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1.Wstep

1.1. Wybrane aspekty anatomiczne przedniego odcinka galki ocznej

Galka oczna jest kulistym narzadem o $rednim wymiarze 24 mm w osi strzatkowej,
23,5 mm w 0si poprzecznej oraz 23 mm w osi pionowej, sktadajagcym si¢ z dwoch odcinkow:
przedniego i tylnego. Odcinki te r6znig si¢ od siebie w zakresie promienia krzywizny — dla
znacznie mniejszego, stanowigcego zaledwie 1/6 powierzchni gatki ocznej odcinka
przedniego wynosi on 7-8 mm, dla odcinka tylnego 12 mm!. Anatomiczne aspekty
wplywajace na etiologi¢ jaskry dotycza gltéwnie odcinka przedniego gatki ocznej. Odcinek
przedni sktada si¢ z rogdéwki, teczowki, ciata rzgskowego oraz soczewki. W jego obrebie
wyrdznia si¢ dwie przestrzenie wypelnione cieczg wodnista: komore przednig znajdujaca si¢
pomiedzy rogoéwka, a teczéwka oraz komore tylng pomiedzy teczowka, a przednig
powierzchnig ciata szklistego. Przestrzenie te tacza si¢ ze soba poprzez otwor zreniczny.
Najistotniejszym z punktu widzenia patomechanizmu powstawania jaskry elementem budowy
przedniego odcinka gatki ocznej jest kat utworzony przez potaczenie rogéwki z teczowka —
kat teczoOwkowo-rogowkowy, dawniej nazywany katem przesaczanial?. Szeroko$é kata
teczoOwkowo-rogowkowego jest waznym parametrem anatomicznym wplywajacym na
swobod¢ odpltywu cieczy wodnistej z komory przedniej oka, a klasyfikacja Schaffera jest

popularng metoda jej okreslania oraz zapisywania w dokumentacji medycznej (Tabela I).

Tabela 1. Klasyfikacja otwarcia kata teczéwkowo-rogowkowego wg Shaftera (2).

Stopien Najdalej potozona struktura widoczna Kat w stopniach Prawdopodobienstwo
wg Shaffera w gonioskopii zamkniecia kata
Stopien 4 ciato rzgskowe 35-45° brak
Stopien 3 ostroga twardowki 25-35° brak
Stopien 2 beleczkowanie-dolna czg¢s¢ 20° mate
Stopien 1 beleczkowanie-gorna cz¢sé, linia 10° duze
Schwalbego
Stopien 0 niewidoczna 0° kat zamkniety




Rogowka jest przezroczystg czgscig blony zewnetrznej gatki ocznej, ktora ogranicza
od przodu zaréwno odcinek przedni, jak i komore przednig gatki ocznejl. Miejsce, w ktérym
rogdbwka przechodzi w nieprzezroczysta czgs¢ blony wioknistej gatki ocznej jaka jest
twardowka oraz w ktorym taczy sie ze spojowka, nazywane jest rgbkiem rogoéwki i stanowi
swego rodzaju strefe przejsciowa o grubosci ok. 1 mm?®. Grubo$é rogdéwki jest zmienna
osobniczo 1 wynosi $rednio 0,55-0,6 mm w centrum, a nastgpnie zwigksza si¢ ku obwodowi
osiagajac ok. 1 mm grubosci w okolicy rabkal. Centralna grubo$é¢ rogéwki (CCT-central
corneal thickness) ma istotne znaczenie w przypadku wykonywania pomiaro6w cisnienia

wewnatrzgatkowego metodg aplanacyjna.

Teczowka jest najbardziej do przodu wysunieta czescig btony naczyniowej oka. Jest
potozona za rogéwka i rozpigta w plaszczyznie czolowej, a w jej centrum znajduje si¢ okragly
otwor zreniczny'. Caly zewnetrzny obwod teczowki graniczy z ciatem rzeskowym stanowigc
tak zwany brzeg rzeskowy teczowki. Teczowka sktada sie z czterech warstw: blaszki brzeznej
przedniej teczowki, zrebu tgczowki, ktory zawiera gldéwnie naczynia krwionosne, mig¢sni
rozwieracza i zwieracza zrenicy oraz potozonego najbardziej do wewnatrz nabtonka

barwnikowego teczowkil.

Rogdéwka i teczowka tacza si¢ ze sobg na obwodzie przedniego odcinka galki ocznej, a
w zwigzku z ré6znymi promieniami krzywizn obu polozonych w osi pionowej struktur, w
miejscu potaczenia tworzy si¢ kat pomigdzy tylng powierzchnig rogowki, a przednia
teczowki. Istotnym elementem budowy kata teczowkowo-rogéwkowego jest znajdujaca si¢ w
jego szczycie siateczka beleczkowania (nazywana rdwniez wiezadlem grzebieniastym) 1.
Siateczke beleczkowania stanowi uklad lacznotkankowych struktur - beleczek tworzacych
drobne przestrzenie, ktore w przekroju poprzecznym przypominaja gabke 1 dzielg si¢ na trzy
czesci: czg$¢ naczynibwkowa potozong najbardziej wewnetrznie przy komorze przedniej,

srodkowa cze$¢ rogowkowo-twardowkowa oraz najbardziej zewnetrzng cze$¢ srédblonkowa
1,2

Beleczkowanie ma ok. 600 pm szerokosci?, od przodu ograniczone jest blong
Descemeta rogoéwki, od tylu ostroga twardowki. Linia oznaczajaca granice migdzy btong
Descemeta, a beleczkowaniem nosi nazwe linii Schwalbego?. Beleczkowanie w przekroju
poprzecznym ma ksztalt trojkata, ktorego szczyt stanowi btona Descemeta, podstawe ostroga
twardowki oraz migsien rzgskowy, bok wewngtrzny graniczy z komorg przednia, a
zewnetrzny stanowi przysrodkowa $ciane zatoki zylnej twardowki — kanatu Schlemma®?.

Uktad ten jest poczatkowa czeScia konwencjonalnej drogi odptywu cieczy wodniste] z



komory przedniej do kanatu Schlemma, skad ciecz przeptywa dalej do kanatow zbiorczych
nazywanych kolateralami, nastgpnie do tak zwanych zyl wodnych 1 do zyt
nadtwardéwkowych2, Sam kanal Schlemma natomiast jest owalny w przekroju i uklada sie
okreznie pod catg granicg rogowkowo-twardowkowsg. Jak wspomniano powyzej kanal
Schlemma od przysrodka graniczy z siateczka beleczkowania, pozostate Sciany natomiast

otoczone sg twardowka®2,

Cialo rzeskowe stanowi srodkowa cze$¢ blony naczyniowej oka. Od tylu ograniczone
jest rgbkiem zgbatym, ktore stanowi miejsce przejscia ciata rzeskowego w naczyniowke. W
okolicy ragbka zgbatego ciato rzgskowe jest gladkim, czarnym pier§cieniem-ta jego cze$¢
nazywana jest czgScig ptaska (tac. pars plana) ciata rzgskowego. Ku przodowi cze$¢ ptaska
zaczyna si¢ uklada¢ w promieniscie utozone wyrostki rzgskowe, ktore w liczbie okoto 70
tworza tak zwany wieniec rzeskowy?. Cialo rzeskowe sklada sie z blaszki
nadnaczynidéwkowej, ktora oddziela je od twardowki, mig$nia rzeskowego, warstwy
naczyniowej wraz z wyrostkami rzgskowymi, blaszki podstawnej, ktora jest wyscielona
dwuwarstwowym nablonkiem begdacym przedluzeniem nabtonka barwnikowego siatkdwki
(RPE-retinal pigment epithelium) oraz, w swej warstwie wewnetrznej, pozbawiong
wrazliwosci na $wiatlo, zredukowang kontynuacja czeSci neurosensorycznej siatkowkil.
Najbardziej wewnetrzng warstwa jest blona graniczna wewnetrzna, ktéra pokrywa nabtonek
rzeskowy. Wchodzacy w sklad ciata rzgskowego migsien rzgskowy pelni niezwykle istotng
funkcje — bierze udzial w procesie akomodacji oka oraz posrednio uczestniczy w regulacji

odplywu cieczy wodnistej przez beleczkowanie.

Soczewka ma ksztatt dwuwypukty, jej przednia i tylna powierzchnia 1acza si¢ ze sobg
w tak zwanym rowniku soczewki. Soczewka otoczona jest elastyczng torebka i zawieszona
jest do tyhu od teczowki i do przodu od ciata szklistego na wtdknach obwodki rzgskowe;.
Wilbékna te rozposcieraja si¢ od rabka zebatego i1 ciala rzeskowego do okolicy rownika
soczewki- tam przyczepiaja si¢ zarowno w samym réwniku, jak i okotorownikowo do
przedniej oraz tylnej torebki soczewkil. Gtéwna funkcja soczewki jest silne zatamywanie
promieni $wietlnych w taki sposob, by te skupialy si¢ na siatkowce. Dzigki zjawisku
akomodacji soczewka ma mozliwo$¢ dostosowania swojej mocy do odleglosci, w ktorej
znajduja si¢ obserwowane przedmioty. Akomodacja polega na zmianie grubo$ci soczewki, a
tym samym zmianie promienia krzywizny 1 sity tamania poprzez napinanie badz rozluznianie
widkien obwodki rzeskowej. Istnieje hipoteza, ze proces akomodacji wptywa nie tylko na

refrakcje soczewki, a wiec i calego uktadu optycznego oka, ale rowniez na szerokos$¢ kata
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rogowkowo-teczowkowego, co z kolei warunkuje ryzyko jego zamknigcia. Obecnie jednak

wielu autoréw dowodzi, ze taka zalezno$é nie wystepuje’.

Ciecz wodnista wypelnia komore przednig oraz tylng gatki ocznej stanowiac objetos¢
okoto 0,25 cm?. 98,1% cieczy wodnistej stanowi woda, poza tym zawiera Sladowe ilo$ci
biatka, glukozy, kwasu mlekowego, kwasu askorbinowego, sodu, potasu i wapnia'. Sktad
cieczy wodnistej rozni si¢ od sktadu surowicy krwi z powodu istnienia bariery krew-ciecz
wodnista na poziomie kapilar wyrostkow rzgskowych oraz aktywnego transportu réznorakich

substancji poprzez nabtonek rzeskowy”.

Wyadzielanie cieczy wodnistej odbywa si¢ przez nabtonek rz¢skowy pokrywajacy
wyrostki rzeskowe, co jest mozliwe zarowno dzigki gradientowi osmotycznemu, jak i
hydrostatycznemu pomiedzy naczyniami wyrostkow rzgskowych, a tylng komora gatki
ocznej. Pewna role w tym procesie odgrywa rowniez aktywny transport jonow. W ciagu
minuty wydzielane jest ok. 2 mm? cieczy wodnistej!. Z komory tylnej ciecz wodnista
przemieszcza si¢ w okolice soczewki, a nastepnie przez otwor zreniczny przeplywa do
komory przedniej. W komorze przedniej ruch cieczy wodnistej ma charakter konwekcyjny:
ciecz porusza si¢ ku dotowi z okolic bliskich rogdwce, gdzie temperatura jest nizsza, oraz ku
gorze z bardziej wewngetrznie polozonej, a wiec 1 cieplejszej okolicy soczewki. W ten sposdb
utrzymywane jest krazenie cieczy wodnistej w komorze przedniej*. Z komory przedniej ciecz
wodnista odptywa zasadniczo dwoma drogami: konwencjonalng oraz niekonwencjonalng.
Droga konwencjonalna, ktora stanowi gléwna droge odptywu cieczy wodnistej, prowadzi
przez beleczkowanie, wewnetrzng Sciang kanalu Schlemma, dalej jego $wiatto 1 kanaliki
zbiorcze, ktore odprowadzaja ciecz wodnista do zyl wodnistych, a nastepnie zyt
nadtwardowki. Droga niekonwencjonalna prowadzi poprzez nasade teczowki, czes$¢
naczynidwkowa beleczkowania, przednig cze$¢ migsnia rzeskowego, a dalej, pomiedzy jego

wloknami do przestrzeni nadnaczyniéwkowej i na zewnatrz przez twardowke?*,
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Rycina 1. Anatomia przedniego odcinka gatki ocznej. (Zrédio:

https://doctorlib.info/medical/anatomy/35.html)

Anterior chamber - komora przednia; Cornea - rogowka; Iris - teczowka; Pupillary sphincter -
zwieracz zrenicy, Pupillary dilator - rozwieracz zrenicy; Canal of Schlemm - kanal
Schlemma; Ocular conjunctiva - spojowka gatkowa; Sclera - twardowka; Zonular fibres -
obwoddka rzgskowa; Lens - soczewka; Pupil - zrenica; Posterior chamber - komora tylna;
Ciliary body - ciato rzgskowe; Ciliary muscle - migsien rzeskowy; Chamber angle - kat

teczowkowo-rogdwkowy.

1.2. Jaskra — epidemiologia i definicja

Jaskra jest najczestsza na $wiecie przyczyng nieodwracalnej $lepoty®. Wedtug
Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO - World Health Organisation ) w 2002 roku jaskra
odpowiadata za 12,3% przypadkéw S$lepoty na §wiecie. Duzy wspotczynnik chorobowosci
oraz ztozony, trudny 1 przewlekly proces leczenia przyczynity si¢ do uznania jaskry za

chorobe cywilizacyjna.

Ostatnie dane statystyczne dotyczace ilosci oséb chorujacych na jaskre w Polsce
pochodzg z 2007 roku - Gtowny Urzad Statystyczny (GUS) w publikacji nt. stanu zdrowia
Polakoéw, na podstawie danych z 2004 roku podat, ze w Polsce na jaskre choruje okoto 420
tysiecy osob powyzej 15 roku zycia®. Co najmniej 50% przypadkow jaskry pozostaje
niezdiagnozowanych’, a wiec liczba chorych z pewnoscig jest wigksza i bedzie wzrasta¢ wraz

z usci$leniem kryteriow rozpoznania jaskry i lepsza dostgpnoscia do badan przesiewowych.
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Wedhug statystyk GUS w Polsce na jaskre czesciej chorujg kobiety (ok. 70% chorych) po 50
roku zycia®. Na podstawie danych epidemiologicznych oraz szacunkéw demograficznych na
najblizsze lata Central and Eastern European Society of Technology Assesment and Health
Care (CESTAHC) prognozuje, ze w 2035 roku liczba chorych na jaskr¢ w naszym kraju

wzroénie do okoto 600 tysiecy osob®.

Doktadne dane epidemiologiczne dotyczace jaskry do tej pory byly trudne do zebrania
ze wzgledu na rozbiezno$ci w poszczegolnych badaniach zwigzanych z definicja choroby.
Obecnie najczesciej stosowang definicjg jest ta zaproponowana przez International Society of
Geographical and Epidemiological Ophtalmology (ISGEO). Pozwolita ona na ujednolicenie
kryteriow  rozpoznania  jaskry, dzigki czemu wyniki poszczegdlnych  badan
epidemiologicznych na calym $wiecie staty si¢ porownywalne i zyskaly wspolny mianownik.
Dotychczasowe definicje obejmowaly obecno$¢ uszkodzenia strukturalnego nerwu
wzrokowego oraz towarzyszacego uszkodzenia funkcjonalnego, jednak charakter tych zmian
nie byt Scisle okreslony. Obecnie ISGEO proponuje 3 poziomy definicji jaskry w zaleznosci
od mocy dowodu na jej wystgpowanie u danego pacjenta. Szczegdtowe kryteria

przedstawiono w Tabeli 11°.
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Tabela Il. Definicja i kryteria rozpoznania jaskry wedtug ISGEO.

Na podstawie: Foster PJ, Buhrmann R, Quigley HA, Johnson GJ. The definition and classification of

glaucoma in prevalence surveys.Br J Ophthalmol. 2002 Feb;86(2):238-42.

Poziom prawdopodobienstwa | Kryteria dla danego poziomu
prawidlowej diagnozy

| — uszkodzenie strukturalne ® najwyzsze prawdopodobienstwo trafnosci diagnozy

1 funkcjonalne ® uszkodzenie strukturalne:

-pionowy stosunek zaglebienia tarczy do powierzchni tarczy (VCDR -vertical cup to
disc ratio) na poziomie > 97,5 percentyla dla zdrowej populacji

LUB

-symetria pomi¢edzy VCDR obu oczu na poziomie > 97,5 percentyla dla zdrowe;j
populacji

LUB

-zmniegjszenie szeroko$ci pierScienia neuroretinalnego <0,1 VCDR na godzinach
11.00-1.00 lub 5.00-7.00

® uszkodzenie funkcjonalne: zmiany w polu widzenia charakterystyczne dla
neuropatii jaskrowej

II-  zaawansowane USZkO_dzenie ® prawdopodobienstwo trafnosci diagnozy mniejsze, najczedciej kryterium
strukturalne bez. UdQWOdmonyCh stosowane u pacjentow, u ktorych wykonanie badania pola widzenia jest z
ubytkoéw w polu widzenia roéznych przyczyn niemozliwe

® zaawansowane uszkodzenie strukturalne:

- VCDR na poziomie > =99,5 percentyla dla zdrowej populacji

LUB
-symetria pomiedzy VCDR obu oczu na poziomie >= 99,5 percentyla dla zdrowej
populacji
Il — brak mozliwosci oczny tarczy ® Najmniejsze prawdopodobiefistwo trafnosci diagnozy, tarcza nerwu
nerwu wzrokowego wzrokowego nie jest widoczna

® ostros¢ wzroku < 3/60 i cisnienie wewnatrzgatkowe (IOP-intraocular
pressure) >99,5 percentyla dla normalnej populacji

LUB

® ostros¢ wzroku <3/60 i dowdd na przebyta przeciwjaskrowy zabieg
filtracyjny

1.3. Klasyfikacja jaskry

Jaskra nazywana jest duza grupa schorzen, ktorej wspdlnym mianownikiem jest
neuropatia nerwu wzrokowego o charakterystycznej morfologii zarowno uszkodzenia
strukturalnego, jak 1 uszkodzen funkcjonalnych. Polskie Towarzystwo Okulistyczne (PTO)
zaproponowato usystematyzowany podziat neuropatii jaskrowych!®, ktéry przedstawiono w
Tabeli 111
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Tabela Ill. Klasyfikacja jaskry wedtug Polskiego Towarzystwa Okulistycznego.

Na podstawie: Polskie Towarzystwo Okulistyczne. Wytyczne diagnostyki i leczenia jaskry

(aktualizacja 2017). Dostepne w: https://pto.com.pl/wytyczne

Typ jaskry Podtyp jaskry

Jaskra pierwotna Jaskra pierwotna otwartego kata:
1. jaskra mtodziencza otwartego kata
2. jaskra pierwotna otwartego kata
e jaskra pierwotna otwartego kata z wysokim IOP
e jaskra normalnego ci$nienia
3. podejrzenie jaskry pierwotnej otwartego kata
4. nadcis$nienie oczne
Jaskra pierwotna zamknietego kata:
1. ostre zamknigcie kata
podostre lub okresowe zamknigcie kata

2
3. przewlekte zamknigcie kata
4

stan po ostrym zamknieciu kata

Jaskra wtérna Jaskra wtorna otwartego kata:

1. Jaskra wtorna spowodowana innymi chorobami oczu

e jaskra w zespole pseudoeksfoliacji

e jaskra barwnikowa

e jaskra wtorna otwartego kata wywolana soczewka

e jaskra zwigzana z krwotokiem wewnatrzgatkowym

e jaskra zapalna

e jaskra spowodowana guzem wewnatrzgatkowym

e jaskra wtorna do odwarstwienia siatkowki

e jaskra pourazowa

2. Jaskra wtorna spowodowana czynnikami jatrogennymi

e jaskra wtorna do leczenia kortykosteroidami

e jaskra wtorna do operacji wewnatrzgatkowej lub leczenia laserowego

3. Jaskra wtorna spowodowana czynnikami pozagatkowymi

e jaskra spowodowana zwickszonym ci$nieniem zyl nadtwardowkowych
Jaskra wtérna zamknietego kata:

1. wtorne zamknigcie si¢ kata z blokiem zZrenicznym — na poziomie Zzrenicy i
soczewki

2. jaskra wtorna zamykajacego si¢ kata z mechanizmem pociagania ku przodowi
bez bloku zrenicznego — na poziomie nasady tgczowki

3. jaskra wtorna zamykajacego si¢ kata z mechanizmem pociggania od tytu bez
bloku zrenicznego — na poziomie poza soczewkowym
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1.4. Jaskra pierwotna otwartego kata

Wedlug ISGEO jaskra pierwotna otwartego kata to neuropatia jaskrowa nerwu
wzrokowego u pacjentow z otwartym katem teczowkowo-rogowkowym i bez innych choréb
oczu, ktore moglyby odpowiadaé za wtérny mechanizm rozwoju jaskry’. Jest to najczesciej
wystepujacy rodzaj jaskry w Europie, Stanach Zjednoczonych Ameryki oraz u
Australijczykow pochodzenia europejskiego, a wsrod tych populacji najwigksza chorobowos$¢
dotyczy mieszkancow Stanow Zjednoczonych pochodzenia afrykanskiego i karaibskiego!l.
Metaanalizy badan dotyczacych epidemiologii JPOK szacuja, ze w populacji $wiatowej
chorobowo$¢ wynosi ok. 2%??, a liczba ta bedzie systematycznie wzrastaé — do 2010 roku

ilo$¢ 0sob chorych na JPOK miata wynie$¢ 45 milionow™3.

Czynniki ryzyka rozwoju JPOK obejmuja starszy wiek'®, pte¢ meska®®, obcigzony
wywiad rodzinny (choroba u krewnych pierwszego stopnia)!®, pochodzenie
zachodnioafrykanskie, latynoskie i1 karaibskie, podwyzszone ci$nienie wewnatrzgatkowe
(IOP-intraocular pressure), cienka rogowke, niskie ciSnienie perfuzji krwi w naczyniach
zaopatrujagcych nerw wzrokowy, krétkowzrocznos¢, zwigkszony VCDR, cukrzyce, migrene,
obwodowy skurcz naczyn, wahania ci$nienia tg¢tniczego, pobieranie lekéw systemowych

zawierajacych steroidy®*,

Jaskra pierwotna otwartego kata jest najczesciej wystepujacym typem jaskry i w
zwiazku z tym wielu badaczy podejmuje proby wyjasnienia jakie mechanizmy odpowiadaja
za powstanie choroby. Pomimo licznych badan prowadzonych w tym kierunku kwestia ta

pozostaje niejasna.

Wysoko$¢ IOP ma silny zwigzek ze wzrostem ryzyka rozwoju choroby, a u pacjentow
juz zdiagnozowanych - z jej progresja’’. Gordon i wsp. w badaniu Ocular Hypertension
Treatment Study z 2002 roku wykazali, ze u pacjentdéw z nadci$nieniem ocznym ryzyko
rozwiniecia neuropatii jaskrowej wynosi az 9,5% w ciggu 5 lat'®. Srednia warto$¢ IOP dla
populacji europejskiej wynosi 16mmHg, zakresy normy natomiast ustalono na 2 odchylenia
standardowe powyzej oraz ponizej $redniej, a wiec 11-21 mmHg. Nalezy zaznaczy¢, ze
srednie wartosci IOP r6znig si¢ miedzy populacjami o innym pochodzeniu etnicznym, a co za
tym idzie inne sg zakresy normy. I tak na przyklad Azjaci z Mongolii maja srednie IOP na
poziomie 13 mmHg®®, natomiast osoby pochodzenia karaibskiego 18,7 mmHg®. Niezaleznie
od tych roznic terapia jaskry na calym $§wiecie opiera si¢ na modyfikowaniu IOP do poziomu,

ktory u danego pacjenta nie powoduje progresji neuropatii, czyli do poziomu tak zwanego
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docelowego cisnienia wewngtrzgatkowego®. Docelowe ci$nienie wewnatrzgatkowe jest cecha
zmienng osobniczo, co implikuje niezwykle istotng z klinicznego punktu widzenia zasade, iz
zwyczajowo przyjeta norm¢ IOP miedzy 11-21 mmHg nalezy traktowaé jako orientacyjny
punkt odniesienia, a nie bezdyskusyjng regute. Doswiadczenie kliniczne pokazuje bowiem, ze
istniejg tacy pacjenci, u ktorych IOP na poziomie wyzszym, niz 21 mmHg nie spowoduje ani
uszkodzenia strukturalnego ani jego progresji (a wigc cisnienie docelowe bedzie dla tych
pacjentow wyzsze) i odwrotnie- dla pewnej grupy chorych IOP mieszczacy si¢ w granicach

normy moze by¢ destrukcyjny (pacjenci o nizszym cisnieniu docelowym).

Pomimo, ze wiadomo, iz podwyzszone wartosci IOP mogg powodowacé neuropati¢
jaskrowa, to nie jest jasne jakie mechanizmy leza u podstaw powstawania oraz utrzymywania
si¢ okreSlonego cisnienia wewnatrzgatkowego u danego chorego. W badaniach
histopatologicznych wykazano, Zze u osob chorujacych na JPOK w obrebie struktury
beleczkowania znajduja si¢ skupiska blaszkowatego, widknistego materiatu, ktory zmniejsza
elastyczno$¢ trabekulum??. Dodatkowo u 0s6b z JPOK, niezaleznie od rasy czy pochodzenia
etnicznego, obserwowane jest stale podwyzszone stezenie czynnika martwicy nowotworu 3
(TNFB- tumor necrosis factor ), ktéry powoduje usztywnienie tkanki siateczki
beleczkowania?’. W literaturze opisywano takze dysfunkcje komorek endotelium?, jak i
zapadniecie si¢ kanalu Schlemma?® jako innych mozliwych przyczyn wzrostu oporu drég

odptywu cieczy wodniste;.

Kolejnym, oprocz IOP, czynnikiem mogacym mie¢ wplyw na powstanie neuropatii
jaskrowej, jest zaburzenie ukrwienia nie tylko samego nerwu wzrokowego, a w szczegdlnosci
jego wewnatrzgatkowej czesci, ale rowniez siatkéwki, a co za tym idzie-warstwy komorek
zwojowych?*. Wptyw perfuzji krwi na stan tych ostatnich potwierdza fakt, ze u chorych na
cukrzyce typu 2 oraz na nadcis$nienie tetnicze wystepuje zwigkszone ryzyko rozwoju jaskry.
W obu jednostkach chorobowych powiktaniem ocznym jest mikronangiopatia prowadzaca do
zaburzen ukrwienia. Inne czynniki ryzyka, takie jak migreny czy epizody skurczu naczyn
obwodowych, charakterystyczne dla jaskry normalnego ci$nienia (JNC) bedacej podtypem
JPOK, rowniez przemawiaja za udziatem czynnika naczyniowego w patogenezie uszkodzenia
jaskrowego. Na Rycinie 2 przedstawiono tarcze nerwu wzrokowego chorej z neuropatig

jaskrowa oka lewego.
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Rycina 2. Obraz tarczy nerwu wzrokowego kolejno w oku prawym i lewym tej samej
pacjentki z jaskra wtérng zapalng otwartego kata oka lewego. W oku prawym tarcza ma
wyglad prawidtowy, w oku lewym widoczne jest dobrzezne zagltebienie oraz blado$¢ tarczy.

(Zrédto: material wlasny)

Fakt rodzinnego wystepowania jaskry sktonit badaczy do poszukiwania genetycznego
tta wystepowania tej choroby. W 1998 roku w Holandii Wolfs 1 wsp. przeprowadzili badanie
na duzej grupie osob chorych na JPOK oraz na grupie kontrolnej, z ktorego wynika, ze az
22% krewnych pierwszego stopnia pacjentéw chorych na JPOK réwniez choruje, podczas
gdy w populacji stanowiacej grupe kontrolng odsetek ten wynosit jedynie 2,3%72°.
Zidentyfikowano ponad 20 loci majacych zwigzek z JPOK. Pierwszym zmapowanym i
opisanym genem odpowiedzialnym za ryzyko rozwoju jaskry byt gen MYOC (ang. myocilin)
kodujacy biatko miocyling. Gen MYOC znajduje si¢ na choromosomie 1, w locus GLCALI.
Mutacje MYOC powoduja autosomalnie dominujacg forme choroby o wczesnym poczatku
(mtodzi dorosli) i charakteryzujaca si¢ wysokimi wartosciami IOP, nierzadko wymagajacymi
stabilizacji metodami operacyjnymi?®. Drugim odkrytym genem odpowiedzialnym za rozwoj
czesci przypadkow jaskry jest gen OPTN kodujacy biatko optineuryne ( ang. optineurin)
zlokalizowany na chromosomie 10 w locus GLCIE, ktérego mutacja réwniez wywoluje
autosomalnie dominujacg forme¢ choroby, ale o poczatku w $rednim wieku 1 czgsto wigzaca
si¢ z prawidtowymi wartosciami IOP?’. W zwiazku z tym mutacje w genie OPTN opisywane
sa gtownie w kontekscie INC. Gen WDR36, zlokalizowany na chromosomie 5 w locus
GLCI1G 1 koduje biatko sktadajace si¢ z ponad 900 aminokwasow. Wigkszo$¢ badaczy nie
znalazta jednak zwigzku pomigdzy wariantami genu WDR36 w poréwnaniu z proba

kontrolna, a w tych badaniach, w ktorych 6w zwigzek wykazano postuluje si¢, ze WDR36 jest
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zwiazany nie tyle z wystgpieniem JPOK, co z cigzkoscia przebiegu choroby?®. Ekspresja
biatek kodowanych przez geny MYOC, OPTN i WDR36 wystepuje nie tylko w oku, ale w
wielu réznych tkankach w catym organizmie. Mutacje opisanych genéw odpowiadajg za
stosunkowo niewielkg ilo§¢ zachorowan na JPOK: w przypadku MYOC odsetek ten wynosi
3-5%%, OPTN do 1%’, WDR36 1,6-1,7%%. Oprocz opisanych powyzej gendow
zidentyfikowano ponad 20 wariantow genow, ktore prawdopodobnie s3 zwigzane z
wystepowaniem badz modyfikuja przebieg JPOK. S3 to migdzy innymi geny apolipoproteiny
E, OPA1, T53, TNF, IL-1, cytochrom 450 1B1, IGF2?°. Trwaja badania, w ktérych
podejmowana jest préba wyjasnienia w jaki sposéb warianty poszczegdlnych genow
wplywaja na wystapienie badz przebieg JPOK. Do tej pory zalezno$ci te nie zostaty w pelni

poznane.

Podsumowujac, patomechanizm JPOK jest zlozony 1 wieloczynnikowy, w
przeciwienstwie do jaskry wtdérnej, w ktorej z definicji znana jest przyczyna wystepowania
zwyzek IOP. Na obecnym etapie badan nalezy uzna¢, ze wystapienie JPOK zwigzane jest z
jednoczesnym wystepowaniem kilku czynnikow ryzyka i mechanizméw powstawania

neuropatii u danego chorego.

