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1. Wstep

Wedhug danych WHO na jaskre choruje okoto 70 milionéw ludzi na §wiecie, a w 2010
roku 8 milionow stracito wzrok z powodu jaskrowego zaniku nerwu wzrokowego.
Szacunkowo w Europie niewidomych z powodu jaskry jest 160 000 oséb, co stanowi 0,035%

populacji europejskiej.

W Polsce brak jest doktadnych analogicznych danych epidemiologicznych. Szacuje
si¢, ze na jaskre choruje okoto 1-2% populacji. Mozna wiec przyjaé, ze w Polsce problem ten

dotyczy minimum 380 000 do maksymalnie 800 000 os6b.

Neuropatia jaskrowa to grupa chorob, ktorg cechuje nieprawidlowy wyglad tarczy
nerwu wzrokowego i uszkodzenie pola widzenia. Jaskrowe nieprawidtowosci w nerwie
wzrokowym polegaja na postgpujacym Scienczeniu pierscienia nerwowo-siatkdbwkowego, co

zostaje zapoczatkowane w dolnej, a nastgpnie gornej jego czgsci.

Nerw wzrokowy zbudowany jest z okoto 1,2-1,5 mln widkien nerwowych, ktore biorg
swoOj poczateck w komorkach zwojowych siatkowki. Jaskrowe uszkodzenie nerwu
wzrokowego powoduje nieodwracalng utrat¢ zdolnosci siatkowki do przewodzenia bodzcow
wzrokowych. Pojawienie si¢ ubytkéw w polu widzenia §wiadczy o utracie co najmniej 50%
wiokien nerwowych w badanym obszarze siatkowki. Jako pierwszy ubytek w polu widzenia
pojawia si¢ poszerzenie plamy Slepej Mariotte'a. Kolejne to pojawienie si¢ paracentralnych
mroczkow w gornej lub dolnej potowie pola widzenia, ktore zlewaja si¢ ze sobg oraz z plama
Slepg tworzac mroczek tukowaty Bjerruma. Dalsze zawezenie pola widzenia od strony
nosowej w gornym lub dolnym kwadrancie prowadzi do powstania schodu nosowego
Ronnego. W kolejnym etapie pozostaje wyspa centralna i fragment pola widzenia od strony
skroni. Kolejne stadium polega na utracie widzenia centralnego. Jaskra dokonana jest wtedy,

kiedy pacjent utracit poczucie $wiatta.

Do czynnikow ryzyka jaskry zalicza si¢: wysokie cisnienie wewnatrzgatkowe, cienka
rogobwke, podeszty wiek, dodatni wywiad rodzinny, wady wzroku (zar6wno
krotkowzrocznosé, jak 1 nadwzrocznosc). Ogolne przyczyny zwigkszajace ryzyko wystgpienia
jaskry to przede wszystkim cukrzyca, nadcis$nienie tetnicze, miazdzyca, migrena i choroba
Raynauda. Duze dobowe wahania ci$nienia systemowego i hypotonia nocna moga rowniez

powodowac¢ zaburzenia ukrwienia nerwu wzrokowego.



1.1 Klasyfikacja jaskry

Klasyfikacja jaskry moze by¢ oparta o rozne kryteria: wieku, konfiguracji kata

przesaczania oraz przyczyny jej powstawania.

W zaleznosci od czasu, w ktorym dochodzi do pojawienia si¢ pierwszych objawow, dzielimy

jaskre na:

e jaskre noworodkow, ktorej objawy wystepujg zaraz po urodzeniu, poniewaz cisnienie

wewnatrzgatkowe podwyzszone jest juz w okresie ptodowym,
e jaskre dziecigca, w ktorej objawy pojawiajg si¢ przed 2 rokiem zycia,

e jaskr¢ wczesng miodzienczg, w ktorej objawy pojawiajg si¢ migdzy 2 a 16 rokiem

zycia,

e jaskre mlodziencza migdzy 16 a 35 rokiem zycia,

jaskre 0s6b dorostych.
W zaleznos$ci od budowy kata przesaczania dzielimy jaskre na:
e jaskre otwartego kata,
e jaskre zamknietego kata.
Zarowno jaskre otwartego kata, jak i zamknigtego kata mozna podzielié¢ na:
e jaskre pierwotna,
e jaskre wtorng ze znang przyczyna jej powstawania (rozwoju).

Jaskra otwartego kata moze przebiega¢ z wysokim, prawidtowym lub wrgez z niskim
ci$nieniem wewnagtrzgalkowym. Ten ostatni typ jaskry nazywany jest jaskrg niskiego albo

normalnego ci$nienia.
Do jaskry wtornej otwartego kata, w zalezno$ci od przyczyny, zalicza si¢:
e jaskre pseudoeksfoliacyjna (wywotang zespotem pseudoeksfoliacji),

e jaskre barwnikowsa (spowodowang zespotem rozproszonego barwnika),



e jaskre zapalng (w przebiegu zaréwno ostrego, jak i przewleklego zapalenia blony

naczyniowej),
e jaskre w zespole Posnera-Schlossmana,
e jaskre w zespole zapalenia naczyniowki (Fuchsa),

e jaskre fakolityczng (ten typ wystepujacy w zaCmie przejrzatej spowodowany jest
przenikaniem bialek przez nicuszkodzong torebke soczewki i blokowaniem

beleczkowania),

e jaskre pourazowa (zwigzang z zablokowaniem beleczkowania (trabeculum) przez
krwinki czerwone lub wylugowane erytrocyty z tzw. cieni komoérek czy zwigzang

Z recesja kata),
e jaskre w przebiegu guzow wewnatrzgatkowych,
e jaskre w przypadku przetoki szyjno-jamistej,

e jaskre w przebiegu przewlektego otworopochodnego odwarstwienia siatkowki (zespot
Schwartza-Matsuo). Siateczka beleczkowania (trabeculum) zostaje zablokowana przez

migrujace zewnetrzne fragmenty fotoreceptorow siatkowki.
Jaskra zamknigtego kata moze by¢ rowniez pierwotna 1 wtorna.

Jaskre pierwotng zamknietego kata na podstawie mechanizmu, ktory powoduje utrudnienie

odptywu cieczy wodnistej, dzielimy na dwie formy:
e blok Zreniczny,
o zespol plaskiej teczowki.

Jaskra pierwotna zamknigtego kata obejmuje 6 stadiow, ktore niekoniecznie nastgpuja po
sobie. Sa to:

1. Jaskra utajona.
2. Jaskra podostra (okresowa).

3. Jaskra ostra (ostre zamknigcie kata).
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4. Zespot poatakowy.
5. Jaskra przewlekta.

6. Jaskra dokonana.

Jaskra wtérna zamknigtego kata to:

e jaskra neowaskularna, ktora powstaje na skutek niedotlenienia siatkowki w przebiegu
zakrzepu zyly centralnej, cukrzycy proliferacyjnej, zatoru tetnicy $rodkowej
siatkbwki, po brachyterapii nowotworu wewnatrzgatkowego, w przewlektym

zapaleniu wnetrza gatki ocznej,

e jaskra zapalna rozwijajgca si¢ w przebiegu najczesciej przewleklego zaplenia teczowki
i ciala rzgskowego. Moze przebiega¢ z blokiem zrenicznym (ze zrostami tylnymi
w zakresie 360 stopni) lub bez bloku Zrenicznego z postgpujacym zamykaniem kata

przez zrosty,
e jaskra fakomorficzna wywotana peczniejaca zaéma,
e jaskra w zespole srodbtonkowo-teczowkowo-rogowkowym (1,2,3).

W ok. 5% przypadkow guzéw wewnatrzgatkowych wystepuje wzrost cisnienia
wewnatrzgatkowego powodujacy typowa neuropati¢ jaskrowa 1 uszkodzenie pola widzenia.
Kazdy guz wewnatrzgatkowy moze powodowac jaskre. Jaskra w jednym oku powinna budzié¢
podejrzenie nowotworu wewnatrzgatkowego i zmusi¢ do przeprowadzenia badan w kierunku

jego wykluczenia.

