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1. Wst"p

Starzenie si# spo%ecze!stwa i rozwój metod diagnostycznych powoduje, (e u wie-

lu pacjentów stwierdza si# równocze"nie wyst#powanie kilku jednostek chorobowych. 

Pozytywny efekt terapii jednej ze wspó%istniej$cych chorób nie zawsze wi$(e si# 

z równie korzystnym wp%ywem na wyniki leczenia innej jednostki chorobowej [1]. Wie-

lu pacjentów z chorobami oczu, takimi jak jaskra pierwotna otwartego k$ta (POAG), 

niedro(no"' t#tnicy "rodkowej siatkówki czy retinopatia cukrzycowa cierpi równie( na 

nadci"nienie t#tnicze (NT) [2]. Patogeneza uszkodzenia jaskrowego nerwu wzrokowe-

go jest t%umaczona w oparciu o teori# mechaniczn$ lub naczyniow$ [3, 4, 5]. W teorii 

mechanicznej g%ównym czynnikiem ryzyka neuropatii nerwu wzrokowego w przebiegu 

jaskry jest zbyt wysokie ci"nienie wewn$trzga%kowe, a jego obni(enie i kontrola jest 

podstawowym elementem leczenia jaskry. Wed%ug teorii naczyniowej zmiany jaskrowe 

u tych chorych spowodowane s$ zmniejszeniem perfuzji ocznej i zaburzeniami autore-

gulacji naczyniowej. Za teori$ naczyniow$ przemawiaj$ zmiany stwierdzane w obr#bie 

tego nerwu u chorych z jaskr$, u których obserwuje si# prawid%owe lub nieznacznie 

podwy(szone ci"nienie wewn$trzga%kowe (IOP) [4, 5].

Udowodniono, (e w POAG obserwuje si# wahania ci"nienia wewn$trzga%kowe-

go, co mo(e determinowa' post#p uszkodzenia nerwu wzrokowego [6]. Wykazano, 

(e Þ zjologiczne zmiany rytmu dobowego ci"nienia t#tniczego (BP) mog$ dodatkowo 

nasila' niedokrwienie nerwu wzrokowego [7]. Terapia NT w grupie chorych z jaskr$ 

niew$tpliwie wywiera wp%yw na rytm dobowy ci"nienia, a tym samym w istotny sposób 

mo(e wp%ywa' na post#p zmian w obr#bie nerwu wzrokowego w przebiegu POAG. 

Potwierdzeniem tego mog$ by' obserwacje wskazuj$ce na fakt, (e zarówno Þ zjo-

logiczny spadek ci"nienia systemowego w trakcie snu, jak równie( nadmierny efekt 

hipotensyjny leków stosowanych w terapii NT, mo(e prowadzi' do wtórnego obni(enia 

perfuzji w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u. Dalsz$ konsekwencj$ jest przewlek%e 

niedokrwienie nerwu wzrokowego i rozwój neuropatii tego nerwu [8, 9]. Zaburzenia 

przep%ywu w t#tnicach ga%ki ocznej mog$ by' zwi$zane z czasowym obni(eniem ci"-

nienia t#tniczego w godzinach nocnych, poni(ej warto"ci pozwalaj$cej na skuteczn$ 

autoregulacj# kr$(enia wewn$trzga%kowego, nawet w przypadku warto"ci "redniego 

ci"nienia t#tniczego w godzinach nocnych uznanych za prawid%owe [10, 11, 12].

Dobrym uzasadnieniem i podstaw$ do bada! nad wp%ywem ci"nienia systemowe-

go na zmiany obserwowane w jaskrze s$ publikacje okulistyczne dotycz$ce wp%ywu 

leków przeciwjaskrowych, stosowanych miejscowo w obr#bie ga%ki ocznej, na efekt 

hemodynamiczny [13]. )aden z badanych "rodków nie wywiera jednoznacznie ko-

rzystnego wp%ywu na przep%yw krwi w obr#bie ga%ki ocznej, niezale(nie od spadku 
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IOP u pacjentów z jaskr$ [14]. Pozwala to wi#c za%o(y', (e przy prawid%owej kontroli 

IOP najwi#ksze znaczenie dla zmian hemodynamicznych w obr#bie ga%ki ocznej mog$ 

mie' parametry systemowe, takie jak wielko"' nocnego spadku ci"nienia t#tniczego 

oraz terapia hipotensyjna.

Aktualne zalecenia Polskiego Towarzystwa Nadci"nienia T#tniczego oraz Euro-

pean Society of Hypertension zawieraj$ wa(ne zmiany dotycz$ce docelowych warto-

"ci ci"nienia t#tniczego u chorych po przebytym zawale mi#"nia sercowego [15, 16]. 

Stwierdzono, (e u pacjentów z NT i towarzysz$c$ chorob$ wie!cow$ lub po przebytym 

zawale, optymalne zmniejszenie ryzyka sercowo-naczyniowego uzyskuje si# poprzez 

obni(enie ci"nienia poni(ej 140/90 mmHg. To odej"cie od jednoznacznego zalecenia 

ni(szych docelowych warto"ci ci"nienia < 130/80 mmHg u pacjentów z du(ym ryzy-

kiem sercowo-naczyniowym jest uzasadniane mo(liwo"ci$ wyst#powania krzywej J 

w tej populacji, czyli wzrostem ryzyka sercowo-naczyniowego po osi$gni#ciu zbyt ni-

skich warto"ci ci"nienia t#tniczego w trakcie leczenia hipotensyjnego. W najnowszych 

zaleceniach podkre"lono, (e do czasu uzyskania nowych dowodów z prób klinicz-

nych rozs$dne wydaje si# zalecenie, aby u pacjentów z chorob$ wie!cow$ obni(a' 

skurczowe ci"nienie krwi (SBP) w przedziale warto"ci docelowych 130–139 mmHg. 

Przez analogi# grup$, w której zbyt du(e obni(enie ci"nienia w trakcie leczenia hipo-

tensyjnego mo(e skutkowa' pogorszeniem w obr#bie innego narz$du, s$ chorzy z NT 

i jaskr$. W pi"miennictwie hipertensjologicznym nie uwzgl#dnia si# zwi#kszonego ry-

zyka niedokrwienia nerwu wzrokowego u chorych z nadci"nieniem i wspó%istniej$c$ 

jaskr$. W konsekwencji zaleca si# tak prowadzi' terapi# hipotensyjn$, aby spadki 

nocne ci"nienia by%y zachowane. Skutkuje to mo(liwo"ci$ zbyt mocnego obni(enia 

ci"nienia w godzinach nocnych, czego konsekwencj$ mo(e by' wyst$pienie objawów 

niedokrwienia nerwu wzrokowego.

Jaskra

Jaskra jest jedn$ z g%ównych przyczyn nieodwracalnej "lepoty w krajach roz-

wini#tych [17]. Wed%ug statystyk *wiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) na "wiecie 

(yje obecnie oko%o 7 milionów osób, które utraci%y wzrok z powodu tego schorzenia. 

Najcz#"ciej wyst#puje tzw. jaskra z otwartym k$tem przes$czania (POAG), która jest 

deÞ niowana jako przewlek%a, wolno post#puj$ca neuropatia nerwu wzrokowego. Jej 

przebieg jest bardzo podst#pny, a tym samym najbardziej niebezpieczny, gdy( przez 

15–20 lat rozwija si# ca%kowicie bezobjawowo. Pierwsze objawy pojawiaj$ si# dopiero 

wtedy, gdy zmiany w nerwie wzrokowym s$ ju( zaawansowane. Najpierw dochodzi do 

stopniowej utraty pola widzenia, a gdy dojdzie do zaniku nerwu chorzy trac$ nieod-

wracalnie wzrok. Do charakterystycznych cech tej choroby nale(y: pocz$tek w wieku 
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dojrza%ym, podwy(szone ci"nienie wewn$trzga%kowe > 21 mmHg, otwarty k$t prze-

s$czania, jaskrowe uszkodzenie tarczy nerwu wzrokowego i ubytki w polu widzenia. 

Charakterystyczn$ zmian$ dla POAG jest zniszczenie p#czka w%ókien nerwowych 

siatkówki w wyniku uszkodzenia na poziomie tarczy nerwu wzrokowego. Uk%ad w%ó-

kien nerwowych w obszarze siatkówki, zaopatrywanym przez uszkodzon$ wi$zk#, 

odpowiada swoistemu ubytkowi w polu widzenia. Mimo tej deÞ nicji u 16% pacjentów 

z charakterystycznymi objawami jaskry ci"nienie wewn$trzga%kowe nigdy nie przekra-

cza 22 mmHg. Przeciwnie u wi#kszo"ci osób z IOP > 21 mmHg nigdy nie rozpoznaje 

si# jaskry. POAG jest najcz#"ciej wyst#puj$c$ form$ jaskry, z cz#sto"ci$ 1/100 osób 

w populacji > 40. roku (ycia i dotyczy w równym stopniu obu p%ci. Podwy(szone ci"-

nienie wewn$trzga%kowe i inne nieznane dotychczas czynniki powoduj$ uszkodzenie 

i charakterystyczny zanik nerwu wzrokowego oraz komórek zwojowych siatkówki i ich 

aksonów [17]. Wa(ne jest to, (e u 90% osób, pomimo podwy(szonych warto"ci tego 

ci"nienia, nie obserwuje si# progresji uszkodzenia nerwu wzrokowego na tle jaskry 

w okresie 5–10 lat [18, 19]. Wykazano, (e w POAG dochodzi do zaburze! autoregula-

cji, a w konsekwencji nasilenia waha! ci"nienia wewn$trzga%kowego, co mo(e deter-

minowa' post#p uszkodzenia nerwu wzrokowego [20].

Nadci!nienie t"tnicze jako czynnik ryzyka rozwoju i progresji

jaskry pierwotnej otwartego k#ta

W oparciu o du(e badania populacyjne *wiatowa Organizacja Jaskry wskaza%a na 

istnienie istotnej pozytywnej zale(no"ci pomi#dzy ogólnym ci"nieniem t#tniczym krwi 

a ci"nieniem wewn$trzga%kowym. Dodatni$ korelacj# mi#dzy SBP a IOP potwierdzono 

w trzech du(ych badaniach Barbados Eye Study, Barbados Incidence Study of Eye 

Disease I i II [21, 22]. Taka zale(no"' nie dotyczy tylko chorych, ale tak(e zdrowych 

ludzi, co wykaza%y badania japo!skie oraz ameryka!skie Baltimore Longitudinal Study 

of Aging (BLSA) [23, 24]. Na z%o(ono"' relacji ci"nie! systemowych i wewn$trzga%ko-

wych u ludzi chorych i zdrowych wskazuje m.in. brak pozytywnej zale(no"ci pomi#dzy 

rozkurczowym ci"nieniem t#tniczym krwi (DBP) a IOP u osób zdrowych, podczas gdy 

zwi$zek taki istnia% u chorych z jaskr$ [25, 26, 27, 28, 29]. Mechanizm patoÞ zjologiczny, 

który mo(e t%umaczy' powy(sze relacje w populacji chorych, oparty jest na za%o(eniu, 

(e podwy(szone BP nasila frakcj# Þ ltracji cieczy wodnistej wtórnie do podwy(szonego 

ci"nienia w t#tnicy rz#skowej, wywo%uj$c niewielk$, trwa%$ zwy(k# IOP [30]. Potwier-

dzeniem takiego patomechanizmu s$ wyniki kolejnych bada! wskazuj$ce, (e d%ugo 

trwaj$ce NT mo(e prowadzi' do zmian mikronaczyniowych, które powoduj$ zaburze-

nia przep%ywu krwi do przedniej cz#"ci nerwu wzrokowego [31, 32, 33]. Nadci"nienie 

t#tnicze mo(e równie( odgrywa' rol# w patoÞ zjologii jaskry poprzez wywo%ywanie lub 
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nasilanie zmian mia(d(ycowych oraz zaburzenia prawid%owych mechanizmów autore-

gulacji naczy! [34]. Najwa(niejsza i jednocze"nie praktyczna informacja, w kontek"cie 

wzajemnych zale(no"ci mi#dzy ci"nieniami systemowym krwi i wewn$trzga%kowym, 

to taka, (e leczenie obni(aj$ce ci"nienie mo(e prowadzi' do nadmiernej hipotonii noc-

nej, a tym samym skutkowa' zmniejszeniem dop%ywu krwi do nerwu wzrokowego [35]. 

Badacze z Egna Neumarkt Study opublikowali dane wskazuj$ce na dodatni$ i nie-

zale(n$ od wieku korelacj# pomi#dzy SBP a rozpoznaniem POAG, co koresponduje 

z publikacj$ Tielsch i wsp. dotycz$c$ s%abej, pozytywnej, nieliniowej wspó%zale(no"ci 

pomi#dzy jaskr$ a wy(szym ci"nieniem skurczowym [27, 36]. Nale(y zwróci' uwa-

g# na warto"' progow$ ci"nienia skurczowego, dla którego powy(sze spostrze(enia 

by%y prawdziwe. Pacjenci z SBP przekraczaj$cym poziom 130 mmHg znajdowali si# 

w grupie wy(szego ryzyka jaskry w porównaniu z osobami z ni(szym skurczowym ci"-

nieniem t#tniczym krwi. Efekt progowy, cho' dla innej warto"ci SBP, zaobserwowano 

równie( w Rotterdam Study. Iloraz szans zwi$zany z jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta 

wynosi% w tej obserwacji 1,87 u pacjentów ze skurczowym ci"nieniem t#tniczym krwi 

wy(szym ni( 145 mmHg w porównaniu z osobami o ni(szych warto"ciach SBP. Po-

dobny mechanizm dotyczy% DBP, lecz by% pozbawiony efektu warto"ci progowej [26]. 

