61,8 G/l vs. 132,2 G/l)délanych ranic nie
odnotowano podczas analizy zmian w odcinku przediigeznie bladé¢
spojowek i krwotoki podspojowkowe), chow przypadku krwotokow
podspojowkowych  rozpatrywanych  oddzielnie obserwmava wieksz
leukocytoz (87,4 G/l przy obecriai krwotoku vs. 38,1 G/l przy jego braku).
Z uwagi na fakt, 4 w wigkszasci publikacji autorzy skupiaj sic na cechach

retinopatii biataczkowej trudno bytlo znaée odpowiednie odniesienia w
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literaturze, ktore mogtyby potwierdziub zaprzeczy powyzszym obserwacjom.
W prezentowanym materiale u pacjentow, z cechatimapatii biataczkowej nie
zauwaono istotnych statystycznieadic w analizowanych parametrach. Karesh
I WSp. w swoim opracowaniu zauwgdi, iz pacjenci z retinopati bialaczkovg
cechowali s§ wigksza trombocytopeni (62,4 G/l vs. 103,3 G/l) [72].
W prezentowanej pracy, mima;, srednie ilgci ptytek w obu grupach znacznie
sie roznity (98,4 G/l w grupie bez patologii, 48,3 G/I wugie ze zmianami)
réznica ta nie osigreta granicy istotnéci statystycznej (p = 0,0881).

Najczsciej stwierdzanym i najbardziej charakterystycznyhjawem
retinopatii biataczkowejsskrwotoki srodsiatkbwkowe. W odeimieniu od bada
Karesh i wsp., oraz Guyer i wsp. W niniejszym opkagniu nie zauwano
zwiazku pomedzy trombocytopeni a krwotokami na siatkbwce, a wbrew
doniesieniom Jackson i wsp. nie odnotowano rownistotnie wekszej

leukocytozy u tych pacjentow [14, 15, 72].

Reddy i wsp. pacjentéw z biataeczkpodzielili wedlug rodzaju
rozpoznania, uzyskag odmienne istotri@i réznic w obu grupach: pacjenci z
AML i krwotokami mieli istotnie wgksz leukocytoz niz ci, u ktérych zmian
nie obserwowano, natomiastmd pacjentow z ALL i krwotokami stwierdzano

istotnie mniejsz liczbe ptytek krwi [1].

Ciekawy obserwag w badaniach autopsyjnych poczynili Leonardy i
wsp., zauwayli oni, iz u pacjentéw, u ktérych w badaniach poprzegzajh
zgon stwierdzano masze wartéci ptytek krwi, czsciej wysepowaty krwotoki na
siatkbwce, ranica jednak nie byla istotna statystycznie. Ponad2d pacjentdw,

u ktorych liczba piytek w krwi kizace] przed smiercia nie przekraczata

10,000/mr nie obserwowano krwotokéw na siatkéwee [69].

W zaleznosci od osiaganych wynikéw autorzy podajrézne hipotezy
powstawania krwotokowsrodsiatkbwkowych u pacjentdow z astbiataczk.
Guyer i wsp. [15] uwzaja, iz najwaniejszym czynnikiem jest trombocytopenia,

Jackson 1 wsp. [14] natomiast stwierdzili, Zmiany te nie $ jedynie efektem
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zwigkszonej tendencji do krwawienia. Paglayni cztery mechanizmy wedle
ktorych zwekszona ilé¢ leukocytéw mae wpltywa na powstawanie retinopatii
biataczkowej, w tym krwotokévérddsiatkdwkowych: nadmierna lepiéokrwi
zwigkszapca cknienie w naczyniach wkmiczkowych siatkéwki, okluzja nacay
prowadaca do niedotlenienia, infiltracjarodbtonka naczy, lub jego okolicy
leukocytami, tworzenie simikroaneuryzmatow [14, 15]. Wyniki agjnicte w
przedstawionym przez nas materiale nie pokryvesj scisle z zadm z wyzej
wspomnianych prac, niemniej autorka bardziej sktasii ku stwierdzeniuze
wystgpowanie tych zmian me mi&€ zwiazek ze zw¢kszory tendenci do
krwawienia. Stwierdzenie to e&iowo mog@ potwierdza wyniki analizy
obecndci zmian na dnie oka i/lub krwotokow podspojowkowywzgkdem
wybranych parametréw laboratoryjnych. Uzyskano stotm statystycznie
réznice w ilosci ptytek (p=0,0095). U pacjentéw, u ktorych stwieano jedn z
powyzszych patologisrednia ilg¢ ptytek krwi byta istotnie risza (44,7 G/) ri