1.5. Jaskra wtérna w zespole pseudoeksfoliacji

Zespot pseudoeksfoliacji po raz pierwszy zostat opisany w 1917 roku w Finlandii
przez Lindberga — w tamtym czasie uwazano, ze dotyczy gtéwnie populacji skandynawskiej,
dzi§ wiadomo, ze PEX rownie czesto wystepuje u pacjentow o innym pochodzeniu
etnicznym?. PEX jest schorzeniem zwigzanym z wiekiem i polega na odkladaniu sie w
przestrzeni pozakomorkowej wtoknistego materiatu, ktory histologicznie sklada si¢ migdzy
innymi z elastyny, lamininy, fibronektyny, fibryliny-1, enzymu oksydazy lizylowej typu 1
(LOXL1- Lisyl Oxydase-like 1)*. Uwaza sie, ze schorzenie ma charakter systemowy, a
objawy oczne stanowig jedynie czg¢$¢ spektrum choroby. Wykazano, ze material eksfoliacyjny
odktada si¢ nie tylko na torebce soczewki oka, teczowce, ciele rzgskowym, obwodce
rzeskowej oraz w siateczce beleczkowania®®, ale rowniez w tkance tacznej, miesnidwce i
$cianach naczyn phuc, serca, watroby, nerek, opon mozgowych®®3l. Aby rozrézni¢ PEX od
prawdziwej, rzadko wystepujacej eksofliacji  torebki soczewki, Dvorak-Theobald
zaproponowat termin ,,pseudoeksfoliacji”, ktory w rzeczywistosci jest wyrazem odktadania
si¢ patologicznego materiatu eskfoliacyjnego®, a nie rzeczywistego zhuszczania nabtonka.

Szacuje sig, ze na $wiecie cechy PEX wykazuje ponad 60 milionéw ludzi, a jaskra wtorna w
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przebiegu PEX stanowi okoto 20-25% jaskier otwartego kata?®%,

Etiologia zespolu pseudoeksfoliacji jest wieloczynnikowa, tym niemniej ze wzglgdu
na rodzinne wystgpowanie zasugerowane zostalo tlo genetyczne choroby. W 2007
Thorlieffson i wsp. zidentyfikowali polimorfizm pojedynczego nukleotydu genu LOXLI,
zlokalizowanego na chromosomie 15 1 zwigzanego z metabolizmem elastyny — zmienno$¢ ta
prawdopodobnie odgrywa kluczowa role w patogenezie PEX®. Dodatkowo zidentyfikowano
rowniez dwa geny, CDKN2BAS i region mi¢dzygenowy na chromosomie 8, ktoére maja
zwigzek ze zwigkszonym ryzykiem zachorowalnos$ci na jaskre wtorng otwartego kata
(JWOK) wsrod osob z PEX?. Opisano rowniez szereg pozagenetycznych czynnikow, ktore
moga mie¢ udziat w patomechanizmie powstawania PEX, tj. czynniki dietetyczne,
autoimmunologiczne, infekcyjne oraz urazy, zwlaszcza przedniego odcinka gatki ocznej?®,

jednak okreslenie ich rzeczywistej roli wymaga dalszych badan.

Zespot pseudoeksfoliacji dotyczy catego odcinka przedniego gatki ocznej, jednak
biatawe zlogi materialu pseudoeksfoliacyjnego najlepiej widoczne sg na powierzchni torebki
przedniej soczewki, gdzie uktadajg si¢ w charakterystyczne trzy utozone koncentrycznie
wzgledem siebie okregi. Okregi te czgsto mozna uwidoczni¢ jedynie po rozszerzeniu Zrenicy
za pomoca mydriatykéw. Potozony najbardziej przysrodkowo okrag stanowi nijako brzeg
centralnie potozonego ,.dysku” o morfologii folii pokrywajacej przednia powierzchnie
soczewki. Najbardziej zewnetrznie potozony okrag (o najwigkszym obwodzie) to dobrze
widoczny pas luszczacego si¢ materialu. Pomiedzy tymi dwoma okregami znajduje sie
srodkowy, stanowiacy ,,czysty” pas bez materiatu pseudoeksfoliacyjnego — w tym miejscu
jest on systematycznie usuwany przez teczoOwke ocierajacg si¢ o soczewke podczas pracy
mig$ni zwieraczy i rozwieraczy zrenicy’®. W trakcie tarcia teczowki dochodzi do utraty
barwnika z jej tylnej powierzchni i jego osadzania si¢ w kacie rogéwkowo-teczoéwkowym.
Stad u pacjentow z PEX w gonioskopii obserwuje si¢ duza ilo$¢ barwnika w rzucie
beleczkowania?®. W czesci przypadkow zaobserwowa¢ mozna réwniez utrate barwnika w
obrebie brzegu Zrenicznego tgczowki, ztogi barwnika na jej powierzchni oraz widoczne w
transiluminacji ubytki w teczéwce®®. Jak wspomniano powyzej opisane objawy czesto
wystepuja jednostronnie, nie znaczy to jednak, ze PEX wystepuje u danego chorego tylko w
jednym oku. Wykazano bowiem, ze material pseudoeksfoliacyjny mozna odnalez¢ za pomoca
biopsji struktur takich jak spojowka czy skora powiek rowniez po stronie oka nie dotknigtego
w petni wyrazonymi objawami klinicznymi PEX3*. Strukturami, na ktorych najwczesniej

mozna uwidoczni¢ cechy PEX, s3 wyrostki ciala rzgskowego oraz widkna obwodki
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rzgskowej. Osadzanie si¢ materialu na tych ostatnich moze stanowi¢ istotny problem
kliniczny, niezalezny od wystapienia jaskry wtornej. Wtokna rzgskowe w zwigzku z
dodatkowym obcigzeniem i utratg elastyczno$ci staja si¢ podatne na zrywanie, co w rezultacie
moze prowadzi¢ do podwichniecia soczewki, a takze zwigksza az 10-krotnie ryzyko
jatrogennego ich uszkodzenia podczas operacji usuniecia zaémy metoda zewnatrztorebkowa?®

. W przypadku fakoemulsyfikacji ryzyko to jest mniejsze®,

Na Rycinie 3 przedstawiono typowy obraz zespotu pseudoeksfoliacji widoczny

gléwnie na torebce przedniej soczewki podczas badania w lampie szczelinowe;.

Rycina 3. Zesp6t pseudoeksfoliacji widoczny w postaci nagromadzonego na przedniej torebce
soczewki pier§cienia rzekomo tuszczacego si¢ materiatu. (Zrédio: EyeRounds Online Atlas of

Ophthalmology University of lowa)

U okoto 25% pacjentow z zespotem pseudoeksfoliacji rozwija si¢ nadcisnienie oczne,
au 1/3 sposrod tych osob w efekcie rozwinie sie jaskra®. O jaskrze wtérnej w PEX mozna
méwi¢ wtedy, gdy u pacjenta z zespotem pseudoeksfoliacji, w wyniku zwyzek IOP, dojdzie
do strukturalnego i funkcjonalnego uszkodzenia nerwu wzrokowego. JWOK w PEX rokuje
gorzej, niz JPOK — amplitudy IOP w ciggu dnia oraz oporno$¢ na leczenie sg wicksze, a

okresy dobrej kontroli choroby krétsze. Czesciej obserwuje si¢ niepowodzenia terapeutyczne.

Zwyzki 10P u pacjentéw z PEX sg §cisle zwiazane ze zwickszonym oporem tkanek
kata rogdwkowo-teczowkowego wobec odplywajacej z komory przedniej cieczy wodniste;.
Szczegolnie dotyczy to struktur beleczkowania, w obrebie ktorych gromadzi si¢ nie tylko
material pseudoeksfoliacyjny, ale rowniez czasteczki barwnika z tylnej powierzchni tgczoéwki.
Miejscem najwigkszego oporu jest cze$¢ beleczkowania lezaca najblizej wewnetrznej $ciany
kanatu Schlemma, a opor zwigksza si¢ wraz z odkladaniem si¢ materiatu eksfoliacyjnego.

Dodatkowo podobne zlogi powoduja twardnienie $cian 1 zwezanie si¢ Swiatla kanatu
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Schlemma, co prowadzi do jeszcze wickszego utrudnienia odptywu cieczy wodnistej®.

Okazuje si¢ rowniez, ze u pacjentow z PEX, u ktérych nie stwierdza si¢ jeszcze
podwyzszonego IOP, mozna juz zidentyfikowacé zmiany w obrebie tarczy nerwu wzrokowego
1 grubosci wtokien nerwowych. Moze to wskazywac na to, ze nie tylko zwyzki IOP , ale sam
zespot PEX ma wplyw na rozwoj neuropatii®®. Wytlumaczeniem takiego stanu rzeczy moga
by¢ zmiany strukturalne w obrgbie blaszki sitowej. Zaburzona ekspresja biatka LOXL 1 oraz
biatek widkien sprezystych powoduja swego rodzaju elastoze, czyli nagromadzenie
nieprawidlowych mas elastycznych w obrgbie blaszki sitowej. Ostabienie struktury blaszki
sitowej, ktora u pacjentdéw z PEX jest znaczaco ciensza, niz u os6b zdrowych czy nawet
chorych na JPOK, prowadzi w rezultacie do zmniejszonej odpornos$ci widkien nerwu
wzrokowego na fluktuacje IOP, co wyjasnia zmiany w obrebie tarczy nerwu u pacjentdw z
PEX nawet przy wzglednie niskich warto$ciach ci$nienia. Badania potwierdzaja, ze zarowno
grubos¢ warstwy wiokien nerwowych (RNFL - Retinal Nerve Fibre Layer) jak i kompleksu
komorek zwojowych (GCC - Ganglion Cell Complex) jest mniejsza w oczach
normotensyjnych z PEX niz w oczach zdrowych®’. W badaniu Genome Wide Association
Study wykazano istnienie jeszcze jednego, poza LOXL1, genu zwigzanego z PEX. Wykazano,
ze polimorfizm genu CACNAIA, kodujacego podjednostk¢ Al potencjatozaleznego kanatu
wapniowego ma wpltyw na zaburzenia transportu wapnia, a co za tym idzie homeostaze

komorek zwojowych®®,

Nalezy rowniez mie¢ na uwadze, ze o ile w przebiegu PEX obserwuje si¢ najczgsciej
jaskre otwartego kata, u czesci chorych moze rozwing¢ si¢ jaskra wtérna zamknigtego kata.
Jest to mozliwe w przypadku przemieszczenia soczewki do przodu na skutek uszkodzenia

czesci obwodki Zinna?®,

1.6. Leczenie jaskry otwartego kata

Celem leczenia jaskry jest obnizenie ci$nienia wewnatrzgatkowego do takiego poziomu,
by nie dochodzito do dalszej progresji choroby. Ci$nienie wewnatrzgatkowe, ktére u danego
pacjenta pozwala na zatrzymanie postgpu uszkodzenia strukturalnego nerwu wzrokowego
oraz na stabilizacj¢ ubytkéw w polu widzenia, nazywane jest cisnieniem docelowym dla
danego chorego. Jako ze uszkodzenia widkien nerwowych sg nieodwracalne, zatrzymanie

postepu choroby za pomocg obnizenia ci$nienia wewnatrzgalkowego jest obecnie jedynym
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mozliwym sposobem terapii jaskry o udowodnionej skutecznosci®

1.6.1. Leczenie farmakologiczne

W znacznej wigkszosci jaskier otwartego kata leczeniem pierwszego rzutu jest terapia
farmakologiczna, ktora polega na stosowaniu lekow miejscowych w kroplach, zawierajacych
substancje czynne pozwalajace na ograniczenie produkcji cieczy wodnistej badz utatwiajace
jej odptyw. W leczeniu jaskry stosuje si¢ analogi prostaglandyn, B-blokery, a2-agonistow,
inhibitory anhydrazy weglanowej oraz preparaty laczone tych substancji. Leki mozna
stosowac zarOwno w mono- jak 1 w politerapii. Udowodniono, ze u tych pacjentdéw, u ktérych
monoterapia jednym lekiem nie przynosi oczekiwanego efektu, korzystne jest stosowanie
preparatow laczonych — ograniczenie czgsto$ci zakraplania lekow wpltywa pozytywnie na

przestrzeganie zalecen przez pacjenta®,

1.6.1.1. Analogi prostaglandyn i prostamidy

Analogi prostaglandyn (AP) stanowig aktualnie lek pierwszego rzutu w terapii jaskry
pierwotnej 1 wielu jaskrach wtornych otwartego kata. Wynika z bardzo dobrego potencjatu
hipotensyjnego, ktory pozwala na obnizenie IOP wyjsciowego o ok. 30%, ale rowniez z
wygody stosowania (zakrapianie jedynie jeden raz dziennie) i tym samym lepszego profilu
przestrzegania zalecen przez chorego. Mechanizm dzialania AP polega na usprawnieniu
odplywu cieczy wodnistej droga niekonwencjonalna, czyli naczyniowkowo-twardowkows.
Prostaglandyny dziataja za pomoca receptorow nalezacych do receptoréw sprzezonych z
biatkiem G: FP, EP1-4, IP, TP, DP¥. Dostepne na rynku preparaty AP rdznig si¢ miedzy soba
powinowactwem do poszczegoélnych receptorow, stad ewentualna nieskuteczno$¢ jednego z
preparatow nie warunkuje nieskuteczno$ci innego AP. AP powoduja inicjacje kaskady
enzymow proteolitycznych 1 czynnikow transkrypcyjnych wptywajacych na degradacje
kolagenu, a tym samym na rozluznienie potaczen miedzykomdrkowych. W ten sposob
przestrzen migdzykomodrkowa staje sie lepiej dostgpna w kontekscie drenazu cieczy
wodnistej*®*. AP posiadaja stosunkowo niewiele dziatan niepozadanych. Do najczestszych
efektow ubocznych nalezy wzrost rzgs, ciemne przebarwienie skory wokot oczu oraz zanik
thuszczu oczodotowego powodujacy poglebienie bruzdy powiekowej gornej (ang. Deepening
of the Upper Eyelid Sulcus - DUES), nie obserwuje si¢ natomiast powiklan
ogolnoustrojowych®“%, Przeciwwskazania do stosowania AP obejmuja nasilone reakcje
nadwrazliwos$ci zwigzane z przekrwieniem i zadraznieniem oczu. Szczegdlng ostroznosé

nalezy zachowa¢ u pacjentow z zapaleniem blony naczyniowej oraz w jaskrze zapalnej,
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bowiem w tych jednostkach AP moga nasilaé stan zapalny*'. Wielu okulistow przerywa
stosowanie AP w okresie okolooperacyjnym u pacjentow operowanych z powodu zaémy ze
wzgledu na obserwowane przypadki torbielowatego obrzeku plamki u tych chorych*’. Czas
dziatania AP wynosi okoto 24 h, a poczatek dziatania przypada na 3-4 h po podaniu leku*'. W
Polsce dostgpnych jest kilka substancji z grupy AP: latanoprost, trawoprost, tafluprost oraz

nalezacy do prostamidow bimatoprost.

1.6.1.2. Blokery receptorow 3

B-blokery sa stosowane w terapii jaskry od ponad 30 lat. Maja znaczny potencjal
hipotensyjny: obnizaja IOP o0 20-25%, a silniej od timololu, ktory jest najczesciej stosowanym
B-blokerem, dziataja jedynie analogi prostaglandyn. B-blokery standardowo dawkuje si¢ dwa
razy dziennie*?. Mechanizm dziatania B-blokeréw nie jest doktadnie poznany. Polega na
blokowaniu receptorow B3 , zwlaszcza -2 w obrebie komoérek oraz naczyn wlosowatych ciata
rzeskowego powodujac konstrykcje tych ostatnich, co powoduje spadek wydzielania cieczy
wodnistej. Najwicksza wada B-blokeréw jest ich potencjalne dziatanie ogdlnoustorjowe.
Moga powodowa¢ bradykardi¢, omdlenia, niewydolno$¢ serca, niedoci$nienie t¢tnicze, skurcz
oskrzeli i1 nasilenie objawow przewleklej obturacyjnej choroby pluc. Stad przeciwwskazania
do stosowania B-blokerow sa gtownie systemowe: astma, przewlekla obturacyjna choroba
ptuc, niewydolno$¢ krazenia, bradyarytmie, bloki przedsionkowo-komorowe*®. Pewna role
odgrywa¢ moze rowniez blokowanie kanalow wapniowych oraz wigzanie receptoréw
serotonergicznych w obrebie komorek wydzielniczych ciata rzgskowego, jednak mechanizmy
te nie sa dokladnie poznane**. Dostepne preparaty B-blokeréw obejmuja zaréwno leki
nieselektywne, dziatajace zaré6wno na receptory B1 oraz  2: timolol, lewobunolol,
metypranolol, Karteolol, befunolol oraz selektywny, dziatajacy jedynie na receptory B1,
betaksolol.

1.6.1.3. Selektywni agoniSci receptorow a2-adrenergicznych

Zastosowanie o2-agonistow w leczeniu jaskry ma kilkudziesigcioletnia historig.
Pierwotnie uzywano apraklonidyny oraz klonidyny, natomiast najp6zniej wprowadzono
uzywana dzi§ najczesciej brymonidyne®. Brymonidyna jest jedynym a2-agonista do
stosowania miejscowego w terapii jaskry zarejestrowanym w Polsce. Ocenia si¢, ze
brymonidyna obniza IOP o $rednio 18-25%%. Aktywacja receptora adrenergicznego reguluje
ilos¢ cyklazy adenylowej w nabtonku rzeskowym poprzez jej inhibicje. Jednoczesnie

zmniejszana jest i1los¢ wewnatrzkomorkowego cyklicznego adenozyno-3'5'-fosforanu (CAMP-
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cyclic adenosine monophosphate). W efekcie dochodzi do zmniejszania wydzielania cieczy
wodnistej oraz, w przypadku brymonidyny, dodatkowo do zwigkszenia odptywu
naczynidwkowo-twardowkowego, a takze odptywu przez beleczkowanie. Brymonidyng
stosuje si¢ dwa razy dziennie. Szczyt dziatania osiggany jest po 2h od podania. Do efektow
ubocznych stosowania a2-agonistow nalezg alergiczne zapalenie spojowek, retrakcja powiek,
kontaktowe zapalenie skory okolicy oczu, a takze senno$¢ i zmeczenie®. Stosowanie 02-
agonistow jest przeciwwskazane u dzieci oraz u chorych przyjmujacych doustne leki z grupy

inhibitoréw monoaminooksydazy*®.

1.6.1.4. Inhibitory anhydrazy weglanowej

Enzymy z grupy anhydrazy weglanowej petnig kluczowa rol¢ w produkcji cieczy
wodnistej w oku. Stad stosowanie inhibitorow anhydrazy weglanowej wptywa na obnizenie
wytwarzania cieczy wodnistej i tym samym obnizenie IOP. W obrgbie nablonka
wydzielniczego wyrostkow rzgskowych wyrdznia si¢ dwa izoenzymy anhydrazy weglanowe;:
typu II 1 typu IV. O ile typ II moze by¢ hamowany zar6wno przez leki miejscowe, jak 1
systemowe, typ IV reaguje jedynie na leki przyjete ogélnie*’. W okulistyce zastosowanie
maja pochodne sulfonamidowe brynzolamid oraz dorzolamid begdace preparatami
miejscowymi oraz acetazolamid, ktory moze by¢ przyjmowany doustnie badz dozylnie. Leki
miejscowe obnizaja ci$nienie wewnatrzgatkowe o ok. 20%, natomiast acetazolamid az o 30-
40%. W zwiazku z tym acetazolamid stosowany jest doraznie, w sytuacjach, w ktorych

wystepuje duza zwyzka IOP i niezbedne jest szybka redukcja ci$nienia®

. Miejscowe
inhibitory anhydrazy stosuje si¢ najczesciej 2 razy dziennie (dorzolamid mozna stosowaé 3
razy, zwlaszcza w monoterapii). Do najczgstszych dziatan niepozadanych lekow miejscowych
nalezy zamazane widzenie, powierzchowna punktowata keratopatia, tzawienie oraz bodle
glowy, obrzek naczynioruchowy, parestezje*’. Leki ogdlne wplywaja w znacznym stopniu na
gospodarke potasowa 1 moga potencjalnie powodowac parestezje, nudnosci, biegunke, utrate
apetytu, kamice nerkowa, a nawet kwasice metaboliczng®’. Dlatego systemowe stosowanie
acetazolamidu powinno by¢ krétkotrwate, dorazne i odbywac¢ si¢ pod kontrola poziomu
potasu we krwi wraz z jego ewentualng suplementacjg. Przeciwwskazania do stosowania
miejscowych inhibitor6w anhydrazy obejmujg zaburzenia $rdédblonka rogéwki, natomiast

przeciwwskazaniem do stosowania lekow og6lnych jest hipokalemia oraz jej konsekwencje

metaboliczne (np. kwasica), schorzenia nerek, watroby i niewydolno$¢ nadnerczy.
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1.6.1.5. Leki osmotyczne

Stosowanie lekow osmotycznych w jaskrze ograniczone jest do sytuacji duzych
zwyzek 10OP, w ktérych niezbedne jest uzyskanie szybkiej redukcji ci$nienia. W Polsce w
uzyciu jest doustny glicerol oraz dozylny mannitol. Dziatanie lekéw osmotycznie czynnych
polega na obkurczeniu ciata szklistego, co umozliwia cofnigcie si¢ przepony teczowkowo-
soczewkowej, a tym samym poglebienie komory przedniej, poszerzenie kata teczOwkowo-
rogowkowego 1 zwigkszenie potencjalnego odptywu cieczy wodnistej drogg konwencjonalng.
Glicerol powoduje redukcje IOP o teoretycznie ok. 20-25%, mannitol natomiast o 15-25%%.
Dos$wiadczenie kliniczne za$ pokazuje, ze u wielu pacjentdw udaje si¢ osiggna¢ znacznie
wickszy stopien redukcji IOP po podaniu lekow osmotycznych. Podstawowym
przeciwwskazaniem do podawania lekow osmotycznych jest niewydolno$¢ nerek i
niewydolnos$¢ serca. Do dzialan niepozadanych nalezy odwodnienie spowodowane diureza
osmotyczna, co jest szczegdlnie niebezpieczne u chorych z cukrzycg i co moze powodowac
badz zaostrza¢ przednerkowa niewydolno$¢ nerek, a takze hiperglikemia, hiponatremia,

drgawki, a nawet $pigczka“®.

1.6.1.6. Inne leki hipotensyjne

Nieselektywni agonisci receptora adrenergicznego naleza do jednych z najstarszych
lekoéw przeciwjaskrowych, a obecnie, w zwigzku z pojawieniem si¢ lekow o lepszym profilu
dzialania oraz bezpieczenstwa, praktycznie wyszly z uzycia. Adrenalina w stezeniu 0,25-2%
powoduje zmniejszenie wydzielania cieczy wodnistej oraz zwigkszenie odptywu
naczyniowkowo-twardowkowego i obniza IOP o ok. 15-20%. Jest przeciwwskazana u
chorych z jaskra zamykajacego si¢ kata. Posiada liczne systemowe dziatania niepozadane
takie jak bol gtowy, niepokoj, tachykardia, tachypnoe. Miejscowo powoduje przekrwienie

spojowki, zamazane widzenia, a takze zwieksza ryzyko obrzeku plamki“®.

Leki cholinergiczne, czyli parasympatykomimetyki, sa najstarsza grupa lekow
przeciwjaskrowych wsrod ktorych zastosowanie miata glownie pilokarpina w stezeniu 0,5-
4%. Pilokarpina poprzez skurcz migsnia rzeskowego powoduje zwezenie Zrenicy,
sptaszczenie si¢ teczéwki 1 odsuniecie jej od kata teczoéwkowo-rogdwkowego. Dodatkowo
napigcie ostrogi twardowki powoduje poszerzenie przestrzeni beleczkowania 1 w ten sposob
dochodzi do tatwiejszego odptywu cieczy wodnistej. Pilokarpina, pomimo licznych dziatan
niepozadanych takich jak obnizenie ostroS§ci wzroku 1 generowanie krotkowzrocznosci

wynikajacej z trwalego skurczu migsnia rzeskowego, powstawania zrostow teczowkowo-
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soczewkowych oraz zmetnienia soczewki nadal ma zastosowanie w doraznym obnizaniu IOP
u chorych z ostrym zamknieciem kata tgczéwkowo-rogéwkowego badz u pacjentow, u
ktorych wystepuje duze ryzyko zamknigcia kata teczéwkowo-rogdwkowego do czasu

wykonania irydotomii profilaktycznej*.

1.6.1.7. Preparaty laczone

W badaniu Collaborative Glaucoma International Study wykazano, ze 75% pacjentow
z jaskrg wymaga pobierania co najmniej dwoch rodzajow lekow juz w pierwszych dwoéch
latach po rozpoznaniu choroby®®. Preparaty Iaczone pozwalaja na redukcje ilosci
przyjmowanych lekéw, co przektada si¢ na wigkszy komfort chorego, lepsze przestrzeganie
zalecen przez pacjenta, mniejszg ilos¢ srodkow konserwujacych pobieranych wraz z kroplami
przeciwjaskrowymi. W Polsce do dyspozycji lekarzy i pacjentow jest kilkanascie preparatow
taczacych dwie substancje czynne. Najczesciej sa to rézne rodzaje polaczen timololu: z
dorzolamidem, brynzolamidem, bimatoprostem, latanoprostem, trawoprostem, brymonidyna,

a takze potaczenie brymonidyny z brynzolamidem.

1.6.2. Laseroterapia

W leczeniu jaskry otwartego kata zastosowanie majg zasadniczo dwa rodzaje
zabiegbw laserowych: trabekuloplastyka oraz, w wyjatkowych przypadkach, irydotomia.
Poniewaz zastosowanie irydotomii w jaskrach otwartego kata ogranicza si¢ gltéwnie do
zabiegow wykonywanych u chorych z zespotem rozproszenia barwnika, a niniejsza praca
traktuje o jaskrze pierwotnej oraz wtérnej w zespole psudoeksfoliacji, w biezacym akapicie

zostanie omowiony jedynie zabieg trabekuloplastyki.

Trabekuloplastyke laserem argonowym (ALT-argon laser trabeculoplasty) po raz
pierwszy zastosowano w 1979 roku i przedstawiono jako alternatywe dla zabiegow
przetokowych®®. Mechanizm dzialania zabiegu polega na mechanicznym uszkodzeniu
trabekulum przez wiazke lasera argonowego, co wyzwala reakcje¢ zapalng 1 wtdrng aktywacje
makrofagéw. Dochodzi do fagocytozy materiatu zalegajacego w obrebie beleczkowania,
kurczenia si¢ bliznowaciejacej tkanki 1 nastgpczego poszerzania si¢ przestrzeni trabekulum-w
ten sposob zmniejsza si¢ opor dla odptywu cieczy wodnistej z komory przedniej. Zabieg ALT
pozwala na obnizenie IOP o okoto 20-30%, ale efekt hipotensyjny zmniejsza si¢ w czasie-0
okoto 10% na rok . Ze wzgledu na trwale uszkodzenia mechaniczne powtarzanie zabiegu nie

jest efektywne®. Od 2005 roku ALT stopniowo zaczeto ustepowaé miejsca selektywnej

27



trabekuloplastyce laserowej (SLT-Selective Laser Trabeculoplasty).

Dziatanie SLT ukierunkowane jest na przebudowe struktury trabekulum oraz
wyzwoleniu reakcji zapalnej i nastepczej fagocytozy po aplikacji lasera neodymowo-
yagowego (Nd:YAG). Selektywnos¢ zabiegu polega na oddzialywaniu jedynie na te komorki
beleczkowania, ktore zawierajg barwnik. W przeciwienstwie do ALT, SLT nie powoduje
uszkodzenia mechanicznego ani bliznowacenia, moze by¢ zatem wielokrotnie powtarzany.
Efektywnos¢ ALT i SLT pozostaje taka sama, jednak efekt hipotensyjny maleje w czasie

nieco wolniej w przypadku zabiegu selektywnej trabekuloplastyki®®.

Wskazania do obu zabiegoéw sa podobne 1 obejmuja jaskre otwartego kata, zwlaszcza
te przypadki, w ktorych stwierdza si¢ duza ilos¢ barwnika w kacie tgeczéwkowo-
rogdbwkowym. W zwigzku z tym zabiegi trabekuloplastyki sg preferowane u chorych z jaskra
barwnikowa czy jaskrg wtérng w zespole pseudoeksfoliacji, ale dobre efekty osigga si¢
rowniez w jaskrze pierwotnej otwartego kata czy jaskrze normalnego ci$nienia®l.
Przeciwwskazania wzgledne do =zabiegéw obejmuja niedostateczne uwidocznienie
beleczkowania w gonioskopii, jaskre neowaskularna, jaskre zapalng, jaskr¢ wrodzong i
mlodziencza, jaskre pourazows oraz w przebiegu afakii®l. Najczestszym powiktaniem ALT i
SLT jest przejSciowa zwyzka IOP po zabiegu, stad, by zminimalizowa¢ ryzyko, przed
zabiegiem pacjenci otrzymuja miejscowo brymonidyne. Do rzadszych powiklan naleza

odczynowe zapalenie przedniego odcinka blony naczyniowej, oparzenie i obrzek rogowki.

1.6.3. Leczenie operacyjne

Leczenie operacyjne w jaskrze zarezerwowane jest dla tych przypadkow, w ktorych za
pomoca leczenia zachowawczego za pomocg co najmniej 2 lekéw przeciwjaskrowych nie
udato si¢ osiggna¢ docelowego IOP%2, w ktérych konieczne jest szybkie i znaczne obnizenie
cisnienia lub w ktorych nie ma mozliwoséci stosowania leczenia zachowawczego, np. ze
wzgledu objawy nietolerancji lekow miejscowych. W Polsce do najczesciej stosowanych
zabiegdw przeciwjaskrowych nalezy trabekulektomia oraz zabiegi nieperforujace, tj.
sklerektomia. W ostatnich latach coraz wiekszg popularnoscig ciesza si¢ tak zwane
minimalnie inwazyjne zabiegi przeciwjaskrowe (MIGS-Minimally Invasive Glaucoma

Surgery).

Zgodnie z zaleceniami PTO wybor rodzaju zabiegu zalezy nie tylko od typu, ale i od
stopnia zaawansowania jaskry. W JPOK o matym do sredniego stopnia zaawansowania zaleca

si¢ kolejno: zabiegi nieperforujace, kanaloplastyke, MIGS, trabekulektomig, natomiast w
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JPOK srednio i znacznie zaawansowanej odpowiednio zabiegi nieperforujace, kanaloplastyke,
trabekulektomie, zabiegi setonowe, zabiegi cyklodestrukcyjne®®. W jaskrach wtérnych
otwartego Kkata zalecenia odnosnie wyboru rodzaju operacji sg takie same, jak dla

zaawansowanej JPOK®?,

W wytycznych dotyczacych leczenia zabiegowego nie uwzglgdnia si¢ natomiast
fakoemulsyfikacji soczewki wtasnej chorego pomimo, ze w praktyce klinicznej operacja
zaémy cze¢sto stosowana jest jako swoisty zabieg neoadiuwantowy majacy na celu nie tylko
usunig¢cie zmetniatej soczewki, ale rowniez wstepne obnizenie cisnienia wewnatrzgatkowego
oraz poprawe¢ warunkow anatomicznych w obregbie przedniego odcinka oka. Niniejsza
praktyka jest czestsza w przypadku jaskry pierwotnej zamykajacego si¢ kata, niemniej wydaje

si¢, ze moze przynie$¢ korzysci réwniez u chorych z JPOK.

1.6.3.1. Trabekulektomia — zloty standard operacyjnego leczenia jaskry

Trabekulektomia po raz pierwszy zostata opisana przez Cairnsa w 1968 roku®® i do
dzisiaj stanowi ztoty standard zabiegdéw filtracyjnych. Istota zabiegu jest wykonanie
dodatkowej drogi odptywu cieczy wodnistej poprzez sztucznie wytworzong przetoke
pomiedzy komorg przednia, a przestrzeniag podspojowkowa. Prawidtowo dzialajaca przetoka
umozliwia odptyw znacznej czgéci cieczy wodnistej poprzez wyciety fragment trabekulum,
nastepnie pod niepelnej grubosci fragmentem twardowki w ksztalcie luzno przyszytej do
pozostate] twardowki klapki, az pod spojowke, pod ktora nagromadzona ciecz formuje

wypukly pecherzyk filtracyjny®>.