Do rzadszych przyczyn jaskry w przebiegu nowotworéw nalezy biataczka zaréwno
limfoblastyczna, jak i szpikowa. Infiltracja siateczki beleczkowania (trabeculum) oraz
pseudohypopyon powodujg utrudnienie odptywu cieczy wodnistej i wzrost ci$nienia
wewnatrzgatkowego (4,5,6,7,8). Rownie rzadko obserwuje si¢ jaskre w przebiegu szpiczaka.
Mechanizmy jaskry w szpiczaku sg rozne. Moze to by¢ naciek siateczki beleczkowania
(trabeculum) oraz pseudohypopyon, utrudniajagcy odptyw cieczy wodnistej, jak w przypadku
biataczek, ale rowniez mogg tworzy¢ si¢ wypetnione ptynem biatkopodobnym cysty w ciele
rzgskowym, ktére powoduja podwichnigcie soczewki i jaskre wtorng zamknigtego kata.
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Rownie czesto w przebiegu szpiczaka, na skutek wzrostu lepkosci surowicy krwi, dochodzi
do zakrzepu zyly centralnej siatkéwki i jaskry neowaskularnej (9). Do rzadkich nowotworéw
wewnatrzgatkowych powodujacych jaskre wtérng naleza gruczolaki lub gruczolakoraki
wywodzace si¢ z nabtonka przedniej czes$ci btony naczyniowej, gtownie ciata rzgskowego.
Przyczyng jaskry u tych pacjentow jest najczesciej zatkanie trabeculum przez barwnik lub
obecnos¢ torbieli powodujacych podwichnigcie soczewki i jaskrge wtorng zamknigtego kata

(10).

1.2 Nowotwory przerzutujace do galki ocznej

Najczestszymi nowotworami  wewnatrzgatkowymi u o0sob dorostych sg guzy
przerzutowe. U Kkobiet zazwyczaj sa to przerzuty raka sutka, a u m¢zczyzn raka oskrzeli.
Nowotwory przewodu pokarmowego, rak nerki, czerniak skory czy rak prostaty sg rzadszymi
ogniskami pierwotnymi. Guzy te przerzutuja do galki ocznej drogg krwi. Ze wzgledu na
bogatg sie¢ naczyn krwiono$nych (20 tetnic rzeskowych tylnych kroétkich), tylna czes¢ btony
naczyniowej jest najczestszym miejscem powstawania przerzutow. W teczéwce i ciele
rzeskowym spotyka sie¢ je si¢ ok. 20 rzazy rzadziej. W 10-30% przypadkow zajete procesem
nowotworowym sa obie gatki oczne, a w ok. 25% zmiany s3 wieloogniskowe. Guzy te sa
ptaskie lub kopulaste, majg stabo widoczne granice i sa najczesciej koloru szaro-zottego.
Jednak ze wzgledu na uogolniona, zwykle bardzo zaawansowang chorobg pierwotng pacjenta,
obecnos¢ przerzutow do blony naczyniowej oka jest zwykle pomijana lub niewykrywana.
U wigkszosci chorych z przerzutami do gatki ocznej obecne s3 rdwniez zmiany w obrebie

centralnego systemu nerwowego (11,12,13,14).

1.3 Czerniak blony naczyniowej

Najczgstszy pierwotny nowotwor wewnatrzgatkowy u osob dorostych to czerniak

naczyniowki.

Zachorowalno$¢ na czerniaka naczyniowki wynosi 6-7 przypadkéw na milion oséb
rocznie. U rasy biatej wystepuje 8 razy czeSciej niz u rasy czarnej (15). Najwicksza

zachorowalno$¢ odnotowuje si¢ w Skandynawii, gdzie jest to 8-12 przypadkow na milion
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na rok. W Polsce rocznie pojawia si¢ okoto 200-300 przypadkéw nowych zachorowan

na czerniaka btony naczyniowe;.

Obserwuje si¢ dwuszczytowy okres zachorowan na czerniaka btony naczyniowej.
Najwiecej zachorowan dotyczy oso6b po 60 roku zycia oraz w trzeciej dekadzie. Czgsciej tez
wystepuje u 0sob o jasnej karnacji skory i czgsciej w oczach z niebieskimi teczOwkami (16).
Ekspozycja na $wiatlo stoneczne uwazana jest za czynnik ryzyka nie tylko czerniaka skory,

ale i czerniaka gatki ocznej (17).

W niektérych opracowaniach czerniak gatki ocznej wystepuje nieznacznie czgsciej
u me¢zezyzn, niz u kobiet. Zwigzane to jest z wigksza ekspozycja zawodowa mezczyzn

na $wiatlo stoneczne, karcynogeny czy urazy (18).

Obustronne wystgpowanie czerniaka blony naczyniowej jest niezwykle rzadkie. Jego
prawdopodobienstwo ocenia si¢ na 0,18% wg Singha i Shilelsow (19). Wg zas Haddena
i Damato od 1930 r. udokumentowanych jest okoto 50 przypadkéw zachorowania
na obustronnego czerniaka btony naczyniowej na $wiecie (20). W Klinice Okulistyki
i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie obustronnego czerniaka

gatki ocznej stwierdzono w 0,0006% przypadkow (21).

1.4 Rodzinne wystepowanie czerniaka blony naczyniowej

Rodzinne wystgpowanie czerniaka btony naczyniowej jest bardzo rzadkie (0,6%
przypadkow). Jest on dziedziczony autosomalnie dominujaco. Do rodzinnego wystepowania
czerniaka predysponuja: melanocytoza oczna, nerwiakowldkniakowato$¢ typu I, zespot

rodzinnych znamion dysplastycznych, rodzinny czerniak skory oraz zespot Li-Fraumeni.

1.5 Zaburzenia genetyczne w czerniaku blony naczyniowej

W wyniku mutacji punktowych, delecji czy amplifikacji dochodzi do utraty
heterozygotycznosci, co skutkuje defektem replikacji lub naprawy komorkowego DNA. W(g
Sannatha i jego wspOtpracownikow najczesciej, bo az w 50% przypadkéw spotykang mutacja
jest utrata catego 3 chromosomu lub jego ramienia. Patologia ta w prawie potowie

przypadkoéw wspotistnieje ze zwigkszong liczba kopii chromosomu 8. Druga co do czgstosci
13



mutacjg jest mikrodelecja na dlugim ramieniu chromosomu 6, rzadziej chromosomu 13.
Monosomia chromosomu 3 wigze si¢ z wysokim ryzykiem wystapienia przerzutéw odlegtych

I w konsekwencji $§mierci pacjenta (22).

1.6 Lokalizacja, ksztalt, stopien ubarwienia czerniaka blony naczyniowej

5-8% sposrod czerniakow btony naczyniowej to guzy teczéwki. Dotycza one zwykle
0sob miodszych o dziesi¢¢, dwadzieécia lat od pacjentow z czerniakami ciata rz¢skowego
1 naczyniowki. W 80% przypadkow zlokalizowane sa w dolnej potowie teczowki 1 sg
najczesciej zbudowane z komorek wrzecionowatych. Rosng w $rodku lub u podstawy
teczowki. Moga tez swoim zasiggiem obejmowac brzeg zreniczny. Rozrastajace si¢ guzy
przeciagaja zrenice, wywijaja listek barwnikowy teczowki, powodujg powstanie zmetnien
W soczewce, jaskre wtorng przez naciekanie kata przesaczania czy dekompensacj¢ srodbtonka
rogowki. Sa stosunkowo dobrze widoczne i z tego powodu wczesnie rozpoznawane.
Smiertelno$¢ w przypadku czerniaka teczowki ocenia si¢ na okoto 3-8% i zalezy ona od typu
komorkowego guza. Wynosi 2,6% w typie wrzecionowato-komérkowym i 10,5% w typie
mieszanym. Niekorzystna rokowniczo jest roéwniez lokalizacja u podstawy teczowki

ze wzgledu na mozliwos¢ naciekania ciata rzgskowego (23).

Czerniaki ciala rzeskowego stanowig 10-15% przypadkow wszystkich czerniakow
btony naczyniowej. Stosunkowo dlugo pozostaja bezobjawowe. U podstawy guza widoczne
sg niejednokrotnie poszerzone naczynia nadtwardowkowe zwane naczyniami wartowniczymi.
W miare wzrostu, guzy te powodujg powstanie za¢my sektorowej lub dyslokacje¢ soczewki
i astygmatyzm. Rozrastajace si¢ guzy naciekaja podstawe teczowki lub naczyniowke.
W rzadkich przypadkach guz rozrasta si¢ okreznie, moze obejmowaé teczowke, kat
przesaczania i naczyniowke. Jesli wystepuje na obszarze co najmniej 180 stopni obwodu
zwany jest czerniakiem okreznym. Czerniaki ciala rzeskowego majg najgorsze rokowanie.
Daja odlegle przerzuty w 30-47% przypadkow (24). W badaniach histopatologicznych gatek
ocznych z czerniakiem ciata rzgskowego i towarzyszacg jaskra wtorng, wykazywana jest
najczegsciej obecno$¢ komoérek guza w drogach odptywu cieczy wodnistej. Jest to
alternatywna droga rozprzestrzeniania si¢ zewngtrzgatkowego nowotworu, co zwigksza

mozliwo$¢ przerzutowania (25).
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Czerniak naczyniowki  jest najczestszym pierwotnym nowotworem
wewnatrzgatkowym u o0s6b dorostych. Stanowi ok. 80% wszystkich czerniakow btony
naczyniowej. W badaniu oftalmoskopowym uwidacznia si¢ jako wyniosty, podsiatkdowkowy
guz. Najczesciej czerniak przyjmuje ksztatt kopulasty. Jesli czerniak na skutek swojego
wzrostu przerwie blone Brucha to wowczas przybiera ksztalt grzybiasty. Najrzadziej

wystepuje jako posta¢ ptaska lub rozlana (2).

