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Znaczenie apoptozy w fizjologii i patologii siatkowki
The role of apoptosis in physiology and pathology of the retina

lwona Obuchowska, Andrzej Stankiewicz

Abstract: Apoptosis is a genetically regulated form of cell death. Specific morphological and biochemical changes characterize
apoptosis, including nuclear chromatin condensation, cytoplasmatic condensation, membrane blebbing and, on the molecular
level, internucleosomal fragmentation of nuclear DNA. Cell death by apoptosis is essential for normal development and tissue
homeostasis, and it is involved also in a variety of pathologic processes. Apoptosis is the final common pathway of photoreceptor
cell death in retinal dystrophies and degeneration, retinal detachment, vitreoretinal proliferation, retinoblastoma and retinal injury.
The authors present a brief literature review concerning studies on the role of apoptosis in pathogenesis on retinal diseases.
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Pojecie apoptozy

Termin apoptosis, uzyty po raz pierwszy W 1972 T
(22), pochodzi z jezyka greckiego i oznacza opadanie
platkéw, do czego porownuje si¢ proces obumierania
komorek, odbywajacy sie W sposob zorganizqwany
i zaplanowany. Apoptoze czesto okresla sig mianem
Zaprogramowanej $mierci komorki, ktora jest pat_urﬁl-
nym procesem przebiegajacym W czasie rozwoju | roz-
nicowania sig tkanek.

Morfologiczne znaczniki apoptozy

Istnieje wiele charakterystycznych zmian morfolo-
gicznych, jakim podlega komorka W czasie apoptozy,
ktére pozwalajg, odréznic ten rodzaj Smierct od nekrozy
(martwicy). Proces nekrozy zachodzi pod WpyWerm 2

e

Z Katedry i Kliniki Okulistyki AM w Bialymstoku
Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Stankiewicz

Adres do korespondencji (Reprint requests t0)
Dr med. Iwona Obuchowska

ul. Gruntowa 6c/19

15-706 Bialystok

norodnych czynnikow fizycznych, chemicznych i biolo-
gicznych, ktére prowadzg do natychmiastowego uszko-
dzenia blony komorkowej i organelli (35). Ulegaja one
szybko postepujacej lizie, zwigzanej z uwalnianiem enzy-
mow proteolitycznych. Zawartosé komorki nekrotycznej
wydostaje sig na zewnatrz, powodujgc reakcje obronng
organizmu w postaci stanu zapainego. Rzadko proces
ten ogranicza sig do pojedynczych komérek i na ogoét
dotyczy duzej czesci tkanki.

W odréznieniu od nekrozy, w klasycznie przebiega-
jacej apoptozie dochodzi w poczatkowej fazie do obkur-
czenia komorki, ktorej cytoplazma ulega zageszczeniu,
a chromatyna jadrowa bardzo charakterystycznej mar-
ginalizacji, czyli skondensowaniu w obrebie btony jadro-
wej (9). Blona komorkowa i organella pozostajg nie-
uszkodzone. Z czasem biona komorkowa tworzy uwy-
puklenia, ktore odrywajg si¢ od komorki, tworzac tzw.
ciatka apoptotyczne. Komorka wyglada jakby paczko-
wata (35). Powstate ciatka apoptotyczne sa utworzone
przez zamkniete w blonach komérkowych nieuszkodzo-
ne organella, zaggszczong cytoplazr'ng i pofragmentp-
wana chromatyne. Apoptoza najczescie] dotyczy poje-
dynczych komorek | w przec;imensthe do nekrozy nie
wywotuje reakcji zapalnej. Ciatka apoptotyczne zostajg
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bowiem szybko sfagocytowane przez makrofagi lub
sgsiadujgce komorki. oy
Zaprogramowana $mier¢ komorki w odroznieniu od
nekrozy jest procesem aktywnym, wymagajacym syn-
tezy biatka i mRNA. Bardzo charakterystyczng cechg
ciatek apoptotycznych jest tez obecnosé w nich pofrag-
mentowanego DNA. Fragmentacja DNA jest bardzo
waznym procesem biochemicznym, ktory obok cech
morfologicznych stanowi istotny znacznik apoptozy. Za
fragmentacje DNA jest odpowiedzialna aktywacja en-
donukleaz, ktére katalizuja rozrywanie wigzan internu-
kleosomalnych i powstawanie fragmentéw ziozonych
z 180-200 par nukleosomow (33). Obecnos¢ pofrag-
mentowanego DNA stanowi podstawe wiekszosci me-
tod stosowanych do identyfikacji komérek, w ktorych
przebiega apoptoza (15). Najczestszg i najprostszg jest
elekroforeza DNA na zelu agarozowym. Fragmenty
DNA o wielokrotnosci nukleosoméw dajg charaktery-
styczny obraz ,drabinki”. Inng czesto stosowang meto-
da jest tzw. technika TUNEL, ktora opiera sig na znako-
waniu koricow powstatych fragmentéw DNA. Bezposre-
dnia obserwacja cech morfologicznych umierajacych
komorek i powstajacych ciatek apoptotycznych jest
mozliwa dzieki mikroskopii elektronowej i stanowi do-
skonatg, cho¢ droga, metode badarn apoptozy. W wiek-
szosci prac doswiadczalnych nad apoptoza wiasnie te
trzy metody sg podstawg oceny cech morfologicznych
i biochemicznych obumierajgcych komorek.