Trabekulektomia znajduje zastosowanie w praktycznie wszystkich jaskrach
pierwotnych, w tym w jaskrach zamknictego kata®*. Gorsze efekty zabiegu, glownie w
kontekscie dhlugoterminowego utrzymania pozadanego IOP, uzyskuje si¢ w jaskrach
wtérnych, zwlaszcza z towarzyszacym procesem zapalnym oraz u  pacjentdow z
nieprawidlowa Iub zbliznowaciala (np. po uprzednio wykonywanych procedurach)
spojowka>*. W badaniu Trabeculectomy versus Tube (TVT) wykazano, Ze u chorych, ktorzy
byli juz wczesniej operowani z powodu za¢my czy przechodzili juz zabieg przeciwjaskrowy,
lepiej sprawdzaja sie zabiegi z wykorzystaniem setondow™. U chorych, u ktorych weczesniej
operowano dane oko istnieje wieksze ryzyko nadmiernego bliznowacenia w obrgbie
spojowki, co przektada sie na zagrozenie zarastaniem przetoki filtracyjnej®. Z tego samego

powodu w wigkszosci przypadkéw podczas trabekulektomii $rodoperacyjnie stosuje sie
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antymetabolity, takie jak mitomycyna i 5-fluoro-uracyl, ktére opo6zniajg proces
bliznowacenia. W badaniu The National Survey of Trabeculectomy. Ill. Early and late
complications podano, ze odsetek powiktan wczesnych po trabekulektomii wynosi 46,6%,

p6znych natomiast 42,3%°,

Postep w leczeniu operacyjnym jaskry pozwolit co prawda na rozwini¢cie technik
zabiegowych o lepszym profilu bezpieczenstwa, tj. minimalnie inwazyjne zabiegi

przeciwjaskrowe, kanaloplastyka zabiegi setonowe®’—°

, jednak ich dostgpnos¢ w skali
swiatowej, a nawet krajowej pozostaje mata w porownaniu z trabekulektomig. Trudna
technika operacyjna i1 wysokie koszty sprawiaja, ze mimo wszystko to wlasnie

trabekulektomia pozostaje najczesciej] wykonywanym zabiegiem.

1.6.3.2. Fakoemulsyfikacja jako potencjalny zabieg przeciwjaskrowy

Cho¢ zabiegi usuwania za¢my byly znane juz w 5 wieku p.n.e., to fakoemulsyfikacja,
po raz pierwszy opisana przez Kelmana w 1967 roku®®, zrewolucjonizowata, a przede

wszystkim upowszechnita operacyjne leczenie tego schorzenia.

Technika fakoemulsyfikacji wymaga jedynie znieczulenia miejscowego -
okotogatkowego badz, najczesciej, kroplowego. Na poczatku zabiegu wykonuje si¢ tak zwane
cigcie tunelowe w czyste] rogowce badz twardowkowe o szerokosci od 1,9-3,2 mm.
Dodatkowo wykonywane sa réwniez mniejsze cigcia boczne o mniejszej Srednicy, ktore
utatwia manewrowanie gatka oczng i przez ktére mozna podawac niezbedne substancje do
komory przedniej. Po penetracji komory jest ona wypetiana wiskoelastykiem, ktory pozwala
na zachowanie turgoru i bezpieczne operowanie narzedziami jednocze$nie zmniejszajac
ryzyko uszkodzenia $rodbtonka rogoéwki. Nastgpnie wykonywana jest tak zwana
kapsuloreksja- okrezne wycigecie przedniej torebki soczewki, po ktorej nastepuje
hydrodysekcja, czyli mechaniczne rozdzielenie pozostalej czesci torebki przedniej od kory
soczewki. Hydrodysekcje wykonuje si¢ za pomoca tepo zakonczonej igly 1 roztworu np.
Ringera lub BSS podawanego pod obwodowa czegs¢ torebki przedniej. Po tych czynnosciach
nastepuje  wlasciwie rozbicie jadra soczewki za pomoca fakoemulsyfikatora®?.
Fakoemulsyfikator jest urzadzeniem, w obrebie ktorego znajduje si¢ przetwornik emitujacy
fale ultradzwiekowa. Jednocze$nie to samo urzadzenie stuzy do irygacji i aspiracji rozbitych i
pozostatych mas soczewki. Czgstotliwo$¢ rezonansowa gltowicy jest rézna dla réznych

fakoemulsyfikatorow, a od jej wartosci zalezy rodzaj ruchu koncoéwki fakoemulsyfikatora
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podczas pracy®?. Po irygacji i aspiracji rozbitych mas soczewki kolejnym krokiem jest
ponowne podanie wiskoelastyku, a nastgpnie wszczepienie za pomocag dedykowanego
indzektora samorozwijalnej soczewki sztucznej. Po prawidlowym umieszczeniu soczewki w
obrgbie nienaruszonej torebki tylnej nastepuje ponowna irygacja oraz aspiracja Srodka
wiskoelastycznego. Zabieg konczy si¢ uszczelnieniem rany (najczgsciej nie wymaga szycia) i
podaniem cefuroksymu do komory przedniej i/lub zakropieniem do worka spojowkowego

antybiotyku lub jodopowidonu .

Powiktania po zabiegach usuni¢cia zaCmy wspdiczesnymi metodami, w tym metoda
fakoemulsyfikacji, sa rzadkie i wynosza ogotem mniej niz 2%%. Komplikacje zwigzane z
przebiegiem zabiegu obejmujg: nieszczelno$¢ rany zwigzang z nieprawidlowo wykonanym
dostepem do komory przedniej badz perforacjg gornej Sciany tunelu w przypadku ciecia
tunelowego, odlaczenie btony Descemeta, termiczne oparzenia rogéwki, przerwanie cigglosci
torebki tylnej soczewki 1 nastgpcze przemieszczenie mas soczewkowych do ciata szklistego,
wypadnigcie lub uszkodzenie teczowki, krwistek, indukowany astygmatyzm, obrzek rogdéwki
z towarzyszaca keratopatia, krwotok wypierajacy (nadnaczyniowkowy)®®. Na powiktania
pézne skladaja si¢ zwyzki IOP, dyslokacje sztucznej soczewki, zmetnienie torebki tylnej
soczewki, torbielowaty obrzek plamki (zespoét Irvina-Gassa), odwarstwienie siatkowki®*.
Wigkszo$¢ wymienionych powiktan nie stanowi istotnego zagrozenia dla funkcji widzenia,
ma charakter tymczasowy badz wymaga nieskomplikowanych interwencji. Dodatkowo
postepowanie okoto- oraz pozabiegowe obejmuje profilaktyke farmakologiczng zakazen,
zespotu Irvina-Gassa oraz zwyzek IOP u chorych do tego predysponowanych. Do
najpowazniejszych powiktan naleza zapalenie wnetrza gatki ocznej, krwotok wypierajacy

oraz odwarstwienie siatkowki®*.

Istnieje szereg doniesien naukowych na temat korzystnego wptywu fakoemulsyfikacji
na obnizenie IOP zar6wno u pacjentdéw z jaskra zamknigtego kata, u ktorych efekt
hipotensyjny jest najwiekszy, jak 1 u chorych na jaskre otwartego kata ze szczegdlnym
uwzglednieniem jaskry wtornej w przebiegu PEX®. Mechanizmy wptywajace na obnizenie
ci$nienia sg przedmiotem dyskusji. Obecnie uwaza si¢, ze nie tylko sam efekt anatomiczny w
obrebie odcinka przedniego gatki ocznej warunkuje korzysci plynace z fakoemulsyfikacji u
chorych na jaskre, ale rowniez procedury wykonywane podczas zabiegu, takie jak irygacja,

moga znaczaco zmienia¢ warunki fizyczne krazenia cieczy wodnistej®*.
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1.6.3.2.1 Wplyw fakoemulsyfikacji na ciSnienie wewnatrzgalkowe u pacjentow z jaskra

zamykajacego si¢ kata

W skali $wiatowej, sposrod 76 milionow chorych na jaskre, 34 miliony stanowig
pacjenci z jaskra zamykajacego sie kata (JZK)™®. Istota JZK jest powstanie uszkodzenia
strukturalnego, a co za tym idzie funkcjonalnego nerwu wzrokowego na skutek zwyzek 1OP
zwigzanych z zaburzeniem odptywu cieczy wodnistej konwencjonalng droga odptywu.
Zaburzenie to zwigzane jest ze zw¢zeniem kata tgczowkowo-rogowkowego na co najmniej
180 °, ktore nastepuje w dwoch mechanizmach: apozycyjnego zwezenia kata lub w wyniku
zrostow w kacie powodujacych nadmierne zblizenie si¢ teczéwki do peryferyjnych,
wewnetrznych czesci rogowki®. Apozycyjne zwezenie kata teczowkowo-rogdwkowego
polega na nadmiernym przesunigciu ku przodowi przepony tgczéwkowej, najczesciej w
wyniku wzglednego bloku Zrenicznego, ale rowniez w innych sytuacjach, np. u pacjentéw z
zespolem iris plateau teczoOwka wypychana jest do przodu przez zrotowane ku przodowi
wyrostki rzeskowe ciala rzeskowego®’.

W ostatnich latach wiele uwagi poswigcono roli soczewki w JZK, a co za tym idzie
miejsca fakoemulsyfikacji przejrzystej soczewki wlasnej w terapii 1 prewencji JZK.
Wykazano, ze pacjenci z JZK posiadaja grubsza soczewke oraz jest ona potozona bardziej ku
przodowi, niz u 0séb z otwartym katem teczowkowo-rogdwkowym®®®®, Jednoczesnie juz w
latach 70 ubiegtego wieku Lowe 1 wsp. opisali zaleznosci dotyczace pozycji soczewki u
pacjentéw z JZK: zwigkszona grubos$¢ soczewki powoduje sptycenie glebokosci komory
przedniej $rednio o 0,35mm, natomiast jej bardziej przednie potozenie o kolejne 0,65mm®°.
Wspoélnym parametrem anatomicznym opisujgcym zaréwno grubos¢ soczewki, jak 1 jej
potozenie, jest tak zwane wysklepienie soczewki (ang. Lens Vault - LV), definiowane jako
odleglo$¢ szczytu soczewki w jej przedniej czesci od linii taczacej przeciwlegte ostrogi

twardowki (Rycina 4).
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Rycina 4. Schematyczne przedstawienie parametru LV.
a - komora przednia b - tgczowka ¢ - ostroga twardowki d - soczewka

(Zrédto: material wlasny)

Przedstawione powyzej zaleznos$ci anatomiczne w sposOb oczywisty nasunety pytanie
czy usunig¢cie soczewki wlasnej, w tym przeziernej, ma wplyw na obnizenie ci$nienia
wewnatrzgatkowego u chorych z JZK Iub wszelkimi stanami predysponujacymi do
zamknigcia kata tgeczowkowo-rogowkowego. W odpowiedzi ukazaly si¢ liczne badania
potwierdzajace, iz fakoemulsyfikacja soczewki wlasnej u pacjentow z waskim katem
teczOwkowo-rogowkowym jest korzystna®. Wykazano znaczaca skale redukcji IOP: od
14,7%° do nawet 55,7%", a w konsekwencji rowniez zmniejszenie ilosci pobieranych lekow
od 20%’? do nawet 100%". Okreslono réwniez parametry, ktore w sposob istotny
statystycznie wpltywaja na poziom obnizenia IOP po fakoemulsyfikacji: LV’4, wartos¢ IOP
przed zabiegiem’ "2, glebokosé komory przedniej (ang. ACD - anterior chamber depth)’>7®.
Na podstawie opublikowanych badan potwierdzajacych korzySci wynikajace z usunigcia
soczewki u pacjentow z waskim katem teczowkowo-rogowkowym w ostatnich latach
fakoemulsyfikacja soczewki wlasnej nie tylko w przypadku zaémy, ale 1 soczewki

przeziernej, coraz rzadziej stanowi przedmiot kontrowersji.

1.6.3.2.2 Wplyw fakoemulsyfikacji na ci$nienie wewnatrzgalkowe u pacjentow z jaskra

otwartego kata - obecny stan wiedzy

Z uwagi na fakt, ze fakoemulsyfikacja jest zabiegiem o duzej dostgpnosci, ktorego
niezaprzeczalng zaletg jest maty odsetek powiktan, zwlaszcza w poréwnaniu z zabiegami
przeciwjaskrowymi, tj. trabekulektomia, badania nad potencjalem terapeutycznym
fakoemulsyfikacji w leczeniu jaskry sg naturalnym kierunkiem poszukiwan we wspotczesnej

glaukomatologii. O ile w JZK powyzsza terapia poparta jest silnymi argumentami
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zwigzanymi z uwarunkowaniami anatomicznymi przedniego odcinka gatki ocznej, 0 tyle w
jaskrach otwartego kata zaleznosci takie nie sa oczywiste. W przypadku chorych z otwartym
katem teczoOwkowo-rogéwkowym wigkszos¢ publikowanych badan potwierdza wystepowanie
istotnie statystycznego, cho¢ mniejszego, niz w przypadku JZK, spadku IOP po
fakoemulsyfikacji, nie znajduje jednak =zaleznosci pomiedzy istnieniem efektu
hipotensyjnego, a warunkami anatomicznymi przed operacja’’~"°. Podobnie, jak w przypadku
JZK, wykazano, ze rolg¢ moze odgrywac potozenie soczewki wyrazone posrednio przez
czynnik LV, grubos¢ teczowki w odlegtosci 700 oraz 2000 pum od ostrogi twardowki (ang.
IT-iris thickness) oraz szeroko$¢ otwarcia kata (ang. AOD - angle opening distance)’®, jednak
zalezno$ci takie wykazywano glownie dla podgrup pacjentow z JOK o wezszych niz
przecietne katach teczoOwkowo-rogowkowym. W przypadku JWOK w PEX rdéwniez
wykazano spadki IOP po fakoemulsyfikacji, ktére pod wzgledem skali efektu hipotensyjnego
plasuja sie pomiedzy najwigkszym spadkiem w przypadku JZK i najmniejszym w JPOK®,
Niewielka rola czynnikéw anatomicznych wykazywana w publikowanych badaniach, w
zestawieniu z potwierdzonym efektem hipotensyjnym u chorych z otwartym katem
teczowkowo-rogbwkowym wskazuje na istnienie dodatkowego, innego, niz stricte

anatomiczny, mechanizmu obnizania ci$nienia w tej grupie pacjentow.

Majac na uwadze powyzszy stan wiedzy na temat roli fakoemulsyfikacji w kontroli
IOP u chorych z jaskra nasuwa si¢ wniosek, ze istniejg silne i udowodnione przestanki do
stosowania tego rodzaju zabiegu przede wszystkim u pacjentow z JZK i jest wiadome jakie
cechy anatomiczne odpowiadaja u tych chorych za efekt hipotensyjny. Wiadomo réwniez, ze
obnizenie IOP po fakoemulsyfikacji wystepuje takze u chorych z JWOK PEX oraz w JPOK,
jednak jego skala jest mniejsza. Brak jest natomiast odpowiedniej ilosci badan na temat roli
czynnikow anatomicznych oraz innych parametrow przedoperacyjnych, ktore mogltyby
stanowi¢ realny predyktor sukcesu pooperacyjnego w tych grupach chorych i tym samym by¢
pomocne w podejmowaniu decyzji terapeutycznych. Kluczowe jest roOwniez zrozumienie

mechanizmow nieanatomicznych obnizajacych IOP u pacjentéw po fakoemulsyfikacji.

1.7 Rownanie Goldmanna

Zrédlem poszukiwan odpowiedzi na zadane w niniejszej rozprawie pytania badawcze
jest rownanie Goldmanna, ktore opisuje jakie czynniki wplywaja na wielko$¢ ci$nienia

wewnatrzgatkowego®:
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Ff = (Pi — Pe)C + Fu
Gadzie:

Ff - tempo odplywu cieczy wodnistej z gatki ocznej, Pi - ciSnienie wewnatrzgatkowe, Pe -
cis$nienie w zytach nadtwardowkowych, C - tatwos¢ odptywu cieczy wodnistej przez
beleczkowanie, Fu - wielkos¢ odplywu cieczy wodnistej droga nadnaczynidéwkows

(niekonwencjonalng).

Po przeksztatceniu réwnania w taki sposéb, by opisywalo cisnienie wewnatrzgatkowe

Pi, otrzymano nastgpujaca zaleznos¢:

Z powyzszego rownania wynika, ze ci$nienie wewnatrzgatkowe zalezy od tempa i
tatwosci odpltywu cieczy wodnistej z gatki ocznej zar6wno droga konwencjonalng, przez
beleczkowanie, jak i niekonwencjonalna, nadnaczyniéwkowa oraz od ci$nienia w zylach

nadtwardéwkowych.

Zaktadajac, ze w stosunku do wartosci sprzed zabiegu niezmienione pozostaja
ci$nienie w zytach nadtwardéwkowych Pe, wielko§¢ odplywu droga niekonwencjonalng Fu
oraz ilo$¢ wytwarzanej cieczy wodnistej na minute, a zmienne sg 10P (Pi), tempo (Ff) oraz
tatwo$¢ odplywu cieczy wodnistej przez beleczkowanie (C ), postawiono hipoteze, ze
ewentualne zmiany w IOP po operacji za¢émy warunkowane sg przede wszystkim zmianami
Ff i C. W zwiazku z tym w niniejszej rozprawie podjeto probe identyfikacji czynnikow, ktore

moga wplywa¢ na zmienno$¢ wymienionych powyzej parametrow.
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2. Cel pracy

Celem niniejszej pracy jest:

e ocena wystepowania i1 skali efektu hipotensyjnego po operacji fakoemulsyfikacji u
pacjentow z JPOK 1 JWOK w PEX oraz porownanie wynikow w obu grupach,

e zbadanie wptywu ewentualnego efektu hipotensyjnego na mozliwos¢ redukcji leczenia
farmakologicznego,

e identyfikacja czynnikow nieanatomicznych oraz parametrow anatomicznych
przedniego odcinka oka bedacych predyktorami wystgpowania oraz wielkosci efektu

hipotensyjnego po operacji fakoemulsyfikacji u pacjentow z jaskra otwartego kata

Badanie mialo charakter prospektywny i uzyskato akceptacje Komisji Bioetycznej
przy Uniwersytecie Medycznym im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu - uchwata nr
415/18 z dnia 05.04.2018 roku wraz z aneksami: Uchwata nr 1031/18 z dnia 11.10.2018 roku
oraz Uchwatg nr 98/19 z dnia 10.01.2019 roku. Badanie zostato przeprowadzone w Klinice
Okulistycznej UM w Poznaniu w okresie od kwietnia 2018 roku do grudnia 2020 roku.

Pacjenci wyrazili dobrowolng 1 §wiadomg zgode¢ na udziat w badaniu.
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3.Material i metody

3.1 Kryteria wlaczenia do badania
Do badania wtaczono pacjentow spetniajacych nastepujace kryteria:

e wiek powyzej 18 lat,

e rozpoznana jaskra pierwotna otwartego kata lub jaskra wtorna otwartego kata w
przebiegu PEX,

e pozytywna kwalifikacja do operacji fakoemulsyfikacji z wszczepieniem
soczewki sztucznej tylnokomorowej do torebki soczewki z powodu za¢my lub
tzw. wskazan jaskrowych, przeprowadzona przez Poradni¢ Leczenia Jaskry
Kliniki Okulistycznej UM w Poznaniu: pacjenci, u ktérych zidentyfikowano
wskazania zwigzane z zaCmg posiadali istotnie zmgtniala soczewke, co
wptywalo na funkcje widzenia, a jednoczes$nie mieli dobrze kontrolowane 1OP,
natomiast pacjenci, u ktorych stwierdzono wskazania jaskrowe mieli zacme o
réznym stopniu zaawansowania, w tym poczatkowa, oraz wartosci IOP wyzsze,
niz ustalone indywidualnie IOP docelowe,

o otwarty kat tgczowkowo-rogdéwkowy na szeroko$¢ co najmniej 3 w skali
Schaffera,

e pobieranie co najmniej 1 leku przeciwjaskrowego w dniu wykonywania

fakoemulsyfikacji.

Diagnozg jaskry stawiano na podstawie petlnego badania okulistycznego oraz obecnosci
charakterystycznych ubytkbw w polu widzenia stwierdzanych za pomoca perymetrii
wykonywanej z uzyciem algorytmu Swedish Interactive Tresholding Algorithm (SITA) 24-2
aparatem Frey AP-300 i Medmont 5.3.3.0 oraz obecnosci ubytkow badz Scienczenia w
warstwie wlokien nerwowych stwierdzanych za pomocg optycznej koherentnej tomografii
komputerowej nerwu wzrokowego (OCT RNFL — optical coherent tomography of retinal
nerve fibre layer) aparatem Cirrus HD-OCT firmy Zeiss. Za zmiany jaskrowe w perymetrii
wykonanej zardwno przed, jak 1 po fakoemulsyfikacji uznawano nieprawidtowosci w tescie
Glaucoma Hemifield Test i/lub gdy standardowe odchylenie skorygowane (ang. PSD-Pattern

Standard Deviation) wynosito P<5%.

Celem weryfikacji rodzaju jaskry u wszystkich pacjentow wykonano gonioskopi¢
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statyczng oraz dynamiczng za pomoca soczewki czterolusterkowej Zeissa — do badania
zakwalifikowano tych chorych, u ktérych stwierdzono 3 lub 4 stopien otwarcia kata

teczowkowo-rogowkowego w skali Shaffera.

Wszyscy badani pacjenci zarowno przed, jak 1 po zabiegu znajdowali si¢ pod opieka
Poradni Leczenia Jaskry Kliniki Okulistycznej Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu, co pozwolito na przeprowadzanie rutynowych kontroli w
podobnych warunkach, a takze okreslenie docelowego IOP u danego pacjenta na podstawie

caloksztaltu posiadanej w poradni historii choroby.

Wszyscy pacjenci spehili kryterium czasowe 6-miesiecznej obserwacji po zabiegu

fakoemulsyfikacji.

3.2 Kryteria wylaczenia z badania

Za kryteria wykluczajace z badania w grupie pacjentéw speiniajacych powyzsze

warunki uznano:
e brak mozliwosci identyfikacji ostrogi twardowki w badaniu ultrabiomikroskopii,

e wrodzone badZz nabyte nieprawidlowosci anatomiczne przedniego odcinka gatki

ocznej,
e stan po urazie gatki ocznej,

e nieprawidlowosci w kacie tgczowkowo-rogowkowym, tj. zrosty, neowaskularyzacja,

guz, ciato obce,
e konfiguracja tgczOowki typu iris plateau,

e stwierdzona inna, niz jaskrowa neuropatia nerwu wzrokowego badZz choroby
neurologiczne, w przebiegu ktérych moze dochodzi¢ do neuropatii nerwu

wzrokowego,

e stan po jakimkolwiek operacyjnym leczeniu gatki ocznej, w tym po wszystkich

operacjach przeciwjaskrowych,
e stan po YAG-irydotomii oraz irydoplastyce laserowej,

e przechodzenie terapii doszklistkowymi iniekcjami lekow, w tym stan po wszczepieniu

implantéw uwalniajacych leki,

e choroby narzadu wzroku oraz ukladu nerwowego mogace wplywac na istnienie
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utrwalonych zmian w polu widzenia

® pacjenci niewspotpracujacy, niezdolni do odbywania wizyt kontrolnych.

3.3 Przeprowadzone badania

3.2.1 Badanie podmiotowe

U wszystkich chorych przeprowadzono wywiad lekarski dotyczacy choroby
podstawowej, tj jaskry, czasu jej trwania 1 przebiegu leczenia ze szczegolnym
uwzglednieniem chordb okulistycznych oraz systemowych, ktore moglty wptynaé na obraz
nerwu wzrokowego oraz wystepowanie zmian w polu widzenia nie spowodowanych jaskra.
Wywiad obejmowal rowniez weryfikacje rodzaju oraz ilo$ci przyjmowanych lekow
okulistycznych 1 systemowych, informacje o rodzinnych obcigzeniach chorobami

okulistycznymi oraz systemowi, przebytych zabiegach, urazach oraz o uczuleniach na leki.

3.2.2 Badanie przedmiotowe

W catej grupie badanej przeprowadzono badanie okulistyczne przedmiotowe skladajace

si¢ z:
e badania ostrosci wzroku z 1 bez korekcji,
e badania odcinka przedniego w lampie szczelinowej,
e gonioskopii,

e pomiaru IOP metoda aplanacyjng Goldmanna po uprzednim znieczuleniu

miejscowym proksymetakaina,

e badania dna oka po uprzednim uzyskaniu mydriazy za pomoca podania do worka

spojowkowego 1% roztworu tropikamidu,
® perymetrii,

e OCT RNFL.
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3.2.2.1 Badane parametry anatomiczne przedniego odcinka galki ocznej

W niniejszym badaniu wzi¢to pod uwage nastepujgce parametry anatomiczne:

40

e centralng grubosci rogowki (CCT - ang. central corneal thickness) badang za

pomoca modulu wbudowanego do mikroskopu spekularnego (model SP2000P,
Topcon)

dlugosé galki ocznej (AL. - ang.axial length) badang za pomocg biometrii optycznej
(aparat Zeiss 10L Master 500)

glebokos¢ komory przedniej (ACD - ang. anterior chamber depth) oraz grubosci
soczewki (LS - ang. lens) badanych za pomoca biometrii akustycznej z uzyciem
naktadki immersyjnej i sondy ultrasonograficznej A o czestotliwosci 10 Mhz (aparat
EyeCubed 4, Ellex)

poziom wysklepienia soczewki (LV - ang. lens vault), stopien otwarcia kata
teczowkowo-rogéwkowego w odleglosci 500 pm od ostrogi twardowki (AOD500 -
ang. angle opening distance at 500 um), kat teczéwkowo-rogowkowy (TIA- ang.
trabecular-iris angle) badane za pomocg ultrabiomikroskopii (UBM- ang.
ultrabiomicroscopy) z uzyciem naktadki immersyjnej i sondy ultrasonograficznej o
czestotliwosci 40Mhz (aparat EyeCubed 4, Ellex)



Badajacy: Stodolska-Nowak, Agata Lekarz: Klinika Okulistyki UM Poznan|

Immersion 1: CAP R
Phakic 1532 / 1641 / 1532 m/s : Phakic
AXL: 23,64mm ACD: 3,45mm Lens: 4,49mm

‘ 1l 1 ! wychylenie — siatkéwka
| ‘ poczgtkowe

’ ‘ rogéwka

torebka przednia twardéwka

soczewki

torebka tylna
soczewki
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Rycina 5. Przyktadowy pomiar biometrii w prezentacji A. Na zdjeciu oznaczono wychylenia

fali odpowiadajace poszczegdlnym strukturom anatomicznym (Zrédto: material wtasny).

Powyzsze parametry anatomiczne oceniane byty za pomoca ultrabiomikroskopii:

e Poziom wysklepienia soczewki (LV - ang. lens vault)

Za definicje LV przyjeto dtugos¢ odcinka poprowadzonego prostopadle od szczytu
soczewki do punktu znajdujacego si¢ na linii tgczacej przeciwlegle punkty wyznaczajace
ostroge twardowki. Pomiaru dokonywano na skanie UBM o centralnym, osiowym potozeniu
sondy w taki sposob, by uzyskac przekrdj na godzinach 3.00 1 9.00 i jednocze$nie w centrum

otworu Zrenicznego. Jednostka pomiaru: milimetr.
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Rycina 6. Sposob pomiaru parametru LV w badaniu UBM (Zrédlo: material wlasny).

e Stopien otwarcia kata teczowkowo-rogowkowego w odleglosci 500 pm od ostrogi

twardéwki (AOD500 - ang. angle opening distance at 500 um)

Za definicj¢ AOD500 uznano dtugo$¢ odcinka poprowadzonego prostopadle od punktu
znajdujacego si¢ na tylnej powierzchni rogdwki w odleglosci 500 um od ostrogi twardowki
do przeciwlegtego punktu na teczéwce®’. W niniejszym badaniu dokonywano pomiaréw
AODS500 w kacie teczoéwkowo-rogowkowym na godzinie 3.00 oraz 9.00, oznaczajac
poszczegolne pomiary odpowiednio AODS500-3 oraz AODS00-9. Pomiaréw dokonywano na
potudnikowych skanach UBM. Jednostka pomiaru: milimetr.
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Badajacy: Stodolska-Nowak, Agata Lekarz: Klinika Okulistyki UM Poznan|

~ s S5mm
ostroga twardéwki

0
e ——
 ————

AOD500

Rycina 7. Przyktad oznaczania parametru AOD500 na skanie UBM (materiat wiasny).

o Kat teczowkowo-rogéwkowy (TIA —ang. trabecular-iris angle)

Pomiar parametru TIA obejmuje pomiar kata, ktéorego szczyt stanowi najglebiej
polozony punkt zachytka teczowki, a ramiona stanowig odcinki poprowadzone odpowiednio
wzdhuz endotelium rogéwki przez punkt wyznaczony w odlegtosci 500 pm od ostrogi
twardowki oraz wzdhiz teczowki przez punkt prostopadty do ww. punktul. W niniejszym

badaniu u kazdego pacjenta wyznaczano TIA na godz. 3.00 oraz 9.00.
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Rycina 8. Przyktadowy sposob wyznaczania wartoéci TIA w badaniu UBM (Zrédlo: materiat

wlasny).

Pomiary w badaniu UBM wykonano manualnie za pomoca narzgdzi dostgpnych
standardowo w oprogramowaniu ultrasonografu, tj. katomierza oraz cyrkla, dokonujgcych

pomiaréw odpowiednio w stopniach i w milimetrach.
Celem zminimalizowania btedow pomiaroéw zastosowano nastepujace srodki:
e wszystkie pomiary wykonywane byty przez jedng osobg — autora pracy,
e pomiary wykonywano na skanach z zastosowaniem 1,2-krotnego powigkszenia,

e celem doktadnej identyfikacji kluczowych punktoéw pomiardw, tj. ostroga twardowki,
kontrast obrazu byl kazdorazowo dostosowywany indywidualnie do poziomu, ktory

umozliwial optymalne obrazowanie struktur.
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3.4 Fakoemulsyfikacja

Wszyscy pacjenci wiaczeni do badania zostali zoperowani w Klinice Okulistycznej
Uniwersytetu Medycznego (UM) w Poznaniu przez doswiadczonych chirurgéw zaémy (4
chirurgéw) przy pomocy fakoemulsyfikatora Whitestar Signature Pro firmy Johnson &
Johnson Vision. Pacjenci otrzymali znieczulenie kroplowe proksymetakaing. Operatorzy
uzywali indywidualnie preferowanych ustawien aparatu, tj. w zakresie limitu podcisnienia od
360-560 mmHg, szybkosci aspiracji 38-46 ml/min, mocy maksymalnej 40-50%. U wybranych
chorych przed zabiegiem podano leki obnizajace ci$nienie wewnatrzgatkowe celem
zmniejszenia ryzyka srodoperacyjnych zwyzek IOP. W zakresie farmakoterapii okoto- oraz

pooperacyjnej przyjeto algorytm przedstawiony w Tabeli IV.

Chorym wszczepiono soczewki tylnokomorowe, dwuhaptenowe: model AcrySof®
SA60AT firmy Alcon badz model Spirant-CLA (VVB805CLA ) firmy Lifeline Medical
Devices, ktorych charakterystyke fizyczng przedstawiono w Tabeli V.

Tabela V Charakterystyka fizyczna wszczepionych soczewek wewnatrzgatkowych.

