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Wykaz skréotow

e ADOA - ang. autosomal dominant optic atrophy — autosomalny
dominujacy zanik nerwéw wzrokowych, in. typu Kjera;

e AL- ang. axial length — dlugosc¢ osiowa gatki ocznej;

e CCT — ang. central corneal thickness — centralna grubosc¢ rogowki;

e c/d — ang. cup to disc ratio — stosunek Srednicy zagtebienia do srednicy
tarczy nerwu wzrokowego;

e CVI — ang. cerebral visual impairment - zaburzenie widzenia
pochodzenia mbzgowego;

e FVEP - ang. flash visual evoked potentials — wzrokowe potencjaty
wywotane btyskiem;

e ISCEV - ang. International Society for Clinical Electrophysiology of
Vision - Miedzynarodowe Towarzystwo Klinicznej Elektrofizjologii Wzroku;

e LHON - ang. Leber's hereditary optic neuropathy — dziedziczna
neuropatia nerwoéw wzrokowych typu Lebera;

¢ MRI - ang. Magnetic Resonance Imaging — obrazowanie rezonansu
magnetycznego;

e MtDNA — mitochondrialne DNA;

e OCT - ang. optical coherence tomography — optyczna koherentna
tomografia;

¢ OMIM - ang. Online Mendelian Inheritance in Man — baza danych o
wszystkich chorobach uwarunkowanych genetycznie

e PVEP - ang. pattern visual evoked potentials — wzrokowe potencjaty
wywotane wzorcem;

e RNFL - ang. retinal nerve fiber layer — warstwa witdkien nerwowych
siatkowki;

¢ SNR - ang. signal to noise ratio — wspoétczynnik sygnatu do szumui;

e T —tac. tonus — cisnienie wewnatrzgatkowe;

e WHO - ang. World Health Organization - Swiatowa Organizacja Zdrowia;



1. Wstep

1.1. Anatomia i fizjologia drogi wzrokowej, warstwy widkien
nerwowych siatkéwki i nerwu wzrokowego
Swiatto docierajgce do gatki ocznej pobudza fotoreceptory siatkowki.
Powstajgcy w nich impuls wzrokowy zostaje modulowany w ukladzie
neuronalnym siatkéwki i dociera do komorek zwojowych siatkowki. Aksony
komorek zwojowych tworzg dziewigtg warstwe siatkdwki - warstwe witokien
nerwowych siatkdwki — RNFL (ang. retinal nerve fiber layer). Wtokna te zbiegajg
sie w obrebie tarczy nerwu wzrokowego (tac. papilla s. discus nervi optici). Po
wyjsciu z gatki ocznej przez blaszke sitowg twarddéwki uzyskujg ostonke
rdzenng i tworzg nerw wzrokowy (fac. nervus opticus). Czesci nosowe obu
nerwow wzrokowych ulegajg skrzyzowaniu, czesci skroniowe pozostajg po tej
samej stronie. Za skrzyzowaniem nerwdw wzrokowych (tac. chiasma nervi
opici) rozpoczyna sie prawe i lewe pasmo wzrokowe (fac. tractus opticus)
rozciggajgce sie az do ciat kolankowatych bocznych (tac. corpus geniculatum
laterale). Gtéwng ich funkcjg jest dalsza modulacja pobudzenia przestanego z
komérek zwojowych siatkowki. Sg one takze miejscem, do ktérego dochodzg
informacje z innych zmystéw. W ciatach kolankowatych bocznych dochodzi do
potgczenia synaptycznego z witdknami wzrokowymi tworzgcymi promienistosc
wzrokowg (tac. radiatio optica). Zajmuje ona znaczng przestrzen i biegnie do
tzw. kory wzrokowej pierwotnej. Lezy ona wzdtuz Sciany gérnej i dolnej bruzdy
ostrogowej (tac. sulcus calcarinus) w pfacie potylicznym i stanowi 17 pole
Brodmanna, ktore jest potgczone witdknami asocjacyjnymi z 18 i 19 polem
Brodmanna. Pola te, stanowigce osrodek korowy uktadu wzrokowego, stanowig
pewng stacje posrednig, ktéra moduluje impuls pochodzacy z nizszych pieter
uktadu wzrokowego i prowadzi do innych obszarow kory moézgu, w ktorych
impuls jest rozpoznawany i uswiadamiany. Percepcja wzrokowa powstaje
zatem z dziatania mézgu jako catosci [58, 69, 90, 101].
Warstwa witokien nerwowych siatkdwki - RNFL fizjologicznie nie wystepuje
w doteczku (tac. foveola) oraz w obrebie zagtebienia tarczy nerwu wzrokowego
[69]. W kwadrantach gérnym i dolnym siatkowki okototarczowej jest ona

najgrubsza przez co wykres obrazujgcy grubos¢ RNFL w poszczegdlinych
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kwadrantach wokoét tarczy nerwu wzrokowego ma charakterystyczny ksztaft
podwodjnego garba.

Zarowno rozwojowo, jak i czynnosciowo nerw wzrokowy jest czescig
mozgowia i rozpoczyna sie w komorkach zwojowych siatkowki [10, 101]. Ma
dtugo$¢ okoto 50 mm, liczagc od gatki ocznej do skrzyzowania nerwdw
wzrokowych i moze by¢ anatomicznie podzielony na cztery odcinki:
wewnagtrzgatkowy (tarcza nerwu wzrokowego) dtugosci okoto 1.0 mm,
wewngtrzoczodotowy (od gatki ocznej do kanatu wzrokowego) dtugosci 25-30
mm, wewnatrzkanatowy (w kanale nerwu wzrokowego) dtugosci ok. 6 mm i
wewnatrzczaszkowy (siegajgcy do skrzyzowania nerwow wzrokowych) dtugosci
srednio 10mm [46]. Po przejsciu przez blaszke sitowg widkna nerwowe
otrzymujg ostonke mielinowg [10]. Mielinizacja nerwu wzrokowego i drogi
wzrokowej nie jest zakonczona w momencie urodzenia i trwa podczas
pierwszych dwdch lat zycia [61, 92].

Jako czes¢ moézgu nerw wzrokowy jest otoczony pochewkami
odpowiadajgcymi oponom moébzgowia: pochewkg wewnetrzng (fac. vagina
interna n. optici), odpowiada oponie miekkiej; pochewkg zewnetrzng (tac.
vagina externa n. optici), odpowiada oponie twardej; oraz rozpos$cierajgca sie
miedzy nimi pochewkg srodkowg odpowiadajgcg pajeczyndéwce. Miedzy
pochewka zewnetrzng a sSrodkowg znajduje sie szczelinowata przestrzen
miedzypochewkowa (tac. spatium intervaginale) odpowiadajgca jamie
podtwardéwkowej, nie majgca wiekszego znaczenia dla komunikacji z
odpowiednig przestrzenig Srodczaszkowg. Natomiast ptyn krgzgcy miedzy
pochewkg s$rodkowg i wewnetrzng, w przestrzeni odpowiadajgcej jamie
podpajeczynowkowej, nieprzerwanie tgczy sie z podpajeczynowkowym ptynem
Ssrodczaszkowym. Przy wejsciu do kanatu wzrokowego nerw wzrokowy traci

pochewke zewnetrzng, ktora zrasta sie z okostng kanatu [10].

1.2.Historia poznawania budowy i funkcjonowania nerwu
wzrokowego
Historia poznawania budowy i funkcjonowania nerwu wzrokowego jest

jedng z najdtuzszych w rozwoju neurobiologii.



W czasach starozytnych podejscie do fizjologii widzenia opierato sie na
koncepcji wrazeh poruszajgcych sie w Swietle wydrgzonego nerwu
wzrokowego, przenoszonych przez materialng substancje — lothg pneuma.
,Kanaty” nerwowe opisane zostaty po raz pierwszy przez Herofiliusa (330-260
r.p.n.e.) i Erasistratusa (330-255 r.p.n.e.), pierwszych anatomdw, ktorzy
nauczali w hellenistycznej Aleksandrii [59]. Wedtug greckiego medyka Galena
(129-216 r.n.e.) pneuma wydostawata sie z oka by potgczy¢ sie z docierajgcym
do niego swiattem, co stanowito istote procesu widzenia. W modelu oka wg
Galena siatkbwka utworzona byta przez rozgateziajgcy sie nerw wzrokowy.
Nerwy wzrokowe spotykaty sie w obrebie skrzyzowania (od greckiej litery X —
chi) by powstato jedno wrazenie przy widzeniu obuocznym ale nie krzyzowaty
sie [cyt. za 76].

Jednym z najwazniejszych dziet, na ktorych sredniowieczni okulisci opierali
swojg wiedze byto ,Book of the Ten Treatises on the Eye” (,Ksiega dziesieciu
rozpraw o oku”) Hunain’a ibn Ishaqg’a (809-873 r.n.e.) opisujgca teorie widzenia i
anatomie oka wedlug Galena. Zawierato ono najstarsze znane diagramy
anatomii oka: wydrgzony nerw wzrokowy transportujgcy pneuma rozpoczynat
sie w mdzgu a ostoniety byt dwoma btonami — pia mater i dura mater. Organem
odpowiadajgcym za widzenie byla soczewka [cyt. za 76]. Pierwszymi
badaczami, ktorzy sugerowali, ze nerwy wzrokowe krzyzujg sie w obrebie
skrzyzowania byli Rhazes (zm. 925 r.) i Avicenna (zm. 1037 r.) a optyczne
modele widzenia opisane przez Alhazen’a (965-1038 r.) postuzyty Johanesowi
Keplerowi (1571-1630) do stworzenia teorii powstawania obrazu
siatkbwkowego [cyt. za 76]. William z Conches (1090-1154 r.) przyczynit sie w
znacznym stopniu do rozwoju nauk przyrodniczych w Xll-wiecznej Europie.
Piszgc prawie tysigc lat po Galenie utrzymat jego interpretacje widzenia: kiedy
dusza chce widzie¢ wysyta pneuma poprzez nerwy wzrokowe do oczu, pneuma
wydostaje sie przez zrenice, miesza ze Swiattem zewnetrznym i dociera do
oglagdanego obiektu; nastepnie rozprasza sie po jego powierzchni i wraca do
duszy, niosgc wrazenie wzrokowe [15].

W epoce renesansu za najwazniejsze uznawano poszukiwanie prawdy
[100]. Pierwszym, ktory poddat w watpliwosc istnienie, opisywanych przez
Galena, kanatéw nerwowych w obrebie nerwu wzrokowego byt belgijski anatom
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Andreas Vesalius (1514-1564) [cyt. za 76]. Nastepcy Vesaliusa, Gabrielle
Fallopia (1523-1563) i Volcher Coiter (1534-1600) nie tylko kwestionowali
istnienie kanatébw nerwowych ale takze pierwsi wprowadzili ,witdkna” jako
elementy tworzgce nerwy. Jednak, jako ze nerw pozostat strukturg przez ktorg
przeptywata substancja, widkna te byly wydrgzone lub o strukturze porowatej
[cyt. za 76]. Rene Descatres’a (1596-1650) opisywat nerw wzrokowy jako
przewdd sktadajgcy sie z peczkédw mniejszych przewodoéw zawierajgcych wiele
bardzo cienkich nici [18]. Zostat on potwierdzony mikroskopowo w 1717 roku
przez Antoniego Leeuwenhook’a (1632-1723). Jego ilustracje nerwow
obwodowych pokazywaty peczek aksondéw otoczonych ostonkg mielinows.
Leeuwenhook interpretowat aksony jako kanaty, ktoére zapadty sie gdy
wyptywata z nich ,bardzo ptynna ciecz’. Rozumiat on jednak, ze musi istnie¢
przeptyw informacji do i z oka dlatego zaproponowat mechaniczng teorie
widzenia, w ktérej wrazenia wzrokowe przenoszone byty nerwami do mézgu jak
kragi po wodzie [cyt. za 76]. W mechanicznym modelu funkcjonowania nerwu
Isaak’a Newton’a (1642-1727) nerw wzrokowy nie musiat juz by¢é wydrgzony:
powstajgcy w oku pod wptywem Swiatta eter, rozprzestrzeniat sie poprzez
capillamenta (wlosowate wtdkna) nerwu wzrokowego do osrodka wrazen [cyt.
za 76]. W tym samym czasie szwedzki lekarz Felix Platter (1536-1614)
zaproponowat zmiane organu odpowiedzialnego za widzenie z soczewki na
nerw wzrokowy i jego przediuzenie w oku — siatkbwke. Centralng ostrosc
wzroku na tarczy nerwu wzrokowego ttumaczono ogniskowaniem visual spirit w
miejscu, gdzie nerw graniczy z siatkowkg [cyt. za 76].

W XVIII wieku wiekszo$¢ badaczy zastgpita koncepcje visual spirit
koncepcjg vis nervosa. Zaproponowana w 1791 roku przez Luigi'ego
Galvani'ego (1737-1798) teza, iz uktad nerwowy jest w rzeczywistosci
generatorem elektrycznoéci byta podstawg do ostatecznego odrzucenia
mechanicznej teorii widzenia oraz data podstawe do dalszych badan nad
elektrycznoscig i funkcjonowaniem nerwéw. W 1843 roku Emil du Bois-
Reymond (1818-1896) wykazat niepodwazalnie istnienie  impulsow
elektrycznych w nerwach. Zaproponowat teorie wedtug ktorej sygnaty
elektryczne byly zewnetrzng manifestacjg niepoznanego dotgd mechanizmu
przewodzenia. Podejrzewat iz jego podstawg sg reakcje chemiczne zachodzgce
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w nerwach i rozprzestrzeniajgcej sie wzdtuz nich [cyt. za 76]. Wiekszos¢ badan
prowadzonych w potowie XIX wieku koncentrowata sie na opisywaniu analogii
pomiedzy impulsami elektrycznymi w nerwach i pradem elektrycznym. W 1850
roku Herman Helmholtz (1821-1994) zmierzyt predko$¢ przewodzenia w nerwie
i wykazat, ze jest ona wolniejsza niz predkosc pradu elektrycznego [cyt. za 76].
Podstawy naszej obecnej wiedzy o funkcjonowaniu nerwdéw daty badania
Edgara D. Adriana (1889-1977) i jego zespotu prowadzone na poczatku XX
wieku. Wykazaty one, ze przewodzenie sygnatu wynika z przechodzenia jonéw
w poprzek btony widkien nerwowych powodujgcych powstanie fali depolaryzacji
lub potencjatu czynnosciowego wzdtuz aksonu [cyt. za 76].

Wprowadzenie przez Helmholtza oftalmoskopu do praktyki klinicznej w
1851 roku uznawane jest za poczatek wspétczesnej okulistyki [3]. Zmusito ono
okulistow do interpretacji widzianego obrazu. Eduard Jaeger (1818-1884)
opublikowat pierwszg ilustracje tarczy nerwu wzrokowego w jaskrze, na ktorej
byta ona uniesiona w stosunku do otaczajgcej siatkdéwki [9]. von Graefe
natomiast opisywat tarcze nerwu wzrokowego jako ,mocno uniesione,
zaokraglone wzgorze”. Dopiero badania histopatologiczne ujawity, ze ,wzgoérze”
byto w rzeczywistosci zagtebieniem. Oftalmoskopia pozwolita takze na odkrycie
i opisanie pewnych prawidtowych wariantow tarczy nerwu wzrokowego oraz
wyrdznienie cech, ktére mogtyby wskazywac na jego patologie. W ostatecznej
interpretacji obrazu pomagaty jednak w duzym stopniu badania
histopatologiczne [cyt. za 76].

Mozna odnie$¢ wrazenie, Zze w obecnych czasach, wyposazeni w
najnowoczesniejsze sprzety, wiemy lepiej niz nasi poprzednicy. Tak naprawde
jednak wiemy inaczej lecz tak samo niedoskonale jak oni. Jak powiedziat 1zzak
Newton w hotdzie Robertowi Hook’owi ,Jesli widze dalej to tylko dlatego, ze

stoje na ramionach olbrzyméw.” [76].

1.3.Prawidtowa tarcza nerwu wzrokowego
Prawidlowa tarcza nerwu wzrokowego wykazuje duzy stopien
zroznicowania zaréwno pomiedzy réznymi osobami jak i pomiedzy oczami u
jednej osoby. Na jej wyglad ma wptyw wiele czynnikow. Sg to wiek, rasa, wada
refrakcji [30, 86] a takze czynniki anatomiczne: Srednica i dtugos¢ kanatu

12



twardowkowego, liczba aksonow komorek zwojowych siatkowki czy komoérek
podporowych i glejowych [75, 88].

Wielkos¢ tarczy nerwu wzrokowego jest zroznicowana w obrebie populaciji -
prawidtowe mogg by¢ zaréwno tarcze duze jak i mate. Badania populacyjne
wykazaty, ze zaréwno mate (1.1-1.3 mm Srednicy) jak i duze (1.8-2.0 mm
Srednicy) tarcze nerwu wzrokowego wystepujg stosunkowo czesto,
odpowiednio 16,1% i 9,0% populacji. Tarcze bardzo mate (ang. microdiscs,
<1.0 mm) i bardzo duze (ang. macrodiscs > 2.0 mm) wystepujg rzadko [16].

Prawidtowa tarcza znajduje sie na tym samym poziomie co siatkbwka i nie
wystaje w postaci brodawki nad otoczenie, jakby to sugerowata jej dawna
tacinska nazwa ,papilla” [10].

Przecietna tarcza nerwu wzrokowego ma ksztalt owalny: jej wymiar
pionowy jest okoto 7-10% dtuzszy od wymiaru poziomego [42].

Granice prawidtowej tarczy nerwu wzrokowego sg wyrazne, choc jej brzeg
nosowy moze by¢ nieco zatarty, gdyz przebiega tedy wiecej wtdkien nerwowych
[10].

W swojej centralnej czesci tarcza nerwu wzrokowego jest zwykle
zagtebiona w miejscu, gdzie zbiega sie wigzka naczyniowa zawierajgca
odgatezienia tetnicy i zyly srodkowej siatkdwki. Fizjologicznie zagtebienie tarczy
nerwu wzrokowego ma ksztatt owalny: wymiar poziomy jest nieco wiekszy niz
wymiar pionowy [41]. Jest ono nieco bledsze niz cze$¢ obwodowa tarczy.
Zagtebienie oraz blado$¢ wynikajg z braku w tym miejscu wtokien nerwowych i
tkanki glejowej oraz uwidocznienia blaszki sitowej [47]. Stosunek sSrednicy
zagtebienia do srednicy tarczy - c/d (ang. cup to disc ratio) powinien by¢
oceniony w obu wymiarach zaréwno pionowym jak i poziomym. W wiekszosci
prawidtowych oczu stosunek c/d w obu tych wymiarach wynosi 0.3 lub mniej i
tylko w 2% przypadkow c/d jest wiekszy niz 0.7. Spotyka sie jednak takze
tarcze, w ktérych zagtebienie fizjologiczne nie istnieje [72]. Wazng cechg jest
symetria wartosci stosunku c/d w obojgu oczach - ich réznica przy podobnych
rozmiarach tarcz nie powinna przekraczac 0.2 [46, 69].

Pierscien nerwowo-siatkbwkowy jest obszarem, na ktorym zbiegajg sie
widkna nerwowe siatkowki (aksony komoérek zwojowych). Ma on

pomaranczowo-rozowe zabarwienie. Jest najszerszy w dolnym regionie tarczy i

13



zweza sie kolejno w biegunie goérnym, czesci nosowej i sektorze skroniowym.
Akronim powstaty z pierwszych liter angielskich nazw poszczegolnych sektoréw
tarczy tworzy regute ISN'T (ang. inferior, superior, nasal, temporal).

Podobnie jak sama tarcza nerwu wzrokowego czy jego zagtebienie,
pierécien nerwowo-siatkbwkowy wykazuje znaczne miedzyosobnicze réznice,
ktore korelujg z wielkoscig tarczy nerwu wzrokowego: im wieksza powierzchnia
tarczy, tym wieksza powierzchnia pierscienia nerwowo-siatkbwkowego [42, 93].

Okototarczowg warstwe witokien nerwowych siatkdbwki najlepiej ocenia sie
przy rozszerzonej zrenicy w Swietle bezczerwiennym (540 nm). W warunkach
fizjologicznych jest ona réwnomiernie rozmieszczona a peczki widkien
nerwowych widoczne sg jako pasma reflekséw sSwietinych. Refleksy te sg
najlepiej widoczne w czesci dolnoskroniowej, nastepnie goérnoskroniowej,
gornonosowej i dolnonosowej [44].

Zanik w okolicy okototarczowej charakteryzujgcy sie nieregularng
hipopigmentacjg, hiperpigmentacjg i miejscowym Scienczeniem warstwy
naczyniowkowo-siatkowkowej, obecny jest , w mniejszym lub wiekszym stopniu,
w wiekszosci zdrowych oczu [41, 43].

Naczynia krwionodne biegngce w nerwie wzrokowym pojawiajg sie na
tarczy w centrum zagtebienia a nastepnie przebiegajg w kierunku donosowym
wzdtuz brzegu zagtebienia. Tetnica srodkowa siatkdéwki lezy zwykle nosowo w
stosunku do zyty srodkowej siatkdwki [46]. Tetnice sg jasnoczerwone, zyty sg
szersze, ciemnoczerwone [10]. Srednica naczyn tetniczych i zylnych jest
najszersza w obrebie arkady dolnoskroniowej, nastepnie gdérnoskroniowej,
gornonosowej i dolnonosowej. Srednica tetnic i zyt zmniejsza sie z wiekiem
[98].

1.4.Przyczyny powstawania patologicznego zagtebienia tarczy nerwu
wzrokowego i jej zbledniecia w grupie wiekowej od 7. do 18. roku

zycia
Rozwazajgc przyczyny powstawania patologicznego zagtebienia tarczy
nerwu wzrokowego i jej zbledniecia w grupie wiekowej uwzglednionej w
przedstawianej pracy nalezy wzig¢ pod uwage jaskre dzieciecg i mtodzienczg,

zaburzenia rozwojowe tarczy nerwu Il o cechach zagtebienia, dziedziczne

14



neuropatie nerwow wzrokowych, neuropatie: pourazowsg, uciskowg, toksyczna,

niedoborowg, w przebiegu choréb metabolicznych, po radioterapii.

1.4.1. Jaskra dziecieca i mtodziencza

Jaskra dzieci i mfodziezy stanowi wazny rozdziat w okulistyce dzieciece;j.
Ma ona czesto ciezki przebieg. U matych pacjentéw pojawia sie jednak rzadko i
stanowi ogromne wyzwanie dla okulistdw. Dotychczas przedstawiono wiele
podziatow jaskry u dzieci i mtodziezy, co swiadczy o duzych trudnosciach w
sklasyfikowaniu tej choroby. Swoje klasyfikacje zaproponowali m.in. Kwitko,
Kanski, Nizankowska, de Luise i Anderson czy Hoskins [17]. Przyjmujgc podziat
jaskry u dzieci i mtodziezy za Czajkowskim w uwzglednionej w prezentowane;j
pracy grupie wiekowej nalezy wzig¢ pod uwage: od 7. do 10. roku zycia -
pierwotng jaskre wrodzong o pdéznym poczatku — jaskre dziecieca, fac.
glaucoma infantile oraz od 10. do 18. roku zycia - pierwotng jaskre
miodzienczg, tac. glaucoma juvenile. Jaskra wrodzona wystepuje raz na 10000
urodzen i stanowi okoto 3% wszystkich przypadkow jaskry [17]. Brak natomiast
danych co do czestosci wystepowania pierwotnej jaskry wrodzonej o péznym
poczatku. Obraz kliniczny jaskry dzieciecej charakteryzuje sie zaburzeniami
rozwoju kata rogéwkowo-teczéwkowego, ktére powodujg utrudnienia w
odptywie cieczy wodnistej z gatki ocznej. Przyjmuje sie, ze jej poczatek
przypada na okres od 3. do 10. roku zycia. Dziedziczenie ma charakter
autosomalny recesywny ale tylko w 20-25% przypadkédw mozna wykazac
uwarunkowania genetyczne. Charakterystyczng cechg jest skgpoobjawowosé.
Pacjent bardzo rzadko podaje bdl oka. Nie stwierdza sie obrzeku nabtonka czy
powiekszenia srednicy rogowki. Cisnienie wewnatrzgatkowe osigga wartosci
powyzej 24 mmHg. W obrazie gonioskopowym stwierdza sie otwarty kat
przesgczania ze stabo zréznicowanymi strukturami, trabekulodysgeneze i
przednie odejscie teczowki. Zmiany na dnie oka w postaci jednolitego
poszerzenia zagtebienia tarczy nerwu wzrokowego z uogoélnionym
uszkodzeniem pierscienia nerwowo-siatkbwkowego sg czesto pierwszym
objawem choroby [17].

Pierwotna jaskra miodziencza wg Goldwyna stanowi tylko 0.7% wszystkich
przypadkow jaskry a wg Leydheckera jest wyjatkowo rzadka. Etiologia tej
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postaci jaskry jest nieznana. Patomechanizm moze polega¢ na zmniejszonym
odptywie cieczy wodnistej przy prawidtowym przednim odcinku gatki ocznej lub
w zwigzku z jego nieprawidtowosciami. Przyjmuje sie, ze jej poczatek przypada
miedzy 10. a 35. rokiem zycia. Moze ona wystepowac jako p6zno ujawniajgca
sie pierwotna jaskra wrodzona (po 10. roku zycia) lub jako wczesnie rozwijajgca
sie jaskra pierwotna otwartego kata. Dziedziczy sie zazwyczaj w sposob
autosomalny dominujgcy z r6zng penetracjg genu. Takze i w tej postaci jaskry
charakterystyczny jest brak dolegliwosci az do zaawansowanego uszkodzenia
pola widzenia. Rzadko pojawiajg sie niecharakterystyczne objawy, takie jak:
brak apetytu, zmiany w zachowaniu dziecka, bole oczu i gtowy, przewlekte,
trudno poddajgce sie leczeniu zapalenie spojowek czy dyskomfort widzenia. Nie
dochodzi do powiekszenia gatki ocznej czy obrzeku rogoéwki. Cisnienie
wewnatrzgatkowe osigga wartos¢ 21 mmHg i powyzej. Dobowe fluktuacje
przekraczajg 4-5 mmHg a réznice miedzy oczami sg wieksze niz 4 mmHg.
Gonioskopowo stwierdza sie szeroko otwarty kat przesgczania, bez wyraznych
cech patologicznych. W pierwotnej jaskrze mtodzienczej zagtebienie tarczy
nerwu wzrokowego jest zazwyczaj znaczne. Warto jednak zaznaczyc¢, ze we
wczesnym okresie rozwoju pierwotnej jaskry mtodziehczej postep zagtebienia
tarczy nerwu wzrokowego, jako wyktadnik zaniku witokien nerwowych, ma
zdecydowanie mniejsze znaczenie diagnostyczne niz u dorostych i moze nie

korespondowac z ubytkami w polu widzenia [17].