u pacjentéw bez tych zmian (106,7 G/I). Niemniepnalizie INR i APTT nie
uzyskano statystycznie istotnychznic. W aspekcie wynikéw dotyazych
obecndci krwotokow podspojowkowych (przy stwierdzeniu t@atologii
leukocyty 87,4 G/l vs. 38,1 G/l przy braku; p =4088) naley wzia¢ rowniez
pod uwag teore mdwiaca 0 wptywie leukocytozy na powstawanie zmian w

narzdzie wzroku u pacjentéw z ostbiataczk.

W przeprowadzonych badaniach stwierdzononstetatystycznie rinice w
ilosci erytrocytow oraz wartei hematokrytu w odniesieniu do wgpbwania
kiebkow waty. U pacjentéw, u ktorych byla stwierdzana patologia
obserwowano istotnie 8z liczbe erytrocytow i warté¢ hematokrytu
(odpowiednio p = 0,01 i p = 0,02). Wyniki te mogyybtanowé potwierdzenie
tezy moéwicej o patogenezie powstawaniach#éw waty, a zwizanej z
niedotlenieniem siatkOwki i wtérnymi do tego staraburzeniami w przeptywie
aksoplazmy w warstwie widkiem nerwowych siatkowRodobnych obserwaciji
nie mana odnotowa u innych autorow. Guyer i wsp. [15] nie zndiewiazku
pomiedzy obecnécia kiecbkow waty a parametrami hematologicznymi. Podobne

wyniki dla catej grupy badane] podaje Jackson i.w4d@], niemniej autorzy
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ostatniej pracy przy rozdzieleniu pacjentéw wedtogdzaju rozpoznania
stwierdzili istotnie wysze wartéci leukocytéw u pacjentow z AML i kbkami
waty. Z kolei Reddy i wsp. [1], ktérzy ta& podzielili swog grupe wedlug
rodzaju rozpoznania dla pacjentow z AML nie zunklewiazku pomedzy
poziomem hemoglobiny, ifgia leukocytéw i ptytek krwi a obecroia kiebkow
waty, natomiast w grupie ALL odnotowali istotnie igyze wartéci ptytek krwi u
2 pacjentéw, ktérzy mieli stwierdzoneckki waty na siatkbwce i w zwzku z
tym otrzymali istotn statystycznie rinice w tym parametrze. Niemniej, przy
poddaniu analizie atznie catej grupy badanej nie stwierdzonaznié w
wartasciach laboratoryjnych w aspekcie obegéricktebkow waty na siatkbéwce
[1, 14, 15].