Model Stala A Srednica czeSci optycznej | Srednica calego wszczepu
AcrySof®  SAGOAT | 118,4 6 mm 13 mm
(Alcon)
Spirant-CLA (Lifeline | 118 6 mm 12 mm
Medical Devices)
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Tabela V. Algorytm postepowania farmakologicznego w okresie okoto- oraz pozabiegowym
u badanych pacjentow. Leki pobierane byly w formie kropli ocznych zakrapianych do worka

spojowkowego, o ile nie podano inacze;j.

* Podczas kontroli w 2 tygodniu odstawiano krople antybiotykowe oraz tropikamid, utrzymywano
niesterydowy lek przeciwzapalny do skoriczenia opakowania oraz deksametazon w zmniejszanych co
tydzien dawkach

Czas, ktory minal od zabiegu Przyjmowane leki

dzien zabiegu » dotychczas przyjmowane leki
przeciwjaskrowe

» w wybranych przypadkach 250 ml 15%
roztworu mannitolu dozylnie badz 250-
500 mg acetazolamidu doustnie w
ramach premedykacji 2h przed
zabiegiem

Od 1 doby do 2 kontroli (7-14 doba) * > dotychczas przyjmowane leki
przeciwjaskrowe

> lewofloksacyna lub moksyfloksacyna 4-
5x dziennie

> diklofenak 4xdziennie lub 0,1%
nepafenak 3xdziennie do konca
opakowania_(w sumie 3-4 tygodnie)

1% tropikamid 1xdziennie

> 0,1% deksametazon lub fosforan
deksametazonu 6xdziennie w dawce
zmniejszajacych si¢ o 1 podanie leku
tygodniowo, az do catkowitego
odstawienia (w sumie 6 tygodni)

Od 2 do 3 kontroli (6 miesigcy po zabiegu) » dotychczas przyjmowane leki
przeciwjaskrowe

» deksametazon lub fosforan
deksametazonu do 6 tygodni po zabiegu
(patrz wyzej)

3.5 Badania kontrolne

Badanie kontrolne pacjentéw przeprowadzano w 1 dobie, w 2 tygodniu (miedzy 7-14

doba) oraz w 6 miesigcu po zabiegu.
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Kazdorazowo podczas kontroli u pacjentow przeprowadzano badanie odcinka przedniego
w lampie szczelinowej, pomiar IOP metoda aplanacyjng oraz badanie dna oka za pomoca

oftalmoskopii posrednie;.

Dodatkowo w 6 miesigcu po zabiegu wykonywano ponownie perymetrie¢ celem
potwierdzenia wystepowania utrzymujgcych si¢ ubytkow w polu widzenia, ktore

zidentyfikowane przed operacja mogly ewentualnie by¢ skutkiem zme¢tnienia soczewki.

Po zebraniu wynikdw obserwacji wyodrebniono grupe pacjentow, u ktorych
udokumentowano istotny klinicznie spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu i poddano ja
dodatkowym analizom. Za istotny klinicznie spadek IOP uznano obnizenie wartosci cisnienia

wewnatrzgatkowego o co najmniej 20% w stosunku do wartosci wyjsciowe;.

3.5.1 Redukcja przyjmowanych lekéw przeciwjaskrowych

U pacjentow, u ktorych po 6 miesigcach od zabiegu uzyskano IOP ponizej 10P
docelowego, a stopien zaawansowania jaskry, ocena stanu narzagdu wzroku i rokowania przez
lekarza prowadzacego w Poradni Leczenia Jaskry na to pozwalaly, redukowano ilo$¢ lekow
przeciwjaskrowych. Nalezy zaznaczy¢, ze ilo§¢ lekow przeciwjaskrowych podczas
prowadzonej 6-miesigcznej obserwacji pozostawata taka sama, ewentualna redukcja

nastgpowata dopiero podczas kontroli w 6 miesigcu po zabiegu.

3.6 Parametry anatomiczne i nieanatomiczne poddane analizie

Po wykonanych badaniach, przeprowadzonych obserwacjach oraz na podstawie
doniesien dostgpnych w literaturze ustalono, iz analizie pod katem wplywu na IOP 1 ilo$¢
przyjmowanych lekéw po fakoemulsyfikacji zostang poddane nastepujace parametry:

e anatomiczne — centralna grubos¢ rogéwki (CCT), dilugos¢ gatki ocznej (AL),
glebokos$¢ komory przedniej (ACD), grubos¢ soczewki wilasnej (LS), wysklepienie
soczewki (LV), stopien otwarcia kata tgczoOwkowo-rogdwkowego w odlegtosci 500
pm od ostrogi twardowki (AOD500) na godz. 3.00 i 9.00 oraz kat teczowkowo-
rogowkowy (TIA) mierzony w stopniach na godz. 3.00 i 9.00,

e nieanatomiczne - pte¢, wiek, rodzaj jaskry, rodzaj wskazania do zabiegu (zaCmowe
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e soczewki sztucznej.

3.7 Analiza statystyczna

Obserwacji poddano 75 oczu 75 pacjentow, ktorych charakterystyke przedstawiono w
Tabeli VI.

Tabela V1. Charakterystyka grupy badane;j.

Liczebno$¢ grupy badane;j n=75
Kobiety n=55
Mezczyzni n=20
Srednia wieku 73,85+7,95
Pacjenci z JPOK n=39
Pacjenci z IWOK w PEX n= 36
Pacjenci operowani ze wskazan | n=54
za¢cmowych

Pacjenci operowani ze wskazan
jaskrowych n=21
Pacjenci po SLT n=18
Pacjenci, u ktorych nie wykonano | n=57
SLT

Soczewka SAG0AT (Alcon) n=56

Soczewka Spirant-CLA (Lifeline | n=19
Medical Devices)

n-liczebnos¢ podgrupy

W celu udzielenia odpowiedzi na postawione pytania badawcze przeprowadzono
analizy statystyczne przy uzyciu pakietu IBM SPSS Statistics 25. Za jego pomoca wykonano
analiz¢ podstawowych statystyk opisowych wraz z testem Shapiro-Wilka, test t Studenta dla
prob niezaleznych, test U Manna Whitney’a, analize korelacji r Pearsona wraz z testem
porownujacym wspotczynniki korelacji (r do Z Fishera), a takze analizy regresji liniowej i

logistycznej. Za poziom istotno$ci w niniejszej pracy uznano p = 0,05.
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4. Wyniki
4.1 Podstawowe statystyki opisowe wraz z testem Shapiro-Wilka

W pierwszym kroku analizy sprawdzono rozktady zmiennych ilo$ciowych. W tym
celu wyliczono podstawowe statystyki opisowe wraz z testem Shapiro-Wilka badajacym

normalnos$¢ rozktadu. Wyniki analizy zostaly zaprezentowane w Tabeli 7.

Tabela VII. Statystyki opisowe badanych zmiennych wraz z testem Shapiro-Wilka

M Me SD Sk. Min. | Maks W p
Ilosé
przyjmowanych
lekéw
Wt Leichny g(7E3) 255 3,00 1,10 0,05 1,00 5,00 0,88 <0,001
zabiegiem
WeEE [ 71 @ 2.20 2,00 1,22 0,07 0,00 5,00 0,92 <0,001
miesigcach
Spadek ilosci
przyjmowanych -0,32 0,00 0,84 2,27 -4,00 1,00 0,62 <0,001
lekow
Cisnienie
wewnatrzgalkowe
10P przed
sabisqiem 16,76 16,00 3,59 0,53 10,00 28,00 0,97 0,169
LOF g ¢ 17,34 17,00 4,82 1,73 10,00 38,00 0,84 <0,001
dniach
(SRS 14,80 14,00 3,26 0,93 10,00 26,00 0,91 <0,001
miesigcach
Spadek 10P po 6 1,96 2,00 3,80 077 1200 | 11,00 0,04 0,004
miesigcach
Procentowy
cpadek 1P 9,10 13,64 23,74 -1,63 -85,71 50,00 0,87 <0,001
Parametry
anatomiczne
Dhugos¢ gatki
ocrd (AL) 23,62 23,35 1,26 1,11 21,04 27,98 0,93 0,002
Glebokos¢ komory
braschie] (ACD) 3,14 3,14 0,39 0,13 2,39 4,15 0,98 0,623
g_rg;"’sc soczewki 4,88 4,88 0,45 -0,29 3,58 5,74 0,98 0,467
Wysklepienie
soczewki (LV) 0,43 0,41 0,31 0,02 -0,36 1,20 0,98 0,501
AODS500 na g.
9.00 0,35 0,31 0,16 1,68 0,14 1,04 0,85 <0,001
UIAGEE, Sy 31,32 29,69 9,89 0,69 14,00 61,18 0,96 0,054
AOD500 na g.
3.00 0,38 0,36 0,16 0,83 0,11 0,90 0,95 0,011
IATEE, S8 33,94 32,95 10,38 0,62 13,41 62,80 0,97 0,194
SOl Els 53450|  531,00|  3831| 0,69 45300| 669,00 0,97 0,125
rogoéwki (CCT)

AOD500 - szerokos¢ otwarcia kqta teczowkowo-rogowkowego w odlegtosci 500 um od ostrogi twardowki, TIA - szerokos¢

kqta teczowkowo-rogowkowego w stopniach
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Uzyskane wyniki testu Shapiro-Wilka wskazuja na nienormalne roztozenie wigkszoS$ci
rozkladéw. Biorac jednak pod uwage centralne twierdzenie graniczne, ktore zaktada, ze cecha
przyjmuje rozktad normalny w momencie, kiedy badanych jest przynajmniej 30 osob oraz
fakt, ze zadna miara skosno$ci w przypadku wigkszo$ci zmiennych nie przekracza krytycznej
warto$ci bezwzglednej rownej 2, mozna zatozy¢, ze badane zmienne przyjmujg rozktad
normalny®2. Dlatego w dalszej czesci pracy wykorzystano analizy parametryczne dla tych
hipotez, w ktorych spetniono réwniez pozostate zatozenia, takie jak rownoliczno$¢ badanych

prob oraz jednorodno$¢ wariancji.

4.2 Porownanie ciSnienia wewnatrzgalkowego i iloSci przyjmowanych lekow
przed i po 6 miesiacach po fakoemulsyfikacji

W pierwszej czeSci ponizszej analizy dokonano poréwnania ci$nienia
wewnatrzgatkowego 1 ilo$ci przyjmowanych lekow przed zabiegiem i po 6 miesigcach po
zabiegu. W tym celu wykonano test t Studenta dla prob zaleznych (Tabela VIII). Analizg
wykonano dla wszystkich badanych oraz w podziale na osoby chorujace na jaskre pierwotng
otwartego kata (JPOK) oraz wtorng w zespole pseudoeksfoliacji (JWOK w PEX).
Dodatkowo, wartosci $rednie dla poréwnywanych pomiardow u wszystkich badanych

przedstawiono na Wykresach 1 i 2.

20
15 I I I
10
=¥
= 5
=
= 0 G JWOK
N . rupa
S Wszyscy badani Grupa JPOK PEX
B Przed zabiegiem 16,76 16,08 17,50
Po 6 miesigcach 14,80 14,82 14,78
B Przed zabiegiem Po 6 miesigcach

Wykres 1. Wartosci $rednie wraz z przedziatami ufnosci Cl 95% dla poziomu IOP przed

zabiegiem i 6 miesi¢cy po zabiegu.
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2 3
c |
g 2 I I
o)
N
S 1
—
0 G WOK
Wszyscy badani Grupa JPOK rupa
PEX
B Przed zabiegiem 2,55 2,21 2,94
Po 6 miesigcach 2,23 2,08 2,40
B Przed zabiegiem Po 6 miesigcach

Wykres 2. Warto$ci $rednie wraz z przedzialami ufnosci Cl 95% dla ilo$ci przyjmowanych

lekoéw przed zabiegiem i 6 miesigcy po zabiegu.

Tabela VII. Wyniki testu t Studenta dla prob zaleznych poroéwnujacego ci$nienie
wewnatrzgatkowe 1 ilo$¢ przyjmowanych lekow przed zabiegiem i po 6 miesigcach u zabiegu

z uwzglednieniem rodzaju jaskry.

Przed zabiegiem Po 6 miesiacach
M SD M SD t p d Cohena
Wszyscy IOP (n = 75) 16,76 3,59 14,80 3,26 4,47 <0,001 0,52
badani To$¢ lekow (n = 74) 2,55 1,10 2,23 1,20 3,30 0,001 0,38
POK IOP (n = 39) 16,08 3,48 14,82 2,81 2,35 0,024 0,38
Tlo$¢ lekow (n = 39) 2,21 0,95 2,08 0,98 1,53 0,133 0,25
JWOK IOP (n = 36) 17,50 3,60 14,78 3,73 3,93 <0,001 0,65
w PEX Tos¢ lekéw (n = 35) 2,94 1,14 2,40 1,40 3,01 0,004 0,51

I0P-cisnienie wewnatrzgatkowe, JPOK-jaskra pierwotna otwartego kata, JIWOK w PEX-jaskra wtorna otwartego katu w
zespole pseudoeksfoliacji

Wyniki  analizy  wskazuja na istotny statystycznie spadek cisnienia
wewnatrzgatkowego zarowno wérod wszystkich badanych jak i w grupach uwzgledniajacych
rodzaj jaskry. Warto$¢ wskaznika sity efektu d Cohena wskazuje, ze spadek ten byt wigkszy u
badanych z JWOK w PEX (sita efektu umiarkowana), niz u chorych z JPOK (sita efektu
staba). W przypadku ilosci przyjmowanych lekow analiza wykazala istotng statystycznie
redukcje u wszystkich badanych (sita efektu staba) oraz u osob z JWOK w PEX (sita efektu
umiarkowana). Z kolei u 0os6b z JPOK mierzona rdznica byla nieistotna statystycznie.

W kolejnym kroku sprawdzono rozktad procentowego spadku IOP po 6 miesigcach od
zabiegu w badanej probie (Wykres 3) oraz jaka czes¢ badanych osiagneta istotng klinicznie
redukcj¢ IOP w podgrupach podzielonych ze wzgledu na typ jaskry (Wykres 4). Za istotny

klinicznie spadek 10P uznano spadek o co najmniej 20% w stosunku do wartos$ci wyjsciowe;.
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Wykres 3. Rozktad procentowego spadku IOP po 6 miesiacach od zabiegu w catej badanej
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4.3 Zalezno$¢ miedzy spadkiem ci$nienia wewnatrzgalkowego i iloScia

przyjmowanych lekéw a parametrami nieanatomicznymi

W kolejnym etapie analizy sprawdzano czy wystepuje zalezno$¢ mig¢dzy spadkiem
cisnienia wewngqtrzgatkowego zdefiniowanego jako roznica pomigdzy pomiarem w dniu
zabiegu 1 podczas kontroli 6 miesiecy po zabiegu (dodatni wynik $§wiadczy o spadku wartosci
w czasie) oraz iloscig przyjmowanych lekow, a parametrami nieanatomicznymi: plcia,
wiekiem, okiem (prawe lub lewe), rodzajem wskazania (jaskrowe lub za¢cmowe), wykonanym
SLT oraz iloscig przyjmowanych lekéw oraz wartosci IOP w dniu kwalifikacji. W tym celu
wykonano test t Studenta dla prob niezaleznych, test U Manna-Whitney’a (w przypadku gdy
liczebnos¢ porownywanych podgrup znaczaco si¢ réznita) oraz analizg korelacji r Pearsona.

W pierwszej kolejnosci wykonano test t Studenta dla prob niezaleznych dla typu jaskry

jako zmiennej niezaleznej. Wyniki przedstawiono w Tabeli IX.

Tabela 1X. Wyniki testu t Studenta dla prob niezaleznych poréwnujacego spadek cisnienia
wewnatrzgatkowego i ilosci przyjmowanych lekow w zaleznosci od typu jaskry wraz z

pomiarem wielko$ci efektu (wspdtczynnik d Cohena).

Zmienna zalezna Zmienna niezalezna M SD t p d Cohena
JPOK (n =39 1,26 3,34

Spadek IOP po 6 (n=39) 1,69 0,095 0,39

miesigcach JWOK w PEX (n = 36) 2,72 4,16

Spadek ilosci JPOK (n = 39) 013 0,52

przyjmowanych lekow -2,05 0,045 0,49

po 6 miesigcach JWOK w PEX (n = 36) 0,53 1,06

IOP - ci$nienie wewnatrzgatkowe, JPOK - jaskra pierwotna otwartego kata, JIWOK w PEX - jaskra wtorna otwartego kata w
zespole pseudoeksfoliacji

Analiza wykazala nieistotne statystycznie zr6znicowanie spadku IOP oraz istotne
statystycznie zroznicowanie spadku ilo$ci przyjmowanych lekéw w odniesieniu do typu
jaskry. Analiza $rednich wskazuje na nieznacznie (d Cohena = 0,49) wyzszy spadek ilosci
przyjmowanych lekdw u oséb chorych na JWOK w PEX.

Nastepnie, dla tych samych zmiennych zaleznych, tj. spadku IOP po 6 miesigcach oraz
spadku ilosci przyjmowanych lekow po 6 miesigcach wykonano test U Manna-Whitneya dla
pozostatych dychotomicznych zmiennych niezaleznych, ktore ze wzgledu na rozbieznosci w

liczebnosciach podgrup nie mogly by¢ przetestowane testem parametrycznym (Tabela X).
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Tabela X. Wyniki testu U Manna-Whitney’a poréwnujgcego spadek ci$nienia
wewnatrzgatkowego i ilosci przyjmowanych lekow po 6 miesigcach od zabiegu w zaleznoS$ci

od parametrow nieanatomicznych.

$rednia 2
ranga M SD z P N
Kobiety (n = 55) 3745 164 3,86
S -0,37 0,713 <0,01
Mezczyzni (n = 20) 3953 285 3,57

Zabieg ze wskazan jaskrowych: nie(n=54) 3531 150 3,87

. L -1,72 0,085 0,04
Spadek IOP po 6 Zabieg ze wskazan jaskrowych: tak (n =21) 4490 3,14 341

miesigcach Wykonane SLT: nie (n = 57) 36,71 1,86 3,54
-0,92 0,359 0,01
Wykonane SLT: tak (n = 18) 42,08 2,28 4,62
Soczewka Alcon SAG0AT (n = 56) 39,21 2,07 3,71
. -0,83 0,408 0,01
Soczewka Spirant-CLA (n = 19) 34,45 163 4,14
Kobiety (n = 55) 3782 029 0,79
. -0,15 0,877 <0,01
Mezczyzni (n = 20) 3850 0,40 0,99
Spadek ilosci Zabieg ze wskazan jaskrowych: nie (n=54) 38,56 0,35 0,89
przyjmowanych ) o -0,46 0,648 <0,01
lekow Zabieg ze wskazan jaskrowych: tak (n=21) 36,57 0,24 0,70
Wykonane SLT: nie (n =57) 3862 033 081
-0,57 0,570 <0,01
Wykonane SLT: tak (n = 18) 36,03 0,28 0,96
S ka Alcon SAG60AT (n = 56 39,17 0,30 0,85
oczewia Aeon (n=36) 080 0424 0,01
Soczewka Spirant-CLA (n = 19) 3455 0,37 0,83

SLT - selektywna trabekuloplastyka laserowa

Analiza wykazata brak istotnych statystycznie roznic miedzy grupami. Oznacza to, ze
pte¢, rodzaj wskazan do =zabiegu, wykonanie SLT oraz typ wszczepionej soczewki
tylnokomorowej nie réznicujg zmian w zakresie IOP i ilosci przyjmowanych lekow.

W Kkolejnym etapie wykonano analiz¢ korelacji r Pearsona (Tabela XI) w celu
przetestowania zaleznosci migdzy spadkiem IOP i ilosci przyjmowanych lekow, a wiekiem i

warto$cig IOP 1 iloscig przyjmowanych lekow w dniu kwalifikacji.

Tabela XI. Wyniki analizy korelacji r Pearsona testujacej zwigzek migdzy spadkiem IOP i
ilosci przyjmowanych lekéw, a wiekiem oraz wartoscig IOP 1 ilo$cig przyjmowanych lekow

w dniu kwalifikacji

Spadek 10P po 6 Spadek ilosci
miesigcach przyjmowanych lekow
. r Pearsona 0,06 0,13
Wiek )
istotno$¢ 0,635 0,250
. r Pearsona 0,61 0,06
IOP przy kwalifikacji ) .
istotnos¢ <0,001 0,626
llo$¢ lekéw przyjmowana I Pearsona 0,06 0,26
przed zabiegiem istotnos¢ 0,628 0,025

IOP - cisnienie wewngtrzgatkowe
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Analiza wykazala istotne statystycznie 1 dodatnie zwigzki miedzy spadkiem IOP oraz
wartoscig IOP podczas kwalifikacji oraz analogiczny zwigzek dla ilo$ci przyjmowanych
lekow. Zwigzek w zakresie IOP wykazywal duza silg efektu, a w zakresie ilosci
przyjmowanych lekow — stabg. Zwigzek mi¢dzy wiekiem, a mierzonymi spadkami byt z kolei

nieistotny statystycznie.

4.4 Zalezno$¢ miedzy spadkiem ciSnienia wewnatrzgalkowego oraz iloscia

przyjmowanych lekéw a parametrami anatomicznymi

W nastepnym kroku sprawdzano czy wystepuja zalezno$ci miedzy spadkiem ci$nienia
wewnatrzgatkowego oraz iloscig przyjmowanych lekow a parametrami anatomicznymi. W
tym celu wykonano analiz¢ korelacji r Pearsona. Dodatkowo wykonano analizy w
podgrupach o wysokim i niskim nasileniu danej cechy — podziatu dokonano wedlug mediany,
gdzie warto$¢ mediany i warto$ci ponizej mediany okre§lano jako wynik niski, a powyzej -
wysoKi. Podziat na podgrupy uzasadniono checig sprawdzenia, czy w obrgbie grupy o danym
parametrze anatomicznym mozna wyodrebni¢ podgrupe o przedziale jego szczegdélnych
wartosci (np. wysokim wysklepieniu soczewki czy duzej grubosci soczewki lub o niskich
warto$ciach AODS500 czy TIA), ktore w sposob istotny koreluja z obnizeniem IOP lub iloscia
przyjmowanych lekéw 6 miesiecy po zabiegu. Jednoczesnie porownano uzyskane

wspolezynniki korelacji przy uzyciu transformacji r do Z Fishera (Tabela XI11 i Tabela XIII).
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Tabela XII. Wyniki korelacji r Pearsona testujgce zwigzek miedzy spadkiem ci$nienia
wewnatrzgatkowego a parametrami anatomicznymi z uwzglednieniem sity danej cechy.

Spadek IOP po 6 miesiacach

= : 7
Qi lel.<| Wy_sokl p
poziom poziom
r Pearsona 0,02 -0,12 0,12
D S¢ galtki i (AL -0,99 0,320
fugosc gatki ocznej (AL) istotnogé 0,891 0,464 0,495
r Pearsona -0,12 -0,16 -0,06
tebokosé k iej (ACD -0,39 0,700
Glebokos¢ komory przedniej (ACD) istotnogé 0,319 0,342 0,709
r Pearsona 0,13 0,28 0,21
S¢ ki (L 0,80 0,425
Grubos¢ soczewki (LS) istotnogé 0273 0,093 0,215
. . r Pearsona 0,16 0,12 0,13
Wysklepienie soczewki (LV) istotnosé 0.187 0.479 0.440 0,44 0,658
r Pearsona 0,02 -0,25 0,13
AOD3009.00 istotnoéé 0,868 0,128 0,455 160 0111
r Pearsona 0,02 -0,07 0,07
TIA 9.00 ' ' ' -0,57 0,566
istotnos¢ 0,858 0,665 0,701 ' '
P -0,11 -0,21 1
AOD500 3.00 rrearsona 0 0 0.3 143 0,154
istotnos$¢ 0,354 0,212 0,436
r Pearsona -0,12 -0,27 0,06
TIA 3.00 -1,41 0,158
istotno$¢ 0,286 0,102 0,711 ' '
r Pearsona -0,21 -0,10 -0,17
Grubos¢ owki (CCT -0,37 0,710
rubos¢ rogowki (CCT) istotnosé 0,075 0,580 0,342 ' '

Adnotacja. Zastosowano transformacj¢ r do Z Fishera do poréwnania podgrup wyrdéznionych ze wzgledu na niski i wysoki
poziom (podzial wedtug mediany) wartosci poszczegdlnych parametrow.

Tabela XIIl. Wyniki korelacji r Pearsona wraz z poréwnaniem wspotczynnikow korelacji
testujace zwiagzek miedzy spadkiem ilosci przyjmowanych lekéw a wybranymi parametrami
anatomicznymi.

Spadek ilosci przyjmowanych lekow

o 2

Dhugosé gatki ocznej (AL) :Stp(iirjgé”a 005(;71 8:?: 5 007(;2 114 0255

Glgbokosé komory przednicj (ACD) irsziirjsf’é”a 006(;% 005101 821 . 132 0187

Gruboéé soczewki (LS) irsziirj:é”a géz ; gg? o 8?37 004 0971
o _ p 0,15 0,01 0,12

Wysklepienie soczewki (LV) :stcfti?géna 0,195 0.937 0.476 0,04 0,966
p 0,05 0,14 0,08

AOD5009.00 irst(ftir(j;)éna 0,661 0,399 0,633 083 0354
p 0,01 0,03 0,19

TIA9.00 irst(ftir(j;)éna 0,959 0,855 0,251 069 0492
p 0,05 0,21 0,15

AODS003.00 irst:tirj;)éna 0,650 0,216 0,387 148 0140

TIA300 it ome o oes 04 08w

Grubos¢ rogowki (CCT) :Ss(iifgéna g:gg 0 8:82 ) 8:;7 -1,34 0,179

Adnotacja. Zastosowano transformacj¢ r do Z Fishera do poréwnania podgrup wyréznionych ze wzglgdu na niski i wysoki
poziom (podziat wedtug mediany) wartosci poszczegdlnych parametrow
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Wyniki przeprowadzonej analizy okazaly si¢ nicistotne Statystycznie, zaréwno dla
wskaznikow ogdlnych jak i podgrup obserwacji wyroznionych ze wzgledu na nasilenie
warto$ci poszczegolnych parametrow. Nieistotny statystycznie byly réwniez wyniki testu
poréwnujacego wspotczynniki korelacji. Wskazuje to na brak istotnej zaleznosci migdzy
parametrami anatomicznymi, a spadkiem IOP i ilo$cig przyjmowanych lekow 6 miesigcy po

fakoemulsyfikacji.

4.5 Przewidywanie spadku IOP i ilosci przyjmowanych lekow na podstawie

parametrow anatomicznych i nieanatomicznych

W ostatniej czgsci analizy zbudowano modele regresji przewidujace spadek IOP i
ilosci przyjmowanych lekdw po 6 miesigcach od zabiegu na podstawie parametrow
anatomicznych i nieanatomicznych. Dla spadku IOP analizy wykonano dla dwoch réznych
jego wskaznikow: ilosciowego, dla ktéorego wykonano analize regresji liniowej oraz
dychotomicznego (spadek IOP o 20% lub wigcej vs spadek IOP o mniej niz 20%) dla ktérego
wykonano analize regresji logistycznej (dla zmiennych jakoSciowych kategorig odniesienia
byta kategoria ostatnia). Przewidujac spadek ilosci przyjmowanych lekéw postuzono sie¢
wskaznikiem ilo$ciowym, wykonujac analize regresji liniowej. Lacznie testowano 6 modeli,
po 2 dla kazdej zmiennej zaleznej. Modele, w ktérych predyktorami byty parametry
anatomiczne testowano hierarchicznie, gdzie w pierwszym bloku wprowadzono wiek i pte¢
jako zmienne kontrolowane, a w drugim poszczegdlne parametry. Z kolei modele, w ktorych
predyktorami  byly  parametry nieanatomiczne, przeprowadzono w  modelach
niehierarchicznych.

W pierwszej kolejnosci przetestowano modele liniowe wyjasniajace spadek IOP

(Tabela X1V i XV).
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Tabela XIV. Hierarchiczny model regresji liniowej opisujacy spadek IOP po 6 miesigcach od

zabiegu na podstawie parametrow anatomicznych przy kontroli wieku i plci. Zmienna zalezna

- spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu.

B SE B t p
Model 1, F(2,63) 0,40; p = 0,670; R?%qj. < 0,001
(Stata) 0,33 4,74 0,07 0,945
Wiek 0,01 0,06 0,02 0,12 0,905
Pte¢ 0,98 1,10 0,11 0,90 0,374
Model 2, F(8,57) = 0,80; p = 0,602; R%gj. < 0,001
(Stata) 3,13 15,28 0,21 0,838
Wiek -0,01 0,06 -0,02 -0,16 0,870
Pte¢ 0,67 1,11 0,08 0,60 0,549
Dhugos¢ gatki ocznej (AL) 0,38 0,49 0,13 0,77 0,444
Glegbokos¢ komory przedniej (ACD) 0,05 2,28 0,01 0,02 0,982
Grubos¢ soczewki (LS) -0,38 1,47 -0,05 -0,26 0,797
Wysklepienie soczewki (LV) 3,62 2,78 0,31 1,30 0,198
AODS500 9.00 3,03 3,92 0,13 0,77 0,442
Grubosé rogowki (CCT) -0,02 0,01 -0,21 -1,56 0,124
Tabela XV. Model regresji liniowej opisujacy spadek IOP na podstawie parametrow
nieanatomicznych. Zmienna zalezna: spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu.

B SE B t P
F(9,63) = 5,93; p < 0,001; R%q;. = 0,381
(Stata) 12,95 4,57 2,84 0,006
Wiek 0,05 0,05 0,10 1,04 0,301
Pte¢ (1- mezczyzna; 2 — kobieta) 0,41 0,89 0,05 0,47 0,642
IOP wyjsciowe 0,73 0,11 0,69 6,53 <0,001
[lo$¢ lekow podczas przyjecia -0,40 0,37 -0,11 -1,08 0,286
E_og;?ganwszczepionej soczewki (1- Alcon SAG0AT; -0.04 0,84 0,00 005 0,062
Typ jaskry (1- JPOK; 2- IWOK PEX) 1,01 0,81 013 125 0216
Zabieg ze wskazan jaskrowych (0- nie; 1- tak) -0,48 0,95 -0,06 -0,51 0,614
Wykonane SLT (0- nie; 1- tak) -1,31 0,98 -0,14 -1,35 0,183

Analiza wykazata, ze hierarchiczny model zbudowany na podstawie wieku 1 ptci oraz

parametrow anatomicznych nie byt dobrze dopasowany do danych, a zaden predyktor nie byt

istotny statystycznie. Z kolei dobre dopasowanie do danych wykazat model, w ktérym

predyktorami byly parametry nieanatomiczne, wyjasniajac 38,1% wariancji zmiennej

zaleznej. Istotnym predyktorem byla w nim warto§¢ IOP przy kwalifikacji, a dodatnia warto$¢

Beta wskazuje na tym wigkszy spadek IOP po 6 miesigcach, im wigksze byto IOP wyjsciowe.

W dalszej czesci przeanalizowano modele regresji logistycznej przewidujace istotny

klinicznie spadek I0P, to jest spadek IOP o co najmniej 20% w stosunku do IOP wyjsciowego
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(w regresji porownano spadek IOP o 20% lub wigcej ze spadkiem I0OP nizszym, niz 20%

warto$ci wyjsciowej). Ich wyniki przedstawiono w Tabeli XV1i XVII.

Tabela XVI. Hierarchiczny model regresji logistycznej wyjasniajagcy spadek IOP na

podstawie parametréw anatomicznych przy kontroli wieku i ptci. Zmienna zalezna: spadek

IOP po 6 miesigcach od zabiegu, kategoria odniesienia: spadek IOP powyzej 20% warto$ci

wyjsciowe;.

