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Summary:

The aim of this paper is, to evaluate the efficacy of amniotic membrane transplantation for ocular surface reconstruction

in patients with bullous keratopathy and chemical and thermal burns of corea and conjunctiva. Amniotic membrane
is a thin, semitransparent tissue forming an innermost layer of the fetal membrane, which contains a thick basement
membrane with a single layer of epithelium and avascular matrix. This transplantation promotes normal conjunctival
epithelization while suppressing fibrosis formation. Amniotic membrane transplant may be considered as an alternative
method for treating ocular surface reconstruction in patients with thermal and chemical burns. Authors suggest that
this method of treatment is not efficient in patients with bullous keratopathy.
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Schorzenia powierzchni gatki ocznej doprowadzajg do zmiany
jej struktury i sq powazng przyczyng obnizenia ostrosci wzroku.
Mimo znacznego postepu w leczeniu zachowawczym i chirurgicz-
nym problem ten pozostaje nadal powaznym wyzwaniem dla okuli-
stow. Prawidtowa powierzchnie gatki ocznej pokrywa nabtonek
rogowkowy, spojowkowy i rabkowy, z ktorych kazdy ma odmienny
fenotyp (13). W przypadku, gdy dojdzie do jej uszkodzenia, gojenie
sie rany, jako czes$¢ procesu naprawczego, prowadzi¢ moze do catko-
witej regeneracji z przywroceniem funkgji tkanki. Czesto jednak
powstajg zmiany wtdkniste, dochodzi do zmiany prawidtowego
fenotypu i co z tym zwigzane, utraty funkgji tkanki. Dla fizjologicznie
przezroczystej rogowki nawet niewielka ilos¢ wioknistej tkanki,
mimo zachowanego fenotypu, moze by¢ przyczyng uposledzenia
procesu widzenia (13). Uznawane dotychczas metody leczenia
powierzchni gatki ocznej, takie jak auto- badz allogeniczny prze-
szczep spojowki i rgbkowych komorek pnia, adhezyjne kleje tkanko-
we, keratoplastyka drazaca lub warstwowa, przeszczep sluzéwki
z jamy ustnej lub nosa, boczne zeszycie szpary powiekowej, mimo
czesciowych sukcesow okazywaly sie czesto niewystarczajgce (14).
W ostatnich latach zaobserwowac mozna rosngce zainteresowanie
bfong owodniowa. Jest to cienka, pdfprzezroczysta tkanka, ktdra
stanowi najbardziej wewnetrzng warstwe pecherza ptodowego.
Nabtonek owodni spoczywa na grubej btonie podstawnej, ktora
oddziela go od pozbawionej naczyn istoty wiasciwej (9,17). Dzieki
swoim wyjatkowym wiasciwosciom btona ta zyskata uznanie wielu
chirurgéw, a jej przeszczep stanowi obecnie nowa, alternatywna

btona owodniowa, keratopatia pecherzowa, oparzenie chemiczne i termiczne.
amniotic membrane, bullous keratopathy, chemical and thermal burn.