W swoich badaniach Guyer i wsp. stwierdziti,ui pacjentow z plamkami
Rotha jedynym parametrem laboratoryjnym, w ktorymgstapowata rénica
statystyczna byt hematokryt. W grupie pacjentowMLAw ktorej obserwowano
te zmiany, wart& hematokrytu byta istotnie obttina; u pacjentow z ALL
parametr ten przy obecim plamek Rotha rowniebyt obnizony w poroéwnaniu
do tych, ktérzy takiej zmiany nie mieli, niemniej twm przypadku rénica nie
byta istotna statystycznie. Opieqaj se na dosipnej literaturze, wiej
wspomniani autorzy ttumagze prawidtowa¢ (role hematokrytu w krwawieniu)
W SposOb naspujacy: erytrocyty mog by¢ fizycznie potrzebne, aby wytwakza
site dociskagca ptytki krwi do komoreksrodbtonka w ten sposob zkiszapc
ich adhezj i interakcg, ponadto w momencie uszkodze®radbtonka poprzez
uwalnianie adenozynodifosforanu fleiatta naczynia, erytrocyty magvptywac
na aktywagj ptytek [15]. Mimo, ¥ w prezentowanej rozprawie autorka nie
odnotowata istotnej statystycznie znicy w zadnym z analizowanych
parametrow w odniesieniu do wypbwania plamek Rotha na siatkéwce, warto
zauwayc¢, ze wiasnie r@znice w ilasci ptytek krwi i wartgci hematokrytu bliskie
byly oskgniccia istotnej statystycznie #0icy (odpowiednio p=0,051 i p=0,071).
Inne wyniki w swojej publikacji przedstawili Reddwsp., ktérzy u pacjentow z
AML i obecndcicia kicbkoéw waty stwierdzali istotn statystycznie rinice w
ilosci leukocytow (weksza liczba) w porownaniu z pacjentami, u ktorygbht
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zmian nie obserwowano [1]. Odwratnzaleznos¢ w odniesieniu do tych
parametrow zauwgli Abu el-Asrar i wsp.; w ich pracy u pacjentOwAML i
kiebkami waty odnotowywano istotniezszesrednie wartéci leukocytéw nik u
pacjentow, u ktérych kbkow waty nie stwierdzano; natomiast w grupie AL,
ktérej na siatkbwce odnotowywano ¢kki waty srednie wartéci liczby
leukocytow byly wysze, ale nie osgaly poziomu istotngi statystycznej w

poréwnaniu do pacjentéw z ALL bezckkow waty [96].

Osobne zagadnienie, w aspekcie wp®ivania w nargdzie wzroku zmian
krwotocznych, takich jak: krwotoki podspojowkowestinopatia biataczkowa,
stanowi analiza testow krzegnia (APTT, INR, a take zaburzenia liczby ptytek
krwi — w prezentowanej rozprawie <30 G/lI). W premsvanej pracy nie
obserwowano istotnego statystycznie aaku pomedzy wystpowaniem zmian
w narzdzie wzroku a wyej wspomnianymi testami, nie obserwowano rownie
istotnego statystycznie zgkszenia wysipowania krwotokow
podspojéwkowych, ani zmian na dnie oka przy pozeptytek poniej 30 G/I.
Podobne rezultaty w odniesieniu do trombocytopesiigreli Guyer i wsp. [15].
W prezentowanym materiale w analizie zmku pomedzy wystpowaniem
krwotokdw srodsiatkowkowych, a skrajnie niskim poziomem piytakvi (<15
G/l) nie osagreli oni poziomu istotnéci statystycznej. Pozostali autorzy
prezentowali wyniki odnosze s¢ do srednich pozioméw ptytek krwi [11, 14,
72]. W zadnej z daid opublikowanych prac autorzy nie peldjproby analizy
zwiazku pomedzy wystpowaniem zmian w nagdzie wzroku a APTT i INR.
Zaskakujcy, w aspekcie wiej przedstawionych wynikow, wydaje:diakt, iz na
zmiany krwotoczne w obkbie naradu wzroku nie maj wptywu zaburzenia

krzepngcia (mierzone poprzez INR i APTT).

Jak wynika z powaszych publikacji, a tate obserwacji wkasnych — nie ma
jednej stusznej tezy wyaiajacej patogenez powstawania zmian w najdzie
wzroku u pacjentow z rozpoznaniem ostrej biataciki.réznych badaniach
autorzy osigajp inne wyniki pokazujce stopié istotnaci (lub jej brak) w

odniesieniu do rénic w analizowanych parametrach laboratoryjnychspekcie
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obecndci lub braku zmian w nagelzie wzroku. Day wptyw na te wyniki mae
mie¢ czas przeprowadzenia badavielkos¢ grupy badanej, proporcje w o
pacjentow z rozpoznaniem ALL lub AML w grupie badgrregion z ktorego
pochodzili pacjenci, a tak dosgp do opieki specjalistycznej. Niemnigj,
z przeprowadzonych przez auterkozprawy bada wynika, & u pacjentow z
rozpoznaniem ostrej biataczki wyptenie okrélonych powiktaa w naradzie
wzroku zwgzane jest z zaburzeniami w wybranych parametrambrddoryjnych
(np. krwotoki podspojéwkowe i/lub retinopatia biegkowa — trombocytopenia,
krwotoki podspojowkowe — leukocytoza, ckki waty — niski poziom

erytrocytow i hematokrytu).