B SE  Wald(1) p Exp(B)
Model 1, ¥*(7) = 6,24; p = 0,512; R? Negelkerkego = 0,003
Wiek 0,00 0,03 0,01 0,933 1,00
Pte¢(1) 0,21 061 0,12 0,733 1,23
Stata -1,08 2,52 0,18 0,667 0,34
Model 2, ¥*(8) = 12,89; p = 0,116; R? Negelkerkego = 0,089
Wiek 0,00 0,04 0,00 0,977 1,00
Ple¢(1) 0,40 0,66 0,37 0,544 1,50
Dtugos$¢ galki ocznej (AL) -0,18 0,30 0,36 0,550 0,84
Glebokos¢ komory przedniej (ACD) 052 111 0,21 0,643 1,68
Grubos¢ soczewki (LS) 0,08 0,77 0,01 0,920 1,08
AOD500 9.00 -0,29 2,25 0,02 0,896 0,75
Grubos¢ rogowki (CCT) -0,01 0,01 2,63 0,105 0,99
Stata 8,67 879 097 0,324 5804,45

Tabela XVII. Model regresji logistycznej wyjasniajacy spadek IOP na podstawie parametrow

nieanatomicznych. Zmienna zalezna: spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu, kategoria

odniesienia: spadek IOP powyzej 20% wartosci wyjsciowe;.

B SE Wald(1) p Exp(B)

¥%(8) = 6,89; p = 0,549; R? Negelkerkego = 0,282

Wiek 0,00 0,04 0,00 0,951 1,00
Pte¢ (1- mezczyzna; 2 — kobieta) 0,55 0,70 0,61 0,436 1,73
IOP przy kwalifikacji 0,28 0,10 7,64 0,006 1,32
Ilo$¢ lekow podczas przyjecia 0,00 0,30 0,00 0,992 1,00
Rodzaj wszczepionej soczewki (1- typu A; 2-typu S)  -0,36 0,65 0,31 0,577 0,70
Typ jaskry (1- JPOK; 2- IWOK PEX) -0,59 0,64 0,86 0,353 0,55
Zabieg ze wskazan jaskrowych (0- nie; 1- tak) 0,33 0,74 0,20 0,653 1,39
Wykonane SLT (0- nie; 1- tak) 0,18 0,74 0,06 0,803 1,20
Stata -6,15 360 292 0,087 0,00

Wszystkie modele okazaty si¢ dopasowane do danych, cho¢ w modelu hierarchicznym

zbudowanym na podstawie parametrow anatomicznych oraz ptci i wieku Zzaden z predyktorow

nie byl istotny statystycznie. Z kolei w modelu z parametrami nieanatomicznymi jako

predyktorami, tak jak w regresji liniowej, istotnym statystycznie predyktorem byta wartos¢
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IOP przy kwalifikacji. Wartos$¢ ilorazu szans OR = 1,32 wskazuje na to, ze wraz ze wzrostem
wyjsciowego IOP 0 ImmHg, spodziewany spadek 0P wzrasta 0 32% wartosci spadku, ktory
by nastgpit, gdyby wyjsciowe IOP bylo o ImmHg mniejsze.

Jako ostatnie przetestowano modele regresji liniowej przewidujgce spadek ilo$ci

przyjmowanych lekow (Tabele XVIII i XIX).

Tabela XVIII. Hierarchiczny model regresji liniowej wyja$niajacy spadek ilo$ci
przyjmowanych lekow na podstawie parametrow anatomicznych przy kontroli wieku 1 pfci.

Zmienna zalezna: spadek ilo$ci przyjmowanych lekow po 6 miesigcach od kwalifikacji.

B SE B t p

Model 1, F(2,63) = 0,86 ; p = 0,427 ; R?%gj. < 0,001

(Stata) -0,94 1,08 -0,87 0,388
Wiek 0,01 0,01 0,12 0,97 0,335
Pte¢ 0,24 0,25 0,12 0,94 0,349
Model 2, F(8,57) = 0,86 ; p = 0,560 ; R?%gj. < 0,001

(Stata) -2,40 3,50 -0,69 0,495
Wiek 0,01 0,01 0,13 0,96 0,343
Pte¢ 0,24 0,25 0,12 0,94 0,352
Dhugos¢ gatki ocznej (AL) -0,12 0,11 -0,19 -1,09 0,280
Glebokos¢ komory przedniej (ACD) 0,63 0,52 0,28 1,20 0,235
Grubosé soczewki (LS) -0,01 0,34 0,00 -0,02 0,988
Wysklepienie soczewki (LV) 0,99 0,64 0,37 1,56 0,124
AODS500 9.00 1,23 0,90 0,23 1,37 0,176
Grubos¢ rogoéwki (CCT) 0,00 0,00 0,12 0,94 0,351

Tabela XIX. Model regresji liniowej wyjasniajacy spadek ilosci przyjmowanych lekow na
podstawie parametrow nieanatomicznych. Zmienna zalezna: spadek ilo$ci przyjmowanych

lekéw po 6 miesigcach od kwalifikacji.

B SE B t p

F(9,63) = 2,78; p = 0,010; R?%gj. = 0,175

(Stata) -2,15 1,17 -1,84 0,070
Wiek 0,02 0,01 0,22 1,96 0,054
Pte¢ (1- mezczyzna; 2 — kobieta) -0,14 0,23 -0,07 -0,64 0,527
IOP przy kwalifikacji 0,02 0,03 0,09 0,72 0,475
TIlo$¢ lekow podczas przyjecia 0,25 0,09 0,31 2,64 0,010
Rodzaj wszczepionej soczewki (1- typu A; 2-typu S) 0,24 0,22 0,12 1,11 0,270
Typ jaskry (1- JPOK; 2- IWOK PEX) 0,40 0,21 0,24 1,96 0,055
Zabieg ze wskazan jaskrowych (0- nie; 1- tak) -0,63 0,24 -0,33 -2,60 0,011
Wykonane SLT (0- nie; 1- tak) 0,00 0,25 0,00 -0,01 0,990
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Oba modele, w ktorych predyktorami byly parametry anatomiczne byly
niedostatecznie dobrze dopasowane do danych, a zaden z wprowadzonych predyktoréw nie
byl istotny statystycznie. Dobrze dopasowany byl z kolei model z parametrami
nieanatomicznymi jako predyktorami, wyjasniajac 17,5% wariancji zmiennej zaleznej.
Istotnymi predyktorami byla ilos¢ lekéw podczas przyjecia (Beta dodatnia) oraz
wystepowanie wskazan jaskrowych (Beta ujemna). Uwzgledniajac kodowanie predyktorow
jakos$ciowych analiza ta wskazuje na wigkszy spadek ilosci przyjmowanych lekéw wraz ze
wzrostem ilosci lekow przyjmowanych wyjsciowo oraz u osoéb, u ktorych zabieg nie byt

wykonywany ze wskazan jaskrowych.

Poréwnano rowniez osoby o ujemnym i nieujemnym wysklepieniu soczewki (LV) pod
wzgledem spadku IOP 1 iloéci przyjmowanych lekow. Ze wzgledu na duza rozbiezno$¢ w
liczebnosciach porownywanych grup wykonano nieparametryczny test U Manna-Whitney’a

(Tabela XX). Jego wyniki okazaly si¢ nieistotne statystycznie.

Tabela XX. Wyniki testu U Manna-Whitney’a poréwnujacego osoby o ujemnym i
nieujemnym wysklepieniu soczewki (LV) pod wzgledem spadku IOP 1 iloéci przyjmowanych

lekow

LV ujemne LV nieujemne
(n=6) (n = 68)

M Me SD M Me SD Z p 72

Spadek IOP po 6 miesigcach 0,50 2,50 6,28 2,04 2,00 3,56 -0,08 0,936 <0,01

Spadek ilosci  przyjmowanych .7 500 041 034 000 087 -0,24 0,809 <0,01
lekow po 6 miesigcach
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5.Dyskusja

Problematyka wplywu parametréw anatomicznych przedniego odcinka gatki ocznej u
pacjentoOw z jaskra na obnizenie IOP po zabiegu fakoemulsyfikacji zaj¢to si¢ dotychczas w
wielu badaniach uwzgledniajacych chorych z jaskrg zamykajacego si¢ kata (JZK) i jedynie w
nielicznych dotyczacych chorych z jaskra otwartego kata.

Soczewka wilasna odgrywa znaczaca rolg w stosunkach anatomicznych w przednim
odcinku oka, ze szczegdlnym wskazaniem na szerokos$¢ kata teczowkowo-rogéwkowego oraz
gleboko$¢ komory przedniej®®. Wykazano, ze u pacjentow z JZK soczewki sa grubsze i
potozone bardziej do przodu, niz w oczach z szerokim katem teczoéwkowo-rogéwkowym
Jest zatem biologicznie uzasadnionym faktem, ze ze wzgledu na charakterystyczne warunki u
chorych z JZK usuniecie soczewki wlasnej (zwlaszcza z zatma lub w starszym wieku, gdy
soczewka staje si¢ grubsza) spowoduje lepszy odptyw cieczy wodnistej z komory przedniej
poprzez otwarcie si¢ kata teczowkowo-rogowkowego.

W przypadku pacjentéw z szerokim katem teczoéwkowo-rogowkowym taka zaleznosé
strukturalna jest watpliwa, a wigc rola fakoemulsyfikacji w obnizaniu IOP pozostaje

kontrowersyjna.

5.1 Efekt hipotensyjny fakoemulsyfikacji w jaskrze otwartego Kkata -

porownanie badan

Wielu autorow wykazato, ze cho¢ spadek IOP po fakoemulsyfikacji u pacjentow z
JPOK 1 JWOK PEX jest mniejszy, niz ma to miejsce w przypadku JZK, to jednak
wystepuje® 788385 Jeoo wielko§¢ natomiast istotnie rozni si¢ miedzy badaniami, co z
pewnoscia zalezy od charakterystyki grupy badanej, zwlaszcza $redniego IOP wyjsciowego.
Istotne statystycznie spadki IOP potwierdzono réwniez w niniejszym badaniu, w ktorym
uzyskano istotne statystycznie obnizenie IOP z 16,764+3,59 mmHg do 14,84+3,26 mmHg
(p<0,001) w calej grupie badanej, a takze w obu badanych podgrupach. U chorych z JPOK
ci$nienie wewnatrzgatkowe spadlo z 16,08+3,48 mmHg do 14,82+2,81 mmHg (p=0,024,
d=0,38), co odpowiada procentowemu spadkowi 10P o 5,32+21,14%. U chorych z JWOK
PEX IOP spadto z 17,5£3,06 mmHg do 14,78+3,73 mmHg (p<0,001, d=0,65), czyli o
13,19+16,67% w stosunku do wartosci wyjsciowej. W duzej metaanalizie obejmujacej 32
badania z lat 2007-2017 Masis i wsp. obliczyli $redni spadek IOP u pacjentow z jaskra
otwartego kata, ktory wyniost 2,7 mmHg (95% CI -3,7, -1,7) w przypadku JPOK oraz 5,8

62



mmHg (95% CI -9,5, -2,0) w przypadku JWOK w PEX®. W Tabelach XXI i XXII
zestawiono wyniki niniejszej analizy z wybranymi opublikowanymi badaniami. Optymalnie
poréwnanie badan powinno obejmowac takie prace, ktére posiadaja podobne kryteria
wlaczenia i1 charakterystyke grupy badanej, taki sam rezim lekowy 1 warunki obserwacji oraz
taki sam czas obserwacji. Niestety metodologia opublikowanych badan jest bardzo rézna
(brak ujednoliconych zasad dotyczacych oceny efektéw fakoemulsyfikacji, w przeciwienstwie
do np. badan oceniajacych skutecznos¢ MIGS), podobnie czas obserwacji. Sposrod
dostgpnych badan wybrano przedstawione ponizej. W badaniach, ktore trwaty dtuzej, niz 6
miesiecy, ale przedstawialy dane dla 6-go miesigca obserwacji, w tabeli zapisano dane z 6

miesiaca.

Tabela XXI. Zestawienie wynikow niniejszego badania z wybranymi badaniami nad

wplywem fakoemulsyfikacji na obnizenie IOP 1 ilo§¢ pobieranych lekow przeciwjaskrowych

u pacjentéw z JPOK.
Badanie n Czas obserwacji IOP przed A 1OP po Ilos¢ lekow Tlos¢ lekow po
w miesigcach zabiegiem zabiegu przed zabiegu
(mm Hg) (mm Hg) zabiegiem
Niniejsze badanie 39 6 16,08+3,48 -1,26+3,34 2,214+0,95 2,08+0,98
(p<0,001) (p=0,133)
Slabaugh i wsp. 157 12 16,27+3,54 -1,843,1 1,85+1,01 1,92+1,07
201477 (p<0,001) (p=0,11)
Majstruk i wsp. 70 6 17+£2,7 -1,44+2.8 1,5+0,8 1,56+0,7
20198 (p<0,001) (p=0,37)
Lin et al. 39 12 15,8+4 -2,243 brak danych brak danych
20178 (p<0,001)
Badanie n Czas obserwacji IOP przed 10P po Tlo$¢ lekow Ilos¢ lekow po
w miesigcach zabiegiem zabiegu przed zabiegu
(mmHg) (mmHg) zabiegiem
Perasalo 102 1 17,2439 17 brak danych brak danych
199786
Tanito i wsp. 36 36 20,6+1,7 19,6+1,9 1,4+0,1 1+0,3
20018 (p=0,4817) (p=0,4142)
Craven i wsp. 123 24 25,2436 17,843,3 1,5+0,6 0,5+0,7
2012%
Storr-Paulsen i 10 12 234+2.8 16,5 2 1
wsp.
Bartolome i wsp.. 30 6 18,43+3,48 16,7+1,91 1,2+0,8 1,06+0,58
201882 (p=0,021) (p=0,255)
Kozera i wsp. 36 6 17,69+1,47 16,28+2,52 1,03£0,19 0,45+0,57
2020%
Park i wsp. 2020 42 6 15,7£2,5 11,3 brak danych brak danych
(po
SLT)
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Tabela XXII. Zestawienie wynikow niniejszego badania w poréwnaniu z wybranymi

badaniami nad wptywem fakoemulsyfikacji na obnizenie IOP i ilo§¢ pobieranych lekow

przeciwjaskrowych u pacjentoéw z JWOK w PEX.

Badanie n Czas IOP przed A IOP po zabiegu  Ilo$¢ lekow Ilo&¢ lekdéw po
obserwacji w  zabiegiem (mm Hg) przed zabiegu
miesigcach (mm Hg) zabiegiem
Niniejsze badanie 36 6 17,5+£3,6 -2,72+4.16 2,94+1,14 2,4+1,4
(p<0,001) (p=0,004)
Damiji i wsp. 29 6 19,81+2,9 -4,08+0,59 brak danych brak danych
2006%° (p=0,0486)
Jimenez-Roman i 39 6 17,9 -3,65 (p=0,015) 2,06 1,35
wsp. 2017
Badanie n Czas IOP przed I0OP po zabiegu Ilo$¢ lekow Tlos¢ lekow po
obserwacji w  zabiegiem (mmHg) przed zabiegu
miesigcach (mmHg) zabiegiem
Shingleton i wsp. 111 12 17,3+2,7 15,8+4,3 1,6+0,9 0,9+0,9
2008% (p<0,001) (p=0,001)
Jacobi i wsp. 22 6 32+7,7 18,5+1,7 2,2+0,8 0,9+0,5
1999% (p=0,02)

W tabeli nie uwzgledniono mi¢dzy innymi badania Torky i wsp. z 2021, w ktérym
sama fakoemulsyfikacja przeprowadzona u pacjentow z JPOK 1 JWOK w PEX byta
ramieniem kontrolnym dla badania skuteczno$ci fakoemulsyfikacji aczonej z ultradzwigkowa
plastyka ciata rzeskowego®. Autorzy wykazali istotny spadek IOP w grupie poddanej jedynie
fakoemulsyfikacji, ktory w 6 miesigcu wynidst 2mmHg, jednakze grupa badana (n=30)
sktadala si¢ zar6wno z pacjentéw z JPOK jak 1 JIWOK w PEX, a wyniki podano zbiorczo dla
obu tych podgrup, stad trudno je poréwna¢ z podgrupami analizowanymi oddzielnie w
niniejszej rozprawie®. Kozera i wsp. zbadali wplyw samej fakoemulsyfikacji oraz
fakoemulsyfikacji w potaczeniu z implantacjg I-Stent u pacjentéw z JPOK na IOP i ilos¢
pobieranych lekéw®. Cho¢ wykazany spadek IOP i ilosci pobieranych lekéw byt wiekszy w
przypadku procedury taczonej, to chorzy po samodzielnej fakoemulsyfikacji rowniez
osiagneli istotne statystycznie redukcje tych parametrow (Tabela XXI). Jednakze w ich
badaniu przed zabiegami zastosowano wash out (ang. washout-wyptukanie) lekow
przeciwjaskrowych wynoszacy od 2 do 4 tygodni i o ile w tabeli podano IOP wyj$ciowe
sprzed tego okresu, to w pracy nie podano informacji na temat rezimu lekowego w zakresie
kropli przeciwjaskrowych w czasie prowadzonej obserwacji — stad nie jest jasne, czy
przedstawiona w 6 miesigcu warto§¢ IOP jest wartoscia uzyskang z czy bez farmakoterapii®.

Park 1 wsp. oceniali natomiast efekt hipotensyjny fakoemulsyfikacji u pacjentow poddanych
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uprzednio SLT ($redni czas od SLT do zabiegu wynidst 52+15 miesiecy) 1 uzyskali spadek
IOP wynoszacy 2.2 = 2.7 mmHg (p < 0.001) po 74421 miesiecy obserwacji®t. W tabeli
przedstawiono natomiast $rednig wartos¢ IOP z kontroli w 6 miesigcu po zabiegu (dane
odczytane z wykresu zataczonego do pracy), ktora pokazuje wyrazng redukcje IOP po
fakoemulsyfikacji w grupie pacjentow po SLT.

Armstrong i wsp. dokonali metaanalizy badan na temat wplywu fakoemulsyfikacji na
obnizenie IOP i iloé¢ pobieranych lekéw przeciwjaskrowych u pacjentéw z JPOK®. Do
metaanalizy wiaczyli 32 badania na tacznej probie wynoszacej n=1826 1 potwierdzili, ze
zabieg fakoemulsyfikacji obniza IOP oraz ilo$¢ przyjmowanych lekéw u chorych z jaskrg
pierwotng otwartego kata zaznaczajac, ze wyniki w poszczegdlnych badaniach wykazuja
znaczne roéznice. W przytoczonej metaanalizie Armstronga sredni procentowy spadek IOP po
zabiegu wahat si¢ od 1,2%+38,3% w badaniu Perasalo® i 4,9+12,9% w badaniu Tanito i
wsp.8” do 29,4+19,4% w badaniu Cravena i wsp.® i 28,3+15,2% w badaniu Storr-Paulsena®®.

Bez watpienia tak duze réznice w uzyskanych wynikach zabiegu sktaniajg do

poszukiwan parametréw, ktore je warunkuja.

5.2 Efekt hipotensyjny fakoemulsyfikacji w funkcji czasu

W badaniu Persalo®, w ktorym uzyskano jedynie 1,2% spadek IOP po
fakoemulsyfikacji, istotnym czynnikiem byt krotki okres obserwacji - w metaanalizie
Armstronga®® ujeto jedynie 1-miesigczne wyniki tego badania, pomimo, ze Persalo
zaraportowal réwniez wyniki obserwacji rocznej, ktora w sposob znaczacy odbiegata od
wynikow z pierwszego miesigca. O ile po 30 dniach IOP rzeczywiscie spadio z $redniej
wartosci 17,2 mmHg do 17,0 mmHg, o tyle po roku $rednie IOP w tej grupie wynosito juz
15,3 mmHg, a wiec ostateczna redukcja IOP byta znaczaco wicksza®. Tanito i wsp. z kolei
raportowali dtugi okres obserwacji wynoszacy 36 miesiecy®’. W kontekscie tych danych
zasadna jest analiza po pierwsze czasu, w ktorym efekt hipotensyjny si¢ pojawia i osiaga
swoja optymalng warto$¢, a po drugie okresu, w ktorym ten efekt maleje.

Zbyt wczesna ocena wynikow leczenia moze by¢ obarczona btedem wynikajacym z
pooperacyjnych zwyzek IOP. Do czynnikéw ryzyka pooperacyjnego wzrostu IOP u chorych
poddawanych fakoemulsyfikacji, oprocz jaskry i1 stosowania miejscowych steroidow nalezg
réwniez zespot pseudoeksfoliacji, pozostawienie resztek wiskoelastyku w komorze przedniej,
dhugos¢ gatki ocznej >25 mm, przyjmowanie tamsulosyny oraz wykonywanie zabiegu przez

niedo$wiadczonego chirurga®’.
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Wplyw nie tylko miejscowych, ale réwniez endogennych kortykosteroidow na wzrost
IOP jest znany juz od ponad 50 lat, a za mechanizm odpowiedzialny uwaza si¢ wzrost oporu
dla odptywu cieczy wodnistej na poziomie trabeculum®®. Nie ma jednoznacznej odpowiedzi
na to dlaczego jedynie cze$¢ populacji reaguje zwyzka IOP na podawane steroidy (tzw.
»steroids responders”), jednak najczesciej wymieniang hipoteza wydaje si¢ by¢ rola genu
biatka miocyliny, ktérego znacznie wzmozona ekspresja wystepuje w komorkach trabeculum
po ekspozycji na steroidy i ktéra jest odpowiedzialna za etiologie niektérych typow jaskry®e,
Wykazano tez, ze sita efektu zwyzki IOP po steroidach zalezna jest od ,,sity” podawanego
leku 1 tak najwyzsze zwyzki obserwuje si¢ po leczeniu deksametazonem 0,1%, a nast¢pnie
prednizolonem 1,0%%, ktére bardzo czesto stosowane sa jako leki przeciwzapalne po
fakoemulsyfikacji w dawkach zmniejszajacych si¢ przez co najmniej 4-6 tygodni. Biorac pod
uwage, ze efekt wzrostu IOP pojawia si¢ po Kilku tygodniach od nieprzerwanego stosowania
steroidow®, wydaje si¢ zasadnym przyjaé, iz nie mozna oceniaé¢ spadku IOP po operacji
zaémy wczesniej, niz po catkowitym odstawieniu steroidow miejscowych stosowanych po
zabiegu. Takie zalozenie przyj¢to rdwniez w analizie wynikow badan przedstawianych w
niniejszej pracy - w analizach korelacji i regresji nie brano pod uwagg wartosci IOP z kontroli
w drugim tygodniu po zabiegu. We wspomnianej powyzej metaanalizie Armstronga
wykazano stopniowy wzrost, a nast¢gpnie spadek procentowego spadku IOP u pacjentow z
JPOK®6. W 6, 12, 24 i 36 miesigcu badan obserwowano spadki IOP o odpowiednio 12, 14, 15
i 9%%.

Z kolei Masis i wsp.®® w swojej metaanalizie dotyczacej spadku IOP po
fakoemulsyfikacji wykazuja, ze powszechnie panujace przekonanie o krotkotrwatosei efektu
hipotensyjnego operacji zaCmy nie jest dowiedzione. Argumentuja to wysoka wzajemng
korelacja wartosci IOP w 6 1 12 miesigcu obserwacji wystepujacej w analizowanych przez
siebie badaniach - tym samym autorzy proponuja, by z uwagi na wiarygodne wyniki
pomiaréw IOP w 6 miesigcu obserwacji, przyszie badania o podobnym zakresie obejmowaty
wlasnie 6-miesigczng obserwacje, co pozwoli na szybsze uzyskiwanie wynikow obserwacji
oraz obnizenie kosztéw czasochtonnych badan®®. Zalecenie to zastosowano réwniez w
niniejszym badaniu, wprowadzajac 6-miesigczny okres obserwacji.

Jednoczesnie dluga obserwacja efektu hipotensyjnego 1 niejednorodne okresy
obserwacji zestawiane w duzych metaanalizach wydaja si¢ wprowadza¢ w blad odnos$nie
prawidtowej oceny mozliwosci fakoemulsyfikacji jako potencjalnego zabiegu w terapii
jaskry. Tanito i wsp. wlaczyli do badania pacjentdow obserwowanych w kierunku JPOK lub z

nadci$nieniem ocznym, u ktérych nie wystgpowaly zmiany w polu widzenia, a raportowane
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wyniki w zakresie spadku IOP pochodza z kontroli w 36 miesigcu obserwacji®’. Jak wyzej
wspomniano sita efektu hipotensyjnego po osiagnigciu plateau w 6-12 miesigcu maleje w
czasie®, co Tanito i wsp. wykazali réwniez w swoim badaniu. Srednie wyjsciowe IOP przy
liczbie badanych oczu n=36 wynosito 20,6+1,7 mmHg, najwi¢kszy spadek IOP uzyskano w 3
I 6 miesigcu obserwacji, w ktorym $rednie IOP wyniosto odpowiednio 18,7+3,3 mmHg oraz
18,9+2,4 mmHg. W 36 miesigcu obserwacji $srednie IOP wynosito juz 19,6+1,9 mmHg,
jednak nalezy zaznaczy¢, ze liczba oczu zbadanych w 36 miesigcu wyniosta jedynie n=5.
Innym badaniem o dtugim czasie obserwacji jest praca Shingletone’a i wsp. z 2006
roku, w ktorym poddali analizie zmiane IOP u pacjentéow z JPOK po fakoemulsyfikacji®.
Liczba badanych oczu wyniosta n=55 w grupie chorych z jaskrg pierwotng otwartego kata
(dodatkowo badano réwniez pacjentow z podejrzeniem jaskry oraz zdrowych), a spadek IOP
wynosil 1,4+3,3 mmHg (p=0,0025) oraz 1,8+3,5 mmHg po odpowiednio 3 i 5 latach
obserwacji. Dodatkowo analiza krzywej przezycia Kaplan-Meier wykazata, ze w 3 roku
obserwacji 85%, a w 5 roku 76% chorych z JPOK utrzymalo istotny statystycznie efekt
hipotensyjny, co sugeruje, ze co prawda efekt fakoemulsyfikacji maleje w czasie, ale jest

stosunkowo dtugotrwaty u wiekszosci pacjentow.

W innym badaniu z 2008 roku Shingleton i wsp. zbadali wptyw operacji za¢my
metoda fakoemulsyfikacji na IOP u pacjentow z JWOK w PEX®, Istotny statystycznie spadek
IOP uzyskano do czasu obejmujacego obserwacje roczng przeprowadzong dla 111 oczu,
uzyskujac spadek IOP z 17,3+5,2 mmHg przed zabiegiem do 15,8+4,3 mmHg (p=0,002). W
kolejnych latach efekt hipotensyjny nadal si¢ utrzymywat, ale nie byl juz istotny statystycznie
w poroéwnaniu z wyjsciowym [OP.

Damji i wsp. w swoim badaniu rowniez analizowali wptyw fakoemulsyfikacji na IOP
w JWOK w PEX®. Po 6 miesigcach od zabiegu skontrolowano 25 z 29 oczu wtaczonych do
badania i uzyskano spadek na poziomie -4,08+0,59 (p=0,0486) (wyjsciowe IOP wynosito
19,81+2,9 mmHg). Efekt hipotensyjny utrzymywal si¢ przez caly okres obserwacji
wynoszacy 2 lata. Podobnie, jak w metaanalizie Masis®® po 6 miesigcach obserwacji spadek
IOP osiagnat swoiste plateau®.

Jimenez-Roman i wsp. zbadali natomiast wplyw fakoemulsyfikacji na IOP i ilo$¢
pobieranych lekow u chorych z JPOK i JWOK w PEX i1 poréwnali miedzy sobg te grupy,
podobnie jak to zrobiono w niniejszym badaniu®?. Jimenez-Roman zbadat 44 oczu z JPOK i
44 z JWOK w PEX i uzyskal nastepujace wyniki: w grupie JPOK w 6 miesigcu obserwacji
spadek 10P o0 2,64 mmHg (16,6%, n=38), a w grupie JWOK w PEX 0 3,65 mmHg (20,3%,
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n=39). Badanie wykazato istotne statystycznie roznice w zakresie obnizenia [OP w badanych
podgrupach — spadek IOP byl wickszy w grupie chorych z jaskra w PEX%2. Co wiecej,
podobne efekty w zakresie efektu hipotensyjnego utrzymywaty sie¢ do konca obserwacji, tj. do
12 miesigcy po zabiegu.

Z uwagi na podobng liczebno$¢ podgrup i1 konstrukcje badania, a takze podobne
srednie IOP wyjsciowe (17,9 mmHg Jimenez-Roman vs 17,5£3,6 mmHg w niniejszym
badaniu) mozna poréwna¢ wyniki 6 miesiecznej obserwacji Jimeneza® oraz analiz
przedstawionych w niniejszej rozprawie. Spadek 10P uzyskany w badaniu Jimenez-Romana
byt wigkszy, niz w wynikach uzyskanych przez autora rozprawy. Pomimo, ze nie
przeprowadzono statystycznej analizy poréwnawczej mozna zalozy¢, ze rdznica ta jest
istotna, stad w sposob naturalny rodzi si¢ pytanie: z czego taka réznica moze wynika¢? Biorac
pod uwage mniejsza $rednig ilo$¢ lekéw pobieranych przez pacjentow w analizie Jimenez-
Romana w poroéwnaniu z grupa badang w tej pracy (2,04 vs 2,94+1,14 odpowiednio) mozna
stwierdzi¢, ze chorzy badani przez Jimenez-Romana mieli mniej zaawansowang jaskre i
wymagali mniej intensywnego leczenia farmakologicznego by utrzymaé IOP wyjsciowe
podobne do chorych zakwalifikowanych do niniejszego badania — a wiec jedng z rdéznic z
pewnoscia byl stopien zaawansowania choroby®. Dodatkowo w przypadku obu badan
nieznane sg parametry techniczne zabiegu, ktore uwzgledniatyby najbardziej prawdopodobny
czynnik wplywajacy na efekt hipotensyjny w przypadku PEX, a mianowicie czas irygacji
podczas fakoemulsyfikacji.