Wart$ podkre"lenia z punku widzenia praktycznego obserwacj$ jest ta pochodz$ca 

z Baltimore Eye Study. Badacze wykazali protekcyjne dzia%anie NT na wyst#powanie 

POAG u osób poni(ej 60. roku (ycia, podczas gdy nadci"nienie t#tnicze mia%o nieko-

rzystny wp%yw na pacjentów powy(ej 70 lat [36].

Powy(ej opisane badania i zale(no"ci doprowadzi%y do uznania NT za czynnik 

ryzyka rozwoju i progresji jaskry pierwotnej otwartego k$ta [37]. Nale(y zwróci' uwa-

g#, (e zale(no"' ta jest trudna do oceny mi#dzy innymi ze wzgl#du na niejednorod-

ne kryteria rozpoznania NT w badaniach pacjentów z jaskr$. Dla przyk%adu badanie 

Blue Mountain Study odnotowywa%o ka(d$ zwy(k# ci"nienia t#tniczego o 10 mmHg 

zarówno skurczowego i rozkurczowego, co wi$za%o si# z 20–30% wzrostem cz#sto-

"ci wyst#powania nadci"nienia ocznego. Taka zale(no"' mo(e sugerowa' silniejszy 

zwi$zek BP z samym nadci"nieniem ocznym ni( z POAG [38].

Z punku widzenia zale(no"ci nadci"nienia t#tniczego i jaskry bardzo ciekawe wy-

daj$ si# by' wyniki d%ugoczasowych kohortowych bada! populacyjnych. Pomimo (e 

znaleziono w nich zwi$zek pomi#dzy IOP i SBP, to Leske i wsp. dowiedli, (e ryzyko 

rozwoju POAG by%o ujemnie sprz#(one z SBP [39]. Równie( w Early Manifest Glau-

coma Trial za czynnik predysponuj$cy do progresji jaskry uznano niski wyj"ciowy po-

ziom SBP [40]. Wyj"ciowe wysokie warto"ci BP w rzeczywisto"ci zmniejsza%o ryzyko 

rozwoju jaskry otwartego k$ta w dwóch du(ych badaniach Oman Eye Study [41] oraz 

Barbados Eye Study [39]. Wydaje si#, (e w%a"nie te wy(ej wymienione badania, mog$ 

by' podstaw$ do dalszych studiów nad rol$ NT w progresji jaskry pierwotnej otwarte-

go k$ta. Patologia jaskry jest z%o(ona, a sprzeczne rezultaty du(ych bada! wskazuj$ 
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na rol# innych czynników, w tym czynników naczyniowych, niezale(nych od IOP [42]. 

Ciekaw$ hipotez# wysun$% Tielsch i wsp. sugeruj$c, (e w pocz$tkowej fazie rozwo-

ju nadci"nienia, poprzedzaj$cej uszkodzenie ma%ych naczy!, podwy(szone ci"nienie 

t#tnicze mo(e dzia%a' ochronnie na komórki zwojowe siatkówki i ich aksony poprzez 

zwi#kszenie przep%ywu krwi [36]. Mo(na uzna', (e koresponduje to z badaniami popu-

lacyjnymi Oman Eye Study [41] oraz Barbados Eye Study [39]. W momencie kiedy NT 

osi$ga posta' przewlek%$, dochodzi do uszkodzenia naczy! ma%ego kalibru i ro"nie 

opór przep%ywu, co w konsekwencji doprowadza do uszkodzenia nerwu wzrokowego, 

zaburze! regulacji i tym samym t%umaczy wyst#powanie zale(no"ci pomi#dzy nadci"-

nieniem a jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta [36].

Wynika z tego wi#c, (e nadci"nienie t#tnicze mo(e mie' wp%yw zarówno protekcyj-

ny jak i destrukcyjny na prze(ycie komórek zwojowych siatkówki, a wszystko jest za-

le(ne od stopnia uszkodzenia ma%ych naczy!. Z tego te( powodu zarówno systemowe 

nadci"nienie t#tnicze jak i niedoci"nienie mog$ stanowi' ryzyko rozwoju jaskry [43].

Ci!nienie perfuzji w ga$ce ocznej

Przep%yw krwi w obr#bie ga%ki ocznej zale(y od ci"nienia perfuzji, które wyra(a 

ró(nic# pomi#dzy ci"nieniem t#tniczym krwi i ci"nieniem (ylnym. Przyjmuje si#, (e ci"-

nienie (ylne w oku jest równe ci"nieniu wewn$trzga%kowemu lub nieznacznie od niego 

wy(sze. Ci"nienie perfuzji mo(e by' wi#c wyznaczane jako ró(nica pomi#dzy warto"-

ci$ ci"nienia t#tniczego krwi a IOP. Z tego te( powodu dla oceny warto"ci ocznego 

przep%ywu krwi pojedyncza ocena ci"nienia krwi mo(e nie by' tak istotna jak ró(nica 

pomi#dzy ci"nieniem t#tniczym krwi a ci"nieniem wewn$trzga%kowym. Parametrem, 

który wydaje si# w najlepszy sposób odzwierciedla' hemodynamik# w t#tnicach ga%ki 

ocznej jest oczne ci"nienie perfuzji (OPP). OPP oblicza si# odejmuj$c od dwóch trze-

cich "redniego ci"nienia t#tniczego krwi warto"' ci"nienia wewn$trzga%kowego. Mo(-

na równie( obliczy' rozkurczowe ci"nienie perfuzji (DPP), które jest ró(nic$ pomi#dzy 

DBP oraz IOP oraz skurczowe ci"nienie perfuzji (SPP), b#d$ce ró(nic$ pomi#dzy SBP 

oraz IOP. Wzory potrzebne do obliczenia poszczególnych warto"ci ci"nie! podano 

w tabeli 1.

Fizjologiczn$ reakcj$ t#tniczek na wzrost ci"nienia wewn$trzga%kowego jest ich 

rozszerzenie maj$ce na celu obni(enie oporu naczyniowego i zachowanie sta%ej ob-

j#to"ci przep%ywu przez nerw wzrokowy. U chorych z jaskr$ mechanizmy odpowie-

dzi na zmiany ci"nienia wewn$trzga%kowego jak i systemowego ulegaj$ zaburzeniu. 

U chorych z jaskr$ doprowadza to w konsekwencji do niestabilnego przep%ywu krwi 

do siatkówki i nerwu wzrokowego, czego wynikiem s$ zmiany degeneracyjne w jego 

obr#bie [44]. Niski poziom ocznego ci"nienia perfuzji uznano za wa(ny czynnik ry-
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zyka jaskry [36]. Wyniki Baltimore Eye Survey wykaza%y, (e osoby z rozkurczowym 

ci"nieniem perfuzji ni(szym ni( 30 mmHg maj$ sze"ciokrotnie wy(sze ryzyko rozwoju 

jaskry ni( pacjenci z DPP wy(szym ni( 50 mmHg [36]. W Barbados Incidence Study of 

Eye Disease (BISED) ni(sze warto"ci skurczowego i rozkurczowego ci"nienia perfuzji 

podnosi%y odpowiednio ponad dwu- i trzykrotnie relatywne ryzyko wyst$pienia jaskry 

pierwotnej k$ta otwartego [45]. W 2000 roku opublikowano wyniki Enga Neumarkt 

Study, a siedem lat pó+niej Rotterdam Study, które potwierdzi%y powy(sze spostrze-

(enia [27, 29]. W pierwszym z tych bada! wykazano 4,5% wzrost cz#sto"ci zachoro-

wa! na jaskr# u pacjentów z rozkurczowym ci"nieniem perfuzji ni(szym ni( 50 mmHg 

w porównaniu z pacjentami z DPP wynosz$cym 65 mmHg lub wi#cej [27]. W drugiej 

obserwacji, przy tych samych progach DPP, okre"lono iloraz szans dla jaskry pierwot-

nej otwartego k$ta na poziomie 4,68 [29].

Skurczowe ci"nienie perfuzji uznano niedawno za czynnik prognozuj$cy progresj# 

choroby. Wyniki Early Manifest Glaucoma Trial (EMGT) wskazuj$, (e chorzy ze SPP 

o warto"ciach ni(szych ni( 125 mmHg maj$ o 42% wi#ksze ryzyko progresji jaskry 

w porównaniu z tymi, u których poziom skurczowego ci"nienia perfuzji przekracza 125 

mmHg [40].

Niedoci!nienie systemowe i leczenie hipotensyjne

a ryzyko rozwoju POAG 

Wyniki analiz dotycz$cych wp%ywu systemowego ci"nienia krwi na wyst#powa-

nie jaskry wskazuj$, (e równie( niedoci"nienie jest czynnikiem ryzyka rozwoju zmian 

jaskrowych, sugeruj$c nawet, (e znacznie istotniejszym ni( NT [34]. Badanie BISED 

I wykaza%o odwrotn$ korelacj# pomi#dzy NT a ryzykiem wyst$pienia jaskry. W tej 4-let-

niej obserwacji chorzy z NT mieli o po%ow# mniejsze ryzyko rozwoju jaskry w porówna-

niu do chorych z niskim ci"nieniem systemowym, niezale(nie od wieku [21]. Równie( 

badanie BISED II potwierdzi%o trend spadkowy ryzyka rozwoju jaskry wraz ze wzro-

stem ci"nienia t#tniczego [22]. W jednej z publikacji postawiono wniosek, (e niedoci"-

Tabela 1. Wzory konieczne do okre"lenia MAP, OPP, DPP i SPP

*rednie ci"nienie t#tnicze (MAP) MAP = DBP + 1/3 (SBP – DBP)

Oczne ci"nienie perfuzji (OPP) OPP = 2/3 MAP – IOP

Rozkurczowe ci"nienie perfuzji ( DPP) DPP = DBP – IOP

Skurczowe ci"nienie perfuzji (SPP) SPP = SBP – IOP

Nocny spadek ci"nienia (NBPF) NBPF(%) = MAPd – MAPn / MAPd × 100%

Ci"nienie perfuzji dzie! (OPPd) OPPd = MAPdz – IOPd

Ci"nienie perfuzji noc (OPPn) OPPn = MAPn – IOPn
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nienie prowadz$c do zmniejszenia ci"nienia perfuzji w naczyniach ocznych wywo%uje 

zmiany o charakterze jaskrowym [11]. W badaniu Thessaloniki Eye Study w grupie 

pacjentów, u których obni(ono DBP < 90 mmHg w trakcie terapii hipotensyjnej, ob-

serwowano zmiany w obr#bie tarczy nerwu wzrokowego, nawet u chorych bez jaskry 

[46]. W badaniach w%asnych wykazano bezpo"redni$, statystycznie istotn$ ujemn$ 

korelacj# pomi#dzy minimalnym ci"nieniem rozkurczowym w nocy a wielko"ci$ ubyt-

ku pola widzenia (r = -0,6433 p < 0,0001), co jest zbie(ne z opublikowanymi wynika-

mi innych bada! [47]. Galassi i wsp. wykazali, (e u chorych z niskim rozkurczowym 

przep%ywem krwi oraz du(ym wspó%czynnikiem oporu w t#tnicy ocznej obserwuje si# 

wi#kszy post#p ubytków w polu widzenia [48]. Taki mechanizm jest odpowiedzialny za 

zmiany w nerwie wzrokowym podobne do jaskry, które obserwuje si# u pacjentów we 

wstrz$sie [49].

Z%o(ono"' mechanizmu oddzia%ywania zarówno wysokiego ci"nienia, jak i niedo-

ci"nienia na post#p zmian jaskrowych dobrze obrazuje fakt niekorzystnego wp%ywu 

nadmiernych waha! ci"nienia w ci$gu doby, a tak(e potencjalny wp%yw prowadzonej 

terapii hipotensyjnej. Opublikowane badania okulistyczne dotycz$ce jaskry zwracaj$ 

uwag# na fakt, (e u cz#"ci chorych dochodzi do obni(enia perfuzji w naczyniach ga%ki 

ocznej i oczodo%u spowodowanego lekami hipotensyjnymi, a w konsekwencji przewle-

k%ego niedokrwienia nerwu wzrokowego i rozwoju neuropatii tego nerwu [8]. Istnienie 

takiego patomechanizmu mo(e by' obserwowane w grupie chorych z NT i jaskr$, 

którym zgodnie z zasadami chronoterapii leki hipotensyjne podawane s$ wieczorem. 