Mechanizmy regulacji apoptozy

Indukcja proceséw apoptozy zachodzi pod wptywem
roznych czynnikéw srodowiskowych i wewnetrznych. Za-
lezy ona od typu czynnika, jego dawki i czasu dziafania
oraz podatnosci komorki na apoptoze. Do czynnikow ze-
wnetrznych nalezg rézne typy promieniowania (17), zbyt
wysoka lub zbyt niska temperatura, substancje toksycz-
ne (3) oraz infekcje wirusowe (40) i bakteryjne. Czynnika-
mi wewnetrznymi mogg by¢ wolne rodniki tlenowe (31),
jony wapnia (25), podtlenek azotu (32), cytostatyki (3),
transformujgcy czynnik wzrostu B (10), czynnik martwicy
nowotworow, glukokortykoidy, neurotransmitery (dopa-
mina, glutaminian), etanol oraz specyficzne przeciwciata.

Jednoczesnie, istnieje wiele czynnikéw, ktére moga,
hamowac proces apoptozy. Sg to estrogeny, androge-
ny, inhibitory niektérych proteaz, jony cynku, inhibitory
syntezy biatek i mRNA (np. aktynomycyna D i cyclohe-
ksoimid), czynniki wzrostu (13, 16, 18) oraz biatka ma-
cierzy zewnatrzkomorkowej.

Z apoptoza nierozerwalnie zwigzany jest proces ak-
tywacji genéw. W wielu komorkach stymulowanych do
apoptozy dochodzi do indukcji protoonkogendéw i onko-
genow, takich jak: c-fos, c-jun, c-mye, ced-3, ced-4,
E1A, E1B (34). Odgrywajg one role czynnikéw trans-
krypeyjnych. Bardzo istotny jest tez udziat genu supre-
sora nowotworu — p53, ktérego podwyzszona ekspre-
Sja wywotuje apoptoze w wielu komérkach, ale gtéwnie
w tkance nowotworowej (26). Jednoczesnie, aktywacja
niektérych genow, z ktérych najwazniejsze to bc/-2,
_bcl-x i ced-9, prowadzi do zahamowania apoptozy
I wzrostu przezywalnosci komorek (30). Produkty biatko-
we tych genow hamujg apoptoze indukowang przez
wiele réznych czynnikéw. Obecnie uwaza sig, ze 0 zdol-
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nosci uruchamiania programu émigrci przez ko,mc"rk‘%
decyduje wzajemne oddziatywanie genow z J_Ednej
strony indukujgeych apoptoze, a z drugiej hamujgcych
ten proces.