Stopien ubarwienia tych guzow jest bardzo rézny: od bardzo ciemnobrazowych
do praktycznie pozbawionych barwnika guzéw amelanotycznych. W trakcie brachyterapii
guzy te moga zmieniac¢ stopien ubarwienia. Stajg si¢ wowczas znacznie ciemniejsze niz przed
napromieniowaniem (26). Niekiedy na powierzchni guza na poziomie nabtonka
barwnikowego znajduja sie zlogi lipofusyny, widocznej jako pomaranczowy barwnik.
Czerniaki naczynidéwki w zaleznosci od lokalizacji rosng bezobjawowo lub powoduja
obnizenie ostrosci wzroku i1 ubytki w polu widzenia. Moze towarzyszy¢ mu wtorne

wysigkowe odwarstwienie siatkowki.

1.7 Rozpoznanie czerniaka blony naczyniowej

W celu rozpoznania czerniaka btony naczyniowej przeprowadza si¢ podstawowe
badanie okulistyczne oraz badania obrazowe, ktore umozliwiajg postawienie prawidlowej

diagnozy w ponad 95% przypadkow.

Podstawowe badanie okulistyczne obejmuje: wywiad, badanie ostro$ci wzroku do dali
I z bliskiej odleglosci, pomiar ci$nienia wewnatrzgatkowego, badanie przedniego odcinka oka
w lampie szczelinowej wraz z badaniem gonioskopowym i badanie dna oka wykonywane

metoda oftalmoskopii posredniej pO poszerzeniu zrenicy.

Wsrod badan obrazowych najdokladniejsze jest badanie ultrasonograficzne
w projekcji A 1 B, wykonywane za pomocg sondy 10 MHz do oceny tylnego odcinka gatki
ocznej. Jest to nieinwazyjna metoda, wykonywana rowniez w przypadku nieprzejrzystych
o$rodkow optycznych. Wykorzystuje zjawisko cze$ciowego odbijania fal ultradzwickowych
na granicy tkanek i narzadéw 0 réznych gestosciach. Czas przejscia fali i jej amplituda to

podstawowe parametry dostarczajace informacji o badanych tkankach.
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W projekcji A obserwuje sie pik o wysokiej amplitudzie odpowiadajacy siatkowce,
a nastgpnie piki o niskiej amplitudzie, co wynika z matej lub $redniej echogennosci guza.

Oscylacje pikdw wynikajg z unaczynienia guza.

Projekcja B stuzy do lokalizacji guza, oceny jego ksztattu, stosunku do otaczajacych
struktur i do okreslenia jego wymiaréw zaré6wno potudnikowo, jak i rownoleznikowo.
Pomiaréw dokonuje si¢ ze Sciang gatki ocznej 1 bez niej. Wysokos$¢ guza wewnatrzgatkowego
i najwigksza $rednica podstawy stuzy do oceny stopnia zawansowania klinicznego 1 jest
podstawa kwalifikacji do okreslonej metody leczenia. Cechy charakterystyczne czerniaka
tylnego odcinka gatki ocznej to: niska lub $rednia echogenno$é, wewnetrzne unaczynienie,
ubytek ech naczyniowki lub tluszczu oczodotu, obecno$¢ obszaru niemego akustycznie
wewnatrz guza spowodowanego pochtanianiem fal ultradzwickowych przez mas¢ guza. W

prezentacji B mozna rowniez rozpoznac i oceni¢ naciek zewnatrzgatkowy nowotworu.

W diagnostyce nowotworow przedniego odcinka gatki ocznej wykorzystywane jest
badanie ultrasonograficzne o wysokiej rozdzielczosci zwane ultrabiomikroskopia (UBM) oraz

optyczna koherentna tomografia (OCT) przedniego odcinka.

Badanie UMB jest metoda kontaktowa, wymaga znieczulenia miejscowego
i zastosowania pojemnika immersyjnego. Do badania UBM wykorzystuj¢ si¢ sonde
o czestotliwosci 35 lub 50 MHz. Najistotniejszg zaleta tego badania jest mozliwo$¢
wykrywania matych guzow ciata rzgskowego, ktore innymi metodami badania sg niemozliwe
do wykrycia. Wysoka rozdzielczo$¢ aparatu umozliwia pomiar guza, oceng struktur

sgsiadujacych i uwidacznia droge nacieku zewnatrzgatkowego (25).

Optyczna koherentna tomografia jest bezinwazyjna metoda, wykorzystujaca skaning
optyczny, ktéra moze by¢ wykorzystana w nieubarwionych zmianach. Nie ma zastosowania

w obrazowaniu guzéw ciala rzeskowego.

W przypadku watpliwos$ci diagnostycznych, w celu uwidocznienia unaczynienia guza,
wykonuje si¢ angiografi¢ z zastosowaniem zieleni indocCjaniny. Umozliwia ona lepsza
wizualizacj¢ naczyn guza i lepsze okreSlenie jego granic w pordwnaniu z badaniem

angiografii fluoresceinowej.
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Rezonans magnetyczny nie jest konieczny do rozpoznania czerniaka. Jest jednak
pomocny w przypadku oceny nacieku zewnatrzgatkowego w oczodole, szczegdlnie nerwu

wzrokowego.

Do znacznie rzadziej wykonywanych metod diagnostycznych =zalicza si¢
diafanoskopie (transluminacj¢) i biopsje cienkoiglowg. Diafanoskopia uwidacznia podstawe

guzow potozonych do przodu od réwnika.

Biopsja cienkoiglowa wykonywana jest w watpliwych przypadkach przed wdrozeniem

leczenia oraz w celu oceny genetycznych zaburzen w tkance guza, a tym samym rokowania.

1.8 Klasyfikacja histologiczna czerniaka blony naczyniowej

Klasyfikacja histologiczna czerniaka btony naczyniowej opiera sie na podziale
wprowadzonym przez Georga Callendera w 1931 roku, a nastepnie zmodyfikowanym w 1983
roku przez Mc Leana i wspotpracownikow w Armed Forces Institute of Pathology (AFIP), w

ktérej wyrdznia si¢ nastepujace typy:
e znami¢ Wrzecionowatkomorkowe,
e czerniak wrzecionowatokmorkowy,
e czerniak nablonkowatokomoérkowy,
e posta¢ mieszana, ktdra jest najczestsza (ok. 86%przypadkow),
e posta¢ martwicza.

Komoérki  wrzecionowate typu A maja ksztalt regularny, pojedyncze jadro. Nie
stwierdza si¢ jaderek ani figur podziatowych. Guzy zbudowane tylko z komorek

wrzecionowatych typu A sg uwazane za znamiona.

Komérki wrzecionowate typu B s3 wigksze, bardziej réznoksztattne. Maja duze
owalne jadro z wyraznym jaderkiem, czestsze sg figury podziatu. Komorki wrzecionowate
typu A 1 B wykazuja zwarty, kohezyjny typ wzrostu. Guzy zbudowane z komorek

wrzecionowatych typu A i B sag uwazane za czerniaki.
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Komorki nabtonkowate sg wigksze 1 nieregularne. Posiadajg zwykle wiele jader, obfita

cytoplazmg 1 niekiedy bardzo duze rozmiary. Dzielac si¢ wykazujg luzniejszy typ wzrostu.
Posta¢ mieszana zbudowana jest z komorek wrzecionowatych i nabtonkowatych.

Najlepsze rokowanie ma czerniak wrzecionowatokomérkowy, a najgorsze

nabtonkowatokomorkowy.

Niekiedy czerniak gatki ocznej ulega rozlegtej martwicy. Niemozliwe jest wowczas

rozroznienie typu komorek. Ten typ czerniaka zalicza si¢ do postaci martwiczej (27).

1.9 Klasyfikacja wymiarow guza galki ocznej w oparciu o badanie ultrasonograficzne

Czerniaki naczyniowki klasyfikujemy roéwniez na podstawie wielkosci na mate,
srednie 1 duze. Pomiarow dokonuje si¢ na podstawie badania ultrasonograficznego. W
klasyfikacji Collaborative Ocular Melanoma Study (COMS) mate maja $rednice podstawy
4-8 mm, a grubos¢ ich nie przekracza 1-2,4 mm. Srednie guzy maja $rednice podstawy od 8-
16 mm i grubos¢ od 2,5-10 mm. Duze czerniaki majg $rednice podstawy powyzej 16 mm

i grubos¢ powyzej 10 mm (28).