Jest to jedna z metod terapii hipotensyjnej stosowana w celu uzyskania efektywnego 

spadku ci"nienia w godzinach nocnych i zapobiegania zwy(ce porannej [50]. Mo(e 

si# to wi$za' z zaburzeniami perfuzji w t#tnicach ga%ki ocznej i oczodo%u zwi$zany-

mi z bezwzgl#dnym obni(eniem ci"nienia t#tniczego w godzinach nocnych poni(ej 

warto"ci pozwalaj$cej na skuteczn$ autoregulacj# kr$(enia wewn$trzga%kowego lub 

z nadmiern$ ró(nic$ dzienno-nocn$ ci"nienia, nawet w przypadku warto"ci BP w go-

dzinach nocnych uznanych za prawid%owe [51]. 

Badania w%asne wykaza%y istotnie gorsze wyniki parametrów branych pod uwa-

g# w ocenie nerwu wzrokowego w grupie chorych przyjmuj$cych leki nadci"nienio-

we wieczorem. W tej populacji wykazano istotnie ni(sze warto"ci nocnego ci"nienia 

perfuzji, potwierdzaj$c niekorzystny wp%yw tej pory pobierania leku u chorych z NT 

i jaskr$. Wykazano po raz pierwszy na "wiecie, (e nasilenie zmian w przebiegu jaskry 

jest wi#ksze u chorych z ni(szymi warto"ciami "redniego ci"nienia nocnego, a nocny 

spadek ci"nienia u nich jest wi#kszy [47]. 

W nielicznych publikacjach zwrócono uwag#, (e w grupie chorych z progresj$ ja-

skry, pomimo odpowiedniego obni(ania IOP, przep%yw w naczyniach siatkówki, naczy-

niówki i tarczy nerwu wzrokowego jest wolniejszy w porównaniu do osób zdrowych 

[52]. Krasi!ska i wsp. wykazali, (e prawid%owo kontrolowane IOP, zarówno w dzie! 
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jak i noc$, w grupie chorych z NT mo(e nie zapobiega' zanikowi w%ókien nerwowych, 

a tym samym ubytkom w polu widzenia. Te obserwacje dotyczy%y chorych z NT leczo-

nych hipotensyjnie, u których potwierdzono w pomiarach metod$ tradycyjn$ i ABPM 

dobr$ kontrol# ci"nienie t#tniczego. Autorzy wskazuj$ na istnienie paradoksalnej sytu-

acji, w której prawid%owa kontrola ci"nienia systemowego oraz ci"nienia wewn$trzga%-

kowego nie zapobiega nasileniu uszkodze! narz$dowych [53]. 

Szukaj$c przyczyn wi#kszego zaawansowania zmian degeneracyjnych nerwu 

wzrokowego w grupie chorych z NT i jaskr$ przyjmuj$cych leki wieczorem zwrócono 

uwag# na zmiany hemodynamiczne w t#tnicach ga%ki ocznej i oczodo%u. Obserwowa-

no w nich wysokie warto"ci wska+ników oporu i zmniejszony przep%yw w fazie skurczu 

i rozkurczu [53]. Wykazano wp%yw du(ego spadku ci"nienia systemowego w godzinach 

nocnych na parametry hemodynamiczne w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u [51]. 

Doniesienia innych autorów wskazuj$ na zale(no"' pomi#dzy przep%ywem krwi przez 

siatkówk# a zmianami w zakresie tarczy nerwu wzrokowego [54]. Powy(sze publikacje 

pozwalaj$ wysun$' sugesti#, (e pora wieczorna przyjmowania leków hipotensyjnych 

przez chorych z NT i jaskr$, ma niekorzystny wp%yw na przep%yw w t#tnicy ocznej 

i "rodkowej siatkówki [55]. Przep%yw w tych t#tnicach odpowiada mi#dzy innymi za 

unaczynienie tarczy nerwu wzrokowego i w przypadku, gdy jest znacznie zmniejszony, 

zw%aszcza w fazie rozkurczu, mo(e prowadzi' do niedokrwienia nerwu wzrokowego. 

Wykazano dodatni$ korelacj# mi#dzy przep%ywem krwi przez naczynia zaopatruj$ce 

nerw wzrokowy a ci"nieniem t#tniczym, wnioskuj$c jednocze"nie, (e leczenie hipo-

tensyjne mo(e prowadzi' do pogorszenia przep%ywu krwi przez nerw wzrokowy, z za-

strze(eniem, (e w cytowanej pracy nie analizowano pory podawania leków [56]. 

Nale(y jednoznacznie wskaza', (e nie tylko terapia utrzymuj$ca w%a"ciwe para-

metry ci"nienia wewn$trzga%kowego ma wp%yw na post#p choroby w tej grupie pacjen-

tów z NT i jaskr$. U tych chorych wieczorna pora przyjmowania leków hipotensyjnych 

dzia%a niekorzystnie. Ten fakt jest potwierdzony wielko"ci$ ubytku w polu widzenia, 

która silnie dodatnio koreluje z nocnym spadkiem ci"nienia i ujemnie z DBP min [46, 

47]. W innej publikacji chorzy za(ywaj$cy leki przed snem mieli o ponad 20% mniejszy 

przep%yw skurczowy i o ponad 40% rozkurczowy w t#tnicy ocznej w stosunku do tych, 

którzy bior$ je rano. W d%u(szym okresie czasu, jak wykazano w 5-letniej obserwacji, 

ni(sze ci"nienie nocne pogarsza pole widzenia [57]. Znajduje to swoje odbicie w kolej-

nych zale(no"ciach, takich jak istniej$ce pomi#dzy perfuzj$ w t#tnicy ocznej i "rodko-

wej siatkówki a grubo"ci$ w%ókien nerwowych i wielko"ci$ ubytku pola widzenia [47]. 

Na ostatni z wymienionych parametrów istotny wp%yw ma tak(e niski rozkurczowy 

przep%yw krwi oraz wy(szy wspó%czynnik oporu w t#tnicy ocznej, który obserwuje si# 

u pacjentów z dawkowaniem wieczornym leków hipotensyjnych [48, 53].

Wieczorne podawanie leków hipotensyjnych ma na celu normalizacj# dobowego 

proÞ lu ci"nienia u pacjentów typu non-dipper (spadek ci"nienia w nocy w stosunku 



do pory dziennej o mniej ni( 10%), którzy nara(eni s$ na wi#ksz$ progresj# zmian 

narz$dowych, typowych dla nadci"nienia t#tniczego. Jednak(e u chorych z NT i ja-

skr$ trzeba pami#ta' o mo(liwo"ci jednoczesnego nasilenia zmian degeneracyjnych 

nerwu wzrokowego, u których na skutek wieczornego przyjmowania leków obni(aj$-

cych ci"nienie t#tnicze dochodzi do wi#kszego spadku ci"nienia w nocy. Mo(e to by' 

wskazówk$, by u pacjentów z NT typu non-dipper i jaskr$ nie stosowa' leków hipo-

tensyjnych wieczorem, sugeruj$c jednocze"nie cz#st$ kontrol# ABPM. 

W odniesieniu do samych preparatów stosowanych w leczeniu NT obecnie uwa(a 

si#, (e najbezpieczniejszymi lekami hipotensyjnymi, które nie wi$($ si# ze wzrostem 

ryzyka wyst$pienia i progresji jaskry s$ ß-blokery. Z kolei wi#kszo"' bada! wska-

zuje na wzrost takiego ryzyka u osób leczonych antagonistami wapnia i inhibitorami 

konwertazy angiotensyny [58, 59]. Bezpiecze!stwo stosowania ß-blokerów ma swoje 

uzasadnienie m.in. w tym, (e nie stwierdzono obecno"ci receptorów ß-adrenergicz-

nych w naczyniach kr$(enia ocznego [60]. Niektóre badania dowodz$ z kolei, (e nie-

selektywne ß-blokery, w porównaniu z selektywnymi, zmniejszaj$ perfuzj# oczn$, pro-

wadz$c do neuropatii jaskrowej, jednak zale(no"' ta traci%a istotno"' statystyczn$ po 

24–48 miesi$cach leczenia [58]. Niewiele jest dotychczas bada! oceniaj$cych wp%yw 

jednego leku na perfuzj# oczn$. Stwierdzono, (e w populacji osób z nadci"nieniem 

t#tniczym trandolapril zwi#ksza perfuzj#, a efekt losartanu u osób z prawid%owym ci"-

nieniem pozostaje neutralny [61].
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2. Cel pracy

Przeprowadzenie wszystkich zaproponowanych w poszczególnych publikacjach 

bada! mia%o wspólne cele, które zestawiono poni(ej:

1. Ocena przep%ywu krwi w naczyniach ga%ki ocznej oraz zmian w nerwie wzrokowym 

u chorych z jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta i nadci"nieniem t#tniczym, przy pra-

wid%owej kontroli ci"nienia wewn$trzga%kowego i skutecznie leczonym nadci"nie-

niu t#tniczym w zale(no"ci od dobowego proÞ lu ci"nienia t#tniczego. 

2. Ocena wp%ywu ró(nych typów dobowego rytmu ci"nienia t#tniczego oraz wysoko-

"ci ci"nienia w godzinach nocnych na stopie! zaawansowania neuropatii nerwu 

wzrokowego oraz charakterystyk# przep%ywu krwi w wybranych t#tnicach ga%ki 

ocznej i oczodo%u u chorych z jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta i nadci"nieniem 

t#tniczym.

3. Ocena nasilenia zmian patologicznych w obr#bie nerwu wzrokowego oraz charak-

terystyka przep%ywu krwi w wybranych t#tnicach ga%ki ocznej i oczodo%u u chorych 

z jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta i kontrolowanym nadci"nieniem t#tniczym w za-

le(no"ci od pory dawkowania leków hipotensyjnych.

4. Okre"lenie wp%ywu pory podawania leków hipotensyjnych, ze szczególnym 

uwzgl#dnieniem ramiprilu, na przep%yw krwi w obr#bie t#tnic ga%ki ocznej i oczo-

do%u oraz post#p zmian degeneracyjnych w obr#bie nerwu wzrokowego w grupie 

chorych z NT i POAG w prospektywnej 6-miesi#cznej obserwacji.
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3. Metodyka

W ca%ej badanej populacji przeprowadzono badanie podmiotowe i przedmiotowe. 

W jego sk%ad wchodzi% trzykrotny pomiar ci"nienia t#tniczego po 15 minutach od-

poczynku w pozycji siedz$cej przeprowadzony sÞ gmomanometrem automatycznym 

(Omron MX2 Basic, UK). Kolejnym wykonywanym badaniem by% 24-godzinny pomiar 

ci"nienia t#tniczego (ABPM) aparatem 2430TM (A&D, Japonia). Po za%o(eniu tego 

urz$dzenia przekazywano chorych do poradni okulistycznej, celem wykonywania stan-

dardowego badania okulistycznego. Ponadto, przeprowadzono badanie OCT apara-

tem STRATUS OCT (Zeiss, Niemcy) polegaj$ce na pomiarze grubo"ci w%ókien nerwo-

wych z zastosowaniem programu Fast RNFL thickness (3.4) ze skanem o wymiarze 

10,87 !m, oceniaj$c ubytek w%ókien w kwadrantach skroniowym, nosowym, górnym 

i dolnym oraz "redni$ ca%kowit$ grubo"' w%ókien w ,m. Ocen# ubytków w polu widze-

nia (VFD) wykonywano za pomoc$ aparatu M600W (MEDMONDT, USA), wybieraj$c 

typ pola (jaskrowe), z utrat$ Þ ksacji nie wi#ksz$ ni( 10% , z ocen$ ubytku pola w skali 

szaro"ci od 0 do 27 oraz numerycznie w decybelach, okre"laj$c procentowy ubytek 

pola widzenia. Odrzucano badania w przypadku wyst$pienia odpowiedzi fa%szywie 

negatywnych/pozytywnych w ilo"ci wi#kszej ni( 10%. 

Wielokrotnie w ci$gu doby dokonywano pomiarów ci"nienia "ródga%kowego z za-

stosowaniem tonometrii Goldmana, przyjmuj$c u wszystkich chorych ten sam okres 

czasu tj. godzin# 9:00, 12:00, 17:00 (pomiary dzienne – IOPd) oraz 23:00, 6:00 (po-

miary nocne – IOPn). U wszystkich pacjentów ultrasonograÞ a dopplerowska by%a me-

tod$ oceny przep%ywu w naczyniach pozaga%kowych. Oceniano t#tnic# oczn$ – OA 

(na wysoko"ci przed odej"ciem t. "rodkowej siatkówki), t#tnic# "rodkow$ siatkówki 

– CRA (na g%#boko"ci 0–3 mm od tarczy nerwu wzrokowego) oraz t#tnice rz#skowe 

tylne krótkie – SPCA (1–3 mm od g%owy nerwu wzrokowego nosowo i skroniowo). 

Badanie wykonywano aparatem Aloka Alpha 10 z zastosowaniem przep%ywu kierun-

kowego D-eFLOW przy u(yciu sondy 7,5–13 MHz. Pomiary wykonywano w pozycji 

le($cej po 5-minutowym odpoczynku (pozycja ga%ki 0°, korekcja k$ta 35–45°, bramka 

prostok$tna). Analizowano nast#puj$ce parametry przep%ywu: pr#dko"' skurczow$ 

(PSV), pr#dko"' ko!cowo-rozkurczow$ (EDV) oraz indeks oporu naczyniowego (RI), 

obliczony na podstawie wzoru: RI = (PSV – EDV) / PSV.