metode leczenia powaznych uszkodzeri powierzchni gatki ocznej.
Wyg Trelforda zainteresowanie btona owodniowg miafo swéj pocza-
tek w 1910 roku, kiedy Davis jako pierwszy przedstawit dziatanie
bfon ptodowych w przeszczepach skory. Od tego czasu powstato
szereg prac dotyczacych zastosowania btony owodniowej m. in.
w leczeniu oparzen skdry, owrzodzen podudzi, wytwarzaniu sztucz-
nej pochwy i w licznych zabiegach operacyjnych wykonywanych
w obrebie gtowy, szyi, jamy brzusznej i miednicy. W 1940 roku De
Rotth przedstawit prace, w ktorej opisat zastosowanie btony owo-
dniowej wraz z kosméwka w leczeniu zrostow spojowki powiekowej
i gatkowej. Nastepnie w 1950 roku Fifatow zastosowat btone owo-
dniowg w okulistyce w postaci homogenatu tkankowego, ktory
wstrzykiwat pacjentom podspojéwkowo lub domigsniowo w celu
leczenia chordb zapalnych i zwyrodnieniowych zaréwno przedniego,
jak i tylnego odcinka oka. Po wielu latach przerwy w 1995 roku Kim
i Tseng opisali wyniki badan eksperymentalnych, w ktérych dokony-
wali przeszczepu bfony owodniowej na uszkodzong powierzchnie
rogowki u krélikéw. Od tego czasu powstaty liczne doniesienia doty-
czace zastosowania bfony owodniowej w okulistyce w takich przy-
padkach, jak nawracajgce ubytki nabtonka rogéwki, owrzodzenie
rogéwki, oparzenia chemiczne i termiczne, perforacja rogéwki, przy-
mglenie rogéwki po PRK, zmetnienia pozapalne, keratopatia peche-
rzowa, zespdt suchego oka, zmiany oczne w zespole Stevensa-Joh-
nsona i pemfigoidzie bliznowaciejacym, chirurgiczne usuniecia
duzych zmian spojéwkowych, blizn, zrostéw spojéwki powiekowej
i gatkowej, operacja skrzydlika i trabekulektomia (1,2,3,5).
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Wg Tsenga zastosowanie btony owodniowej moze mie¢ naste-
pujacy charakter:
1. jako przeszczep, gdy podczas zabiegu nabtonek owodni zwréco-
ny jest ku gorze,
2. jako opatrunek z nabtonkiem i bfong podstawng skierowanymi
ku dotowi,
3. jako wypetnienie w gtebokich owrzodzeniach rogéwki.
Zainteresowanie bfong owodniowg zaobserwowa¢ mozna réw-
niez wsrod polskich okulistéw. Rakowska i wsp. przedstawili prze-
szczep btony owodniowej jako alternatywna metode postepowania
w leczeniu cigzkich schorzef rogéwki opornych na leczenie kon-
wencjonalne, takich jak: perforacja rogdwki, niegojace sie, jatowe
owrzodzenia rogéwki bez perforacji, nawracajgca choroba prze-
szczepu z niegojacymi sie ubytkami nabtonka w przeszczepie,
zespotf Sjogrena czy rozmigkanie rogéwki w przebiegu wrzodzieja-
cego zapalenia jelita grubego (13). Leczenie owrzodzen rogéwki
z zastosowaniem btony owodniowej byfo réwniez przedmiotem
badan Gierek-tapinskiej i wsp. Na 9 obserwowanych pacjentéw po
przeszczepie btony owodniowej u 6 nastapita poprawa ostrosci
wzroku. Autorzy uwazaja, ze rozbieznosci w efektywnosci leczenia
u pacjentéw kwalifikowanych do przeszczepu bfony owodniowe;j
wynikaja z réznych przyczyn powstania owrzodzen rogéwek (6).
Autorzy w swojej pracy przedstawiajg doSwiadczenia wiasne zasto-
sowania bfony owodniowej w keratopatii pecherzowej oraz oparze-
niach chemicznych i termicznych rogéwki i spojéwki.

Materiat | metodyka

Badaniem objeto grupe 8 mezczyzn w wieku od 26 do 70 lat
(Srednio 47,5 roku). W 3 przypadkach wskazaniem do leczenia ope-
racyjnego byta keratopatia pecherzowa, w 4 przypadkach stan po
oparzeniu chemicznym rogdéwki i spojowki, w 1 za$ przypadku opa-
rzenie termiczne. U wszystkich pacjentéw przed zabiegiem opera-
cyjnym wykonano petne badanie okulistyczne oraz zdjecie przed-
niego odcinka oka. Oceniano stan spojowki i rogoéwki oraz stopien
uszkodzenia rgbkowych komorek pnia. We wszystkich przypadkach
zastosowano przeszczep bfony owodniowej otrzymanej z Banku
Tkanek Oka. Podczas zabiegu stosowano szwy pojedyncze (Nylon
10/0), przyszywajac owodnie do spojowki i nadtwarddwki nabfon-
kiem i btong podstawnag zwréconymi ku gérze. U 3 pacjentéw
z oparzeniem chemicznym i termicznym zastosowano dodatkowo
tuske lliga oraz uwolniono zrosty powiekowo-gatkowe, w 2 za$
przypadkach dokonano autologicznego przeszczepu rabkowych

