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Ocena wybranych parametréw
u chorych na jaskre prosta

Evaluation of chosen parameters of connective tiss

Mariusz Nowak, Elzbieta Swietochowska, Barbara Buntn
Danuta Bandych-Biniszkiewicz!, Stefan Pojda’

Purpose: To evaluate the plasma concentration of P | CP and P lll NP as markers of the
human with and without POAG. The mechanical properties of the collagen could be one of the

the pathogenesis of chronic open angle glaucoma.

Material and methods: P | CP and P Il NP were studied in serum in 20 patients with POAG

using RIA method.

Results: The concentration of P Il NP in the blood serum was markedly increased (3.991.5 ug/l) co g
group (2.84+0.77 pg/l), p<0.05. There was not significant difference in concentration of P I CP in both gro

Stowa kluczowe: jaskra prosta otwartego kata przesaczania, kolagen

Key words: primary open angle glaucoma, collagen

Jaskra prosta pierwotna otwartego kata przesa-
czania (POAG) — najczestsza postac jaskry — cha-
rakteryzuje sie nieodwracalng utratg wypustek osio-
wych komorek zwojowych siatkdwki, nieprawidtowo-
Sciami w obrazie morfologicznym tarczy nerwu wzro-
kowego oraz odpowiednimi ubytkami pola widzenia.
Charakterystyczne zmiany morfologiczne tarczy ner-
wu wzrokowego zostaly rozpoznane ponad 100 lat
temu, krotko po odkryciu oftalmoskopu (2). Przyczy-
na POAG jest nieznana, a przy braku rozpoznania
i leczenia prowadzi do Slepoty.

Do najwazniejszych biatek odpowiedzialnych za
czynno$¢ oraz biologiczne wiasnosci tkanki facznej na-
lezy kolagen. Stanowi on okolo 30% catkowitego biatka
w organizmie ssakéw. Stad tez zrozumiaty jest fakt, ze
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od lat jest przedmiotem wnikliwych badan. Kola
gtéwnym skiadnikiem tkanki {gcznej tworzacym zrab
rzadéw oraz tkanek organizmu. Udowodniono, Ze s|
nia on nie tylko funkcje mechaniczne, ale uczestniczy
réwniez w wielu procesach metabolicznych.

Proces biosyntezy kolagenu przebiega wielostop-
niowo. W koncowym etapie nastepuje wydzielanie
prokolagenu do przestrzeni pozakomoérkowej, gdzie
odpowiednie peptydazy odcinajg fragmenty C-konco-
wy i N-koncowy, z wytworzeniem kolagenu (1, 9). Po-
wstajgce w ten sposob fragmenty C-koncowy (pro-
peptyd prokolagenu typu | — P | CP) i N-koricowy
(propeptyd prokolagenu typu Ill — P Il NP) moga by¢
oznaczane ilosciowo i stuzag jako wyktadniki syntezy
kolagenu (7, 12).

Istniejg podstawy, by przypuszczaé, ze patogene-
za POAG moze by¢ zwigzana z pierwotnym zaburze-
niem metabolizmu tkanki tgcznej — gtownego ele-
mentu budowy blaszki sitowej, utkania beleczkowego
kata przesgczania oraz twardowki.

Hernandez i Ye (5) postawili hipoteze, ze podsta-
wg anatomicznych oraz biochemicznych zmian sub-
stancji pozakomérkowej blaszki sitowej jest postepu-
jacy ucisk aksonow komorek zwojowych siatkowki
i nieodwracalna ich utrata.
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Nie jest jasne, czy stwierdzone W badaniach ukltr;:::
strukturalnych zmiany wiokien kolagenowych w t ad
kach oka sa pierwotne czy tez wtorne w stosunku do
wzrostu cisnienia wewnatrzgatkowego (™). .

Celem niniejszej pracy byta ocena stezenia W Su-
rowicy krwi karboksyterminalnego propgptydu proko-
lagenu typu | (P | CP) oraz aminotermmalnego pro-
peptydu prokolagenu typu Il (P 1ll NP) jako wyktadni-
kéw metabolizmu kolagenu u chorych leczonych z po-
wodu POAG.

Materiat i metodyka

Badaniem objeto 20 kobiet w wieku 50-70 lat (Sr.
62+9 [at) z potwierdzonym rozpoznaniem jaskry pro-
stej otwartego kata przesgczania.