1.4.2. Zaburzenia rozwojowe tarczy nerwu wzrokowego o cechach
zagtebienia

Zaburzenia rozwojowe tarczy nerwu wzrokowego o cechach zagtebienia to:
szczelina tarczy nerwu wzrokowego, dotek rozwojowy tarczy nerwu
wzrokowego, zespot kwiatu powoju, zespot tarczy pochytej [69].

Szczelina tarczy nerwu wzrokowego (tac. coloboma disci nervi optici) jest
wynikiem niecatkowitego zamkniecia szczeliny pierwotnego pecherzyka
ocznego. Woystepuje jednostronnie Iub, w przypadkach dziedziczonych
autosomalnie dominujgco, obustronnie. Tarcza jest duza a zagtebienie
potozone jest najczesciej w czesci dolnej lub centralnej. WielkoS¢ szczeliny
bywa roézna, duze obejmujg zwykle takze przylegajacg siatkobwke i
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naczyniowke. Peczek naczyniowy jest przesuniety ku gorze lub jego potozenie
na tarczy w ogodle nie jest widoczne. Szczelinie tarczy mogg towarzyszy¢
szczeliny naczyniowki, ciata rzeskowego i teczowki. W polu widzenia obecne sg
odpowiadajgce, niepostepujgce ubytki. Obnizenie ostrosci wzroku jest zwykle
znaczne i zalezy tez od zajecia plamki i towarzyszgcych wad refrakciji.

Do powstania dotka rozwojowego tarczy dochodzi w wyniku przesunigcia
sie w okresie organogenezy odprysku siatkowki pomiedzy twardéwke a otoczke
zewnetrzng nerwu wzrokowego, bedgca przedtuzeniem opony twardej. Jest
widoczny jako biatawe lub szarawe, okragte lub owalne zagtebienie, potozone
najczesciej przy skroniowym brzegu tarczy. W polu widzenia obecny jest
przeciwlegle potozony, paracentralny, ftukowaty ubytek. Obnizenie ostrosci
wzroku moze by¢ spowodowane towarzyszgcym surowiczym odwarstwieniem
siatkdwki w plamce.

Zespot kwiatu powoju jest bardzo rzadkag, najczesciej jednostronng
anomalig rozwojowa, czesciej spotykang u kobiet. Stanowi prawdopodobnie
odmiane tylnego przetrwatego pierwotnego ciata szklistego Iub wynik
nieprawidtowego zamkniecia szczeliny pierwotnego pecherzyka ocznego.
Rozowa lub pomaranczowa tarcza nerwu wzrokowego jest powiekszona i wraz
z przylegtg siatkbwkg przesunieta ku tytowi. Jej zagtebienie jest wypetnione
szarawg tkankg glejowa. Tarcze otacza wypukty wat o kremowym lub biatawym
zabarwieniu ze skupiskami barwnika na obwodzie. Naczynia siatkowki
wynurzajg sie szprychowato na obwodzie tarczy. Ostro$¢ wzroku jest czesto
znacznie obnizona.

Zespot tarczy pochyitej jest czestg, zwykle obustronng, nieprawidtowoscig
anatomiczng tarczy nerwu wzrokowego wynikajgcg ze skosnego odejscia
nerwu wzrokowego od gatki ocznej. Na dnie oka mozna zaobserwowac:
pochylenie tarczy (gérny biegun wydaje sie wyraznie wyzej potozony), sierp
twardéwkowy potozony od dotu lub dolnonosowo (tzw. stozek dolny tarczy —
tac. conus inferioris), nosowy kierunek wyjscia skroniowych t{ukow
naczyniowych (tac. situs inversus), scienczenie naczynidowki i nabtonka
barwnikowego po stronie dolnonosowej uwidoczniajgce rysunek duzych naczyn

naczyniowki. Ubytki w polu widzenia lokalizujg sie w kwadrancie goérno-
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skroniowym. Ostros¢ wzroku jest zwykle prawidtowa po korekcji wspotistniejgcej

wysokiej krétkowzrocznosci i astygmatyzmu [69,73,92].

1.4.3. Dziedziczne neuropatie nerwéw wzrokowych

W dziedzicznych neuropatiach nerwow wzrokowych takze dochodzi do
powstania patologicznego zagtebienia tarczy nerwu wzrokowego. Jest to
heterogenna grupa choréb nerwu wzrokowego a doktadniej komorek
zwojowych siatkowki i ich aksonow [64]. Doktadne miejsce pierwotnego
uszkodzenia wzdtuz komorki zwojowej i jej aksonu a takze patomechanizm
uszkodzenia nerwu wzrokowego pozostajg jednak nieznane [66].

Dziedziczne neuropatie nerwéw wzrokowych sg ogolnie klasyfikowane na
podstawie typu dziedziczenie, ktore moze by¢ autosomalne dominujgce,
autosomalne recesywne, sprzezone z chromosomem X lub mitochondrialne.
Jednak przypadki z dziedzicznym defektem genetycznym mogg wystepowac
przy nieobcigzonym wywiadzie rodzinnym, co utrudnia klasyfikacje. Z kolei ten
sam defekt genetyczny moze czesto prowadzi¢ do réoznych zmian fenotypowych
i odwrotnie, rozne defekty genetyczne mogg dawaé podobne a nawet
identyczne fenotypy. Autosomalny dominujgcy zanik nerwow wzrokowych —
ADOA (ang. autosomal dominant optic atrophy) i dziedziczna neuropatia
nerwoéw wzrokowych typu Lebera — LHON (ang. Leber's hereditary optic
neuropathy) sg najczesciej wystepujgcymi dziedzicznymi neuropatiami nerwow
wzrokowych [39, 69, 71, 73, 92]

Charakterystyczne cechy kliniczne dziedzicznych neuropatii nerwow
wzrokowych to: obustronne, symetryczne obnizenie ostrosci wzroku z zajeciem
peczka plamkowo-tarczowego powodujgce mroczki centralne i centrocekalne,
zaburzenie widzenia barwnego czy zbledniecie skroniowej czesci tarczy nerwu
wzrokowego [64]. Uszkodzenie nerwu wzrokowego jest zwykle trwate i w wielu
przypadkach postepujgce. W niektorych dziedzicznych neuropatiach nerwow
wzrokowych dysfunkcja nerwu wzrokowego jest jedynym objawem Kklinicznym
choroby. W innych, obserwuje sie dodatkowo liczne neurologiczne i ogdélne

nieprawidtowosci [66].
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1.4.3.1. Autosomalny dominujacy zanik nerwéw wzrokowych -
ADOA

Autosomalny dominujgcy zanik nerwéw wzrokowych (ADOA), typu Kjera
(OMIM 165500) uwazany jest za najczestszg sposrdod dziedzicznych neuropatii
nerwu wzrokowego. Szacowana czestos¢ jego wystepowania wynosi 1:50 000
a w Danii nawet 1: 10 000 [66].

Dziedziczenie jest autosomalne dominujgce.

Wiekszos¢ mutacji odpowiedzialnych za ADOA zlokalizowano w genie
OPA1 znajdujgcym sie na ramieniu dtugim chromosomu 3. Mutacje w tym genie
odpowiedzialne sg za 90% przypadkéw ADOA [13]. Produkt genu OPAl —
biatko z rodziny tzw. dynamin — jest transportowane do mitochondrium, gdzie
odgrywa role w mechanizmie fuzji bton mitochondrialnych, w kontroli
programowanej Smierci komorki, w fosforylacji oksydacyjnej i stabilizaciji
mitochondrialnego DNA [64]. Zidentyfikowano takze dwa inne geny — OPA4 i
OPAD5, ktérych mutacje sg odpowiedzialne za ADOA [5, 48].

Na podstawie badan histologicznych stwierdzono, ze w ADOA dochodzi do
pierwotnej  degeneracji komorek  zwojowych  siatkdwki. Badania
elektrofizjologiczne potwierdzajg utrate funkcji komérek zwojowych gtownie w
centralnej czesci siatkdwki [66]. Takze w najnowszych badaniach z uzyciem
OCT wykazano scienczenie warstwy witdkien nerwowych siatkdéwki i komorek
zwojowych siatkéwki z zachowaniem integralnosci warstwy fotoreceptoréw [64,
6465].

Choroba rozpoczyna sie zwykle w pierwszej dekadzie zycia fagodnego
stopnia spadkiem ostrosci wzroku symetrycznie w obu oczach. Z racji
niewielkiego uposledzenia widzenia, braku zaburzeh widzenia zmierzchowego i
braku szybkiej progresji, poczatek choroby jest zwykle przeoczony i wielu
pacjentow nie potrafi podaé¢ doktadnego momentu obnizenia ostrosci wzroku.
Istnieje duze zrdéznicowanie ostrosci wzroku miedzy rodzinami oraz miedzy
cztonkami tej samej rodziny. W licznych badaniach odnotowano ostros¢ wzroku
od 20/20 do poczucia $wiatta [33, 53, 94]. W niektorych badaniach wykazano,
ze tritanopia jest charakterystycznym zaburzeniem widzenia barwnego u
pacjentow z ADOA [52, 96]. Inne badania sugerujg jednak, ze czestsza jest

uogolniona dyschromatopsja z zaburzeniem zaréwno w osi niebiesko-zottej jak i

19



czerwono-zielonej [53]. W polu widzenia charakterystyczne sg mroczki
centralne, paracentralne i centrocekalne.

Charakterystyczng cechg tarczy nerwu wzrokowego jest jej zbledniecie w
czesci skroniowej tworzgce szarawy sierp w obrebie pierscienia nerwowo-
siatkbwkowego, choc¢ tarcza moze przybiera¢ wyglad od zupetnie prawidtowego
do catkowitego zaniku [14, 84, 94, 96]. Zwykle wyglad obu tarcz jest
symetryczny [96]. Votruba i wsp. wykazali w swoich badaniach skroniowe
zbledniecie tarczy w 52% przypadkdéw genetycznie potwierdzonego ADOA a
catkowitg bladosc tarczy w 48% przypadkdéw [96]. Wystepowanie zagtebienia
jest takze dobrze udokumentowang cechg ADOA. W cytowanej powyzej pracy
autorzy stwierdzili w okoto 80% przypadkdéw zagtebienie w formie ptytkiego
spodka, gtownie w skroniowej czesci tarczy. W pozostatych 20 % przypadkow
zagtebienie byto gtebokie, z widocznym ugieciem naczyn [96]. W badaniach
pacjentow z ADOA wykazano, ze u 48-89% z nich wartos¢ wspétczynnika c/d
wynosi powyzej 0.5 a okototarczowy zanik wystepuje u 69-100% pacjentéw,
cho¢ wydaje sie, ze nie koreluje on bezposrednio z nasileniem zbledniecia
tarczy [23, 96].

U niektérych pacjentéw wraz z postepem choroby dochodzi do znacznego
obnizenia ostrosci wzroku, podczas gdy u innych ostro§¢ wzroku pozostaje
stabilna przez catle zycie. Samoistna poprawa ostrosci wzroku nie jest
charakterystyczna dla tej choroby.

Cho¢ ADOA opisywany byt poczatkowo jako izolowany zanik nerwdw
wzrokowych, obecnie uwaza sie, ze u okoto 10% pacjentdéw posiadajgcych
mutacje w OPA1 wystepujg dodatkowe pozaokulistyczne nieprawidtowosci. U
niektérych pacjentdow moze rozwingé sie niedostuch odbiorczy (czuciowo-
nerwowy) — ADOAD (ang. autosomal dominant optic atrophy and deafness) [64,
66]. Wyrdzniono takze zespdét ADOA ,plus” fgczacy zanik nerwu wzrokowego
pojawiajgcy sie w dziecinstwie z przewlekg postepujgcg zewnetrzng
oftalmoplegig, ataksjg, niedostuchem czuciowo-nerwowym, neuropatig

czuciowo-ruchowg i miopatig pojawiajgcg sie w pozniejszym wieku [64].
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1.4.3.2. Dziedziczna neuropatia nerwéw wzrokowych typu
Lebera - LHON

W 1871 roku niemiecki okulista Theodore Leber po raz pierwszy opisat
chorobe, ktora dzis nosi nazwe od jego nazwiska (OMIM 535000). Mimo wielu
prowadzonych badan czestos¢ wystepowania LHON nie jest dokfadnie
okreslona i znana tylko w niektérych regionach geograficznych. W Finlandii
szacowana jest na 1 na 50000 mieszkancéw [35], w Holandii - 1 na 53000
mieszkancow [87], w pétnocnej Anglii - 1 na 31000 mieszkancow [62].

W Australii odpowiada za 2% prawnej slepoty u pacjentow ponizej 65 roku
zycia i za okoto 11% przypadkow obustronnej neuropatii nerwéw wzrokowych
[60]. W pdtnocno-wschodniej Anglii rozpowszechnienie dziedziczenia mutacji
mtDNA wynosi 11.82 na 100000 mieszkancéw [62].

Doktadny patomechanizm powstawania choroby jest nadal nie do konca
zbadany. Na pewno LHON powodowana jest przez mutacje mitochondrialnego
DNA (mtDNA). Trzy punktowe mutacje mtDNA odpowiedzialne sg za 90-95%
przypadkow LHON na $wiecie. Sg to: mutacja w pozycji 11778 (69%
przypadkow), 14484 (14%) i 3460 (13%) [66]. Jednak mutacja w obrebie
mtDNA, cho¢ konieczna, jest niewystarczajgca do ujawnienia sie choroby.
Niezbedne sg inne czynniki. Ostatnie badania wskazujg, ze znaczenie mogg
mie¢ zarowno czynniki srodowiskowe, takie jak palenie papierosow, alkohol,
ekspozycja na czynniki toksyczne jak i czynniki genetyczne, takie jak
haplogrupy mtDNA i przypuszczalnie modyfikujgce geny jadrowe na
chromosomie X [34, 51, 68, 77, 83]. Niektorzy autorzy sugerujg, ze takze
budowa i struktura tarczy nerwu wzrokowego ma wptyw zardwno na penetracje
jak i kliniczng ekspresje choroby. Uwazajg oni, ze wieksza tarcza nerwu
wzrokowego, z mniejszym stloczeniem aksondw stanowi czynnik ochronny
analogicznie do hipotezy ,disc-at-risk” w przedniej niedokrwiennej neuropatii
nerwu wzrokowego bez zapalenia tetnic - NAION (ang. non-arteritis anterior
ischemic optic neuropaty) [32, 75]. Dlatego penetracja w LHON nie jest
catkowita i moze sie rézni¢ miedzy cztonkami tej samej rodziny dziedziczgcymi
homoplazmatyczng mutacje mtDNA.

U podstaw histopatologicznych lezy degeneracja komoérek zwojowych
siatkowki i utrata aksondw w obrebie nerwu wzrokowego. Widkna peczka
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tarczowo-plamkowego o matym przekroju sg wybiorczo tracone na wczesnym
etapie choroby. Wraz z jej progresjg tracone sg pozostate aksony, co
doprowadza do zaniku nerwu wzrokowego.

LHON typowo dotyczy mezczyzn w 15-35 roku zycia. W przypadkach
atypowych moze wystepowacC u kobiet i rozpoczyna¢ sie w kazdym wieku
miedzy 2 a 60 rokiem zycia. Choroba rozpoczyna sie jednostronng, bezbolesna,
ostrg lub podostrg utratg widzenia centralnego. Drugie oko zostaje zajete w
ciagu tygodni lub miesiecy po wystgpieniu objawow w pierwszym oku, w 97% w
ciggu jednego roku. Ostateczna ostros¢ wzroku wynosi zwykle mniej niz 0.1.
Obnizonej ostro$ci wzroku towarzyszy znaczne uposledzenie widzenia
barwnego, przede wszystkim barwy czerwonej i zielonej. Reakcja zrenic na
Swiatto moze pozostawa¢ prawidtowa. Badanie pola widzenia wykazuje
centralne lub centrocekalne ubytki.

W typowych przypadkach w ostrej fazie choroby na dnie oka obserwuje sie
poszerzenie naczyh wiosowatych na powierzchni tarczy nerwu wzrokowego i
przylegajgcej siatkbwce (mikroangiopatia teleangiektatyczna), obrzek
okototarczowej warstwy wiokien nerwowych (pseudoobrzek tarczy nerwu
wzrokowego) oraz poszerzenie i kretoS¢ naczyn w tylnym biegunie. Jednak u
niektorych pacjentow dno oka nie wykazuje nieprawidtowosci, nawet podczas
ostrej fazy choroby. Z czasem zanikajg teleangiektatyczne naczynia a
pseudoobrzek tarczy ustepuje. Prawdopodobnie z powodu pojawiajgcego sie w
ostrej fazie choroby przekrwienia, tarcza nerwu wzrokowego poczgtkowo nie
wydaje sie blada. Cecha ta w potgczeniu z zachowanymi odruchami
Zzrenicznymi oraz bezbolesnym przebiegiem moze prowadzi¢ do btednego
rozpoznania nieorganicznej przyczyny obnizenia ostrosci wzroku. W koncu
jednak rozwija sie zanik nerwu wzrokowego z towarzyszgcym zanikiem warstwy
widkien nerwowych siatkdwki, wyraznym zwtaszcza w peczku tarczowo-
plamkowym co na dnie oka manifestuje sie wyraznym zblednieciem skroniowej
czesci pierscienia nerwowo-siatkbwkowego [7, 24, 46, 66]. Nie dochodzi jednak
do jego catkowitego zaniku [63, 78]. U niektorych pacjentéw zaobserwowac
mozna powiekszenie zagtebienia tarczy nerwu wzrokowego. Uwaza sie, ze
przyczyng jego powstawania jest utrata niezmielinizowanych aksonéw (ktére

posiadajg wiecej mitochondridéw niz aksony zmielinizowane).
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U wiekszosci pacjentéw obnizenie ostrosci wzroku jest znaczne i trwate. U
nielicznych chorych dochodzi do stopniowej poprawy ostrosci wzroku, zwykle
W ciggu 6-12 miesiecy od poczatkowego epizodu obnizenia ostrosci wzroku.

Poprawa ta jest bardziej znaczgca u pacjentow, ktorych sredni wiek w
momencie zachorowania jest nizszy. Na rokowanie ma wptyw takze typ mutacji
mitochondrialnej: mutacja w pozycji 11778 zwigzana jest z najgorszym a w
pozycji 14484 z najlepszym rokowaniem co do poprawy ostrosci wzroku [7, 46,

66]. Chorobie nie towarzyszg objawy ogdine.

1.4.3.3. Inne dziedziczne neuropatie nerwéw wzrokowych

Inne dziedziczne neuropatie nerwéw wzrokowych, poza ADOA i LHON, sg
rzadkie. W niewielu z nich dysfunkcja nerwu wzrokowego jest jedynym
objawem chorobowym. W wiekszosci przypadkow dziedziczne neuropatie
nerwow wzrokowych wystepujg w potaczeniu z innymi objawami
neurologicznymi czy ogoélnoustrojowymi lub z chorobami wielonarzgdowymi, w
ktérych zanik nerwéw wzrokowych jest tylko jednym z wielu objawow. Do grupy
choréb dziedzicznych nalezg: ataksje, polineuropatie, spastyczne paraplegie,
dystrofie miesniowe oraz choroby spichrzeniowe i choroby mitochondrialne inne
niz LHON [49, 66].

1.4.4. Pourazowa neuropatia nerwu wzrokowego

Najczestszg przyczyng pourazowej neuropatii nerwu 1l jest jego
uszkodzenie w odcinku wewnagtrzkanatowym. W kanale nerwu wzrokowego
pochewki nerwu wzrokowego sg mocniej potgczone ze sobg i z okostng. Nerw
jest Scisle przytwierdzony do kosci. W momencie silnego urazu gtowy dochodzi
do nagtego przesuniecia luznych fragmentow nerwu wzrokowego, co powoduje
przeniesienie sity trakcyjnej na odcinek wewnatrzkanatowy i doprowadza do
przerwania naczyh oraz rozerwania aksonow. Przerwanie naczyn opony
miekkiej powoduje niedokrwienie nerwu wzrokowego, nekroze aksonow i
ostatecznie ich utrate co doprowadza do powstania patologicznego zagtebienia.
Inny mechanizm powstawania pourazowej neuropatii nerwu wzrokowego moze
polega¢ na ucisku lub przecieciu nerwu wzrokowego przez odtamy kostne czy

wewnatrzoczodotowe ciato obce lub na ucisku na nerw wzrokowy na skutek
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krwotoku lub obrzeku okolicznych tkanek. W ostrej fazie tarcza nerwu
wzrokowego wyglada prawidtowo. Do jej zbledniecia dochodzi po kilku
tygodniach od urazu [69,73,92].

1.4.5. Neuropatia uciskowa nerwu wzrokowego

Neuropatie uciskowg powodujg zmiany w odcinku wewngtrzoczodotowym,
takie jak orbitopatia tarczycowa, glejak czy oponiak nerwu wzrokowego,
nerwiak ostonkowy, guzy oczodotu, m.in. naczyniak, ropowica oczodotu.
Przyczyng mogg byC takze choroby obejmujgce odcinek wewngtrzkanatowy,
takie jak naciekajgcy neuroblastoma, dysplazja widknista, marmurkowatos¢
kosci, choroba Pageta czy odcinek wewnatrzczaszkowy - oponiak, gruczolak
przysadki. Tarcza nerwu wzrokowego jest poczatkowo obrzeknieta i
przekrwiona a nastepnie dochodzi do jej segmentowego lub uogdlnionego
zbledniecia i zaniku [69,73,92].

1.4.6. Neuropatia toksyczna nerwu wzrokowego
Toksyczne uszkodzenie nerwu wzrokowego mogg wywotaé leki
cytostatyczne, izoniazyd, streptomycyna, amiodaron, chloramfenikol, czy

metanol.

1.4.7. Neuropatia niedoborowa nerwu wzrokowego
Neuropatia niedoborowa moze by¢ spowodowana ciezkim niedozywieniem
— z niedoborem witaminy B1 czy anemig zlos$liwg — na skutek uposledzonego
wchtaniania witaminy B 12.
Zaréwno w przebiegu neuropatii toksycznej jak i metabolicznej dochodzi do
obustronnego zbledniecia tarczy nerwu wzrokowego od strony skroniowej a
nastepnie do zaniku nerwu wzrokowego. Czasem jednak tarcza nerwu

wzrokowego moze wyglgdac¢ prawidtowo [92].

1.4.8. Neuropatia nerwu wzrokowego w przebiegu choréb
metabolicznych

Uszkodzenie nerwu wzrokowego prowadzgce do jego zaniku jest jednym

z istotnych objawdéw ocznych w przebiegu choréb metabolicznych. Postepujgca
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neuropatia nerwu Il jest wynikiem zaburzen wewnagtrzkomorkowych przemian
energetycznych lub niedoboru czy braku enzymdéw uczestniczacych w
procesach biochemicznych. Najczesciej wystepujgcymi czynnikami neuropatii
nerwu Il sg: apoptoza komorek zwojowych siatkowki, uszkodzenie aksonow
komédrek zwojowych siatkdwki, zniszczenie ostonki mielinowej formujgce;j
oligodendrocyty, zaburzenia uktadu mikrokrgzenia nerwu |I.

Choroby metaboliczne mozna podzieli¢ na choroby wynikajgce z zaburzenia
funkcji mitochondridw, peroksysomow czy lizosomow. Neuropatia nerwu Il
wystepuje w kilku zespotach mitochondrialnych: zespét MELAS (ang.
mitochondria myopathy, encephalopathy, lactic acidosis, stroke-like episodes;
OMIM 540000), zespot Leigha (OMIM 256000), zespot Kearns-Sayre (OMIM
530000), zespdt NARP (ang. neuropaty, ataxia, pigment ary retinopathy; OMIM
551500). Zmiany w nerwach wzrokowych potgczone z zaburzeniami funkcji
peroksysoméw wystepujg miedzy innymi w: zespole Zellwegera (OMIM
214000), zespole Refsuma (OMIM 266500) i w chorobie Siemerlinga—
Creutzfeldta (OMIM 300100). Choroby lizosomalne, w przebiegu ktorych
wystepujg objawy ze strony nerwu Il to: mukopolisacharydozy (OMIM 252700),
lipidozy (gangliozydoza GM1, choroba Tay-Sachsa, choroba Sandhofa,
choroba Niemann-Picka), neuronalne lipofuscynozy.

Cechg zaniku nerwu wzrokowego w przebiegu choréb metabolicznych jest

blado$¢ tarczy z typowymi objawami klinicznymi [24].

1.4.9. Neuropatia nerwu wzrokowego po radioterapii

Neuropatia nerwu wzrokowego jest rzadkim ale powaznym powiktaniem
radioterapii stosowanej w leczeniu nowotworéw glowy i szyi (gatki ocznej,
oczodotu, zatok, nosogardta, rzadziej mozgu). Powoduje zwykle szybko
postepujgce obnizenie ostro$ci wzroku doprowadzajgce do $lepoty jednego lub
obu oczu. Objawy neuropatii zwigzanej z radioterapig rozwijajg sie nawet po
roku lub kilku latach od naswietlan. Typowe poczgtkowe objawy to obrzek
tarczy nerwu wzrokowego, ktory czesto wspétistnieje z objawami retinopatii. W

koncowej fazie dochodzi do zaniku nerwu wzrokowego [69, 73, 92].
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1.5.Nerw wzrokowy u dzieci urodzonych przedwczesnie

Urodzenie noworodka po ukonczeniu 22 tygodnia cigzy a przed uptywem
37 tygodnia cigzy nazywa sie, zgodnie z propozycja WHO, porodem
przedwczesnym [12]. Postep jaki dokonat sie w technikach reanimacji i opiece
neonatologicznej na przestrzeni ostatnich dziesiecioleci pozwolit na
utrzymywanie przy zyciu dzieci urodzonych przedwczesnie o co raz nizszym
wieku cigzowym i mniejszej masie urodzeniowej. W Polsce w ciggu ostatnich 10
lat umieralnos¢ wczesniakow zmalata o 50%. Potwierdzajg to ogdlnopolskie
dane zbierane przez Instytut Matki i Dziecka w Warszawie na podstawie ankiet
ze wszystkich polskich szpitali oraz publikowane przez Gtéwny Urzad
Statystyczny wskazniki umieralnosci dzieci urodzonych przedwczesnie.

