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Wprowadzenie
Ja skra pier wot na otwar te go ką ta (JPOK) zo sta ła uzna na przez 

WHO za cho ro bę spo łecz ną, po nie waż w kra jach roz wi nię tych sta-
no wi głów ną przy czy nę na stę pu ją cej pod stęp nie i bez bó lo wo, nie-
od wra cal nej śle po ty. Z te go po wo du od wie lu lat trwa ją pra ce nad 
opra co wa niem me tod, po zwa la ją cych na moż li wie naj wcze śniej szą 
iden ty fi ka cję osób za gro żo nych roz wo jem ja skry, co po zwo li ło by na 
wcze sne dzia ła nia pro fi lak tycz ne. Naj waż niej szym czyn ni kiem ry zy-
ka roz wo ju ja skry otwar te go ką ta jest ob cią żo ny wy wiad ro dzin ny. 

Dzie dzi cze nie cho ro by okre śla się zwy kle ja ko wie lo czyn ni ko we, 
jed nak zna ne są licz ne ro dzi ny wy ka zu ją ce pro ste dzie dzi cze nie 
au to so mal ne do mi nu ją ce. Ba da nia ge ne tycz ne pro wa dzo ne me to dą 
ana li zy sprzę żeń po zwo li ły na zma po wa nie sze ściu lo ci zwią za nych 
z roz wo jem ja skry pier wot nej otwar te go ką ta (patrz 6). W 1997 
ro ku Sto ne i wsp. (11) zi den ty fi ko wa li w re jo nie 1q21-q31 gen TIGR 
ko du ją cy mio cy li nę i udo wod ni li, że mu ta cje ge nu TIGR są od po-
wie dzial ne za roz wój JPOK, sprzę żo nej z tym lo cus, rok póź niej zaś 
opi sa no struk tu rę i wła ści wo ści ko do wa ne go przez ten gen biał ka 
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Summary:  Purpose: The aim of the study was to identify the mutations of TIGR gene in Polish patients with primary open angle 
glaucoma (POAG), and to define the genotype-phenotype correlation, between the type of mutation and the clinical 
picture of POAG. 

 Material and methods: The study included 45 patients with verified and proved diagnosis of POAG. DNA was 
isolated from peripheral blood lymphocytes of patients. The PCR amplification of all three exons of TIGR gene was 
done for every patient. The screening for the sequence changes in the PCR products of TIGR gene was done using 
conformation sensitive gel electrophoresis (CSGE). The probes with identified heteroduplexes were sequenced using 
an automatic DNA sequencer. 

 Results: During amplification of the coding regions of TIGR gene and the promoter sequences and flanking 
sequences of introns, 315 PCR products were obtained. The CSGE analysis of these PCR products allowed to detect 
60 possible changes of sequence in 28 patients. 34 heteroduplexes were chosen for sequencing, including 29 
unique changes and 5 changes representative for repeated, identical heteroduplexes. Direct sequencing allowed to 
detect only four different changes in TIGR gene sequence. Three of them: 5'UTR -83G→A (present in 14 patients), 
+227 exon 1 G→A, Arg76Lys (present in 14 patient) and +311 exon 3 T→C, Tyr347Tyr (present in 4 patients) 
were already described in literature as neutral polymorphisms of TIGR gene. Only one change in promoter: 5'UTR 
-126T→C (present in 2 patients) was not described in the literature to date. However, because this change doesn't 
alter directly the sequence of aminoacids in protein product of TIGR gene, it is very difficult to conclude its 
pathogenetic role. 

 Conclusions: Our studies have shown no TIGR gene changes that can be recognized as causative mutations in 
development of POAG. Thus, the definition of any genotype-phenotype correlation was impossible. The study on 
the role of the change in promoter sequence that was not yet described, will be continued. Exclusion of TIGR gene 
mutations in Polish patients with POAG means that they probably have mutations in other genes, what paves the 
way to the studies on other loci that predispose to POAG. 
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Key words: primary open angle glaucoma, genetics, TIGR gene. 