Znaczenie apoptozy w rozwoju siatkowki

Zaprogramowana $mier¢ komorek jest zjawiskiem
fizjologicznym w czasie embrio- i morfogenezy. Na ko-
lejnych etapach rozwoju zarodka dochodzi do zanikania
narzadéw i tkanek embrionalnych, aby w ich miejsce
mogly powstac nowe (9). Apoptoza jest tez droga elimi-
nacji uszkodzonych badz nieprawidtowo rozwijajacych
sie komérek, w celu wyselekcjonowania tych populagji
komérkowych, ktére zapewnig prawidiowg budowe
i funkcjonowanie dojrzatym organom. W najwigkszym
stopniu dotyczy to rozwijajgcego sie ukfadu nerwowe-
go. W wielu obszarach systemu nerwowego 50% neu-
ronow ulega apoptozie w specyficznym czasie swego
rozwoju i zbiega sig to ze stadium tworzenia sie pierw-
szych pofaczen synaptycznych. W znacznym stopniu
determinuje to ostateczng liczbe tych potgczen w cen-
tralnym ukfadzie nerwowym (CUN) (27). Poniewaz siat-
kéwka stanowi integralng czes¢ CUN i tworzy dzieki
swym neuronom liczne potaczenia synaptyczne, me-
chanizmy zaprogramowanej smierci komorki w rownym
stopniu co CUN dotyczg tez siatkowki. Apoptoze w pra-
widlowo rozwijajacej sie siatkéwce opisat po raz pierw-
szy Young w 1984 r. (43), zapoczatkowujac tym samym
wiele badan nad znaczeniem tego procesu nie tylko
w fizjologii, lecz takze i patologii siatkéwki. Apoptoza
w rozwijajacej sie siatkéwce, podobnie jak w innych
tkankach, zalezy od wzajemnego oddziatywania réz-
nych czynnikéw. Wymaga ekspresji okreslonych ge-
now, syntezy biatek tzw. killer proteins oraz modulacji
przez zewnafrzkomérkowe neuromodulatory, neurotran-
smitery i czynniki neurotroficzne. Zaprogramowana
Smier¢ komorki odgrywa szczegolnie istotng role w neu-
rogenezie komorek zwojowych siatkéwki i jest regulowa-
na przez miejscowo produkowany neurotroficzny czyn-
nik pochodzenia mézgowego (BDNF) (13). Na wzrost
i réznicowanie sie komorek fotoreceptoréw i komorek
nablonka barwnikowego w rozwijajacym sie pecherzyku
ocznym wplywa natomiast rodzina czynnikéw wzrostu fi-
broblastow (FGF), ktérych receptory sa licznie reprezen-
towane w komoérkach rozwijajacej sie siatkowki (28).

Znaczenie apoptozy w patologii siatkowki

Wrodzone zwyrodnienia siatkowki

u podioza wrodzonych zwyrodnien siatkéwki lezg
mutac'Je _wielu gendw, ktérych biatkowe produkty od-
grywajq istotng role w procesach fototransdukji (36).
szyrodnieniu barwnikowym siatkowki mutacji ulega-
ja geny kodujace takie biatka fotoreceptoréw, jak: rodo-
psyna, peryferyna, podjednostki o- i B-fosfodiesterazy
CGMP oraz biatko ROM-1 (21, 41). Znanych jest obe-
cnie ponad 70 mutacji odpowiedzialnych za rozwoj réz-
nych fqrm zwyrodnienia barwnikowego. Od lat wielu na-
ukowcow zastanawia fakt, dlaczego tak wiele réznych
uszkpdzeﬁ genetycznych daje takg samg lub podobng
mamfgstacje objawéw Klinicznych. Uznano, ze odpo-
Wiedzialny za to jest biologiczny mechanizm gmierci fo-

toreceptpréw. zwany apoptoza. Mutacje genowe lezg
u podfoza takze innych wrodzonych Zwyrodnien siat-
kowki: choroby Stargardta, wrodzonej niepostepujacej
$lepoty nocnej, choroby Oguchi, wrodzonej $lepoty Le-
bera, dystrofii dna Sorsby'ego czy zwyrodnienig siat-
kowki w choroideremii. Uszkodzeniy ulegaja tu geny
kodujace rozne biatka fotoreceptoréw, w tym transducy-
ng, arrestyne, cyklaze guanylowa, biatko RmP, crx czy
kinaze rodopsyny (36). Zwyrodnienie siatkéwki i $miera
fotoreceptorow moze ponadto wystapié na skutek muta-
cji gendw kodujaeych biatka specyficzne dia komérek
nablonka barwnikowego i genéw szeroko rozpowszech-
nionych w przyrodzie, ktére kodujg miozyne VIIA czy
tkankowy inhibitor metaloproteinaz 3 (38). Uszkodze-
nie ktoregos z wyzej wymienionych biatek prowadzi do
zaburzenia metabolicznych procesow zachodzacych
w fotoreceptorach i powstania réznych drog aktywacii
apoptozy (36). Mutacja fosfodiesterazy cGMP zaburza
prawidiowe dziatanie btonowych kanatéw jonowych
i pompy Na*/K* ATP-azozaleznej, co powoduje nagly
naptyw jonow do komorki i jej przecigzenie wolnymi ka-
tionami wapniowymi, ktére majg bezposrednie dziatanie
apoptotyczne (25). Jednoczesnie, brak dziatania pompy.
znacznie obniza zuzycie tlenu przez mitochondria we-
wnetrznych segmentow fotoreceptoréw. Uszkodzenie
peryferyny, budujgcej blaszki zewnetrznych segmentéw
czopkow i precikow, powoduje ich skrocenie i zblizenie
jader fotoreceptorow do bogatej w tlen warstwy chorio-
capilaris. Te dwa efekty prowadzg do wzrostu ilosci tie-
nu powyzej poziomu jego toksycznosci i powstawania
wolnych rodnikéw tlenowych, ktére sa uwazane za sil-
ne induktory apoptozy (31). Wzrost wolnych jonow
wapnia pobudza apoptoze takze przez wzrost uwalnia-
nia podtlenku azotu (NO) z komérek zwojowych, ko-
morek Miillera, komorek poziomych i samych fotore-
ceptoréw. NO ma silne dziatanie proapoptotyczne (32).