Pordd przed terminem niesie ze sobg znacznie zwiekszone ryzyko powikfan
u dziecka, manifestujgcych sie na przyktad dysplazjg oskrzelowo-ptucng czy
uszkodzeniem mozgu. U dzieci urodzonych przed czasem zwiekszone jest
takze ryzyko powiktan okulistycznych. Do upos$ledzenia funkcji wzrokowych
dochodzi nie tylko z powodu retinopatii ale takze z powodu zaburzen w
osrodkowym ukfadzie nerwowym. Niedojrzata droga wzrokowa jest bardzo
wrazliwa na réznorodne okotoporodowe czynniki uszkadzajgce. Niedotlenienie,
niedokrwienie i zawaty w osrodkowym uktadzie nerwowym mogg powodowaé
uszkodzenie istoty biatej z niedojrzatosci (ang. — white matter injury of
prematurity), opisywane tez jako leukomalacja okotokomorowa, ktéra u dzieci
urodzonych przedwczesnie jest dos¢ czesta. Kora ciemieniowo-potyliczna jest
jednym z obszarow najbardziej wrazliwych na niedotlenienie. Jej uszkodzenia
mogag by¢ zwigzane z zaburzeniami widzenia o roznym nasileniu. Mogg sie one
manifestowac jako obnizona ostro$¢ wzroku, nieprawidtowosci w polu widzenia,
oczoplags, zez, hipoplazja nerwu wzrokowego, powigkszone zagtebienie tarczy
nerwu wzrokowego czy Slepota korowa. Czestym powiktaniem przy
niedojrzatosci osrodkowego uktadu nerwowego sg takze krwawienia
dokomorowe i/lub okotokomorowe. Ich rozlegto$¢ warunkuje ciezkos¢ powiktan
neurologicznych i zaburzeh widzenia [25, 56].

Rozwazajgc nieprawidtowosci dotyczgce tarczy nerwu wzrokowego,
szacuje sie, ze wystepujg one u 6-10 % wczesniakéw, wigczajgc zanik i

hipoplazje nerwu wzrokowego [29]. Do uszkodzenia nerwu wzrokowego u
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dzieci urodzonych przedwczesnie moze dochodzi¢ w okresie prenatalnym i
moze by¢é ono spowodowane czynnikami odpowiedzialnymi za porod
przedwczesny. Moze do niego dochodzi¢ takze okotoporodowo Ilub po
urodzeniu z przyczyn zwigzanych z niedojrzatoscig [28]. W literaturze znalez¢
mozna prace, w ktorych autorzy opisujg nieprawidtowosci tarczy nerwu
wzrokowego w grupie dzieci urodzonych przedwczesnie lub z niskg masg
urodzeniowqg. Fledelius podaje, ze u dzieci badanych w 10 roku zycia,
urodzonych przedwczesnie, z masg urodzeniowg mniejszg niz 2000g
zagtebienie tarczy byto bardziej zaznaczone niz u dzieci urodzonych o czasie
[22]. Z kolei Hellstrom i wsp. poréwnujgc tarcze u dzieci urodzonych przed 29
tygodniem cigzy i urodzonych o czasie podaje, iz cho¢ u tych pierwszych miaty
one mniejszg powierzchnieg, to powierzchnia zagtebienia nie réznita sie miedzy
opisywanymi grupami [28]. Znaczgco wiekszy stosunek c/d u dzieci z niskg
masg urodzeniowg w porownaniu do dzieci z wiekszg masg urodzeniowg
opisuje w swojej pracy Samarawickrama i wsp [81].

Wczesne rozpoznanie wewnatrzmacicznych czy okotoporodowych
uszkodzen mozgu oraz uktadu wzrokowego ma ogromne znaczenie gdyz

pozwala na wczesng rehabilitacje i zapewnienie jak najlepszej jakosci zycia.
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2. Cele pracy

1. Okreslenie przydatnosci wybranych badan stosowanych w diagnostyce
dziedzicznych neuropatii nerwow wzrokowych u dzieci i mtodziezy.

2. Ocena znaczenia klinicznego nieprawidtowego wyglgdu tarcz nerwow
wzrokowych u dzieci i mtodziezy urodzonych o czasie, tj. po 37 tygodniu cigzy.

3. Ocena znaczenia klinicznego nieprawidtowego wygladu tarcz nerwow
wzrokowych u dzieci i mtodziezy urodzonych przed 37 tygodniem cigzy lub z
powiktaniami okresu okotoporodowego.

4. Stworzenie bazy danych grubosci RNFL dla grupy wiekowej od 7 do 18

roku zycia.
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3. Pacjenci

Analizie poddano wyniki badan 83 pacjentow pozostajgcych pod opiekag
Kliniki Okulistycznej Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu oraz Pracowni
Poradnictwa Genetycznego w Chorobach Narzadu Wzroku Katedry i Zaktadu
Genetyki Medycznej Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu. Grupe tg stanowito
36 dziewczynek i 47 chtopcédw (166 oczu) w wieku 7 do 18 lat (Sredni wiek 12.1
lat).

Kryteria wiaczenia do badania.
1. Wiek od 7 do 18 lat.

2. Nieprawidtowy wyglad tarczy nerwu wzrokowego - oceniony przez dwoch

niezaleznych okulistow.

3. Za kryterium roznicujgce porod przedwczesny i pordd o czasie przyjeto
ukonczony 37 tydzien cigzy [12].

4. Dzieci z powiktaniami okresu okotoporodowego w wywiadzie, takimi jak:
niedotlenienie wewnatrzmaciczne, zamartwica, zespot zaburzen oddychania,
krwawienie dokomorowe |’ lub II°, zaburzenia adaptacyjne, zakazenie
wewnatrzmaciczne.

5. Dzieci z obrazem klinicznym dziedzicznej neuropatii  nerwdéw
wzrokowych, u ktorych konsultacja genetyczna pozwolita na potwierdzenie tej
diagnozy lub jej podejrzenie z duzym prawdopodobienstwem.

6. Do grupy kontrolnej kwalifikowano pacjentéw urodzonych o czasie, bez
powiktan okresu okotoporodowego w wywiadzie, u ktérych nie stwierdzono

nieprawidtowosci w wygladzie tarcz nerwow |I.

Kryteria wylaczenia z badania.

Z badania wylgczono pacjentow:
1. z wysokg wadg refrakcji zdefiniowang jako ekwiwalent sferyczny rowny
lub wiekszy niz +/- 6,0 D i/llub astygmatyzm wiekszy niz 3,5 D [21];

2. z niedowidzeniem;
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3. z nieprawidtowym wyglgdem tarczy nerwu wzrokowego w postaci jej
uniesienia, zatarcia granic, tarcze mate, tarcze ukosne;

4. z wrodzonymi anomaliami oczu w przebiegu zespotow uktadowych lub
rozwojowych;

5. z wystepujagcg w jednym lub obu oczach chorobg siatkowki i/lub
wrodzonym zaburzeniem rozwojowym tarczy nerwu wzrokowego;

6. leczonych z powodu aktywnej retinopatii wczesniakow (krio- lub
laseroterapig);

7. z krwawieniem dokomorowym IlII° i IV® w wywiadzie;

8. z uposledzeniem umystowym.

Pacjentéw podzielono na 4 grupy (Tabela 1, Rycina 4):

Grupa I: 14 pacjentow (7 dziewczynek i 7 chtopcdéw; 28 oczu) w wieku 8-18
lat (Srednio 13.5 lat) z dziedzicznymi neuropatiami nerwéw wzrokowych
(dziedziczna neuropatia nerwow wzrokowych typu Lebera - LHON,
autosomalny dominujgcy zanik nerwéw wzrokowych - ADOA , inne dziedziczne

neuropatie nerwéw wzrokowych bez objawéw uktadowych).

Rycina 1. Obraz dna oka i tarczy nerwu wzrokowego pacjenta z grupy |
(potwierdzone genetycznie LHON).
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Grupa II: 29 pacjentéw (11 dziewczynek i 18 chtopcow; 58 oczu) w wieku 7-
16 lat (Srednio 11.5 lat) z nieprawidtowym wygladem tarcz nerwéw wzrokowych

bez ustalonej przyczyny, urodzonych o czasie.

Rycina 2. Obraz dna oka i tarczy nerwu wzrokowego pacjenta z grupy Il

Grupa llI: 20 pacjentow (10 dziewczynek i 10 chtopcédw; 40 oczu) w wieku
7-18 lat (Srednio 12.0 lat) z nieprawidtowym wyglgdem tarcz nerwéw
wzrokowych urodzonych przedwczesnie Iub z powiktaniami okresu

okotoporodowego.

Rycina 3. Obraz dna oka i tarczy nerwu wzrokowego pacjenta z grupy lll.

Grupa IV: 20 pacjentow (8 dziewczynek i 12 chtopcow; 40 oczu) w wieku 7-

18 lat (Srednio 12.3 lat) - grupa kontrolna.
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Tabela 1. Liczebnos$c¢ i rozktad ptci pacjentow w poszczegodlnych grupach.

Liczba Pte¢
pacjentow % dziewczynki chtopcy
Grupa | 14 16,9 7 7
Grupa ll 29 34,9 11 18
Grupa Il 20 24,1 10 10
Grupa IV 20 24,1 8 12
Razem 83 100 36 47

20

18

16

14

12

10 B dziewczynki

B chtopcy

Grupall Grupa ll Grupa lll Grupa IV

Rycina 4. Rozkfad ptci pacjentdw w poszczegdlnych grupach.

W grupie |, tj. z dziedzicznymi neuropatiami nerwdéw wzrokowych, Sredni
wiek cigzowy wynosit 39,3 tygodnia (33-41 tydzien), srednia masa urodzeniowa
3445 g (1580-4500 g), srednia wartos¢ w skali Apgar w pierwszej minucie
wynosita 8,8 (4-10). Wszyscy pacjenci urodzeni byli z cigz pojedynczych.
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W grupie I, tj. z nieprawidlowym wyglagdem tarcz nerwow wzrokowych bez
ustalonej przyczyny u dzieci urodzonych o czasie, sredni wiek cigzowy wynosit
39,2 tygodnia (37-42 tydzien), $rednia masa urodzeniowa 3175 g (2220-
4200 g), srednia warto$¢ w skali Apgar w pierwszej minucie wynosita 9,4 (7-10).

Wszyscy pacjenci urodzeni byli z cigz pojedynczych.

W grupie lll, tj. z nieprawidtowym wygladem tarcz nerwéw wzrokowych u
dzieci urodzonych przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okotoporodowego,
Sredni wiek cigzowy wynosit 31,8 tygodnia (26-36 tydzien), Srednia masa
urodzeniowa 1775 g (820-2700 g), srednia wartos¢ w skali Apgar w pierwszej
minucie wynosita 6 (2-10). W grupie tej 11 pacjentéw urodzonych byto z cigz

pojedynczych, 7 pacjentéw z cigz blizniaczych, 2 z cigzy trojaczej.

W grupie IV, tj. grupie kontrolnej, Sredni wiek cigzowy wynosit 39,4 tygodnia
(37-41 tydzien), srednia masa urodzeniowa 3250 g (2240-4420 g), srednia
warto$¢ w skali Apgar w pierwszej minucie wynosita 9,7 (8-10). W grupie tej 17
pacjentow urodzonych bylo z cigz pojedynczych, 3 pacjentow z cigz

blizniaczych.

Tabele 2, 3, 4, 5 przedstawiajg powyzsze dane w formie zbiorczej.

Tabela 2. Wiek cigzowy pacjentow w poszczegdlnych grupach - $rednia,
odchylenie standardowe, mediana oraz zakres.

Wiek cigzowy (tygodnie)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 39,3 2,0 40,0 33,0 41,0
Grupa Il 39,2 1,4 39,0 37,0 42,0
Grupa Il 31,8 3,5 32,5 26,0 36,0
Grupa IV 39,4 1,3 40,0 37,0 41,0

33




Tabela 3. Masa urodzeniowa pacjentéw w poszczegoélnych grupach - srednia,
odchylenie standardowe, mediana oraz zakres.

Masa urodzeniowa (gramy)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 3445,0 678,9 3475,0 1580,0 4500,0
Grupa I 3175,5 489,9 3200,0 2220,0 4200,0
Grupa Il 1775,3 555,2 1865,0 820,0 2700,0
Grupa IV 3250,5 597,9 3320,0 2240,0 4420,0

Tabela 4. Warto$¢ skali Apgar w pierwszej minucie zycia pacjentow w
poszczegodlnych grupach - $rednia, odchylenie standardowe, mediana oraz
zakres.

Apgarw 1’
Srednia SD mediana min max
Grupa | 8,85 1,8 9,5 4,0 10,0
Grupa I 9,4 0,9 10,0 7,0 10,0
Grupa lll 6,0 2,6 6,0 2,0 10,0
Grupa IV 9,7 0,6 10,0 8,0 10,0

Tabela 5. Mnogosc¢ cigz w poszczegolnych grupach

Cigza pojedyncza | Cigza blizniacza Cigza trojacza
Grupa | 14 0 0
Grupa ll 29 0 0
Grupa IlI 11 7 2
Grupa IV 17 3 0
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4. Metody

Podstawg rozpoczecia pracy badawczej byta zgoda Komisji Bioetycznej

przy Uniwersytecie Medycznym im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu z dnia
18 grudnia 2008.
Badanie prowadzono prospektywnie od grudnia 2008 do listopada 2009.

Wszystkie badania zostaty przeprowadzone przez autorke.

4.1.Metody badan

U wszystkich pacjentow wykonywano badanie:

1.

8.
9.

N o g A~ WD

ostrosci wzroku do dali i do blizy,

przedmiotowe odcinka przedniego i dna oka,

test bezposredniej i posredniej reakcji zrenic na Swiatto,

test naprzemiennych btyskow,

pomiar cisnienia wewngtrzgatkowego,

wady refrakciji,

wzrokowych potencjatéw wywotanych — VEP (ang. visual evoked
potentials),

wrazliwosci na kontrast,

widzenia barwnego,

10. pola widzenia,

11. pomiar dtugosci gatki ocznej,

12.pomiar centralnej grubosci rogéwki — CCT (ang. central corneal

thickness),

13.optycznej koherentnej tomografii - OCT (ang. optical coherence

tomography) plamki i tarczy nerwu wzrokowego.

Podczas wykonywania kazdego z badan jako pierwsze badano oko prawe,

nastepnie oko lewe.

W wybranych przypadkach pacjentow kierowano na konsultacje

neurologiczng (w tym badanie rezonansu magnetycznego — MRI, ang. Magnetic

Resonance Imaging) i/lub genetyczng.
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4.1.1. Ostros¢ wzroku
Ostros¢ wzroku kazdego oka do dali i do blizy badano osobno przy uzyciu

tablic Snellena.

4.1.2. Odcinek przedni i dno oka
Za pomocg biomikroskopu z lampg szczelinowg oceniano odcinek przedni
oka. Dno oka oceniano po rozszerzeniu zrenic, za pomocg biomikroskopu z
lampg szczelinowg stosujgc oftalmoskopie posrednig z uzyciem szkta Volka
78D a w pojedynczych przypadkach za pomocg wziernika posredniego Fisona z
uzyciem soczewki 20 D. Celem dokumentacji, oprocz opisu dna oka,
postugiwano sie rysunkami schematycznymi. W wybranych przypadkach

wykonywano takze zdjecie barwne dna oka oraz tarczy nerwu wzrokowego.

4.1.3. Reakcja zrenic na swiatto
Bezposrednig reakcje zrenic na swiatlo badano obserwujgc reakcje zrenic
po chwilowym przystonieciu obu oczu a nastepnie naprzemiennym ich
odsfanianiu. W celu oceny posredniej reakcji zrenic na $wiatto oswietlano
bezposrednio kazdg ze zZrenic obserwujgc reakcje Zrenicy oka

przeciwstronnego [69].

4.1.4. Test naprzemiennych btyskéw

Test naprzemiennych btyskéw przeprowadzano wedtug nastepujgcego
schematu. Najpierw w przyciemnionym pomieszczeniu proszono pacjenta by
spojrzat na odlegly przedmiot i oswietlano jednoczesnie oboje oczu kierujgc
zrodto swiatta pod katem okoto 45° ponizej linii wzroku (tak by pacjent patrzyt
ponad i poza zrodto Swiatta). Oczy oswietlano z dwdch réznych odlegtosci
oceniajgc czy obie zrenice sg rownej wielkosci. Nastepnie za pomocg zrodta
Swiatta 0 stabszym natezeniu oswietlano jedno oko i po 2-3 sekundach szybko
przenoszono zrodto swiatta na drugie oko. Po kolejnych 2-3 sekundach
ponownie oswietlano pierwsze oko. Czynno$¢ tg powtarzano kilkakrotnie
oceniajgc jednoczesnie szybkos¢ i stopien zwezenia zZrenicy w oswietlanym oku
oraz poréwnujgc reakcje w obu oczach [82]. W przypadku dzieci, ktore miaty

trudnosci z utrzymaniem wzroku na odlegtym przedmiocie i mimowolnie
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fiksowaty zrédto Swiatta (przez co akomodacyjne zwezenie zrenicy utrudniato

interpretacje), badanie przeprowadzano przy normalnym oswietleniu [102].

4.1.5. Cisnienie wewnatrzgatkowe
Cisnienie  wewnatrzgatkowe mierzono metodg bezkontaktowg —
tonometrem powietrznym. Do analizy wykorzystano skorygowang warto$¢
ciSnienia wewnatrzgatkowego, to znaczy wartos¢ otrzymang po uwzglednieniu

centralnej grubosci rogowki.

4.1.6. Wada refrakcji
Badanie wady refrakcji wykonywano zawsze po uprzednim podaniu do

worka spojéwkowego kropli Cyclogyl (1% cyklopentolat).

4.1.7. Badanie wzrokowych potencjatow wywotanych

Badanie wzrokowych potencjatbw wywotanych (VEP) wykonywano
wykorzystujgc aparat RETIport32 firmy Roland Consult zgodnie ze standardami
Miedzynarodowego Towarzystwa Klinicznej Elektrofizjologii Wzroku (ISCEV).
Stosowano stymulacje naprzemienng wzorcem - PVEP (ang. pattern VEP;
biato-czarna szachownica, wielko$¢ katowa boku pojedynczego kwadratu
0.25°=15" i 1.0°=60’, czestotliwos¢ zmian wzorca 1.5 Hz). W wybranych
przypadkach stosowano takze stymulacje btyskiem — FVEP (ang. flash VEP;
bialy btysk wytwarzany przez lampe ganzfeld; sita bodzca 3,0 cds/m?;
czestotliwos¢ btyskéw 2 i 12 Hz). Analizowano ksztatt zapisu, latencje (implicite
time) i amplitude zatamka P 100 w zapisie PVEP przy stymulacji 1° oraz ksztatt

krzywej w zapisie FVEP 2 Hz.

4.1.8. Wrazliwos¢ na kontrast
Wrazliwos¢ na kontrast badano jednoocznie za pomocg tablicy Pelli-
Robson. Pacjent znajdowat sie w odlegtosci okoto 1 metra od tablicy i czytat
litery poziomo w kolejnych rzedach, rozpoczynajgc od ciemnych liter o
najwyzszym kontrascie w lewym gérnym rogu. Przy kazdej pomyitce zachecano

pacjenta do ponownej proby. Jako uzyskany wynik przyjmowano te wartos¢ w
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skali logMAR, przy ktorej pacjent odczytat bezbtednie dwie z trzech liter w trojce

0 najnizszym kontrascie.

4.1.9. Widzenie barwne

Do badania widzenia barwnego stosowano tablice pseudoizochromatyczne
Ishihary oraz test Farnsworth’a - Panel D15.

Na podstawie badania z uzyciem tablic Ishihary pacjenta klasyfikowano do
jednej z grup: czytajgcy prawidtowo lub z zaburzeniami widzenia w osi czerwien
— zielen.

Przed rozpoczeciem badania za pomocg testu Farnsworth’a pacjentowi
udzielano szczegotowych instrukcji dotyczgcych badania. Nie wprowadzano
ograniczen czasowych. Po wykonaniu badania pacjenta zachecano by
sprawdzit utozenie poszczegodlnych pionkéw i, jesli uznat to za konieczne,
zmienit ich kolejno$é. Utozenie pionkdow zapisywano i zaznaczano ha
diagramie, po czym dokonywano jego wzrokowej oceny. Za kryteria prawidtowo
wykonanego badania przyjeto: bezbtedng kolejnos¢ utozenia pionkow,
pojedynczg zamiane sagsiadujgcych pionkow, dwie pojedyncze zamiany
sgsiadujgcych pionkdéw, pojedynczg pomytke izochromatyczng 7-15-i nastepnie
w odwroconej kolejnosci do pionka nr 8, dwie nierownolegte linie na diagramie.
Zaburzenie widzenia barwnego w okreslonej osi rozpoznawano jesli diagram
przedstawiat przynajmniej szes¢ réwnolegtych do niej linii [8]. Na podstawie
powyzszych kryteriow kazdego pacjenta kwalifikowano do jednej z grup: wynik
prawidtowy; zdefiniowane zaburzenie widzenia barwnego (protanopia,
deuteranopia, tritanopia); wynik nieprawidiowy ale nie pozwalajgcy na

okreslenie osi zaburzenia widzenia barwnego.

4.1.10. Pole widzenia
Badanie pola widzenia przeprowadzano przy uzyciu perymetru Goldmana
oraz technikg perymetrii komputerowej. W perymetrii kinetycznej do wykreslenia
izoptery obwodowej uzywano znaczka Ill-4-e (wielkos¢ znaczka-jasno$c
znaczka-brak filtra przyciemniajgcego), natomiast do wyznaczenia granic plamy
Slepej znaczka |-4-e. W przypadku znacznie obnizonej ostrosci wzroku

dostosowywano wielkos¢ i jasnos¢ znaczka do ostrosci wzroku pacjenta.
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Analizowano zewnetrzne granice pola widzenia, wyrazone w stopniach, w
czterech potudnikach: 0°, 90°, 180° i 270°. Badanie perymetrii statycznej
przeprowadzano za pomocg perymetru Medmont. Badanie wykonywano w
specjalnie do tego przeznaczonym pomieszczeniu, w warunkach ciszy i
komfortu. Przed rozpoczeciem badania objasniano pacjentowi szczegétowo
procedure badania, miat on takze mozliwos¢ zadania pytan badajgcemu. W
trakcie badania pacjent moégt je przerwa¢ w dowolnym momencie. Badanie
kontynuowano po przerwie. Przez caty czas kontrolowano i monitorowano jego
przebieg. Zastosowano siatke jaskrowg (centralnie 22° i dodatkowo 50°
Nnosowo) w strategii przyspieszonej progowej. U kazdego pacjenta analizowano
wynik badania pod katem wiarygodnosci biorgc pod uwage parametry
wiarygodnosci — ubytki fiksacji (wyrazone w procentach), préby fatszywie
negatywne (wyrazone w procentach), proby fatszywie pozytywne (wyrazone w
procentach), proporcje liczby prezentacji bodzca do liczby punktéw testowych,
czas trwania badania. Jesli badanie oceniono jako wiarygodne — mniej niz 25%
ubytkow fiksacji, mniej niz 20% prob fatszywie negatywnych, mniej niz 15%
prob fatszywie pozytywnych - do analizy wtgczono rowniez parametry zbiorcze:

wade wzorcowg i wade ogdlng [91, 97].

4.1.11. Dtugos¢ galki ocznej
Pomiaru dtugos$ci gatki ocznej dokonywano za pomocg urzgdzenia 10L-
Master firmy Zeiss. Odrzucano zapisy o wspotczynniku sygnatu do szumu -
SNR (ang. signal to noise ratio) mniejszym niz 2.0. Do analizy wykorzystano

wartosc srednig z trzech wiarygodnych pomiarow.

4.1.12. Centralna grubos¢ rogowki
Centralng grubos$¢ rogéwki (CCT) mierzono przy uzyciu mikroskopu
lustrzanego firmy Topcon. Do analizy uzyto wartosci Srednich z trzech

pomiaréw.

4.1.13. Optyczna koherentna tomografia
Badanie optycznej koherentnej tomografii (OCT) wykonywano aparatem

Stratus OCT 3000 firmy Zeiss. Badanie przeprowadzano po rozszerzeniu
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zrenic. Uzywano fiksatora wewnetrznego a w przypadkach gdy pacjent nie byt
w stanie go zobaczy¢ — fiksatora zewnetrznego. Wykorzystano nastepujgce
protokoty badania: Fast Macular Thickness Map, Fast RNFL Thickness (3.4)
oraz Fast Optic Disc. Analizie poddano tylko skany dobrej jakosci technicznej —
odrzucano skany o mocy sygnatu mniejszej niz 6 lub wykazujgce artefakty [21].

Po komputerowe] analizie (Retinal Thickness Analysis) protokotu Fast
Macular Thickness Map do analizy wykorzystano nastepujgce parametry:
grubos¢ siatkowki w dotku (Foveal Thickness) oraz catkowita objetos¢ plamki
(Total Macular Volume).

Protokét Fast RNFL Thickness (3.4) analizowano za pomocg RNFL
Thickness Average Analysis. Do analizy wykorzystano nastepujgce parametry:
srednia grubos¢ warstwy witdkien nerwowych siatkowki (tgcznie we wszystkich
kwadrantach) oraz Srednia grubos¢ warstwy wiokien nerwowych siatkowki w
poszczegolnych kwadrantach wokét tarczy nerwu wzrokowego: gérnym,
nosowym, dolnym i skroniowym.

Protokét Fast Optic Disc poddano analizie Optic Nerve Head Analysis. W
razie koniecznosci dokonywano recznej modyfikacji potozenia znacznikéw. Z
otrzymanych danych do dalszej analizy wykorzystano nastepujgce parametry:
srednica tarczy w poziomie i w pionie (horizontal i vertical disc diameter) oraz

powierzchnia tarczy (disc area).