PRACE DOŚWIADCZALNE

(145)



565Klinika Oczna 2004, 106(4-5)ISSN 0023-2157 Index 362646

(9). Sta ło się to pod sta wą do roz po czę cia na ca łym świe cie licz nych 
ba dań (1,4,5,8,10,13), w tym rów nież tu opi sa nych, w po szu ki wa-
niu mu ta cji ge nu TIGR, pre dys po nu ją cych do roz wo ju JPOK. 

Celpracy
Ce lem pra cy by ła iden ty fi ka cja mu ta cji w ob rę bie ge nu TIGR 

u pa cjen tów z JPOK w po pu la cji pol skiej. Po iden ty fi ka cji mu ta cji 
za mia rem au to rów by ła pró ba okre śle nia ewen tu al nych ko re la cji 
ge no ty po wo -f en ot yp owych, wska zu ją cych na po wią za nia ty pu 
mu ta cji z ob ra zem kli nicz nym ja skry. Mo gło by to po zwo lić na wy ko-
rzy sta nie ba dań mo le ku lar nych w iden ty fi ka cji osób pre dys po no wa-
nych do roz wo ju JPOK, co umoż li wi ło by pro wa dze nie wcze snej 
dia gno sty ki i pro fi lak ty ki zmian ja skro wych, a tym sa mym po zwo li-
ło by unik nąć nie od wra cal nych zmian, na stę pu ją cych zwy kle w okre-
sie bez ob ja wo wym cho ro by. 

Pacjenciimetody
Ba da nia ob ję ły pa cjen tów zi den ty fi ko wa nych re tro spek tyw nie 

na pod sta wie hi sto rii cho rób oraz zgła sza ją cych się na bie żą co do 
Po rad ni Ja skro wej przy Ka te drze i Kli ni ce Oku li sty ki Aka de mii 
Me dycz nej w Po zna niu. U wszyst kich pa cjen tów po sta wio no roz po-
zna nie kli nicz ne JPOK, któ re zo sta ło zwe ry fi ko wa ne i po twier dzo ne 
po przez wy ko na nie ru ty no we go ba da nia oku li stycz ne go, uzu peł-
nio ne go o: 1) po wta rza ne ba da nia ci śnie nia śród gał ko we go me to-
dą to no me trii apla na cyj nej Gold man na, 2) ba da nie go nio sko po we 
ką ta tę czów ko wo -r ogó wk ow ego, 3) kil ku krot ne ba da nie po la 
wi dze nia me to dą sta tycz nej pe ry me trii kom pu te ro wej pe ry me trem 
Hum ph reya oraz 4) ste reo sko po we ba da nie tar czy ner wu wzro ko-
we go w oftal mo sko pii po śred niej. Do ba dań kwa li fi ko wa no pa cjen-
tów wy ka zu ją cych wyj ścio wo pod wyż sze nie ci śnie nia śród gał ko we-
go po nad 21 mmHg, sto pień 3. lub 4. otwar cia ką ta we dług Shaf-
fe ra we wszyst kich kwa dran tach, po stę pu ją ce, ja skro we ubyt ki 
w po lu wi dze nia oraz ty po we dla ja skry zmia ny tar czy ner wu 
wzro ko we go. Sto su jąc po wyż sze kry te ria, zi den ty fi ko wa no 50 

pa cjen tów uzna nych za ma ją cych po twier dzo ne kli nicz nie roz po-
zna nie JPOK. Spo śród nich 45 osób z róż nych ro dzin wy ra zi ło zgo dę 
na udział w ba da niach, w tym 25 męż czyzn i 20 ko biet. Gru pa ta 
sta no wi ła wów czas jed ną z naj więk szych grup ro dzin w Eu ro pie, 
ba da nych w kie run ku mu ta cji ge nu TIGR (np. 2,12). 