Bioac pod uwag metodyk bada warto podkréli¢, iz prezentowana
rozprawa miata charakter prospektywny, pacjenci¢@bjbadaniem mieli
wykonane co najmniej 4 badania wynik@@ ze schematu kontroli, a w razie
zaistnienia takiej potrzeby przeprowadzano dodatkdwadania okulistyczne.
Wiekszas¢ bada, z uwagi na zty stan ogoélny pacjentdw oraz przekazania
internistyczne do przewiezienia chorego na konejgltalo innego szpitala,
przeprowadzona zostata przyzkéi chorego, a wiec w warunkach, w jakich
zazwyczaj przeprowadzane konsultacje okulistyczne u tej grupy pacjentow.
Wiele przedstawionych przez auterkiniejszej rozprawy wynikdéw znalazio
potwierdzenie w publikowanych wcagej pracach innych autoréw, jednaleéz
uzyskanych obserwacji zdajec¢srzuca& nowe swiatto na to zagadnienie.
Podsumowujc, warto zwrdai uwag, iz zmiany w nargdzie wzroku stanowi
istotny problem u pacjentéw z rozpoznaniem chorabyrostowej ukiadu
krwiotwdrczego, szczegoOlnie pacjentow z gshiataczk. Jest to na pewno
grupa, ktéra wymaga konsultacji okulistycznych, eayezeli pacjent nie podaje
dolegliwaici ze strony namdu wzroku. Wyniki przedstawionych bada
sugeruj, ze obecn& zmian w narzdzie wzroku (tj. krwotokow
podspojowkowych, retinopatii biataczkowe] i innyclsfwierdzanych przez
konsultanta-okulist w momencie rozpoznania choroby ma niekorzystnyywpt
na rokowanie odrimie dalszych losow pacjenta. Taka tendencja jedbedna w

prezentowanym materiale, niemniej przeprowadzensglopnej analizy na
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wigkszej grupie badanych chorych pozwolitoby na jedra@zne potwierdzenie

tej tezy.
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7. WNIOSKI

1)

2)

3)

4)

5)

Zmiany w narzdzie wzroku cgsciej wystpuja u pacjentow z

rozpoznaniem ostrej biataczkizni pacjentéw z chioniakiem.

Whaczenie skutecznego leczenia hematologicznegeemue wplyw
na ustepowanie zmian w abie naradu wzroku u pacjentow z
wybranymi swiezo rozpoznanymi chorobami rozrostowymi ukladu

krwiotworczego.

W badanej grupie chorych obeddozmian w narzdzie wzroku w
momencie rozpoznania choroby zwana byla z mniejszym
prawdopodobigstwem przeycia u pacjentdow z rozpozn@anoste
biataczk, natomiast w przypadku chtoniakow objawy wepsiwaty

rzadziej i nie miaty znaczenia rokowniczego.

U pacjentow z rozpoznaniem ostrej biataczki powikdaokulistyczne
nie @ skutkiem zaburze koagulologicznych wykrywanych w testach
krzepnicia (INR, APTT, Pt).

U pacjentéw z rozpoznaniem ostrej biataczki wysnie okrélonych
powiktan w naradzie wzroku zwizane jest z zaburzeniami w

wybranych parametrach laboratoryjnych.
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8. STRESZCZENIE

Wielu chorobom o przebiegu ogolnoustrojowym gmotowarzyszy
dolegliwdici ze strony namgu wzroku. Czasamiasone pierwszym objawem
choroby, lub manifestagjjej wznowy i stag sic punktem wyjcia do dalszej
diagnostyki majcej na celu postawienie widwego rozpoznania i rozpogza
leczenia celowanego. Jedm dziedzin medycyny, w ktorej pacjenci wymagaj
czestych konsultacji okulistycznych jest hematologiémiany w narzdzie
wzroku w przebiegu choréb hematologicznych modec rozna etiologe. Moga
one by skutkiem choroby podstawowej (rozrostowej lub ozeostowej), mog
by¢ jej powiktaniem (infekcje oportunistyczne, zaburizew morfologii krwi), w
koncu mog powstawa w wyniku leczenia choroby podstawowej (radioteaapi
farmakoterapia, przeszczep szpiku kostnego) lukcjeprzeszczep przeciwko

gospodarzowi.