W badaniu ABPM za okres aktywno"ci dziennej przyj#to godziny pomi#dzy 8:00 

a 22:00, a godziny mi#dzy 22:00 a 8:00 za okres snu. Pomiary by%y wykonywane 

w ci$gu dnia i nocy co 30 minut. Do ko!cowej analizy statystycznej przyj#to tylko te 

zapisy, w których uzyskano powy(ej 90% wa(nych pomiarów.



Analizowano "rednie z ci"nie! skurczowych (SBP"r) i rozkurczowych (DBP"r) z ca-

%ej doby, minimalne ci"nienie skurczowe (SBPmin) i rozkurczowe (DBPmin), "rednie 

ci"nienie dzienne (MAPd) i nocne (MAPn). Na podstawie danych uzyskanych w ABPM 

oszacowano wielko"' obni(enia ci"nienia w godzinach nocnych, czyli nocny spadek 

ci"nienia (NBPF) (odpowiednie wzory w tabeli 1).

W pierwszej z cyklu prac grup# podzielono ze wzgl#du na wysoko"' NBPF (dip-

pers vs non-dipers), w których porównywano uzyskane parametry okulistyczne. 

W drugiej publikacji analiz# rozszerzono o podzia% chorych na podgrupy w zale(-

no"ci od wielko"ci NBPF (do 10%, 10–15%, > 15%) oraz warto"ci MAP (do 79 mmHg, 

79–87 mmHg, > 87 mmHg) (87 mmHg to najwy(sza warto"' "redniego ci"nienia noc-

nego uznana za prawid%ow$ wg zalece! ESH, a 79 mmHg to warto"' o 10% mniejsza 

(15/II).

Trzecia publikacja analizowa%a badan$ populacj# chorych z POAG w zale(no"ci 

od pory przyjmowania leków (leki wy%$cznie rano vs leki rano i wieczorem). 

Czwarta praca by%a obserwacj$ 6-miesi#czn$, przeprowadzon$ dla populacji i po-

dzia%u jak w 3 publikacji.

W pi$tej skupiono si# na chorych, u których stosowano jeden lek hipotensyjny – 

ramipril rano vs wieczorem, równie( z obserwacj$ 6-miesi#czn$.

Analiza statystyczna

Sprawdzono zgodno"' badanych parametrów z rozk%adem normalnym testem 

D’Agostino-Pearson’a. Dla parametrów zgodnych z rozk%adem normalnym stosowa-

no test parametryczny (t-Studenta dla zmiennych niezale(nych), a dla parametrów 

z rozk%adem nienormalnym test nieparametryczny Manna-Whitneya. Si%# zale(no"ci 

mi#dzy zmiennymi wyra(ano za pomoc$ wspó%czynnika korelacji liniowej r Pearsona 

lub testem rang Spearmana.

Wyniki przestawiano w postaci "redniej arytmetycznej i odchylenia standardowe-

go. Hipotezy statystyczne weryÞ kowano na poziomie istotno"ci p < 0,05.

Obliczenia wykonano przy pomocy pakietu statystycznego STATISTICA PL v.6.0 

i GraphPad Prism 5.01.
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4. Omówienie publikacji

Publikacja 1.

Wp"yw dobowego rytmu ci%nienia t$tniczego na zaawansowanie jaskry pier-

wotnej otwartego k#ta u pacjentów z nadci%nieniem t$tniczym leczonym

Brytyjskie zalecenia NICE 2011 podkre"laj$ rol# badania ABPM w diagnostyce 

i terapii NT, jednak zupe%nie pomijaj$ fakt istnienia grupy chorych ze wspó%istniej$c$ 

jaskr$ [62]. Podobnie wytyczne terapeutyczne ESH, zalecaj$ce jako optymalne le-

czenie hipotensyjne zapewnienie skutecznej kontroli ci"nienia t#tniczego przez ca%$ 

dob# z zachowaniem spadku nocnego, nie bierze si# w nich jednak pod uwag# mo(-

liwo"ci niedokrwienia nerwu wzrokowego u chorych z POAG [15]. W pi"miennictwie 

okulistycznym istniej$ publikacje, w których autorzy zwracaj$ uwag# na fakt, (e zbyt 

du(e obni(anie ci"nienia, zw%aszcza w porze nocnej, mo(e skutkowa' progresj$ cho-

roby [10, 29, 36]. Te dwa sprzeczne z za%o(enia podej"cia do chorych z NT i POAG 

spowodowa%y zainteresowanie t$ grup$ chorych. Lokalizacja w jednym szpitalu Kliniki 

Hipertensjologii i Okulistyki by%a okoliczno"ci$ u%atwiaj$c$ wykonanie tych bada!. Na-

le(y podkre"li', (e do tej pory nie analizowano w grupie chorych z POAG i NT wp%ywu 

dobowych zmian ci"nienia t#tniczego na przep%yw krwi w obr#bie t#tnic ga%ki ocznej 

i post#p zmian patologicznych w obr#bie nerwu wzrokowego. 

Celem tej pracy by%a ocena przep%ywu krwi w naczyniach ga%ki ocznej oraz zmian 

w nerwie wzrokowym u chorych z jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta i nadci"nieniem 

t#tniczym. Warunkiem niezb#dnym dla tej analizy by%a prawid%owa kontrola ci"nienia 

wewn$trzga%kowego i skutecznie leczone nadci"nienie t#tnicze wed%ug Europejskiego 

Towarzystwa Kardiologicznego. Podstaw$ podzia%u na grupy by% dobowy proÞ l ci"nie-

nia t#tniczego.

Do przeprowadzenia bada! dobrano bardzo wyselekcjonowan$ grup# chorych z NT 

i POAG, spe%niaj$cych warunki w%$czenia i wykluczenia podane w metodyce. W pracy 

podj#to prób# okre"lenia wp%ywu dobowych zmian ci"nienia t#tniczego na przep%yw 

krwi w obr#bie t#tnic ga%ki ocznej i post#p zmian patologicznych w nerwie wzrokowym. 

Po wykonaniu badania ABPM pacjentów podzielono na 2 grupy w zale(no"ci od wy-

soko"ci nocnego spadku ci"nienia t#tniczego: non-dippers (NBPF < 10%) oraz dippers 

i extreme dippers (NBPF > 10%). Po wykonaniu wszystkich zaplanowanych bada! 

porównano grupy mi#dzy sob$. Jest to jedno z pierwszych doniesie!, w którym analiza 

wyników badanych parametrów wykaza%a, (e wielko"ci przep%ywu skurczowego i roz-
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kurczowego s$ wi#ksze, a indeksy oporu maj$ mniejsze warto"ci w grupie non-dippers 

i ró(ni$ si# istotnie od grupy dippers. W pracy pokazano istotne zale(no"ci mi#dzy 

NBPF a RNFL, VFD, a tak(e parametrami przep%ywu OA-RI i CRA-EDV. NBPF silnie 

korelowa% z ubytkiem w polu widzenia. Praca ta jest jedn$ z nielicznych w pi"mienni-

ctwie "wiatowym, które wskazuj$ na rol# ci"nienia systemowego i zmian hemodyna-

micznych w patogenezie uszkodzenia jaskrowego nerwu wzrokowego, a jednocze"nie 

s$ niezale(ne od ci"nienia wewn$trzga%kowego [52]. Bardzo wa(ne dla zrozumienia 

zale(no"ci post#pu POAG od ci"nienia systemowego s$ uzyskane wyniki zale(no"ci 

NBPF i pr#dko"ci przep%ywu w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u. NBPF powy(ej 10% 

powoduje spadek PSV w t#tnicy ocznej a( o 50%, a EDV o 100% w stosunku do grupy 

non-dippers. Hipotoni# nocn$ mo(na wi#c, w cz#"ci przypadków, uzna' za przyczynia-

j$c$ si# do uszkodzenia niedokrwiennego nerwu wzrokowego [51]. Do tej pory nie opi-

sano takich zale(no"ci, które upowa(nia%yby do sformu%owania praktycznego wniosku 

dotycz$cego zalecenia du(ej ostro(no"ci podczas prowadzenia terapii NT i unikania 

stosowania leków wieczorem [51]. Wa(nym dla ca%o"ci zagadnienia jest stwierdzenie 

istotnej ró(nicy w zakresie OPP nocnego odpowiednio dla non-dippers 71,7 mmHg vs 

63,7 mmHg dla dippers. Rozkurczowe ci"nienie perfuzji jest najbardziej sta%ym naczy-

niowym czynnikiem ryzyka rozwoju jaskry, co wykazali badacze z Barbados Eye Study 

[45]. Analiza Baltimore Eye Survey wykaza%a, (e niskie rozkurczowe ci"nienie perfuzji 

jest "ci"le zwi$zane z wyst#powaniem POAG, zw%aszcza gdy jego warto"' jest ni(sza 

od 50 mmHg [36], chocia( podaje si# tak(e warto"' ju( na poziomie < 70 mmHg [27]. 

Ten fakt sugeruje, (e w odniesieniu do chorych dippers z NT i POAG zbyt du(e obni(a-

nie ci"nienia systemowego mo(e powodowa' niezamierzony efekt destrukcyjny w ob-

r#bie nerwu wzrokowego. Znajduje to tak(e potwierdzenie w wynikach innego badania, 

poniewa( u chorych z upo"ledzon$ autoregulacj$ kr$(enia ocznego i towarzysz$cym 

podwy(szonym IOP spadek ci"nienia systemowego oraz towarzysz$ce mu obni(enie 

OPP prowadzi%o do niedokrwienia i uszkodzenia nerwu wzrokowego [42].

Publikacja 2.

Wp"yw hipotonii nocnej na post$p zmian patologicznych w obr$bie nerwu wzro-

kowego w grupie chorych z jaskr# pierwotn# otwartego k#ta i nadci%nieniem 

t$tniczym

Zaburzenia autoregulacji w POAG prowadz$ do nasilenia waha! ci"nienia we-

wn$trzga%kowego, a to w konsekwencji mo(e wp%ywa' na post#p uszkodzenia nerwu 

wzrokowego, mi#dzy innymi ze wzgl#du na wahania ci"nienia perfuzji ocznej [63, 64, 

65]. W tym wypadku nawet Þ zjologiczne zmiany rytmu dobowego ci"nienia t#tnicze-

go mog$ dodatkowo nasila' niedokrwienie nerwu wzrokowego. Sytuacj# u chorych 
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z POAG mo(e komplikowa' wspó%istnienie nadci"nienia t#tniczego, które wymaga le-

czenia hipotensyjnego. W pi"miennictwie okulistycznym zwrócono uwag#, (e zarów-

no Þ zjologiczny spadek ci"nienia systemowego w trakcie snu, jak równie( nadmier-

ny efekt hipotensyjny leków stosowanych w terapii NT mo(e prowadzi' do wtórnego 

obni(enia perfuzji w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u, przewlek%ego niedokrwienia 

nerwu wzrokowego i rozwoju neuropatii tego nerwu [6, 7, 66]. Ciekawym podsumowa-

niem ko!czy si# jedna z prac, mianowicie sformu%owano wniosek, (e wzrost perfuzji 

ocznej w przebiegu POAG poprawia funkcj# widzenia [67].

Nowatorskie w tej publikacji i do tej pory nieopisane s$ wyniki wskazuj$ce, (e 

warto"' PSV i EDV w t#tnicy ocznej i "rodkowej siatkówki by%a najmniejsza w grupie 

z najwi#kszym NBPF, a najwi#ksza u pacjentów typu non-dipper. Odwrotne zale(no"ci 

wykazano dla RI w tych samych naczyniach. Analiza przep%ywu w naczyniach ga%ki 

ocznej i oczodo%u w grupach w zale(no"ci od poziomu MAPn wykaza%a, (e przep%yw 

skurczowy i rozkurczowy w t#tnicy ocznej i "rodkowej siatkówki oraz skurczowy w na-

czyniach rz#skowych tylnych krótkich by% istotnie upo"ledzony w grupie z najni(szym 

MAPn w porównaniu z pozosta%ymi grupami. 

W dotychczasowym pi"miennictwie "cieraj$ si# rozbie(ne pogl$dy co do znacze-

nia wielko"ci nocnego spadku ci"nienia na post#p jaskry. Graham i wsp. wykazali 

wi#ksz$ progresj# uszkodze! jaskrowych u pacjentów dippers w porównaniu z pa-

cjentami non-dippers [57]. Natomiast Tokunaga i wsp. stwierdzili zwi$zek pomi#dzy 

progresj$ ubytku w polu widzenia a proÞ lem dobowym typu non-dippers, ale tak(e 

proÞ lem dobowym ci"nienia typu extreme dippers (NBPF > 20%) [68].