Od wszyst kich pa cjen tów ze bra no szcze gó ło wy wy wiad ro dzin-
ny, na któ re go pod sta wie do ko na no wy kre śle nia i ana li zy ro do wo-
du. W ba da nej gru pie 21 pa cjen tów sta no wi ło spo ra dycz ne przy-
pad ki cho ro by, u 24 zaś ja skra wy stę po wa ła rów nież u in nych 
człon ków naj bliż szej ro dzi ny, tj. u krew nych I i II stop nia. 

Po otrzy ma niu zgo dy na po bra nie krwi do ba dań od każ de go 
z pa cjen tów po bie ra no 10 ml krwi żyl nej z ży ły odłok cio wej do pro-
bó wek z 10% ED TA. DNA ge no mo we izo lo wa no z lim fo cy tów krwi 
ob wo do wej ru ty no wą me to dą wy sa la nia bia łek. Na stęp nie do ko na-
no po mia ru stę że nia otrzy ma ne go roz two ru DNA po przez po miar 
spek tro fo to me trycz ny ab sorp cji roz two ru przy dłu go ści fa li 269 nm 
i 320 nm. Sto pień od biał cze nia pre pa ra tów DNA okre ślo no na pod-
sta wie sto sun ku ab sor ban cji A260/A280 (Ul tro spect 2000 Spec tro-
pho to me ter – Amer sham Phar ma cia Bio tech). Wy ko na ne po mia ry 
wy ka za ły do brą ja kość wy izo lo wa ne go ge no mo we go DNA. 

Dla wszyst kich pa cjen tów prze pro wa dzo no re ak cję PCR wszyst-
kich trzech eks o nów ge nu TIGR (MJ Re se arch PTC-100 Ther mal Cyc ler). 
Eks o ny pierw szy i trze ci zo sta ły ze wzglę du na swą wiel kość za mpli fi-
ko wa ne w trzech osob nych re ak cjach PCR, eks on zaś dru gi – w jed nej. 
Wa run ki prze pro wa dza nych re ak cji PCR by ły na stę pu ją ce: de na tu ra cja 
wstęp na 95°C, 30 se kund; wią za nie star te rów 52-62°C (w za leż no ści 
od pa ry star te rów), 30 se kund; syn te za 72°C, 5 mi nut. Star te ry 
i wa run ki za sto so wa ne do re ak cji PCR przed sta wio no w ta be li I. 

Ja kość uzy ska nych pro duk tów PCR spraw dza no, prze pro wa dza-
jąc elek tro fo re zę w 2% że lu aga ro zo wym z brom kiem ety dy ny pod 
na pię ciem 70 V przez go dzi nę w obec no ści mar ke ra wiel ko ści (DNA 
Lad der Ru ler 100bp – MBI Fer men tas). 

Ba da nie prze sie wo we w kie run ku obec no ści zmian se kwen cji 
w ob rę bie uzy ska nych pro duk tów PCR ge nu TIGR prze pro wa dzo no za 
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 Ekson	 Starter	 Sekwencja	startera	5'→3'	 Produkt	PCR	 Temperatura	hybrydyzacji	(°C)
	 Exon	 Primer	 Primer's	sequence	5'→3'	 PCR	product	 Hybridization	temperature	(°C)

