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Rola niektérych metabolitow kwasu arachidonowego
w patofizjologii oka

The role of some arachidonic metabolites in the pathophysiology of the eye

Summary: The author gives a brief review of the biochemistry and physiology of
prostanoids and leucotriens. The development and contemporary knowledge

regarding the participation if prostanoi

ds and leucotriens in pathophysiological

processes of the eye is also described.
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Kwas arachidonowy nalezy do grupy nienasyco-
nych kwasow thiszczowych wchodzacych w sklad
fosfolipidow bton komérkowych. Pod wplywem roz-
nych czynnikéw uszkadzajacych blone komorkowa
oraz substancji chemicznych jest on uwalniany do
srodowiska w wyniku aktywacji enzymu fosfolipazy
A, 13,

Jak wykazuja dane z piSmiennictwa
kwas ten moze ulega¢ dalszej degradacji w wyniku
czego powstaja substancje o roznych wiasciwosciach
biologicznych 13:13:19,

3.8,12-14

Schemat metabolizmu kwasu arachidonowego
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Ze schematu wynika, ze pod wplywem enzymu
cyklooksygenazy powstaja nadtlenki PGH, i PGG,,
ktore w zaleznosci od tkanki, w ktorej sie znajduja.
moga by¢ przeksztalcone odpowiednio:

a) przez synteze prostaglandynowa do prosta-
glandyn serii D, E czy F (rozne tkanki), ktore moga
wywiera¢ bardzo rozne i rozlegle efekty funkcjonalne
i biochemiczne 3'%13,

b) przez syntetaze tromboksanu do tromboksanu
A, (plytki krwi). Tromboksan A, jest najsilniejszym
obecnie znanym induktorem agregacji plytek krwi,
kurczy rowniez naczynia krwionosne 812" TJest przy
tym substancja bardzo stabilng o polokresie trwania
wynoszacym 32 sekundy, szybko przechodzaca w nie-
aktywny TxB, oraz malonylodwualdehyd,

c) przez syntezg [lltv,l.ﬂ,‘_.l.llnj. do luw.l.u'\l\hll‘.
(§rodblonek naczyniowy). Prostacyklina jest najsil
niejszym ze znanych obecnie inhibitorow agregac)!
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trwania wynoszacym 2-3 min. 1 rozkladajaca
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Metabolity kwasu arachid

i
Wego w patofizjologii oka

i inne ‘2““.. Cyklooksygenazg i lipooksygenaze ha-
muja rowniez niesterydowe leki przeciwzapalne
Zwiazki te w zaleznosci od dawki hamuja tworzenie
prostaglandyn, tromboksanu i prostacykliny *-8,

Liczne prace wskazujg, ze tkanka oczna zdolna
jest do produkcji szeregu prostaglandyn oraz innych
biologicznie aktywnych pochodnych kwasu arachido-
nowego (eikozanoidow)**'%. Niestety wiekszosé
tych danych uzyskano z badan na krélikach, jako
zwierze¢ciu z wyboru. Ponadto badania prowadzono
w roznych laboratoriach, przy zastosowaniu réznych
metod i technik badawczych, po podaniu wielu
lekow, co w konsekwencji do dnia dzisiejszego bar-
dzo utrudnia interpretacje uzyskanych wynikow 3.

Niezaleznie jednak od powyzszych trudnosci do-
tychczasowe badania wskazuja, ze komora przednia
oka u licznych ssakow jest zdolna tworzy¢ prosta-
glandyny oraz inne pochodne eikosanoidy. Ponadto
wykazano, ze rogowka. siatkowka, ale nie soczewka,
zawieraja cyklooksygenaze — enzym metabolizujacy
kwas arachidonowy ->-7-1%,

W odroznieniu od innych tkanek oko nie posiada
zespolu inaktywujacego wytworzone endogennie pro-
staglandyny i inne prostanoidy*'#. Stwierdzono
przy tym, ze przenikanie bierne prostaglandyn z oka
jest bardzo utrudnione *'*. Powstalo zatem pytanie,
na jakiej drodze substancje te sa eliminowane z miejs-
ca ich powstania? Badania ostatnich lat wskazuja. ze
proces ten przebiega w przedniej komorze oka **1*
oraz splocie naczyniowym siatkowki ®'* na drodze
bardzo sprawnego i szybkiego ukladu transportowe-
go. Endogenne prostaglandyny moga zatem wywie-
ra¢ efekty patologiczne tylko w duzych ilosciach przy
rownoczesnym zaburzeniu funkcji bariery krew

oko ®. Udzial prostaglandyn w patomechanizmie
zapalenia galki ocznej oparty zostal na nastepujacych
przeslankach 1%

a) oko zdolne jest syntetyzowac rozne prosta-
glandyny,

b) w stanach zapalnych plyn oczny ludzi i zwie-
rzat zawiera podwyzszone ilosci prostaglandyn,

