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Singapur to wielonarodowe panstwo-miasto, ktérego na-
zwa pochodzi od dwdch sanskryckich stéw: singa (lew) i pura
(miasto), stad niekiedy stosowana nazwa Miasto Lwa. To jed-
nocze$nie miasto ogrodéw, gdyz tonie w zieleni i kwiatach,
miejsce najwigkszego na $wiecie rezerwatu ptakow, ale przede
wszystkim nowoczesna metropolia, centrum biznesu Azji Dale-
kiego Wschodu oraz o$rodek mieszanki kultur chinskiej, indyj-
skiej i arabskiej. W tym niezwyktym miejscu, w dniach 18-21
lipca 2007 roku, odbyt sie Il Swiatowy Kongres Jaskry (World
Glaucoma Congress) organizowany przez Stowarzyszenie Mie-
dzynarodowych Towarzystw Jaskrowych (The Association of
International Glaucoma Societes, AIGS). Bogaty program zjazdu
wypetnity sesje dydaktyczne, sesje z dziedziny nauk podstawo-
wych i klinicznych, sympozja plenarne, sesje plakatowe oraz
liczne kursy i debaty. W programie naukowym nie zabrakto réw-
niez prac klinicznych z Polski: z Warszawy (WIM), Wroctawia
(AM) i Katowic (AM).

Pierwszym punktem kazdego dnia obrad byly sponsorowa-
ne sympozja poranne, po$wigecone nowoczesnym technikom
obrazowania (Visante OCT, Stratus OCT, Cirrus HD-OCT, HRT
M), wspdiczesnym metodom laserowym (SLT) czy chirurgicz-
nym (Ex—PRESS). Program przedpotudniowy wypetnialy odby-
wajace sie réwnolegle sesje dydaktyczne oraz sesje z dziedziny
nauk podstawowych i klinicznych. Podczas sesji dydaktycznych
mozna byto wystucha¢ skondensowanych i zaktualizowanych
doniesien z dziedziny patofizjologii i epidemiologii jaskry, upo-
rzadkowaé w odpowiednim szyku czynniki ryzyka rozwoju tej
neuropatii, a takze poszerzy¢ wiedze z zakresu genetyki.

Z badan populacyjnych wynika, ze jaskra jest pierwszg przy-
czyng nieodwracalnej utraty widzenia na $wiecie. Obecnie na
jaskre choruje 82,5 miliona ludzi (prawie 90% tej liczby stanowi
ludno$¢ krajow rozwijajacych sig), z tego trzy czwarte to chorzy
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z jaskrg pierwotnie otwartego kata (JPOK). Najwieksza zapadal-
no$¢ na JPOK obserwowana jest wérdd populaciji afrykanskiej,
na jaskre zamknietego kata (JZK) za§ — wsréd Chinczykéw. Po-
sta¢ JZK cechuje bardziej agresywna destrukcja widkien ner-
wowych siatkéwki niz u chorych z jaskra otwartego kata (JOK),
dlatego chorzy z JZK stanowig az potowe populacji 8,4 miliona
ludzi, ktérzy bezpowrotnie utracili wzrok.

U podstaw patogenezy JPOK lezy zaburzenie réwnowa-
gi (pod wptywem m.in. trombospondyny-1 i czynnika wzrostu
tkanki tacznej) pomiedzy ekspresjg transforming growth factor-
B2 (TGF-B2) a czynnikami bone morphogenetic family (BMP-7
i BMP-4), na korzy$¢ tego pierwszego, co prowadzi do zmiany
ilosci i jako$ci macierzy zewnatrzkomérkowej w regionie oko-
tokanalikowym utkania beleczkowego. Za przyczyne jaskry
barwnikowej (JB) przypuszczalnie odpowiedzialny jest gen
powodujgcy mutacje szlakéw metabolicznych serotoniny, do-
paminy i tyrozyny; w naprawie tego genomu upatruje sie przy-
szto$¢ leczenia tej, dotykajacej mtodych ludzi, postaci neuro-
patii. Najnowsze badania z biologii molekularnej nad zespotem
pseudoeksfoliacji (PEX) potwierdzajg uogdlniony charakter tego
schorzenia o typie elastozy — mikrofibryllopatii oraz zwigkszo-
nego ryzyka zaburzen w ukfadzie naczyn wiencowych i mézgo-
wych u tych chorych. W patogenezie jaskry normalnego cisnie-
nia (JNC) coraz wigcej méwi sig o prawdopodobnym udziale
przeciwciat antyfosfolipidowych, genie optineuryny/ myocyliny
(OPA-1) i komponencie autoimmunologicznej z udzialem prze-
ciwciat przeciwsiatkéwkowych.