 1 Ex1P1 AATCTTgCTggCAgCgTg 389 pz 60

 1 Ex1P2 AgCTggATTCATTgggAC 389 pz 60

 1 Ex1P3 TgCAATgAgCTTCTTCTg 421 pz 58

 1 Ex1P4 TCCAACTCTCTgCTTTggg 421 pz 58

 1 Ex1P5 CAgTCATCCATAACTTAC 485 pz 56

 1 Ex1P6 ATATCACCTgCTgAACTC 485 pz 56

 2 Ex2P7 CATAgTCAATCCTTgggC 288 pz 54

 2 Ex2P8 GggAACAgAgAgAgAgAg 288 pz 54

 3 Ex3P9 ggATTAAgTgTggTgCTgCg 454 pz 62

 3 Ex3P10 AATACgggAACTgTCggTgg 454 pz 62

 3 Ex3P11 AgAAggAAATCCCTggAg 420 pz 60

 3 Ex3P12 CATAAgTgACCATgTTCAAg 420 pz 60

 3 Ex3P13 ATTgACTACAACCCCCTG 450 pz 59

 3 Ex3P14 GCTTgTggTAACCATgTAAC 450 pz 59

Tab.	I. Ze sta wie nie star te rów wy ko rzy sta nych w re ak cjach PCR. 
Tab.	I. Pri mers used in PCR am pli fi ca tion.
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po mo cą jed nej z od mian ana li zy he te ro du plek sów – tech ni ki CSGE 
(ang. con for ma tion sen si ti ve gel elc tro pho re sis), roz dzie la jąc 40-100 
ng pro duk tu PCR, wy mie sza ne go z bu fo rem ob cią ża ją cym do elek tro-
fo re zy CSGE, w 10% że lu po lia kry la mi do wym do CSGE. Elek tro fo re zę 
prze pro wa dza no w gru pach li czą cych po dwa lub trzy pro duk ty PCR, 
w apa ra cie pio no wym do se kwen cjo no wa nia (Mo del S102001 Se qu-
en cing Gel Elec tro pho re sis Ap pa ra tus – Li fe Tech no lo gies) w na stę pu-
ją cych wa run kach: 800 V, 5-8 go dzin w bu fo rze 0,5 x TTE. Żel wy bar-
wia no brom kiem ety dy ny, a na stęp nie uzy ska ny ob raz utrwa la no za 
po mo cą ka me ry wi deo wcho dzą cej w skład sys te mu do do ku men ta cji 
że li i prze cho wy wa no na środ kach pa mię ci elek tro nicz nej (Gel Do cTM 
2000 Do cu men ta tion Sys tem – BIO -RAD). 

Po do ko na niu ana li zy ob ra zów CSGE zi den ty fi ko wa no prób ki 
wy ka zu ją ce obec ność he te ro du plek sów, mo gą cych świad czyć 
o zmia nie se kwen cji ana li zo wa nych frag men tów ge nu TIGR. Prób-
ki te zo sta ły pod da ne se kwen cjo no wa niu za po mo cą au to ma tycz-
ne go se kwe na to ra DNA (Alf Express – Phar ma cia Bio tech oraz ABI 
Prism 3100). W pierw szej ko lej no ści se kwen cjo no wa no pro duk ty 
PCR ge ne ru ją ce uni kal ne he te ro du plek sy. Je śli ob ser wo wa no 
iden tycz ne he te ro du plek sy u więk szej licz by osób, wów czas do 
se kwen cjo no wa nia zo sta ły wy bra ne tyl ko je den lub dwa z nich, 
po nie waż uwi dacz nia ją one ta ką sa mą zmia nę w se kwen cji ge nu. 

Wyniki
Dla każ de go z 45 pa cjen tów prze pro wa dzo no sied mio krot nie 

re ak cję PCR, am pli fi ku jąc po szcze gól ne re gio ny ko du ją ce ge nu 

TIGR, a tak że po prze dza ją ce se kwen cje pro mo to ro we i se kwen cje 
flan ku ją ce przy le ga ją cych in tro nów. Łącz nie uzy ska no 315 pro duk-
tów PCR. Do bra ja kość wszyst kich uzy ska nych pro duk tów po zwo li ła 
na włą cze nie ich do ko lej nych ba dań. Ana li za 315 pro duk tów PCR 
tech ni ką CSGE po zwo li ła wy kryć licz ne zmia ny se kwen cji. 