1.10 Roznicowanie czerniaka blony naczyniowej

Czerniak blony naczyniowej najczgsciej rdznicuje si¢ z ze znamieniem, przerostem
nabtonka barwnikowego, postacia mokra zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem,
krwotocznym odfaczeniem naczynidwki, przerzutem raka. Rzadsze zmiany, ktére moga
imitowac czerniaka to znami¢ olbrzymiokomorowe (melanocytoma), kostniak, naczyniaki

naczyniowki i tylne zapalenie twardowki czy ziarniniaki pozapalne.
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1.11 Leczenie czerniaka blony naczyniowej

Leczenie nowotworéw wewnatrzgatkowych jest zroznicowane w zaleznosSci
od lokalizacji guza, stopnia zawansowania procesu nowotworowego, obecnosci nacieku
zewnatrzgatkowego, intensywnosci wzrostu guza i jego wielkosci. Zalezy rowniez od stanu

drugiego oka, wieku chorego i ogolnego stanu zdrowia.

Najczesciej wykorzystywang metoda w leczeniu czerniaka btony naczyniowej jest
radioterapia (brachyterapia lub terapia protonowa). Brachyterapia polega na czasowym
naszyciu aplikatora zawierajacego izotopy promieniotworcze na twardéwke oka u podstawy
guza. Dziatanie niszczace radioterapii polega na uszkodzeniu komodrkowego DNA
oraz na zaburzeniu ukrwienia nowotworu poprzez zniszczenie $rodbtonka wlosniczek.
Pierwsze wzmianki na temat radioterapii nowotwordéw pojawity si¢ w pracy Moore'a w 1930
roku. Stosowany byl wowczas radon. W krakowskiej Klinice Okulistyki i Onkologii
Okulistycznej od 1968 roku stosowany byt ®Co. Od 1995 roku wprowadzono plytki z ‘®Ru
emitujace promieniowanie beta, a od 1997 roku takze 2’| emitujace promieniowanie gamma
o nizszej energii niz *°Co i tym samym mniejszej liczbie powiklan popromiennych.
Brachyterapia jest metoda z wyboru w przypadku czerniakéw blony naczyniowej o podstawie
nie przekraczajacej 18 mm. W przypadku guzéow do 5 mm wysokosci mozna zastosowac
plytke *®Ru, a w przypadku guzow, ktérych wysokosé przekracza 5 mm stosuje sic aplikator
z |, Dawka obliczana na szczyt guza wynosi 80-120 Gy (29). Regresja guza zaczyna sie
w 1-2 miesigcy po leczeniu i trwa przez kilka lat. Kontrolg miejscowa czerniaka naczyniowki
uzyskuje sie w ok. 96% przypadkéw. Metoda ta jednak, pomimo wysokiej skutecznosci
leczenia, nie jest wolna od powiklan. Do najczestszych z nich zalicza si¢ retinopatie,
makulopati¢, neuropati¢ popromienng, krwawienie do ciata szklistego, nowotworstwo
naczyniowe teczowki, jaskre wtorng, zaéme, oraz zapalenie przedniego odcinka blony

naczyniowej (30).

W wybranych przypadkach czerniakow przytarczowych, jako metod¢ uzupehniajagca
brachyterapig, stosuje si¢ termoterapi¢ przezzreniczng (TTT). Stosowane jest swiatto lasera
diodowego o dtugosci fali 810 nm, (Swiatto podczerwone). Powoduje to $§mieré komorek guza
w mechanizmie hipertermii, bez koagulacji. Stosuje si¢ duzg $rednice ogniska (3 mm), diugi
czas ekspozycji (1 min.) przy matlej energii lasera. Zastosowanie brachyterapii i termoterapii

przezzrenicznej okreslane jest metoda "kanapki' (31).
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Od 2011 roku w Kilinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie stosowana jest rowniez radioterapia protonowa. Metoda ta
zalecana jest w leczeniu czerniaka naczyniowki, szczegolnie gdy guz zlokalizowany jest
w tylnym biegunie gatki ocznej w odleglosci do 2 DD od struktur krytycznych, plamki
i tarczy n. Il. Stosuje si¢ wigzke protondéw, ktora dzigki nieznacznym rozproszeniom
i zjawisku piku Bragga osigga wysokie homogenne stezenie dawki w guzie, przy stosunkowo
malym stezeniu w tkankach otaczajacych. Radioterapia protonowa przeprowadzana jest przez
cztery kolejne dni. Dawka napromieniowania podawana na guz wynosi 60 Gy, po 15 Gy na
kazda frakcje. Metoda frakcjonowana dawki powoduje mozliwe najskuteczniejsze zniszczenie
komorek guza i uniemozliwia procesy naprawcze. Regresja guza jest wolniejsza niz
w przypadku brachyterapii. Obserwuje si¢ mniejsza liczb¢ powiktan popromiennych

i czasami lepsza uzyteczng ostros¢ wzroku (32).

Czerniaki teczowki najczesciej leczone sg chirurgicznie. Zabieg operacyjny polega
na segmentowym lub przypodstawnym wycieciu guza wraz z marginesem zdrowej tkanki.
Wykonywany jest w przypadku guzéw, ktore obejmujg do Y5 obwodu podstawy teczowki.
W przypadku czerniakow nieprzekraczajacych %% obwodu teczowki, zajmujacych brzeg

zreniczny, mozna zeszy¢ brzegi tgczoOwki w celu odtworzenia otworu zrenicznego (30).

Jezeli guz nacieka kat przesaczania konieczne jest poszerzenie zakresu zabiegu o kat
przesaczania i wyrostki ciata rzeskowego. Wykonywana jest tzw. przeztwardoéwkowa

irydotrabekulektomia.

W przypadku czerniakow teczowki naciekajacych ciato rzgskowe zabieg polega
na wycieciu guza teczoOwki wraz z zajetym przez guz segmentem ciata rzgskowego. Jest to

tzw. irydocyklektomia (32).

W przypadku czerniakow ciata rzeskowego 1 naczynidowki stosuje  si¢
przeztwardowkowe wyciecie. D0 egzoresekcji wykonywanej w systemowej hypotensji
kwalifikuja si¢ guzy, ktorych $rednica podstawy nie przekracza 16 mm. Powstaly ubytek
pokrywany jest wypreparowanym wczesniej ptatkiem twardowki. Jezeli nie jest mozliwe
wypreparowanie ptatka nad guzem mozna pokry¢ to miejsce odwrdoconym platkiem Y2
grubosci twardowki, odpreparowanym z sgsiedztwa i uszypulowanym przy brzegu otworu

(33).
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W celu zmniejszenia ryzyka wznowy stosuje si¢ uzupelniajaca brachyterapic °Ru.

Dawka promieniowania obliczana na 2 mm glebokos$ci wynosi od 60 do 80 Gy.

W przypadku czerniakow tylnej czgsci naczyniowki po uprzedniej brachyterapii
lub terapii protonowej, mozna stosowac¢ endoresekcje guzow podczas zabiegu pars plana
witrektomii. Zabieg wykonywany jest w systemowej hipotensji, aby zmniejszy¢ ryzyko
krwawienia $rodoperacyjnego. Jako substytut ciala szklistego wykorzystywany jest gaz
lub czesciej olej silikonowy. Pod koniec zabiegu wykonywana jest endolaserokoagulacija,

aby zabezpieczy¢ brzegi ubytku.

Najczestsze powiktania $rdédoperacyjne chirurgicznego leczenia nowotworéw to
krwawienie do przedniej komory, do komory ciata szklistego, uptyw ciala szklistego
i odwarstwienie siatkowki. Z wczesnych powiklan pooperacyjnych najczgstszym jest
hypotonia lub podwyzszone ci$nienie wewnatrzgatkowe, krwawienie do przedniej komory
lub komory ciata szklistego, odwarstwienie siatkowki. Po dluzszym czasie obserwacji
wystepuje rowniez obrzek plamki, obnizone wartosci ci$nienia wewnatrzgatkowego
oraz za¢ma. Do najpowazniejszych powiktan pooperacyjnych zalicza si¢ obecno$¢ guza

resztkowego lub miejscowa wznowe (34).

W przypadku guzow zbyt duzych, nie kwalifikujacych si¢ do radioterapii
(brachyterapii  lub terapii protonowej), przy braku uzytecznej ostroSci wzroku
lub w przypadku powiktan popromiennych stosuje si¢ wyluszczenie gatki oczne;j.
Preferowane jest wszczepienie implantu oczodotowego o rozmiarze 20-22 mm z przyszyciem
do niego migs$ni gatkoruchowych. Zastosowanie protezy na implant oczodolowy znacznie

poprawia efekt kosmetyczny.

W przypadku rozlegtego nacieczenia oczodotu lub wznowy po uprzedniej enukleacji

stosuje si¢ wypatroszenie oczodotu (egzenteracje).