Podsumowania najnowszych odkry¢ z biologii molekularnej,
zajmujacej sie mechanizmem $mierci komoérki zwojowej (KZ)
oraz fizjologia utkania beleczkowego (UB) i ciafa rzgskowego
(CRZ), dokonat prof. Paul Kauffman, wskazujac jednoczesnie
na implikacje terapeutyczne tych odkry¢ i potencjalne strategie
transferu neurotrofin (do KZ), genéw (do UB) i enzyméw bio-
syntetyzujacych prostaglandyny (do CRZ). Szeroko poruszane
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w trakcie sesji naukowych — m.in. przez M. Waxa, H. Quigleya
i C. Burgoyne'a — aspekty apoptozy i endogennej neuroprotek-
cji komorki zwojowej, zaburzen potencjatu bioenergetycznego
mitochondriéw (w ich naprawie upatruje si¢ jeden z kierunkéw
przysziej terapii jaskry), wreszcie wptywu gleju na przezycie KZ
jak najbardziej udowodnity, ze jaskra, klasycznie uwazana za ak-
sonopatie, jest rdwniez cyto- i gliopatig. Wciaz trwajg dyskusje
nad zagadnieniem JPOK jako choroby neurodegeneracyjnej i jej
zwigzkdw z chorobg Alzheimera. Cho¢ dunskie badania popula-
cyjne (Kessing) z udziatem 410 tys. oséb nie stwierdzity zwigk-
szonego ryzyka wystapienia choroby Alzheimera u chorych
z JPOK, w siatkéwce chorych z jaskrg obserwuje sie typowe
dla choréb neurodegeneracyjnych obnizenie poziomu biatka tau
(niezbednego dla prawidtowej struktury mikrotubulli neuronéw)
oraz wystepowanie nieprawidiowego biatka tau at8 (Gupta)
i amyloidu-B (Guo).

By¢é moze przyszta terapia jaskry juz wkrétce poszerzy sie
o: 1) leki obnizajace poziom cholesterolu (poza wptywem cho-
lesterolu na $ciane naczyn zaopatrujgcych nerw wzrokowy
stwierdzono dodatkowy bezpos$redni wptyw lipidéw na ci$nie-
nie wewnatrzgatkowe poprzez szlak metaboliczny Rho-kinazy),
2) czynniki antyangiogenetyczne (anty-VEGF) jak pegabtanib,
bevacizumab, ranoibizumab podawane doszklistkowo w lecze-
niu jaskry neowaskularnej, 3) miejscowe inhibitory ROCK (rho-
associated coiled-coil-forming kinase) obnizajgce ci$nienie
wewnatrzgatkowe (CW) na drodze relaksacji elementéw kur-
czliwych UB i CRZ (w badaniach na zwierzetach obserwowana
redukcja CW o 30% i potwierdzone synergistyczne dziatanie
z latanoprostem), 4) podawany do worka spojéwkowego ko-
enzym Q10 (Coq10) lub podawane doszklistkowo przeciwciata
antyamyloidowe, ktdrych neuroprotekcyjne dziatanie zostato juz
udowodnione na zwierzetach (Cordeiro, Guo).