Celem pracy byta ocenagsrosci wyskepowania zmian w nagezie wzroku w
przebiegu wybranych choréb rozrostowych uktadu &twobrczego, okrdenie
ich zwiazku z rodzajem rozpoznania, oraz w przypadku rozgo@: ostrej
biataczki korelacji z wybranymi wynikami laboratgmymi. Ponadto podjo
probe oceny wplywu obecrigi zmian w narzdzie wzroku na rokowanie u

pacjentow z rozpoznaniem ostrej biataczki.

Grug badal stanowito 63 pacjentow, w tym 30 kobiet w wiekudd@80 lat
(Srednia 48,93 lat) i 33 exczyzn w wieku 19-80 latfednia 45,42 lat) zéwiezo
rozpoznana chorola rozrostow ukladu krwiotworczego, hospitalizowanych w
Klinice Hematologii i Choréb Rozrostowych Uktadu wintworczego
Uniwersytetu Medycznego im. Karola MarcinkowskiegoPoznaniu w latach
2009-2010. W grupie badanej byto 34 pacjentéw poananiem ostrej biataczki
oraz 29 z chioniakiem. U wszystkich pacjentéw navigzytach kontrolnych
przeprowadzono peitne badanie okulistyczne, a wezellatologie w olgbie

narzadu wzroku odnotowano w protokole badania.
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W wyniku przeprowadzonych badatwierdzono, 4 zmiany w narzdzie
wzroku czsciej wysepuja U pacjentOw z rozpoznaniem ostrej biataczki ni
rozpoznaniem chtoniaka. Obserwowano istotnym statysie zmniejszeniem
ilosci ptytek krwi u pacjentow z biataczk zmianami w nargdzie wzroku, oraz
analizowanymi oddzielnie retinopati biataczkow i/lub wyskepowaniem
krwotokéw podspojowkowych. U pacjentow, u ktorychserwowano kibki
waty stwierdzano istotnie statystycznie mniejszescil erytrocytow, oraz
mniejsze wartéci hematokrytu. Z przeprowadzonych badaynika, &z u
pacjentow z osir biataczla obecné¢ zmian w nargzdzie wzroku w momencie

rozpoznania wptywa na niekorzystne rokowanie cpr@zycia.

W podsumowaniu natg stwierdzé, iz zmiany w narzdzie wzroku stanowi
istotny problem u pacjentow z rozpoznaniem chorabyrostowej uktadu
krwiotwdrczego, szczegoOlnie pacjentow z gshiataczk. Jest to na pewno
grupa, ktéra wymaga konsultacji okulistycznych, eayezeli pacjent nie podaje

dolegliwdici ze strony nardu wzroku.
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9. SUMMARY

“Evaluation of changes within organ of vision in skected, newly diagnosed

proliferative hematopoietic diseases.”

Many systemic diseases may be accompanied by pgibadymptoms from
the organ of vision. Sometimes they are the fiygghom or manifestation of
relapse and become the starting point for furthgestigation in order to make
the proper diagnosis and to start targeted ther@pg. of the areas of medicine,
where patients require frequent ophthalmologic attagon is hematology.
Changes in the organ of sight in the course of helwmgical disorders may have
a various etiology. They may be the result of ulyiley disease (proliferative or
nonproliferative), or its complication (opportumisinfections, abnormal blood
counts), or may be the result of treatment (raéi@py, drug therapy, bone

marrow transplantation) or graft versus host reacti

The aim of this study was to evaluate thevaience of changes in the organ
of vision in the course of selected proliferativentatopoietic diseases, to
determine their relationship to the type of diagsoand for the diagnosis of
acute leukemia to determine correlation with selécktaboratory test results.
Moreover, author of the research have made an piterassess the impact of
changes in the organ of sight on the prognosisatiepts diagnosed with acute

leukemia.