Najistotniejsze w leczeniu czerniaka btony naczyniowe] jest przezycie chorego,

nastepnie zachowanie galki ocznej i zachowanie uzytecznej ostro$ci wzroku.
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1.12 Przerzutowanie czerniaka blony naczyniowej

Jest to nowotwor ztosliwy dajacy przerzuty najczesciej do watroby. Drugim miejscem
powstawania przerzutow sa pluca, a rzadziej ko$ci. Sporadycznie zdarzaja si¢ przerzuty
do skory i tkanki podskornej, centralnego systemu nerwowego, jajnika czy przewodu
pokarmowego. Rownie rzadko miejscem przerzutow moze by¢ oczoddt 1 przeciwlegla
naczyniéwka. U kazdego chorego ze stwierdzonym czerniakiem naczyniowki, w celu oceny
stanu ogdlnego, wykonuje si¢ rutynowo badanie USG jamy brzusznej i oznaczenie enzymow
watrobowych w surowicy krwi co p6t roku oraz raz w roku zdjecie rentgenowskie klatki
piersiowe]. Stwierdzenie zewnatrzgaltkowego nacieku w oczodole lub w spojoéwce galtki
ocznej znacznie zwigksza ryzyko rozsiewu procesu nowotworowego zarowno droga naczyn
krwiono$nych, jak i droga uktadu limfatycznego. Rowniez duze rozmiary guza, szczegdlnie
duza S$rednica podstawy, zajecie ciata rzeskowego, wznowa, starszy wiek chorego
monosomia chromosomu 3 s3 czynnikami ryzyka przerzutow. U chorych z bardzo szybka
regresja guza po zastosowanym leczeniu obserwuje si¢ czestsze wystgpowanie przerzutow
(35,36,37,38,39). Wedlug niektorych autorow rowniez jaskra wtorna moze by¢ czynnikiem
ryzyka przerzutdw. Dotyczy to glownie guzdéw przedniego odcinka btony naczyniowe;.
Objecie procesem nowotworowym siateczki beleczkowania, przez ktora odptywa ciecz
wodnista, przy jednoczesnym wzroscie ciSnienia wewnatrzgalkowego przyczynia si¢

do zwigkszenia czgstoSci przerzutéw (40,41,42).

Stosowanych jest kilka metod leczenia przerzutdéw. Najczgsciej stosuje sig
chemioterapi¢ ~ o0gélng,  chirurgiczne  usunigcie  zmiany, chemioimmunoterapig,

chemoembolizacje¢ i podawanie chemioterapii do tetnicy watrobowej (43).

1.13 Wznowa czerniaka blony naczyniowej

Pomimo leczenia w niektorych przypadkach dochodzi do wznowy czerniaka btony
naczyniowej. Po uzyskaniu poczatkowej regresji guza dochodzi do zwigkszenia jego grubosci
lub srednicy podstawy. Mozliwy jest wzrostu obu tych parametrow rownoczesnie.

Za minimalng warto$¢ wznowy uwaza si¢ zwiekszenie wymiarow guza od 0,5 do I mm.

Czynniki ryzyka wznowy mogg by¢ zwigzane z samym guzem badz z jego leczeniem.

Do cech guza predysponujacych do wznowy zalicza si¢: duze rozmiary guza, zardwno jego
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srednice podstawy, jak 1 grubos¢, lokalizacje w poblizu tarczy nerwu wzrokowego, zajecie
ciala rzgskowego, obecno$¢ odwarstwienia siatkéwki 1 pomaranczowego barwnika
na powierzchni guza. Znaczenie ma rowniez ksztatt guza. W guzach ptaskich, rozlanych,
a takze grzybiastych ze wzgledu na przerwanie btony Brucha cz¢sciej obserwuje sie wznowy.
Do czynnikéw zwigzanych z leczeniem zalicza si¢ nieradykalne wyciecie guza, uzycie zbyt

niskiej dawki napromieniowania czy za krotki czas ekspozycji.
Wyréznia si¢ nastepujace typy wznowy guza:
e wznowg¢ brzezng (wzrost srednicy podstawy guza),
e wzrost grubosci guza,
e zwigkszenie obu wymiarow guza.

Wraz z uptlywem czasu nieznacznie zwigksza si¢ ryzyko wystapienia wznowy
i wynosi dla okresu 5-letniego od 3% do 21%, dla 10-letniego od 4% do 24,3% i dla 15-
letniego od 5% do 36,8% (44,45,46,47,48,49,50).

1.14 Przezycie, Smiertelno$¢, rokowanie

Przezycie chorych z czerniakiem blony naczyniowej wynosi: 5-letnie: 25-86%, 10
letnie: 47,5%-77% i 15 letnie: 45-53%.

Wedtug opublikowanych danych 5-letnia $miertelno$¢ jest rézna dla réznych
rozmiaro6w guza. Dla matych czerniakdw wynosi: 6-16%, dla srednich 30-32%, a dla duzych
26-53%. Pomijajac jednak podzial na wielko$¢ guza, $miertelnos¢ chorych z czerniakiem
naczyniowki wynosi 1-38%. (51,52,53,54,55,56,57,58,59,60).

Chorzy z czerniakiem btony naczyniowej maja réwniez zwigkszone ryzyko innych
pierwotnych nowotworow. U kobiet jako drugi pierwotny nowotwor najczesciej jest to rak
macicy, a u mezczyzn rak pluc. Dla obu plci istnieje zwigkszone ryzyko zachorowania

rowniez na czerniaka skory (61,62).
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1.15 Mechanizmy jaskry wtornej w przebiegu nowotworow

Mechanizmy jaskry wtornej] w przebiegu nowotwordw wewnatrzgatkowych zaleza

od lokalizacji, rozmiaru guza i stosowanej terapii. Zalicza si¢ do nich dwa gtowne typy:
1. Jaskre wtérng otwartego kata.
2. Jaskre wtorng zamknietego kata.

Pierwszy z powyzszych rodzajow jaskry wtornej zwigzany jest z bezposrednim
zajeciem kata przesgczania przez guz lub zatkaniem beleczkowania przez komoérki guza,
barwnik, makrofagi uczestniczace w procesie fagocytozy czy komorki nekrotyczne (jaskra

melanomalityczna).

Zamknigcie kata przesgczania w przebiegu nowotwordow gatki ocznej powstaje

na skutek nastgpujacych przyczyn:

e przemieszczenia do przodu przepony teczowkowo-soczewkowej przez guzy o duzych

rozmiarach,

e zamkniecie kata spowodowane obecnosciag nowotwoérstwa — naczyniowego

i powstaniem zrostow przednich,

e zamkniecie kata przesgczania zwigzane z odczynem zapalnym w przebiegu

martwiczego rozpadu tkanki nowotworowej 1 powstaniem zrostow przednich.

Oddziat Kliniczny Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego
w Krakowie dysponuje najwickszym w Polsce materiatem klinicznym z zakresu nowotworow
wewnatrzgatkowych. W polskim pi$miennictwie brak jest opracowan opartych na tak duzym
materiale klinicznym dotyczacych czegsto$ci wystepowania oraz mechanizmoéw powstawania
jaskry wtornej w nowotworach wewnatrzgatkowych u o0séb dorostych. Brak roéwniez
jednolitej oceny w $wiatowym piSmiennictwie wpltywu guza wewnatrzgatkowego, jego

lokalizacji oraz dawki promieniowania na powstanie jaskry wtorne;j.
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2. Cel pracy

Celem pracy jest:

e ocena czestosci wystgpowania jaskry wtornej w  grupie dorostych chorych

z nowotworami wewnatrzgatkowymi,

e okreslenie i analiza r6znych mechanizmow rozwoju jaskry wtornej spowodowanej

obecnos$cig nowotworu wewnatrzgatkowego,

e ocena czestosci pojawienia sie jaskry wtornej jako popromiennego powiklania

po leczeniu nowotworow wewnatrzgatkowych,

e okreSlenie czynnikoéw ryzyka wystapienia popromiennej jaskry wtornej.
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3. Material

3.1 Ogolna charakterystyka chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym leczonych
w latach 2001-2010

Badaniem zostala objeta grupa dorostych chorych hospitalizowanych w Oddziale
Klinicznym Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie
w latach 2001-2010 z powodu stwierdzonego nowotworu wewnatrzgatkowego. Leczenie
przeprowadzono ogétem u 3001 chorego, w tym 1389 mezczyzn i 1612 kobiet. Ple¢

leczonych chorych w ujeciu odsetkowym przedstawiono na ryc. 1.

Ryc. 1. Pte¢ chorych z nowotworem wewnatrzgatkowym, leczonych w latach 2001-2010.
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Liczby dorostych pacjentow leczonych z powodu nowotworu wewnatrzgatkowego

w poszczegdlnych latach omawianego dziesieciolecia zestawiono na ryc. 2.