W badaniach nie braly udziatu osoby chorujgce
na nadci$nienie tetnicze, cukrzyce, pobierajace leki
hormonalne oraz osoby, ktére w ciggu ostatniego ro-
ku przebyly operacje chirurgiczne lub ztamania kosci,
co mogtoby wplywaé na metabolizm kolagenu.

U wszystkich os6b wykonano badanie okulistycz-
ne obejmujgce: okreslenie ostrosci wzroku do dali
i blizy, ocene przedniego odcinka obrazu gatki ocznej
w lampie szczelinowej oraz dna oka (ze szczegdlnym
uwzglednieniem obrazu morfologicznego tarczy ner-
wu wzrokowego), oznaczenie kinetycznego pola wi-
dzenia na perymetrze kulistym Goldmanna, okresle-
nie cisnienia wewnatrzgatkowego, gonioskopie.

Grupe kontrolng stanowito 10 kobiet w wieku 50-
-60 lat (sr. 5446 lat) nie wykazujgcych zmian choro-
bowych w obrebie narzadu wzroku oraz 0golinych
choréb wykluczonych przy ustalaniu grupy badanej.
Oznaczenia metabolitéw kolagenu w surowicy krwi

pobranej z zyly odiokciowej wykonywano jednorazo-
wo w nastepnym dniu po przyjeciu chorych do kliniki
W godzinach 7.00-8.00 rano.

Stezenie propeptydu prokolagenu typu | (P | CP)
il (P 1l NP) okreslano na podstawie ilosciowej oce-
ny karboksypeptydow i aminopeptydow metodg RIA
przy uzyciu standardowych zestawéw firmy Orion
Diagnostica.

Czuto$¢ metody dla P | CP wynosita 1,2 ua/l,
adla P Il NP 0,2 pg/l. Biad wewnatrzseryjny i mie-
dzyseryjny wynosit odpowiednio dla P | CP 5,7%
i 3,1% oraz dla P Ill NP — 4,0% i 4,3%.

Roznice miedzy uzyskanymi $rednimi wartosciami
W grupie badanej a wartosciami w grupie kontrolnej
poréwnywano testem t-Studenta, przyjmujac za kry-
terium réznicy statystycznie znamiennej p<0,05.

Na przeprowadzenie badan uzyskano zgode Ko-
misji Nadzoru Etycznego dla Badan u Ludzi Slaskiej
Akademii Medycznej.

Wyniki i oméwienie

Kryteriami rozpoznania POAG byly: jaskrowa de-
strukcja nerwu wzrokowego ze wspotezynnikiem
CID (cup/disc ratio) wigkszym niz 0,5 lub asymetria
w opojgu oczach wigksza niz 0,2, jaskrowe ubytki po-
Iq widzenia od Il do V stadium Wg Grevego oraz go-
nioskopowo stwierdzony otwarty kat przesaczania
0 szerokosci od Il do |1l stopnia wg Shaffera.
12
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a I: Srednie stezenie karboksyterminalnego propep

Tabel prokolagenu typu | (P | CP) oraz aminoterminalr::;gtoJ
propeptydu prokolagenu typu Il (P 1ll NP) w grupie
Kkobiet z rozpoznana jaskra w poréwnaniu z grupa
kontrolng

Table I: Mean concentration of carboxyterminal Propeptyde
of procollagen type | (P | CP) and aminotermina|
propeptyde of procollagen type lil in group of
women with glaucoma and in control group

Grupa Liczba 0séb P | CP pg/l PIIENP pg/
Group No. of patients
Jaskra 20 97,03+49,48 3,991, 5
Glaucoma
Kontrola 10 83,48+32,35 2,8410,77
Control

* p<0,05
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Fig. 2. Individual concentration of P |1l NP in POAG patients

Ocena

Uzyskane wyniki stezeri P | CP i P lll NP prz
stawiono w tabeli | oraz na rycinach 1i 2. 23

W grupie chorych na POAG $rednie stezenie P | CP
wynosito 97,03+49,48 pg/l i nie réznito sie znamien-
nie w poréwnaniu ze stezeniem P | CP w grupie kon-
trolnej (83,48+32,35 pg/l). Srednie stezenie P Il NP
w grupie badanej wynosito 3,99+1,5 pg/l, w grupie kon-
trolnej natomiast 2,84+0,77 pg/l. Stwierdzono istotny.
wzrost P IIl NP w grupie chorych z POAG w poréwna-
niu z grupg kontrolng (p<0,05).

