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Czynnik von Willebranda (vWf) jest glikoproteiną osocza synte
tyzowaną przez komórki śródbłonka naczyń krwionośnych i mega
kariocyty. Pełni on funkcję białka adhezyjnego i  agregacyjnego 
w  procesie powstawania czopa płytkowego. Według szacunków 
75-85% całej puli czynnika pochodzi z komórek śródbłonka, pozo
stałe 15-25% przypada na płytki krwi. Czynnik ten krąży w osoczu 
w kompleksie z czynnikiem VIII (co ochrania czynnik VIII przed pro
teolitycznym rozkładem), występuje w ziarnistościach płytek krwi, 
w ciałkach Weibela i Pallade’a komórek śródbłonka oraz w macierzy 
podśródbłonkowej. Jego aktywność adhezyjna związana jest 
z łączeniem się z receptorami na płytkach krwi (GP Ib, GP IIb – IIIa) 
oraz z  kolagenem tkanki łącznej. Jako białko agregacyjne inicjuje 
i  mediuje przyleganie płytek do siebie w  miejscu uszkodzenia 
naczynia. Podwyższone wartości osoczowe tego czynnika stwier
dzono w  miażdżycy naczyń krwionośnych, w  nadciśnieniu tętni
czym, w  otyłości, hipercholesterolemii, w  cukrzycy, zapaleniach 

naczyń, w  chorobach nowotworowych, przed zawałem mięśnia 
sercowego oraz przed wystąpieniem powikłań zakrzepowych 
(1,2,3,4,5,6,7,8). Podwyższone wartości stężenia vWf: Ag wykaza
no ponadto przed operacjami z powodu nowotworu szyjki macicy 
i jajników, z powodu nowotworu i stanu zapalnego jelita grubego 
(9,10). Przyjmuje się, że ten wzrost spowodowany jest uwalnianiem 
z komórek aktywowanego bądź uszkodzonego śródbłonka naczyń 
krwionośnych, a tym samym oznaczanie stężenia vWf: Ag może być 
stosowane do oceny stanu czynnościowego komórek śródbłonka. 
Powszechnie czynnik ten jest uważany za marker uszkodzenia śród
błonka naczyniowego in vivo. Czynnik von Willebranda wymieniany 
jest też wśród białek ostrej fazy zarówno w odniesieniu do chorób 
zakaźnych, jak i autoimmunizacyjnych (2,5,11,12). 

Jednym z  uznanych czynników patogenetycznych starczego 
zwyrodnienia plamki (AMD) są miejscowe zaburzenia krążenia 
w  naczyniach siatkówki i  naczyniówki. Z  danych z  piśmiennictwa 
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wynika też, że u chorych z AMD statystycznie częściej w porówna
niu z  odpowiednią wiekowo grupą osób zdrowych stwierdza się 
choroby przebiegające z zaburzeniami układu hemostazy, np. cho
robę wieńcową, nadciśnienie tętnicze, miażdżycę, cukrzycę. Przy
puszczać zatem można, że zjawiska krzepnięcia i fibrynolizy odgry
wają rolę w procesie starczego zwyrodnienia plamki. 

Do chwili obecnej niewiele jest danych dotyczących procesów 
hemostazy u chorych z tą chorobą (13). 

Ce­lem pra­cy było ustalenie, czy u chorych ze starczym zwyrod
nieniem plamki występują odchylenia od normy w zakresie stężenia 
czynnika von Willebranda (vWF: Ag) w osoczu, a także określenie, 
czy istnieje związek pomiędzy wartościami vWF: Ag w  osoczu 
a cechami klinicznymi starczego zwyrodnienia plamki oraz progresją 
choroby 

Ma­te­riał i me­to­da
Grupę badaną stanowiło 34 kolejnych chorych (20 kobiet i 14 

mężczyzn) ze starczym zwyrodnieniem plamki rozpoznanym na 
podstawie badania wziernikowego i  angiografii fluoresceinowej. 
Z badań wyłączono chorych, których stan mógł mieć wpływ na war
tość mierzonych parametrów. W  tym celu zastosowano poniższe 
kryteria wykluczające: inne choroby – poza odwarstwieniem siat
kówki (i wadami refrakcji), palenie tytoniu, przebyta operacja oku
listyczna, naczyniowa (niezależnie od tego, kiedy miała miejsce) lub 
jakakolwiek inna operacja w  ciągu dwóch poprzedzających lat, 
menopauza z ostatnią miesiączką w ciągu ostatniego roku, cukrzy
ca, zakrzepica żylna u badanego lub w najbliższej rodzinie, przyjmo
wanie w ostatnich 30 dniach leków, np. hormonalnych, niesterydo
wych przeciwzapalnych, obniżających poziom cholesterolu, prze
ciwzakrzepowych i przeciwkrwotocznych oraz działających na układ 
naczyniowy. Średni wiek badanych wynosił 73,3 roku (SD = 19,5). 
Grupę kontrolną dla oznaczeń stanowiło 32 odpowiednich wieko
wo zdrowych osób. 

Od każdego chorego przed włączeniem do badań uzyskiwano 
pisemną świadomą zgodę na udział w badaniach. Każdy z tych cho
rych został poinformowany o ich istocie. Zarówno projekty badań, 
jak i dokumenty informujące chorego zostały zaakceptowane przez 

Komisję Terenową Etyki Badań Naukowych przy Akademii Medycz
nej w Bydgoszczy. 

Analizowanych chorych podzielono na 7 grup w zależności od 
stopnia zaawansowania choroby (druzy, zanik geograficzny, błony 
o małej aktywności, błony o dużej aktywności z wysiękiem, błony 
o dużej aktywności z wylewem, blizna z wylewem, blizna). Progre
sję choroby oceniano na podstawie badań wykonywanych po sze
ściu miesiącach. 

