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Wstęp
Sklerektomia głęboka, wprowadzona po raz pierwszy przez Fiodoro

wa w 1989 r. (1), zaliczana jest obecnie do kanonu operacji przeciwja
skrowych. Zabieg ten polega na usunięciu głębokiej warstwy twardówki 
i otwarciu zewnętrznej ściany kanału Schlemma z pozostawieniem nie
naruszonej warstwy przyrąbkowej błony Descemeta i trabekulum, czyli 
tzw. membrany filtracyjnej (trabecular-Descemete membrane), co ma 
miejsce w  przypadku sklerektomii niepenetrującej oraz przerwania tej 
membrany w sytuacji wykonania sklerektomii penetrującej. 

W celu przedłużenia funkcjonowania membrany filtracyjnej oraz 
zagwarantowania właściwej wydolności pęcherzyka filtracyjnego, 
co stanowi główny czynnik determinujący długotrwałe utrzymywa
nie się niskiego ciśnienia wewnątrzgałkowego, stosuje się needling, 
goniopunkturę, suturolizę oraz antymetabolity (mitomycynę C lub 
5-fluorouracyl). 

Zastosowanie 5-FU w  okulistyce zainicjował Blumenkrautz 
w 1982 r. w leczeniu witreoretinopatii (2). W 1984 r. Gressel i wsp. 
zastosowali 5-FU w zabiegach filtracyjnych w jaskrze wstępnie na 
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Summary:	 Purpose: 5-FU is an antimetabolite which increases efficacy of deep sclerectomy by inhibiting subconjuctival fibrosis 
and fibroblast proliferation. The objective of the study was to analyze glaucoma patients who had undergone scle
rectomy and in a post-surgery period required subconjuctival 5-FU injections. 

	 Material and methods: Out of 120 patients who had undergone deep sclerectomy between January through 
November 2004, 17 were included in the study since they required subconjuctival 5-FU injections in a  post-
operative period. The analysis comprised of: (1) indications for antimetabolite administration; (2) time that elapsed 
from the surgery to the first antimetabolite administration; (3) mean dosage; (4) complications observed; and (5) 
initial evaluation of the treatment. 

	 Results: In 13 patients (76.4%), the indication for 5-FU application was persistent intraocular pressure exceeding 
15 mmHg; in one patient (5.8%), the 5-FU treatment was started due to an abrupt increase of the pressure from 
hypotony; in 6 subjects (35.2%), it was the thickening and vascular dilatation in the filtering bleb; in one subject 
(5.8%) encapsulated filtering bleb. Mean time of administering 5-FU was between the 2nd and 3rd week following 
surgery. Mean number of injectctions applied was 3.7 (18.5 mg 5-FU). The following complications were encoun
tered: corneal superficial punctuate keratopathy (6 subjects), choroidal detachment (1 person), irregular astigmatism 
(1 person). In most cases IOP was well controlled by the end of the follow-up period (≤ 15 mmHg). 

	 Conclusions: 5-FU is safe and does not increase the perioperative risk, and has turned out to be effective in most 
cases of increased scarring in the filtering bleb site. 
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modelu zwierzęcym, potem u  człowieka (3). Początkowo zastoso
wanie antymetabolitów było zarezerwowane do leczenia pacjen
tów z  grupy wysokiego ryzyka niepowodzenia operacji przetoko
wych z powodu bliznowacenia i proliferacji fibroblastów w miejscu 
poduszki filtracyjnej. 

Za czynniki ryzyka uznano: nieskuteczny zabieg filtracyjny 
w  wywiadzie, zbliznowacenia spojówki po wcześniejszej operacji 
w  kwadrantach górnych, pseudosoczewkowość, bezsoczewko
wość, młody wiek, długotrwałe stosowanie leków przeciwjaskro
wych, nawracające zapalenia błony naczyniowej, jaskrę u przedsta
wicieli rasy czarnej, jaskrę krwotoczną oraz pourazową (2,3,4,5,6,7). 
Obecnie po dokładnym oszacowaniu skutecznej dawki i  profilu 
ryzyka zastosowania 5-FU coraz więcej chirurgów wprowadza anty
metabolity u pacjentów z niskim ryzykiem niepowodzenia operacji 
z nadzieją na poprawienie wyników końcowych również w tej gru
pie (2,5,6,8,9). 

Ce­lem pra­cy jest analiza przypadków chorych z jaskrą, podda
nych zabiegom sklerektomii, wymagających w późniejszym okresie 
pooperacyjnym zastosowania iniekcji podspojówkowych z 5-FU, jak 
również przedstawienie wskazań do leczenia iniekcjami z antyme
tabolitu, średniego czasu upływającego od zabiegu do rozpoczęcia 
leczenia, średniej zastosowanej dawki preparatu oraz określenie 
bezpieczeństwa podspojówkowego podawania leku i  dokonanie 
wstępnej oceny skuteczności. 