Nieco dalsza perspektywa leczenia jaskry to prawdopodob-
nie zastosowanie molekut siRNA (ang. short interference RNA)
Wyciszajacych” ekspresje zmutowanych genéw (obecnie po-
twierdzone wyniki in vitro) oraz inhibitoréw receptora GABA
(bicuculline) hamujgcych $mieré KZ wywotang stresem oksy-
dacyjnym (obecnie prowadzone badania na myszach). Trwajg
rowniez intensywne badania nad systemem optymalnego trans-
portu genéw ,naprawczych” bezposrednio do komdrek trabeku-
lum — obiecujgca wydaje sie kombinacja molekut siRNA i ade-
nopochodnych wektoréw wirusowych drugiej generacji (ang.
second generation Adeno-Associated Vectors, scAAV); badania
na szczurach i matpach wykazaty skuteczno$¢ metody do 5
miesiecy po pojedynczym podaniu genu i brak jej toksyczno-
$ci. Fascynujgcego zagadnienia przeszczepu mezenchymalnych
komédrek macierzystych i dojrzatych komdrek pochodzacych
z siatkdwki — w celu zastgpienia obumartych KZ lub bezposred-
niej neuroprotekcji — dotyczyt wyktad K. Martina z Uniwerytetu
w Cambridge (po etapie badan na hodowlach siatkéwkowych
wkrétce planowane sg eksperymenty na zwierzetach). Podczas
debaty poswigconej immunologii jaskry M. Schwarz wskazata
na zmieniony profil autoprzeciwciat u chorych z jaskra (zwigk-
szony poziom przeciwciat anti-heat-shock, jak HSP-27) i przed-
stawita naukowe podstawy przysziej szczepionki immunomo-
dulujgcej (poprzez wzrost poziomu limfocytéw T specyficznych
dla antygenéw siatkéwkowych) i zwigkszajacej przezycie KZ.
Niewykluczone, ze metodami przysztosci w diagnostyce i mo-

nitoringu jaskry beda nieinwazyjne techniki obrazowania i oceny
ilo$ciowej uszkodzonych KZ (obecnie przeprowadzane sg pro-
by na myszach z wykorzystaniem biatka CFP jako znacznika KZ
i techniki konfokalnej oftalmoskopii skaningowej oraz stosowa-
na jest w badaniach eksperymentalnych technika DARC — De-
tection of Apoptosing Retinal Cells).

Bardzo interesujgca okazata sie sesja po$wigcona ustale-
niom grupy ekspertdw uczestniczach pod przewodnictwem Ro-
berta Weinreba w tzw. Consensus Meeting w Fort Lauderdale
w maju 2005 roku. Owocem tego spotkania byt przedstawiony
w kilkunastu prezentacjach (i opublikowany w kilku pozycjach
ksigzkowych) wspdlny komunikat regulujgcy na postawie do-
niesien evidence-based medicin znaczenie czynnikéw ryzyka
w patogenezie jaskry, kliniczng warto$é nowoczesnych metod
diagnostycznych, a takze podsumowujacy wspoétczesne kierunki
farmakoterapii jaskry i pozycje stosowanych metod laserowych,
wreszcie regulujgcy miejsce poszczegélnych technik operacyj-
nych w leczeniu chirurgicznym tej neuropatii.

W konkluzji dyskusji nad diagnostykg zaburzen czynnoscio-
wych i strukturalnych w jaskrze wypunktowano co nastepuije:
1) standardowa perymetria automatyczna nie jest wystarczajgca
metoda do wykrycia wczesnej jaskry; z technik ,selektywnych”
dane z pi$miennictwa przemawiajg za niewielkg przewaga pe-
rymetrii zdwojonej czestotliwosci (FDT) nad perymetrig krdtko-
falowa (SWAP), 2) dokumentacja struktury nerwu wzrokowego
powinna by¢ obowigzkowg czescig procesu diagnostycznego,
3) czutosc i specyficzno$é wspétczesnych technik obrazowania
(GDx, HRT II lub Ill, OCT) i stereofotografii ocenianej przez do-
$wiadczonego lekarza sg poréwnywalne, 4) zastosowanie tech-
nik cyfrowych jako wygodnego i doktadnego narzedzia diagno-
stycznego jest rekomendowane, 5) techniki cyfrowe wzajemnie
sie uzupetniajq i obecnie brak jest dowoddw na wyzszo$¢ jednej
z technik nad druga.

Ustalenia grupy ekspertéw z Consensus Meeting w dziedzi-
nie leczenia chirurgicznego jaskry byty nastepujace: 1) sklerek-
tomia gfeboka jest skuteczng metodg obnizajgca cw; w poréw-
naniu z trabekulektomig wspomagang mitomycyng jest metoda
bezpieczniejsza, ale w wigkszosci przypadkéw daje mniejszg
redukcje cw, 2) sklerektomia gleboka moze byé rozwazana
jako terapia pierwszego rzutu u chorych z nizszym statusem
ekonomicznym lub u chorych, u ktérych istnieje ryzyko stabej
wspolpracy w procesie leczenia, 3) operacje setonowe pozwa-
lajg uzyskac lepsza regulacje cw niz zabiegi cyklodestrukcyjne
w jaskrze opornej (po nieskutecznej trabekulektomii z zastoso-
waniem mitomycyny).