W eks o nie 1. ge nu TIGR wy kry to 32 he te ro du plek sy. Spo śród nich 
w pierw szym frag men cie eks o nu 1. wy stą pi ło 15. Z tej gru py 14 le ża-
ło na tej sa mej wy so ko ści, co wska zu je, że zmia na wy stę pu ją ca w tym 
re gio nie to neu tral ny po li mor fizm. Jed na ze zmian (prób ka nr 13) by ła 

po dwój nym he te ro du plek sem, wska zu jąc na ist nie nie jed no cze śnie 
dwóch zmian se kwen cji u jed ne go pa cjen ta. Do se kwen cjo no wa nia 
za kwa li fi ko wa no po dwój ny he te ro du pleks, jed ną z po zo sta łych 13 
iden tycz nych zmian (nr 9) i jed ną zmia nę uni ka to wą (nr 39). We frag-
men cie dru gim eks o nu 1. wy stą pi ło 14 iden tycz nych zmian, z któ rych 
wy bra no do se kwen cjo no wa nia dwie (nr 9 i 38). Se kwen cjo no wa no 
też wszyst kie trzy uni ka to we zmia ny we frag men cie trze cim eks o nu 1. 

W eks o nie 2. ge nu TIGR wy kry to osiem he te ro du plek sów, z któ-
rych wszyst kie pod da no se kwen cjo no wa niu. 

We frag men cie pierw szym eks o nu 3. stwier dzo no osiem zmian 
(w tym czte ry iden tycz ne), z któ rych se kwen cjo no wa no sześć. Po 
sześć zmian wy kry to we frag men cie dru gim i trze cim eks o nu 3. 
i wszyst kie je se kwen cjo no wa no. 

Ogó łem wśród 45 cho rych po prze ba da niu pro duk tów PCR 
tech ni ką CSGE zi den ty fi ko wa no 60 zmian u 28 cho rych. U pa cjen ta 
nu mer 10 wy kry to aż sześć zmian, u pa cjen tów 21, 22 i 39 – czte ry, 
u pa cjen tów 9, 13, 34, 36 – trzy, u sied miu pa cjen tów – dwie, u 13 
zaś pa cjen tów – po jed nej. Do se kwen cjo no wa nia wy bra no 34 
he te ro du plek sy, z cze go 29 sta no wi ło zmia ny uni ka to we, pięć zaś 
by ło re pre zen tan ta mi po wta rza ją cych się, iden tycz nych he te ro du-
plek sów, sta no wią cych praw do po dob nie zmia ny neu tral ne. Wy ni ki 
ana li zy CSGE przed sta wio no zbior czo w ta be li II. 

Se kwen cjo no wa nie da ło na stę pu ją ce re zul ta ty. W ob rę bie frag-
men tu pierw sze go eks o nu 1. stwier dzo no zmia nę 5’UTR –83G→A 
w prób ce nr 9 (re pre zen tu ją cej 13 iden tycz nych zmian) oraz zmia nę 
5’UTR –126T→C w prób ce nr 39 (bę dą cej zmia ną uni ka to wą). 

Po dwój ny he te ro du pleks (prób ka nr 13) re pre zen to wał dwie po wyż-
sze zmia ny. 

W ob rę bie frag men tu dru gie go eks o nu 1. stwier dzo no zmia nę 
+227 eks on 1 G→A, Ar g76Lys w prób kach 9. i 38. (re pre zen tu ją-
cych 14 iden tycz nych zmian). 

W trzech se kwen cjo no wa nych prób kach frag men tu trze cie go 
eks o nu 1. zmian se kwen cji nie wy ka za no. 

Se kwen cjo no wa nie ośmiu pró bek eks o nu 2. rów nież nie wy ka-
za ło żad nych zmian se kwen cji. 
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 Region	genu	TIGR	 Pacjenci	z	heterodupleksami	 Fragmenty	wybrane	do	sekwencjonowania
	 TIGR	gene	region	 Patients	with	heteroduplexes	 Fragments	chosen	for	sequencing	

 ekson 1./ exon 1  9, 10, 13, 16, 17, 21, 22, 30, 33, 36, 37, 38, 39,  13, 39 oraz 9 (jako reprezentant pozostałych 
 - fragment 1 40, 45 identycznych)