4.2.Metody statystyczne
Dla oceny statystycznej wynikow zastosowano program Statistica 9.0.
Dane porownywano za pomocg testu t-studenta dla zmiennych niepowigzanych
a w przypadku danych nie wykazujgcych rozktadu normalnego, postugujac sie
testem nieparametrycznym Mann’a-Whitney’a.
W przypadku zastosowania zarowno testu Mann’a-Whitney’a jak i testu t-

studenta badania wykonywano na poziomie istotnosci a = 0.05.
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5. Wyniki

5.1. Wada refrakcji w badanych grupach

Wartos¢ wady refrakcji w poszczegdlnych grupach rozktadata sie
nastepujgco (Tabela 6) :
Grupa I: wada sferyczna od -4.25 do +2.0 D, astygmatyzm od -1.75 do 0.0 D,
ekwiwalent sferyczny od -5.0 do +1.75 D.
Grupa II: wada sferyczna od -4.0 do +2.5 D, astygmatyzm od -2.75 do 0.0 D,
ekwiwalent sferyczny od -4.0 do +2.5 D.
Grupa lll: wada sferyczna od -4.75 do +5.75 D, astygmatyzm od -2.00 do 0.0 D,
ekwiwalent sferyczny od -4.25 do +5.75 D.
Grupa IV: wada sferyczna od -3.0 do +2.0 D, astygmatyzm od -1.75 do 0.0 D,
ekwiwalent sferyczny od -2.25 do +1.75 D.

Tabela 6. Wartos¢ wady refrakcji sferycznej (Ref sfer), astygmatyzmu (Ref cyl) i
ekwiwalentu sferycznego (Ref S.E.) pacjentow w poszczegdlnych grupach —
Srednia +/- odchylenie standardowe. D — dioptrie.

Srednia +/-SD (D)
Ref sfer Ref cyl Ref S.E.
Grupa | -0.27 +/- 1.69 -0.68 +/- 0.57 -0.61 +/- 1.88
Grupa ll 0.16 +/- 1.49 -0.38 +/- 0.55 0.01 +/- 1.58
Grupa lll 0.83 +/- 1.99 -0.40 +/- 0.45 0.73 +/- 1.88
Grupa IV 0.66 +/- 0.98 -0.29 +/- 0.40 -0.63 +/- 0.85
5.2.Grupa | - pacjenci z dziedzicznymi neuropatiami nerwow
wzrokowych
5.2.1. Badania genetyczne

W przedstawionym materiale - w grupie pacjentéw z dziedzicznymi
neuropatiami nerwow wzrokowych - u jednego sposrod 14 pacjentow
zidentyfikowano mutacje mtDNA 11778, co pozwolito na postawienie
rozpoznania dziedzicznej neuropatii nerwéw wzrokowych typu Lebera. U 4

pacjentow analiza rodowodu wskazywata na mozliwos¢ wystepowania
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dominujgcego zaniku nerwow wzrokowych typu Kjera. Jednak badania
molekularne genu OPA1, ktérego mutacje odpowiedzialne sg za 90%

przypadkow ADOA [66] nie potwierdzity tego rozpoznania.

5.2.2. Ostros¢ wzroku
Najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku w opisywanej grupie wynosita od
0.02 do 1.0, s$rednio 0.36 (Tabela 7). U 6 pacjentow ostros¢ wzroku oka
prawego i oka lewego byta taka sama, u pozostatych pacjentow réznica miedzy
okiem prawym a okiem lewym nie byla wieksza niz 0.3. U jednego pacjenta
wystepowat zez, natomiast oczoplgs o réznym stopniu nasilenia obserwowano

u 4 pacjentow.

5.2.3. Wrazliwos¢ na kontrast
Badanie wrazliwosci na kontrast wykonywano metodycznie u wszystkich
pacjentéw, tj. tych, ktorzy byli w stanie zobaczy¢ cho¢ pierwszg trojke liter na
tablicy Pelli-Robson. Wyniki uzyskano u 12 pacjentéw (23 oczu), ze srednig

wartoscig 0,93 w skali log mar (Tabela 8).

5.2.4. Cisnienie wewnatrzgatkowe
Srednia skorygowana warto$¢ cidnienia wewnatrzgatkowego w

opisywanej grupie wynosita 14,64 mmHg (Tabela 8).

5.2.5. Centralna grubos¢ rogowki
Srednia centralna grubo$¢ rogéwki wynosita 559 pm. Badania tego nie

wykonano u jednego pacjenta ze wzgledu na silny oczoplas (Tabela 8).

5.2.6. Dtugos¢ galtki ocznej

Srednia dlugos$é gatki ocznej wynosita 23,47 mm (Tabela 8).

5.2.7. Optyczna koherentna tomografia
W badaniu OCT uzyskano wiarygodne wyniki parametréw siatkowki w
obszarze plamki u 12 pacjentéw (24 oczu), tarczy nerwu wzrokowego u 11

pacjentow (21 oczu) oraz warstwy widkien nerwowych u wszystkich pacjentéw
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(28 oczu). Srednia grubo$é siatkowki w dotku i $rednia catkowita objeto$é
plamki wynosity odpowiednio: 179,95 ym i 5,93 mm? (Tabele 9 i 10, Rycina 8,
Rycina 9). Parametry morfologiczne tarczy nerwu wzrokowego przedstawiaty
sie nastepujgco: srednia srednica tarczy nerwu wzrokowego w poziomie: 1,49
mm, S$rednia $rednica tarczy nerwu wzrokowego w pionie: 1,61 mm, srednia
powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego: 2,20 mm? (Tabele 11, 12 i 13, Rycina
10, Rycina 11). Srednia grubo$¢ warstwy witdkien nerwowych siatkdwki wokot
tarczy nerwu wzrokowego oraz w kwadrantach gérnym, nosowym, dolnym i
skroniowym wynosita odpowiednio: 52,95; 65,92; 48,67; 60,67 i 36,60 um
(Tabele 14, 15, 16, 17 i 18, Rycina 12 i Rycina 13). Wynik badania OCT- RNFL

jednego z pacjentéw z opisywanej grupy przedstawia Rycina 5.

STRATUS OCT
RNFL Thickness Awverage Analysis Report - 4.0.7 (0132)
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Rycina 5. Wynik badania OCT — RNFL pacjenta z grupy I.
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5.2.8. Pole widzenia

W grupie tej podczas badania pola widzenia przy uzyciu perymetru
Goldmana u pacjentéw ze znacznie obnizong ostroscig wzroku dostosowywano
wielkos¢ i jasnos¢ znaczka do ostrosci wzroku pacjenta. Dlatego wynikow nie
poddano analizie statystycznej a do ich przedstawienia postuzono sie opisem.
U 3 pacjentéw stwierdzono zawezenie pola widzenia w obu oczach: u jednego
znaczne — do 10-20° pola widzenia centralnego, u dwoch pacjentéw sredniego
stopnia — do 30-40° pola widzenia centralnego. U pozostatych pacjentow
granice pola widzenia byty prawidtowe. U 4 pacjentéw stwierdzono w obu
oczach poszerzenie plamy Slepej lub mroczek centro-cekalny, u pozostatych
pacjentéw nie udato sie okresli¢ potozenia i wielkosci plamy slepe;j.
Wiarygodne, wedtug przyjetych kryteridw, wyniki badania pola widzenia metodag
perymetrii statycznej uzyskano u 3 pacjentéw (6 oczu). Srednia warto$¢
proporcji liczby prezentacji bodzca do liczby punktow testowych wynosita 3,05,
sredni czas trwania badania 8,3 minuty, srednia wartos¢ wady wzorcowej 10,33

a srednia wartos¢ wady ogdlnej -1,42 (Tabela 20).

5.2.9. Widzenie barwne

Wykonanie badania widzenia barwnego za pomocg tablic Ishihary ze
wzgledu na ostro$¢ wzroku mozliwe byto u 10 pacjentéw (20 oczu). Zaburzenie
w osi czerwien-zielen stwierdzono u 70% oczu pacjentéw z dziedzicznymi
neuropatiami nerwéw wzrokowych.
Badanie widzenia barwnego przy pomocy panelu D-15 ze wzgledu na ostros¢
wzroku mozliwe byto u 10 pacjentow (20 oczu). U 50% badanych oczu
otrzymano wynik prawidtowy, u pozostatych 50% - wynik nieprawidtowy ale nie

pozwalajgcy na okreslenie osi zaburzenia widzenia barwnego.

5.2.10. Wzrokowe potencjaty wywotane
Badanie wzrokowych potencjatbw wywotanych z zastosowaniem
stymulacji naprzemiennej wzorcem wykonano u wszystkich pacjentéw. Zapis o
prawidtowej morfologii uzyskano u 7 pacjentéw (14 oczu): srednia wartos¢
latencji zatamka P100 wynosita 126,92 ms, Srednia amplituda zatamka P100
wynosita 5,93 pV (Tabele 21 i 22, Rycina 14, Rycina 15.). U 7 pacjentéw (14
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oczu), u ktorych otrzymano zapis o nieprawidtowej morfologii, wykonano
dodatkowo badanie wzrokowych potencjatow wywotanych z zastosowaniem
stymulaciji btyskiem uzyskujgc zapis u 5 z nich (10 oczu). W kazdym przypadku

amplituda zapisu byta niska.

5.3.Grupa Il - pacjenci z nieprawidlowym wygladem tarcz nerwéw

wzrokowych bez ustalonej przyczyny urodzeni o czasie

5.3.1. Ostros¢ wzroku
Srednia warto$¢ najlepszej skorygowanej ostrosci wzroku u pacjentéw w
tej grupie wynosita 0.97, zakres od 0.5 do 1.0 (Tabela 7). U zadnego z
pacjentow z obnizong ostroscig wzroku nie stwierdzono anizometropii czy
nieprawidtowego obrazu plamki w badaniu OCT.
U czterech pacjentéw zanotowano wystepowanie zeza (wszyscy oni mieli petng

ostros¢ wzroku w obu oczach), oczoplgsu nie stwierdzono u zadnego pacjenta

z tej grupy.

5.3.2. Wrazliwosé na kontrast
Srednia warto$¢ wrazliwosci na kontrast w badaniu na tablicach Pelli-

Robson wynosita 1,68 w skali log mar (Tabela 8).
5.3.3. Cisnienie wewnatrzgatkowe
Srednia skorygowana warto$¢ ciénienia wewnatrzgatkowego w

opisywanej grupie wynosita 16,74 mmHg (Tabela 8).

5.3.4. Centralna grubos¢ rogowki

Srednia centralna grubo$é rogéwki wynosita 546 um (Tabela 8).

5.3.5. Dtugos¢ galki ocznej
Srednia dtugos$é gatki ocznej wynosita 23,45 mm (Tabela 8).
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5.3.6. Optyczna koherentna tomografia

Wyniki parametrow siatkbwki w obszarze plamki, tarczy nerwu
wzrokowego oraz warstwy wiokien nerwowych w badaniu OCT przedstawiaty
sie nastepujgco. Srednia grubosé siatkéwki w dotku i $rednia catkowita objetosé
plamki wynosity odpowiednio: 173,45 ym i 7,05 mm?® (Tabele 9 i 10, Rycina 8,
Rycina 9). Srednia $rednica tarczy nerwu wzrokowego w poziomie wynosita
1,78 mm, srednia Srednica tarczy nerwu wzrokowego w pionie wynosita 2,05
mm, $rednia powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego wynosita 2,82 mm?
(Tabele 11, 12 i 13, Rycina 10, Rycina 11). Srednia grubo$é warstwy widkien
nerwowych siatkdwki wokét tarczy nerwu wzrokowego oraz w kwadrantach
gornym, nosowym, dolnym i skroniowym wynosita odpowiednio: 102,05;
125,79; 78,78; 127,741 74,05 um (Tabele 14, 15, 16, 17 i 18, Rycina 12, Rycina
13). Wynik badania OCT- RNFL jednego z pacjentéw z opisywanej grupy

przedstawia Rycina 6.
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Rycina 6. Wynik badania OCT — RNFL pacjenta z grupy |II.

5.3.7. Pole widzenia

Badanie pola widzenia przy uzyciu perymetru Goldmana nie udato sie
wykona¢ u dwdch pacjentow z opisywanej grupy ze wzgledu na brak
wspotpracy. Wsréd pozostatych pacjentow z tej grupy (27 pacjentéw, 54 oczu)
Sredni zakres zewnetrznych granic pola widzenia od géry, od nosa, od dotu i od
skroni wynosit odpowiednio 40°, 49°, 56° i 78° (Tabela 19). Pacjentéw, u ktérych
stwierdzono zawezenie pola widzenia w ktérymkolwiek z kwadrantéw
kierowano na konsultacje neurologiczng (w tym badanie MRI).
U 13 pacjentéw (26 oczu) ze wzgledu na brak wspétpracy nie udato sie okresli¢
potozenia i zakresu plamy Slepej. U pozostatych pacjentow z tej grupy (16

pacjentow, 32 oczu) potozenie i zakres plamy $lepej byty prawidtowe.
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Wiarygodne, wedtug przyjetych kryteriéw, wyniki badania pola widzenia metoda
perymetrii statycznej uzyskano u 18 pacjentéw (32 oczu). Srednia warto$¢
proporcji liczby prezentacji bodzca do liczby punktéw testowych wynosita 2,37,
Sredni czas trwania badania 6,35 minuty, srednia wartos¢ wady wzorcowej 2,99

a srednia wartos¢ wady ogolnej -0,55 (Tabela 20).

5.3.8. Widzenie barwne
W badaniu widzenia barwnego przy pomocy tablic Ishihary u wszystkich
pacjentow z opisywanej grupy (29 pacjentow, 58 oczu) uzyskano wynik
prawidtowy.
Badanie widzenia barwnego przy pomocy panelu D-15 wykazato prawidtowy
wynik, wedtug przyjetych kryteriéw, u 84.5% oczu a wynik nieprawidtowy ale nie

pozwalajgcy na okreslenie osi zaburzenia widzenia barwnego u 15.5% oczu.

5.3.9. Wzrokowe potencjaty wywotane
Badanie wzrokowych potencjatbw wywotanych z zastosowaniem
stymulacji naprzemiennej wzorcem wykonano u wszystkich pacjentéw z
opisywanej grupy (29 pacjentéw, 58 oczu) otrzymujgc zapisy o prawidtowe;j
morfologii. Srednia warto$é latencji zatamka P100 wynosita 107,95 ms, $rednia
amplituda zatamka P100 wynosita 20,49 uV (Tabele 21 i 22, Rycina 14, Rycina
15).

5.4.Grupa lll — pacjenci z nieprawidiowym wygladem tarcz nerwow
wzrokowych urodzeni przedwczesnie lub z powikianiami okresu

okotoporodowego

5.4.1. Ostros¢ wzroku
W przypadku dwoch oczu dwoch pacjentow stwierdzono obnizong
ostros¢ wzroku: 0.4 i 0.3. U jednego z nich stwierdzono anizometropie, obraz
plamki w OCT byt prawidtowy u obu tych pacjentéw. Pozostali pacjenci mieli

petng ostros¢ wzroku (Tabela 7).
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U trzech pacjentow zanotowano wystepowanie zeza (wszyscy oni mieli petng

ostros¢ wzroku w obu oczach), oczoplgsu nie stwierdzono u zadnego pacjenta

z tej grupy.

54.2. Wrazliwos¢ na kontrast
Srednia warto$¢ wrazliwosci na kontrast w badaniu na tablicach Pelli-

Robson wynosita 1,72 w skali log mar (Tabela 8).

5.4.3. Cisnienie wewnatrzgatkowe
Srednia skorygowana warto$é cisnienia wewngtrzgatkowego w

opisywanej grupie wynosita 16,48 mmHg (Tabela 8).

5.4.4. Centralna grubos¢ rogowki

Srednia centralna grubo$é rogéwki wynosita 546 um (Tabela 8).

5.4.5. Dlugosé¢ gatki ocznej

Srednia dlugosé gatki ocznej wynosita 22,93 mm (Tabela 8).

5.4.6. Optyczna koherentna tomografia

Wyniki parametrow siatkdbwki w obszarze plamki, tarczy nerwu
wzrokowego oraz warstwy witdkien nerwowych w badaniu OCT przedstawiaty
sie nastepujgco. Srednia grubos¢ siatkéwki w dotku i $rednia catkowita objeto$é
plamki wynosity odpowiednio: 200,38 um i 6,97 mm? (Tabele 9 i 10, Rycina 8,
Rycina 9). Srednia $rednica tarczy nerwu wzrokowego w poziomie wynosita
1,68 mm, srednia S$rednica tarczy nerwu wzrokowego w pionie wynosita 1,93
mm, sSrednia powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego wynosita 2,54 mm?
(Tabele 11, 12 i 13, Rycina 10, Rycina 11). Srednia grubo$é warstwy wiokien
nerwowych siatkdwki wokét tarczy nerwu wzrokowego oraz w kwadrantach
gornym, nosowym, dolnym i skroniowym wynosita odpowiednio: 94,13; 110,90;
76,38; 125,28 i 63,83 pm (Tabele 14, 15, 16, 17 i 18, Rycina 12, Rycina 13).
Wynik badania OCT- RNFL jednego z pacjentbw z opisywanej grupy
przedstawia Rycina 7.

49



STRATUS OCT
RMFL THICKNESS AVERAGE ANALYSIS Repart - 6.0.4 (0579)

0 20 40 60 B0 100 120 140 1ED 180 200 220 240
TEWF e HAS W e

0 20 40 B 80 100 120 140 160 180 200 220 240
TEWF SLW HAS WF TEMP

0 20 % &0 =0 100 120 140 160 1B0 200 230 M40 Signal Strength (e 10) | 10
TEWF SR Has IF TEMP

— oo ——- 05 0D M=3] | 05 N=3) 0Da0s

I Smas 109 09? 013

00 | Scans used 123, Srnece/Imess (T[] 10 a1z
S m'Tawg 210 204 0,08

05 [ Ssnsu==d | 123 e Ton FET] 187 [
5

Mommative Data 15 not avalable for Fast SHFL i =00 262 &2

Thicknass (3.4} scan group as patient ags « 1 | | Mdiddan 11000 11400 <410

years St 14300 15000 7.0

i 157.00 14500 1200

Sang 102.00 117.00 500

o 12300 12000 .00

e Thecknas: 3107 GEE] 8

Rycina 7. Wynik badania OCT — RNFL pacjenta z grupy lII.

5.4.7. Pole widzenia

Badanie pola widzenia przy uzyciu perymetru Goldmana wykonano u
wszystkich pacjentéw z opisywanej grupy (20 pacjentéw, 40 oczu). Sredni
zakres zewnetrznych granic pola widzenia od gory, od nosa, od dotu i od skroni
wynosit odpowiednio 41°; 50°; 59° i 79° (Tabela 19). Pacjentéw, u ktérych
stwierdzono zawezenie pola widzenia w ktérymkolwiek z kwadrantéw
kierowano na konsultacje neurologiczng (w tym badanie MRI). U 12 pacjentéw
(24 oczu) ze wzgledu na brak wspoétpracy nie udato sie okresli¢ potozenia i
zakresu plamy Slepej. U 7 pacjentdéw potozenie i zakres plamy $Slepej byty

prawidtowe w obu oczach. U jednego pacjenta z tej grupy w prawym oku nie
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udato sie okresli¢ potozenia i zakresu plamy slepej, w oku lewym potozenie i
zakres plamy Slepej byty prawidtowe.

Wiarygodne, wedtug przyjetych kryteridéw, wyniki badania pola widzenia metodag
perymetrii statycznej uzyskano w przypadku 13 oczu (10 pacjentéw). Srednia
warto$¢ proporcji liczby prezentacji bodzca do liczby punktéw testowych
wynosita 2,53, Sredni czas trwania badania 6,75 minuty, srednia wartos¢ wady

wzorcowej 4,32 a srednia wartos¢ wady ogdlnej -0,03 (Tabela 20).

5.4.8. Widzenie barwne
W badaniu widzenia barwnego za pomocg tablic Ishihary u wszystkich
pacjentow z opisywanej grupy (20 pacjentdow, 40 oczu) uzyskano wynik
prawidtowy.
Badanie widzenia barwnego za pomocag panelu D-15 wykazato prawidtowy
wynik, wedtug przyjetych kryteriéw, w 80% oczu a wynik nieprawidtowy ale nie
pozwalajgcy na okreslenie osi zaburzenia widzenia barwnego w 20% badanych

OCzZu.

5.4.9. Wzrokowe potencjaty wywotane

U pacjentéw z opisywanej grupy w badaniu wzrokowych potencjatow
wywotanych z zastosowaniem stymulacji naprzemiennej wzorcem otrzymano
zapisy o prawidtowej morfologii. Srednia warto$é latencji zatamka P100
wynosita 107,34 ms, $rednia amplituda zatamka P100 wynosita 17,55 pV
(Tabele 21 i 22, Rycina 14, Rycina 15).

5.5.Grupa IV — pacjenci z grupy kontrolnej
5.5.1. Ostros¢ wzroku
W grupie tej najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku wynosita u

wszystkich pacjentéw 1.0 (Tabela 7).

U Zzadnego z pacjentow nie stwierdzono zeza czy oczoplgsu.
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55.2. Wrazliwosé na kontrast
Srednia warto$¢ wrazliwosci na kontrast w badaniu na tablicach Pelli-

Robson wynosita 1,65 w skali log mar (Tabela 8).

5.5.3. Cisnienie wewnatrzgatkowe
Srednia skorygowana warto$é cisnienia wewnatrzgatkowego w

opisywanej grupie wynosita 16,48 mmHg (Tabela 8).

5.5.4. Centralna grubos¢ rogowki

Srednia centralna grubo$é rogéwki wynosita 565 um (Tabela 8).

5.5.5. Dtugos¢ galki ocznej

Srednia dlugos$é gatki ocznej wynosita 23,18 mm (Tabela 8).

5.5.6. Optyczna koherentna tomografia

Wyniki parametrow siatkdbwki w obszarze plamki, tarczy nerwu
wzrokowego oraz warstwy witdkien nerwowych w badaniu OCT przedstawiaty
sie nastepujgco. Srednia grubos$¢ siatkdwki w dotku i $rednia catkowita objeto$é
plamki wynosity odpowiednio: 166,70 um i 7,22 mm? (Tabele 9 i 10, Rycina 8,
Rycina 9). Srednia $rednica tarczy nerwu wzrokowego w poziomie wynosita
1,61 mm, Srednia $rednica tarczy nerwu wzrokowego w pionie wynosita 2,03
mm, sSrednia powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego wynosita 2,53 mm?
(Tabele 11, 12 i 13, Rycina 10, Rycina 11). Srednia grubo$é warstwy wiokien
nerwowych siatkdwki wokot tarczy nerwu wzrokowego oraz w kwadrantach
goérnym, nosowym, dolnym i skroniowym wynosita odpowiednio: 109,38;
135,90; 88,15; 138,00 75,53 um (Tabele 14, 15, 16, 17 i 18, Rycina 12, Rycina
13).

5.5.7. Pole widzenia
Badanie pola widzenia przy uzyciu perymetru Goldmana wykonano u 14
pacjentéw (28 oczu) z opisywanej grupy. Sredni zakres zewnetrznych granic
pola widzenia od goéry, od nosa, od dotu i od skroni wynosit odpowiednio 40°;

50°; 61° i 83" (Tabela 19). U 8 pacjentdéw (16 oczu) nie udato sie okresli¢
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potozenia i zakresu plamy slepej. U pozostatych pacjentéw z tej grupy (12
pacjentow, 24 oczu) potozenie i zakres plamy Slepej byty prawidtowe.

Wiarygodne, wedtug przyjetych kryteridw, wyniki badania pola widzenia metodag
perymetrii statycznej uzyskano u 14 pacjentdw (25 oczu). Srednia warto$é
proporcji liczby prezentacji bodzca do liczby punktow testowych wynosita 2,33,
Sredni czas trwania badania 6,0 minut, Srednia wartos¢ wady wzorcowej 3,12 a

Srednia wartos¢ wady ogodlnej -0,22 (Tabela 20).

5.5.8. Widzenie barwne
W badaniu widzenia barwnego przy pomocy tablic Ishihary w 5% oczu
stwierdzono zaburzenie w osi czerwien-zielen.
W badaniu za pomocg panelu D-15 W grupie kontrolnej wyniki przedstawiaty
sie nastepujgco: u 82.5% oczu otrzymano wynik prawidtowy, u 12.5% - wynik
nieprawidtowy ale nie pozwalajgcy na okreSlenie osi zaburzenia widzenia

barwnego, u 5% - zaburzenie w osi zielone;j.

5.5.9. Wzrokowe potencjaty wywotane

U pacjentéw z opisywanej grupy w badaniu wzrokowych potencjatow
wywotanych z zastosowaniem stymulacji naprzemiennej wzorcem otrzymano
zapisy o prawidtowej morfologii. Srednia warto$é latencji zatamka P100
wynosita 106,95 ms, $rednia amplituda zatamka P100 wynosita 24,65 pV
(Tabele 21 i 22, Rycina 14, Rycina 15).
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Tabela 7. Najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku do dali (Vis) pacjentéw w
poszczegoblnych grupach - Srednia, odchylenie standardowe, mediana oraz
zakres.

Vis
Srednia SD mediana min max
Grupa | 0,36 0,34 0,30 0.02 1.0
Grupa Il 0,97 0,10 1,00 0.5 1.0
Grupa Il 0,97 0,14 1,00 0.3 1.0
Grupa IV 1,00 0,00 1,00 1.0 1.0

Tabela 8. Wrazliwos¢ na kontrast (Pelli), skorygowane cisnienie
wewnagtrzgatkowe (To), centralna grubos¢ rogdéwki (CCT) oraz dtugos$c¢ gatki
ocznej (AL) pacjentéw w poszczegodlnych grupach - wartosci srednie.

Pelli (log MAR) | To (mmHg) CCT (um) AL (mm)
Grupa | 0.93 14,64 559 23,47
Grupa Il 1.68 16,74 546 23,45
Grupa Il 1.72 16,48 546 22,93
Grupa IV 1.65 16,48 565 23,18

Tabela 9. Grubos¢ siatkowki w dotku (Fov Th) pacjentéw w poszczegdlinych
grupach - srednia, odchylenie standardowe, mediana oraz zakres.

Fov Th (um)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 179,95 32,83 184,00 94,00 227,00
Grupa Il 173,45 28,54 171,50 84,00 257,00
Grupa llI 200,38 27,26 206,50 150,00 248,00
Grupa IV 166,70 19,37 164,50 128,00 223,00
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Tabela 10. Catkowita objetos¢ plamki (Tot M Vol) pacjentéw w poszczegodlnych

grupach - srednia, odchylenie standardowe, mediana oraz zakres.