Podsumowujac, dotychczas opublikowane badania w duzej mierze pozostaja zgodne z
wynikami uzyskanymi w niniejszej analizie i dowodza, ze fakoemulsyfikacja wykonywana
jako samodzielny zabieg prowadzi do niewielkiego, ale istotnego statystycznie obnizenia IOP
zarowno u pacjentow w JPOK, jak i w JWOK w PEX, a efekt hipotensyjny jest wigkszy w
przypadku chorych z PEX 85.77:7883-89.929 Dpodatkowo wykazano, ze optymalnym czasem do
oceny efektu hipotensyjnego jest okres obserwacji wynoszacy CO najmniej 6 miesiecy po
zabiegu, poniewaz wtedy IOP stabilizuje si¢ na wzglednie statym poziomie®®. Mimo, ze IOP
po osiagnigciu maksymalnego spadku ponownie wzrasta, to nawet w tak odlegtych
obserwacjach, jak 24-36 miesi¢ecy utrzymuje si¢ na poziomie istotnie statystycznie nizszym,

niz IOP wyjéciowe 6929,
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5.3 Znaczenie istotnego kliniczne spadku ciSnienia wewngtrzgalkowego

W badaniach naukowych analizowana jest istotno$¢ statystyczna danych i ich
zalezno$ci, jednakze nalezy mie¢ na uwadze, Ze istotnos$¢ statystyczna nie zawsze jest istotna
z klinicznego punktu widzenia. W konteks$cie badan nad terapia jaskry i obnizeniem ci$nienia
wewnatrzgatkowego podstawowym pytaniem jest to jak duza redukcja IOP musi wystapi¢ u
danego pacjenta, by miala istotny wpltyw terapeutyczny. W wielu badaniach, w ktorych
podjeto problem spadku IOP w konteks$cie sukcesu klinicznego, przyjmuje sig, ze istotny
klinicznie spadek IOP wynosi 20% lub wiecej wartosci wyjsciowej®384100101  Aktyalne
wytyczne European Glaucoma Society dotyczace ustalania IOP docelowego u danego
pacjenta rowniez proponuja co najmniej 20-procentowy spadek IOP w przypadku pacjentéw,
u ktorych wskaznik tempa progresji nie jest znany i u ktorych obserwuje si¢ poczatkowe
zmiany jaskrowe - jest to wigc minimalny proponowany spadek procentowy wyjSciowego
IOP, do ktérego dazy sie w terapii jaskry?l. Poniewaz do niniejszego badania kwalifikowano
pacjentow gtownie za wskazan zaémowych (n=54), a niewielka cze$¢ kierowana ze wskazan
jaskrowych (n=21) wykazywata IOP niewiele wyzsze od IOP docelowego (pacjenci ze
znacznie wyzszym IOP kwalifikowani byli do zabiegow stricte przeciwjaskrowych), uznano,
ze rOwniez w niniejszym badaniu za istotny klinicznie mozna uzna¢ spadek I0P na poziomie
co najmniej 20% od wartosci wyjsciowej. W badanej probie taki wynik osiagnigto u 32%
wszystkich chorych, w tym u 25,6% pacjentow z JPOK i u 38,9% pacjentow z JWOK w PEX
(Wykres 4). W innych badaniach opisano osiggniecie co najmniej 20% spadku IOP nawet u
48%1% czy 60%'%! pacjentéw z jaskrg otwartego kata poddanych tylko fakoemulsyfikacji.
Oznacza to, ze fakoemulsyfikacja nie tylko w sposob istotny statystycznie obniza IOP u
pacjentow z jaskra otwartego kata, ale u duzego odsetka chorych udaje si¢ osiggnaé redukcje

istotng klinicznie.

5.4 Roznice w efekcie hipotensyjnym ze wzgledu na rodzaj jaskry

Mimo, ze W niniejszym badaniu spadek IOP w grupie JPOK i JWOK w PEX nie r6zni
si¢ w sposob istotny statystycznie (Tabela IX), to zarowno w przedstawionej analizie, jak i w
innych publikacjach widoczna jest wyrazna tendencja do wystgpowania wigkszego efektu
hipotensyjnego u chorych z zespotem pseudoeksfoliacji. Masis i wsp. w swojej metaanalizie
wskazuja na wystgpowanie spadku IOP zaréwno u pacjentow z JPOK, IWOK w PEX oraz

JZK, ale z zaznaczeniem, ze sita efektu hipotensyjnego rdzni si¢ i jest odpowiednio staba,
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umiarkowana oraz duza W wymienionych grupach®. Do podobnych wnioskéw doszli Chen i
wsp. w raporcie American Academy of Ophthalmology z 2015 roku pt. ,,The Effect of
Phacoemulsification on Intraocular Pressure in Glaucoma Patients”'%2, Przeanalizowali oni
badania w grupach JZK, JPOK i JWOK w PEX 1 okreslili nastgpujace spadki IOP: dla grupy
JZK (12 badan poddanych analizie, 495 oczu, okres obserwacji 16 miesiecy) spadek IOP o
30% i spadek ilosci przyjmowanych lekow o 58%, dla grupy JWOK w PEX (5 badan
poddanych analizie, 132 oczu, okres obserwacji 34 miesigce) spadek IOP o 20% i spadek
ilosci przyjmowanych lekow o 35%, dla grupy JPOK (9 badan poddanych analizie, 461 oczu,
okres obserwacji 16 miesigcy) spadek IOP o 13% i spadek ilosci przyjmowanych lekéw o
13% (96). O ile w przypadku JZK czynnik decydujacy o najwyzszych spadkach jest znany i
wynika z anatomii przedniego odcinka oka w tej grupie pacjentdéw, o tyle w przypadku JPOK
i JWOK w PEX uzyskane dane z dotychczas opublikowanych badan oraz z niniejszego
badania wskazuja na istnienie dodatkowego czynnika u chorych z JWOK w PEX, ktory ulega
zmianie po fakoemulsyfikacji soczewki i ma pozytywny wplyw na obnizenie IOP w tej grupie
pacjentow. Probe identyfikacji tego czynnika podjat Damji i wsp.®°, ktory w swoim badaniu
poddal analizie pacjentéw zarowno z zespotem pseudoeksfoliacji, jak i1 bez, z jaskra i1 bez.
Wykazano, ze efekt hipotensyjny jest wigkszy u 0sob z zespotem pseudoeksfoliacji, a u os6b
z jaskra wtérng do zespotu pseudoeksfoliacji jest wyrazony jeszcze bardziej. Kluczowa
obserwacja jest jednak to, ze w grupie pacjentow z JWOK w PEX uzywano wigkszych
objetosci plyndéw irygacyjnych — $rednio 392,21+136,12 ml w poréwnaniu z grupami
kontrolnymi obejmujacymi chorych z JPOK (240,24+76,43 ml) i pacjentow tylko z za¢ma
(215,2+50,83 ml).

W badaniu Merkur i wsp.1% poréwnano wyniki fakoemulsyfikacji u pacjentéw z PEX
(n=21) 1 JPOK (n=23). Pomimo niewielkiej proby badawczej uzyskano istotny statystycznie
spadek IOP w obu grupach, istotnie statystycznie wigkszy u chorych z PEX. Roéznica ta
utrzymywala si¢ 1 pozostawala istotna zar6wno w 6, 12 jak 1 18 miesigcu obserwacji. Badanie
Merkur 1 wsp. jest ciekawe z tego wzgledu, ze w przeciwienstwie do wigkszosci sobie
podobnych wykazuje lepsze dziatanie hipotensyjne fakoemulsyfikacji u chorych z PEX
pomimo, ze autorzy podaja taki sam parametr czas zabiegu w min x moc dla podgrup JPOK i
PEX oraz dodatkowo wyzsze $rednie IOP wyjsciowe w grupie JPOK, nz w PEX (17,22+3,19
vs 16,4£2,5). Jak wspomniano wyzej, Damji i wsp.®, ktorzy de facto s3 rowniez
wspotautorami badania Merkur i wsp.1%, wykazali uzycie wiekszej ilosci ptynu irygacyjnego
podczas zabiegdéw u chorych z PEX. Objeto$¢ plynu irygacyjnego jest bezposrednio zalezna
od czasu zabiegu — u chorych z PEX zabiegi fakoemulsyfikacji moga by¢ dtuzsze ze wzgledu
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na wigksze trudnos$ci techniczne (tj. staba mydriaza) w tej grupie oraz celem uniknigcia
powiktan takich np. zerwanie wiezadetek Zinna'®. Dhuzszy czas irygacji w oczach z PEX
moze mie¢ bezposredni zwigzek z wyplukiwaniem materiatu pseudoeksfoliacyjnego oraz
barwnika z trabekulum i usprawnieniem odpltywu cieczy wodnistej droga
konwencjonalng®1%, Czes¢ publikowanych prac, w tym niniejsza analiza, nie wykazaly
istotnej statystycznie roznicy migdzy efektem hipotensyjnym u pacjentow z JPOK i JWOK w
PEX®, mimo to tendencja pozostaje wyrazna i potwierdzaja to duze metaanalizy®®. Nalezy
wiec uzna¢, ze chociaz fakoemulsyfikacja powoduje istotny statystycznie spadek IOP
zarowno u pacjentow z JPOK, jak i z jaskra w PEX, to w tej drugiej grupie efekt jest bardziej
wyrazony. W dalszej czesci dyskusji podjeto probe odpowiedzi na pytania jakie mechanizmy

moga by¢ odpowiedzialne za powyzsze roznice.

5.5 Wybrane parametry nieanatomiczne i anatomiczne a efekt hipotensyjny

W niniejszej pracy przeanalizowano szereg parametrOw nieanatomicznych i
anatomicznych, ktore mogty mie¢ potencjalny wptyw na wielko$¢ efektu hipotensyjnego po
fakoemulsyfikacji u chorych z jaskrg otwartego kata. Analiza statystyczna nie wykazala
wplywu parametrow takich jak pte¢, wiek, rodzaj wszczepionej soczewki, rodzaj wskazania
do zabiegu, ilos¢ lekow pobieranych przed zabiegiem oraz wczesniejsze wykonanie SLT na
spadek IOP po 6 miesigcach od operacji. Jednym parametrem nieanatomicznym, ktéry w
sposoOb istotny statystycznie korelowal z efektem hipotensyjnym po fakoemulsyfikacji byta
wielko$¢ IOP przed zabiegiem, co zostato potwierdzone rowniez w analizie regresji (Tabela
X, XI, XV).

Badane parametry anatomiczne gatki ocznej rowniez nie wykazaly istotnego
statystycznie wptywu na pooperacyjny spadek IOP (Tabela XII, XIV). Takze w grupie
pacjentdéw, u ktérych odnotowano istotny klinicznie spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu
(tj. co najmniej 20% wartosci wyjsciowej), jedynym parametrem majagcym wplyw na
wielkos¢ efektu hipotensyjnego byto wyjsciowe IOP (Tabela XVI i XVII). Sugeruje to, ze w
przeciwienstwie do jaskry zamykajacego si¢ kata czynniki anatomiczne nie odgrywaja
znaczacej roli w spadku IOP w badanych grupach pacjentow z JPOK i JWOK w PEX.

Podobne wyniki uzyskano w innych badaniach® "% | W metaanalizie Masis i wsp.%®
potwierdzono, ze wyjsciowe IOP jest silnym predyktorem efektu hipotensyjnego: wykazano,
ze w przypadku JWOK w PEX na kazdy 1 mmHg przedoperacyjnego IOP przypada
dodatkowe 0,85 mmHg spadku IOP po zabiegu. W niniejszej pracy tego typu zalezno$¢

71



znaleziono dla pacjentow z istotnym Kklinicznie spadkiem IOP - w modelu regresji
logistycznej wykazano, ze na kazdy 1 mmHg wiecej IOP wyjsciowego przypada spadek 10P
wickszy o 32% w stosunku do spadku, ktory by wystapil, gdyby IOP bylo mniejsze o 1
mmHg (Tabela XVI1I).

Slabaugh i wsp.”” w swojej pracy zbadali 102 oczu z jaskra otwartego kata szukajac
zalezno$ci pomigdzy czynnikami takimi jak przedoperacyjne IOP, wiek, pte¢, rasa, AL, ACD,
CCT, a wielkoscia spadku IOP po fakoemulsyfikacji. Istotng statystycznie zalezno$¢
potwierdzono jedynie dla IOP przed zabiegiem, wieku (im starszy wiek, tym wiekszy spadek
IOP) oraz ACD, gdzie co ciekawe wykazano zalezno$¢ wprost propocjonalng - im wigksza
gleboko$¢ komory przedniej, tym wickszy spadek IOP”’. Jest to zaskakujace odkrycie, gdyz
ACD nie tylko sptyca si¢ z wickiem, ale takze jest predyktorem odwrotnie proporcjonalnym
w przypadku JZK.

Hsia i wsp.”® w swojej pracy pt. ,,Anterior segment parameters as predictors of
intraocular pressure reduction after phacoemulsification in eyes with open-angle glaucoma”
na 81 oczach z jaskra otwartego kata zbadanych za pomocg OCT przedniego odcinka
wykazali, ze predyktorami efektu hipotensyjnego jest nie tylko IOP przed zabiegiem, ale
réwniez AOD i LV. Podobny wniosek wyciggnieto w publikacji Lin i wsp.3, w ktorej ci sami
autorzy zbadali 66 oczu i wykazali, ze predyktorem jest zarowno 1OP przed zabiegiem, jak i
LV 1 grubos¢ teczéwki. Jednakze w obu tych badaniach, dotyczacych pacjentow z jaskra
otwartego kata, uwzgledniono pacjentéw z katem waskim. W badaniu Hsia i wsp.”
kwalifikowano pacjentdéw z podziatem na 2 podgrupy: szerokiego (n=53) i waskiego kata
teczowkowo-rogowkowego (n=28). Pacjenci z katem waskim zostali zdefiniowani jako
chorzy, u ktorych w gonioskopii wykonanej gonioskopem Zeissa stwierdzono 2 lub mniejszy
stopien otwarcia kata w skali Shaffera, a pacjenci z katem szerokim posiadali 3 lub wigkszy
stopien otwarcia kata w skali Shaffera. W dalszej cze$ci tego badania za pomocg OCT
przedniego odcinka analizowano parametry anatomiczne gatki ocznej takie jak: ACD, ACV
(Anterior Chamber Volume-objetos¢ komory przedniej), ACW (Anterior Chamber Width-
szeroko$¢ komory przedniej), AOD500, AOD750 (Anterior Chamber Opening Distance at
750 pm - szeroko$¢ otwarcia kata teczoéwkowo-rogéwkowego w odlegtosci 750 pm od
ostrogi twardowki), I-area (powierzchnia tgczoéwki), I-curve (krzywizna teczowki), IT-750
(Iris Thickness at 750 um -grubo$¢ teczowki w odlegtosci 750 um od ostrogi twardowki),
IT2000 (Iris Thickness at 2000 um - grubos¢ teczéwki w odlegtosci 2000 um od ostrogi
twardowki), TISAS00 (Trabecular-iris space area at 500 um - powierzchnia przestrzeni

teczowkowo-beleczkowej w odlegtosci 500 um od ostrogi twardowki), TISA750 (Trabecular-
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iris space area at 700 um - powierzchnia przestrzeni teczoOwkowo-beleczkowej w odlegtosci
700 um od ostrogi twardowki), LV. W grupie z waskim katem stwierdzono istotnie
statystycznie mniejsze wymiary AOD500, AOD750, TISA750 i TISA2000, ACD, ACV oraz
istotnie statystycznie wigkszy wymiar LV. Obie podgrupy roznity si¢ rowniez w zakresie
otrzymanego spadku IOP 4 miesigce po fakoemulsyfikacji: w grupie waskiego kata byto to
3,4+3,0 mmHg, a w grupie z szerokim katem 1,5+2,6 mmHg (p=0,004). Hsia i wsp. nastepnie
przedstawili modele regresji dla catej grupy badanej (a wigc zardowno waskiego, jak i szerokie
kata teczowkowo-rogdwkowego) ukazujace czynniki takie jak warto$¢ przedoperacyjnego
IOP oraz LV, AOD500, AOD750, TISA750 jako istotnie statystycznie skorelowane z efektem

. Bioragc pod uwage potwierdzone

hipotensyjnym 4 miesigce po fakoemulsyfikacji’
statystycznie roéznice w parametrach anatomicznych w obu grupach i brak okres§lonej dolnej
granicy szerokosci kata tgczowkowo-rogowkowego u pacjentow kwalifikowanych do grupy z
waskim katem nalezy zadaé sobie pytanie czy badanie rzeczywiscie dotyczyto tylko jaskry
otwartego kata. Definicja JZK wg. wytycznych European Glaucoma Society to kontakt
teczowkowo-rogéwkowy ze wspoélistniejgca neuropatig jaskrowa, w ktorym moga
wspotistnie¢ obwodowe zrosty przednie i podwyzszone IOP?L. O ile pacjenci wiaczeni do
badania do podgrupy waskiego kata by¢ moze nie spetniajg warunkéw zawartych w
powyzszej definicji, to z pewno$cig przynajmniej cze$¢ z nich z szerokoscig kata
teczOwkowo-rogéwkowego mniejsza, niz 2 w skali Shaffera, klinicznie bytaby traktowana
jako chorzy z waskim katem i w ten sposob leczona, tj. kwalifikowana do irydotomii jako stan
zagrazajacy zamknigciem kata teczowkowo-rogowkowego.

Podobnego podzialu na pacjentow z waskim 1 szerokim katem tgczowkowo-
rogéwkowym dokonano w badaniu Lin i wsp.®*. Pacjentami z waskim katem teczowkowo-
rogowkowym wg skali Shaffera (n=20) zostali uznani chorzy z szerokoscig kata rowng 2 lub
mniej, pozostali za$§ zostali wlaczeni do grupy szerokiego kata (n=46). Dodatkowo pacjentow
podzielono wg parametréw anatomicznych zmierzonych w OCT przedniego odcinka 1
wyodrebniono 27 pacjentow z AOD500 < 200 pm oraz 39 pacjentéw z AOD500 > 200 um
(podziat na podstawie mediany w probie badawczej). Pacjentow obserwowano przez 1 rok i
stwierdzono spadek IOP rowny 4,243 mmHg i 3,443 mmHg w grupie waskiego kata
klasyfikowanej na podstawie gonioskopii oraz AOD500 odpowiednio®. W grupie szerokiego
kata spadek wynidst 2,2+3 mmHg przy klasyfikacji za pomoca gonioskopii 1 2,543 mmHg u
chorych klasyfikowanych na podstawie AODS00. Nastgpnie za pomocg regresji
przeanalizowano wpltyw parametréw anatomicznych takich jak ACD, ACW, ACA, IT750,
IT2000, IA, I-curv, LV i odnotowano istotny statystycznie wptyw IA, IT750, IT2000, LV,
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Podobnie jak w badaniu Hsia i wsp.” analize regresji przeprowadzono dla catej grupy
badanej, z kontrolg wieku, plci, rasy i CCT, ale nie z kontrolg szerokos$ci kata zmierzonej w
gonioskopii i czy za pomocg AOD.

W niniejszej pracy postanowiono réwniez przeprowadzi¢ podziat chorych na
podstawie mediany nie tylko parametru AOD500, ale réwniez median wszystkich badanych
parametrow anatomicznych (Tabela XII i XIII) i sprawdzi¢, czy wystepujg roéznice w
korelacjach w zalezno$ci od nat¢zenia danej cechy. Warto$ci danego parametru ponizej
mediany nazwano niskim nat¢zeniem danej cechy, a powyzej- wysokim. Mimo to nie
wykazano ani korelacji ze spadkiem IOP, ani réznic istotnych statystycznie w badanych
podgrupach ze wzgledu na natgzenie danej cechy (nalezy jednak pamigtac, ze do niniejszego
badania kwalifikowano chorych z szerokim katem teczowkowo-rogéwkowym okreslanym na
co najmniej 3 w skali Shaffera). Innym czynnikiem roznicujacym niniejsze badanie od badan,

P7®84 jest sposob dokonywania

w ktorych wykazano predyktory anatomiczne spadku IO
pomiaréw parametréw przedniego odcinka gatki ocznej. We wspomnianych badaniach
pomiarow dokonywano za pomoca OCT przedniego odcinka, w niniejszym badaniu za
pomoca ultrabiomikroskopii. Intuicyjnie wydaje si¢, ze badania OCT, szczeg6lnie na
zaawansowanej aparaturze, sg bardziej doktadne i powtarzalne, niz UBM, gtéwnie dzigki
swojej nieinwazyjnosci, oprogramowaniu automatycznie obliczajacym szereg parametrow
anatomicznych oraz lepszej wspolpracy pacjenta. W niniejszym badaniu zdecydowano si¢ na
zastosowanie UBM w zwiagzku z brakiem mozliwosci wykonywania badan OCT przedniego
odcinka na aparatach z wbudowanym oprogramowaniem do obliczeh parametréw
anatomicznych oraz w zwigzku z obserwacjg wilasng, z ktorej wynikato, ze uwidocznienie
ostrogi twardowki w OCT jest czesto niemozliwe. Jednoczes$nie istniejg doniesienia o braku
istotnych roznic miedzy dokonywaniem pomiaréw w UBM i OCT%,

Wedlug autora rozprawy w niniejszej dyskusji nalezy uzna¢, ze w badaniach Hsia i
wsp.”® oraz Lin i wsp.®* autorzy, ktorzy w czesci pozostawali wspolni dla obu prac, popetnili
niescistos¢ w zakresie kwalifikacji chorych do badania na temat jaskry otwartego kata (brak
dolnej granicy szeroko$ci kata zaré6wno w kwalifikacji opartej na skali Shaffera, jak i na
AODS500) | mozna przypuszczaé, ze cze$¢ badanej grupy miata waski kat teczowkowo-
rogowkowy. Dodatkowo w obliczeniach statystycznych nalezato rozdzieli¢ obie podgrupy
przy analizie korelacji czynnikow anatomicznych 1 spadku IOP badZ wprowadzi¢ szerokos¢
kata jako parametr kontrolujacy do modelu regresji. W takim wypadku z duzym

prawdopodobienstwem okazaloby si¢, ze czynniki anatomiczne majg znaczenie jedynie w

przypadku waskiego kata, co jest tozsame z wynikami licznych badan na temat
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anatomicznego mechanizmu obnizania IOP w jaskrze z waskim katem t¢czéwkowo-
rogowkowym.

Na podstawie przytoczonych argumentéw nalezy wyciagna¢ wniosek, ze parametry
anatomiczne nie maja badZz majg niestotne znaczenie w mechanizmie obnizania IOP po
fakoemulsyfikacji u chorych z szerokim (co najmniej 3 w skali Shaffera) katem teczéwkowo-
rogowkowym, w zwigzku z tym nie mogg by¢ predyktorami efektu hipotensyjnego. W tej
grupie chorych gldownym parametrem korelujacym ze spadkiem 10P po zabiegu jest poziom

IOP wyjsciowego.

5.6 Mozliwe mechanizmy obnizenia ciSnienia wewnatrzgalkowego w wyniku

fakoemulsyfikacji

O ile w JZK rola anatomii przedniego odcinka w generowaniu spadku IOP po
fakoemulsyfikacji jest na tyle oczywista, ze po publikacji w 2016 roku wynikéw badania
klinicznego EAGLE!® usuwanie nawet przeziernej soczewki jako zabieg terapeutyczny
przeciwjaskrowy jest coraz czgsciej i coraz $mielej stosowany, o tyle wiele wskazuje na to, ze
w przypadku szerokiego kata tgczOwkowo-rogéwkowego musza istnie¢ rowniez inne
czynniki wplywajace na obnizenie IOP.

W niniejszej pracy co prawda nie wykazano istotnego statystycznie wplywu
parametrow anatomicznych na IOP po zabiegu, jednak widoczne sa pewne tendencje w
kierunku stabej, ujemnej korelacji migdzy ACD, AOD500 na godz. 3.00 i TIA na godz. 3.00,
a obnizeniem IOP, co sugeruje, ze rzeczywiscie wigksza szans¢ na osiagniecie efektu
hipotensyjnego maja pacjenci z plytsza komora przednia 1 wezszym katem teczéwkowo-
rogéwkowym. Natomiast jak wspomniano juz wyzej Slabaugh i wsp.”” wykazali zaskakujaca
odwrotng zalezno$¢ w przypadku ACD - w ich grupie badanej pacjenci z glgbsza komora
przednig mieli wigcksze spadki IOP. Wraz ze zwigkszaniem si¢ wymiaru przednio-tylnego
soczewki z wiekiem dochodzi do sptycenia si¢ komory przedniej. Dlatego tez analizy
statystyczne dotyczace parametrow takich jak ACD powinny by¢ wykonywane pod kontrolg
cechy, jaka jest wiek - na co wskazuje rowniez Slabaugh w dyskusji w swojej pracy’’ i tak
postapiono w niniejszej rozprawie w modelu regresji liniowej przedstawionym w Tabeli XIV.
Brak kontroli parametrem, jakim jest wiek, innych parametréw, ktore wraz z wiekiem ulegaja
zmianie (to jest ACD, grubosci soczewki LS oraz LV, a takze posrednio wszystkich

parametrow opisujacych szerokos$¢ otwarcia kata) moze prowadzi¢ do btednych wnioskow.

75



Mimo, iz w niniejszej rozprawie zalezno$¢ migdzy ACD i spadkiem IOP byla, jak w
wigkszosci badan, odwrotnie proporcjonalna, postanowiono przeanalizowac spadki IOP i
ilosci pobieranych lekow w niewielkiej grupie pacjentéw, ktorzy okazali si¢ wykazywac
ujemng warto$¢ parametru LV, a co za tym idzie - mieli ponadprzecigtnie giteboka komorg
przednig. Wsérod catej grupy badanej odnotowano 6 oczu z ujemng wartoscig LV, tj.
potozeniem sklepienia soczewki ponizej linii faczacej przeciwlegte punkty ostrogi twardowki.
Przeprowadzono analize statystyczng porownujaca efekt hipotensyjny 1 spadek ilosci
pobieranych lekow po fakoemulsyfikacji z LV ujemnym i dodatnim i nie uwidoczniono
istotnych statystycznie rdznic (Tabela XX). Widoczna jest natomiast tendencja do wigkszego
spadku IOP i wigkszej redukcji lekow 6 miesiecy po zabiegu u chorych z dodatnim LV, a
wiec bardziej wysklepionymi ku przodowi soczewkami.

Prace poréwnujace parametry biometryczne gatki ocznej przed i po operacji za¢my
réwniez pozostaja raczej zgodne we wnioskach, ze u pacjentdow z jaskrag otwartego kata, tak
jak w przypadku JZK, dochodzi do poglebienia komory przedniej i poszerzenia kata
teczoOwkowo-rogowkowego w wyniku operacji za¢my, cho¢ oczywiscie w znacznie
mniejszym stopniu. Kim i wsp. odnotowali istotne statystycznie pooperacyjne wzrosty
wymiarow takich jak ACD, ACA, AOD500, AOD750, TISA500, TISA750, TIA u pacjentow
z jaskra otwartego kata (n=12)%". Hayashi i wsp. na probie 73 pacjentéw z jaskra otwartego
kata réwniez wykazali istotne poszerzenie kata teczOwkowo-rogéwkowego oraz wymiarow
ACD i ACW oraz, co istotne, udowodnili utrzymywanie si¢, a nawet powigkszanie si¢ takiego
efektu morfologicznego w czasie przy obserwacji 12-miesiecznej'®. Dawczynski i wsp.
zbadali wymiary ACA 1 ACD u 20 pacjentow z JPOK przed 1 po operacji zacmy 1 wykazali
wzrost wartoéci obu parametrow, ale istotno$¢ statystyczna dotyczyta jedynie ACD%,

Podsumowujac aspekt zmian morfolgii przedniego odcinka galki ocznej po
fakoemulsyfikacji nalezy uzna¢, ze o ile zmiany te z cala pewno$cia nastgpuja, to nie 0znacza
to, ze same w sobie stanowig bezposrednig przyczyne spadku IOP u chorych z jaskrg
otwartego kata, zwlaszcza, ze wigkszos¢ omowionych powyzej badan nie znajduje istotnego
statystycznie zwigzku mig¢dzy parametrami anatomicznymi, a efektem hipotensyjnym po
zabiegu. Czy istnieja zatem inne mechanizmy anatomiczne, ktéore moga warunkowac
obnizenie IOP po operacji za¢my?

Park 1 wsp. zbadali kurczliwo$¢ migsnia rzeskowego przed 1 po operacji za¢my i
wykazali, ze o ile u pacjentow przed zabiegiem po indukcji skurczu 2% pilokarping nie
odnotowano istotnej statystycznie zmiany w wymiarze migsnia, o tyle po zabiegu podobna

indukcja wywotata istotny skurcz**. Swiadczy to o tym, ze fakoemulsyfikacja soczewki w
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pewnym stopniu przywraca kurczliwos¢ miesnia rzeskowego w presbiopijnych oczach, w
ktérych przed zabiegiem skurcz mégt by¢ niemozliwy ze wzgledu na state napigcie obwodki
rzeskowej utrzymujacej starcza soczewke wlasng o duzym wymiarze przednio-tylnym?®,
Kurczliwo$¢ miesnia rzeskowego z kolei ma wpltyw na odplyw cieczy wodnistej droga
konwencjonalna.

Swain i wsp. opublikowali interesujace badanie na temat roli ostrogi twardowki w
konwencjonalnej drodze odptywu cieczy wodnistej, w ktorym wykazali, ze u pacjentéw z

JPOK wystepuje krotsza ostroga twardowki'!?

. Ostroga twardowki od przodu ograniczona jest
trabeculum, od tytu za$ podtuznymi widknami migsénia rzeskowego, ktore taczg si¢ w obrebie
ostrogi z jej wlasnymi wioknami elastycznymi i kolagenowymi. Te z Kkolei ku przodowi
przechodza w wtokna elastyczne trabeculum!!!. Skurcz migénia rzeskowego powoduje wiec
przemieszczenie si¢ ostrogi ku tytowi i rozciagnigcie beleczkowania, co powoduje lepszy
odptyw cieczy wodnistej z komory przedniej oraz wigkszy turgor w kanale Schlemma'!.
Swain 1 wsp. zmierzyli dlugo$¢ ostrogi twardowki post mortem w oczach dawcéw zdrowych
oraz dawcow ze zdiagnozowang JPOK i wykazali, ze ostroga u chorych z jaskra jest istotnie
krotsza, a jednoczesnie u pacjentdéw z jaskra istotnie czg$ciej uwidoczniono zapadnigte
$wiatto kanatu Schlemma i jego mniejsza wysoko$¢'®. Autorzy sugeruja, ze drozno$é kanatu
Schlemma zalezy zatem od ,,podpory”, jaka stanowi ostroga twardowki dla trabeculum, a
ktéra w oczach z jaskra nie wystgpuje ze wzgledu na skrocenie ostrogi. Dodatkowo krotsze
ostrogi zawieraja mniej elastycznych wtokien, ktore poprzez skurcz migsnia rzgskowego
mogtyby otwieraé przestrzenie beleczkowe''!. A zatem pooperacyjne przywrdcenie nawet
czegsciowe] kurczliwosci migsnia rzgskowego prawdopodobnie pozwala na efektywniejsze
przemieszczanie si¢ ostrogi twardéwki ku tylowi 1 tym samym otwieranie przestrzeni
beleczkowych i1 kanatu Schlemma, co poprzez usprawnienie odplywu cieczy wodnistej
przeklada¢ si¢ moze na obnizenie IOP. Do bardzo podobnych wnioskéw w swoich badaniach
doszli rowniez Kee 1 wsp. oraz Zhao 1 wsp., przy czym ten ostatni roOwniez nie potwierdzit
zwiazku parametrow anatomicznych galki ocznej ze spadkiem IOP2113 Podsumowujac, byé
moze to wlasnie mechanizm rozluznienia obwodki rzgskowej oOraz przywrdcenia
efektywniejszej kurczliwosci migénia rzgskowego jest glownym sposréd anatomicznych
czynnikow obnizenia IOP - aspekt ten wymaga jednak dalszych badan.

Istniejag roéwniez doniesienia o prawdopodobnych molekularnych czynnikach
mogacych wplywac na spadek IOP u pacjentow po fakoemulsyfikacji. Wang i wsp. wykazali

za pomocg badan na hodowlach komorek trabeculum, ze poddawanie ich dziataniu fal

ultradzwigkowych z fakoemulsyfikatora (moc 70%) przez 60 sekund prowadzi do uwolnienia
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przez te komorki interleukiny IL-1a**%°, Jak udowodniono we wczeéniejszych badaniach,
IL-1 zwigksza odptyw cieczy wodnistej w obrgbie beleczkowania, nie wiadomo jednak
dokladnie w jaki sposob!!’®. Byé moze jest to, podobnie jak w przypadku laserowej
trabekuloplastyki, kwestia indukcji produkcji metaloproteinaz majacych witasciwosci
remodelujgce lub pobudzenia fagocytozy komoérek 1 nagromadzonego w obrebie
beleczkowania materiatul!®, Pojawia si¢ jednak pytanie o trwato$é efektu hipotensyjnego —
jesli mechanizm zwigzany z cytokinami opisywany przez Wang i wsp. rzeczywiscie jest
istotny w warunkach in vivo, to pytaniem naukowym pozostaje wytlumaczenie opisywane;j
prawie we wszystkich badaniach wielomiesigcznej, a nawet wieloletniej trwatosci efektu
hipotensyjnego, zwlaszcza w  kontekécie intensywnej farmakologicznej terapii
przeciwzapalnej i immunosupresyjnej w okresie pooperacyjnym.