komérek pnia (tab. I, Il) (ryc. 1,2). Po zabiegu pacjenci otrzymywali
do worka spojéwkowego antybiotyki (Floxal, Biodacyna, Chibroxin)
oraz steryd (Dexametazon) 5 razy dziennie przez pierwszy tydzien
oraz trzy razy dziennie w ciggu nastepnych 3 tygodni.

Wyniki

Przeprowadzone badania wykazaty, ze u pacjentéw z keratopa-
tig pecherzowg przeszczep btony owodniowej nie przyniést zado-
walajacych efektéw. Mimo subiektywnej poprawy dolegliwosci
ostro$¢ wzroku i stan rogéwki pozostawaty bez zmian (ryc. 3,4). Do
3 dni po zabiegu rogéwka byta nadal obrzeknieta z pecherzami
podnabtonkowymi, a po 2 tygodniach obserwowano jedynie pozo-
statosci btony czesciowo pokrywajacej rogéwke. Podobne wyniki
otrzymano w przypadku pacjentéw oparzonych kwasem siarkowym
i zeliwem, u ktérych po 4 tygodniach od przeszczepu obserwowano
ponowne wrastanie naczyn i spojéwki na rogéwke oraz brak btony
owodniowe]. Najlepsze wyniki po operacji uzyskano u pacjentéw
po oparzeniu wapnem, u ktérych ostros¢ wzroku ulegta niewielkiej
poprawie, nie obserwowano tworzenia si¢ zrostéw, a przymglona
wczes$niej rogéwka znacznie sie przejasnita (tab. I, 1I) (ryc. 5,6). Po
uptywie 4 tygodni po przeszczepie bfona owodniowa nadal pokry-
wata rogéwke, a jej obecnos¢ obserwowano przez okres wynoszacy
do 5 tygodni.

Omowienie i wnioski

Mechanizm dziafania btony owodniowej nie jest jeszcze w petni
poznany. Tseng i Prabhaswat uwazaja, Ze owodnia zawdzigcza swoje
wiasciwosci grubej btonie podstawnej i awaskularnej warstwie migz-
szowej (17). W swojej budowie zawiera ona takie skfadniki, jak kola-
gen typu IV, Vi VII, lamining, fibronektyne oraz alfa 6, beta 4 integry-
ny, ktére moga odgrywac pewna role w gojeniu sie nabtonka po
uszkodzeniu jego struktury (8). Po przeszczepie Sluzéwki nosa badz
policzka komérki tych bfon przyjmuja jedynie funkcje zastepcza,
owodnia za$ stanowi podfoze do narastania prawidfowych komérek
(15). Toczotowski i wsp. w swojej pracy wykonywali badania cytologii
impresyjnej u pacjentéw zaréwno przed, jak i po przeszczepie btony
owodniowej, ktére wykazaty, ze po pokryciu owodnig w preparatach
histologicznych obok komérek nabtonkowych prawidtowych wyste-
powaty miode, wrzecionowate komérki o hiperchromatycznym
jadrze, ktorych obecnos¢ $wiadczyta 0 wzmozonych procesach rege-
neracyjnych w obrebie spojowki i rogéwki (16). Wedfug Shimazaki
i wsp. komérki nabtonka owodni produkujg czynniki wzrostu, takie