The study group comprised 63 patients, ohiolg 30 women aged 18 to 80
years (mean 48.93 years) and 33 men aged from B® tgears (mean 45.42
years) with newly diagnosed proliferative hematefioi disease hospitalized in
the Department of Hematology and Hematopoieticiferaltive Diseases Poznan
University of Medical Sciences in 2009-2010. In thidy group were 34
patients diagnosed with acute leukemia and 29 lyittphoma. All patients in

the four follow-up visits were carried out a conipleophthalmological
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examination and any abnormalities within the orgéwision was noted in the

study protocol.

The study results showed that changes inaotigan of vision are more
common in patients diagnosed with acute leukenada those with a diagnosis of
lymphoma. Statistically significant reduction ihet amount of platelets was
observed in patients with leukemia and change$enorgan of sight, and also
analyzed separately leukemic retinopathy and /couwence of subconjunctival
hemorrhage. Patients who were diagnosed with cottwol spots were found to
have significantly lower number of red blood cebsid lower hematocrit. The
study shows that in patients with acute leukentna,gresence of changes in the
organ of vision at the time of diagnosis adversaffects the prognosis for

survival.

In conclusion, it should be noted that changethe organ of sight are an
important problem in patients with a diagnosis ofliferative diseases of the
hematopoietic system, particularly in patients wabute leukemia. This is
certainly a group that requires ophthalmologic cdtasion, even if patient do not

mention complains from the organ of vision.
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ZAt ACZNIK 1

PROTOKOt BADANIA

Nr
[ T o] (=] L TS

Telefon
KONTAKEOWY ...couiiiieiiiiieiien i s s s s e sassss ssssnsnssas sasasnnssssssassss ssnssssnssns ssnassssssnssasssnansns

Data badania

Badanie: przy rozpoznaniu [] przed wtaczeniem leczenia
[] po 1 miesigcu
[J po 3 miesigcach

[J po 6 miesigcach

ROZPOZNANIE....ccceeeeeecereeeceereceerecsenrecseanesseseseessessessasesssssasesssasessansessanss sessessessesassssasssssassssenans

Rodzaj leczenia
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Wywiad okulistyczny:
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Badanie okulistyczne:

A) Ostros¢ wzroku:

B) Cisnienie wewnatrzgatkowe: [ | tonometr Schiotza [ tonometr aplanacyjny

C) Reakcja zrenic na swiatto:
- bezposrednia prawidtowa [ nieprawidtowa [J
- posrednia prawidtowa [J nieprawidtowa [
D) Rozpoznawanie barwy
- czerwonej OP prawidiowe [ nieprawidtowe [
OL prawidtowe [J nieprawidtowe [
- zielonej OP prawidtowe [J nieprawidtowe [
OL prawidtowe [ | nieprawidiowe [
D) Ruchomos¢ gatek ocznych
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F) Odcinek tylny [ wziernik bezposredni [ wziernik posredni

Oko prawe Oko lewe

Tarcza n.ll

Plamka

Naczynia

Kwadrant gorno-nosowy

Kwadrant gérno-skroniowy

Kwadrant dolno-nosowy

Kwadrant dolno-skroniowy

Schemat:
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Badania dodatkowe:

A) Foto kolor dna oka
B) Dokumentacja video
C) oct

D) USG

E) ERG

F) VEP

G) INNE et ses s sassassaesasssessesnssnsenasnasnnes
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ZAt ACZNIK 2
SWIADOMA ZGODA PACJENTA NA UDZIAL W BADANIU KLINICZN YM