W przeprowadzonych wczesniej badaniach doty-
czacych oznaczen frakcji kolagenowych w tkankach
oka osiggnieto réznorodne wyniki, jakkolwiek istniata
zgodnosé, ze typ | kolagenu jest giéwng frakcjg kolage-
nowa W obrebie twardéwki oraz rogéwki. Schmut (15)
donosit o obecnosci kolagenu typu Il w twardéwce,
Keeley i wsp. (8) natomiast stwierdzili obecnos¢ jedy-
nie kolagenu typu |. Stezenie kolagenu utkania belecz-
kowego kata przesagczania oraz blaszki sitowej nie byto
dotad okreslane metodg izolacji biochemicznej ze
wzgledu na maly rozmiar tych struktur. Przeprowa-
dzone w latach osiemdziesigtych i dziewiec¢dziesia-
tych badania tych obszaréw metodg immunohisto-
chemiczng pozwolity dokonaé oceny ich skiadu bio-
chemicznego (3, 6, 10, 13, 17, 18).

Rodrigues i wsp. (14) stwierdzili u ludzi obecnosé
jedynie kolagenu typu IV w obrebie blaszki sitowej
oraz utkania beleczkowego, podczas gdy Fukachi
(3), Konomi i wsp. (10), Stocker i wsp. (16) oraz Ten-
groth i wsp. (17) wykazali u ludzi, bykéw i szczuréw
W obrebie blaszki sitowej oraz utkania beleczkowego
obecnos¢ kolagenu typow |, 11 i 1V.

Thale i Tillmann (18) badali za pomoca mikroskopii
elektronowej i metody immunohistochemicznej uktad
oraz strukture widkien kolagenowych oka ludzkiego.
Stwierdzili oni, ze widkna kolagenowe w blaszce sito-
wej sg rozmieszczone okreznie wokét punktéw przej-
Scia wiokien nerwowych oraz naczyr. W obrebie ze-
wnetrznych warstw twardéwki tworzg natomiast struk-
ture siateczkowata. Autorzy ci (18) wykazali obecnosé
wiokien kolagenowych typu | i Ill w twardéwce oraz ty-
pul, llli IV w blaszce sitowej.

Badania te zostaly potwierdzone przez Morrisona
iwsp. (11).

Yang i wsp. (19) w doswiadczeniach przeprowa-
dzonych in vitro wykazali, ze wzrost ci$nienia hydro-
statycznego powoduje wzrost syntezy kolagenu typu
| poprzez komarki ludzkiej blaszki sitowej. /n vivo ko-
morki te mogq reagowac na zmiany w ich $rodowisku
poprzez modyfikacje syntezy mRNA potrzebnego do
produkcji oraz wydzielania kolagenu do przestrzeni
pozakomorkowej. Iwata (6) prowadzit badania doty-
czace mechanizmu powstawania zmian morfologicz-
nych tarczy nerwu wzrokowego w POAG oraz w jas-
krze z prawidiowym cisnieniem wewnatrzgatkowym
(NTG) i stwierdzil, ze pierwsza zmiang patologiczng
jest stabos¢ blaszki sitowej i dlatego nawet normalne
cisnienie moze powodowaé jej deformacje prowadza-
¢g do zdezorganizowania oraz poskrecania kanali-
kow, przez ktore wychodzg z gatki ocznej wiokna
nerwowe. Stabo$¢ blaszki sitowej moze by¢ spowo-
dowana zaburzeniem metabolizmu pozakomérkowej
substancji tkanki facznej. Iwata (6) sugeruje, ze dla

Fukachi i wsp. (3

chemiczng lokalizacje | b
alfa elastyny w blaszce sitow
zmiany w sktadzie oraz ilosci \
mogg by¢ wtérne do dtugotrw:
oraz, ze zmiany skitadu tych makrc
dyfikowaé przebieg zmian jaskrow
wzrokowego. »

Gonzalez-Avila i wsp. (4) prowadz
wplywem plynu komorowego na metaboll
u chorych na jaskre prosta i stwierdzili, ze
wy chorych na POAG powoduje znamienne sf
nie obnizenie aktywnosci kolagenazy ora
wzrost syntezy kolagenu. Sugerujg oni (4), ze
syntezy kolagenu oraz obnizenie jego rozpadu mo
odgrywac role w zmniejszeniu przestrzeni wolnyi
utkania beleczkowego i rozwoju POAG, a plyn komoro-
Wy powinien by¢ uwazany za mikrosrodowisko wptywa-
jace na metabolizm i funkcje utkania beleczkowego.