 ekson 1./ exon 1 4, 5, 9, 10, 21, 22, 23, 32, 33, 36, 37, 38, 40, 45 9 i 38 (jako reprezentanci wszystkich - identycznych)
 - fragment 2  

 ekson 1./ exon 1 10, 34, 44 10, 34, 44
 - fragment 3  

 ekson 2./ exon 2 7, 12, 17, 19, 25, 27, 30, 31 7, 12, 17, 19, 25, 27, 30, 31

 ekson 3./ exon 3 10, 13, 15, 23, 27, 31, 34, 39 10, 15, 31, 34 oraz 13 i 39 jako reprezentanci
 - fragment 1  4 pozostałych)

 ekson 3./ exon 3 10, 13, 21, 22, 34, 39 10, 13, 21, 22, 34, 39
 - fragment 2  

 ekson 3./ exon 3 9, 10, 21, 22, 36, 39 9, 10, 21, 22, 36, 39
 - fragment 3  

Tab.	II. Ze sta wie nie wy ni ków ana li zy CSGE. 
Tab.	II. The re sults of CSGE ana ly sis. 
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W ob rę bie frag men tu pierw sze go eks o nu 3. stwier dzo no zmia-
nę +311 eks on 3 T→C, Ty r347Tyr w prób kach 13. i 39. (re pre zen-
tu ją cych 4 iden tycz ne zmia ny) oraz brak zmian se kwen cji w czte rech 
po zo sta łych prób kach. 

W sze ściu se kwen cjo no wa nych prób kach z frag men tu dru gie go 
oraz sze ściu z frag men tu trze cie go eks o nu 3. nie wy ka za no żad nych 
zmian se kwen cji. 

Zbior cze wy ni ki se kwen cjo no wa nia przed sta wia ta be la III. 
Pod su mo wu jąc, na le ży stwier dzić, że we wszyst kich ana li zo-

wa nych prób kach uda ło się po twier dzić me to dą se kwen cjo no-
wa nia je dy nie czte ry róż ne zmia ny se kwen cji, obec ne u 34 
pa cjen tów. Trzy z nich: 5’UTR –83G→A (obec na u 14 pa cjen-

tów), +227 eks on 1 G→A, Ar g76Lys (obec na u 14 pa cjen tów) 
oraz +311 eks on 3 T→C, Ty r347Tyr (obec na u 4 pa cjen tów) 
zo sta ły wcze śniej opi sa ne w pi śmien nic twie ja ko zna ne po li mor-
fi zmy, ob ser wo wa ne rów nież u czę ści osób zdro wych (np. 4,5). 

Je dy nie zmia na w ob rę bie pro mo to ra 5’UTR –126T→C (obec na 
u 2 pa cjen tów) nie zo sta ła do tąd opi sa na w pi śmien nic twie. Tym 
nie mniej ja ko zmia na w ob rę bie se kwen cji re gu la to ro wych, 
po prze dza ją cych eks on 1. nie wpły wa ona bez po śred nio na 
se kwen cję ami no kwa sów w pro duk cie biał ko wym ge nu. Tym 
sa mym bar dzo trud no wnio sko wać o jej ro li pa to ge ne tycz nej, 
cho ciaż zna ne są do nie sie nia (np. 3) o wpły wie mu ta cji punk to-
wych w ob rę bie pro mo to ra ge nu TIGR na cięż kość prze bie gu 
JPOK. Ewen tu al ne do wie dze nie ta kie go wpły wu ob ser wo wa nej 
zmia ny wy ma ga jed nak prze pro wa dze nia ba dań na du żej gru pie 
kon tro l nej osób zdro wych, aby wy klu czyć moż li wość jej wy stę-
po wa nia w po pu la cji ogól nej. 