Vis przed Vis 4 tyg. Przebi
L. p. Wiek Oko | Przyczyna i czas wystgpienia keratopatii | zabiegiem operac. Tmm po zabiegu rzebieg
Lo . . pooperacyjny
Case Age Eye Underlying disease Preoperative HG Postoperative Result
visual acuity visual acuity esults
Soczewka przedniokom. (87')
G.H 70| oP Keratopatia (98’) 2/50 14 2/50 brak poprawy
Soczewka tylnokom. (00°)
Soczewka tylnokom. (94')
K. S 571 oL z dyslokacjg nézki do komory Ippo 13 Ippo brak poprawy
przedniej Keratopatia (99')
Soczewka tylnokom. (97°)
S.H 65 | oP Keratopatia (99" 0,5/50 18 0,5/50 brak poprawy

Tab. Il. Keratopatia pecherzowa.
Tab. Il. Bullous keratopathy.
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Ryc. 1.

Fig. 1.

Ryc. 2.

Fig. 2.

Znacznego stopnia zrosty powiekowo-gatkowe i odwiniecie

powieki dolnej w oku po oparzeniu chemicznym.
Severe symblepharon and ectropion formed in the eye with chemi-
cal burn.

W trakcie zabiegu wycieto fragment spojowki powiekowej i gatko-
wej oraz wykonano rekonstrukcje dolnego brzegu powieki. Po
operacji nie obserwowano obecnosci zrostéw oraz odwijania
powieki dolnej. Na zdjeciu widoczna tuska lliga.

The bulbar and palpebral conjunctiva were dissected and the lower
eyelid margin was reconstructed. Postoperatively symblepharon is
lysed almost completly and there was no ectropion. The lliga’shell
is seen.

Ryc. 4.

Fig. 4.

Ryc. 5.

Fig. 5.

Zdjecie wykonane miesigc po zabiegu operacyjnym. Bfona owo-
dniowa ulegfa przejasnieniu.

The photograph taken one month after surgery. The amniotic
membrane became more transparent.

Zdjecie gatki ocznej wykonane w lampie szczelinowej przed zabie-
giem operacyjnym u pacjenta po oparzeniu chemicznym. Zrosty
powiekowo-gatkowe, bliznowacenie rogéwki, wrastanie naczyn
w rogéwke.

Slit lamp photograph taken before surgery in patient with chemical
burn. Symblepharon, corneal scarring and vascularization.

Ryc. 3.

Fig. 3.

Zdjecie rogéwki u pacjenta z keratopatia pecherzowa wykonane
dzien po zabiegu operacyjnym. Widoczna btona owodniowa przy-
szyta do twardoéwki szwami nylon 10/0.

The cornea of patients with bullous keratopathy on the next day
after surgery. Amniotic membrane is placed on the sclera and sutu-
red with 10/0 nylon sutures.

Ryc. 6.

Fig. 6.

Zdjecie wykonane miesigc po zabiegu przeszczepienia btony owo-
dniowej. Nie stwierdzono obecnosci zrostéw powiekowo-gatk-
owych, a powierzchnia rogdwki pozostata gtadka.