Wymienione wyzej mechanizmy to tylko niektore
drogi prowadzace do aktywacji apoptozy na skutek
mutacji genéw i uszkodzenia waznych czynnosciowo
biatek we wrodzonych zwyrodnieniach siatkowki.

Chod zjawisko apoptozy dotyczy gtéwnie wrodzo-
nych zwyrodnien siatkéwki, to niedawne badania wy-
kazaly, ze ten typ $mierci fotoreceptorow wystepuje
U ludzi takze w zwyrodnieniach starczych plamki i wy-
sokiej krotkowzrocznosci. Nie stwierdzono natomla}st
cech apoptozy w zwyrodnieniu kraciastym, zwyrodnie-
niu o typie kamieni brukowych i surowiczym odwar-
stwieniu plamki (42). !

W prawidiowo rozwijajacej sie tkance !stnleJQ_me'
chanizmy hamujgce proces apoptozy W wieku dojrza-
tym. Uwaza sie, ze s3 to rozne czynniki neurotrc?ﬂcng
Wydzielane miejscowo. Siatkowka, a W szczegolrjO'SCI
Przestrzen zewnarzfotoreceptorowa, jest bogatym 2rod-
tem czynnikow wzrostu, neurotrofin i cytokinin zv_wek'—
szajgcych przezycie komorek (19). Moga one ‘dglalac
na rézne typy komorek siatkowki dzigki obecnoscl spee—l
cyficznych receptoréw tych czynnikow. NaJIepI?J Z”ad”‘_
jest rola czynnika wzrostu fibroblastow (FGF), KOry Tt
kuje wiele zmian zwyrodnieniowych S|a'tkowk| u ;:zcn_ll:a
réw (11) oraz hamuje apoptoze w komorkach na zwa—
barwnikowego (16). Biorag to pod uwage, 228105075
nie czynnikow neurotroficznych w leczeniu Wr 01 z "'miy,
2wyrodnien siatkowki wydaje sig wiec niedaleid Pie
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sz{oét;iac Juz teraz niektére z nich, np. czynnik wzrostu

nerwow (NGF), neurotroficzny czynnik pochodzenia

mozgowego (BDNF), neurotrofina 3 (NT-3) i neurotrofi-

na 4 (NT-4), wkraczajg do leczenia takich choréb neu-

rozwyrodnieniowych, jak: choroba Alzheimera, choroba

Picka czy choroba Parkinsona (20). Istniejg jednak pro-
blemy, ktére znacznie ograniczajg mozliwosci zastoso-
wania tych neuromodulatoréw w siatkéwce. Czynniki
wzrostu moga bowiem, obok wiasciwego dziatania, sty-
mulowa¢ proliferacje komoérek, angiogeneze i powodo-
wac inne niekorzystne efekty uboczne. Jednoczesnie,
ograniczeniem w ich zastosowaniu jest bariera krew—
—siatkdwka. Doswiadczenia z uzyciem czynnikow tro-
ficznych w innych regionach CUN sugerujg mozliwosé
uzycia pomp osmotycznych, wolno uwalnianych poli-
merow czy przeszczepiania komorek zdolnych do miej-
scowej produkcji czynnikow wzrostu (20). Wydaje sie
jednak, ze leczenie zwyrodnien siatkéwki ta metoda to
jak na razie bardzo odlegta przysziosc.