Materiał i metody
Spośród 120 osób, u  których wykonano zabieg sklerektomii 

głębokiej, analizie retrospektywnej poddano 17 oczu u 17 chorych 
(7 kobiet i 10 mężczyzn) w wieku od 56 do 85 lat (średnia wieku 70 
lat), które wymagały w  późniejszym okresie pooperacyjnym pod
spojówkowego podawania 5-FU. Operację wykonywał jeden chi
rurg w Klinice Okulistycznej WIM w Warszawie w okresie od stycz
nia do listopada 2004 r. Spośród 17 chorych u  14 występowała 
jaskra pierwotna, u 3 – jaskra wtórna otwartego kąta. W 13 przy
padkach wykonano sklerektomię w połączeniu z fakoemulsyfikacją, 
w 4 – samą sklerektomię głęboką. Badania przeprowadzano dobę 
przed zabiegiem operacyjnym, w 1. dobie po operacji, następnie co 
3  dni przez pierwsze 2  tygodnie, 2x w  tygodniu przez kolejne 
2 tygodnie, po 1 miesiącu kontrole odbywały się 1x w tygodniu, po 
2 miesiącach zakończono okres obserwacji. Ocenie poddane zosta
ły: ostrość wzroku, ciśnienie wewnątrzgałkowe mierzone za pomo

cą tonometru aplanacyjnego Goldmanna, wygląd poduszki filtracyj
nej i  przedni odcinek oka w badaniu w  lampie szczelinowej oraz 
tylny odcinek za pomocą wziernikowania pośredniego z  użyciem 
soczewki Volka. Wskazaniami do podania 5-FU były pogrubienie 
i  wrastanie naczyń w  spojówkę w  obrębie poduszki filtracyjnej, 
otorbianie się pęcherzyka filtracyjnego lub pooperacyjny wzrost 
ciśnienia wewnątrzgałkowego >15 mmHg (2,3,5). 5-FU aplikowa
no w dawce po 5 mg, podspojówkowo, 180° od miejsca rany ope
racyjnej, w okolicy załamka dolnego po wcześniejszym miejscowym 
znieczuleniu Alcainą. Schemat podawania leku był dwojaki: iniekcje 
stosowano dzień po dniu, rzadziej co 2. dzień w zależności od stanu 
miejscowego przetoki filtracyjnej i regulacji ciśnień wewnątrzgałko
wych. Maksymalna przewidywana dawka wynosiła 6 iniekcji. 5-FU 
odstawiano w przypadku dobrej regulacji ciśnień lub wystąpienia 
powikłań. W  okresie pooperacyjnym wszyscy chorzy dodatkowo 
otrzymywali do worka spojówkowego kortykosteroidy z antybioty
kiem oraz niesterydowe leki przeciwzapalne. 

Do oceny stopnia regulacji ciśnień wewnątrzgałkowych zasto
sowano dwa kryteria. Za dobrą regulację uznano wartości ciśnień 
≤15 mmHg, za względnie dobrą – ciśnienie <21 mmHg niezależnie 
od stosowanych leków przeciwjaskrowych (2,5,10,11,12). 

Wyniki
Spośród 17 osób otrzymujących podspojówkowo iniekcje z 5-FU 

po zabiegach sklerektomii głębokiej u 13 chorych (76,4%) wskaza
niem do rozpoczęcia leczenia antymetabolitem był brak dobrej regu
lacji ciśnień w okresie pooperacyjnym (IOP > 15 mmHg). W przy
padku 1 osoby wartość ciśnienia była prawidłowa, a o rozpoczęciu 
aplikacji 5-FU zdecydował gwałtowny skok ciśnienia z  poziomu 
hipotonii. W pozostałych przypadkach wskazaniami do podawania 
5-FU były otorbianie się pęcherzyka filtracyjnego u 1 osoby (5,8%) 
oraz pogrubienie i przekrwienie spojówki w obrębie poduszki filtra
cyjnej u 6 osób (35,2%). Średni czas, który upłynął od operacji do 
momentu rozpoczęcia leczenia 5-FU, wynosił 16,2 dni ± 9,5 (ryc. 1). 
Zastosowano średnią dawkę 18,5 mg 5-FU (3,7 iniekcji). W 1 przy
padku podano 1 dawkę leku, maksymalna liczba dawek wynosiła 6. 