Wy ni ki przed sta wio ne w ni niej szej pra cy zo sta ły wcze śniej opu-
bli ko wa ne w po sta ci krót kie go do nie sie nia (7). 
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Liczba	zmian	

	 Inni	pacjenci
	

Produkt	PCR	 Startery	 Zmiana	sekwencji	 Nr	pacjenta	 u	pacjenta
	 z	tymi	samymi	

	
PCR	product	 Primers	 Sequence	change	 Patient	No	 No	of	changes	

	 heterodupleksami
	

	 	 	 	 in	a	patient
	 Other	patients	with	

	 	 	 	 	 	 this	heteroduplex

 ekson 1./ exon 1 Ex1P1 - 8 - kontrola/ control
 -fragment 1 Ex1P2 

5'UTR -83G→A 9 1 10,16,17,21,22,30,
      33,36,37,38,40,45

   5'UTR -126T→C 39 1 -

   5'UTR -83G→A 13 2 -
   5'UTR -126T→C 

 ekson 1./ exon 1 Ex1P3 - 39 - kontrola/ control
 -fragment 2 Ex1P4 

+227 exon 1 G→A,  9, 38 1 4,5,10,21,22,23,
   Arg76Lys   32,33,36,37,40,45

 ekson 1./ exon 1 Ex1P5 - 8 - kontrola/ control
 -fragment 3 Ex1P6

 brak zmian 10, 34, 44 - -
   no changes

 ekson 2./ exon 2 Ex2P7 brak zmian 7, 12, 17, 19,  - -
  Ex2P8 no changes 25, 27, 30, 31

 ekson 3./ exon 3 Ex3P9 - 17 - kontrola/ control
 -fragment 1 Ex3P10 

+311 ekson 3 T→C,  13, 39 1 23, 27
   Tyr347Tyr
   

brak zmian 10, 15, 31, 34  -
   no changes   

 ekson 3./ exon 3 Ex3P11 - 8 - kontrola/ control
 -fragment 2 Ex3P12

 brak zmian 10, 13, 21, 22, 34, 39 - -
   no changes

 ekson 3./ exon 3 Ex3P13 - 8 - kontrola/ control
 -fragment 3 Ex3P14 brak zmian 9, 10, 21, 22, 36, 39 - -
   no changes

Tab.	III. Wy ni ki se kwen cjo no wa nia pro duk tów PCR ge nu TIGR. 
Tab.	III. Re sults of TIGR ge ne PCR pro ducts se qu en cing.
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Wnioski
Nie ste ty, na le ży uznać, że pró ba iden ty fi ka cji mu ta cji w ge nie 

TIGR u pa cjen tów z ja skrą pier wot ną otwar te go ką ta nie wy ka za ła 
żad nych zmian, któ re jed no znacz nie moż na uznać za mu ta cje przy-
czy no we, pro wa dzą ce do roz wo ju ja skry. Tym sa mym nie moż li we jest 
okre śle nie ja kich kol wiek ko re la cji ge no ty po wo -f en ot y p owych. 

Tym nie mniej ze spół re ali zu ją cy ni niej sze ba da nia kon ty nu uje 
pra ce nad ro lą nie opi sy wa nej do tąd zmia ny se kwen cji pro mo to ra 
po przez ana li zę jej ewen tu al ne go wy stę po wa nia w więk szej gru pie 
kon tro l nej osób zdro wych. Po moc ne w okre śle niu ro li tej zmia ny 
se kwen cji bę dzie rów nież ba da nie zdro wych człon ków ro dzin osób 
je wy ka zu ją cych. 

Wy klu cze nie mu ta cji ge nu TIGR u pa cjen tów z ro dzin nie wy stę-
pu ją cą ja skrą ozna cza też, że naj praw do po dob niej po sia da ją oni 
mu ta cje w ob rę bie in nych ge nów pre dys po nu ją cych do roz wo ju 
ja skry. Tym sa mym ma te riał bio lo gicz ny pa cjen tów, zwłasz cza przy-
pad ków ro dzin nie wy stę pu ją cych, wy ko rzy sta ny zo sta nie wkrót ce 
do kon ty nu acji ba dań nad in ny mi lo ci ge no wy mi (patrz 6) pre dys-
po nu ją cy mi do ja skry pier wot nej otwar te go ką ta. 
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