Odwarstwienie siatkowki

Stosujac doswiadczalne modele zwierzece stwier-
dzono, ze gléwnym mechanizmem $mierci fotorecepto-
row w odwarstwieniu siatkowki jest proces apoptozy (4).
Ogranicza sig on wytacznie do komérek warstwy jadrza-
stej zewnetrznej. Pierwsze oznaki apoptozy pojawiajg
sie juz w pierwszych 3 dniach trwania odwarstwienia,
a po 4 tygodniach liczba fotoreceptoréw spada do 10%
wartosci wyjsciowej. Apoptotyczng smieré czopkow
i precikow tlumaczy sie odseparowaniem ich, przez gro-
madzacy sie plyn podsiatkéwkowy, od nabtonka barwni-
kowego i macierzy zewnatrzfotoreceptorowej bogatej
w czynniki troficzne i biatka transportujgce retinoidy. Sg
to czynniki niezbedne do przezycia fotoreceptoréw, stad
ich brak lub zaburzona dystrybucja prowadzi do urucho-
mienia mechanizmow apoptotycznej Smierci komorek
(19). Badania pourazowych odwarstwien siatkowki u lu-
dzi potwierdzity, ze apoptoza jest gléwnym mechani-
zmem zwyrodnienia komorek fotoreceptorow we weze-
snym stadium trwania odwarstwienia (8).

Proliferacje szklistkowo-siatkéwkowe

Proliferacje szklistkowo-siatkéwkowe bez wzgledu
na przyczyne (idiopatyczne, pourazowe, zwigzane
z retinopatig cukrzycowa) sg zbudowane z wielu roz-
nych elementéw, ale dominujaca role odgrywaja w nich
komorki nablonka barwnikowego siatkowki. Powstawa-
nie bion nasiatkéwkowych w tych chorobach jest zwig-
zane z naturalng utratg komorek, ktéra zachodzi na
drodze apoptozy (10). Cechy apoptotycznej smierci ko-
marek, stwierdzone we wszystkich wymienionych wy-
zej typach proliferacji, dotycza przede wszystkirAn' ko-
morek nablonka barwnikowego. Gtéwnym czynnikiem,
ktory indukuje apoptoze w tych komorkach, jest t'rans-
formujacy czynnik wzrostu B (TGF—B)‘. V\/_ystepUJe on
zaréwno w blonach nasiatkéwkowych, jak i w otaczaja-
cym ciele szKlistym. Komorki glejowe, budUch_e plony|
nie podlegaja apoptozie, co pozwala zrozumiec, QIa-_
czego biony proliferacyjne z czasem tracg komorki
barwnikowe i staja sie glejowa blizna. - . :

Apoptoza w retinopatil cukrzycowej Jest zw_lazang n|¢
tylko z wystepujacymi W jej przebiegu proliferacjami,

ale odpowiada takze za smier¢ komorek zwojowych,
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komorek Miillera oraz utrate perycytow i powstawanie
okluzji drobnych naczyn (18). Zmianom tym mozna
w przysziosci zapobiega¢ przez podawanie czynnika
wzrostu nerwéw (NGF), ktéry hamuje proces apoptozy
w eksperymentalnych modelach retinopatii cukrzycowej.
Czynniki wzrostu moga by¢ takze przyszioscig W le-
czeniu retinopatii wezesniakow. Regresja kapilarow
siatkéwkowych u noworodkow eksponowanych na wy-
sokie dawki tlenu odbywa sie bowiem przez selektyw-
ng apoptoze komorek srédbtonka (2). Jak wykazaly
badania, podanie czynnika wzrostu $rodbtonkow na-
czyn (VEGF) zapobiega procesom apoptozy i chroni
unaczynienie siatkowki.