Jak juz omoéwiono wczesniej, w przypadku JWOK w PEX uzyskuje si¢ lepszy efekt
hipotensyjny, niz w oczach bez zespotu pseudoeksfoliacji®®102103118.117 ~gShingleton i wsp.
zbadali efekt hipotensyjny po operacji zaémy obojga oczu u 137 pacjentéw, u ktérych w
jednym oku stwierdzano PEX, a w drugim nie!!®, W obu oczach uzyskano spadek 10P, ale w
oczach z PEX byl on istotnie wickszy'®. Oznacza to, ze oprocz wyzej opisanych
mechanizmow w przypadku zespotu pseudoeksfoliacji istniejg dodatkowe czynniki, ktére w
wyniku fakoemulsyfikacji ulegaja zmianie w taki sposéb, ze dochodzi do redukcji IOP.

W niniejszym badaniu, pomimo, ze nie wykazano istotnych statystycznie réznic w
zakresie spadku IOP u chorych z JPOK i JWOK w PEX (Tabela IX), to pacjenci z JWOK w
PEX osiagneli wigkszy procentowy spadek IOP, niz pacjenci z JPOK (Wykres 3). Dodatkowo
wigkszy odsetek chorych w tej grupie wykazywatl spadek IOP istotny klinicznie (38,9% vs
25,6%, Wykres 4).

Damji i wsp. zaproponowali teze, ze spadek IOP u pacjentoéw z JWOK w PEX wynika
z eliminacji tarcia tylnej powierzchni tgczowki o soczewke powodujacego uwalnianie sie
barwnika oraz materiatu zhiszczeniowego z torebki soczewki®1%, Dodatkowo irygacja
stosowana podczas fakoemulsyfikacji prawdopodobnie wyplukuje barwnik 1 materiat
pseudoeksfoliacyjny zalegajacy w kacie tgczOwkowo-rogéwkowym oraz trabekulum, co
powoduje zmniejszenie oporu odplywu cieczy wodnistej droga konwencjonalna®. W
przytoczonym badaniu autorzy odnotowali wigksza objetos¢ zuzytego ptynu irygacyjnego u
chorych z PEX, co byto zwigzane bezposrednio z wigkszg dtugoscig zabiegu w tej grupie
pacjentow. Fakt, ze operacje zatmy w przypadku oczu z PEX trwajg dluzej wynika z

wiekszego ryzyka operacyjnego i gorszych warunkow anatomicznych. Dhuzszy czas zabiegu i
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zwigzana z tym dluzsza irygacja moga sktada¢ si¢ na sume¢ czynnikoéw powodujacych
wickszy spadek IOP w pseudoeksfoliacji®.

Do podobnych wnioskéw doszedt Jacobi i wsp., ktorzy w kolejnych badaniach
popularyzowali metode aspiracji beleczkowania (ang. trabecular aspiration) podczas
wykonywania fakoemulsyfikacji zaémy, zewnatrztorebkowego usuniecia zaémy, a takze jako
samodzielny zabieg'!®!°, Technika polega na uzyciu specjalnie zaprojektowanej sondy do
aspiracji o przekroju 400 um, wygictej pod katem 45°, ktorej koncowka byta dopasowana
ksztaltem do kata teczOwkowo-rogéwkowego. Za pomocg urzadzenia dokonywano aspiracji
ztogdw trabekularnych pod cis$nieniem rzedu 100-200 mmHg. Do aspiracji w czasie
fakoemulsyfikacji w obrgbie komory przedniej uzywano natomiast innego urzadzenia.
Autorzy uzyskiwali imponujace spadki IOP po zastosowaniu tego zabiegu u pacjentow z
PEX, niezaleznie od tego, czy usuwano tez soczewke, czy zabieg byl traktowany jako jedyna
procedura chirurgiczna'®!®, Jacobi wykazal rowniez, ze u pacjentéw z przeprowadzong

wezesniej ALT efekt hipotensyjny byt gorszy*®

, co potwierdzilo si¢ tez w innych badaniach
(84). Do dzi$ technika aspiracji trabeculum rozwijana przez Jacobiego i wsp. w latach 90
ubiegltego wieku stanowi cze$¢ nowoczesnych zabiegéw przeciwjaskrowych u chorych z
jaskra wtorng w przebiegu pseudoeksfoliacji®.

Z powyzszych rozwazan wynika, ze w przypadku pacjentow z jaskra otwartego kata
mozemy moéwi¢ o 3 mechanizmach, ktérych suma odpowiada za obnizenie IOP po zabiegu
fakoemulsyfikacji: 1) mechanizmie anatomicznym polegajacym na zmniejszeniu napigcia
wiokienek obwddki rzgskowej po usunigeciu soczewki wlasnej 1 wtornym zwiekszeniu
kurczliwosci migsnia rzgskowego, a co za tym idzie efektywniejszym odcigganiu ostrogi
twardowki oraz otwieraniu przestrzeni beleczkowych 1 kanatu Schlemma przy jego skurczu,
2) mechanizmie polegajacym na udraznianiu beleczkowania, ktore jak wspomniano we
wstepie do niniejszej rozprawy jest miejscem najwigkszego oporu przeptywu cieczy
wodnistej, za pomocg irygacji 1 aspiracji zalegajacych w obrebie beleczkowania czasteczek
barwnika 1 materiatu zluszczeniowego, 3) mechanizmie molekularnym polegajacym na
wyzwoleniu stanu zapalnego i uwolnieniu cytokin takich jak IL-1 wptywajacych na

pobudzenie fagocytozy oraz remodelowania struktur beleczkowania.

79



5.7 Mozliwosci modyfikacji leczenia farmakologicznego jaskry po

fakoemulsyfikacji

Z punktu widzenia pacjenta, oprocz $wiadomosci, ze jego choroba jest lepiej
kontrolowana, wydaje si¢, ze najwazniejszg korzyscig wynikajacag z zabiegow
przeciwjaskrowych jest mozliwo$¢ redukcji pobierania lekow. W niniejszej rozprawie
wykazano spadek $redniej ilosci przyjmowanych lekow u wszystkich badanych z 2,55+1,10
przed zabiegiem do 2,23+1,2 po zabiegu (p=0,001), w grupie JPOK z 2,21+0,95 do 2,08+0,98
(spadek nieistotny statystycznie, p=0,133) oraz w grupie JWOK PEX z 2,94+1,14 do 2,4+1,4
(p=0,004). Jednoczesnie, o ile réznica w spadku IOP po 6 miesigcach w obu podgrupach nie
byta istotna statystycznie, to roznica w spadku ilosci przyjmowanych lekow tak (Tabela IX).
Nie wykazano roznic w ilosci spadku lekow migdzy grupami podzielonymi ze wzgledu na
pte¢, wykonang przed operacja SLT czy rodzaju wszczepionej soczewki (Tabela X).
Predyktorem korelujacym ze spadkiem ilosci przyjmowanych lekow po 6 miesigcach od
zabiegu okazata si¢ ilo$¢ lekow przyjmowanych wyjsciowo (Tabela XI), a w modelu regresji
liniowej dodatkowo wykazano, ze wigksza redukcja wystepuje u chorych operowanych ze
wskazan jaskrowych (Tabela XIX), co prawdopodobnie wynika z wigkszej liczebno$ci
chorych z JWOK w PEX w tej grupie, a takze wyzszego IOP wyjsciowego. Ani warto$é
wyjsciowego IOP, ani zaden z badanych parametrow anatomicznych nie mialy wptywu na
redukcje pobieranych lekow (Tabela X1 i XIII).

Kwestia oceny mozliwosci redukcji pobieranych lekow w dotychczas opublikowanych
badaniach jest problematyczna ze wzgledu na brak jednolitych warunkow obserwacji tego
parametru u chorych z jaskrg. W niniejszym badaniu zastosowano warunki polegajace na
pobieraniu takich samych lekéw przed badaniem i w trakcie catej obserwacji, a ewentualnej
redukcji lekow dokonywano na ostatniej kontroli pacjentow w 6 miesigcu po zabiegu, 0 ile
oceniono, ze u chorego wystepuje IOP ponizej IOP docelowego. Dodatkowo, ze wzgledu na
réznice farmakologiczne (pobieranie steroidow miejscowych w okresie kilku tygodni po
zabiegu) i inne czynniki mogace w tym czasie wptywaé na podwyzszenie IOP, zadecydowano
o odstgpieniu od szczegdtowej analizy danych z czasu kontroli w 7-14 dobie po zabiegu.

U pacjentow z JPOK mozliwosci reduke;ji lekow po fakoemulsyfikacji sg ograniczone.
Wsrdd przedstawionych w Tabeli XXI badan istotng statystycznie redukcj¢ osiggnigto jedynie
w badaniu Bartolome i wsp. na grupie 30 chorych, u ktérych zredukowano ilo$¢ pobieranych

lekow z 1,2+0,8 do 0,96+0,21 (p=0,035) 12 miesiecy po zabiegu®®. Craven i wsp. rowniez
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uzyskali znaczacy spadek ilosci pobieranych lekow (n=123, spadek z 1,5+0,6 do 0,5+0,7),
niestety w swoim opracowaniu nie udostepnili szczegétowej analizy oraz informacji na temat
jej istotnosci statystycznej®. Biorac pod uwage przedstawiong przez autoréow wielko$é efektu
nalezy jednak zatozy¢, ze jest istotny oraz odnotowac fakt, ze badanie przeprowadzono w
warunkach tzw. washout’u lekéw przeciwjaskrowych — stad duze wartosci wyjsciowe 10P.

Na problem washout’u uwage zwraca rowniez Masis i wsp. w swojej metaanalizie pt.
“The role of phacoemulsification in glaucoma therapy: A systematic review and meta-
analysis.” ®°. Autorzy wskazuja, ze dotychczasowe badania oceniajace spadki IOP w JPOK
mogly zaniza¢ rzeczywisty efekt hipotensyjny ze wzgledu na brak okresu washout’u lekow.
Jako argument przedstawiaja ramiona badan klinicznych dotyczacych efektywnosci MIGS,
gdzie pacjentow z JPOK, u ktérych wykonano sam zabieg fakoemulsyfikacji traktowano jako
grupe kontrolng dla pacjentow, u ktérych wykonywano zabieg taczony, tj. fakoemulsyfikacje
i wszczepienie Hydrus Microstent, Ivantis, Inc, Irvine, CA® lub CyPass Micro-Stent;
Transcend Medical, Inc., Menlo Park, CA!®. W obu badaniach, zgodnie z wymogami
amerykanskiej Agencji Zywnoéci i Lekéw, stosowano okres washout’u lekow
przeciwjaskrowych zarowno przed zabiegami, jak i przed ostatnig kontrolg oceniajaca ich
efektywnos¢. Uzyskano spadki IOP rzgdu -7,4 mmHg (117) i -5,4 mmHg (94), a wiec
znacznie wigksze, niz $rednie spadki raportowane w innych badaniach (Tabela XXI). Nalezy
jednak zauwazy¢, ze w kontekscie washout’u pojawia si¢ wiele watpliwosci dotyczacych nie
tylko etycznego aspektu odstawienia lekéw przeciwjaskrowych u chorych, ale przede
wszystkim okresu, jaki powinien on obejmowa¢ — czas wyplukiwania lekéw z cieczy
wodnistej 1 organizmu jest bowiem roézny dla roznych lekow.

Wydaje si¢, ze badania prowadzace obserwacje w niezmiennym rezimie
farmakologicznym dotyczacym okresu sprzed 1 po zabiegu sa miarodajne i odzwierciedlaja
bardziej praktyczng rzeczywisto$¢ kliniczng. W zwigzku z tym, w obliczu wynikow
uzyskanych w niniejszym badaniu i innych badaniach prowadzonych w podobnych
warunkach (Tabela XXI), nalezy uzna¢, ze cho¢ u pacjentéw z JPOK $rednia ilos¢ lekow po
fakoemulsyfikacji ulega zmniejszeniu, to nie jest ono istotne klinicznie.

Inaczej sytuacja wyglada w przypadku pacjentow z JWOK w PEX. Zaréwno w
niniejszej pracy, jak i przedstawionych w Tabeli XXII badaniach wykazano istotny
statystycznie spadek ilosci pobieranych lekéw w tej grupie pacjentow. Shingleton i wsp.®® w
rocznej obserwacji 111 oczu z JWOK w PEX po fakoemulsyfikacji odnotowali spadek
$redniej ilosci pobieranych lekow z 1,6+0,9 do 0,9+0,9 (p=0,001), Jimenes-Roman i wsp.%? z

2,06 do 1,35 (brak informacji na temat istotnosci statystycznej). W innym badaniu

81



Mierzejewski i wsp.”? wykazali 27% spadek iloéci pobieranych lekow (p<0,00001). Jacobi i
wsp.® na grupie 22 oczu stabo kontrolowanej JWOK w PEX poddanych fakoemulsyfikacji
wykazali redukcje ilosci lekéw z 2,1+0,9 do 0,9+0,5 (p=0,02) po 6 miesigcach obserwacji.
Porownujgc powyzsze wyniki w Tabeli 22, uwidoczniono duzo réznice w zakresie spadku
ilosci pobieranych lekow: w niniejszej pracy uzyskano najnizszy spadek, najwieksza redukcje
odnotowal za$ Jacobi i wsp®*. W przypadku tego ostatniego wiazato si¢ to prawdopodobnie ze
znacznie wyzszymi wartosciami IOP wyjsciowego (32+7,7 mmHg), ktére jak opisano
wcze$niej w sposob istotny statystycznie koreluje z redukcjg IOP po zabiegu, a w
konsekwencji ze spadkiem ilo$ci pobieranych lekow.

Z analizy wynika, ze chorzy z JWOK w PEX moga odnie$¢ korzysci z
fakoemulsyfikacji nie tylko pod postacig spadku IOP, ale réwniez spadku ilo$ci pobieranych
lekow przeciwjaskrowych. To z kolei niesie ze sobg dalsze korzysci, takie jak lepsze
stosowanie si¢ do zalecen, mniejsza ilo§¢ dzialan niepozadanych wynikajacych z dziatan

lekow przeciwjaskrowych oraz bardziej ekonomiczng terapig'?+122,

5.8 Fakoemulsyfikacja w terapii jaskry otwartego kata

Fakoemulsyfikacja niezaprzeczalnie wnosi szereg korzysci w przewlekly proces
terapii jaskry. Wpltywa nie tylko na obnizenie ci$nienia wewnatrzgatkowego zardwno w
jaskrze zamykajacego si¢, jak i, W mniejszym stopniu, otwartego kata, co omoéwiono we
wczesniejszych czesciach dyskusji, ale réwniez przyczynia si¢ do polepszenia ostro$ci
wzroku, zmniejsza defekty pola widzenia i poprawia jakos¢ zycia chorych na jaskre!Z,
Zaktadajac, ze optymalna terapia jaskry powinna obejmowaé skuteczno$¢ w zakresie
obnizania IOP i utrzymywania efektu hipotensyjnego, bezpieczenstwo wyrazajace si¢ jak
najmniejszym odsetkiem powiktan, efektywno§¢ ekonomiczng oraz brak negatywnego
wplywu na jako$¢ zycia pacjentow, mozna powiedzie¢, ze zabieg fakoemulsyfikacji spetnia
wszystkie te kryteria. Oczywiscie w przypadku jaskry otwartego kata, zwlaszcza pierwotnej,
fakoemulsytfikacje nalezy traktowacé gtownie jako zabieg optymalizujacy terapie, a nie jako
zabieg typowo przeciwjaskrowy.

Po pierwsze: skuteczno$¢. Obecnie wiemy, ze jedynym znanym czynnikiem
powodujagcym uszkodzenie nerwu wzrokowego, na ktéry realnie mozemy wptywaé, jest

ci$nienie wewnatrzgatkowe!?4,

Myslenie o fakoemulsyfikacji jako 0 zabiegu stricte
przeciwjaskrowym obnizajacym IOP nie tylko nie jest powszechne, ale wsérdéd wielu

okulistow nadal pozostaje kontrowersyjne. Ta sytuacja powoli zmienia si¢ W przypadku
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chorych z JZK za sprawag opublikowanych wynikow badania EAGLE, ktore przedstawity
fakoemulsyfikacje jako procedure, ktéora moze by¢ stosowana jako samodzielny,
pierwszorzutowy zabieg nawet w przypadku przejrzystej soczewki'®®. Nie ma natomiast
badan klinicznych, ktére podobng analiz¢ i zalecenia przedstawityby dla innych typow jaskry.

Wydaje si¢, ze w JPOK fakoemulsyfikacja mogtaby by¢ stosowana jako zabieg
przeciwjaskrowy jedynie u chorych, u ktérych IOP nie przekracza w sposdb znaczacy IOP
docelowego, a soczewka jest zmgtniata. Pacjenci, u ktorych konieczna jest znaczna redukcja
IOP, u ktorych zaawansowanie choroby wymaga szybkiego dziatania i u ktérych nie mozna
pozwoli¢ na zwyzki IOP mogace wystepowa¢ w poczatkowym okresie pooperacyjnym przy
fakoemulsyfikacji, nalezy stosowa¢ bardziej efektywne zabiegi przeciwjaskrowe, a
fakoemulsyfikacj¢ traktowaé jako opcje, czy to w zabiegu laczonym czy jako zabieg
dodatkowy®®. Uzywajac terminologii onkologicznej mozna stwierdzi¢, iz u chorych z JPOK
fakoemulsyfikacja ~moze pelni¢ zatem rol¢ zabiegu ,adiuwantowego” badz
,,neoadiuwantowego”.

Inng grupa, ktora mogtaby skorzysta¢ z przeciwjaskrowego efektu fakoemulsyfikacji
sg pacjenci z nadci$nieniem ocznym. W Ocular Hyprtension Study (OHS) udowodniono, ze
obnizenie IOP u chorych z nadci$nieniem ocznym wplywa na zmniejszenie czg¢stosci
rozwijania si¢ JPOK w tej grupie chorych'?. Dodatkowo analiza pacjentéw z grupy badanej
w ramach OHS, ktorzy przeszli operacj¢ zaémy, a nie byli leczeni farmakologicznie lekami
przeciwjaskrowymi pozwolita stwierdzi¢, ze fakoemulsyfikacja skutecznie obniza IOP w tej
grupie chorych, a efekt utrzymuje si¢ przez dlugi czas. Ponadto, przy $rednim obnizeniu IOP
0 16,5% w calej grupie badanej, az 39,7% zoperowanych pacjentdw osiggneto spadek IOP na
poziomie istotnoéci klinicznej, tj. o co najmniej 20% w stosunku do wartosci wyjsciowe;j!2°.

Augustinus 1 wsp. przedstawili przeglad badan porownujacych efektywnosé
fakoemulsyfikacji i fakoemulsyfikacji w tgczonych zabiegach przeciwjaskrowych takich jak
iStent, Trabectome, Hydrus, Cypass i kanaloplastyka u pacjentow z jaskra otwartego kata'?’.
Wykazali, ze fakoemulsyfikacja obniza IOP o ok. 1,5 mmHg, natomiast w polgczeniu z iStent
lub Trabectome o 3-5 mmHg. Hydrus, Cypass i kanaloplastyka wiaza si¢ z wigkszymi
spadkami IOP, ale brak dtugoterminowych obserwacji dla tych zabiegéw nie pozwala na
jednoznaczng ocen¢ ich efektow (124). W dalszej dyskusji pojawia si¢ pytanie czy
fakoemulsyfikacja daje porownywalne efekty z ktorymkolwiek z wyzej wymienionych MIGS
wykonywanych jako samodzielne zabiegi?

Malvankar-Mehta 1 wsp. opublikowali metaanalize oceniajaca skutecznosé

wszczepienia mikrostentu iStent (Glaukos Corporation, Laguna Hills, CA) jako
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samodzielnego zabiegu'?®

1.68 mmHg, 95% CI: [-2.7, -0.61], dwoch iStentow o 1.88, 95% ClI: [-2.2, -1.56], a trzech
iStents 0 -2.0, 95% CI: [-2.62, -1.38]. Ting i wsp. z Trabectome Study Group przeprowadzili

. Wszczepienie jednego mikrostentu wigzato si¢ z obnizeniem IOP o

badanie poréwnawcze na 430 oczach z JPOK i 230 z JWOK w PEX, u ktorych wykonano
trabekulektomie ab interno za pomoca Trabectome (Neomedix Corp.)*?°. Po rocznej
obserwacji wykazali spadek IOP o 7,5+7,4 mmHg w grupie JPOK (n=293) oraz o 12,3+8,0
mmHg w grupie JWOK PEX (n=53), udowodniajac w ten sposob istotng rdznice w
efektywnosci zabiegu w tych typach jaskry. Flea i wsp. zbadali efektywnos$¢ stentu Hydrus i
odnotwali spadek IOP na poziomie -6,6+5,62 mmHg w obserwacji rocznej. W tym samym
badaniu porownali oni skuteczno$¢ Hydrus i SLT nie wykazujac istotnej statystycznie rdéznicy
miedzy tymi dwoma procedurami®*’. Garcia-Feijoo i wsp. w wieloosrodkowym badaniu nad
skuteczno$cig mikrostentu Cypass (Transcend Medical, Menlo Park, Ca) wykazali, ze w
obserwacji rocznej obniza on IOP o $rednio 32%, a ilo$¢ pobieranych lekow o 30% 3.
Jednakze ostateczne analizy zliczane byly rowniez na podstawie pacjentow, ktorzy wymagali
dodatkowych zabiegow przeciwjaskrowych w czasie obserwacji, a ktorzy stanowili 18,5%
badanych - stad otrzymane wyniki mogg by¢ nieco zawyzone. Analizujac wige efektywnos¢
wybranych zabiegbw MIGS wida¢, ze fakoemulsyfikacja ze swoim potencjatem
hipotensyjnym moze by¢ porownywana ewentualnie z wszczepieniem 1-2 iStentow, jednakze
potwierdzenie tej tezy wymaga przeprowadzenia dodatkowych badan.

W toku niniejszej dyskusji nasuwa si¢ pytanie czy wobec lepszych efektow
hipotensyjnych wigkszosci z procedur zaliczanych do MIGS, ktore sa przeciez procedurami o
dobrym profilu bezpieczenstwa, nalezy w ogodle rozwaza¢ fakoemulsyfikacje jako
alternatywe?

Odpowiedz jest twierdzaca z Kilku powodow. Po pierwsze, rozwazajac czy obnizenie
IOP na poziomie 1-3 mmHg to zadowalajacy efekt hipotensyjny nalezy mie¢ na uwadze
niezwykle istotng informacj¢ na temat czynnikéw wptywajacych na progresj¢ jaskry: kazdy
ImmHg IOP mniej wigze sie z ok. 10% zmniejszeniem ryzyka progresji jaskry!®. Kolejny
aspekt to bezpieczenstwo. Wraz z rozwojem i postgpami w technice fakoemulsyfikacji zabieg
ten nabywa coraz korzystniejszego profilu bezpieczenstwa. Oczywiscie fakoemulsyfikacja u
pacjentdw z jaskra wigze si¢ z wigkszym ryzykiem, niz w oczach zdrowych. Gltéwnym
powiktaniem w przypadku fakoemulsyfikacji u pacjentow z jaskra sg Srddoperacyjne i
pooperacyjne zwyzki IOP, ktore sg czestsze w JWOK w PEX, a w zaawansowanych jaskrach
moga by¢ szczeg6lnie niebezpieczne oraz prowadzi¢ do tak zwanego efektu wipe-out, czyli

niewyjasnionej znacznej lub catkowitej utraty widzenia po zabiegu'®3. Nie zmienia to faktu,
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ze fakoemulsyfikacja jest dobrze tolerowanym zabiegiem z krotkim okresem
rekonwalescencji, w ktérym odsetek powiktan raportowany w badaniach wynosi od 0,5-5%
133U pacjentéow z jaskra wymaga natomiast starannego przygotowania chorego,
przedoperacyjnego unormowania IOP i doswiadczenia ze strony chirurga.

Trzecig, i w opinii autora kluczowg, zaleta fakoemulsyfikacji jest jej szeroka
dostepno$¢ na catym S$wiecie, w tym w krajach rozwijajacych si¢, w ktorych
fakoemulsyfikacji odbywa sie coraz wiecej'®. Osoby chorujace na jaskre w krajach
rozwijajacych si¢ sg w duzym stopniu skazane na niepelnosprawnos¢, a odsetek pacjentow ze
spowodowang jaskra $lepota jest znacznie wigkszy, niz w krajach rozwinietych. Jedng z
gléwnych przyczyn takiego stanu sg wzgledy ekonomiczne. Roczne koszty zwigzane z jaskra
w przeliczeniu na jednego pacjenta wynosza od 346 USD w Australii, poprzez 450-550 USD
w Meksyku oraz Nigerii, po 1800 USD w Stanach Zjednoczonych (stan na rok 2017)**°. W
maju 2020 roku na corocznym spotkaniu American Society of Cataract and Refractive
Surgery miat miejsce wyktad Dr Pavana Kumara pt. ,,Mission Impossible - MIGS for the
Developing World” (pol., Niewykonalna misja - MIGS dla krajow rozwijajgcych
sig”), w ktorej zwrocono uwage na brak dostepnosci do minimalnie inwazyjnych
zabiegow przeciwjaskrowych w ubogich krajach Afryki czy Azji. Duzy koszt
wszczepianych urzadzen oraz edukacji chirurgdéw uniemozliwia stosowanie tych
zabiegoéw nawet na niewielkg skale w krajach rozwijajacych si¢. Dlatego istnienie zabiegu o
dostgpnosci tak duzej, jak fakoemulsyfikacja w tych cze$ciach $wiata moze mie¢ znaczacy
wplyw nie tylko na leczenie zaémy, ale rOwniez na terapi¢ pacjentoéw z jaskra. Co wazne,
Sengupta 1 wsp. wykazali, ze rdwniez po rgcznym usuni¢ciu zaémy metodg matego cigcia
(ang. MSICS - Manual Small Incision Cataract Surgery) dochodzi do redukcji IOP, ktéra jest
poréwnywalna z redukcja po fakoemulsyfikacjit®. Jest to niezwykle istotne, poniewaz w
krajach rozwijajacych si¢ MSICS stanowig ciagle duzy odsetek zabiegéw usunigcia zaémy, a
dodatkowo sg korzystniejsze ekonomicznie, niz fakoemulsyfikacje 1 nie wymagaja
zaawansowanego sprzetul3¥7,

Ostatnim, ale nie mniej waznym argumentem przemawiajagcym za istotng rola
fakoemulsyfikacji w terapii jaskry jest jej wptyw na jako$¢ zycia chorego. W badaniu pt. ,The
Collaborative Initial Glaucoma Treatment Study Interim quality of life findings after initial
medical or surgical treatment of glaucoma” Janz i wsp. badali za pomocg kwestionariusza
telefonicznego jakos¢ zycia pacjentow z JPOK, JWOK w PEX lub jaskrg barwnikowa przez
minimalnie 48 miesiecy od rozpoczecia leczenia: farmakologicznego (n=307) lub

operacyjnego (n=300)*. Po 12 miesigcach obserwacji pacjenci z grupy operowanej
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wykazywali istotnie statystycznie czes$ciej wszystkie ankietowane w badaniu objawy ze
strony oczu, tj. pieczenie oczu, uczucie ciala obcego, lzawienie, §wiattowstret, przeczulica
skory wokot oczu, bol oka, opadanie powieki. Czgstos¢ tych objawdéw zmniejszata si¢ z roku
na rok, jednak nawet w 48 miesigcu obserwacji u operowanych pacjentéw utrzymywato si¢
uczucie ciata obcego i opadajacych powiek istotnie czgsciej, niz w grupie leczonej kroplami“®.
Rowniez inne parametry, tj. wyniki testow Symptom Impact Glaucoma Total i Symptom
Impact Glaucoma Local Eye (kwestionariusze oceniajace objawy jaskrowe ogdlne i oczne)
oraz Visual Activity Questionairre (kwestionariusz oceniajacy swobod¢ w podejmowaniu
konkretnych aktywno$ci wzrokowych, np. prowadzeniu samochodu) wykazaty gorsze wyniki
w grupie pacjentéow poddanych leczeniu zabiegowemu®. Niestety autorzy nie sprecyzowali
jakim konkretnie operacjom przeciwjaskrowym poddano badanych, niemniej biorgc pod
uwage czas, w jakim powstato badanie, tj. lata 1993-1997 nalezy uzna¢, ze wigkszo$¢ chorych
poddana byla zabiegowi przetokowemu, np. trabekulektomii. Dlatego, z punktu widzenia
jakos$ci zycia pacjentdw, rozwijanie terapii opierajacych si¢ na malo inwazyjnych interwencji
chirurgicznych, w tym MIGS czy fakoemulsyfikacji wiasnie, musi by¢ priorytetem
wspoltczesnej glaukomatologii.

O ile Janz i wsp. badali chorych z jaskra poczatkowa, Xu i wsp. przeprowadzili
badanie oceniajace wptyw fakoemulsyfikacji na zycie pacjentdw z zaawansowang jaskra'?,
93 oczu z catkowitym lub prawie catkowitym zaglgbieniem w tarczy nerwu wzrokowego oraz
utrata pola widzenia w obrebie 10° od punktu fiksacji przebadano pod katem poprawy
ostrosci wzroku oraz kwestionariuszem LVQLQ (ang. Low Vision Quality of Life
Questionnairre - kwestionariusz jakosci zycia osob stabowidzacych). Okazato sie, ze nawet
chorzy z tak bardzo zaawansowang neuropatig jaskrowag uzyskali istotng statystycznie
popraw¢ nie tylko w zakresie ostro$ci wzroku, ale réwniez deklarowanej jakosci zycia (od 4
do 42 punktéw wiecej w kwestionariuszu LVQLQ w stosunku do wyniku sprzed zabiegu)'Z,
Pokazuje to jak istotna jest optymalizacja ostrosci wzroku u chorych z deficytami w polu
widzenia 1 jak znaczacg role fakoemulsyfikacja odgrywa w tym kontekscie w terapii jaskry. U
pacjentow badanych w toku niniejszej rozprawy srednia ostro$¢ wzroku przed zabiegiem
wynosita 0,44+0,27, natomiast 6 miesigcy po zabiegu 0,7+0,2 w skali Snellena, a wiegc
réwniez ulegta znaczacej poprawie.