To co nale(y podkre"li', to fakt, (e przeprowadzona analiza nie wykaza%a ró(-

nic istotnych w zakresie ci"nienia wewn$trzga%kowego pomi#dzy badanymi grupami, 

stwierdzili"my natomiast istotn$ ró(nic# w zakresie nocnego ci"nienia perfuzji, które 

by%o istotnie wy(sze w grupie non-dipper. Wyniki Barbados Eye Study wskazuj$, (e 

rozkurczowe ci"nienie perfuzji jest najbardziej sta%ym naczyniowym czynnikiem ryzyka 

rozwoju jaskry [69]. Analiza Baltimore Eye Survey wykaza%a, (e niskie rozkurczowe 

ci"nienie perfuzji jest "ci"le zwi$zane z wyst#powaniem POAG, zw%aszcza gdy jego 

warto"' jest ni(sza od 50 mmHg [10]. W innym badaniu warto"' OPP rozkurczowego 

zwi#kszaj$ca ryzyko rozwoju jaskry by%a ju( na poziomie < 70 mmHg [37], co odpo-

wiada warto"ciom zaobserwowanym w naszym badaniu w grupach dipper. Mo(e to 

oznacza', (e w odniesieniu do chorych dippers z NT i POAG zbyt du(e obni(anie ci"-

nienia systemowego mo(e powodowa' niezamierzony efekt destrukcyjny w obr#bie 

nerwu wzrokowego, co równie( potwierdzaj$ wyniki badania Tokunaga i wsp. [68].

Po"redni$ przyczyn$ szybkiego post#pu jaskry mog$ wi#c by' potwierdzone w tej 

obserwacji wysokie warto"ci wska+ników oporu i zmniejszony przep%yw w fazie skur-

czu i rozkurczu w ocenianych naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u w grupach dipper. 

Podobne dane opublikowali równie( Kaiser i wsp. [70]. Wyst#powanie zale(no"' po-
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mi#dzy przep%ywem krwi przez siatkówk# a zmianami w zakresie tarczy nerwu wzro-

kowego opisano kilkakrotnie [54, 55, 71]. W odniesieniu do tych parametrów wykaza-

no obecnie ró(nice pomi#dzy grup$ dipper z obni(eniem ci"nienia nocnego pomi#dzy 

10 a 15% a grup$ z NBPF powy(ej 15% na niekorzy"' tej ostatniej. Taki podzia% do tej 

pory nie by% stosowany i mo(e mie' kluczowe znaczenie.

Po raz pierwszy oceniaj$c zarówno przep%yw skurczowy, jak i rozkurczowy w t#t-

nicy ocznej i t#tnicy "rodkowej siatkówki wykazano, (e by% on istotnie mniejszy u pa-

cjentów z prawid%owym "rednim ci"nieniem w nocy, ale najwi#kszy u pacjentów z naj-

wy(szym MAPn. Wyniki pracy Gherghel i wsp., którzy wykazali wp%yw du(ego spadku 

ci"nienia w godzinach nocnych na parametry hemodynamiczne w naczyniach ga%ki 

ocznej wydaj$ si# potwierdza' bie($c$ obserwacj# [51]. Przep%yw w tych t#tnicach 

odpowiada mi#dzy innymi za unaczynienie tarczy nerwu wzrokowego, wi#c jego spa-

dek, a zw%aszcza ten obserwowany w rozkurczu u pacjentów z niskim MAPn dopro-

wadza do niedokrwienia nerwu i jego zmian degeneracyjnych. Hipotonia nocna mo(e 

powodowa' niedokrwienie nerwu wzrokowego, co mo(e t%umaczy' patomechanizm 

opisywanego zjawiska [71]. Obecne badania potwierdzaj$ obserwacje Grunwald 

i wsp., którzy udowodnili dodatni$ korelacj# mi#dzy przep%ywem krwi przez naczynia 

zaopatruj$ce nerw wzrokowy a ci"nieniem t#tniczym. Autorzy ci wnioskuj$ jednocze"-

nie, (e leczenie hipotensyjne prowadzi do pogorszenia przep%ywu krwi przez nerw 

wzrokowy. Wykazali oni tak(e, (e przep%yw ten jest o 29% mniejszy u osób z jaskr$ 

w porównaniu do zdrowych, za" u osób z nieleczonym NT przep%yw ten normalizuje 

si# [56]. Wa(n$ informacj# zawiera 5-letnia obserwacja, w której potwierdzono wp%yw 

cz#sto"ci spadków ci"nienia nocnego na pogorszenie pola widzenia [35]. Do tej pory 

nie opisano równie( istotnych zale(no"ci pomi#dzy perfuzj$ w t#tnicy ocznej i "rodko-

wej siatkówki a grubo"ci$ w%ókien nerwowych i wielko"ci$ ubytku pola widzenia, które 

uda%o si# obecnie wykaza'. Stwierdzono tak(e, (e wielko"' przep%ywu w t#tnicach 

ga%ki ocznej jest silniej zwi$zana z wielko"ci$ nocnego spadku ci"nienia i minimalnego 

ci"nienia rozkurczowego w nocy ni( z wielko"ci$ ci"nienia "redniego w nocy. Wiel-

ko"' ubytku w polu widzenia wykazywa%a korelacj# z NBPF i minimalnym ci"nieniem 

rozkurczowym w nocy, a nie wykazywa%a zale(no"ci od MAPn. Potwierdza to wyniki 

opublikowane przez Galassi i wsp. Wykazali oni, (e u chorych z niskim rozkurczowym 

przep%ywem krwi oraz du(ym wspó%czynnikiem oporu w t#tnicy ocznej obserwowano 

wi#kszy post#p ubytków w polu widzenia [48]. Obecna praca potwierdza doniesie-

nia innych autorów wskazuj$c, (e niskie ci"nienie systemowe, obserwowane np. we 

wstrz$sie, mo(e powodowa' zmiany w nerwie wzrokowym podobne do wywo%anych 

jaskr$ [49]. Nale(y podkre"li', (e w obecnej pracy po raz pierwszy opublikowano do-

wody na zale(no"' pomi#dzy wielko"ci$ spadku ci"nienia t#tniczego w nocy a zmniej-

szeniem grubo"ci w%ókien nerwowych [53].
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Publikacja 3.

Wp"yw pory podawania leków hipotensyjnych na stopie' zaawansowania jaskry

pierwotnej otwartego k#ta u chorych z nadci%nieniem t$tniczym

Kolejna praca analizowa%a zaburzenia perfuzji w t#tnicach ga%ki ocznej, które mog$ 

wynika' z waha! ci"nienia t#tniczego wywo%anych mi#dzy innymi przez leki o dzia%a-

niu hipotensyjnym. Mog$ one stanowi' istotny czynnik patogenetyczny uszkodzenia 

jaskrowego i niezale(nie od IOP powodowa' uszkodzenie nerwu wzrokowego [52, 

62]. W takim wypadku nawet Þ zjologiczne zmiany rytmu dobowego BP mog$ dodat-

kowo nasila' niedokrwienie nerwu wzrokowego ze wzgl#du na wahania ci"nienia per-

fuzji ocznej, które jest pochodn$ ci"nienia wewn$trzga%kowego i "redniego ci"nienia 

t#tniczego [7]. U wi#kszo"ci osób obserwuje si# obni(anie BP w godzinach nocnych, 

a brak spadku ci"nienia w godzinach nocnych u pacjentów z nadci"nieniem t#tniczym 

wi$(e si# z nasileniem zmian narz$dowych. W zwi$zku z tym przyjmuje si#, (e lecze-

nie hipotensyjne powinno wp%ywa' na dobowy proÞ l ci"nienia tak, aby by%o ono jak 

najbardziej zbli(one do normy, czyli utrzymywa' nocny spadek w przedziale 10–20% 

[72]. Dlatego u cz#"ci chorych wprowadzono zasad# chronoterapii w stosowaniu le-

ków obni(aj$cych ci"nienie, polegaj$cej na dostosowaniu pory dawkowania leków do 

ewentualnych nieprawid%owo"ci w dobowym rytmie ci"nienia t#tniczego. Jednak(e 

w grupie chorych z jaskr$ mo(e to w istotny sposób wp%ywa' na post#p zmian w ob-

r#bie nerwu wzrokowego [73]. W pi"miennictwie okulistycznym zwrócono uwag#, (e 

zarówno Þ zjologiczny spadek ci"nienia systemowego w trakcie snu, jak równie( nad-

mierny efekt hipotensyjny leków stosowanych w terapii NT, prowadz$ do wtórnego 

obni(enia perfuzji w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u, przewlek%ego niedokrwie-

nia nerwu wzrokowego i rozwoju neuropatii [8, 66, 67, 74]. Najwa(niejszym uzasad-

nieniem dla przeprowadzenia tej analizy by% brak do tej pory publikacji oceniaj$cych 

wp%yw stosowania zasad chronoterapii w leczeniu nadci"nienia t#tniczego u pacjen-

tów ze wspó%istniej$c$ POAG.

Celem tej pracy by%a ocena nasilenia zmian patologicznych w obr#bie nerwu 

wzrokowego oraz charakterystyka przep%ywu krwi w wybranych t#tnicach ga%ki ocznej 

i oczodo%u u chorych z jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta i kontrolowanym nadci"nie-

niem t#tniczym w zale(no"ci od pory dawkowania leków hipotensyjnych.

Jak ju( wielokrotnie podkre"lano wp%yw wysoko"ci ci"nienia t#tniczego na post#p 

choroby z%o(ony. Blue Mountain Eye Study wykaza%o, (e nadci"nienie t#tnicze jest 

czynnikiem rozwoju jaskry niezale(nym od wp%ywu na ci"nienie wewn$trzga%kowe 

[75]. Na pytanie, czy nast#puje poprawa parametrów przep%ywu w t#tnicy "rodkowej 

siatkówki i t#tnicy rz#skowej tylnej po w%$czeniu leczenia nadci"nienia uzyskano nie-

wiele odpowiedzi. Nieliczne prace wskazuj$ na fakt, (e pomimo poprawy przep%ywu 

nigdy nie uzyskuje si# warto"ci zbli(onych do zdrowych osób [2, 19, 76].
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Nie ma jednak w$tpliwo"ci, (e równie( niedoci"nienie jest czynnikiem ryzyka roz-

woju zmian jaskrowych, sugeruje si# nawet, (e znacznie istotniejszym ni( NT [34, 36, 

77]. Niedoci"nienie mo(e prowadzi' do zmniejszenia ci"nienia perfuzji w naczyniach 

ocznych i wywo%ywa' zmiany o charakterze jaskrowym [78]. W badaniu Thessaloniki 

Eye Study zaobserwowano, (e obni(enie DBP < 90 mmHg w trakcie leczenia NT skut-

kuje zmianami w obr#bie tarczy nerwu wzrokowego nawet u chorych bez jaskry [46]. 

W tej pracy wykazano po raz pierwszy bezpo"redni$, statystycznie istotn$ ujemn$ ko-

relacj# pomi#dzy minimalnym ci"nieniem rozkurczowym w nocy a wielko"ci$ ubytku 

pola widzenia. 

Ca%a omawiana praca po"wi#cona jest badaniom si# nad niekorzystnym wp%y-

wem NT na post#p POAG w kontek"cie nadmiernych waha! ci"nienia w ci$gu doby, 

a przede wszystkim potencjalnego wp%ywu prowadzonej terapii hipotensyjnej. Opubli-

kowane badania okulistyczne dotycz$ce jaskry zwracaj$ uwag#, (e u cz#"ci chorych 

dochodzi do obni(enia perfuzji w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u spowodowanego 

lekami hipotensyjnymi, a w konsekwencji przewlek%ego niedokrwienia nerwu wzroko-

wego i rozwoju neuropatii tego nerwu [8, 20]. Za%o(ono, (e ten mechanizm jest mo(-

liwy u cz#"ci chorych w przypadku wieczornego podawania leków hipotensyjnych, 

które jest rekomendowane coraz powszechniej wg zasad chronoterapii nadci"nienia 

t#tniczego. Jednak(e nale(y podkre"li', (e konsekwencje narz$dowe tego post#po-

wania nie by%y do tej pory badane w grupie chorych z NT i POAG, chocia( w tej grupie 

istnieje du(e prawdopodobie!stwo wyst$pienia zaburze! perfuzji w t#tnicach ga%ki 

ocznej i oczodo%u. Dzieje si# tak, poniewa( mo(e to skutkowa' obni(eniem ci"nienia 

t#tniczego w godzinach nocnych poni(ej warto"ci pozwalaj$cej na skuteczn$ auto-

regulacj# kr$(enia wewn$trzga%kowego. To co jest bardzo niebezpieczne, to fakt, (e 

mo(e to mie' miejsce nawet w przypadku warto"ci BP w godzinach nocnych uzna-

nych za prawid%owe [51]. Do tej pory nie opublikowano bada! analizuj$cych wp%yw 

pory dawkowania leków stosowanych w terapii NT ze wspó%istniej$c$ POAG na zmia-

ny parametrów przep%ywu w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u. 

Po raz pierwszy wykazano istotnie gorsze wyniki parametrów oceniaj$cych nerw 

wzrokowy w grupie chorych przyjmuj$cych leki hipotensyjne wieczorem wraz ze zna-

miennie ni(szym nocnym ci"nieniem perfuzji, które mog$ sugerowa' niekorzystny 

wp%yw tej pory przyjmowania leku. Mo(na to uzna' za wyja"nienie wyników prac in-

nych autorów, którzy u cz#"ci pacjentów z szybk$ progresj$ jaskry za jedyne wyt%u-

maczenie tego faktu uznali nocne spadki ci"nienia t#tniczego [35, 57, 59, 79, 80, 81]. 