Ryc. 2. Dorosli pacjenci leczeni z powodu nowotworu wewnatrzgatkowego

w poszczegblnych latach omawianego dziesieciolecia.
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Nowotwory wewnatrzgatkowe moga by¢ zlokalizowane w przednim badz tylnym
odcinku btony naczyniowej. Niekiedy sa tak duze, ze zajmuja wszystkie jej czesci. Pacjentow
z guzami w obrebie teczowki i ciata rzeskowego bylo 236. Najwieksza grupe stanowili chorzy
z lokalizacjg guza wewnatrzgatkowego w tylnym odcinku btony naczyniowej. Grupa ta
liczyta 1870 os6b. Pozostali chorzy, 895 osdb, mieli guz wewnatrzgatkowy w obu odcinkach
btony naczyniowej. Liczbowy rozktad pacjentow z nowotworami wewnatrzgatkowymi

w poszczegdlnych lokalizacjach w latach 2001-2010 przedstawia ryc. 3.

Ryc. 3. Lokalizacja nowotworow wewnatrzgatkowych u wszystkich chorych leczonych
w latach 2001-2010.
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3.2 Ogolna charakterystyka chorych z jaskra wtorna spowodowana obecnoscia

nowotworu wewngtrzgaltkowego i jaskra popromienng leczonych w latach 2001-2010.

Analizie retrospektywnej poddano 208 oséb, u ktorych rozpoznano jaskre. Sposrod
chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym i jaskrg wtorng wytoniono dwie podgrupy. W
podgrupie | jaskra wtorna spowodowana byta obecno$cig nowotworu wewnatrzgatkowego
i wystepowata w momencie rozpoznania. Podgrupa ta liczyta 54 osoby (26% analizowanej
grupy). W podgrupie Il jaskra wtorna byta wynikiem napromieniowania guza

wewnatrzgatkowego. Chorych tych byto 154 (74% analizowanej grupy).
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W obu podgrupach byto 124 mezczyzn i 84 kobiety (ryc. 4). Sredni wiek pacjentow
wynosil 58,8 lat (mediana wieku 59 lat, odchylenie standardowe 13,4). Najmtodszy
mezczyzna hospitalizowany w Oddziale Klinicznym Okulistyki i Onkologii Okulistycznej
Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie miat 27 lat, a najstarszy 86 lat. W grupie badanych
kobiet najmtodsza pacjentka miata zaledwie 21 lat a najstarsza 88. Sredni wiek mezczyzn
wynosit 59 lat (mediana 58 lat, odchylenie standardowe 12,2). Sredni wick kobiet to 58,7 lat
(mediana 59,5 lat, odchylenie standardowe 15,0). Ple¢ chorych z nowotworem

wewnatrzgatkowym, u ktorych rozpoznano jaskre wtorng przedstawia ryc. 4.

Ryc. 4. Pte¢ chorych z nowotworem wewnatrzgatkowym, u ktérych rozpoznano jaskre

wtorng.
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Wsrod wszystkich chorych nowotwor wewnatrzgatkowy i jaskra wtorna wystepowaty
tylko w jednym oku. U 106 os6b choroba rozwingta si¢ w oku prawym, co stanowito 51%,
a u 102 os6b w oku lewym. Bylo to 49% badanych chorych. Procentowy odsetek oczu
przedstawia ryc. 5.
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Ryc. 5. Oko z nowotworem wewnatrzgatkowym i jaskrg wtorng.
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3.3 Kryteria wlaczenia i wykluczenia.

Do badania zakwalifikowano chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym

i towarzyszacg jaskrg wtorng. Pacjenci ci mieli:
e wysokie wartosci ciSnienia wewnatrzgatkowego (ponad 21 mmHg),

e zmiany w kacie przesgczania (naciek nowotworu wewnatrzgatkowego, zatkanie

siateczki beleczkowania przez barwnik lub obecnos¢ zrostow),
e nowaskularyzacje¢ teczowki,
e nieprawidtowy wyglad tarczy n. II.

Kryterium wytaczenia stanowita obecnos¢ jaskry pierwotnej w drugim oku.
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4. Metodyka
4.1 Badanie okulistyczne

W grupie badanych chorych rozpoznanie nowotworu wewnatrzgatkowego
poprzedzone byto wnikliwym badaniem klinicznym oraz badaniem ultrasonograficznym.
W przypadku nowotworéw wewnatrzgatkowych przedniego odcinka wykonywana byta
rowniez ultrabiomikroskopia (UBM). Rozpoznanie jaskry wtornej u pacjentow
z nowotworami wewnatrzgatkowymi bylo postawione po kilkukrotnym pomiarze cisnienia
wewnatrzgatkowego i po badaniu gonioskopowym. Nie wykonywano badania pola widzenia
ze wzgledu na staba ostro§¢ wzroku w momencie rozpoznania jaskry wtdérnej oraz wpltyw
innych czynnikow, jak na przyktad obecno$¢ guza wewnatrzgatkowego i odwarstwienia

siatkowki na wynik badania pola widzenia.
U wszystkich pacjentow wykonano nastgpujace badania:

e badanie ostro$ci wzroku do dali i z bliskiej odleglosci z wykorzystaniem tablic
Snellena, przy postawieniu diagnozy nowotworu wewnatrzgatkowego i w momencie

rozpoznania jaskry wtornej,

e kilkakrotne pomiary ci$nienia wewnatrzgalkowego wykonywane tonometrem

aplanacyjnym,
e badanie przedniego odcinka w lampie szczelinowej,
e oceng kata przesgczania przy uzyciu gonioskopu Goldmana,
e wziernikowanie dna oka przy uzyciu lampy szczelinowe;j i soczewki Volk 90 D,

e badanie USG w prezentacji A 1 B (ocena wielko$ci guza naczyniowki przy uzyciu
ultrasonografu okulistycznego Cine Scans firmy Quantel Medical i sondy Bl firmy
Medis),

e ultrabiomikroskopia (UBM) w przypadku guzow zlokalizowanych w przednim
odcinku btony naczyniowej wykonywanej aparatem firmy OTI (Ophtalmic
Technologies INC) scan 300.
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4.2. Metody leczenia chorych z nowotworami wewnatrzgalkowymi w latach 2001-2010

Pacjenci byli kwalifikowani do leczenia na podstawie lokalizacji guza i jego wielkosci

do wyciecia, brachyterapii z zastosowaniem plytki *°Ru lub I, albo ze wzgledu na zbyt

duze rozmiary guza przekraczajace 18 mm do enukleacji. Porownanie liczby i odsetka

chorych z guzami wewnagtrzgalkowymi leczonych réznymi metodami w poszczegolnych

latach analizowanego okresu przedstawiono w tab. 1. oraz na ryc. 6.

Tab. 1. Chorzy z nowotworami wewnatrzgatkowymi leczeni réznymi metodami
w poszczegblnych latach analizowanego okresu.
Metoda leczenia | Liczba chorych
Rok | Rok |Rok |Rok |Rok |Rok |Rok |Rok |Rok | Rok
2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010
Brachyterapia 67 72 67 71 54 108 | 73 57 87 115
106,
Brachyterapia 53 54 45 72 55 64 70 73 72 71
125
Enukleacja 98 105 |115 |112 |102 |101 |104 |113 |112 | 109
Wycigcie guza 57 53 41 39 50 54 52 63 62 59
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Ryc. 6. Porownanie odsetkow chorych z nowotworami wewnatrzgatkowymi leczonych

réznymi metodami w poszczeg6lnych latach analizowanego okresu.
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4.2.1 Leczenie chirurgiczne

Do wycigcia guza zakwalifikowano chorych z nowotworem w obrebie przedniego
odcinka btony naczyniowej. Byli to glownie chorzy z czerniakami tgczowki. Wykonywano
zabieg przypodstawnego wyciecia guza (irydektomig), jezeli guz byt mniejszy niz %5 obwodu
teczowki. W przypadku zajecia przez proces nowotworowy rowniez ciala rzgskowego zabieg
polegal na wycieciu czerniaka teczoOwki wraz z segmentem ciala rzeskowego
(irydocyclektomia). Niekiedy konieczne byto poszerzenie zakresu zabiegu rowniez o kat

przesaczania (irydotrabekulektomia).

Enukleacje mieli wykonang chorzy, u ktérych nowotwor wewnatrzgatkowy w badaniu
ultrasonograficznym przekraczat 18 mm 1lub tez pacjenci z wysokim cis$nieniem
wewnatrzgatkowym i zwigzanymi z nim silnymi dolegliwosciami bolowymi przy braku
uzytecznej ostrosci wzroku. Po usunigciu gatki ocznej wszczepiano implant oczodotowy

Guthoffa, na powierzchni¢ ktoérego naszywano 4 proste migsnie oczodotowe.
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4.2.2 Brachyterapia

Aktualnie w Klinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego
w Krakowie stosowane sa dwa typu aplikatorow promieniotwérczych. Od 1995 roku *®Ru
emitujacy glownie promieniowanie beta (4 aplikatory wymieniane 1 raz w roku) i od 1997
roku rowniez %1 emitujacy promieniowanie gamma (3 aplikatory z ziarnami wymienianymi

€0 2-3 miesigce).