Zmiany urazowe i niedokrwienne
Istnieje wiele zewnetrznych czynnikéw, takich jak
promieniowanie, $wiatfo, toksyny, ktére w sposoéb nie-
odwracalny uszkadzajg komarki fotoreceptorowe siat-
kowki. Apoptoza jest koricowym, wspolnym mechani-
zmem $mierci fotoreceptorow we wszystkich tego typu
urazach. Wystepuje ona zaréwno po ekspozycji na
Swiatlo biate, jak i zielone; ciagte lub przerywane o okre-
slonej sile i czasie dziatania (1, 17). Swiatto uszkadza
nie tylko fotoreceptory, ale powoduje tez $mier¢ ko-
morek nablonka barwnikowego. Najbardziej wiarygod-
nym mechanizmem apoptozy indukowanej $wiatlem
wydaje sie teoria stresu oksydacyjnego, bowiem dzia-
fanie $wiatta uruchamia pigmenty wzrokowe i reakcje
fotochemiczne, ktorych produktami sg tlen ,singletowy”
i inne wolne rodniki (31). Swiatlo uwalnia réwniez wie-
lonienasycone kwasy tluszczowe i powoduje ich pero-
ksydacje, dostarczajgc w ten sposéb réznych mediato-
row apoptozy.
Ekspozycja siatkowki na otéw czy zelazo wywotuje
w fotoreceptorach podobny efekt jak dziatanie Swiatta
(12, 37). Dochodzi do indukcji apoptotycznej Smierci
komorek, ktéra zazwyczaj ogranicza sig do warstwy jad-
rzastej zewnetrznej. Znacznie wiekszy zasigg ma apop-
toza w przypadku uszkodzenia siatkowki przez do-
Swiadczalnie wywotfane niedokrwienie. Cechy zaprogra-
mowanej Smierci komérek obejmujg warstwe komérek
zwojowych, warstwe jadrzasta wewnetrzng i jadrzastg
zewnetrzng (5, 6). W tym wypadku jednak obok cech
apoptozy obserwowano réwniez sygnaly odpowiada-
jace nekrozie.

Siatkéwczak

Siatkéwczak, podobnie jak wszystkie nowotwory
zfosliwe, charakteryzuje sie postepujacym wzrostem.
Zbudowany jest z populacji komérek, w ktdrych wystepu-
ja obok siebie procesy proliferacji i $mierci. Smieré ko-
morek jest nieodigczng cechg biologii guza. Jeszcze do
niedawna wszystkie mechanizmy uszkodzenia i utraty
komorek w obrebie nowotworu przypisywano nekrozie.
Jest ona nadal uwazana za dominujacy, ale nie jedyny,
typ Smierci komoérek siatkowczaka, wigzany z nekro-
tycznymi obszarami guza. Stwierdzono, ze drugim me-
chanizmem smierci komérkowej jest apoptoza, ktéra
prawdopodobnie dotyczy obszaréw guza z zaburzonym
ukrwieniem (7). Zaobserwowano, ze apoptoza komérek
siatkéwczaka wykazuje niemal identyczne cechy jak
w siatkéwce uszkodzonej z powodu niedokrwienia, Uwa-
2a sig, ze apoptotyczne mechanizmy $mierci moga, po-
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dobnie jak w tkankach rozwjjaja_cych sig. w ktorych re-

guluja wzrost i roznicowanie sie komorek, odgrywag

pewna role W ograniczeniu rozrostu. guza. ;

Najnowsze badania nad biologig ;latkowc:.cak.a do-
wodza, ze to apoptoza, a nie nekroza jest dpmmma_cym
typem $mierci komarek guza (26). Inqukqa apoptozy
jest zwiazana z podwyzszong ekspresjg genu supreso-
ra nowotworu — p53, silnego aktywatora apoptozy takze
w innych typach nowotworow. Ekspresja_l "[eg‘o genu,
uruchamiajgc procesy zaprogramowanej Smierci ko-
morek, moze w naturalny sposob hamowac rozrost gu-
za, co potwierdza wczesniejsze teorie.

Procesy apoptozy zachodzace w siatkowce naleza
do najlepiej poznanych, ale nie jedynych, ktére dotyczg
tkanek oka. Apoptoza jest bowiem wspolnym mechaniz-
mem $mierci komérkowej w patogenezie chorob rogowki
(39, 40), jaskry (14), zaémy (23), czemiaka naczyniowki
(24) oraz w uszkodzeniu aksonéw nerwu wzrokowego,
ktére prowadzi do apoptotycznej Smierci komorek zwo-
jowych (29).

Poznanie mechanizméw apoptozy w tkankach oka
nadal jest przedmioteny licznych badan. Uptynie za-
pewne wiele lat zanim doktadne zrozumienie tych pro-
ceséw pozwoli na praktyczne zastosowanie rezultatéw
badan w profilaktyce i leczeniu chorob oka. Poniewaz
jednak termin apoptoza bedzie coraz czesciej przewijat
sie w fachowej literaturze okulistycznej uwazamy, ze ce-
lowe bylo przedstawienie powyzszego krotkiego prze-
gladu pismiennictwa na jego temat.
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