W dyskusji podkreslono zmiang profilu operacji przeciwja-
skrowych: zmniejszenie liczby trabekulektomii na korzy$¢ ope-
racji setonowych (w Kanadzie w ciggu ostatnich 10 lat liczba
trabekulektomii obnizyta sie o 30%, a operacji setonowych
— wzrosta 12-krotnie). Zdaniem Konstasa, eksperta z dziedziny
24-godzinnej kontroli cw, skuteczne leczenie chirurgiczne za-
pewnia najbardziej ptaski profil redukcji cw (w przypadku farma-
koterapii ,najstabilniej” dziatajg analogi prostaglandyn i prepa-
raty ztozone). By¢ moze juz wkrétce dla potrzeb 24-godzinnego
monitoringu cw bedziemy postugiwaé sie wyposazong w sen-
sor ci$nieniowy soczewka kontaktowa, mierzacg okresowo cw
u os6b podejrzanych o jaskre, badz tez implantowanym do ko-
mory przedniej czujnikiem zapewniajgcym ciggty pomiar cisnie-
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nia u chorych z jaskrg zaawansowang. Zaawansowane sg takze
prace nad tzw. tonometrig spektrometryczng — nowa bezkontak-
towa technikg wykorzystujgcg promieniowanie podczerwone.

Bardzo interesujgce dla lekarzy-praktykéw byty referaty
i plakaty dotyczace proceséw gojenia po operacjach przeciw-
jaskrowych — tematyka biologii proceséw naprawczych (rola
TGF-B i biatka rsk2), nowych metod ich modulowania oraz wias-
ciwego monitoringu morfologii poduszki filtracyjnej za pomoca
zdje¢ fotograficznych, UBM, AC-OCT (bardzo doktadna ocena
$ciany poduszki) czy mikroskopii konfokalnej (najlepsza ocena
jej wewnetrznej morfologii).

W sesji plakatowej przedstawiono korzystne wyniki zasto-
sowania podspojéwkowych wszczepéw kolagenowych (Ocu-
lusgen) lub btony owodniowej w czasie trabekulektomii w celu
utrwalenia drogi filtracji. Jednak przyszto$¢ terapii antyprolifera-
cyjnej, jak sie wydaje, podgza w kierunku biologii molekularnej
i terapii genowej. Obecnie prowadzone sg badania in vitro nad
zastosowaniem nanoczasteczek jako wektora przenoszacego
czasteczki siRNA, blokujgcych biatko rsk2 i hamujgcych proli-
feracje fibroblastow w obrebie torebki Tenona, oraz ,infekowa-
niem” fibroblastéw ,.samobdjczymi” genami (tk i cd) przenoszo-
nymi przez retrowirusy.

Dla uporzagdkowania przyczyn zamkniecia kata przesgczania
oraz lepszego zrozumienia mechanizméw jego blokady i zastoso-
wania wiasciwego leczenia zaproponowano 4-punktowy sche-
mat klasyfikacyjny Ritcha, obejmujacy cztery anatomiczne wek-
tory: 1) teczéwka (najczestsza patologia to blok zreniczny), 2)
cialo rzeskowe (iris plateau), 3) soczewka (jaskra fakomorficz-
na), 4) wektory potozone za soczewka (jaskra zlosliwa). Pigcio-
letnia analiza poréwnawcza trabekuloplastyki argonowej (ALT)
i selektywnej (SLT) wykazata: 1) poréwnywalng skuteczno$é
obu technik w JPOK, 2) nieco wyzszg skuteczno$¢ ALT w JPEX,
3) nieefektywno$¢ ALT u pacjentéw miodych z wysokg krétko-
wzrocznos$cig oraz z jaskra zapalng, 4) preferowanie techniki SLT
u starszych chorych z jaskra barwnikowa.

Bogaty program naukowy Kongresu, interesujacy rozktad
sesji plenarnych, nowa formuta otwartych debat tematycznych
w waskim gronie ekspertéw oraz wspaniata organizacja zjazdu
zastuguja, zdaniem autoréw dzielagcych sie wrazeniami, na wy-
soka koncowa ocene spotkania. | cho¢ w ciggu najblizszych lat
przetomu w leczeniu jaskry nie nalezy si¢ spodziewac, prezen-
towane odkrycia biologii molekularnej i genetyki z wigkszym
optymizmem pozwalajq patrze¢ na przyszto$¢ leczenia tej neu-
ropatii.
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