W przypadku guzow wewnatrzgalkowych o wysokosci do 5 mm stosowane sg
aplikatory ®°Ru, a dla guzéw o wysokosci powyzej 5 do maksymalnie 18 mm aplikatory **I.
Dla aplikatora '®Ru czas potowiczego rozpadu wynosi 369 dni, $rednia energia elektronow
39 keV. Dla aplikatora | czas potowiczego rozpadu wynosi 59,4 dni, $rednia energia
kwantéw gamma 36 keV. Stosowane w naszej Klinice aplikatory *®Ru na 10 mm maja moc

dawki okoto 2,5 Gy/h, a aplikatory %1 0,5 Gy/h.

Aplikatory ®Ru maja rézne ksztalty i rozna $rednice. Sa okragle lub z wycigciem
na nerw wzrokowy czy rogowke. Przyktadowe zdjgcie stosowanego w Klinice Okulistyki
i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie aplikatora '®Ru firmy 1Bt
Bebiq przedstawia ryc. 7.

Ryc. 7. Aplikator °Ru firmy IBt Bebig. Rycina pochodzi z materialéw reklamowych.

silver window (0.1 mm)
u-106 coating
target foil (0.2 mm)

Stosowane w Klinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego

w Krakowie aplikatory 2| majg rowniez rozne ksztatty (okragly oraz z wycieciem na nerw
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wzrokowy) i rozna $rednice. Roznig sie rowniez iloScia ziaren radioaktywnego I

Przykladowe zdjecie stosowanego przez Klinike Okulistyki i Onkologii Okulistycznej
Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie aplikatora **I firmy Eckert& Ziegler przedstawia
ryc. 8.

Ryc. 8. Aplikator *?°I firmy Eckert& Ziegler. Rycina pochodzi z materiatow reklamowych.

Titanium capsule
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Gold marker
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W Klinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego
w Krakowie planowanie napromieniowania odbywa si¢ przy zastosowaniu programu
komputerowego Plaque Simulator version 5.3.9., ktorego autorem jest Melvin Astraham.
Dawka promieniowania obliczana jest na szczyt i podstawe guza. Ksztatt i wielko$¢ dobierana
jest tak, aby obja¢ rowniez 2 mm marginesu zdrowej tkanki. Czas ekspozycji zalezy
od wielkos$ci guza, ale rowniez od aktywnos$ci zrodta. System planowania leczenia stosowany
w Kilinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie
przedstawia ryc. 9 (materiaty Kliniki Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie).
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Ryc. 9. System planowania leczenia przy zastosowaniu programu komputerowego Plaque

Simulator version 5.3.9.

Przyktadowy rozklad

izodoz promieniowania (materiaty Kliniki

i Onkologii Okulistycznej) przedstawiono na ryc. 10.

Ryc. 10. Przyktadowy rozklad izodoz promieniowania.
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4.3 Grupa kontrolna

Wsrod chorych hospitalizowanych w latach 2001-2010 w sposob losowy zostata
wyloniona grupa kontrolna liczaca 315 oséb, w celu przeprowadzenia analizy statystyczne;j.
Byli to chorzy, u ktéorych nie wystapita jaskra wtorna po napromieniowaniu guza

wewnatrzgatkowego.

Sredni wiek w grupie kontrolnej wynosit 58,4 lata. Najmtodszy chory miat 18 lat,

a najstarszy 90 lat.

Wsrod 315 chorych z grupy kontrolnej wigkszos¢ stanowity kobiety. Byto ich 180.
Mezczyzn byto 135. Ple¢ chorych z grupy kontrolnej przedstawiono na ryc. 11.

Ryc. 11. Pte¢ chorych z grupy kontrolne;j.

57%
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4.4 Metody analizy statystycznej

Opracowanie statystyczne zebranego materialu przygotowano w formie opisowe].
Obejmowato liczebno$¢ 1 czgsto§¢ wystepowania w procentach, warto$¢ minimalng
i maksymalna, $rednig arytmetyczng oraz odchylenie standardowe badanej grupy pacjentow.
Dane te przygotowano przy zastosowaniu arkusza kalkulacyjnego MS Excel Microsoft

Office.
37



Do analizy statystycznej wykorzystano nastepujace testy:
e test t-Studenta,
e test chi-kwadrat Pearsona,
e test chi-kwadrat NW (Najmniejszej Wielokrotnos$ci).

Istotng réznice pomigdzy grupami przyje¢to za statystycznie znamienng dla warto$ci
p<5% (0,05). Dla braku statystycznej znamiennosci przyjeto skrot NS (Nieznamienne
Statystycznie).

Dla poréwnania dwodch parametrow ilosciowych jednej zmiennej lub tego samego
parametru dla r6znych zmiennych zastosowano testy parametryczne, a dla cech jakosciowych
parametrow badanych zmiennych zastosowano testy nieparametryczne wielodzielczych tablic

kontyngencji.

Analize statystyczng przeprowadzono w oparciu o program Statistica ver 10.
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5. WynikKi

5.1 Czestos¢ wystepowania jaskry w grupie chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym,

rodzaje nowotworow wewnatrzgaltkowych w badanej grupie

W ciagu 10 lat obserwacji jaskre wtorng rozpoznano U 208 oséb. Bylo to 6,93% wsrod
wszystkich chorych z guzami wewnatrzgatkowymi leczonych w Kinice Okulistyki
i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie w latach 2001-2010 (ryc.
12).

Ryc. 12. Grupa chorych z jaskra wtorng wsrod wszystkich leczonych z powodu nowotwordéw

wewnatrzgatkowych.
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2793

Oz jaskrg wtérng B bez jaskry wtérnej

U wigkszosci pacjentow z jaskra wtorng, u ktorych zdiagnozowano guz
wewnatrzgatkowy, byt to guz pierwotny. W 97% przypadkow byty to czerniaki gatki oczne;.
Tylko 3% (6 chorych) miato wtorny nowotwor. Najczgstszym nowotworem, ktory w tej
grupie (u 4 chorych) dawat przerzuty do galki ocznej byt rak oskrzela. Pozostate dwa
przypadki dotyczyly przerzutu raka piersi i tarczycy. 4 chorym rozpoznano guz przerzutowy
na podstawie badania histopatologicznego, a 2 pozostalym na podstawie wywiadu i obrazu

klinicznego. Liczbowy podziat pacjentow z guzem wewnatrzgatkowym przedstawia ryc. 13.
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Ryc. 13. Rodzaje nowotworéow wewnatrzgatkowych u chorych z jaskrg wtorna.

6

202
| O czerniak M przerzuty |

5.2 Czas rozpoznania jaskry u chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym

Wtoérng jaskre stwierdzono w momencie diagnozy guza wewnatrzgatkowego
(podgrupa 1) lub po leczeniu (podgrupa Il1). U 54 0sob rozpoznanie to byto postawione
na poczatku, przed rozpoczgciem terapii. Podgrupa | stanowita 26% wsrod wszystkich
pacjentow z jaskrg wtorng i 1,8% wsrod wszystkich osob hospitalizowanych w latach 2001-
2010 z powodu guzow wewnatrzgatkowych. Natomiast 154 chorych (podgrupa Il) miato
jaskre rozpoznang po leczeniu. Stanowili oni 74% chorych z jaskrg wtorng i 5,13%
wszystkich oséb leczonych z powodu nowotworu wewnatrzgalkowego. Podziat liczbowy

chorych ze wzgledu na moment rozpoznania jaskry wtdrnej przedstawia ryc. 14.

Ryc. 14. Grupy chorych z jaskra wtdrng stwierdzong w momencie rozpoznania NOWOtworu

wewnatrzgatkowego oraz po leczeniu.
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Sredni czas od rozpoczecia leczenia do rozpoznania jaskry wtornej wynosit 18,9
miesiecy (odchylenie standardowe 21,9; mediana 13,79). Najdluzszy okres od wdrozenia
leczenia do zdiagnozowana jaskry wtérnej wynosit 114,5 miesigcy. Najkrotszy okres miat

miejsce przy rownoczesnym rozpoznaniu guza wewngtrzgatkowego i jaskry wtorne;j.