Tytut badania:
OCENA ZMIAN W OBR EBIE NARZADU WZROKU W WYBRANYCH
SWIEZO ROZPOZNANYCH CHOROBACH ROZROSTOWYCH UKLADU
KRWIOTWORCZEGO.
Ja nie] podpiSany  (A)  iiiiii e gwiadczam, ze
przeczytatlem(am) i zrozumialem(am) informacje dmige opisanego badania
klinicznego oraz otrzymatem(am) wyczerpg, satysfakcjonage mnie odpowiedzi na
zadane pytania. Wytam zgod na udziat w tym badaniu klinicznym i jestem
swiadomy(a) faktuze w kadej chwili mog wycofat zgod: na udziat w dalszej gzci
badania klinicznego bez podania przyczyny. Otrzymat (otrzymatam) kogi
niniejszego formularza opatrzpn podpisem i dat
Wyrazam zgod, aby dla kontroli poprawrici wykonania badania klinicznego, krajowe
instytucje nadzorage badanie, miaty wgll w moje dane osobowe oraz dokumentacj
medycz (dane dotyczce mego stanu zdrowia) pod warunkiem,s one zwjzane z
badaniem. Zostatem(am) poinformowany(@@g,administratorem danychkdizie zaktad
opieki zdrowotnej, w ktorym prowadzone jest badarf®dpisuic ten dokument
oswiadczam,ze swoje dane udaginiam dobrowolnie. Potwierdzame zostatem(am)
poinformowany(a) o sposobie przetwarzania danygrawie wghdu do nich, zteenia
wniosku o ich sprostowanie, weryfikowanie ich z sndpkumentag medyczn oraz,
ze dane teaszbierane jedynie w celu naukowej analizy badania.

Wyrazam zgod na przetwarzanie danych w tym badaniu zgodnietawisz
dnia 29 sierpnia 1997 r. o ochronie danych osobbwv{igkst jednolity z 2002 r. Nr 101,
poz. 926 z p#én. zm.). Zgadzam sina przekazanie moich anonimowych danych do
innych krajow, zarébwno w obbie Europy, jak i poza aj przy czym dane analizowane
przez odnéne wiadze, reprezentantow Ministerstwa Zdrowia mneinorganizacije
rzadowe oraz komisje bioetyczne dgmte leda jedynie w postaci anonimowej.
Zostatem(am) poinformowany(aye w przypadku wycofania zgody na udziat w
badaniu zgromadzone do tej pory dane mpgsta& wykorzystane i przetwarzane jako
cze¢s¢ bazy danych badania.
Pacjent

Imi¢ i nazwisko (drukowanymi literami)
Podpis i data zenie podpisu
(eka pacjenta)
Oswiadczam,ze omoOwitam przedstawione badanie z pacjentem (ptka)euzywajac
zrozumiatych, meliwie prostych sformutowd oraz udzielitam wyjgnien dotyczcych
istoty i znaczenia badania.
Osoba uzyskara zgod na badanie:

Imig I nazwisko (drukowanymi literami)
Podpis i data zienia podpisu

91



ZAt ACZNIK 3

SPIS TABEL.:

Tabela 1 Zestawienie liczby pacjentow zgtaszggh se na kolejne wizyty......33
Tabela 2 Zmiany w nasgzie wzroku w grupie ostrych biataczek................36
Tabela 3 Zestawienie zmian w nagilzie wzroku w grupie ostrych biataczek....37
Tabela 4 Zmiany w nasgzie wzroku w grupie chtoniakow...............cm......38
Tabela 5 Zestawienie zmian w naoizie wzroku w grupie chioniakéw............. 39
Tabela 6 Zalenos¢ pomidzy wystpowaniem zmian w nasdzie wzroku, a
rodzajem rozpoznania Na wizycCie 0, 1, 2, 3. i 40
Tabela 7 Zalenos¢ pomkdzy wystpowaniem zmian w odcinku przednim, a
rodzajem rozpoznania na wizytach 0, 1, 2, 3ueeceeeeeeeereeiiiiiiiieeeneeeenninnnnnn 41
Tabela 8 Zalenos¢ pomkdzy wystpowaniem zmian na dnie oka a rodzajem
rozpoznania na kolejnych wizytach: 0, 1, 2, Seeeeeieeiiiiiiiieeeeeeeeee 42
Tabela 9 Zalenos¢ wyskpowania zgonu pacjenta z astiataczlk od obrazu
dna oka W MmOmMENCIE FOZPOZNANIA. ............ .o eseeeereerrrsnneeeeeeeesnnn 44.
Tabela 10Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateoici
od wystpowania zmian w nageglzie wzroku na wizycie O.............ccceeees e 47
Tabela 11Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci
od wystpowania zmian w odcinku przednim na wizyci€ O ..ocvvvvvvevnnnn 47
Tabela 12Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci
od wystpowania zmian na dnie oka na wizycie O..........couuvviiiiiiieiieeiiiinnnnnnn. 48
Tabela 13Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci
od wystpowania bladéci spojowek na wizycie O...........ccoevvviiiiiinnnn.n. 49
Tabela 14Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci
od wystpowania krwotoku podspojowkowego na wizycie O................ 49
Tabela 15Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateoici
od wystpowania krwotokowérodsiatkowkowych na wizycie O................... 51
Tabela 16Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateoici

od wystpowania kébkdw waty na wizycie O...........ccovvvviviiiicccreeeceee e, 51

92



Tabela 17Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci
od wystpowania plamek Rotha na wizycie O..........ccoovviiiiiiiiiiii e, 52
Tabela 18Srednie wartéci wybranych wynikéw laboratoryjnych w zateosci
od wystpowania krwotokow podspojéwkowych i/lub zmian naiedioka na
WIZYCIE ..ttt e et e e e e e ettt r e e e e e e et et e e e n e e e e e e e e eeerrnnas 53
Tabela 19 Zalenos¢ pomkdzy trombocytopenia obecnécia zmian w narzdzie

wzroku w grupie ostrych biataczek...........ooveiiiiiiiiii e h5

93



ZAt ACZNIK 4

SPIS RYCIN:

Rycina 1 Naciek ¢czowki i cieczy wodnistej powodagy powstanie
pseudohypopionu (Keki J. Diagnostyka kliniczna w okulistyce. Urban &
Partner, Wroctaw 2008, Str. 445)............oemmmeeeeeeeiiie e e e e e e 18
Rycina 2 Rozsiane ptomykowate wylewy i plamki Rotfzasiatkowce (Kiaski J.

Diagnostyka kliniczna w okulistyce. Urban & Partnéroctaw 2008, str.

Rycina 3 Poszerzenie i¢tos¢ naczy zylnych (Kaaski J. Diagnostyka kliniczna

w okulistyce. Urban & Partner, Wroctaw 2008, str.

Rycina 4 Naciek w olbie nerwu wzrokowego w przebiegu ostrej biataczki
limfoblastycznej (Char DH. Clinical ocular oncologyLippincott-Raven
Publishers, Philadelphia 1997, Str.193)......cccciiiiiiii e 21
Rycina 5. Wylewy podskorne i podspojowkowe u 24kt pacjentki z&wiezo
rozpoznan osti biataczk szpikowy M3.........coooriii e, 37
Rycina 6. Funkcja przgcia w grupie biataczek............ccoooviiiieeeiiiieee e 43
Rycina 7. Prawdopodohistwo przeycia Kaplana-Meiera w grupie z
rozpoznaniem ostrej biataczki w zat@sci od obecnéci lub braku zmian na
dnie oka w mOmMENCiIe roZPOZNaNIa ........ovvvereere e e e e e e e e e 44..
Rycina 8. Prawdopodohistwo przeycia Kaplana-Meiera w grupie z
rozpoznaniem ostrej biataczki w zat@sci od nieprawidtowéci na dnie oka
lub/i obecndci krwotoku podspojéwkowego w momencie rozpoznania....45
Rycina 9. Zwiazek trombocytopenii z wygbowaniem zmian w nagdzie
WZIOKU NA WIZYCIE O...vneie i e e e e e e e e e e e e e e en 20 48
Rycina 10. Wptyw leukocytozy na wygtowanie krwotokéw podspojowkowych
NA WIZYCIE D.uuriit it it it e e et e e et et et e e e e e e e e 50
Rycina 11. Zwizek pomedzy iloscia erytrocytdow a wysfpowaniem k¢bkow
Waty NA WIZYCIE Q... e e e e e e e reeasaeeae 02 D2
Rycina 12. Zwizek wartdci hematokrytu z wygpowaniem kibkow waty na

WIZYCIE ettt it e e e e e e e e e e e e 53



Rycina 13. Zwizek trombocytopenii z wygbowaniem krwotokow

podspojowkowych i/lub zmian na dnie oka na wizy&ie....................... 54

95