The photograph taken in one month postoperative period after
amniotic membrane transplantation. The symblepharon is lysed
and the surface of the cornea became smooth.
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jak np. czynnik wzrostu fibroblastéw i TGF beta, ktére moga modulo-
wac proliferacje i réznicowanie fibroblastéw w migzszu (8,14). Wza-
jemne oddziatywanie na siebie komérek nabtonka oraz fibroblastéw
zachodzi najprawdopodobniej dzieki obecnosci cytokin, bfona za$
podstawna stanowi bariere, ktéra zapobiega zbednej komunikadji
pomiedzy nimi. Jej brak umozliwia z kolei rozwdj widknistej tkanki
w migzszu i komdrkowej hyperplazji w nabfonku. Przeprowadzone
badania niezaprzeczalnie dowodzg, ze btona owodniowa wywiera
korzystny wptyw na uszkodzong powierzchnie gatki ocznej. Z jednej
strony hamuje neowaskularyzacje i proces wtéknienia, z drugiej nato-
miast utatwia migracje komorek nabtonka, wspomaga $rédnabtonko-
we réznicowanie, wzmacnia adhezje komérek podstawnych nabtonka
i chroni go przed apoptoza, stymulujgc w ten sposéb proces nabton-
kowania (11,17). Wtasciwosci antybakteryjne btony s przyczynami
niskiego ryzyka powikian pooperacyjnych, a fakt, ze nie wykazuje ona
ekspresji antygenéw zgodnosci tkankowej, umozliwia jej transplanta-
cje bez dodatkowego stosowania immunosupresji i ryzyka odrzucenia
przeszczepu. Kolejng wazng cechg btony owodniowej jest jej dziatanie
antyadhezyjne oraz tatwy dostep i niemal nieograniczone mozliwosci
uzyskiwania (1,2,3,7,8,9,12,14,17). Mimo wielu niejasnosci dotycza-
cych stosowania owodni autorzy zajmujacy sie tym zagadnieniem
uwazaja, ze technika ta ma realng szanse stac sie posrednim etapem
leczenia bad? catkowicie wyprze¢ uznawane dotychczas metody ope-
racyjne. Wg Tsenga i Prabhaswat przeszczepienie btony owodniowej
nie zawsze jest wystarczajgca metoda rekonstrukcji powierzchni
ocznej, szczegblnie w przypadku znacznej utraty rabkowych komérek
pnia. Komérki te, potozone w warstwie podstawnej, charakteryzuja
sie niskim stopniem zréznicowania, wolnym cyklem komérkowym
i duzg zdolnoscig proliferacyjna. Petnig funkcje komérek macierzy-
stych dla nabtonka rogéwki i s3 odpowiedzialne za jego prawidtowg
regeneracje (9). Przy ich czeSciowym niedoborze btona owodniowa
ufatwia ponowne nabtonkowanie, redukujgc jednoczes$nie stan
zapalny, patologiczne unaczynienie i powstawanie blizn. Catkowity
niedobdr tych komoérek, z gtebokim zajeciem warstwy migzszowej,
wymaga jednak dodatkowego przeszczepu rabkowego (ALT), a nie-
kiedy keratoplastyki drazacej, co wigze sie czesto z koniecznoscig
stosowania immunosupresji i ryzykiem odrzucenia przeszczepu. Bfo-
na owodniowa pomaga wowczas w odnowie okoforgbkowego migz-
szu i zmniejsza proces zapalny (18). Wedtug naszych obserwacdji sto-
pien uszkodzenia ragbkowych komérek pnia bezposrednio koreluje ze
stopniem powodzenia zabiegu przeszczepienia owodni na uszkodzo-
ng powierzchnie gatki ocznej. U pacjentéw po oparzeniu chemicz-
nym, u ktérych zakres uszkodzenia komérek pnia wynosit 3600,
nalezy zastosowac auto- lub alloprzeszczep tych komérek, aczkolwiek
zakres i gteboko$¢ przeszczepianej tkanki wymagaja gtebszego
poznania. Rokowanie wydaje sie lepsze u pacjentéw z czesciowym
uszkodzeniem komoérek rabkowych, lecz materiat nasz jest jak dotad
zbyt ubogi, by wyciggna¢ ostateczne wnioski. Mimo kilku doniesien
w literaturze dotyczacych przeszczepienia bfony owodniowej na
rogowke u pacjentéw z keratopatig pecherzowa nasze badania nie
potwierdzity skutecznosci tej metody. Odmienne wyniki uzyskali Mru-
kwa-Kominek i wsp., ktdrzy sg zdania, ze przeszczep btony owodnio-
wej w przypadkach zwyrodnienia pecherzowego rogéwki w korzyst-
ny sposdb wptywa na proces jej gojenia, o czym $wiadczy poprawa
ostroéci wzroku i zmniejszenie dolegliwosci subiektywnych pacjenta
(10).
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