¢) podanie prostaglandyn egzogennych powoduje
powstanie szeregu objawow charakterystycznych dla
zapalenia gatki oczne),

d) inhibitory syntezy prostaglandyn moga zapo-
biegac lub zmniejsza¢ niektore postacie doswiadczal-

nego zapalenia oka

W jednej z prac pogladowych dotyczacej roli
prostaglandyn w fizjologii 1 patologii oka przed-
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Wc;eémejsze dane z piSmiennictwa wskazuja, Ze
PGE, i PGF,, wywoluja zweZenie Zrenicy 1%, co nie
zostato potwierdzone przez pozniejsze bardziej do-
ktadne doswiadczenia '4. Przypuszcza sig, ze obser-
wowane efekty zwiazane sa prawdopodobnie z mo-
dulujacym wplywem prostaglandyn na dziatanie in-
nych autokoidoéw, amin lub peptydéw *. Badania nad
patomechanizmem cystowatego obrzeku plamki, kto-
Ty moze wystepowac jako powiklanie usuniccia za-
¢my, wskazuja na czesciowe lub catkowite zahamo-
wanie w oku ukladu transportowego dla kwasow
organicznych *'*. W tym przypadku powstaja waru-
nki, w ktorych moze dochodzi¢ do gromadzenia si¢
produktéow rozpadu kwasu arachidonowego, a wiec
prostaglandyn lub innych eikosanoidéow. Na pod-
stawie dotychczasowych badan, nie mozna takze
wykluczy¢, ze powstajace podczas zabiegu operacyj-
nego prostaglandyny uszkadzaja eliminacyjny uktad
transportowy prowadzac tym samym do cystowatego
obrzeku plamki 314,

Sugestie te potwierdzaja obserwacje poczynione
na chorych, ktérym przed lub w czasie zabiegu
podawano indometacyng — inhibitor syntezy pro-
staglandyn *#, ktéra znacznie zmniejszyta liczbe tych
powiklan.

Jak juz wspomniano, siatkéwka krolika moze
produkowaé material prostaglandyno-podobny *.
Badania Kulkarni i wsp.'! oraz uzyskane wlasne
wyniki 2 wskazuja. ze oko obok PGE, wytwarza
PGI, i TxB,. Potwierdzaja to inne badania, w ktorych
podanie do ciala szklistego kwasu arachidonowego
powodowalo zmniejszenie amplitudy fal — B podob-
ne do tego, ktére obserwuje sie po podaniu PGE,
albo PGE,. Dzialanie to bylo znoszone przez in-
dometacyne co sugeruje obecno$¢ w siatkowee oka
aktywnej fizjologicznie cyklooksygenazy®. Nalezy
jednak podkresli¢, ze bezposredni wplyw PGE na
aktywnos¢ elekiryczna siatkowki obserwowano in
vivo i in vitro jedynie po podaniu doszklistkowo
bardzo wysokich dawek prostaglandyn (wyzszych niz
1000 ug/oko) i tylko wowezas, gdy zwierzgta uprzed-
nio otrzymywaly inhibitor transportu — eliminacii
prostaglandyn. Dzialania takiego nie wywierala
PGE, &

Biorac powyzsze pod uwage wydaje sig, ze pro-
staglandyny nie odgrywaja istotnej roli w prawid-
towej funkei siatkéwki, natomiast moga one bezpo-
$rednio lub posrednio by¢ odpowiedzialne 1
ktore procesy patologiczne. Potwierdzaja t:
ti¢ dane, ktore wskazuja, ze metabolity kw
donowego moduluja transmisje synapt
gesti¢ taka nalezy bra¢ pod uwage przede w
we wszystkich przypadkach zwiazanych z