Tot M Vol (mm?3)

Srednia SD mediana min max
Grupa | 5,93 0,67 6,09 3,70 6,78
Grupa Il 7,05 0,44 7,07 6,13 7,96
Grupa Il 6,97 0,43 6,86 6,37 8,03
Grupa IV 7,22 0,33 7,29 6,62 7,85

Tabela 11. Srednica tarczy nerwu wzrokowego w poziomie (DD hor) pacjentéw
w poszczegolnych grupach - srednia, odchylenie standardowe, mediana oraz

zakres.
DD hor (mm)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 1,49 0,21 1,45 1,16 2,00
Grupa ll 1,78 0,25 1,75 1,28 2,48
Grupa lll 1,68 0,24 1,59 1,32 2,20
Grupa IV 1,61 0,19 1,57 1,19 2,01

Tabela 12. Srednica tarczy nerwu wzrokowego w pionie (DD ver) pacjentéw w
poszczegdlnych grupach - Srednia, odchylenie standardowe, mediana oraz

zakres.
DD ver (mm)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 1,61 0,27 1,51 1,25 2,09
Grupa ll 2,05 0,30 2,04 1,50 2,72
Grupa lll 1,93 0,25 1,91 1,51 2,63
Grupa IV 2,03 0,33 2,05 1,41 2,66
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Tabela 13. Powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego (DA) pacjentéw w
Srednia, odchylenie standardowe, mediana oraz

poszczegdblnych grupach -

zakres.
DA (mm?)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 2,20 0,46 2,23 1,52 3,24
Grupa ll 2,82 0,59 2,70 1,92 4,49
Grupa Il 2,54 0,44 2,47 1,87 3,67
Grupa IV 2,53 0,46 2,48 1,36 4,20

Tabela 14. Srednia grubo$é warstwy widkien nerwowych siatkéwki we

wszystkich kwadrantach wokot tarczy nerwu  wzrokowego

(RNFL 360°)

pacjentow w poszczegdlnych grupach - $rednia, odchylenie standardowe,
mediana oraz zakres.

RNFL 360° (um)

Srednia SD mediana min max
Grupa | 52,95 11,73 55,93 32,74 68,16
Grupa Il 102,05 12,64 101,80 78,80 128,39
Grupa llI 94,13 15,00 96,23 60,84 127,53
Grupa IV 109,38 9,17 110,77 87,23 126,53

Tabela 15. Grubos$¢ warstwy widkien nerwowych siatkdwki w kwadrancie
gornym (RNFL S) pacjentéw w poszczegdlnych grupach - srednia, odchylenie
standardowe, mediana oraz zakres.

RNFL S (um)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 65,92 18,39 66,50 37,00 99,00
Grupa Il 125,79 22,23 129,00 19,00 168,00
Grupa Il 110,90 22,46 112,50 55,00 152,00
Grupa IV 135,90 14,32 136,50 97,00 165,00
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Tabela 16. Grubos$¢ warstwy widkien nerwowych siatkéwki w kwadrancie
nosowym (RNFL N) pacjentow w poszczegdlnych grupach - srednia, odchylenie
standardowe, mediana oraz zakres.

RNFL N (um)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 48,67 14,44 50,00 26,00 77,00
Grupa Il 78,78 16,43 78,00 51,00 138,00
Grupa llI 76,38 20,49 75,00 42,00 134,00
Grupa IV 88,15 13,25 89,50 61,00 132,00

Tabela 17. Grubos¢ warstwy widkien nerwowych siatkowki w kwadrancie
dolnym (RNFL |) pacjentow w poszczegdlnych grupach - $rednia, odchylenie
standardowe, mediana oraz zakres.

RNFL | (um)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 60,67 16,71 62,50 31,00 91,00
Grupa ll 127,74 20,86 128,50 87,00 181,00
Grupa lll 125,28 19,05 128,50 87,00 164,00
Grupa IV 138,00 14,90 138,00 112,00 180,00
Tabela 18. Grubos$¢ warstwy widkien nerwowych siatkdwki w kwadrancie

skroniowym (RNFL T) pacjentdbw w poszczegdlnych grupach - $rednia,
odchylenie standardowe, mediana oraz zakres.

RNFL T (um)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 36,60 8,02 36,00 21,00 54,00
Grupa Il 74,05 12,41 73,00 50,00 109,00
Grupa llI 63,83 13,69 66,00 37,00 96,00
Grupa IV 75,53 12,68 73,00 43,00 100,00
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Tabela 19. Pole widzenia w badaniu za pomocg perymetru Goldmana (PW
Goldmann) - sredni zakres w kwadrancie gornym, nosowym, dolnym,
skroniowym pacjentow w poszczegolnych grupach. W grupie | nie wyliczono
wartoéci sSrednich gdyz ze wzgledu na duzg rozpietoS¢ ostrosci wzroku
stosowano znaczki testowe réznej wielkosci.

PW Goldmann (%)
Goéra Nos Dot Skron
Grupa | - - - -
Grupa Il 40 49 56 78
Grupa Il 41 50 59 79
Grupa IV 40 50 61 83

Tabela 20. Badanie pola widzenia metodg komputerowg (PW komp) - srednie
wartosci proporcji liczby prezentacji bodzca do liczby punktow testowych
(proporcja Ipb do Ipt), czasu trwania badania, wady wzorcowej i wady ogdlnej w
spetniajgcych kryteria wiarygodnosci badaniach u pacjentow w poszczegdlnych
grupach.

PW komp
Liczba Proporcja Czas (s) Wada Wada
wiarygodnych | Ipb do Ipt wzorcowa ogolna
wynikow

(oczy)
Grupa | 6 3,05 500,00 10,33 -1,42
Grupa ll 32 2,37 380,91 2,99 -0,55
Grupa lll 13 2,53 404,85 4,32 -0,03
Grupa IV 25 2,33 359,92 3,12 -0,22
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Tabela 21. Latencja zatamka P100 (lat P100) w badaniu VEP pacjentow w
poszczegoblnych grupach - Srednia, odchylenie standardowe, mediana oraz

zakres.
Lat P100 (ms)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 126,92 14,50 127,00 85,00 146,00
Grupa ll 107,95 4,86 107,00 99,00 119,00
Grupa lll 107,34 6,21 107,00 96,00 127,00
Grupa IV 106,95 4,57 109,00 97,00 114,00

Tabela 22. Amplituda zatamka P100 (amp P100) w badaniu VEP pacjentéw w
poszczegodlnych grupach - $rednia, odchylenie standardowe, mediana oraz

zakres.
Amp P100 (pV)
Srednia SD mediana min max
Grupa | 5,93 2,31 6,43 1,16 9,01
Grupa ll 20,49 10,15 20,65 5,31 49,60
Grupa lll 17,55 7,24 16,15 6,93 33,60
Grupa IV 24,65 9,47 21,85 12,90 47,40
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Grubos¢ siatkdwki w dotku (Fov Th)
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Rycina 8. Grubosc¢ siatkowki w dotku w poszczegdlnych grupach.
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Rycina 9. Catkowita objeto$¢ plamki w poszczegdlnych grupach.
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Srednica tarczy n. Il (DD)
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W Grupa IV

Rycina 10. Srednica tarczy nerwu wzrokowego w poszczegdlnych grupach.
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Rycina 11. Powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego w poszczegdlnych

grupach.
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Grubosc¢ warstwy widkien nerwowych
siatkowki (RNFL)
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Rycina 12. Grubos¢ warstwy widkien nerwowych siatkowki w poszczegdélnych
grupach.

Grubosé wartwy wiékien nerwowych
siatkowki (RNFL)
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Rycina 13. Graficzne przedstawienie grubosci warstwy widkien nerwowych
siatkdbwki w poszczegdlnych kwadrantach (T - kwadrant skroniowy, S — gérny, N
— nosowy, | - dolny) wokot tarczy nerwu wzrokowego w poszczegolnych
grupach — charakterystyczny ksztatt podwojnego garba.
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Rycina 14. Latencja zatamka P100 w poszczegdlnych grupach.
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Rycina 15. Amplituda zatamka P100 w poszczegolnych grupach.
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5.6.Pacjenci z dziedzicznymi

neuropatiami

(grupall) i pacjenci z grupy kontrolnej (grupa IV) — poréwnanie

nerwéw wzrokowych

Sredni wiek pacjentéw w poréwnywanych grupach nie réznit sie istotnie

statystycznie (Tabela 23).

Tabela 23. Poréwnanie sredniego wieku pacjentow w grupie | i w grupie V.

Réznica istotna statystycznie dla p<0.05.

Grupa |

Grupa IV

Poziom istotnosci

(p)

Sredni wiek (lata)

13.57

12.30

ns
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Tabela 24. Poréwnanie wynikow badan pacjentéw z grupy | i grupy IV. SD —
odchylenie standardowe; med — mediana; min, max — wartoS¢ minimalna,
wartos¢ maksymalna. Roznica istotna statystycznie dla p<0.05.

Grupa | Grupa IV Poziom
istotnosci
$rednia [ SD | med | min | max |$rednia [ SD | med | min | Max ()
Vis 0,36 0,34 | 0,30 |0.02 1.0 1,00 (0,00 | 1,00 1.0 1.0 <0.001
To (mmHg) 14,64 |2,71 |14,50 (10,00 |21,00 | 16,48 |1,96 |16,00 |13,00 |20,00 0.002
Ref sfer (D) -0,27 (1,69 | 050 [-4,25 |2,00 0,66 10,98 [1,00 |-3,00 |2,00 -
Ref cyl (D) -0,68 [0,57 [-0,50 |-1,75 | 0,00 -0,29 10,40 |-0,25 |-1,75 | 0,00 -
Ref S.E. (D) -0,61 (1,88 | 0,25 |[-500 |1,75 0,63 1085 (0,75 |-2,25 |1,75 -
Pelli (log MAR) 0,93 1054 |0,75 |0,00 |1,80 165 (0,08 [165 |1,50 |1,95 -
CCT (um) 559,26 3,14 p48,00 p09,00 609,00 |564,85 K3,00 88,00 U77,00 75,00 ns
Fov Th (um) 179,95 PB2,83 [184,00 |94,00 PR27,00 |166,70 [19,37 [164,50 [128,00 p23,00 0.008
Tot M Vol (mm?) 593 0,67 (6,09 [3,70 |6,78 721 1033 (7,29 |6,62 |7,85 <0.001
RNFL 360° (um) 52,95 Q1,73 |55,93 |32,74 |68,16 |109,38 |9,17 [110,77 |87,23 [126,53 <0.001
RNFL S (um) 65,92 [18,39 |66,50 |37,00 [99,00 |135,90 [14,32 [136,50 [97,00 [L65,00 <0.001
RNFL N (um) 48,67 [14,44 |50,00 (26,00 (77,00 | 88,15 [13,25 |89,50 |61,00 [132,00 <0.001
RNFL | (um) 60,67 [16,71 |62,50 |31,00 [91,00 |138,00 [14,90 (138,00 [L112,00 [L80,00 <0.001
RNFL T (um) 36,60 [8,02 36,00 [21,00 |54,00 | 75,553 [12,68 (73,00 [43,00 [L00,00 <0.001
DD hor (mm) 1,49 0,21 | 1,45 1,16 2,00 1,60 0,19 | 1,57 1,19 2,01 0.04
DD ver (mm) 1,61 0,27 | 1,51 1,25 2,09 2,03 0,33 | 2,05 1,41 2,66 <0.001
DA (mm?) 2,20 (046 [2,23 [152 |3,24 2,53 1046 [2,48 |1,36 |4,20 0.007
AL (mm) 23,47 10,94 23,50 |22,02 |25,97 | 23,18 [0,69 |23,13 |21,78 |24,96 ns
PWGoldman G (°) - - - - - 40,36 2,33 40,00 [35,00 [45,00 -
PWGoldman N(°) - - - - - 50,00 |3,33 |50,00 [40,00 [55,00 -
PWGoldman D(°) - - - - - 60,54 |3,43 |60,00 [50,00 |65,00 -
PWGoldman S (°) - - - - - 82,68 2,88 82,50 [80,00 [90,00 -
PW komp-Ipb 3,06 10,37 | 3,2 2,5 3,4 2,33 10,17 (2,30 |2,20 |2,83 <0.001
PW komp-czas (s) |500,00 p7,62 p31,00 413,00 p68,00 |359,92 B2,51 B61,00 08,00 ¥37,00 <0.001
PW komp-wa wzor | 10,33 |7,53 | 7,49 |3,45 |20,78 | 3,12 0,79 |[2,93 |[1,98 |5,03 <0.001
PW komp-wa og -1,42 1,15 |-1,82 |-2,55 | 0,02 -0,22 10,87 |-0,29 |-1,85 | 1,54 0.04
Lat P100 (ms) 126,92 114,50 [127,00 |85,00 [146,00 |106,95 4,57 [L09,00 [97,00 [114,00 <0.001
Amp P100 (pV) 5,93 2,31 |6,43 1,16 9,01 24,65 19,47 21,85 |12,90 |47,40 <0.001
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Najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku w opisywanej grupie byta istotnie
statystycznie nizsza od najlepszej skorygowanej ostrosci wzroku w grupie
kontrolnej; mediana odpowiednio: 0.30 i 1.00, zakres odpowiednio od 0.02 do
1.00i od 1.00 do 1.00; p<0.001.

Srednia warto$¢ cisnienia wewnatrzgatkowego w grupie pacjentéw z
dziedzicznymi neuropatiami nerwéw wzrokowych wynosita14.64 +/- 2.7 mmHg i
byta istotnie statystycznie nizsza niz w grupie kontrolnej, w ktorej Srednia
warto$¢ wynosita 16.48 +/- 1.96 mmHg; p=0.002.

Grubos¢ siatkébwki w dotku w grupie pacjentow z dziedzicznymi
neuropatiami nerwow wzrokowych byfa istotnie statystycznie wieksza niz w
grupie kontrolnej; mediana odpowiednio:184.00 i 164.50 pm, zakres
odpowiednio od 94.00 do 227.00 um i od 128.00 do 223.00 ym; p=0.008.

Catkowita objetos¢ plamki w grupie | byta istotnie statystycznie mniejsza niz
w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio: 6.09 i 7.29 mm?3, zakres
odpowiednio od 3.70 do 6.78 mm?i od 6.62 do 7.85 mm?; p<0.001.

Srednia grubo$é warstwy widkien nerwowych wokét tarczy nerwu
wzrokowego (RNFL 360) w opisywanej grupie byta istotnie statystycznie
mniejsza niz w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio: 55.93 i 110.77 um,
zakres odpowiednio od 32.74 do 68.16 um i od 87.23 do 126.53 uym; p<0.001.

Srednie wartosci grubosci warstwy widkien nerwowych w kwadrantach
goérnym, nosowym, dolnym, skroniowym w opisywanej grupie wynosity
odpowiednio: 65,92 +/- 18.39; 48,67 +/- 14.44; 60,67 +/-16.71 i 36,60 +/-8.02
Mm i byly istotnie statystycznie mniejsze niz w grupie kontrolnej (wartosci
odpowiednio 135,90 +/- 14.32; 88,15 +/- 13.25; 138,00 +/- 14.90 i 75,53 +/-
12.68 um), warto$¢ p w kazdym przypadku <0.001. Najwieksze réznice w
wartosciach wystepowaty kolejno w kwadrantach: dolnym (77.33), goérnym
(69.98), nosowym (39.48) i skroniowym (38.92).

Kolejne wyniki roznigce sie istotnie statystycznie miedzy grupg pacjentow z
dziedzicznymi zanikami nerwéw wzrokowych a grupg kontrolng to parametry
dotyczace morfologii tarczy nerwu wzrokowego otrzymane w badaniu OCT.

Zarébwno pozioma jak i pionowa sSrednica tarczy nerwu wzrokowego byta
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mniejsza w grupie pacjentéw z dziedzicznymi zanikami nerwow wzrokowych niz
w grupie kontrolnej. Srednia pozioma $rednica tarczy nerwu wzrokowego w
opisywanych grupach wynosita odpowiednio 1.49 +/- 0.21 mm i 1.61 +/- 0.19
mm; p=0.047. Mediana pionowej srednicy tarczy w grupie | wynosita 1.51 mm,
zakres od 1.25 do 2.09 mm natomiast w grupie kontrolnej mediana wynosita
2.05 mm, zakres od 1.41 do 2.66; p<0.001. Takze powierzchnia tarczy nerwu
wzrokowego byta mniejsza w opisywanej grupie niz w grupie kontrolnej;
mediana odpowiednio 2.23 i 2.48 mm?, zakres odpowiednio od 1.52 do 3.24
mm?iod 1.36 do 4.21 mm?; p=0.007.

W analizie poréwnawczej wszystkie oceniane parametry pola widzenia w
badaniu metodg perymetrii statycznej okazaty sie istotnie statystycznie rézne.
Wartos¢ wady wzorcowej byla wieksza w grupie pacjentow z dziedzicznymi
neuropatiami nerwow wzrokowych niz w grupie Kkontrolnej; mediana
odpowiednio: 7.49 i 2.93, zakres odpowiednio: od 3.45 do 20.78 i od 1.98 do
5.03; p<0.001. Wartos¢ wady ogolnej byta w grupie | bardziej ujemna niz w
grupie kontrolnej; mediana odpowiednio: -1.82 i -0.29, zakres odpowiednio: od -
2.55 do 0.02 i od -1.85 do 1.54; p=0.036. Proporcja liczby prezentacji bodzca
do liczby punktow testowych byta wieksza w grupie pacjentow z dziedzicznymi
neuropatiami nerwow wzrokowych niz w grupie kontrolnej; mediana
odpowiednio: 3.20 i 2.30, zakres odpowiednio: od 2.50 do 3.40 i od 2.20 do
2.83; p<0.001. W opisywanej grupie badanie trwato dtuzej niz w grupie
kontrolnej; mediana odpowiednio: 8.9 i 6.0 min, zakres odpowiednio: od 6.9 do
9.5 miniod 5.1 do 7.3 min; p<0.001.

Réznica miedzy grupa pacjentdéw z dziedzicznymi neuropatiami nerwow
wzrokowych a grupg kontrolng okazata sie istotna statystycznie w obu
parametrach badania wzrokowych potencjatbw wywotanych ze stymulacjg
naprzemienng wzorcem (PVEP). Latencja zatamka P 100 w opisywanej grupie
byta dtuzsza niz w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio 127 i 109 ms,
zakres odpowiednio od 85 do 146 ms i od 97 do 114 ms; p<0.001. Amplituda
zatamka P 100 w opisywanej grupie byfta nizsza niz w grupie kontrolnej;
mediana odpowiednio 6.43 i1 21.85 yV, zakres odpowiednio od 1.16 do 9.01 pV i
od 12.90 do 47.40 yV; p<0.001.
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5.7.Pacjenci z nieprawidlowym wygladem tarcz nerwéw wzrokowych
bez ustalonej przyczyny urodzeni o czasie (grupa Il) i pacjenci z

grupy kontrolnej (grupa IV) — poréwnanie

Sredni wiek pacjentéw w poréwnywanych grupach nie réznit sie istotnie

statystycznie (Tabela 25).

Tabela 25. Poréwnanie sredniego wieku pacjentow w grupie Il i w grupie V.
Réznica istotna statystycznie dla p<0.05.

Grupa Il Grupa IV Pozmm(::)totnosm
Sredni wiek (lata) 11.55 12.30 ns

68



Tabela 26. Poréwnanie wynikéw badan pacjentéw z grupy Il i grupy IV. SD —
odchylenie standardowe; med — mediana; min, max — wartos¢ minimalna,
wartos¢ maksymalna. Réznica istotna statystycznie dla p<0.05.

Grupa ll Grupa IV

Poziom
istotno
Srednia SD med min max |$rednia SD med min max $ci (p)
Vis 0,97 0,10 1,00 0.5 1.0 1,00 0,00 1,00 1.0 1.0 ns

To (mmHg) 16,74 3,52 17,00 9,00 23,00 | 16,48 1,96 16,00 | 13,00 | 20,00 ns

Ref sfer (D) 016 | 1,49 | 0,75 |-400 | 250 | 066 | 098 | 1,00 |-3,00 | 2,00 ns

Ref cyl (D) 038 | 055 | -025 |-275 | 000 |-029 | 040 | -025 |-1,75 | 0,00 ns

RefS.E (D) | 001 | 158 | 063 |-400 | 250 | 063 |08 | 075 |-225 | 1,75 ns

Pelii logMAR) | 1.68 | 011 | 165 | 150 | 1,95 | 165 | 008 | 1,65 | 1,50 | 1,95 ns

CCT (um) 545,62 | 29,59 |552,50 |486,00 |599,00 | 564,85 | 43,00 |588,00 (477,00 [675,00 | 0.02

FovTh(um) |17345 | 2854 |171,50 | 84,00 (257,00 166,70 | 19,37 |164,50 (128,00 |223,00 | ns

TotMVol (mm?) | 7.05 | 044 | 707 | 613 | 796 | 721 | 033 | 729 | 662 | 7.85 | 0.03

RNFL 360" (um) | 102,05 | 12,64 101,80 | 78,80 |128,39 (109,38 | 9,17 |110,77 | 87,23 |126,53 | 0.001

RNFL S (um) | 125,79 | 22,23 |129,00 | 19,00 |168,00 |135,90 | 14,32 136,50 | 97,00 |165,00 | 0.01

RNFL N (um) 78,78 | 16,43 | 78,00 | 51,00 (138,00 | 88,15 | 13,25 | 89,50 | 61,00 |132,00 |<0.001

RNFL | (um) |127.74 | 20,86 |128550 | 87,00 |181,00 |138,00 | 14,90 (138,00 112,00 |180,00 | 0.006

RNFL T (um) 74,05 | 12,41 | 73,00 | 50,00 (109,00 | 75,53 | 12,68 | 73,00 | 43,00 |100,00 ns

DD hor (mm) | 178 | 025 | 1,75 | 128 | 248 | 160 | 019 | 157 | 1,19 | 2,01 |<0.001

DD ver (mm) 2,05 0,30 2,04 1,50 2,72 2,03 0,33 2,05 1,41 2,66 ns

DA (mm?) 282 | 059 | 270 | 1,92 | 449 | 253 | 046 | 248 | 1,36 | 420 | 0.03

AL (mm) 2345 | 1,03 |2329 |21,43 |2570 | 23,18 | 0,69 |2313 |21,78 | 249 | ns

PWGoldmanG() | 4028 | 527 [40,00 | 20,00 |4500 | 40,36 | 2,33 | 4000 |3500 |4500 | ns

PWGoldmanN(') | 4861 | 561 |50,00 | 30,00 |5500 | 50,00 | 333 |50,00 | 40,00 |5500 | ns

PWGoldmanD(") | 5639 | 827 | 60,00 | 2500 |6500 | 6054 | 343 | 6000 |50,00 |6500 | 0.01

PWGoldmans() | 78.24 | 10,10 | 80,00 | 30,00 |8500 | 8268 | 2,88 | 8250 | 80,00 | 90,00 | 0.006

PWkomp-pb | 237 | 029 | 230 | 210 | 360 | 233 | 017 | 230 | 220 | 283 ns

PWkompczas(s) | 380,91 | 66,14 |360,00 (307,00 {597,00 |359,92 | 32,51 (361,00 |308,00 437,00 [ ns

PWkomp-wawzo | 299 | 078 | 276 | 212 | 615 | 312 | 079 | 293 | 198 | 503 ns

PW komp-waog | -0.55 | 109 |-024 |-402 | 075 |-022 | 087 |-029 |-185 | 154 ns

Lat P100 (ms) |107.95 | 4,86 (107,00 | 99,00 (119,00 |106,95 | 4,57 109,00 | 97,00 |114,00 | ns

Amp P100 (uv) | 2049 | 1015 | 2065 | 531 | 4960 | 24,65 | 947 |21,85 | 1290 | 47,40 | ns
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Srednia centralna grubo$é rogéwki u pacjentéw w opisywanej grupie
wynosita 545.62 +/- 29.59 um i byla istotnie statystycznie mniejsza niz u
pacjentow w grupie kontrolnej, gdzie wynosita ona 564.85 +/- 43.00 um;
p=0.017.

Sposrod parametrow ocenianych w badaniu OCT opisujgcych plamke tylko
catkowita jej objetos¢ roznita sie istotnie statystycznie i byta mniejsza w grupie
pacjentéw z nieprawidtowym wyglagdem tarczy nerwu wzrokowego bez ustalonej
przyczyny urodzonymi o czasie niz u pacjentow z grupy kontrolnej; mediana
odpowiednio: 7.07 i 7.29 mm?3, zakres odpowiednio od 6.13 do 7.96 mm? i od
6.62 do 7.85 mm?3; p=0.030.

Grubos¢ warstwy wiokien nerwowych siatkowki wokot tarczy nerwu
wzrokowego oceniana w badaniu OCT rdznita sie istotnie statystycznie miedzy
porébwnywanymi grupami w zakresie wartosci S$redniej ze wszystkich
kwadrantow (RNFL 360) oraz w kwadrantach: gérnym, nosowym i dolnym.
Srednia warto$é grubosci warstwy witékien nerwowych siatkéwki (RNFL 360°)
wynosita w grupie |l 102.05 +/- 12.64 um i byta mniejsza niz w grupie kontrolnej
gdzie wynosita 109.38 +/- 9.17 pm; p=0.001. Takze w kwadrancie dolnym
parametr ten byt mniejszy i wynosit srednio odpowiednio 127.74 +/- 20.86 um i
138.00 +/- 14.90 um; p=0.006. Podobnie, w kwadrantach gérnym i nosowym,
grubos$¢ warstwy witokien nerwowych w grupie pacjentdw z nieprawidtowym
wyglgdem tarczy nerwu wzrokowego bez ustalonej przyczyny urodzonymi o
czasie byla mniejsza niz u pacjentow z grupy kontrolnej. Kwadrant gérny
odpowiednio: mediana 129.00 i 136.50 pm, zakres od 19.00 do 168.00 um i od
97.00 do 165.00 ym; p=0.012. Kwadrant nosowy odpowiednio: mediana 78.00 i
89.50 ym, zakres od 51.00 do 138.00 pym i od 61.00 do 132.00 um; p<0.001. W
kwadrancie nosowym roznica ta byta najwieksza, nastepnie w kwadrancie
dolnym i gornym.

W badaniu OCT oceniano takze parametry dotyczgce morfologii tarczy
nerwu wzrokowego. Wyniki réznigce sie istotnie statystycznie miedzy
opisywanymi grupami to pozioma $rednica tarczy nerwu wzrokowego i
powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego. Pozioma srednica tarczy nerwu

wzrokowego byta wieksza w grupie |l niz w grupie kontrolnej; sSrednia
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odpowiednio 1.78 +/- 0.25 mm i 1.60 +/- 0.19 mm; p<0.001. Powierzchnia
tarczy nerwu wzrokowego byta wieksza w opisywanej grupie niz w grupie
kontrolnej; mediana odpowiednio 2.70 i 2.48 mm?, zakres odpowiednio od 1.92
do 4.49 mm?iod 1.36 do 4.21 mm?; p=0.027.