Krew do badań pobierano z  żyły przedramienia rano (7.30-
9.30), po 15-minutowym odpoczynku chorego w  pozycji leżącej. 
W  momencie pobierania krwi chorzy byli na czczo lub około 1,5 
godziny po spożyciu śniadania. Stosowano możliwie najmniejszy 
i krótkotrwały ucisk naczynia żylnego oraz jednorazowe, delikatne 
wkłucie igłą do żyły. Do oceny większości parametrów krew pobie
rana była do plastikowej strzykawki zawierającej 3,8% cytrynianu 
sodu 1: 9. 

Badanie krwi powtarzano po 6 miesiącach. Oznaczenie stężenie 
antygenu czynnika vWf: Ag we krwi dokonywano immunoenzyma
tycznie, metodą ELISA, z  zastosowaniem przeciwciał z  zestawu 
Enzygnost vWf: Ag (Dako, Dania). 

W celu oceny różnic pomiędzy zmiennymi niezależnymi zasto
sowano test U Manna-Whitneya. Oceny współzależności pomiędzy 
kolejnymi zmiennymi dokonano nieparametrycznym testem korela
cji Spearmana. Istotność statystyczną stwierdzano, gdy p < 0,05. 
Obliczenia wykonano za pomocą programu statystycznego Statisti
ca v. 4.5. 

Wy­ni­ki
W badanej grupie chorych ze starczym zwyrodnieniem plamki 

stwierdzono podwyższenie stężenia antygenu czynnika vWf: Ag 
w osoczu, inaczej niż w grupie kontrolnej. Wartość średnia w grupie 
badanej wynosiła 134,1%, SD = 13,3%. W grupie kontrolnej śred
nia wynosiła 110,9%, odchylenie standardowe było równe 16,8 
(tab. I). Jest to różnica istotna statystycznie, ponieważ p < 0,001. 

Stwierdzono także statystycznie znamienną dodatnią korelację 
między stężeniem czynnika vWf: Ag w osoczu a stopniem zaawanso
wania starczego zwyrodnienia plamki oraz progresją choroby (tab. II). 
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	 VWf: Ag	 Wartości w grupie kontrolnej: średnia 	 Wartości w grupie badanej: średnia 	
		  i odchylenie standardowe (SD)	 i odchylenie standardowe (SD)
		  Values in control groupMean and stadard 	 *Mediana (3.-1 kwartyl) values in the group 	

p

		  deviation (SD)	 studied median and interquartile range	

	 (% normy)	
110,9 (16,8)	 134,1 (13,3)	 <0,001

	 (% of norm)

Tab. I.	 Wartości stężenia czynnika von Willebranda we krwi u chorych ze starczym zwyrodnieniem plamki w odniesieniu do grupy kontrolnej. 
Tab. I.	 Values of von Willebrand factor concentration in blood of patients with age related macular degeneration as compared with control group.

		  Vs.		  Stopień zaawansowania choroby / Stage of disease	 Progresja choroby / Progression of the disease 

	 vWf: Ag 		
r	 0,58	 0,88

	 w osoczu
	 vWf: Ag 		

p	 0,018	 0,02
	in blood plasma

Tab. II.	 Korelacja pomiędzy stężeniem czynnika von Willebranda w osoczu u chorych ze starczym zwyrodnieniem plamki a stopniem zaawansowania star
czego zwyrodnienia plamki oraz progresją choroby. 

Tab. II.	 Correlation between the concentration of von Willebrand factor in blood of patients with age related macular degeneration with both stage and 
progression of the disease. 
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Omó­wie­nie
W badanej grupie chorych ze starczym zwyrodnieniem plamki 

stężenie czynnika von Willebranda było podwyższone i korelowało 
dodatnio ze stopniem zaawansowania choroby oraz jej progresją. 
Rozważając przyczyny wysokich stężeń tego czynnika w  osoczu, 
należy brać pod uwagę stan czynnościowy komórek śródbłonka, 
z których jest on uwalniany. Poziom czynnika vWf stanowi odzwier
ciedlenie stopnia uszkodzenia komórek śródbłonka naczyniowego. 
Wskazuje na aktywację lub uszkodzenie komórek śródbłonka 
naczyń krwionośnych. Wzrost stężenia tego czynnika może wynikać 
np. ze wzmożonego uwalniania wskutek stymulacji śródbłonka 
naczyniowego mediatorami pooperacyjnych reakcji zapalnych (14). 

U chorych na AMD podwyższone stężenie czynnika von Wille
branda może być markerem uszkodzenia naczyń. Warto podkreślić, 
że przydatność tego czynnika jako markera uszkodzenia naczyń 
sygnalizowano w wielu innych chorobach, takich jak stwardnienie 
rozsiane, cukrzyca, sklerodermia (1,5,11,12). 

Obserwacje wynikające z  przeprowadzonych badań są spo
strzeżeniami nowymi. Wskazują one, że komórki śródbłonka odgry
wają rolę w patomechanizmie starczego zwyrodnienia plamki. Nie 
wyjaśniają jednak, dlaczego u badanych chorych dochodzi do zano
towanych zmian ogólnoustrojowych, oraz tego, czy są one wyra
zem uszkodzenia naczyń siatkówki i naczyniówki, czy też występo
wanie uogólnionych zaburzeń naczyniowych prowadzi do niewy
dolności naczyń siatkówki i naczyniówki, pociągając za sobą proces 
zwyrodnienia plamki. Wymaga to dalszych badań. 
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