To co by%o g%ównym przedmiotem zainteresowania w tej pracy, czyli wp%yw godziny 

pobierania leków wydaje si# by' równie( bardziej zaznaczony w porze nocnej. Wyniki 

"redniego ci"nienia nocnego zdecydowanie bardziej ró(nicuj$ badane grupy ni( inne 

parametry takie, jak np. MAP dzienny, w przypadku którego ró(nica by%a na granicy 

znamienno"ci statystycznej. Po raz kolejny nale(y podkre"li', (e czynnikiem ryzyka 
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rozwoju zmian jaskrowych, znacznie istotniejszym ni( NT, jest niedoci"nienie [34, 36, 

77, 82]. Z omawianej obserwacji wynika nie opublikowany do tej pory wniosek, (e na-

silenie zmian w przebiegu POAG jest wi#ksze je"li "rednie ci"nienie nocne jest ni(sze 

a nocny spadek ci"nienia jest wi#kszy.

W grupie chorych z progresj$ jaskry, pomimo odpowiedniego obni(ania IOP, prze-

p%yw w naczyniach siatkówki, naczyniówki i tarczy nerwu wzrokowego jest wolniej-

szy w porównaniu do osób zdrowych [52, 62]. Nale(y podkre"li' tak(e praktyczny 

aspekt omawianej pracy, z którego wynika, (e prawid%owo kontrolowane IOP zarówno 

w dzie! jak i noc$ w grupie chorych z NT nie zapobiega zmianom w polu widzenia, 

obni(eniu potencja%ów wywo%anych i zmniejszeniu grubo"ci warstwy w%ókien nerwo-

wych. Ta informacja mo(e byc szczególnie przydatna dla lekarzy–okulistów, poniewa( 

wyja"nia niepowodzenia w przypadku leczenia POAG. Bie($ca obserwacja by%a prze-

prowadzona u chorych z leczonym NT, u których potwierdzono w pomiarach metod$ 

tradycyjn$ i ABPM dobr$ kontrol# ci"nienia t#tniczego. Otrzymane wyniki wskazuj$ 

na paradoksaln$ sytuacj#, w której prawid%owa kontrola ci"nienia systemowego oraz 

ci"nienia wewn$trzga%kowego nie zapobieg%a nasileniu uszkodze! narz$dowych. To 

na co zwrócono uwag# to fakt, (e minimalne warto"ci ci"nienia rozkurczowego oraz 

"rednie ci"nienie t#tnicze w nocy by%y istotnie ni(sze w grupie przyjmuj$cej leki tak(e 

wieczorem w porównaniu z pacjentami za(ywaj$cymi leki tylko rano.

Za najbardziej warto"ciow$ i do tej pory nie opisan$, przede wszystkim ze wzgl#-

du na trudno"ci z wyodr#bnieniem spo"ród wszystkich chorych z POAG i NT, jest 

analiza podgrupy leczonej monoterapi$ ramiprilem. Dla ca%o"ci rozwa(a! wa(ne by%o 

to, (e mo(na by%o wydzieli' podgrupy ró(ni$ce si# jedynie por$ dawkowania leku, 

co z punktu widzenia przeprowadzenia bada! nad wp%ywem chronoterapii wydawa%o 

si# zasadne. Otrzymane wyniki analizy statystycznej w tych podgrupach s$ zbie(ne 

z wynikami jakie obserwowano pomi#dzy ca%ymi grupami. Mo(na wi#c za%o(y', (e 

politerapia NT u chorych z jaskr$ ma podobny wp%yw na hemodynamik# naczy! ga%ki 

ocznej i oczodo%u jak monoterapia. Pozwala to przypuszcza', (e kluczowym dla nasi-

lenia zmian degeneracyjnych w obr#bie nerwu wzrokowego jest efekt dzia%ania leków 

w postaci nocnego spadku ci"nienia, zale(ny od pory dawkowania leku.

Wykazano równie(, (e wysokie warto"ci wska+ników oporu i zmniejszony przep%yw 

w fazie skurczu i rozkurczu w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u ma miejsce w grupie 

chorych przyjmuj$cych leki wieczorem, co jest zbie(ne z wynikami opublikowanymi 

przez Kaisera i wsp. [70]. Opublikowane w tej pracy wyniki s$ spójne z doniesieniami 

innych autorów, które wskazuj$ na zale(no"' pomi#dzy przep%ywem krwi przez siat-

kówk# a zmianami w zakresie tarczy nerwu wzrokowego [54, 55, 71, 83, 84, 85]. W od-

niesieniu do tych parametrów wykazano ró(nice pomi#dzy grup$ przyjmuj$c$ leki rano 

a wieczorem, na niekorzy"' drugiej z tych grup w zakresie pr#dko"ci przep%ywów skur-

czowego i rozkurczowego w t#tnicy ocznej i "rodkowej siatkówki. Jest to wi#c niezbity 
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dowód na niekorzystny wp%yw wieczornego dawkowania leków hipotensyjnych w gru-

pie chorych z NT i POAG. Przep%yw w wy(ej wymienionych t#tnicach odpowiada mi#-

dzy innymi za unaczynienie tarczy nerwu wzrokowego. Jego spowolnienie, zw%aszcza 

w fazie rozkurczu, skutkuje niedokrwieniem nerwu wzrokowego powoduj$cym zmia-

ny degeneracyjne. Takie w%a"nie zmiany obserwowano u pacjentów przyjmuj$cych 

leki wieczorem. Na podstawie wyników otrzymanych w omawianej pracy wykazano, 

(e dodatkowym czynnikiem niekorzystnym hemodynamicznie w grupie chorych z NT 

i POAG jest wieczorna pora przyjmowania leków hipotensyjnych. Podkre"li' nale(y, 

(e po raz pierwszy zwrócono uwag# na wa(ne z punktu widzenia klinicznego zale(no-

"ci dotycz$ce wielko"ci ubytku pola widzenia u chorych z NT i POAG. Po pierwsze, (e 

VFD dodatnio silnie korelowa% z nocnym spadkiem ci"nienia i ujemnie z DBP min. Po 

drugie, i( chorzy za(ywaj$cy leki przed snem maj$ o ponad 20% mniejszy przep%yw 

skurczowy i o ponad 40% rozkurczowy w t#tnicy ocznej w stosunku do tych, którzy 

bior$ je rano. W omawianej pracy obserwowano istotne zale(no"ci pomi#dzy perfuzj$ 

w t#tnicy ocznej i "rodkowej siatkówki a grubo"ci$ warstwy w%ókien nerwowych i wiel-

ko"ci$ ubytku pola widzenia. W grupie chorych przyjmuj$cych leki hipotensyjne wie-

czorem wykazano niski rozkurczowy przep%yw krwi oraz wy(szy wspó%czynnik oporu 

w t#tnicy ocznej oraz obserwowano o 100% wi#kszy ubytek w polu widzenia. 

Podsumowuj$c publikacj# 3. mo(na przyj$', (e opisane zale(no"ci w przekony-

wuj$cy sposób sugeruj$ znaczenie obni(enia ci"nienia t#tniczego w progresji jaskry. 

Mechanizm hemodynamiczny tego zjawiska zwi$zany jest ze spadkiem perfuzji w na-

czyniach ga%ki ocznej. Potwierdzono fakt istotno"ci klinicznej pory przyjmowania leków 

hipotensyjnych w indukowaniu tego zjawiska. Zwi$zane jest to z wi#kszym spadkiem 

nocnym ci"nienia i ni(szymi warto"ciami ci"nienia "redniego w nocy. W kontek"cie 

otrzymanych wyników mo(na te( jednoznacznie stwierdzi', (e mniejsz$ rol# odgrywaj$ 

prawid%owe "rednie warto"ci ci"nie! skurczowych i rozkurczowych w ci$gu ca%ej doby.

Wieczorne podawanie leków hipotensyjnych, maj$ce na celu normalizacj# dobo-

wego proÞ lu ci"nienia u pacjentów typu non-dipper (spadek ci"nienia w nocy w stosun-

ku do pory dziennej o mniej ni( 10%), skutkuje nara(eniem tych chorych na wi#ksz$ 

progresj# zmian w obr#bie nerwu wzrokowego. Opisane obserwacje po raz pierwszy 

na "wiecie wskazuj$ na mo(liwo"' jednoczesnego nasilenia zmian degeneracyjnych 

nerwu wzrokowego u osób z NT i POAG, skutecznie leczonych hipotensyjnie, u któ-

rych na skutek wieczornego przyjmowania leków obni(aj$cych ci"nienie t#tnicze do-

chodzi do wi#kszego spadku ci"nienia w nocy. Mo(e to by' wskazówk$ by u pacjen-

tów z NT typu non-dipper i POAG ostro(niej stosowa' leki hipotensyjne wieczorem 

pod cz#st$ kontrol$ ABPM. Obecna analiza po raz pierwszy wykaza%a, (e stosowanie 

leków hipotensyjnych wieczorem istotnie zmniejsza przep%yw krwi przez naczynia ga%-

ki ocznej, powoduje zmiany degeneracyjne nerwu wzrokowego oraz wi#kszy ubytek 

w polu widzenia. 
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Publikacja 4.

Zmiany degeneracyjne nerwu wzrokowego u chorych z nadci%nieniem t$tni-

czym i jaskr# pierwotn# otwartego k#ta – 6-miesi$czna obserwacja

Z ca%$ pewno"ci$ dla zrozumienia ka(dego zagadnienia wa(niejsze s$ obser-

wacje przeprowadzone w d%u(szym okresie czasu ni( pojedyncze badanie. Mo(na 

nawet przyj$', (e czas jest czynnikiem obiektywizuj$cym, zw%aszcza je"li grupy ba-

dane w trakcie obserwacji ró(ni$ si# jasno przyj#tymi parametrami. Dlatego w publi-

kacji 4. poddano ocenie parametry zbie(ne z tymi, które oceniano we wcze"niejszych 

pracach, analizuj$c je w odst#pie 6-miesi#cznym. Nale(y to uzna' za du(y atrybut 

obecnie omawianej pracy. Jej celem by%o okre"lenie wp%ywu pory podawania leków 

hipotensyjnych na przep%yw krwi w obr#bie t#tnic ga%ki ocznej i oczodo%u oraz post#p 

zmian degeneracyjnych w obr#bie nerwu wzrokowego w grupie chorych z NT i POAG 

w prospektywnej 6-miesi#cznej obserwacji.

Niekorzystny wp%yw NT na powstanie zmian w mikrokr$(eniu u chorych z jaskr$, 

którego konsekwencj$ jest zaburzenie przep%ywu krwi w przedniej cz#"ci nerwu wzro-

kowego zosta% ju( wielokrotnie sygnalizowany [3, 31, 32]. Wcze"niej opisane badania, 

a tak(e prace innych autorów wskazuj$, (e nadmierna hipotonia nocna, w tym tak(e 

ta wywo%ana farmakologicznie, nasila progresj# zmian jaskrowych [53, 66, 67, 74]. 

ModyÞ kacja pory podawania leków polegaj$ca na ich wieczornym podawaniu i brak 

d%ugoczasowych obserwacji takiego post#powania sta%y si# podstaw$ do okre"le-

nia wp%ywu pory dawkowania leków hipotensyjnych na progresj# zmian jaskrowych. 

Przeprowadzone badanie ABPM wykaza%o, (e w grupie otrzymuj$cej leki hipotensyjne 

wieczorem uzyskano po 6 miesi$cach sukces terapeutyczny, tzn. przej"cie pacjentów 

z proÞ lu non-dippers do dippers (NBPF 8,29% vs 15,33%). Zaobserwowano istotne 

obni(enie wszystkich parametrów ci"nienia t#tniczego w nocy w tej grupie pacjentów. 

Jednocze"nie po 6-miesi#cznym okresie odnotowano znamienne statystycznie spad-

ki pr#dko"ci przep%ywów w badanych t#tnicach ga%ki ocznej i oczodo%u, przy czym 

indeks oporu nie uleg% zmianie. Zwraca tak(e uwag#, (e tylko w grupie chorych przyj-

muj$cych leki hipotensyjne wieczorem, obserwowano istotny stopie! ubytku pola wi-

dzenia oraz spadek VEP A oraz RNFL. Warto"ci ci"nienia w badaniu 24-godzinnym 

oraz parametry w badaniu okulistycznym i dopplerowskim w grupie pacjentów, którzy 

przyjmowali leki rano nie ró(ni%y si# istotnie po 6 miesi$cach.