W badaniu pola widzenia za pomocg perymetru Goldmanna wynik istotnie
statystycznie roznigcy sie miedzy opisywanymi grupami otrzymano w
kwadrantach dolnym i skroniowym. W kwadrancie dolnym mediana w obu
grupach wynosita 60° natomiast zakres w grupie Il byt wiekszy i wynosit od 25
do 60°, w grupie kontrolnej od 50 do 65°; p=0.014. Zakres pola widzenia w
kwadrancie skroniowym byt w grupie dzieci z nieprawidtowym wyglgdem tarczy
nerwu wzrokowego bez ustalonej przyczyny urodzonymi o czasie mniejszy niz
w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio: 80° i 82.50°, zakres odpowiednio od
30 do 85° i od 80 do 90°; p=0.007. U wszystkich pacjentow, u ktérych udato sie
wyznaczy¢ granice plamy Slepej byty one prawidtowe.

W badaniu widzenia barwnego za pomocg panelu D-15 w opisywanej
grupie u 84.5% pacjentow otrzymano wynik prawidtowy, u 15.5% wynik
nieprawidtowy ale nie pozwalajgcy na okreslenie osi zaburzenia. Wyniki te sg
prawie identyczne z otrzymanymi w grupie kontrolnej: 82.5% wynikow

prawidtowych, 17.5% wynikow nieprawidtowych.

5.8.Pacjenci z nieprawidlowym wygladem tarcz nerwéw wzrokowych
urodzeni przedwczesnie Ilub z  powiklaniami  okresu
okotoporodowego (grupa Ill) i grupa kontrolna (grupa V) -

porownanie

Sredni wiek pacjentéw w poréwnywanych grupach nie réznit sie istotnie

statystycznie (tabela 27.).

Tabela 27. Poréwnanie $redniego wieku pacjentéw w grupie Il i w grupie V.
Rdéznica istotna statystycznie dla p<0.05.
Grupa Il Grupa IV Pozmm(:Os)totnosm
Sredni wiek (lata) 12.05 12.30 ns
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Tabela 28. Porownanie wynikéw badan pacjentow z grupy Il i grupy IV. SD —
odchylenie standardowe; med — mediana; min, max — wartos¢ minimalna,
wartos¢ maksymalna. Roznica istotna statystycznie dla p<0.05.

Grupa Il Grupa IV Poziom
istotnosci
érednia | SD med Min max | $rednia | SD med min max (p)
Vis 0,96 0,14 1,00 0.3 1.0 1,00 0,00 1,00 1.0 1.0 ns
To (mmHg) 16,48 3,73 16,50 9,00 24,00 16,48 1,96 16,00 13,00 20,00 ns
Ref sfer (D) 083 |19 | 050 |-475 | 575 | 066 |098 | 1,00 | -300 | 2,00 ns
Ref cyl (D) 040 |045 | -025 | -200 | 000 | -029 |o040 | -025 |-175 | 0,00 ns
Ref S.E. (D) 073 |188 | 050 |-425 | 575 | 063 |o085 | 075 | 225 | 175 ns
Pelli (log MAR) 1,72 016 | 165 | 1,35 | 1,95 | 165 |008 | 165 | 1,50 | 1,95 ns
CCT (um) 546,08 |45,68 |548,50 | 454,00 | 665,00 | 564,85 |43,00 |588,00 |477,00 |675,00 ns
Fov Th (um) 200,38 | 27,26 | 206,50 | 150,00 |248,00 | 166,70 |19,37 164,50 [128,00 |223,00 | <0.001
TotMVolmm®) | 697 |043 | 68 | 637 | 803 | 721 |033 | 720 | 662 | 7.85 | 0.002
RNFL 360°(um) | 9413 |15.00 | 96,23 | 60,84 |127,53 109,38 | 9,17 |110,77 | 87,23 |126,53 | <0.001
RNFLS (um)  |110.90 22,46 11250 | 55,00 |152,00 | 135,90 (14,32 (136,50 | 97,00 |16500 | <0.001
RNFL N (um) 76,38 [20,49 | 75,00 | 42,00 |134,00 | 88,15 |13,25 | 89,50 61,00 |132,00 0.003
RNFL | (um) 125,28 |19,05 | 128,50 | 87,00 |164,00 | 138,00 |14,90 |138,00 [112,00 |180,00 | 0.001
RNFL T (um) 63,83 |[13,69 | 66,00 37,00 96,00 75,53 [12,68 | 73,00 | 43,00 |100,00 <0.001
DD hor (mm) 168 | 024 | 159 | 1,32 | 220 | 160 |019 | 157 | 119 | 201 ns
DD ver (mm) 193 025 | 191 | 151 | 263 | 203 |033 | 205 | 1,41 | 266 ns
DA (mm?) 254 | 044 | 247 | 187 | 367 | 253 |o046 | 248 | 136 | 420 ns
AL (mm) 2293 | 126 | 23,22 | 1967 | 2509 | 2318 | 069 | 2313 | 21,78 | 24,96 ns
PWGoldmannG(") | 40.88 | 465 | 4000 | 2500 | 4500 | 4036 | 233 | 40,00 | 3500 | 45,00 ns
PWGoldman N(') | 50.25 | 4,80 | 50,00 | 40,00 | 60,00 | 50,00 | 333 | 50,00 | 40,00 | 55,00 ns
PWGoldman D(*) | 58.75 | 638 | 60,00 | 4500 | 70,00 | 6054 |3.43 | 60,00 | 50,00 | 65,00 ns
PWGoldman s() | 7913 | 6,49 | 80,00 | 5500 | 8500 | 8268 | 288 | 8250 | 8000 | 9000 | o0.01
PW komp-Ipb 253 030 | 250 | 220 | 330 | 233 |017 | 230 | 220 | 283 0.01
PW komp-czas(s) |404.85 56,84 |402,00 | 309,00 |540,00 [ 359,92 32,51 |361,00 (308,00 437,00 | 0.003
PW komp-wawzo | 432 | 176 | 336 | 279 | 861 | 312 |079 | 293 | 198 | 503 | 0004
PW komp-waog | 003 | 1.83 | 003 | -350 | 285 | -022 |087 | -029 | -1,85 | 154 ns
Lat P100 (ms)  |107.34 | 6,21 |107,00 | 96,00 [127,00 | 106,95 | 4,57 |109,00 | 97,00 |114,00 ns
AmpP100 () | 17.55 | 7.24 | 1615 | 6,93 | 3360 | 2465 |947 |2185 | 1290 | 47,40 | <0.001
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Parametrami istotnie statystycznie roznigcymi sie miedzy opisywang grupg
— pacjentow z nieprawidlowym wyglgdem tarcz nerwow wzrokowych
urodzonych przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okotoporodowego - a
grupg kontrolng byly parametry dotyczgce plamki oceniane w badaniu OCT.
Srednia warto$¢ grubosci siatkéwki w dotku w opisywanej grupie wynosita
200.38 +/- 27.26 uym i byla wieksza niz w grupie kontrolnej: 166.70 +/- 19.37
pm; p<0.001. Catkowita objeto$¢ plamki w opisywanej grupie byta mniejsza niz
w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio 6.86 i 7.29 mm?, zakres odpowiednio
od 6.37 do 8.03 mm?®i od 6.62 do 7.85 mm?; p=0.002.

Takze parametry dotyczgce grubosci warstwy witdkien nerwowych siatkowki
wokot tarczy nerwu wzrokowego oceniane w badaniu OCT réznity sie istotnie
statystycznie miedzy poréwnywanymi grupami. Zarobwno wartos¢ Srednia ze
wszystkich kwadrantéw (RNFL 360) jak i wartosci w poszczegolnych
kwadrantach: gornym, nosowym, dolnym i skroniowym byty mniejsze w grupie
dzieci z nieprawidlowym wygladem tarcz nerwéw wzrokowych urodzonych
przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okotoporodowego niz w grupie
kontrolnej, $rednie odpowiednio 94.13 vs 109.38 ym, p<0.001; 110.90 vs
135.90 ym, p<0.001; 76.38 vs 88.15 uym, p=0.003; 125.28 vs 138.00 pm,
p=0.001 i 63.83 vs 75.53 um, p<0.001. Roéznica ta byla najwieksza w
kwadrancie gornym, nastepnie skroniowym, dolnym i nosowym.

W kinetycznym badaniu pola widzenia wynik rdznigcy sie istotnie
statystycznie miedzy opisywanymi grupami otrzymano tylko w kwadrancie
skroniowym. Zakres pola widzenia w tym kwadrancie byt w grupie Il mniejszy
niz w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio: 80° i 83°, zakres odpowiednio od
55 do 85" i od 80 do 90°; p=0.001. Plamy S$lepej nie udato sie wyznaczy¢ u
62.5% pacjentow z opisywanej grupy w poréwnaniu z 14% pacjentéw z grupy
kontrolnej.

W komputerowym badaniu pola widzenia wykazano roéznice istotne
statystycznie pomiedzy porownywanymi grupami w parametrach wiarygodnosci.

Czas trwania badania w grupie Ill byt diuzszy niz w grupie kontrolnej;
mediana odpowiednio 402 i 361 sekund, zakres odpowiednio od 309 do 540
sekund i od 308 do 437 sekund; p=0.003. Proporcja liczby prezentacji bodzca
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do liczby punktow testowych byta w opisywanej grupie wieksza niz w grupie
kontrolnej; mediana odpowiednio 2.5 i 2.3, zakres odpowiednio od 2.2 do 3.3 i
od 2.2 do 2.8; p=0.015.

Istotna statystycznie okazata sie takze réznica w wartosci wady wzorcowej,
ktora w grupie pacjentow z nieprawidtowym wyglagdem tarcz nerwdw
wzrokowych urodzonych przedwczesnie Ilub z powiktaniami okresu
okotoporodowego byta wieksza niz w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio
3.36 1 2.93, zakres odpowiednio od 2.79 do 8.61 i od 1.98 do 5.03; p=0.004.

Sposréd  dwoch  analizowanych  parametrow  badania  wzrokowych
potencjatbw wywotanych ze stymulacjg wzorcem (PVEP) amplituda zatamka
P100 roznita sie istotnie statystycznie miedzy poréwnywanymi grupami. Byfa
ona nizsza w grupie lll niz w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio 16.15 uV i
21.85 pV, zakres odpowiednio od 6.93 do 33.60 pV i od 12.90 do 47.40 pV;
p<0.001.

5.9.Grubos¢ warstwy widékien nerwowych siatkbwki w grupie
wiekowej od 7 do 18 roku zycia — wartosci normatywne na

podstawie grupy kontrolnej

W przedstawianym materiale wartosci normatywne obliczono na podstawie
danych z 40 oczu, 20 pacjentéw w Srednim wieku 12.3 +/- 2.9 lat (zakres od 7
do 18 lat), urodzonych o czasie. Wszyscy pacjenci mieli petng najlepszg
skorygowang ostro$¢ wzroku do dali. Srednia warto$é wady refrakcji sferycznej
wynosita 0.66 +/- 0.98 D (zakres od -3.0 D do +2.0 D) a srednia warto$¢ wady
refrakcji cylindrycznej wynosita -0.29 +/- 0.39 D (zakres od -1.75 D do 0.0 D).
Wartosci normatywne w przedziale wartosci od 5 do 95 centyla oraz wartosci
Srednie i odchylenie standardowe $redniej grubosci warstwy widkien
nerwowych siatkdwki (RNFL) wokot tarczy jak i w poszczegdlnych kwadrantach
przedstawiono w Tabeli 29. Wartosci grubosci warstwy widkien nerwowych
siatkdwki przyjety rozktad normalny zaréwno w poszczegdlnych kwadrantach
jak i w wartosci sredniej grubosci wokét tarczy nerwu wzrokowego. Grubo$é
warstwy widkien nerwowych siatkdwki w kwadrantach gornym i dolnym byta

wieksza niz w kwadrantach skroniowym i nosowym, nadajgc wykresowi
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charakterystyczny ksztatt podwodjnego garbu (Rycina 16). W kwadrancie

nosowym grubos¢ RNFL byta wieksza niz w kwadrancie skroniowym.

Tabela 29. Grubos¢ warstwy widkien nerwowych siatkowki wokot tarczy nerwu

wzrokowego (360°) oraz w poszczegolnych kwadrantach (S-goérny, N-nosowy, I-
dolny, T-skroniowy) — wartosci normatywne (w przedziale 5-95 centyl) oraz
wartosci srednie i odchylenie standardowe.

Przedziat wartosci 5-95 centyl (um) | Srednia +/- SD (um)
RNFL 360° 94-124 109 +/- 9
RNFL S 111-159 136 +/- 14
RNFL N 66-106 88 +/- 13
RNFL | 117-160 138 +/- 15
RNFL T 60-100 75 +/- 13
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Rycina 16. Srednie wartosci grubosci warstwy wtdkien nerwowych siatkowki w
poszczegodlnych kwadrantach — wykres o charakterystycznym ksztatcie
podwodjnego garba.
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6. Dyskusja

Stereoskopowe badanie biomikroskopowe pozwala na szczegotowg ocene
tarczy nerwu wzrokowego oraz warstwy widkien nerwowych. Mimo to lista
wyzwan przed jakimi staje okulista oceniajgcy te struktury pozostaje dtuga. Po
pierwsze, tarcza nerwu wzrokowego zaréwno w warunkach fizjologicznych jak i
patologicznych wykazuje duzg réznorodnosé fenotypowg. Po drugie, wczesne
zmiany w pewnych chorobach sg na tyle subtelne iz nie r6znig sie od stanu
prawidtowego. Po trzecie, rézne choroby mogg powodowac podobne zmiany w
wygladzie tarczy nerwu wzrokowego. Po czwarte, subiektywna natura badania
klinicznego powoduje réznice w ocenie miedzy dwiema badajgcymi osobami, w
zaleznosci od czynnikow takich jak doswiadczenie czy jakos¢ obrazu [1, 45, 71,
73]. Dodatkowym wyzwaniem w przypadku dzieci jest zachecenie ich do
wspotpracy, koniecznosé, czasami wielokrotnego, powtarzania badania oraz
pokonanie strachu, niesmiatosci czy znuzenia matego pacjenta. Nie zawsze
udaje sie uzyskaC wiarygodne wyniki wszystkich zaplanowanych badan, co
dodatkowo utrudnia postawienie rozpoznania. Tak cenne sg dlatego metody
pozwalajgce na szybkg i obiektywng zaréwno bezposrednig jak i posrednig
ocene tarczy nerwu wzrokowego oraz warstwy widkien nerwowych oraz dobor
jak najmniejszej liczby badan pozwalajgcych na ostateczng diagnoze.

Podczas kwalifikacji pacjentow do badania postuzono sie kryteriami
wigczenia i wylgczenia. Poczgtkowo zaplanowano takze utworzenie grupy
pacjentow z jaskrowg neuropatia nerwow wzrokowych 2z wykluczeniem
przypadkow jaskry wrodzonej (stosowane nazewnictwo wg klasyfikacji J.
Czajkowskiego [17]). Jednak pod opiekg Katedry Okulistyki i Kliniki
Okulistycznej UM w Poznaniu pozostawat, podczas prowadzenia badan
prospektywnych, tylko jeden pacjent w grupie wiekowej od 7 do 18 roku zycia
spetniajgcy to kryterium. W pismiennictwie czestos¢ wystepowania pierwotne;j
jaskry mtodzienczej jest okreslana jako wyjgtkowo rzadka [17].

Rozpoznanie dziedzicznych neuropatii nerwéw wzrokowych zalezy od
szczegotowej oceny morfologii tarczy nerwu wzrokowego oraz jej korelacji z
wywiadem rodzinnym, innymi objawami klinicznymi i oceng funkcji nerwu

wzrokowego. Konieczne jest takze wykluczenie wszystkich innych przyczyn
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zaniku nerwow wzrokowych, zwtaszcza guzow, zapalen i urazéw. Wtasciwa i
szybka diagnostyka kliniczna, wsparta metodami badan obrazowych stanowi
podstawe optymalnego postepowania z chorym i wilasciwego poradnictwa i
informowania pacjenta co do naturalnego przebiegu choroby [55, 71].

W przedstawionym materiale w grupie | — u pacjentow z dziedzicznymi
neuropatiami nerwéw wzrokowych — u jednego sposrod 14 pacjentow na
podstawie badan molekularnych zidentyfikowano mutacje mtDNA 11778, co
pozwolito na postawienie rozpoznania dziedzicznej neuropatii nerwow
wzrokowych typu Lebera. Jest to typowa i najczesciej wystepujgca mutacja
bedgca przyczyng dziedzicznej neuropatii nerwéw wzrokowych typu Lebera
[66]. U pozostatych pacjentow wykonane badania molekularne mtDNA nie
pozwolity na zidentyfikowanie mutacji odpowiedzialnych za te chorobe.
Jednakze, poniewaz badanie to obejmowato trzy mutacje mtDNA: 11778,
14484 i 3460, odpowiedzialne za 90-95% przypadkéw LHON, nie mozna
jednoznacznie wykluczy¢ takiego rozpoznania, gdyz mozliwe jest wystepowanie
innych rzadziej wystepujgcych, niebadanych mutacji. U 4 pacjentow analiza
rodowodu wskazywata na mozliwo$s¢ wystepowania dominujgcego zaniku
nerwoéw wzrokowych typu Kjera. Badania molekularne genu OPAL, ktérego
mutacje odpowiedzialne sg za 90% przypadkéow ADOA, nie potwierdzity tego
rozpoznania. Jednak i w tych przypadkach, z tych samych przyczyn co w
LHON, wykluczenie rozpoznania autosomalnego dominujgcego zaniku nerwow
wzrokowych nie jest mozliwe.

Podobne wyniki podaje w swojej pracy Bosley TM i wsp. [11]. Badat on
MtDNA w grupie 21 pacjentow ze zdiagnozowang obuoczng symetryczng
neuropatia nerwéw wzrokowych. Sredni wiek pacjentéw wynosit 13.6 lat. U
jednego z nich potwierdzono  mutacje 11778 rozpoznajgc dziedziczng
neuropatie nerwow wzrokowych typu Lebera, u trzech pacjentow wykryto
prawdopodobnie patologiczne zmiany w mtDNA, natomiast u zadnego z
pacjentow nie wykryto polimorfizmu czy mutacji OPA1 czy OPA3. We
wnioskach autor zauwaza, ze u niewielu pacjentéw z badanej grupy
stwierdzono nieprawidtowosci w obrebie badanych parametrow mtDNA.

Podkresla, ze obuoczna neuropatia nerwow wzrokowych moze wynikaC z
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innych genetycznych, epigenetycznych czy srodowiskowych uszkodzen nerwu
wzrokowego lub z niebadanych zaburzeh mitochondrialnych.

Inng przyczyng tak niewielkiej liczby potwierdzonych genetycznie
rozpoznan dziedzicznych neuropatii nerwow wzrokowych moze by¢ zakres
wiekowy badanej grupy: 8-19 lat (Srednio 13.5 lat). W przypadku ADOA
poczatkowe objawy, cho¢ pojawiajg sie juz w pierwszej dekadzie zycia, majg
postaé tagodnego stopnia uposledzenia widzenia bez szybkiej progresiji.
Powoduje to, ze poczatek choroby jest zwykle przeoczony i ostateczne
rozpoznanie stawiane jest pdzniej [85]. W swoje] pracy Johnson i wsp. [40]
podaje, ze tylko 58% pacjentdw z genetycznie potwierdzonym ADOA
zauwazyto spadek ostrosci wzroku przed 11 rokiem zycia a opisuje on takze
przypadki pacjentéw z genetycznie potwierdzonym ADOA, ktorzy podawali
pierwsze objawy pogorszenia ostrosci wzroku w wieku 60 lat. Wedtug badan
Kline’a i wsp. [53] troje z 12 (25%) badanych pacjentow z ADOA (wiek od 8 do
78 lat) byto nieswiadomych zaburzeh widzenia i zostato zdiagnozowanych
podczas badan genetycznych z powodu rozpoznania ADOA u innego cztonka
rodziny. Z kolei Votruba i wsp. [94] podaje iz 3 z 87 (3.4%) badanych pacjentow
w wieku od 2 do 84 lat (mediana 37 lat) nie byto Swiadomych swojej choroby
mimo jej wystepowania w rodzinie. Natomiast dla wystepowania LHON typowa
jest druga i trzecia dekada zycia a nie wiek dzieciecy i wczesnomiodzienczy, ze
znacznym obnizeniem ostrosci wzroku w ostrej fazie choroby.

Najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku w opisywanej grupie byta istotnie
statystycznie nizsza niz najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku w grupie
kontrolnej; mediana odpowiednio: 0.30 i 1.00, zakres odpowiednio od 0.02 do
1.00 i od 1.00 do 1.00. Biorgc pod uwage naturalny przebieg dziedzicznych
neuropatii nerwéw wzrokowych, gdzie jednym z gtéwnych objawéw jest roznego
stopnia obnizenie ostro$ci wzroku, wynik ten nie jest zaskoczeniem. Dane te sg
poréwnywalne z danymi podawanymi w pismiennictwie. W grupie 21 pacjentéw
ze zdiagnozowang obuoczng symetryczng neuropatig nerwdéw wzrokowych
badanych przez Bosley’a i wsp. [11] ostro$¢ wzroku wynosita od liczenia palcéw
z 3 metrow do 0.7, srednio 0.1. Barboni i wsp. [6] badat grupe 14 pacjentow z
LHON rozpoznanym przed 10 rokiem zycia. Wyrdznit on nastepujgce podgrupy
pacjentow: podgrupe z ostrym obustronnym LHON, w ktérej Srednia ostros¢
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wzroku wynosita 0.1 +/- 0.07 w gorszym oku i 0.3 +/- 0.38 w oku lepszym;
podgrupe z ostrym jednostronnym LHON ze srednig ostroscig wzroku 0.13 +/-
0.02 w zajetym oku i 1.0 w drugim oku; oraz podgrupe z wolno postepujgcym
LHON, ze s$rednig ostroscig wzroku 0.45 +/- 0.18 w gorszym oku i 0.67 +/- 0.19
w lepszym oku. W pracy Cohn’a i wsp. [14] analizujgcej naturalny przebieg
ADOA z mutacjg OPAl u 69 pacjentéw srednia ostro$¢ wzroku wynosita 0.3
(zakres od ruchoéw reki do 1.25). Jednak $redni wiek pacjentéw w cytowane;j
pracy wynosit 41.9 +/- 19.4 (zakres 7 do 82 lat) i byt wiekszy niz w opisywanej
grupie (srednia 13.57 +/- 3.3; zakres od 8 do 19 lat). Sposréd pacjentow z
ADOA badanych przez Votrube i wsp. [94] w grupie wiekowej do 20 roku zycia
(18 pacjentéw) u 2 z nich stwierdzono ostros¢ wzroku 0.5 lub lepszg, u 8
pacjentéw ostros¢ wzroku wynosita od 0.17 do 0.3, u kolejnych 8 natomiast 0.1
lub mniej.

W przedstawianym materiale w grupie pacjentow z dziedzicznymi
neuropatiami nerwéw wzrokowych $rednie cisnienie wewngtrzgatkowe byto
istotnie statystycznie nizsze niz w grupie kontrolnej. Wynik ten jest zaskakujgcy
i nie znajduje wytlumaczenia ani potwierdzenia w dostepnym piSmiennictwie.
Bosley i wsp. [11] w swojej pracy dotyczgcej sporadycznych neuropatii nerwow
wzrokowych u dzieci podaje, iz u zadnego z pacjentdw nie stwierdzit
podwyzszonego cisnienia wewngtrzgatkowego. Nie podaje on jednak
konkretnych uzyskanych wartosci.

W opisywanej grupie |, u pacjentow z dziedzicznymi neuropatiami nerwéw
wzrokowych, u zadnego z nich nie byto koniecznosci zastosowania kryterium nr
1 wylagczenia z badania: wysoka wada refrakcji zdefiniowana jako ekwiwalent
sferyczny réwny lub wiekszy niz +/- 6,0 D i/lub astygmatyzm wiekszy niz 3,5 D.
Zanotowano natomiast dos$¢ szeroki zakres wady refrakcji, zarébwno sferycznej
jak i astygmatyzmu, odpowiednio od -4.25 do +2.0 D i od -1.75 do 0.0 D. Nie
zaobserwowano charakterystycznej wady refrakcji. Spostrzezenia te sag
podobne do podawanych przez Kline’a i wsp. [53] w pracy dotyczacej ADOA. W
dostepnym pismiennictwie brak danych dotyczgcych wady refrakcji u pacjentéw
z LHON.

Cho¢ badanie wrazliwosci na kontrast wykonywano metodycznie u

wszystkich pacjentow z grupy |. Ostatecznie jednak, ze wzgledu na niskg
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ostro§¢ wzroku, nie porownywano wynikow tej grupy z grupg kontrolng. W
dostepnym pismiennictwie takze brak danych opisujgcych ten parametr w
grupie pacjentéw z dziedzicznymi neuropatiami nerwéw wzrokowych.

W wielu doniesieniach ostatnich lat zwraca sie szczegolng uwage na
przydatnos¢ badania OCT, jako metody nieinwazyjnej i powtarzalnej, w
diagnostyce réznego typu neuropatii u dzieci [6, 7, 37, 50, 71, 75]. Badanie
OCT wykorzystano takze w przedstawianej pracy do oceny siatkéwki w plamce,
warstwy widkien nerwowych siatkowki w poszczegolnych kwadrantach wokot
tarczy nerwu wzrokowego oraz do oceny morfologii samej tarczy nerwu
wzrokowego.

Grubos¢ siatkébwki w dotku w grupie pacjentow z dziedzicznymi
neuropatiami nerwow wzrokowych byfa istotnie statystycznie wieksza niz w
grupie kontrolnej; mediana odpowiednio: 184.00 i 164.50 pm, zakres
odpowiednio od 94.00 do 227.00 um i od 128.00 do 223.00 ym. Wyniki te
pokrywajg sie czesciowo z wynikami badan pacjentéw z ADOA uzyskanymi
przez Ito i wsp. [37], ktory stwierdzit zmniejszenie grubosci siatkowki w plamce
u tych pacjentow w porownaniu z grupg kontrolng we wszystkich mierzonych
punktach z wyjatkiem dotka, gdzie, mimo, iz nieistotna statystycznie, grubosc
siatkdwki u pacjentow z ADOA byta wieksza niz w grupie kontrolnej i wynosita
195.3 +/- 15.9 ym (grupa kontrolna 185.5 +/- 14.3 pm). Nalezy dodatkowo
wzig¢ pod uwage, ze w badaniu tym do oceny grubosci siatkbwki w plamce
zastosowano inny protokot (5 mm cross-sectional scans) a nastepnie poddano
go analizie komputerowej bez uzycia oprogramowania aparatu OCT w 9
wyznaczonych punktach.