1

na eliminacja tych substancji z ok
prostaglandyny moga odgrywac
w niektorych zwyrodnieniowy
wki czy tez jej niedotlenie
trudno dac jednoznaczna odpov
taje nadal bez odpowiec
glandyny serii E i F
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Jiams i wsp. 20, ktorzy sugeruja, z€ zw1§izek ten moze
selektywnie nagromadzié sie w plynie przemkujqc
7 lozyska naczyn obwodowygh_. .Rzeczywlsly mecha-
nizm tych zmian do dnia dzisiejszego pozostaje bez
odpowiedzi. ; L
Duzg skutecznos¢ prostacykliny (PGL,) w terapu
doéwiadczalnego zamknigcia naczyn siatkowki u kro-
likéw 2! oraz zachecajace wyniki terapeutyczne przy
stosowaniu PGI, w chorobach zarostowych naczyn
siatkowki 22 wydaja sie potwierdzac znaczenie pro-
stacykliny i tromboksanu A, w patologii tylnego
odcinka oka zwlaszcza w sytuacji kiedy dochodzi do
zachwiania réwnowagi pomiedzy wspomnianymi
prostanoidami. Na podkreslenie zasluguja takze wy-
niki ostatnich badan 2 wskazujacych obecnos¢ w ply-
nie podsiatkowkowym rowniez Leukotrienu C,
— niezwykle aktywnego produktu powstajacego
w wyniku dzialania lipooksygenazy na kwas arachi-
donowy®. W obecnej chwili otrzymane wyniki w po-
laczeniu z rownoczesna analiza ukladu hemostazy
i krazenia nie daja podstaw do jednoczesnej inter-
pretacji otrzymanych danych w aspekcie znaczenia
niektorych prostanoidow w patologii galki ocznej
ograniczonej lub towarzyszacej wielu chorobom
ukltadowym. Nie mozna tez wykluczy¢. ze na proces
pglologic.zny sklada si¢ dzialanie. jak to sugeruje
51103, nie jeden ale kilka znanych i nieznanych
Jeszcze metabolitow kwasu arachidonowego oraz
innych czynnikow patologicznych dajac w konsek-
wencji zlozono$¢ procesu chorobowego.
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Wplyw' fptokoagulacji siatkowki laserem argonowym
na wyniki pomiaréw fluorofotometrycznych u chorych
z retinopatia cukrzycowa

The influence of argon laser retinal photocoagulation on vitreous fluorophotometry results in
patients with diabetic retinopathy

Summary: The authors performed vitreous fluorophotometry in 16 cases of diabetic

retinopathy before and after argon laser focal coagulation of retina. They have

found rising tendency of the permeability of the blood-retinal barrier during the two
months after laser treatment, which depended on its intensity.

Hasta: laserokoagulacja. fluorofotometria, wskaznik przepuszczalnosci

Key words: lasercoagulation, fluorophotometry, permeability index

W leczeniu przedproliferacyjnych stadidw retino-
patii cukrzycowej (RC) metoda wieloetapow ej lasero-
koagulagji >3, istotny problem stanowi sposob oceny
skutecznosei poszezegolnych etapdw leczenia. Jedna
z metod pozwalajacych na dokladniejsza oceng uzys-
kanych wynikow jest fluorometryczne badanie barie-
ry naczyniowo-siatkowkowej. W niniejszej pracy
przedstawiamy wstepne wyniki badan przeprowadzo-
nych ta metoda.

Material i metodyka

Badania wykonano u 16 chorych na cukrzycg
insulinozalezna 2z przedproliferacyjna retinopatia cu-
krzycowa. w wicku od 25 do 69 lat, zakwalifikowa-
nveh do celowane] laserokoagulaci siatkowki. Czas
trwania cukrzyvey wynosil od 4 do 28 lat. Skurczowe
cisnienie tetnicze krwi nie przekraczalo 145 mmHg.
odpowiednia korekcja wahala si¢
wszystkich badanych chorych
ano  fluorofotometri¢ ciala szklistego po
i fluoresceiny w dawce 20 mg/kg
luorotron Master firmy Cohe-
wskaznik  przepuszczalnosci
index Pl), dla

Ostros¢ wzroku 7

od 5/12 do 5/5. U

(permeability
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pomiaréw wykonanych w 120 minucie od podania
barwnika.

Analize poszczegblnych pomiaroéw i obliczenia PI
przeprowadzono dla tylnego odcinka ciala szklistego.
tzn. obszaru w zakresie od 0,5 do 6,0 mm od
siatkowki. Do tego celu wykorzystano zalaczone
przez producenta oprogramowanie. Fluorofotomet-
rie wykonywano dwa tygodnie przed laserokoagula-
cja i powtarzano dwa miesiace po zabiegu. We
wstepnym etapie koagulacje wykonywano w oku
o wigkszym nasileniu zmian, dobierajac optymalny
zakres parametrow wiazki laserowej, indywidualnie
dla kazdego przypadku. Fotokoagulacje przeprowa-
dzano przy uzyciu lasera argonowego, przez panfun-
doskop. po rozszerzeniu zrenicy 1% roztworem Tro-
picamidu. W zaleznosci od intensywnosci zastosowa-
nej koagulacji laserowej, chorych podzielono na dwie
grupy: A i B. Charakterystyke parametrow
laserowej w obu grupach przedstawiono w

Tabela 1

Grupa A
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