Istotnym elementem poprawy jako$ci zycia po fakoemulsyfikacji u chorych z jaskra
jest rowniez mozliwos¢ zredukowania ilosci pobieranych lekow przeciwjaskrowych. W

poprzednich podrozdzialach omoéwiono rdznice w zakresie takich mozliwosci w zaleznosci od

rodzaju jaskry. U pacjentow z JWOK w PEX udaje si¢ zredukowac leki przeciwjaskrowe
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istotnie statystycznie bardziej, niz w przypadku JPOK, co potwierdzajg rOwniez wczesniej
omawiane wyniki badan przedstawionych w Tabeli XXII. Mniejsza ilo$¢ lekow oznacza
mniejsza ilos¢ efektéw niepozadanych wywotywanych nie tylko przez substancje aktywne,
ale rowniez S$rodki konserwujace (dziatania niepozadane lekéw przeciwjaskrowych
oméwiono szczegdlowo w podrozdziale 1.6.1 niniejszej rozprawy). Udowodniono, ze im
mniej skomplikowana terapia farmakologiczna, im mniejsza ilo§¢ pobieranych lekow i
efektow ubocznych, tym lepsza wspotpraca z pacjentem i wicksza sktonno$¢ chorego do
kontynuowania leczenia'®. Dodatkowo pacjenci starsi, z zaawansowanymi ubytkami w polu
widzenia czgsto majg problemy techniczne z aplikacjg kropli: w réznych badaniach od 6.8-
37.3% chorych nie wpuszcza leku do worka spojowkowego w trakcie aplikacji kropli, a to z
kolei przektada si¢ na stabszg kontrole choroby®3°,

Podsumowujac, fakoemulsyfikacja to bezpieczny, szeroko dostepny i matoinwazyjny
zabieg, ktory ma pozytywny wplyw na jako$¢ zycia pacjentow z jaskrag otwartego kata
poprzez polepszenie ostrosci wzroku oraz mozliwos¢ redukcji pobieranych lekow
przeciwjaskrowych.

Wyniki badania bedacego przedmiotem niniejszej rozprawy stanowig inspiracje do
dyskusji na temat fakoemulsyfikacji jako zabiegu stricte przeciwjaskrowego u chorych z
jaskra wtérng w zespole pseudoeksfoliacji. Wykazany zadowalajacy efekt terapeutyczny w tej
grupie chorych powinien sktania¢ do dalszych badan nad fakoemulsyfikacja jako zabiegiem
pierwszego rzutu oraz by¢ moze nad zasadno$cig usuwania przeziernej soczewki w celu
kontroli ci$nienia wewnatrzgatkowego w tej grupie chorych. Ponadto niniejsze badanie
wskazuje na potrzebe prowadzenia dalszej dyskusji nt. analizy mechanizmow obnizajacych
ciSnienie wewnatrzgatkowe po fakoemulsyfikacji aby w przysztosci moc optymalizowad

parametry zabiegu celem maksymalizacji jego skutecznosci hipotensyjne;.
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6.WhnioskKi

88

. Fakoemulsyfikacja istotnie statystycznie wplywa na obnizenie ci$nienia

wewnatrzgatkowego zaré6wno u chorych z jaskrg pierwotng otwartego kata jak i
jaskra wtérng w przebiegu zespotu pseudoeksfoliacji. Wykazano wigksza redukcje
ci$nienia u pacjentdow z jaskra w zespole pseudoeksfoliacji, niz w przypadku
jaskry pierwotnej, ale r6znica ta nie byla istotna statystycznie.

Istotna statystycznie redukcja lekow przeciwjaskrowych po 6 miesigcach od
fakoemulsyfikacji byta mozliwa w przypadku pacjentow z jaskrg w zespole
pseudoeksfoliacji. Nie wykazano istotnej statystycznie roéznicy w ilo$ci
pobieranych lekéw przed i po zabiegu u chorych z jaskra pierwotng otwartego

kata.

. Nie wykazano istotnych statystycznie =zaleznosci pomig¢dzy parametrami

anatomicznymi gatki ocznej pacjentow z jaskra pierwotng otwartego kata i wtorng
w zespole pseudoeksfoliacji, a spadkiem ci$nienia wewnatrzgatkowego lub ilosci
pobieranych lekow 6 miesiecy po fakoemulsyfikacji. W zwigzku z tym nie
wyloniono  parametru  anatomicznego  bedacego  predyktorem  efektu

hipotensyjnego w tej grupie chorych.

. Jedynym istotnym statystycznie predyktorem majagcym zwigzek z obnizeniem

ciSnienia ~ wewnatrzgatkowego  byla  wyjsciowa  warto§¢  ci$nienia
wewnatrzgatkowego, dla ktorej wykazano dodatniag korelacje ze spadkiem
ci$nienia 6 miesigcy po zabiegu zarowno u chorych z jaskrg pierwotna, jak 1 jaskra
wtérng w zespole pseudoeksfoliacji. Dodatkowo, w grupie pacjentéw z jaskrg w
zespole pseudoeksfoliacji, wykazano istotng statystycznie dodatnig korelacje
pomigdzy iloscig pobieranych lekow przeciwjaskrowych przed zabiegiem, a
spadkiem ilo$ci pobieranych lekéw 6 miesiecy po zabiegu.

Zabieg fakoemulsyfikacji moze odgrywac¢ istotng role w terapii jaskry otwartego
kata powodujac redukcje cisnienia wewnatrzgatkowego 1 dajac mozliwos¢
redukcji pobieranych lekow przez pacjentow z jaskra wtdrng w zespole
pseudoeksfoliacji, ale efekt hipotensyjny nie jest zalezny od parametrow
anatomicznych gatki ocznej tak, jak ma to miejsce w przypadku jaskry

zamykajacego si¢ kata.



7.Wykaz rycin

Rycina 1. Anatomia przedniego odcinka gatki oczne;.
Rycina 2. Obraz tarczy nerwu wzrokowego kolejno w oku prawym i lewym tej samej
pacjentki z jaskra wtorng otwartego kata oka lewego. (materiat wtasny)

Rycina 3. Zespo6t pseudoeksfoliacji widoczny w postaci nagromadzonego na przedniej torebce
soczewki pierScienia rzekomo tuszczacego si¢ materiatu. (EyeRounds Online Atlas of
Ophthalmology University of lowa)

Rycina 4. Schematyczne przedstawienie parametru LV.
a-komora przednia b-teczowka c-ostroga twardowki d-soczewka (materiat wlasny)
Rycina 5. Przyktadowy pomiar biometrii w prezentacji A. Na zdjg¢ciu oznaczono wychylenia

fali odpowiadajace poszczegolnym strukturom anatomicznym (material wltasny).
Rycina 6. Sposob pomiaru parametru LV w badaniu UBM (materiaf wiasny).
Rycina 7. Przyktad oznaczania parametru AOD500 na skanie UBM (materiat wiasny).

Rycina 8. Przyktadowy sposob wyznaczania wartosci TIA w badaniu UBM (materiat

wlasny).
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8.Wykaz tabel

Tabela I. Klasyfikacja otwarcia kata teczOwkowo-rogowkowego wg Shaffera.
Tabela Il. Definicja i kryteria rozpoznania jaskry wedtug ISGEO.
Tabela Ill. Klasyfikacja jaskry wedtug Polskiego Towarzystwa Okulistycznego.

Tabela IV. Algorytm post¢powania farmakologicznego w okresie okoto- oraz pozabiegowym
u badanych pacjentéw. Leki pobierane byly w formie kropli ocznych zakrapianych do worka

spojowkowego, o ile nie podano inacze;j.
Tabela V. Charakterystyka fizyczna wszczepionych soczewek wewnatrzgatkowych.

Tabela XVI. Charakterystyka grupy badanej.

Tabela VII. Statystyki opisowe badanych zmiennych wraz z testem Shapiro-Wilka.

Tabela VIII. Wyniki testu t Studenta dla prob zaleznych poréwnujacego cisnienie
wewnatrzgatkowe i ilo$¢ przyjmowanych lekow przed zabiegiem i po 6 miesigcach u zabiegu
z uwzglednieniem rodzaju jaskry.

Tabela IX. Wyniki testu t Studenta dla prob niezaleznych porownujacego spadek cisnienia
wewnatrzgatkowego i ilosci przyjmowanych lekow w zaleznosci od typu jaskry wraz z
pomiarem wielko$ci efektu (wspdtczynnik d Cohena).

Tabela X. Wyniki testu U Manna-Whitney’a porownujacego ci$nienie wewnatrzgatkowe i
ilo§¢ przyjmowanych lekow w zaleznosci od plci, rodzaju wskazan do zabiegu oraz
wykonania SLT.

Tabela XI. Wyniki analizy korelacji r Pearsona testujacej zwigzek miedzy spadkiem IOP i
ilosci przyjmowanych lekéw a wartoscig IOP 1 iloscig przyjmowanych lekow w dniu
kwalifikacji.

Tabela XII. Wyniki korelacji r Pearsona testujace zwigzek miedzy spadkiem ci$nienia

wewnatrzgatkowego a parametrami anatomicznymi z uwzglednieniem sity danej cechy.
Tabela XIIl. Wyniki korelacji r Pearsona wraz z poréwnaniem wspotczynnikow korelacji

testujgce zwigzek miedzy spadkiem ilosci przyjmowanych lekdw a wybranymi parametrami
anatomicznymi.

Tabela XIV. Hierarchiczny model regresji liniowej opisujacy spadek IOP po 6 miesigcach od
zabiegu na podstawie parametrow anatomicznych przy kontroli wieku i pfci. Zmienna zalezna
- spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu.

Tabela XV. Model regresji liniowej opisujacy spadek IOP na podstawie parametrow

nieanatomicznych. Zmienna zalezna: spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu.
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Tabela XVI. Hierarchiczny model regresji logistycznej wyjasniajagcy spadek IOP na
podstawie parametrow anatomicznych przy kontroli wieku i pici. Zmienna zalezna: spadek
IOP po 6 miesigcach od zabiegu, kategoria odniesienia: spadek IOP powyzej 20% wartosci
wyjsciowe;.

Tabela XVII Model regresji logistycznej wyjasniajgcy spadek IOP na podstawie parametrow
nieanatomicznych. Zmienna zalezna: spadek IOP po 6 miesigcach od zabiegu, kategoria
odniesienia: spadek IOP powyzej 20% warto$ci wyjScioweyj.

Tabela XVIII. Hierarchiczny model regresji liniowej wyjasniajacy spadek ilosci
przyjmowanych lekow na podstawie parametrow anatomicznych przy kontroli wieku 1 pfci.
Zmienna zalezna: spadek ilosci przyjmowanych lekéw po 6 miesigcach od kwalifikacji.
Tabela XIX. Model regresji liniowej wyjasniajacy spadek ilo$ci przyjmowanych lekow na
podstawie parametréw nieanatomicznych. Zmienna zalezna: spadek ilo$ci przyjmowanych
lekdw po 6 miesigcach od kwalifikacji.

Tabela XX. Wyniki testu U Manna-Whitney’a poréwnujacego osoby o ujemnym i
nieujemnym wysklepieniu soczewki (LV) pod wzglgdem spadku IOP i ilosci przyjmowanych
lekow

Tabela XXI. Zestawienie wynikow niniejszego badania z wybranymi badaniami nad
wptywem fakoemulsyfikacji na obnizenie IOP i ilo§¢ pobieranych lekéw przeciwjaskrowych
u pacjentéw z JPOK.

Tabela XXII. Zestawienie wynikow niniejszego badania w poréwnaniu z wybranymi
badaniami nad wptywem fakoemulsyfikacji na obnizenie IOP i ilo$¢ pobieranych lekoéw

przeciwjaskrowych u pacjentow z JWOK w PEX.
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9.Wykaz wykresow

Wykres 1. Warto$ci $rednie wraz z przedziatami ufnosci CI 95% dla poziomu IOP przed
zabiegiem 1 6 miesiecy po zabiegu.

Wykres 2. Warto$ci $rednie wraz z przedzialami ufnosci Cl 95% dla ilo$ci przyjmowanych
lekow przed zabiegiem i 6 miesigcy po zabiegu.

Wykres 3. Rozktad procentowego spadku IOP po 6 miesigcach od zabiegu w calej badanej
grupie oraz parametry rozktadu w podgrupach pacjentow z JPOK 1 JIWOK w PEX. Wartos$ci
ujemne procentowego spadku IOP oznaczajg wzrost IOP w stosunku do warto$ci wyjsciowe;j,
warto$ci dodatnie- spadek.

Wykres 4. Poréwnanie wystgpowania istotnego klinicznie spadku IOP > 20% wartos$ci

wyjsciowej w podgrupach chorych z JPOK 1 JWOK w PEX.
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11.Streszczenie

Wstep: Jaskra jest gtowng przyczyng nieodwracalnej utraty wzroku na $wiecie. Leczenie
jaskry obejmuje leczenie farmakologiczne, laseroterapi¢ oraz leczenie operacyjne -wszystkie
procedury maja za zadanie obnizenie cis$nienia wewnatrzgatkowego (IOP-ang. intraocular
pressure), ktore jest gtownym czynnikiem wpltywajacym na rozwoj neuropatii jaskrowe;.
Wplyw usunigcia soczewki wlasnej metoda fakoemulsyfikacji na IOP u pacjentéw z jaskra
zamykajacego si¢ kata jest szeroko opisywany, a badania wskazuja, ze parametry
biometryczne przedniego odcinka gatki ocznej koreluja z wielkoscig spadku IOP po zabiegu.
Wplyw fakoemulsyfikacji na kontrole IOP w jaskrach otwartego kata nie jest dobrze poznany,
a mechanizmy efektu hipotensyjnego sa przedmiotem kontrowersji. Raportowana w
nielicznych badaniach wielko$¢ efektu hipotensyjnego rézni si¢, a jego istotnos¢ kliniczna i
praktyczny wptyw na terapi¢ jaskry sg niedostatecznie poznane.

Cele: Celem pracy jest ocena wystgpowania obnizenia IOP po fakoemulsyfikacji u pacjentow
z jaskra pierwotng otwartego kata (JPOK) 1 jaskra wtérng otwartego kata (JWOK) w zespole
pseudoeksoliacji (PEX — pseudoexfoliative syndrome), porownanie wynikow w obu grupach
i zbadanie jego wpltywu na mozliwos$¢ redukcji pobieranych lekow. Podjeto rowniez probe
identyfikacji czynnikdw anatomicznych przedniego odcinka oka oraz czynnikow

nieanatomicznych mogacych pehic¢ role predyktorow spadku IOP.

Material i metody: Do badania wtaczono 75 oczu pacjentow z JPOK (n=39) oraz JWOK w
PEX (n=36), u ktérych wykonano fakoemulsyfikacje z wszczepieniem soczewki
tylnokomorowej. Grupg badang stanowito 55 kobiet 1 20 mezczyzn. Kwalifikacje do zabiegu i
zabieg przeprowadzono w Katedrze i Klinice Okulistycznej UM w Poznaniu. Kryteria
wlaczenia do badania obejmowaty: rozpoznang JPOK lub JWOK w PEX, pobieranie co
najmniej 1 leku przeciwjaskrowego, szeroko$¢ kata teczowkowo- na co najmniej 3 w skali
Shaffera, wiek powyzej 18 roku zycia. Grupy badane podzielono na podstawie rodzaju jaskry.
Analizowano warto$ci IOP oraz ilo$¢ pobieranych lekoéw przeciwjaskrowych przed 1 6
miesigcy po zabiegu oraz wplyw wybranych czynnikow anatomicznych oraz

nieanatomicznych na potencjalne pooperacyjne zmiany ich wartosci.

Wyniki: Sredni wiek grupy badanej wynosit 73,85+7,95 lat. Srednia wartos¢ IOP spadia
zarowno u pacjentow z JPOK (p=0,024), jak i z IWOK w PEX (p<0,001). Istotny klinicznie,
tj. co najmniej 20% spadek IOP w grupie JPOK osiagneto 25,6% chorych, natomiast w
grupie JWOK w PEX 38.9%. Srednia ilo$¢ pobieranych lekéw przeciwjaskrowych zmalata
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istotnie statystycznie tylko w grupie JWOK w PEX (p=0,004). Nie wykazano istotnej
statystycznie roznicy w zakresie wielkosci spadku IOP w badanych podgrupach, natomiast
ilo$¢ lekoéw spadla istotnie statystycznie bardziej w grupie JWOK z PEX (p=0,045). Zaden
sposrdd czynnikow anatomicznych nie wykazatl istotnej korelacji ani ze spadkiem IOP, ani z
redukcja ilosci pobieranych lekow przeciwjaskrowych po zabiegu. Wsrod czynnikow
nieanatomicznych warto$¢ IOP przed zabiegiem w sposob dodatni korelowala istotnie
statystycznie ze spadkiem IOP po zabiegu w obu badanych podgrupach, a ilos¢ pobieranych
lekéw przed zabiegiem wykazywala analogiczng korelacje ze spadkiem ilosci lekéw po
zabiegu w podgrupie z JWOK w PEX. W analizie regresji wykazano, ze spadek ilosci
przyjmowanych lekow jest wigkszy u pacjentow, ktérzy nie byli operowani ze wskazan

jaskrowych (p=0,011).

Whioski: Fakoemulsyfikacja istotnie obniza IOP zar6wno u chorych z JPOK jak i w JWOK
w PEX, a w przypadku tych ostatnich umozliwia redukcje pobieranych lekow. Nie wykazano
zalezno$ci pomiedzy parametrami anatomicznymi galki ocznej pacjentow z JPOK oraz
JWOK w PEX, a spadkiem IOP lub iloscig pobieranych lekow po zabiegu. W zwigzku z tym
nie wyloniono parametru anatomicznego bedacego predyktorem efektu hipotensyjnego.
Jedynym istotnym czynnikiem wplywajacym na wielko$¢ obnizenia IOP w obu grupach jest
jego warto$¢ wyjsciowa. Niniejsze badanie potwierdza, ze fakoemulsyfikacja odgrywa istotng
role w terapii JPOK i JWOX w PEX, natomiast efekt hipotensyjny nie jest zwigzany z
cechami anatomicznymi oka tak, jak ma to miejsce w przypadku jaskry zamykajacego si¢

kata.
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12.Abstract

Title: The influence anatomical parameters of the eyeball on intraocular pressure in patients

with open angle glaucoma treated with phacoemulsification.

Introduction: Glaucoma is the leading cause of irreversible blindness in the world. The
treatment of glaucoma includes pharmacological treatment, laser therapy and surgery - all
procedures aim to lower intraocular pressure (I0OP), which is the main factor influencing the
development of optic nerve neuropathy. The effect of phacoemulsification on IOP lowering in
patients with angle-closure glaucoma has been widely reported, and studies indicate that
biometric parameters of the anterior segment of the eyeball correlate with the magnitude of
postoperative I0P drop. The effect of phacoemulsification on IOP in open-angle glaucoma is
not well understood, and the mechanisms of the hypotensive effect are controversial. The size
of the hypotensive effect reported in a few studies differs, and its clinical significance and
practical impact on glaucoma therapy are insufficiently understood.

Aim: The aim of the study is to assess the occurrence of IOP reduction after
phacoemulsification in patients with primary open-angle glaucoma (POAG) and
pseudoexfoliative glaucoma(PXG), to compare the results in both groups and to examine its
influence on the possibility of reducing drugs. An attempt was also made to identify
anatomical factors of the anterior segment of the eye and non-anatomical factors that could be
predictors of IOP drop.

Material and methods: The study included 75 eyes of patients with POAG (n = 39) and
PXG(n = 36) who underwent phacoemulsification with posterior chamber intraocular lens
implantation. The study group consisted of 55 women and 20 men. The procedure was
performed at the Department of Ophthalmology of Poznan University of Medical Sciences.
Inclusion criteria for the study included: previously diagnosed POAG or PXG, taking at least
1 anti-glaucoma drug, width of the iridocorneal angle of at least 3 in the Shaffer scale, age
over 18. The study groups were divided according to the type of glaucoma. I0OP values and
the amount of anti-glaucoma medications taken before and 6 months after
phacoemulsification were analyzed, as well as the influence of selected anatomical and non-
anatomical factors on potential postoperative changes in their values.

Results: The mean age of the study group was 73.85 + 7.95 years. Mean IOP value decreased
both in patients with POAG (p = 0.024) and PXG (p <0.001). Clinically significant, ie at least
20%, decrease in 10P in the POAG group was achieved by 25.6% of patients, while in the
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PXG group in 38.9%. The mean amount of antiglaucoma medications taken decreased
significantly only in the PXG group.(p = 0.004). There was no statistically significant
difference in the magnitude of the decrease in 10P in the studied subgroups, while the number
of drugs decreased statistically significantly more in the group of JWOK with PEX (p =
0.045). None of the anatomical factors showed a significant correlation with either the
decrease in I0P or the reduction in the amount of anti-glaucoma medications taken after the
procedure. Among non-anatomical factors, the value of IOP before the procedure was
positively correlated with the decrease in 10P after the procedure in both examined
subgroups, and the amount of drugs taken before the procedure showed a similar correlation
with the decrease in the amount of drugs taken after the procedure in the PXG group. The
regression analysis showed that the decrease in drug intake was greater in patients who were
not operated due to poor glaucoma control (p = 0.011).

Conclusions: Phacoemulsification significantly reduces IOP both in POAG and PXG
patients, and in the case of the latter, it enables a reduction in drug intake. There was no
correlation between the anatomical parameters of the eyeball of patients with POAG and
PXG, and a decrease in I0OP or the amount of medications taken after the procedure.
Therefore, no anatomical parameter was selected to predict the hypotensive effect. The only
significant factor influencing the amount of IOP reduction in both groups is its baseline value.
The present study confirms that phacoemulsification plays an important role in the therapy of
POAG and PXG, and the hypotensive effect is not related to the anatomical parameters of the

eye, as is the case in angle closure glaucoma patients.
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13.Aneks
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w sprawie wzoréw wnioskirw zwi iem Klini wyrobu Iub wyrobu oraz wy i oplat za dosenie tych wnioskiv
(Dz U. 22016 7, poz. 208); Ustawy < .lmu 20 maja 2010 r. o wyrobach medycznych (tj. Dz U. z 2017r. poz, 211, z poén. un.) 2p Ministra Fi 2 dnia 6 i
2010 . w sprawie ¢ i cywillej sponsora i badacza Kini w wigzhu 2 prowadzeniem badania Klini wyrobow (Dz U. 2010, Nr
194 poz. 1290); Ustawy = dnia 18 marca 2011 r. o Urzgdsie Reje i Produktiw Leczni Wyrobiw i Produktéw Biobdj (tj. DzU. z 2016 r., poz. 1718);
Rozporsydzenia Ministra Zdrowia = dnia 2 maju 2012r. w sprawie Dobrej mn,-k. Klinicznej (D= U. 2012, poz. 489); Rosporzydzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 maja 2012r. w sprawie
weordw du w owigzku produck oraz w mewu ysokosci i sposobu ui ia oplat za Joienic wniosku o rozpoczcie
badania klinicznego (Dz U. . 2002, Ne 00 poz 491); w oparciu o Js irisky - Zasady Ei tey ia w Ekspery ic z Udzialem Ludz oraz przepisy
IcH GeP.
Komisja Bioetyczna, na posiedzeniu w dniu 05 kwietnia 2018 r.

rozpatrzyta wniosek dotyczqcy prowadzenia badarn naukowych.
Kierownik projektu:

prof. dr hab. Jarostaw Kociecki

Miejsce prowadzenia badari:
Katedra Okulistyki i Klinika Okulistyczna
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu

Glowny badacz: lek. med. Agata Stodolska

Temat badan:

»Wpltyw parametréw anatomicznych przedniego odcinka gatki ocznej na
pooperacyjng farmakologiczng kontrole ciSnienia wewngatrzgatkowego u
pacjentow z jaskrg otwartego kata”.

Komisja wydata uchwalg o pozytywnym zaopiniowaniu tego wniosku
i

of. dr hab. Janusz Wisniewski

Zastgpca Przewodniczqcego
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Uchwata nr 1031/18

Na poistavie priepisiw Ustawy < dnia $ grudnia 1996 r. o sawodach lekarza i Ielwlu dentysty (tj. Dz U. z 2017, poz. 125 z poin. am.); Rozporuydzenia Ministra Zdrowia i Opieki
Spolecznej z dnia 11 maja 1999r. w sprawie h zasad p ia oraz trybu dzialania komisji bioetycznych (Dz U. Nr 47, poz. 480); Ustawy z dnia 6
wrzenia 2001r. Prawo farmaceutyczne (tj. Dz U. z 2016, poz 2142 : poyl. am); Roporsydzenia Ministra Finansiv < dia 30 kwietnia 2004r. w sprawie obowigckowego
ubespieczenia odpowiedzialnosci cywilnej badacza i sponsora (Dz U. 2004 nr 101, poz. 1034 z péin. m.); Rosporsydzenia Ministra Finansiw z dnia 18 maja 2005r. zmieniajgee
w sprawie 7 i cywilnej badacza i sponsora (Dz U. Nr 101, poz. 845); Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia  dnia 30 kwietnia
2004r. ws’mwlt sposobu p a badar klinicznych z udzalem ich (Dz U. 2004 Nr 104, poz. 1108); Rozporzydzenia Ministra Zdrowia z dnia 30 kwictnia 2004r. w
sprawie » u;u;qu i deialania produktu leczniczego (Dz. U. Nr 104, poz. 1107); ko.pom,um. Ministra Zdrowia z dnia 17 lutego 2016 r. |
w sprawie wzordw wnioskdw i wyrobu Iub wyrobu i oraz wysokosci oplat za Zloenie tych wnioski
(D2 U. 22016, poz. 208); U,vl'w_vziuu 20 maja 2010 7. o wyrobach medycznych (tj. Dz U. 2 2017r. poz. 211, 2 piin. m) zporyydzenic Ministra 2 dnia 6 p
2010 7. w sprawie i cywilnej sponsora i badacza Klini w owigzku 2 p iem badania klini wyrobdw (Dz. U. 2010, Ne
194 poz 1290); Ustawy z dnia 18 marca 2011 r. o Urzgdzie Rej i Produktiw L i Wyrobdw i Produktow Biobdj: (tj. DzU. z 2016 r., poz. 1718);
Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z llua 2 maja 2012r. w sprawie Dobrej Prakiyki Klinicznej (Dz. U. 2012, poz. 489); Rogporzydzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 maja 2012r. w sprawie
wzoréw owiqzku T produktu oraz w lpmwlt fci i sposobu uis ia oplat za doienie wniosku o rozpoczgcie
badania klinicznego (Dz. U. 2012, erlpa., 491); w oparciu o Deklaracje Helsiriskq - Zasady Ei ia w Eksperymencie Medycznym z Udzialem Ludzi oraz praepisy
ICH GCP.

Komisja Bioetyczna, na posiedzeniu w dniu 11 pazdziernika 2018 r.
rozpatrzyta wniosek dotyczgcy prowadzenia badar naukowych.

Kierownik projektu: prof. dr hab. Jarostaw Kociecki

Miejsce prowadzenia badan:
Katedra Okulistyki i Klinika Okulistyczna
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu

Glowny badacz: lek. med. Agata Stodolska-Nowak

Temat badari:

»Wplyw parametréw anatomicznych przedniego odcinka gatki ocznej na
pooperacyjng farmakologiczng kontrole ci$nienia wewnatrzgatkowego u
pacjentow z jaskrg otwartego kata”.

Komisja podjeta Uchwale o pozytywnym zaopiniowaniu poprawek wprowadzonych
do protokotu powyiszego badania, polegajgcych na zmianie celu pracy (zmiana
rodzaju soczewki), zgodnie 7 Aneksem nr 1 z dnia 11.10.2018r. do Uchwaly Komisji
Bioetycznej nr 415/18 z dnia 05.04.2018r.

—

A QA
prof. zw. dr hab. med. Pawel Checinski

‘f’rzewodniczqcy Komisji

111



UNIWERSYTET MEDYCZNY IM. KAROLA MARCINKOWSKIEGO W POZNANIU
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Uchwata nr 98/19

Ustawy z dnia 5 ;nuinu 1996 r. 0 zawodach lekarza i Idmr:a dentysty (tj. Dz U. z 2018 r., poz. 617 z péin. zm.); Rozporzqdzenia Ministra Zdrowia i Opicki Spolecznej z dnia 11 maja
1999 r. w sprawie zasad p ia oraz trybu dzialania komisji bioetycznych (Dz. U. z 1999 r., Nr 47, poz. 480); Ustawy = dnia 6 wrzeSnia 2001 r.
Prawo farmaceutyezne ( tj. Dz U. z 2017 r., po zzn poin. am.); Rogporzydzenia Ministra Finansow z dnia 30 kwietnia 2004 r. w sprawie obowigzkowego ubezpieczenia
odpowiedzialnoici cywilnej badaczu i sponsora (Dz. U. 2 2004 Nr 101, poz. 1034 piin. zm.); Rozporzydsenia Ministra Finansiw z duia 18 maja 2005 r. zmieniajqcego rozporsqdzenie
w sprawie obowi Inosci cywilnej badacza i sponsora (Dz. U. 3 2005 r. Nr 101, poz. 845); Rozporzqdzenia Ministra Zdrowia < dnia 30 kwietnia 2004
£, w sprawie sposobu prowadzeni badasi Klini 2 udzgialem (Dz U. 2 2004 r. Nr 104, poz. 1108); Rozporzdzenia Ministra Zdrowia z dnia 30 kwietnia 2004 r. w
sprawie ﬂchiega i da.lnma produktu Iﬂuuc.pgu (Dz. U. z 2004 r. Nr 104, pa.. 1 llI7J Rowrwduml Ministra Zdrowia z dnia 17 lutego
2016 r. w sprawie wzordw wnioski i wyrobu lub ak wyrobu oraz wysokosci oplat za Josenie tych
wnioskow (Dz. U. 2 2016 r. poz. 208); Ustawy = Almn 20 maja 2010 7. 0 wyrobach medycznych (t. Dz U. z 2017 r. po. 211, 2 ,mb: m) Rozporzqdzenie Ministra Finansivw z dnia 6
patdziernika 2010 r. w sprawie sci cy mlnq sponsora i badacza klinic w swigzku z p badania klinic wyrobow (Dz
U. 22010 r. Nr 194, poz. 1290); Ustawy z lllla 18 marca 2011 r. 0 Urr;nl..at je i Produktiéw . it Wyrobdw i Produktéw Biobdjezych (tj. Dz U. z 2016 r.,

poz. 1718 2 poén. sm.); Rozporzydzenia Ministra Zdrowia < dnia 2 maja 2012 r. w sprawie Dobrej Praktyki Klinicznej (D U. < 2012 r. poz. 489); Rozporzqzenia Ministra Zdrowia 2
dnia 12 paidziernika 2018 r. w sprawie wordw w 'wh]Jtu z produktu i oraz oplat za Joienie wniosku o rozpoczgcie
badania Klinicznego (Dz. U. z 2018 ., poz. 1994); w oparciu o 1 cje - Zasady E I ia w Ekspery 2 Udzialem Ludzi oraz przepisy
ICH GCP.

Komisja Bioetyczna, na posiedzeniu w dniu 10 stycznia 2019r.
rozpatrzyta wniosek dotyczgcy prowadzenia badari naukowych.

Kierownik projektu: prof. dr hab. Jarostaw Kociecki

Miejsce prowadzenia badan:
Katedra Okulistyki i Klinika Okulistyczna
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu

Glowny badacz: lek. med. Agata Stodolska-Nowak

Temat badari:

»Wplyw parametrow anatomicznych gatki ocznej na kontrole ci$nienia
wewngtrzgatkowego u pacjentow z jaskrg otwartego kagta po
fakoemulsyfikacji”.

Komisja podjeta Uchwale o pozytywnym zaopiniowaniu poprawek wprowadzonych
do protokotu powyiszego badania, polegajgcych na zmianie tematu badania 7
»Wplyw  parametrow anatomicznych przedniego odcinka galki ocznej na
pooperacyjnqg farmakologiczng kontrolg cisnienia wewngtrzgatkowego u pacjentow z
Jjaskrq otwartego kqgta” na powyiszy, zgodnie 7 Aneksem nr 2 7 dnia 10.01.2019r. do
Uchwaly Komisji Bioetycznej nr 415/18 z dnia 05.04.2018r.

Metodyka badania pozostaje bez zmian. (Aneks nr 1 z dnia 11.10.2018r.)

Przewodniczqcy Komisji

prof. zw. dr hab. med. Pawel Checinski
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