Wyniki przeprowadzonych przez nas badan po-
twierdzajg doniesienia innych autoréw (3, 4, 6, 19)
0 zmianie metabolizmu kolagenu u chorych z jaskrg
prosta. Na podstawie rezultatow powyzszych badan
mozna stwierdzi¢, ze zmiana metabolizmu kolagenu
moze by¢ jedng z przyczyn rozwoju jaskry przewle-
kiej otwartego kata przesgczania oraz, ze zmiany te
dotyczg nie tylko tkanek oka, lecz prawdopodobnie
zaburzen ogélnoustrojowej przemiany tkanki {acznej.

Waznym i nie rozstrzygnietym pozostaje pytanie,
czy zaburzenia te sg pierwotne i prowadza do wzros-
tu T, czy tez wzrost T jest pierwotng przyczyng zmian
morfologicznych oraz metabolicznych kolagenu w obre-
bie tkanek oka.

Uzyskanie petnej odpowiedzi dotyczacej wplywu
metabolizmu tkanki tacznej na T oraz wplywu T na
ten metabolizm wymaga poszerzenia zakresu badan
laboratoryjnych, co bedzie tematem kolejnych donie-
sien.
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SRF ultrastructural scanning electron microscopic study in idio

Alina Bakunowicz-t.azarczyk, Stanistaw Sulkowski!, Andrzej Stank

Purpose: To evaluate the cells of subretinal fluid (SRF) by the use of the scanning electron micr
relationships between morfologic features of SRF and duration of retinal detachment.
Materials and methods: Subretinal fluid was taken from 7 patients with retinal detachment. The cytolo

analyzed in electron scanning microscope (IEOL).

Results: The highest count of cells (predominantly macrophages and lymphocytes) were seen in SRF ol
week after retinal detachment. Retinal detachment, which lasted more than 3 weeks, caused lower SRF
changes in cells composition. After 6 months normal cells were not present in SRF.

Stowa kluczowe: plyn podsiatkéwkowy, morfologia, SEM

Key words: subretinal fluid, morfology, SEM

Badania morfologiczne plynu podsiatkéwkowego
(SRF) w mikroskopie $wietinym wykazaly obecnosé
komorek pochodzacych z czesci nerwowej siatkowki,
z nabtonka barwnikowego oraz z krwi (4).

Celem niniejszej pracy byta ocena komérek piynu
podsiatkéwkowego w mikroskopie elektronowym ska-
ningowym (SEM) oraz proba powigzania zmian w obra-
zie SRF z czasem trwania odwarstwienia siatkowki.

Materiat i metodyka

Do badan uzyto po 0,5 ml czystego SRF od 7 cho-
rych (3 kobiet i 4 mezczyzn) w wieku od 40 do 60 lat,
operowanych w Kilinice Okulistycznej AMB w 1993 roku.
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U 1 osoby stwierdzono wysoka krétkowzroczno :
Czas trwania odwarstwienia u 2 os6b wynosit okoto
3 tygodni, u 1 chorego 8 tygodni, za$ u 2 — okolo 6 mie-
sigcy.

Przed operacjg u 4 osob ostro$é wzroku byia og-
raniczona do poczucia $wiatta, u 2 wynosita 2/50,
a u 1 chorego 5/12.

U 4 os6b odwarstwienie siatkéwki obejmowato
2 kwadranty, u 3 chorych natomiast 4 kwadranty.
U 5 os6b stwierdzono otwory pojedyncze: u 4 oséb
u gory i u 1 pacjenta w czesci dolnej dna oka. U 1 cho-
rego zlokalizowano 3 otwory w czeéci gérnej odwar-
stwionej siatkowki, zas u 1 osoby otworu nie udato sie
znalezé.

U.5 oséb stwierdzono zwyrodnienie drobnotorbie-
lowate obwodu siatkéwki, a u 1 chorego zaniki siat-
kéwkowo-naczynidwkowe.

U 2 oséb w oku z odwarstwieniem wystepowaty
zmiany proliferacyjne szklistkowo-siatkéwkowe (PVR)
stopnia A, u 3 stopnia B, u 2 chorych za$ stopnia @

Z kazdej porcji plynu podsiatkéwkowego wykonywa-
no po 10 minutach od pobrania 4 preparaty osadowe,
stosujgc techniki opisane uprzednio, oraz typowe pre-
paraty cytologiczne, stosujac technike rozmazu (2). Te
ostatnie barwiono hematoksyling i eozyng (HE) oraz
metodg MGG i analizowano w mikroskopie $wietinym.
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