Bardzo wa(ny jest fakt, (e porównanie wyj"ciowych parametrów ci"nienia syste-

mowego pomi#dzy badanymi grupami wykaza%o, (e ró(ni%y si# one tylko wielko"ciami 

nocnego spadku ci"nienia oraz warto"ciami pomiarów nocnych ci"nienia. To powodu-

je, i( obecnie omawiana obserwacja wnosi nowe informacje na temat wp%ywu wysoko-

"ci ci"nienia systemowego na progresj# jaskry. Nale(y zauwa(y', (e przy obserwowa-

nych warto"ciach skurczowego ci"nienia nie stwierdzono wp%ywu SBP na progresj# 
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zmian jaskrowych w badanych grupach. W analizowanych w publikacji 4. grupach 

wszyscy chorzy mieli SBP na ni(szym poziomie ni( w badaniu Rotterdam i Egna-

Neumarkt, a do progresji zmian jaskrowych dochodzi%o niezale(nie od wysoko"ci SBP 

[26, 27]. Nowo"ci$ jest tak(e to, (e nie potwierdzono wyników Early Manifest Glauco-

ma Trial, w którym za czynnik predysponuj$cy do rozwoju progresywnej postaci POAG 

uznano ni(szy wyj"ciowy poziom SBP [40]. 

W obecnej publikacji zwrócono uwag# na bardzo wa(n$ rol# DBP w progresji zmian 

jaskrowych. Wyniki Thessaloniki Eye Study wskazuj$, (e obni(enie DBP < 90 mmHg 

w trakcie leczenia NT skutkuje zmianami w obr#bie tarczy nerwu wzrokowego, nawet 

u chorych bez rozpoznanej jaskry [46]. W omawianej pracy obie grupy wyj"ciowo, jak 

i po 6-miesi#cznym okresie mia%y ci"nienia DBP ni(sze ni( 90 mmHg. Nie pozwala to 

wi#c uzna' tej granicy za rokownicz$, poniewa( w zasadzie we wszystkich badaniach 

dotycz$cych zwi$zku POAG i NT w grupie leczonych DBP znajduje si# poni(ej tego 

progu [3, 53]. Nale(y raczej zgodzi' si# z obserwacjami Hayreh i wsp., którzy zwrócili 

uwag# na istotnie ni(sze warto"ci DBPn i wi#ksze warto"ci jego procentowego spadku 

nocnego, które skutkowa%y nasilon$ progresj$ zmian jaskrowych [80]. W publikacji 4. 

taki zwi$zek opisano w grupie za(ywaj$cej leki hipotensyjne wieczorem, w której nast$-

pi% istotny spadek zarówno "redniego ci"nienia rozkurczowego w nocy, jak i minimal-

nego ci"nienia rozkurczowego. Dla ca%o"ci zrozumienia zale(no"ci, które maj$ wp%yw 

na post#p POAG u chorych z NT, wa(ne by%o wykazanie, (e warto"ci "rednie i mini-

malne DBP korelowa%y istotnie z parametrami przep%ywu w t#tnicy OA i CRA. Trudno 

jest uzna', (e który" z ocenianych parametrów ma wi#ksze znaczenie od innego. Pio-

nierska wydaje si# obserwacja, (e nocne DBP jest jednym z wa(niejszych czynników. 

Parametr ten by% wyj"ciowo istotnie wy(szy w grupie za(ywaj$cej leki hipotensyjne 

wieczorem, czyli tej, która w 6-miesi#cznej obserwacji mia%a pogorszenie widzenia. 

Nale(y jednak przyj$', (e nie wyj"ciowa warto"' jest decyduj$ca, a znamiennie ni(-

sza warto"' DBP po pó%rocznym leczeniu jak$ obserwowano w tej grupie. Wykazana 

ujemna istotna korelacja mi#dzy DBPn i DBPmin a VFD jest niejako tylko dowodem 

podkre"laj$cym warto"' tego parametru. Powy(sze zale(no"ci sk%aniaj$ do zwrócenia 

wi#kszej uwagi na rol# niskiego nocnego DBP w post#pie zmian jaskrowych.

Istotne znaczenie dla post#pu zmian jaskrowych, poza parametrami zwi$zanymi 

z DBP, mo(e mie' tak(e NBPF. W badaniach przeprowadzonych przez Graham i wsp. 

zaobserwowano wi#ksz$ progresj# jaskry w grupie dippers w porównaniu do non-

-dippers [35, 57]. Wyniki omawianej publikacji jednoznacznie wskazuj$, (e leczenie 

prowadz$ce do przej"cia wi#kszo"ci pacjentów z grupy non-dippers do grupy dippers 

wi$(e si# z istotnym pogorszeniem VFD, co nale(y uzna' za fakt przemawiaj$cy za 

tez$ Grahama [35, 57]. Prowadzi wi#c to do po"rednich wniosków, (e u chorych z NT 

i POAG sama wielko"' NBPF nie powinna stanowi' kryterium pory dawkowania leków 

w terapii hipotensyjnej. Nale(y jednak pami#ta' o fakcie silnej korelacji tego parametru 



ze spadkiem pola widzenia, co powinno by' uwzgl#dniane rokowniczo w tej szczegól-

nej grupie pacjentów.

Zarówno omawiana obecnie publikacja 4., jak i 3 poprzednie zwraca%y uwag# na 

mechanizm le($cy u podstaw zwi$zku pomi#dzy ocenianymi parametrami hemody-

namicznymi a progresj$ zmian jaskrowych. Przeprowadzone badania wskazuj$, (e 

nie jest on bezpo"rednio zwi$zany z wp%ywem na ci"nienie wewn$trzga%kowe, ponie-

wa( zarówno w tej, jak i we wcze"niejszych publikacjach wykazano, (e poziom IOP 

w grupach dippers i non-dippers nie ró(ni% si# statystycznie [53]. Obecnie uznanym 

czynnikiem ryzyka wyst$pienia POAG jest niskie oczne ci"nienie perfuzji [19, 36]. Dla-

tego analizowano równie( ten parametr w obu grupach. Nie wykazano istotnych ró(nic 

w OPPd wyj"ciowo i po 6 miesi$cach leczenia, zarówno w grupie leczonej rano jak 

i wieczorem, co wydaje si# przemawia' za znacznie mniejsz$ warto"ci$ tego para-

metru dla post#pu jaskry. Jak wynika z obecnych bada! zdecydowanie istotniejsza 

prognostycznie okazuje si# warto"' DPPn, której obni(enie w okresie 6-miesi#cznym 

w grupie pobieraj$cej leki wieczorem mog%o mie' kluczowe znaczenie. Jednocze"nie 

wyja"nia to rol# wysoko"ci DBPn w progresji zmian jaskrowych. Zwraca tak(e uwag#, 

(e DPPn istotnie dodatnio koreluje z EDV i PSV we wszystkich badanych t#tnicach. 

Na podkre"lenie zas%uguje fakt, (e wyniki opublikowane w 4. pracy s$ odmienne od 

uzyskanych w badaniu Early Manifest Glaucoma Trial, w których za czynnik progno-

styczny uznano SPP, z zastrze(eniem braku w tym badaniu analizy chorych podda-

nych terapii hipotensyjnej [40].

Po przeprowadzeniu bada! w%asnych i z analizy publikacji innych autorów wyni-

ka, (e systemowe ci"nienie krwi, oczne ci"nienie perfuzji oraz parametry przep%ywu 

krwi w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u ulegaj$ zmianom w ci$gu dnia [35, 57]. To 

co pozostaje wci$( w zakresie sugestii i ewentualnego zainteresowania badaczy to 

wyja"nienie, czy ß uktuacje ci"nienia perfuzji mog$ mie' wi#ksze znaczenie ni( bez-

wzgl#dne zmiany jego warto"ci [90, 91]. W publikacji 4. wykazano, (e pacjenci z ja-

skr$, u których stwierdzano wy(sz$ dobow$ amplitud# ocznego ci"nienia perfuzji, 

mieli wi#ksze spadki nocne ci"nienia t#tniczego i uzyskiwali gorsze wyniki w peryme-

trii. Opublikowane obecnie dane s$ tak(e zbie(ne z obserwacjami Choi i wsp, które 

wskazywa%y, (e zarówno grubo"' warstwy w%ókien nerwowych siatkówki, jak i wyniki 

pola widzenia by%y gorsze u pacjentów, u których odnotowano wy(sze wahania ocz-

nego ci"nienia perfuzji [92]. 
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Publikacja 5.

Wp"yw pory dawkowania ramiprilu w terapii hipotensyjnej a ryzyko post$pu zmian de-

generacyjnych nerwu wzrokowego u chorych z jaskr# pierwotn# otwartego oka

W publikacji 5. oceniono kliniczne znaczenie zmiany pory dawkowania ramipri-

lu u chorych z NT i wspó%istniej$c$ POAG. Nale(y podkre"li', (e badanie to mia%o 

charakter prospektywny. Wielokrotnie wskazywano na fakt, (e brak spadku ci"nienia 

w godzinach nocnych u pacjentów z nadci"nieniem t#tniczym wi$(e si# z nasileniem 

powik%a! narz$dowych. W zwi$zku z tym przyjmuje si#, (e leczenie hipotensyjne po-

winno korzystnie wp%ywa' na dobowy proÞ l ci"nienia, czyli utrzymywa' nocny spadek 

ci"nienia w przedziale 10–20% [88]. Nadmierny efekt hipotensyjny leków stosowa-

nych w terapii NT mo(e prowadzi' do wtórnego obni(enia perfuzji w naczyniach ga%ki 

ocznej i oczodo%u, przewlek%ego niedokrwienia nerwu wzrokowego i rozwoju neuropa-

tii tego nerwu. 

Klasyczne podej"cie do chorych z NT, u których wyst#puje niekorzystne zjawi-

sko porannego wzrostu ci"nienia zaleca podawanie leków hipotensyjnych wieczorem, 

co powoduje obni(enie ci"nienia tak(e w godzinach nocnych. To mo(e teoretycznie 

powodowa' sytuacj#, (e przep%yw w t#tnicach ga%ki ocznej zwi$zany z czasowym 

spadkiem ci"nienia t#tniczego w trakcie snu b#dzie poni(ej warto"ci pozwalaj$cej na 

skuteczn$ autoregulacj# kr$(enia wewn$trzga%kowego nawet w przypadku warto"ci 

"redniego ci"nienia w godzinach nocnych, uznanych za prawid%owe [8, 19]. Ramipril 

nale(y do tych leków, który mo(e by' stosowany zarówno w monoterapii jak i w skoja-

rzeniu z innymi lekami. Co wa(ne dla badania, ramipril mo(na podawa' zarówno rano 

jak i wieczorem, dlatego mi#dzy innymi wydawa% si# by' odpowiedni do zastosowania 

w chronoterapii hipotensyjnej. Do tej pory w grupie chorych z POAG i NT nie analizo-

wano wp%ywu pory podawania ramiprilu na przep%yw krwi w obr#bie t#tnic ga%ki ocznej 

oraz zwi$zanego z tym post#pu zmian patologicznych w nerwie wzrokowym. 

Wed%ug obecnej wiedzy i wcze"niejszych bada! mo(na przyj$', (e przy prawid%o-

wej kontroli IOP najwi#ksze znaczenie dla zmian hemodynamicznych w obr#bie ga%ki 

ocznej maj$ parametry systemowe, takie jak wysoko"' ci"nie! skurczowych i rozkur-

czonych, ich warto"ci minimalne i nocne oraz nocny spadek ci"nienia t#tniczego.

Publikacja 5. mia%a na celu okre"lenie wp%ywu pory podawania ramiprilu na prze-

p%yw krwi w obr#bie t#tnic ga%ki ocznej i oczodo%u oraz post#p zmian degeneracyj-

nych w obr#bie nerwu wzrokowego w grupie chorych z NT i POAG w prospektywnej 

6-miesi#cznej obserwacji.

Do tej pory opublikowano niewiele prac oceniaj$cych zmiany parametrów przep%y-

wu w t#tnicy ocznej, "rodkowej siatkówki i naczyniach rz#skowych tylnych krótkich po 

w%$czeniu leczenia hipotensyjnego. W tej pracy wykazano istotn$ ujemn$ korelacj# 

pomi#dzy minimalnym ci"nieniem rozkurczowym a wielko"ci$ ubytku pola widzenia. 
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Podobnie jak w poprzednich pracach równie( i w obecnej zwrócono uwag# na rol# 

jak$ mo(e odgrywa' DBP zarówno nocne jak i minimalne w progresji zmian degenera-

cyjnych obserwowanych w nerwie wzrokowym. DBP min w sposób istotny korelowa%o 

ujemnie z ubytkiem w polu widzenia w ca%ej badanej grupie, co by' mo(e nale(y uzna' 

za nowy, do tej pory nieopisany w pi"miennictwie "wiatowym parametr prognostyczny 

dotycz$cy post#pu jaskry u chorych z NT.

Bardzo wa(ny jest fakt, (e w"ród przyczyn niekorzystnego wp%ywu NT na post#p 

POAG wymienia si# nadmierne wahania ci"nienia w ci$gu doby, a tak(e potencjalny 

wp%yw prowadzonej terapii hipotensyjnej. W badanej populacji po 6 miesi$cach lecze-

nia z dawkowaniem leku wieczorem obserwowano istotnie ni(sze warto"ci grubo"ci 

warstwy w%ókien nerwowych oraz znacznie wi#ksze ubytki w polu widzenia w odnie-

sieniu do grupy przyjmuj$cej leki tylko rano. Patomechanizm t%umacz$cy to zjawisko 

polega na obni(eniu perfuzji w naczyniach ga%ki ocznej i oczodo%u spowodowanego 

lekami hipotensyjnymi, a w konsekwencji przewlek%ego niedokrwienia nerwu wzroko-

wego i rozwoju neuropatii tego nerwu [11, 21, 54, 70]. 