Powikłania wystąpiły u 8 osób (47%): ubytki nabłonka rogówki 
u  6  osób (35,2%), odłączenie naczyniówki u  1  osoby (5,8%). 
W 1 przypadku zaobserwowano zmiany powierzchni rogówki o cha
rakterze astygmatyzmu nieregularnego. Ubytki nabłonka rogówki 
były przejściowe i ustąpiły po odstawieniu fluorouracylu (ryc. 2). 

Odłączenie naczyniówki obserwowano skroniowo, na dalekim 
obwodzie. Po zastosowaniu leczenia uległo cofnięciu (ryc. 3). 

Astygmatyzm nieregularny był również zjawiskiem przejścio
wym, utrzymującym się 4 tygodnie (ryc. 4). 

Wyniki badań poddano analizie statystycznej, posługując się 
testem t-Studenta dla prób zależnych. Poziom istotności w  pracy 
ustalono następująco: p < 0,05. 

Średnie ciśnienie wewnątrzgałkowe przed zabiegiem operacyj
nym (To) wynosiło 20,5 ± 5,5 mmHg, w pierwszej dobie po zabie
gu (T1) 11,8 ± 3,8 mmHg (p < 0,05), w momencie rozpoczęcia 
leczenia 5-FU (T2) – 19,5 ± 4,0 mmHg, bezpośrednio po zakończe
niu iniekcji (T3) – 13,5 ± 2,9 mmHg (p < 0,05), natomiast dwa 
miesiące po zabiegu (T4) kształtowało się w przedziale 14,6 ± 3,5 
mmHg (ryc. 5). Pomiędzy To i  T4 zaistniała również różnica zna
mienna statystycznie (p < 0,05), a wybrana metoda – sklerektomia 
głęboka z  podspojówkowym zastosowaniem 5-FU – okazała się 
skuteczna w okresie 2 miesięcy od operacji. 
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Ryc. 1.	 Podspojówkowe zastosowanie 5-FU po operacji sklerektomii głę
bokiej. 

Fig. 1.	 Subconjunctival application of 5-FU after deep sclerectomy. 

1	 4	 7	 10	 13	 16	 19	 22	 25	 28	 31	 34	 37	 40	 43	 46	 49	 52	 55	 58	 61
czas / time

Ilo
ść

 c
ho

ry
ch

 o
tr

zy
m

uj
ąc

yc
h 

5-
FU

nu
m

be
r 

of
 p

at
ie

nt
s 

re
ce

iv
in

g 
5-

FU

10

9

8

7

6

5

4

3

2

1

0



Klinika Oczna 2005, 107(4-6) ISSN 0023-2157 Index 362646

Dobrą regulację ciśnienia wewnątrzgałkowego w  momencie 
zakończenia obserwacji uzyskano u  10 osób (58,8%), względnie 
dobrą zaś u 17 osób (100%). Trzech chorych wymagało dodatkowe
go leczenia farmakologicznego. W dwóch przypadkach do terapii 
włączono 1 lek, w jednym 2 leki. 

Dyskusja
5-fluorouracyl jest analogiem pirymidyny. Efekt antyproliferacyj

ny polega na blokowaniu syntezy tymidyny, co prowadzi do zaha
mowania syntezy DNA. 5-FU działa selektywnie na fazę S (synthe
sis) i fazę G2 (growth) syntezy DNA i RNA w cyklu komórkowym (3). 
W efekcie 5-FU hamuje proliferacje fibroblastów, dodatkowo uszka
dzając je, a  także blokuje produkcję kolagenu I  przez fibroblasty 
skórne (3,13). Zalecana przez FFSSG (Fluorouracil Filtering Surgery 
Study Group) dawka 5-FU we wczesnym okresie pooperacyjnym 
wynosi 10 mg dziennie przez 7  dni, potem 5  mg dziennie przez 
tydzień (łączna dawka 105 mg – 21 iniekcji) (3). Obecnie rzadko 
podaje się go w takich ilościach. Zauważa się spadek średniej sto
sowanej dawki. Akarsu i wsp. (14) aplikowali 5-FU podspojówkowo 
przeciętnie 4 ± 1 razy (22,4 mg 5-FU), Mora i wsp. (2) 5,3 ± 2,7 
(26,5 mg 5-FU), Lewandowska i  wsp. (5) 7  razy (35 mg 5-FU). 
W naszym badaniu średnia liczba iniekcji wynosiła 3,7, a  średnia 
całkowita podana dawka – 18,5 mg 5-FU. 5-fluorouracyl zwykle 
stosuje się już od 1. tygodnia (6,7,12,13,15). W badaniu średni czas 
rozpoczęcia iniekcji przypadł na przełom 2. i 3. tygodnia. 