Catkowita objetos¢ plamki w grupie | byta istotnie statystycznie mniejsza niz
w grupie kontrolnej; mediana odpowiednio: 6.09 i 7.29 mm?3, zakres
odpowiednio od 3.70 do 6.78 mm? i od 6.62 do 7.85 mm?>. Wyniki te pokrywaja
sie z danymi podawanymi w literaturze. W cytowanej powyzej pracy Ito i wsp
[37] $rednia objetosci plamki u pacjentow z ADOA wynosita 5.5 +/- 0.2 mm? i
byta istotnie statystycznie mniejsza niz w grupie kontrolne;.

Srednia grubo$é warstwy widkien nerwowych wokét tarczy nerwu
wzrokowego (RNFL 360) w opisywanej grupie byta istotnie statystycznie

mniejsza niz w grupie kontrolne;j.
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Podobnie, srednie wartosci grubosci warstwy wtokien nerwowych siatkowki
w poszczegolnych kwadrantach byly istotnie statystycznie mniejsze w grupie
pacjentdow z dziedzicznymi neuropatiami nerwow wzrokowych niz w grupie
kontrolnej. Najwieksze roznice w wartosciach wystepowaty w kwadrantach:
dolnym, nastepnie gérnym, nosowym i skroniowym. W literaturze opisywany
jest uogolniony ubytek warstwy widkien nerwowych w ADOA [95]. Jednak w
odréznieniu od prezentowanego materiatu, najwiekszy ubytek obserwuje sie w
kwadrancie skroniowym [37, 50, 96], co ttumaczone jest wybidrczg utratg
peczka plamkowo-tarczowego, w ktorym przebiegajg widkna nerwowe ze
skroniowo potozonej plamki. Nalezy jednak zaznaczy¢, ze zadna z cytowanych
prac nie dotyczy grupy wiekowej ponizej 18 roku zycia z ADOA. W pracach
poswieconych LHON autorzy zwracajg uwage, iz grubos¢ warstwy wiokien
nerwowych siatkowki zalezy od fazy choroby: w fazie ostrej (do 6 miesiecy od
poczatku objawow) dochodzi do jej pogrubienia, ktére jest najbardziej znaczace
w kwadrantach kolejno: gérnym, nosowym i dolnym, co koreluje z obrazem
klinicznym obrzeku tarczy i okototarczowej warstwy widkien nerwowych,
natomiast w fazie zanikowej (powyzej 6 miesiecy poczatku objawdéw) dochodzi
do jej scienczenia we wszystkich kwadrantach przy czym jest ono najmniejsze
w kwadrancie nosowym [7]. W swojej pracy Barboni i wsp. [6] opisujgc grupe
pacjentow z LHON rozpoznanym przed 10 rokiem zycia stwierdzit, ze w
przypadku choroby o ostrym przebiegu dochodzi do wczesnej, szybkiej utraty
widkien peczka plamkowo-tarczowego po czym dochodzi do catkowitego zaniku
nerwu wzrokowego. Z kolei w przypadkach wolno postepujgcych i
subklinicznych ~ zaobserwowat  najwieksze zmiany w  kwadrantach
dolnoskroniowych z relatywnym zaoszczedzeniem innych sektoréw. Autor
sugeruje dwie mozliwe tego przyczyny. Jedng z nich jest utrzymujgcy sie
obrzek widkien nerwowych, ktory z czasem ustepuje. Drugim mozliwym
wyjasnieniem takiego obrazu jest faktyczne zachowanie zdrowych,
funkcjonujgcych aksonow. Watpliwosci te majg wyjasni¢ dalsze badania.

Analizujgc wyzej przedstawione informacje nalezy zwrdoci¢c uwage na dwie
rzeczy. Cho¢ w opisywanej grupie wartosci grubosci RNFL i stopien jej
zmniejszenia w poszczegolnych kwadrantach réznig sie od podawanych w

piSmiennictwie to jednak ubytek  widkien = nerwowych  przyjmuje
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charakterystyczny ksztatt podwojnego garba z zachowaniem najwiekszej
grubosci w kwadrantach gornym i dolnym. Poza tym opisywana grupa
pacjentéw jest niejednorodna pod wzgledem rozpoznan i zaliczono do niej
pacjentéw z réznymi postaciami dziedzicznych zanikbw nerwow wzrokowych co
stanowi ograniczenie w porownywaniu prezentowanego materiatu z cytowanym
piSmiennictwem.

Kolejne wyniki réznigce sie istotnie statystycznie miedzy grupg pacjentéow z
dziedzicznymi zanikami nerwéw wzrokowych a grupg kontrolng to parametry
opisujgce morfologie tarczy nerwu wzrokowego otrzymane w badaniu OCT.
Zarowno pozioma jak i pionowa srednica tarczy nerwu wzrokowego byta
mniejsza w grupie pacjentow z dziedzicznymi zanikami nerwoéw wzrokowych niz
w grupie kontrolnej. Takze powierzchnia tarczy nerwu wzrokowego byta
mniejsza w opisywanej grupie niz w grupie kontrolnej. Wyniki te korelujg z
wynikami Barboniego i wsp. [6] dotyczacymi LHON o ostrym przebiegu u
pacjentow ponizej 10 roku zycia. Stwierdzit on, iz w tej wiasnie grupie
powierzchnia tarczy i jej wymiar pionowy jest mniejszy niz w grupie kontrolnej,
sugerujgc, ze mata tarcza nerwu wzrokowego jest czynnikiem rokowniczo
niekorzystnym. Do podobnych wnioskow doszta Ramos i wsp. [75] poréwnujgc
wymiar pionowy i poziomy tarczy nerwu wzrokowego oraz powierzchnie tarczy
u pacjentow z LHON. Wykazata ona, ze srednia powierzchnia tarczy nerwu
wzrokowego oraz jej wymiar pionowy byty znaczgco wigksze u nosicieli LHON
niz u chorych z petnoobjawowym LHON oraz, ze u pacjentéw chorujgcych na
LHON, u ktérych doszto do poprawy ostrosci wzroku poziomy wymiar tarczy
nerwu wzrokowego byt znaczgco wiekszy niz u tych, u ktérych do takiej
poprawy nie doszio. Zdaniem autorki wieksza tarcza nerwu wzrokowego,
prawdopodobnie powodujgca mniejsze sttoczenie aksonéw komorek zwojowych
siatkowki, moze by¢ czynnikiem chronigcym nosicieli LHON przed rozwinieciem
ostrej fazy choroby. Podsumowujgc, mozna zauwazyc, iz kazdy oceniany w
badaniu OCT parametr byt istotnie statystycznie rézny pomiedzy
poréwnywanymi grupami. Daje to podstawe do stwierdzenia, ze ocena zaréwno
plamki jak i warstwy wiokien nerwowych siatkdbwki oraz tarczy nerwu
wzrokowego za pomocg OCT jest bardzo przydatna w diagnostyce

dziedzicznych neuropatii nerwéw wzrokowych.
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Ze wzgledu na znacznie obnizong ostro$¢ wzroku u pacjentéw z opisywane;j
grupy, podczas badania pola widzenia za pomocg perymetru Goldmana
wielkoS¢ i jasnosC¢ znaczka dostosowywano do ostrosci wzroku pacjenta.
Uniemozliwito to przeprowadzenie analizy statystycznej wynikow, jednak forma
opisowa pozwala na odniesienie otrzymanych wartosci do danych z literatury. U
3 pacjentow stwierdzono zawezenie pola widzenia w obu oczach: u jednego
znaczne — do 10-20° pola widzenia centralnego, u dwoch pacjentéw sredniego
stopnia — do 30-40° pola widzenia centralnego. U pozostatych pacjentow
granice pola widzenia byty prawidtowe. U 4 pacjentéw stwierdzono w obu
oczach poszerzenie plamy Slepej lub mroczek centro-cekalny, u pozostatych
pacjentow nie udato sie okresli¢ potozenia i wielkosci plamy Slepej. Bosley i
wsp. [11] w swojej pracy dotyczgcej dzieci ze sporadycznymi obustronnymi
neuropatiami nerwéw wzrokowych uzyskat w grupie 21 pacjentéw: prawidtowy
wynik badania pola widzenia za pomocg perymetru Goldmana u 8 pacjentow,
poszerzenie plamy slepej lub mroczek centro-cekalny u kolejnych 8, badania
nie mozna byto wykonac¢ u 5 pacjentéw z tej grupy. Ito i wsp. [37] badajgc o$miu
pacjentow z genetycznie potwierdzonym ADOA stwierdzili u 3 z nich prawidtowy
wynik pola widzenia, u jednego koncentryczne zawezenie pola widzenia
natomiast u 4 pozostatych poszerzenie plamy slepej lub mroczek centro-
cekalny. Prawidlowe granice obwodowego pola widzenia z mroczkiem
centralnym lub centro-cekalnym stwierdzit u wszystkich 24 badanych pacjentéw
z ADOA Kline i wsp. [53]. W LHON natomiast jako typowe autorzy opisujg
ubytki centralne lub centrocekalne [66, 67]. Analizujgc wiec wyniki
przedstawianej pracy oraz dostepne w literaturze trudno okresli¢ typowy dla tej
grupy pacjentéw charakter zaburzenia w badaniu pola widzenia za pomocg
perymetru Goldmana. Mozna jednak stwierdzi¢, Zze wynik prawidtiowy nie
wyklucza wystepowania choroby.

Wszystkie analizowane parametry pola widzenia w badaniu metodg
perymetrii statycznej okazaty sie istotnie statystycznie r6zne miedzy grupag
pacjentow z dziedzicznymi neuropatiami nerwéw wzrokowych a grupag
kontrolng. Wartosci obu parametréw zbiorczych (wartos¢ wady ogolnej bardziej
ujemna, wartos¢ wady wzorcowej wieksza) wskazujg na uogodlnione obnizenie

czutosci siatkowki i wystepowanie ubytkdw pola widzenia w opisywanej grupie.
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Analiza parametrow wiarygodnosci pokazuje, iz badanie trwato diuzej i dany
punkt siatkowki testowany byt wiecej razy. Jesli chodzi o typ nieprawidtowosci w
polu widzenia to w przypadku dwéch oczu (jednego pacjenta) nie zanotowano
charakterystycznych ubytkéw, w dwéch oczach (jednego pacjenta) stwierdzono
ubytki we wszystkich kwadrantach obejmujgce takze centralng czesc¢ pola
widzenia i w dwdch oczach (jednego pacjenta) stwierdzono ubytki obejmujgce
gorng i dolng czes¢ pola widzenia wraz z centralng cze$¢ pola widzenia. Trudno
odniesc¢ otrzymane wyniki do danych literaturowych, gdyz w réznych badaniach
stosuje sie nie tylko rozne aparaty ale tez rozne protokoty badania.
Dodatkowym ograniczeniem jest fakt, iz w przedstawianym materiale otrzymano
matg liczbe wiarygodnych wynikéw (6 oczu), co wynika z niskiej ostrosci
wzroku badanych pacjentow. Mozna wiec stwierdzi¢, iz wobec powyzszego,
przydatnos¢ badania metodg perymetrii statycznej jest w opisywanej grupie
pacjentow ograniczona.

Widzenie barwne zbadano za pomocg tablic Ishihary i panelu D-15 u 10
pacjentow (20 oczu). U pozostatych 4 pacjentéw badan tych nie mozna byto
wykonac¢ ze wzgledu na zbyt niskg ostros¢ wzroku. W badaniu za pomocg tablic
Ishihary zaburzenie widzenia barwnego w osi czerwien-zieleh stwierdzono u
70% pacjentow (w grupie kontrolnej u 5%). Natomiast w badaniu panelem D-15
wynik nieprawidtowy uzyskano u 50% pacjentéw, jednak w zadnym przypadku
wynik nie wskazywat na okreslong o$ zaburzenia widzenia barwnego (w grupie
kontrolnej u 12.5%). Bosley i wsp. [11], ktéry badat widzenie barwne u dzieci ze
sporadycznymi obustronnymi neuropatiami nerwéw wzrokowych za pomocg
dziesieciu tablic Ishihary wykazat, ze byli oni w stanie rozpozna¢ srednio mniegj
niz 3 z nich. Zwraca on jednak uwage, na silng korelacje widzenia barwnego z
ostrodcig wzroku. Z kolei Votruba i wsp. [94] badajgc widzenie barwne u
pacjentow z ADOA za pomocg tablic pseudoizochromatycznych Hardy-Rand-
Rittler (HRR) oraz testu Mollon-Refin stwierdzit, ze zaburzenie widzenia
barwnego w tej grupie pacjentéw nie jest ograniczone tylko do tritanopii ale
wystepujg tez zaburzenia widzenia w osi czerwonej i czerwono-zielonej
(najczesciej tacznie z zaburzeniem widzenia barwy niebieskiej, rzadko jako
izolowane zaburzenie). Stwierdzit on takze prawidtowe widzenie barwne u 11%

pacjentow w badaniu tablicami pseudoizochromatycznymi HRR. Podobne
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wyniki w ADOA podaje Kline i wsp. [53], ktéry badat widzenie barwne za
pomocg tablic HRR oraz testu Farnsworth’a-Munsell’a. Dodatkowo zauwaza on
takze, ze istnieje grupa pacjentow z ADOA, u ktérych stwierdza sie uogdlniong
dyschromatopsje bez okreslonej osi zaburzenia widzenia barwnego. Takze
Johnston i wsp. [40] podaje, ze wiekszosS¢ (62 %) pacjentow z genetycznie
potwierdzonym ADOA miata niesklasyfikowany typ =zaburzenia widzenia
barwnego w badaniu za pomocg tablic pseudoizochromatycznych HRR i
Ishihary. Natomiast w przypadkach, w ktérych mozna byto zdefiniowaé typ
zaburzenia barwnego czesciej wystepowata dyschromatopsja w osi niebiesko-
zottej (36%) niz zaburzenie w osi czerwono-zielone] (2%). Nalezy jednak
zaznaczy¢, iz w obserwacjach Hoyta i wsp. [33] tablice
pseudoizochromatyczne HRR nie wykryty Zadnego zaburzenia widzenia u 12
sposrod 31 pacjentow z ADOA, natomiast w tedcie Farnsworth’a-Munsell’a
wykazano nieprawidtowosci w osi niebieskiej u 30 z nich. Jest to zgodne z
sugestiami Jaeger’a [38], ktory rekomendowat wykonywanie testu Farnsworth’a-
Munsell’'a w kazdym przypadku obustronnego zaniku nerwdéw wzrokowych gdyz
subtelne zaburzenie w osi niebieskiej sugeruje wystepowanie zaniku nerwéw
wzrokowych o typie dziedziczenia autosomalnym dominujgcym. Na podstawie
wynikow otrzymanych w prezentowanej pracy oraz danych z pismiennictwa,
mozna stwierdzi¢, ze zaburzenie widzenia barwnego wystepuje u wiekszosci
pacjentow z dziedzicznymi neuropatiami nerwow wzrokowych. Trudno jednak
okresli¢ zaburzenie charakterystyczne i typowe dla tej grupy. Podsumowujgc,
badanie widzenia barwnego jest przydatne w diagnostyce dziedzicznych
neuropatii nerwdw wzrokowych, z zaznaczeniem jednak, ze znacznym
ograniczeniem w jego przeprowadzeniu bywa niska ostro$¢ wzroku.

Roznica miedzy grupg pacjentdéw z dziedzicznymi neuropatiami nerwow
wzrokowych a grupg kontrolng okazata sie istotna statystycznie w obu
parametrach badania wzrokowych potencjatobw wywotanych ze stymulacjg
naprzemienng wzorcem (PVEP). Latencja zatamka P 100 w opisywanej grupie
byta diuzsza a amplituda zatamka P 100 nizsza niz w grupie kontrolnej. U
pacjentow, u ktorych otrzymano nieprawidtowe wyniki badania PVEP wykonano
badanie wzrokowych potencjatow wywotanych ze stymulacjg btyskiem (FVEP).
Zapis uzyskano u 5 z 7 pacjentow (10 oczu). W kazdym przypadku amplituda
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zapisu byfa niska. Wyniki te odpowiadajg wynikom podawanym w literaturze.
Votruba i wsp. [94] podaje, iz u pacjentow z ADOA, u ktorych zarejestrowano
zapis w badaniu PVEP, latencja zatamka P 100 byta wydtuzona a amplituda
zatamka P 100 - obnizona lub podnormalna. U 9 sposrod 13 pacjentdéw zapis
PVEP byt nieobecny w jednym lub obu oczach. Natomiast wyniki badania FVEP
byly prawidtowe lecz o niskich amplitudach. Rowniez Holder i wsp. [31] podaje
nieobecne lub o wydtuzonych latencjach wyniki badania PVEP u wiekszosci
pacjentow z ADOA, co, zdaniem autora, swiadczy o zaburzeniu przewodnictwa
w nerwie wzrokowym. Badanie wzrokowych potencjatéw wywotanych jest wiec
waznym i przydatnym badaniem w diagnostyce dziedzicznych neuropatii
nerwow wzrokowych.

Wyniki, ktére nie réznity sie istotnie statystycznie miedzy grupg pacjentow z
dziedzicznymi neuropatiami nerwéw wzrokowych a grupg kontrolng to centralna
grubos¢ rogéwki i dlugosc¢ gatki oczne;.

Grupa Il - pacjenci z nieprawidtowym wygladem tarcz nerwow wzrokowych
bez ustalonej przyczyny urodzeni o czasie - stanowita najliczniejszg sposrod
badanych grup — 29 pacjentow. Moze to wskazywaé posrednio na wage
problemu nieprawidtowego wygladu tarczy nerwu Il. Istnieje duza grupa dzieci,
u ktérych w subiektywnej ocenie lekarza uznawana jest ona za nieprawidtows.
Pacjenci ci sg najczesciej kierowani na badania dodatkowe i konsultacje z
podejrzeniem jaskry.

Srednia centralna grubo$¢ rogéwki u pacjentéw w opisywanej grupie byta
istotnie statystycznie mniejsza niz u pacjentow w grupie kontrolne;.

Sposréd parametréw badania OCT opisujgcych plamke, tylko catkowita jej
objeto$¢ roznita sie istotnie statystycznie i byta mniejsza w grupie Il niz w
grupie kontrolnej.

Grubos¢ warstwy widkien nerwowych siatkobwki wokot tarczy nerwu
wzrokowego, oceniana w badaniu OCT, réznita sie istotnie statystycznie miedzy
porownywanymi grupami w zakresie wartosci Sredniej ze wszystkich
kwadrantéw (RNFL 360°) oraz w kwadrantach: gérnym, nosowym i dolnym:
kazdy z tych parametrow byt mniejszy w grupie Il niz w grupie kontrolne;.
Réznica okazata sie najwieksza w kwadrancie nosowym, nastepnie w

kwadrancie dolnym i gérnym.
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W badaniu OCT oceniano takze parametry dotyczgce morfologii tarczy
nerwu wzrokowego. Istotnie statystycznie roznita sie miedzy opisywanymi
grupami pozioma Srednica tarczy nerwu wzrokowego i powierzchnia tarczy
nerwu Il. Pozioma Srednica tarczy nerwu wzrokowego byta wieksza w grupie
pacjentow z nieprawidlowym wyglagdem tarcz nerwow wzrokowych bez
ustalonej przyczyny urodzonych o czasie niz w grupie kontrolnej. Powierzchnia
tarczy nerwu wzrokowego w grupie Il byta wieksza niz w grupie kontrolnej.

W badaniu pola widzenia za pomocg perymetru Goldmanna wynik réznigcy
sie istotnie statystycznie miedzy opisywanymi grupami otrzymano w
kwadrantach dolnym i skroniowym. W kwadrancie dolnym mediana w obu
grupach wynosita 60° natomiast rozpietos¢ wynikéw w grupie Il byta wieksza i
wynosita od 25 do 60° natomiast w grupie kontrolnej od 50 do 65°. Zakres pola
widzenia w kwadrancie skroniowym byt w grupie dzieci z nieprawidtowym
wyglagdem tarczy nerwu wzrokowego bez ustalonej przyczyny urodzonych o
czasie mniejszy niz w grupie kontrolnej. U wszystkich pacjentéw, u ktorych
udato sie wyznaczy¢ granice plamy slepej byty one prawidtowe.

Wyniki, ktére nie roznity sie istotnie statystycznie miedzy grupg Il a grupa
kontrolng to: najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku do dali, ci$nienie
wewnagtrzgatkowe, wada refrakcji, wrazliwos¢ na kontrast, grubos¢ siatkowki w
dotku, grubos¢ warstwy wiokien nerwowych siatkbwki w kwadrancie
skroniowym, pionowa $rednica tarczy nerwu wzrokowego, dtugos¢ gatki ocznej,
zakres pola widzenia badany za pomocg perymetru Goldmana w kwadrantach
goérnym i nosowym, wszystkie analizowane parametry perymetrii statycznej,
latencja i amplituda zatamka P100 w badaniu wzrokowych potencjatéw
wywotanych oraz widzenie barwne.

W pismiennictwie brak danych, do ktérych mozna by odnies¢ otrzymane
parametry. Na podstawie przedstawionych powyzej wynikow mozna stwierdzic,
ze u pacjentow urodzonych o czasie nieprawidtowy wyglad tarcz nerwéw
wzrokowych nie wptywa na ostros¢ wzroku, widzenie barwne, wrazliwos¢ na
kontrast czy parametry badania VEP. W grupie tej nie stwierdzono takze
istotnie  statystycznie podwyzszonego cisnienia wewnagtrzgatkowego w
poréwnaniu z grupa kontrolng. Wydaje sie jednak, Zze u pacjentow z

nieprawidtowym wyglgdem tarcz nerwow wzrokowych bez ustalonej przyczyny
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urodzonych o czasie konieczne jest powtarzanie badania OCT oraz pola
widzenia pozwalajgce na porownanie wynikow i wysuniecie ostatecznych
wnioskow.

W 1991 roku Komisja d/s Retinopatii Wczesniakéw Polskiego Towarzystwa
Okulistycznego opracowata schemat badan dna oka u wczesniakow. Zostaty
one ujete w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia i Opieki Spotecznej z dnia 25
lipca 1991 roku oraz w wytycznych Krajowego Zespotu Specjalistycznego w
dziedzinie Pediatrii i Medycyny Szkolnej z dnia 15 grudnia 1992 roku w sprawie
powszechnych profilaktycznych badan medycznych noworodkow, niemowlat i
dzieci do lat 2. Zgodnie z nimi niemowleta urodzone przed 36 tygodniem cigzy
oraz z wewngtrzmacicznym zahamowaniem wzrostu ptodu (hipotrofig) powinny
by¢ zbadane okulistycznie w 4, 8 i 12 tygodniu zycia, co stanowi niezbedne
minimum zapewniajgce mozliwos¢ wykrycia wszystkich przypadkdéw retinopatii
wczesniakbw w poczagtkowym okresie rozwoju choroby, kiedy istnieje
mozliwos¢ leczenia za pomocg koagulacji siatkdwki [104]. Wielu autoréw
zwraca jednak uwage, iz w tej grupie pacjentéw, poza retinopatig, problemem
jest tez czesto roznego stopnia neuropatia wyrazajgca sie miedzy innymi
nieprawidtowym wyglgdem tarczy nerwu wzrokowego [28, 29, 56, 81, 99].

Stwierdzenie nieprawidtowego wyglgdu tarcz nerwdéw wzrokowych u
dziecka urodzonego przed terminem na wczesnym etapie jego zycia w
pofgczeniu z opdznionym dojrzewaniem drogi wzrokowej bywa czesto
przyczyng przedwczesnego rozpoznawania zaniku nerwow wzrokowych i
Slepoty. Jednym 2z celéow prezentowanej pracy byla ocena znaczenia
klinicznego nieprawidtowego wygladu tarcz nerwéw wzrokowych w tej wiasnie
grupie pacjentow.

Najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku nie roznita sie istotnie statystycznie
miedzy pacjentami z grupy lll — z nieprawidtowym wyglagdem tarcz nerwdw
wzrokowych urodzonymi przedwczesnie Ilub z powiktaniami okresu
okotoporodowego — a pacjentami z grupy kontrolne;j.

Podobnie, badanie wrazliwosci na kontrast nie wykazato réznic pomiedzy
poréwnywanymi grupami.

Parametrami, ktore roznity sie istotnie statystycznie miedzy opisywang

grupg Il a grupg kontrolng byly parametry dotyczgce plamki oceniane w
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badaniu OCT. Srednia grubosci siatkéwki w dotku w opisywanej grupie (200.38
pm) byta wieksza niz w grupie kontrolnej (166.70 um). Catkowita objetosci
plamki byta mniejsza niz w grupie kontrolnej (mediana odpowiednio 6.86 i 7.29
mm?). Ecsedy i wsp. [20] poréwnujgc wyniki badania OCT miedzy grupg dzieci
urodzonych w Srednim wieku cigzowym 30.7 tygodni (26-34 tydzien) a grupg
kontrolng nie wykazata istotnych statystycznie roznic w catkowitej objetosci
plamki. Natomiast grubosc¢ siatkowki w dotku, cho¢ nie w sposéb istotny
statystycznie, byta, podobnie jak w prezentowanym materiale, wieksza u dzieci
urodzonych przedwczesnie (191 ym) niz w grupie kontrolnej (165 ym). Autorka
podaje takze, ze centralna grubos¢ siatkowki (w okregu o srednicy 0.5 mm) byta
istotnie statystycznie wieksza u dzieci urodzonych przedwczesnie (219 um) niz
w grupie kontrolnej (200 um). Nalezy jednak zaznaczy¢, ze w cytowanym
badaniu pacjenci badani byli w mtodszym wieku (Srednio 9 rok zycia) niz w
prezentowanej pracy ($rednio 12 rok zycia). Poza tym wszyscy pacjenci w
cytowanej pracy mieli petng ostros¢ wzroku, natomiast w opisywanej grupie Ili
najlepsza skorygowana ostros¢ wzroku wynosita od 0.3 do 1.0. Z kolei Wang i
wsp. [99] oceniat w swojej pracy grubosc siatkowki w centralnej czesci plamki
(okrag o s$rednicy 1 mm). Wykazat on, ze w grupie dzieci urodzonych przed 37
tygodniem cigzy jest ona grubsza niz w grupie dzieci urodzonych o czasie,
odpowiednio 195.0 um i 191.2 um. Nie podaje on jednak grubosci siatkdwki w
dotku.