W tej pracy wykazano istotnie gorsze wyniki parametrów oceniaj$cych nerw wzro-

kowy w grupie chorych przyjmuj$cych leki hipotensyjne wieczorem. Ma to swoje im-

plikacje kliniczne, poniewa( istniej$ dowody, (e czynnikiem ryzyka rozwoju zmian ja-

skrowych znacznie istotniejszym ni( NT jest niedoci"nienie [68]. Obecnie zwrócono 

uwag# na do tej pory nieopisan$ zale(no"' polegaj$c$ na tym, (e nasilenie zmian 

w przebiegu POAG jest wi#ksze je"li "rednie ci"nienie nocne jest ni(sze, a nocny spa-

dek ci"nienia jest wi#kszy. Kolejnym wa(nym i pionierskim spostrze(eniem w grupie 

chorych z NT i POAG jest fakt istnienia istotnej dodatniej korelacji mi#dzy NBPF i VFD. 

W tym kontek"cie informacj$ praktyczn$ jest to, (e cel terapeutyczny, jakim jest przej-

"cie z grupy non-dippers (NBPF do 10%) do grupy dippers NBPF (10–20%), korzyst-

ny w przypadku zapobiegania zmianom narz$dowym w NT, odnosi przeciwny skutek 

w przypadku nerwu wzrokowego w badanej grupie chorych.

Odnosz$c obecn$ analiz# do poprzednich bada! mo(na przyj$', (e wyodr#bnie-

nie spo"ród wszystkich chorych z POAG i NT podgrupy leczonej monoterapi$ ramipri-

lem, ró(ni$cej si# jedynie por$ dawkowania leku, z punktu widzenia wp%ywu chronote-

rapii wydaje si# zasadne. Wyniki opublikowane w 5. pracy s$ zbie(ne z danymi, które 

otrzymano w pracach 1–4, obejmuj$cych pacjentów z POAG i NT leczonych kilkoma 

lekami hipotensyjnymi [1, 53]. Sugeruje to, (e terapia NT u chorych z POAG z u(yciem 

kilku leków ma podobny wp%yw na hemodynamik# naczy! ga%ki ocznej i oczodo%u jak 

monoterapia. Po raz pierwszy opublikowano praktyczn$ uwag# dotycz$c$ leczenia, 

która pozwala za%o(y', (e kluczowym dla nasilenia zmian degeneracyjnych w obr#bie 

nerwu wzrokowego jest efekt dzia%ania leków w postaci nocnego spadku ci"nienia, 

zale(ny od pory dawkowania leku.



W publikacji 5. wykazano ró(nice w zakresie przep%ywu skurczowego, rozkurczo-

wego i oporu naczyniowego w t#tnicy ocznej i "rodkowej siatkówki pomi#dzy gru-

p$ przyjmuj$c$ leki rano a wieczorem, na niekorzy"' drugiej z tych grup. Przep%yw 

w tych t#tnicach odpowiada mi#dzy innymi za unaczynienie tarczy nerwu wzrokowego 

i w przypadku, gdy jest znacznie zmniejszony, zw%aszcza w fazie rozkurczu, mo(e 

prowadzi' do niedokrwienia nerwu wzrokowego i jego zmian degeneracyjnych, co 

obserwowano u pacjentów w grupie chorych przyjmuj$cych leki wieczorem. Jest to 

zgodne z modelem patoÞ zjologicznym opisanym wcze"niej przez innych autorów, któ-

rzy wykazali, (e hipotonia nocna mo(e powodowa' niedokrwienie nerwu wzrokowego 

[86]. Potwierdzono dodatni$ korelacj# mi#dzy przep%ywem krwi przez naczynia zaopa-

truj$ce nerw wzrokowy a ci"nieniem t#tniczym, wnioskuj$c jednocze"nie, (e leczenie 

hipotensyjne mo(e prowadzi' do pogorszenia przep%ywu krwi przez nerw wzrokowy, 

z zastrze(eniem, (e autorzy tej pracy jednak nie analizowali pory podawania leków 

[56]. Na podstawie wyników opublikowanych w pracy 5. mo(na stwierdzi', (e dodat-

kowym czynnikiem niekorzystnym hemodynamicznie w grupie chorych z NT i POAG 

jest wieczorna pora przyjmowania leków hipotensyjnych. Wykazano po raz pierwszy 

dwie wa(ne z punktu widzenia klinicznego zale(no"ci dotycz$ce wielko"ci ubytku pola 

widzenia u chorych z NT i POAG. Po pierwsze VFD silnie dodatnio koreluje z nocnym 

spadkiem ci"nienia i ujemnie z DBP min. Po drugie, chorzy za(ywaj$cy leki przed 

snem maj$ mniejszy przep%yw skurczowy i rozkurczowy w t#tnicy ocznej w stosunku 

do tych, którzy przyjmowali je rano, a ni(sze ci"nienie nocne wi$za%o si# z pogorsze-

niem pola widzenia. Dodatkowo uda%o si# równie( potwierdzi' postrze(enia innych 

autorów, (e w grupie chorych przyjmuj$cych leki hipotensyjne wieczorem obserwuje 

si# niski rozkurczowy przep%yw krwi oraz wy(szy wspó%czynnik oporu w t#tnicy ocznej, 

co skutkowa%o zwi#kszeniem o 70% ubytku w polu widzenia [92]. 
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5. Podsumowanie

Powy(ej przedstawione badania mog$ by' pocz$tkiem dyskusji w dwóch aspek-

tach, po pierwsze nad znaczeniem chronoterapii w tak szczególnej grupie chorych, jak 

pacjenci z NT i POAG i po drugie panelu bada! diagnostycznych s%u($cych ustalaniu 

i monitorowaniu tego leczenia.

Do tej pory za jedyny rozpoznawany czynnik ryzyka szybkiej progresji zmian ja-

skrowych, pomimo odpowiedniej kontroli ci"nienia wewn$trzga%kowego, uznano noc-

n$ hipotoni# [70]. W publikacjach 1–5 zwrócono uwag# na szczególn$ rol# DBPn 

i wzgl#dny spadek jego warto"ci w porównaniu z por$ dzienn$. Na z%o(ono"' proce-

sów wp%ywaj$cych na post#p POAG i jego zwi$zek ze zmianami ci"nienia wskazuje 

równie( fakt wi#kszej progresji tych zmian w grupie przyjmuj$cej leki hipotensyjne 

wieczorem, w której po 6-miesi#cznym okresie obserwacji NBPF z punktu widzenia 

ryzyka sercowo-naczyniowego by% optymalny. 

Po"redni$ przyczyn$ szybkiego post#pu jaskry mog$ by' potwierdzone w obec-

nych badaniach wysokie warto"ci wska+ników oporu i zmniejszony przep%yw w fazie 

skurczu i rozkurczu w ocenianych naczyniach. Wyst#puje bezpo"rednia zale(no"' po-

mi#dzy parametrami przep%ywu krwi w obr#bie siatkówki a zmianami w zakresie tar-

czy nerwu wzrokowego. W badanych grupach chorych znamienne ró(nice w perfuzji 

naczy! w najwi#kszym stopniu zale(ne by%y od ci"nie! minimalnych oraz MAP i DBP 

nocnego. Ca%y cykl publikacji zwróci% uwag#, (e przep%ywy skurczowy, jak i rozkurczo-

wy w t#tnicy ocznej i t#tnicy "rodkowej siatkówki s$ istotnie mniejsze w grupie chorych 

przyjmuj$cych leki wieczorem. Przep%yw w tych t#tnicach odpowiada mi#dzy innymi 

za unaczynienie tarczy nerwu wzrokowego. Zmniejszony przep%yw krwi w tych na-

czyniach, a zw%aszcza o 40% mniejszy przep%yw rozkurczowy w t#tnicy ocznej i "rod-

kowej siatkówki w grupie chorych przyjmuj$cych leki wieczorem mo(e prowadzi' do 

niedokrwienia nerwu i jego zmian degeneracyjnych. Niekorzystny wp%yw niskiego 

ci"nienia w nocy na progresj# jaskry potwierdzaj$ wykazane w ca%ym cyklu istotne 

zale(no"ci pomi#dzy wielko"ci$ spadku ci"nienia rozkurczowego w nocy a przep%y-

wem krwi przez t#tnic# oczn$ i "rodkow$ siatkówki. W przeprowadzonych badaniach 

zwrócono równie( uwag# na istotne zale(no"ci pomi#dzy perfuzj$ w zakresie t#tni-

cy ocznej i "rodkowej siatkówki a grubo"ci$ warstwy w%ókien nerwowych, wielko"ci$ 

ubytku pola widzenia oraz nocnym ci"nieniem rozkurczowym perfuzji. Wa(ny jest fakt 

wykazania istotnej ujemnej korelacji pomi#dzy minimalnym ci"nieniem rozkurczowym 

w nocy a wielko"ci$ ubytku pola widzenia. Potwierdzono jednoznacznie po raz pierw-

szy w pi"miennictwie "wiatowym zale(no"' pomi#dzy wielko"ci$ spadku ci"nienia 

t#tniczego w nocy a zmniejszeniem grubo"ci warstwy w%ókien nerwowych. Powy(ej 



opisane zale(no"ci sugeruj$ wp%yw spadku ci"nienia t#tniczego, szczególnie rozkur-

czowego, w nocy wywo%anego lekami hipotensyjnymi na progresj# jaskry. Praktyczn$ 

uwag$ jest wykazanie mo(liwo"ci progresji jaskry u osób z NT, u których terapia hipo-

tensyjna znormalizowa%a warto"ci ci"nienia i u których warto"ci ci"nienia w ci$gu nocy 

znacznie obni(aj$ si#, a czynnikiem maj$cym wp%yw na te zmiany jest wieczorna pora 

przyjmowania leków hipotensyjnych. Wyniki powy(szych prac s$ dowodem dla tezy, 

(e leczenie hipotensyjne jest bezpieczniejsze u pacjentów z jaskr$, gdy nie zaleca si# 

stosowania leków na noc, szczególnie je"li ich mechanizm opiera si# na obwodowej 

wazodilatacji. U chorych z NT i POAG równie wa(ne jak kontrola IOP jest monitorowa-

nie ci"nienia krwi, nie tylko w gabinecie lekarskim i w pomiarach domowych, ale rów-

nie( okresowo w badaniu ABPM, ze szczególnym uwzgl#dnieniem NBPF oraz DBPn.
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6. Wnioski

Na podstawie cyklu publikacji dotycz$cej grupy chorych z nadci"nieniem t#tni-

czym i jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta mo(na sformu%owa' nast#puj$ce wnioski:

1. W grupie pacjentów z jaskr$ pierwotn$ otwartego k$ta i nadci"nieniem t#tniczym 

istnieje konieczno"' wykonania badania ABPM i okre"lenia wielko"ci NBPF, po-

niewa( przy dobrej kontroli ci"nienia krwi wielko"' spadku nocnego powy(ej 15% 

mo(e prowadzi' do wi#kszych ubytków w polu widzenia oraz nasilenia zmian de-

generacyjnych w%ókien nerwu wzrokowego. Wysoko"' spadku nocnego mo(e by' 

uznana za czynnik ryzyka post#pu jaskry w tej populacji chorych.

2. Czynnikami ryzyka progresji jaskry pierwotnej otwartego k$ta zwi$zanymi z ci"nie-

niem t#tniczym krwi s$ tak(e: niskie nocne ci"nienie perfuzji, ci"nienie rozkurczowe 

minimalne poni(ej 45 mmHg oraz spadek pr#dko"ci przep%ywu krwi w naczyniach 

ocznych. 

3. U pacjentów z jask$ pierwotn$ otwartego k$ta i nadci"nieniem t#tniczym nale-

(y rozwa(y' zmian# celów terapeutycznych w leczeniu nadci"nienia t#tniczego, 

a w szczególno"ci unika' nadmiernego obni(ania ci"nienia w nocy. 

4. Zasady leczenia hipotensyjnego powinny w tej grupie chorych uwzgl#dnia' zarów-

no ryzyko sercowo-naczyniowe, jak i ryzyko post#pu jaskry. Najwi#ksz$ ostro(-

no"' nale(y zachowa' zw%aszcza u pacjentów, u których ze wzgl#du na zaburzony 

dobowy proÞ l ci"nienia typu non-dipper, zgodnie z zasadami chronoterapii, istniej$ 

wskazania do wieczornego podawania leków hipotensyjnych. 

5. Wieczorna pora dawkowania leku hipotensyjnego z grupy inhibitorów konwertazy 

angiotensyny–ramiprilu mo(e odpowiada' za pogorszenie parametrów hemodyna-

micznych w t#tnicy ocznej, "rodkowej siatkówki i naczyniach rz#skowych tylnych 

krótkich, którego konsekwencj$ by%o nasilenie zmian degeneracyjnych nerwu wzro-

kowego oraz wi#kszy ubytek w polu widzenia obserwowany w tej grupie chorych.
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