Podspojówkowe stosowanie 5-FU umożliwia kontrolę procesu 
gojenia poduszki filtracyjnej oraz elastyczną modulację momentu 
rozpoczęcia leczenia. Zmniejsza to koszty terapii i sumaryczną wiel
kość zastosowanej dawki. W  pracy przedstawiono dwa kryteria 
oceny stopnia regulacji ciśnień wewnątrzgałkowych. Kryterium 
I zakłada, że w okresie pooperacyjnym IOP powinno być utrzymane 
na poziomie ≤15 mmHg. Takie wartości zazwyczaj prowadzą do 
stabilizacji pola widzenia i  zachowania stałej ostrości wzroku 
(2,5,10,12). Kryterium II (IOP < 21 mmHg), pomimo że traci na 
aktualności, jako częściej stosowane w  dotychczas opisywanych 
badaniach, umożliwia analizę porównawczą wyników z  różnych 
ośrodków (3,4,6,9,14,15). 

W badaniu dobrą regulację ciśnień 2 miesiące po zabiegu ope
racyjnym uzyskano według I kryterium w 58,8%, według II kryte
rium w 100%. Mora i wsp. (2) w obserwacji trwającej średnio 16 
miesięcy ± 10 otrzymali według I kryterium 72%, według II – 92%, 
Singh i wsp. (16) po 2 latach według I – 80%, Akarsu i wsp. (14) po 
roku według II – 73,6%. 

Podspojówkowe zastosowanie 5-fluorouracylu po leczeniu operacyjnym jaskry metodą sklerektomii głębokiej – wskazania, powikłania, wstępna ocena skuteczności 
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Ryc. 2.	 Ubytki nabłonka rogówki po leczeniu 5-FU. 
Fig. 2.	 Corneal superficial punctate keratopathy after 5-FU treatement.

Ryc. 3.	 Odłączenie naczyniówki po leczeniu 5-FU. 
Fig. 3.	 Choroidal detachment after 5-FU treatement. 

Ryc. 4.	 Zmiany rogówki po leczeniu 5-FU. 
Fig. 4.	 Corneal changes after 5-FU treatement. 

Ryc. 5.	 Średnie wartości ciśnienia wewnątrzgałkowego w  trakcie obser
wacji. IOP – ciśnienie wewnątrzgałkowe w mmHg, To – IOP przed 
operacją, T1 – IOP w 1. dobie po operacji, T2 – IOP w dniu rozpo
częcia iniekcji z 5-FU, T3 -– IOP po ostatniej iniekcji 5-FU, T4 – IOP 
na zakończenie obserwacji (2 miesiące po operacji). 

Fig. 5.	 Mean intraocular pressure during follow-up. IOP –intraocular pressu
re (IOP) in mmHg, To – preoperative IOP, T1 – IOP at 1st day after 
operation, T2 – IOP at the beginning of 5-FU injection, T3 – IOP at the 
end of 5-FU injection, T4 – IOP at the end of 2-months follow-up.
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Efekt antyproliferacyjny po 5-FU dotyczy nie tylko fibroblastów, 
ale również pozostałych proliferujących tkanek. Na tym tle rozwijają 
się objawy uboczne po antymetabolitach. Powikłania obserwowa
no w  47% oczu: ubytki nabłonka rogówki (35,2%), odłączenie 
naczyniówki (5,8%), astygmatyzm nieregularny (5,8%). Ciężkich 
powikłań nie odnotowano, natomiast te występujące w  badaniu 
okazały się przejściowe. Na liczbę powikłań zasadniczy wpływ mia
ła prawdopodobnie mała wielkość całkowitej podanej dawki 5-FU. 
Natomiast u  Akarsu i  wsp. (14) po zastosowaniu 22,4 mg 5-FU 
wystąpiły ubytki nabłonka rogówki (10,5%), odłączenie naczyniów
ki (2,7%), u  Mora i  wsp. (2) (26,5 mg 5-FU) kolejno 23% i  8%, 
a u Stilma i wsp. (6) (57,5 mg 5-FU) – 4,3% i 2,8%. W dostępnych 
publikacjach nie spotkano się z astygmatyzmem nieregularnym jako 
powikłaniem po leczeniu 5-FU, dlatego zjawisko to wymaga wnikli
wej analizy i dodatkowych badań. 

Przedstawione obserwacje wskazują, że 5-fluorouracyl stoso
wany podspojówkowo w okresie pooperacyjnym jest bezpieczny. 
Wstępne dane dowodzą natomiast skuteczności przeprowadzone
go postępowania. Dalsze obserwacje dostarczą kolejnych infor
macji. 
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