Takze parametry dotyczgce grubosci warstwy widkien nerwowych siatkdwki
wokot tarczy nerwu wzrokowego oceniane w badaniu OCT rdznity sie istotnie
statystycznie miedzy porownywanymi grupami. Zaréwno wartoS¢ Srednia ze
wszystkich kwadrantow (360°) jak i wartosci w poszczegdlnych kwadrantach:
gornym, nosowym, dolnym i skroniowym byty mniejsze w grupie dzieci z
nieprawidtowym  wygladem tarcz nerwéw  wzrokowych  urodzonych
przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okotoporodowego niz w grupie
kontrolnej. Roéznica ta byla najbardziej znaczgca w kwadrancie gornym,
nastepnie skroniowym, dolnym i nosowym. W cytowanym powyzej artykule
Wang i wsp. [99] koreluje grubos$¢ warstwy widkien nerwowych siatkdwki wokot
tarczy nerwu wzrokowego z masg urodzeniowg, podajac, iz u dzieci z niskg

masg urodzeniowg (<2500g) srednia grubosé warstwy widkien nerwowych
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siatkowki wokot tarczy nerwu wzrokowego jest mniejsza niz w grupie dzieci z
wiekszg masg urodzeniowg. Cho¢ Srednia masa urodzeniowa w grupie Il byta
réwniez niska i wynosita 1775 g, to poréwnujgc wyniki nalezy zaznaczyé¢, iz
Wang i wsp. nie dobierat badanej grupy pod katem nieprawidtowego wygladu
tarcz nerwéw wzrokowych.

Wydaje sie, ze Srednia grubos¢ RNFL otrzymana w grupie pacjentow z
nieprawidtowym  wyglgdem tarcz nerwéw  wzrokowych urodzonych
przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okotoporodowego jest wartoscig
bezwzgledng, niezalezng od wielkosci tarczy nerwu wzrokowego gdyz w
analizie porownawczej z grupg kontrolng nie stwierdzono réznic istotnych
statystycznie w zadnym z ocenianych w badaniu OCT parametrow opisujgcych
tarcze nerwu wzrokowego a moggcych wptywac na grubos¢ warstwy widkien
nerwowych (powierzchnia tarczy oraz jej Srednica w poziomie i w pionie).

W kinetycznym badaniu pola widzenia istotnie statystycznie réznigcy sie
wynik miedzy opisywanymi grupami otrzymano tylko w kwadrancie skroniowym.
Zakres pola widzenia w tym kwadrancie byt w grupie dzieci urodzonych
przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okofoporodowego mniejszy niz w
grupie kontrolnej. W pozostatych kwadrantach zakres pola widzenia nie roznit
sie istotnie statystycznie miedzy porownywanymi grupami. Plamy Slepej nie
udato sie wyznaczy¢ u 62.5% pacjentéw z opisywanej grupy w poréwnaniu z
14% pacjentdw z grupy kontrolnej mimo iz Sredni wiek pacjentow w obu
grupach nie roznit sie istotnie statystycznie (12.05 lat w grupie Il i 12.30 lat w
grupie 1V). Swiadczyé to moze o gorszej koncentracji pacjentéw w tej grupie.

W komputerowym badaniu pola widzenia wykazano rdéznice istotne
statystycznie pomiedzy poréwnywanymi grupami w parametrach wiarygodnosci.

Czas trwania badania w grupie 11l byt dtuzszy a proporcja liczby prezentacji
bodzca do liczby punktéw testowych wieksza niz w grupie kontrolnej. Wyniki
takie mogg, podobnie jak w przypadku kinetycznego badania pola widzenia,
Swiadczy¢ o problemach z koncentracjg u pacjentéw w opisywanej grupie. Tym
wiekszego znaczenia nabiera fakt zapewnienia pacjentowi odpowiednich
warunkéw, ciszy i spokoju podczas wykonywania badania. Istotna statystycznie
okazata sie takze rdoznica w wartosci wady wzorcowej, ktéra w opisywanej

grupie pacjentéw byta wieksza niz w grupie kontrolnej. W dostepnej literaturze

90



rozpietos¢ stosowanych tak aparatéw jak i protokotdw perymetrii statycznej jest
bardzo duza, przez co niemozliwe jest odniesienie otrzymanego wyniku do
innych badan. Jednak, jako ze parametr ten opisuje sumarycznie ubytki w polu
widzenia, mozna stwierdzi¢, ze ubytki te sg wieksze w grupie pacjentéw z
nieprawidtowym  wygladem tarcz nerwéw  wzrokowych  urodzonych
przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okotoporodowego niz w grupie
kontrolnej. Drugi parametr zbiorczy - wada ogdlna - nie réznit sie istotnie
statystycznie miedzy poréwnywanymi grupami. Analizujgc charakter ubytkow w
polu widzenia otrzymanych w trzech oczach, 3 pacjentow, tj. 23% (w grupie
kontrolnej otrzymano pojedyncze ubytki w kwadrantach dolnych u 8 %
pacjentow) wykazano: w dwoéch oczach pojedyncze ubytki w dolnych
kwadrantach, w jednym przypadku pojedyncze ubytki rozmieszczone
nieregularnie na obwodzie pola widzenia. Wynik prawidtowy otrzymano w 10
oczach, 7 pacjentéw, tj. 77% (w grupie kontrolnej wynik prawidtowy otrzymano
u 92 % pacjentow). Kok i wsp. [54] w grupie 11-letnich dzieci badanych za
pomocg perymetru Humphrey’a urodzonych w srednim wieku cigzowym 29.8
tygodnia, ze srednig wagg urodzeniowg 1303 g stwierdzit nieprawidtowosci w
postaci ubytkdw zlokalizowanych w kwadrantach nosowym i dolnym u 5% z
nich. O’'Connor i wsp. [70] otrzymata nieprawidlowy wynik badania pola
widzenia - niedowidzenie potowicze jednoimienne - u jednego z 254 badanych
pacjentow. Badanie wykonywano u dzieci w wieku 10-12 lat, urodzonych w
Srednim wieku cigzowym 31 tygodnia, ze srednig masg urodzeniowg ponizej
1701g. Grupa ta sktadata sie z pacjentow zaréwno bez i z cechami retinopatii
wczesniakdw. Autorzy nie podajg do ktérej grupy nalezat pacjent z
nieprawidtowym wynikiem pola widzenia. Poza tym badanie wykonywano za
pomocg kampimetru Damato, aparatu rzadko obecnie stosowanego. W
prezentowanym materiale odsetek wynikdw nieprawidtowych wydaje sie byc¢
stosunkowo duzy w poréwnaniu z wynikami pacjentéw z grupy kontrolnej oraz z
wynikami podawanymi przez inny autoréw, choC lokalizacja ubytkow jest
podobna. Moze to by¢ wynikiem zbyt matej statystycznie liczby wynikow w
prezentowanym materiale.

W badaniu widzenia barwnego za pomocg panelu D-15 zaréwno odsetek

wynikéw prawidtowych (80% w grupie 1l i 82.5% w grupie kontrolnej) jak i

91



nieprawidtowych (20% w grupie Ill, 17.5% w grupie kontrolnej) byt podobny w
poréwnywanych grupach. Wyniki te roznig sie od podawanych przez
Dowdeswell i wsp. [19], ktéra poréwnywata widzenie barwne badane za
pomocqg testu Farnsworth’a - panelu D15 u dzieci w wieku od 5 do 7,5 roku
zycia urodzonych przed 32 tygodniem cigzy i w grupie kontrolnej. Stwierdzita, iz
dzieci urodzone przed 32 tygodniem cigzy majg znaczaco gorsze widzenie
barwne niz pacjenci z grupy kontrolnej. Podaje ona zaburzenie widzenia
barwnego u 7 z 32 z nich, 1j.22%. Nalezy jednak zaznaczy¢, ze badani przez
Dowdeswell i wsp. pacjenci byli mtodsi niz pacjenci w opisywanej grupie. Z kolei
O’Connor i wsp. [70] badajgc widzenie barwne przy pomocy odbarwionego
panelu D-15 stwierdzita zaburzenie tylko u dwdjki sposréd 254 dzieci (0.79%)
urodzonych w s$rednio 31 tygodniu cigzy w poréwnaniu z 4 spos$rod 169
pacjentow (2.4%) z grupy kontrolnej. Wszyscy badani pacjenci byli w wieku od
10 do 12 roku zycia. W badaniu na tablicach Ishihary u wszystkich 20
pacjentow, 40 oczu uzyskano wynik prawidtowy (w grupie kontrolnej w 5% oczu
stwierdzono zaburzenie w osi czerwien-zielen). Mozna wiec podsumowac, iz w
prezentowanej pracy nie stwierdzono zwigzku miedzy wczeSniactwem a
zaburzeniami widzenia barwnego.

Dzieci urodzone przed terminem opuszczajg srodowisko
wewnatrzmaciczne z niedojrzatym uktadem nerwowym w porownaniu do dzieci
urodzonych o czasie. Z jednej strony powoduje to, iz w tak waznym okresie
rozwojowym nie znajdujg sie one w optymalnym fizjologicznym otoczeniu. Z
drugiej strony wczes$niejsza stymulacja wzrokowa moze powodowac
przyspieszony rozwoj uktadu wzrokowego [4]. Literatura dotyczgca badania
uktadu wzrokowego u dzieci urodzonych przed terminem za pomocg réznego
typu badan VEP jest bogata. W wigkszosci prac jednak autorzy koncentrujg sie
na ocenie stopnia rozwoju funkcji wzroku w okresie najwczesniejszym, tuz po
urodzeniu oraz na ocenie rokowania co do rozwoju widzenia [4, 26, 74]. W
prezentowanej pracy, sposréd analizowanych parametrow wzrokowych
potencjatéw wywotanych ze stymulacjg wzorcem (PVEP), istotnie statystycznie
réznita sie miedzy porownywanymi grupami amplituda zatamka P100. Byta ona
nizsza w grupie pacjentow z nieprawidlowym wyglagdem tarcz nerwow

wzrokowych urodzonych przedwczesnie Ilub z powiktaniami okresu
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okotoporodowego niz w grupie kontrolnej. Natomiast latencja zatamka P100 nie
roznita sie istotnie statystycznie miedzy porownywanymi grupami. Uwaza sie,
ze za zredukowang amplitude w znaczeniu klinicznym odpowiada zwyrodnienie
aksonalne, utrata widkien nerwowych Ilub zmniejszenie aktywnosci
bioelektrycznej w aksonie. Kuba i wsp. [56] badat wzrokowe potencjaty
wywotane u dzieci w wieku 4-11 lat urodzonych w srednio 27 tygodniu cigzy, ze
Srednig masg urodzeniowg 1106g. Zaobserwowat on prawidiowg latencje w
oczach z dobra ostroscig wzroku, wydtuzong latencje w oczach z ostroscig
wzroku obnizong do 0.5 i/lub redukcje amplitudy. Nalezy jednak zaznaczyc, ze
w cytowanej pracy wszyscy pacjenci mieli w wywiadzie operowane
pokrwotoczne wodogtowie.

Pozostate wyniki, ktére nie réznity sie istotnie statystycznie miedzy grupa i
a grupg kontrolng to: cisnienie wewnatrzgatkowe, wada refrakcji, centralna
grubosé¢ rogdéwki oraz dtugosc gatki oczne;.

Podsumowujgc mozna zatem stwierdzi¢, iz wykazana w badaniu OCT
mniejsza grubosci warstwy wiokien nerwowych siatkdwki u dzieci z
nieprawidtowym  wyglagdem tarcz nerwow  wzrokowych  urodzonych
przedwczesnie lub z powiklaniami okresu okotoporodowego jest wyktadnikiem
procesu dokonanego, nie wptywajgcego na funkcje narzadu wzroku. Dlatego
stwierdzony na wczesnym etapie nieprawidlowy wyglad tarcz nerwow
wzrokowych w tej grupie pacjentéw nie moze by¢ podstawg do przewidywania
funkcji narzgdu wzroku.

Diagnozowanie przyczyny obnizenia ostrosci wzroku u dzieci stanowi
czesto wyzwanie kliniczne. Do oceny czynnosciowej narzgdu wzroku stosuje
sie miedzy innymi badanie widzenia barwnego czy badanie pola widzenia. Sg to
jednak badania subiektywne i wymagajg wspoétpracy badanego. Uzyskanie
wiarygodnych i powtarzalnych wynikow oraz ich interpretacja u dzieci jest
czesto trudna. Pomocna jest ocena zaburzen strukturalnych przy wykorzystaniu
obiektywnych pomiarow.

Postep w dziedzinie diagnostyki okulistycznej w ostatnim ¢wieréwieczu XX
wieku jest nieporéwnywalny z wczesniejszymi okresami rozwoju tej dyscypliny.
Wynika on gtownie z tempa rozwoju technik obrazowania. Jedng z nich jest

badanie optycznej koherentnej tomografii — OCT. Jest ono oparte jest na
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zasadzie interferometrii Michelsona i wykorzystuje swiatto o niskiej spojnosci
[103]. Pozwala na uzyskanie przekrojowych obrazéw poprzez pomiar
opdznienia czasowego i natezenia sSwiatta rozproszonego Ilub odbitego
wstecznie od wewnetrznych struktur tkanek [89]. OCT dysponuje licznymi
protokotami badania, pozwalajgcymi na uzyskanie obiektywnych danych miedzy
innymi o konfiguracji tarczy nerwu wzrokowego oraz grubosci warstwy widkien
nerwowych siatkéwki. Badanie jest nieinwazyjne, poszczegoélne protokoty sg
stosunkowo krotkie, przez co dobrze tolerowane i stosunkowo proste do
wykonania réwniez u dzieci. Dlatego stanowi nieoceniong pomoc w diagnostyce
dzieci z obnizong ostroscig wzroku, z chorobami, ktére mogg mie¢ wptyw na
nerw wzrokowy a takze u dzieci, u ktérych jedynym stwierdzanym zaburzeniem
jest nieprawidtowy wyglad tarczy nerwu wzrokowego. Jednak by zinterpretowac
wynik badania konieczne jest odniesienie go do normatywnej bazy danych.
Urzgdzenie OCT posiada zintegrowang baze danych lecz zostata ona
stworzona na podstawie wynikéw uzyskanych od pacjentow wieku 18 lat i
powyzej [21, 57, 79].

W ostatnim czasie w literaturze znalez¢ mozna wiele prac oceniajgcych
grubosé RNFL u dzieci. Larson i wsp. podaje wartosci normatywne obliczone na
podstawie wynikéw uzyskanych od 56 dzieci w srednim wieku 10.1 lat (5 do 16
lat) rasy kaukaskiej [57]. Srednig grubo$¢ RNFL wokét tarczy nerwu
wzrokowego oraz w poszczegolnych kwadrantach podaje takze Salchow i wsp.
Przebadat on 92 dzieci w wieku od 4 do 17 lat wykorzystujgc standardowy
protokét skanowania. W grupie tej 91 % pacjentow byto pochodzenia
latynoskiego, czarnoskérzy Amerykanie stanowili 8% natomiast 1% pacjentéw
byto rasy kaukaskiej [80]. Duze badanie populacyjne przeprowadzit Huynh i
wsp. u 6-letnich Australijskich dzieci. Stosujgc szybki protokét skanowania (fast
RNFLthickness) przebadat on 1765 pacjentdw o rdéznym pochodzeniu
etnicznym [36]. Ten sam protokot stosowat w swoim badaniu El-Dairi i wsp.
Badana grupa 286 dzieci byta takze réznorodna pod wzgledem etnicznym [21].
Ahn i wsp. podaje wartosci grubosci RNFL u 72 koreanskich pacjentéw w wieku
od 9 do 18 lat [2]. Srednig grubo$¢ RNFL wokét tarczy nerwu wzrokowego oraz
w poszczegolnych kwadrantach podaje takze Gupta i wsp., ktory przebadat 25
oczu u pacjentéw w wieku od 6 do 13 roku zycia [27].
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W prezentowanej pracy, podobnie jak w badaniach cytowanych powyzej,
grubos¢ RNFL w kwadrantach gornym i dolnym byta wieksza niz w
kwadrantach skroniowym i nosowym, nadajgc wykresowi charakterystyczny
ksztalt podwdjnego garbu (Rycina 16). Wynika to z faktu, iz wieksza liczba
widkien nerwowych dociera do tarczy nerwu wzrokowego z tych obszarow [57].
Dodatkowo w kwadrancie nosowym grubos¢ RNFL byta wieksza niz w
kwadrancie skroniowym, co takze potwierdzajg dane podawane przez
wiekszos¢ cytowanych powyzej autorow. Cho¢ we wszystkich cytowanych
powyzej pracach, podobnie jak w prezentowanym materiale, grupe badang
stanowity dzieci zdrowe, to jednak réznice w epidemiologii i metodologii majg
wptyw na ostateczne wyniki. Dodatkowo zastosowanie roéznych wersji
oprogramowania czy roéznych protokotdw badania nie pozawala na proste
porownanie i wykorzystanie podawanych wynikéw. Podane w prezentowanej
pracy wartosci normatywne grubosci RNFL w grupie wiekowej od 7 do 18 roku
zycia mogg pomoc w interpretaciji wynikdw u dzieci z réznymi chorobami nerwu

wzrokowego.
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7. Whnioski

1. Obiektywna metoda obrazowania — OCT - do morfologicznej oceny
tarczy nerwu wzrokowego i warstwy wtokien nerwowych siatkowki oraz badanie
wzrokowych potencjatdw wywotanych do funkcjonalnej oceny drogi wzrokowe;j
sg najistotniejsze w diagnostyce dziedzicznych neuropatii nerwow wzrokowych
u dzieci i mtodziezy. Badanie pola widzenia i widzenia barwnego petnig role
pomocniczg gdyz sg czesto trudne do przeprowadzenia i jednoznacznej
interpretaciji.

2. U dzieci i miodziezy urodzonych o czasie nieprawidtowy wyglad tarcz
nerwoéw wzrokowych nie wptywa na ostros¢ wzroku, widzenie barwne,
wrazliwos¢ na kontrast, cisnienie wewnatrzgatkowe czy parametry badania
VEP. Wydaje sie jednak, ze w tej grupie pacjentow konieczne jest powtarzanie
badania OCT oraz pola widzenia pozwalajgce na poréwnanie wynikow i
wysuniecie ostatecznych wnioskéw.

3. U dzieci i mtodziezy urodzonych przedwczesnie lub z powiktaniami
okresu okotoporodowego nieprawidtowy wyglad tarcz nerwéw wzrokowych nie
wptywa na ostro§¢ wzroku, widzenie barwne, wrazliwos¢ na kontrast czy
ciSnienie wewnagtrzgatkowe. W tej grupie pacjentdéw nieprawidtowy wyglad tarcz
nerwdw wzrokowych stwierdzony w bardzo wczesnym etapie zycia, bez
wykonania badan dodatkowych, nie moze by¢ podstawg do przewidywania
funkcji narzgdu wzroku.

4. Uzyskane w pracy wartosci normatywne grubosci RNFL w grupie
wiekowej od 7 do 18 roku zycia mogg pomaoc w interpretacji wynikow u dzieci z

réznymi chorobami nerwu wzrokowego.
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8. Streszczenie

WSTEP. Biomikroskopowa ocena dna oka i tarczy nerwu wzrokowego
stanowi jeden z kluczowych elementéw podstawowego badania okulistycznego.
Nieprawidtowy wyglad tarcz nerwow wzrokowych, zwtaszcza u dzieci
miodziezy, zawsze budzi niepokoj co do prawidtowego funkcjonowania narzgdu
wzroku. Tak cenne sg dlatego metody pozwalajgce na obiektywng ocene
morfologiczng i funkcjonalng nerwu wzrokowego.

CELE PRACY. Cele pracy obejmowaty: (1) okreslenie przydatnosci
wybranych badan w diagnostyce dziedzicznych neuropatii nerwéw wzrokowych
u dzieci i mtodziezy; (2) ocene znaczenia klinicznego nieprawidtiowego wygladu
tarcz nerwow wzrokowych u dzieci i miodziezy urodzonych o czasie oraz
urodzonych przedwczesnie lub z powiktaniami okresu okotoporodowego; (3)
stworzenie bazy danych grubosci RNFL dla grupy wiekowej od 7 do 18 roku
zycia.

PACJENCI. Analizie poddano wyniki badan 83 pacjentéw pozostajgcych
pod opieka Kliniki Okulistycznej Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu oraz
Pracowni Poradnictwa Genetycznego w Chorobach Narzadu Wzroku Katedry i
Zaktadu Genetyki Medycznej Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu.
Pacjentow podzielono na cztery grupy wedtug okreslonych kryteridw wigczenia i
wytaczenia: grupa | - z dziedzicznymi neuropatiami nerwdéw wzrokowych, grupa
Il - z nieprawidtowym wyglgdem tarcz nerwow wzrokowych bez ustalonej
przyczyny urodzeni o czasie, grupa lll - z nieprawidlowym wyglgdem tarcz
nerwow wzrokowych urodzeni przedwczesnie lub z powiktaniami okresu
okotoporodowego, grupa IV - kontrolna.

METODY. Badanie prowadzono prospektywnie. U wszystkich pacjentow
wykonywano badanie: ostrosci wzroku do dali i do blizy, cisnienia
wewnatrzgatkowego, wady refrakcji, wzrokowych potencjatow wywotanych,
wrazliwosci na kontrast, widzenia barwnego, pola widzenia, dtugosci gatki
ocznej, centralnej grubosci rogdéwki, optycznej koherentnej tomografii. Dla
oceny statystycznej wynikow zastosowano program Statistica 9.0. Dane

poréwnywano za pomocg testu t-studenta dla zmiennych niepowigzanych a w
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przypadku danych nie wykazujgcych rozktadu normalnego, postugujgc sie
testem nieparametrycznym Mann’a-Whitney’a.

WNIOSKI. Przeprowadzona analiza wykazata, ze obiektywna metoda
obrazowania — OCT — do morfologicznej oceny tarczy nerwu wzrokowego i
RNFL oraz badanie wzrokowych potencjatbw wywotanych do funkcjonalnej
oceny drogi wzrokowej sg najistotniejsze w diagnostyce dziedzicznych
neuropatii nerwéw wzrokowych u dzieci i mtodziezy. Badanie pola widzenia i
widzenia barwnego petnig role pomocniczg gdyz sg czesto trudne do
przeprowadzenia i jednoznacznej interpretacji. U dzieci i mtodziezy urodzonych
0 czasie nieprawidiowy wyglad tarcz nerwow wzrokowych nie wptywa na
ostro§¢ wzroku, widzenie barwne, wrazliwos¢é na kontrast, ciSnienie
wewnagtrzgatkowe czy parametry badania VEP. Wydaje sie jednak, ze w tej
grupie pacjentéw konieczne jest powtarzanie badania OCT oraz pola widzenia
pozwalajgce na poréwnanie wynikow i wysuniecie ostatecznych wnioskéw. U
dzieci i miodziezy urodzonych przedwczesnie lub z powiktaniami okresu
okotoporodowego nieprawidtowy wyglad tarcz nerwow wzrokowych nie wptywa
na ostro$¢ wzroku, widzenie barwne, wrazliwos¢ na kontrast czy cisnienie
wewnatrzgatkowe. W tej grupie pacjentéw nieprawidtowy wyglad tarcz nerwow
wzrokowych stwierdzony w bardzo wczesnym etapie zycia, bez wykonania
badan dodatkowych, nie moze by¢ podstawg do przewidywania funkcji narzadu
wzroku. Uzyskane w pracy wartosci normatywne grubosci RNFL w grupie
wiekowej od 7 do 18 roku zycia mogg pomoéc w interpretaciji wynikdéw u dzieci z

réznymi chorobami nerwu wzrokowego.
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9. Summary

INTRODUCTION. Biomicroscopical evaluation of eye fundus and optic nerve
head is one of the most important element of basic ophthalmological
examination. Abnormal aspect of optic nerves heads, especially in children and
adolescents, always arouses concern about proper visual function. Important
are, thus, methods of objective morphological and functional evaluation of the
optic nerve.

THE AIMS OF THE STUDY. the aims of the study comprised: (1) determination
of the usefulness of selected examinations in the diagnostic of hereditary optic
neuropathies in children and adolescents; (2) evaluation of the clinical
importance of abnormal aspect of optic nerves heads in children and
adolescents born at term and born preterm or with perinatal period
complications; (3) creation of the RNFL thickness database in the group 7 to 18
years of age.

PATIENTS. The results of 83 patients of the Department of Ophthalmology of
Poznan University of Medical Science and the of the Department of Medical
Genetics of Poznan University of Medical Science were analized. Patients were
divided in four groups according to inclusion and exclusion criteria: group | —
with hereditary optic neuropathies, group Il — with abnormal aspect of optic
nerves heads in patients born at term, group Ill - with abnormal aspect of optic
nerves heads in patients born preterm or with perinatal period complications,
group IV — control group.

METHODS. The study was conducted prospectively. Following examinations
were performer in all patients: visual acuity, intraocular pressure, refractive
error, visual evoked potentials, contrast sensitivity, color vision, visual field, axial
length, central corneal thickness, optical coherent tomography. Statistical
analyses were performed using software Statistica 9.0. Data were compared
with t-student test for unrelated variables and with non-parametric Mann-
Whitney test for variables that did not show normal distribution.
CONCLUSIONS. Performed analysis showed, that objective method of imaging
— OCT - for morphological evaluation of the optic nerve and RNFL, and visual

evoked potentials for functional evaluation of the optic path are the most
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important examinations in the diagnosis of hereditary optic neuropathies in
children and adolescents. Visual field and color vision examinations are of
limited importance because they are often difficult to perform and interpret. In
children and adolescents born at term abnormal aspect of optic nerves heads
do not influence visual acuity, color vision, contrast sensitivity, intraocular
pressure or VEP. It seems that in this group of patients repeated OCT and
visual field examinations are necessary to compare results and to draw final
conclusions. In children and adolescents born preterm or with perinatal period
complications abnormal aspect of optic nerves heads do not influence visual
acuity, color vision, contrast sensitivity or intraocular pressure. In this group of
patients the abnormal aspect of optic nerves heads discovered at the very early
stage o life, with no additional examinations performed, cannot be the basis of
anticipation about visual function. Normative values of RNFL thickness in the
group 7 to 18 years of age obtained in the study should facilitate the

interpretation of results obtained in children with various optic nerve diseases.
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