5.3 Lokalizacja nowotworu wewnatrzgalkowego w obu podgrupach chorych z jaskra

wtorna

Nowotwory wewnatrzgatkowe moga by¢ zlokalizowane w przednim, badz tylnym
odcinku btony naczyniowej. Proces nowotworowy moze obejmowac rowniez caly odcinek
btony naczyniowej. 35 pacjentdow miato guz wewnatrzgatkowy tylko w przednim odcinku
btony naczyniowej, co stanowito 16,85% wsrod wszystkich pacjentow z rozpoznang jaskra
i 1,14% wérod wszystkich chorych hospitalizowanych w latach 2001-2010. Najwigksza grupe
stanowily osoby, ktére miaty guz zlokalizowany w tylnym odcinku btony naczyniowe;.
Pacjentéw tych byto 130. Stanowilo to 62,5% wszystkich oséb z jaskra i 4,33% wszystkich
pacjentow. U 43 0sdb proces nowotworowy obejmowat zaréwno przedni jak i tylny odcinek
btony naczyniowej. Pacjentow tych byto 20,65% wsrod pacjentow z jaskrag wtérng 1 1,43%
wsrod catej grupy pacjentow. Lokalizacje nowotwordw wewnatrzgatkowych przedstawia

ryc. 15.

Ryc. 15. Lokalizacja nowotworow wewnatrzgatkowych u wszystkich chorych z jaskra

wtérng.
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5.4 Ostros¢ wzroku w obu podgrupach chorych z jaskra wtérna

U pacjentow z podgrupy I, u ktérych jaskra wtérna spowodowana byta obecnoscia
nowotworu wewnatrzgatkowego, jak rowniez u chorych z podgrupy Il z jaskra popromienna,
wyraznie wida¢ obnizenie ostro$Ci wzroku zarowno do dali, jak i z bliskiej odleglosci. 75%
pacjentow nie miato uzytecznej ostrosci wzroku. Ich ostros¢ wzroku do dali byta na poziomie
od liczenia palcow przed okiem do braku poczucia §wiatla. Liczbe pacjentéw z jaskrg wtorng
I nowotworem wewnatrzgatkowym z przedzialami ostrosci wzroku do dali przedstawia

ryc.16.

Pacjenci z grupy badanej (z podgrupy 1 i Il) rowniez z bliskiej odleglosci nie byli
w stanie przeczyta¢ najmniejszego optotypu. Dane dotyczace liczby pacjentow z jaskra
wtorng 1 nowotworem wewnatrzgatkowym z przedziatami ostro$ci wzroku do blizy

przedstawia ryc.17.

Ryc.16. Ostros$¢ wzroku do dali w grupie badanej (podgrupa I i I1).
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Ryc.17. Ostros¢ wzroku do blizy w grupie badanej (podgrupa I i II).
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5.5 Cisnienie wewnatrzgalkowe w obu podgrupach chorych z jaskra wtérna

W badanej grupie chorych ci$nienie wewnatrzgatkowe mierzone wielokrotnie metoda
tonometrii aplanacyjnej Goldmana miato wysokie wartosci. Najwyzsza warto$¢ cisnienia
wewnatrzgatkowego wynosila 65 mmHg, a najnizsza 24 mmHg. Srednia warto$¢ cisnienia to
40,3 mmHg (mediana 38,0; odchylenie standardowe 10,7). Najmniej, tj. 39 chorych (19%
badanej grupy) mialo ci$nienia wewnatrzgatkowe ponizej 30 mmHg. Znacznie wigksza grupe
0soOb stanowili pacjenci, ktorych ci$nienie wewnatrzgatkowe miescito si¢ w zakresie od 31
do 40 mmHg. Osob tych byto 81 (39% badanej grupy). Najliczniejsza grupa chorych miata
bardzo wysokie wartos$ci ci$nienia wewnatrzgatkowego. 88 pacjentow (42% analizowanej
grupy chorych) miato ci$nienia wewnatrzgatkowe miedzy 41 a 65 mmHg. Dane dotyczace
liczby pacjentow z jaskra wtorng i guzem wewnatrzgalkowym w przedziatach ci$nienia

wewnatrzgatkowego przedstawia ryc. 18.
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Ryc. 18. Cisnienie wewnatrzgatkowe W grupie badanej (podgrupa I i 11).
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Wartosci ci$nienia wewnatrzgatkowego w zdrowym oku miescity si¢ w zakresie
normy. Srednia warto$é ci$nienia wynosita 14,5 mmHg (odchylenie standardowe 3,1;
mediana 14,5). Najwyzsze wartosci ci$nienia nie przekraczaty 21 mmHg. Najnizsza warto$¢

ci$nienia 2 mmHg zanotowano w zanikowej galce ocznej U pacjenta po wczesniejszym urazie.

5.6 Enukleacja w obu podgrupach chorych z jaskra wtérna

Wysokie wartosci ci$nienia wewnatrzgatkowego i zwigzane z nim silne dolegliwosci
bolowe byly przyczyng usunigcia 83 galek ocznych. Stanowito to 40% badanej grupy
chorych. Zdecydowana wigkszo$¢ enukleacji wykonano w podgrupie | (54 chorych, 26%
catej grupy badanej). W podgrupie II usunigto gatke oczng u 29 chorych (14% catej grupy
badanej). Kazda usunicta gatka oczna oceniana byta histopatologicznie. U 4 chorych
stwierdzono wtorny nowotwor galki ocznej. W przypadku dwoch pacjentow, byly to
przerzuty raka anaplastycznego drobnokomorkowego pluc. W jednym przypadku byt to
przerzut raka brodawkowatego tarczycy 1 rOwniez w jednym wtornym nowotworem byl rak

gruczotowy pluca.

W 95% przebadanych histopatologicznie gatkach ocznych stwierdzono obecnos¢
czerniaka naczyniowki. W 50 przypadkach byla to najczgstsza postaé czerniaka, typ
mieszany. U 15 oséb stwierdzono czerniaka wrzecionowatokomérkowego, ktory ma najlepsze
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rokowanie. Czerniaka nabtonkowatokomorkowego, ktory z kolei rokuje najgorzej
stwierdzono w 10 przypadkach. Pozostale 4 osoby mialy rozpoznanego czerniaka
martwiczego, w ktorym na skutek rozpadu guza nie mozna rozr6zni¢ histologicznego typu
komorek. Typ histologiczny guza nowotworowego w enukleowanych gatkach ocznych

przedstawia ryc.19.

Ryc. 19. Typ histologiczny nowotworu w enukleowanych gatkach ocznych w grupie badanej

(podgrupa 1i I1).

M czerniak wrzecionowatokomoérkowy [ czerniak nabtonkowatokomérkowy
M czerniak posta¢ mieszana O czerniak posta¢ martwicza
M guzy przerzutowe

5.7 Leczenie jaskry w obu podgrupach chorych z jaskra wtorna

W grupie pacjentow, U ktorych nie bylo konieczno$ci wykonania enukleacji gatki
ocznej (60% chorych z jaskrg wtorng w przebiegu nowotworu wewnatrzgatkowego),
zastosowano leczenie miejscowe uzyskujac obnizenie cisnienia wewnatrzgatkowego.
Najczes$ciej stosowano  beta-blokery, inhibitory anhydrazy weglanowej, alfa 2
sympatykomimetyki i mydriatyki. Czasowo zachodzita réwniez konieczno$¢ zastosowania
lekéw ogdlnie odwadniajacych. Tylko u 4 chorych wykonano dodatkowo zabieg laserowy,
przeztwardowkowa cyklofotokoagulacje ciata rzgskowego, ktory miat na celu zmniejszenie
produkcji cieczy wodnistej poprzez zniszczenie wyrostkow ciata rzgskowego. Leczenie jaskry
wtornej przedstawia ryc.20.
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Ryc. 20. Leczenie jaskry wtorne;j.
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5.8 Wielkos¢ nowotworu w obu podgrupach chorych z jaskra wtorna

Nowotwory zaréwno u chorych, u ktérych jaskra wtorna byla spowodowana
obecno$cig nowotworu wewnatrzgatkowego, jak i u chorych, u ktorych jaskra wystgpita
po napromieniowaniu byly najczgséciej sredniej wielkosci lub duze. Najmniej, bo tylko 14
byto guzéw matych, co stanowito 7%. Srednie guzy tworzyty najliczniejsza grupe. Byto ich
120, co stanowito 58% sposrod wszystkich pacjentow z jaskra wtérng. Duzych guzéw bylo
74, co odpowiadato 35% badanej grupy pacjentow. Wymiary guzéw obliczano na podstawie
pomiarow ultrasonograficznych. Wielko$¢ guzoéw oceniano wedtug klasyfikacji Collaborative
Ocular Melanoma Study (COMS) zmodyfikowanej przez J.A. Shildsa. Wyniki przedstawiono
w tab. 2 i naryc. 21.
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Tab. 2. Wielos¢ nowotworow wewnatrzgatkowych w badanej grupie chorych wg klasyfikacji
COMS w modyfikacji J.A. Shildsa.

Kategoria Srednica podstawy Grubos$¢ [mm] Liczba chorych
[mm]

Mate 4,0-8,0 1,0-2,4 14

Srednie 8,1-16,0 2,5-10,0 120

Duze > 16,0 >10,0 74

Ryc. 21. Wielko$¢ nowotworow wewnatrzgatkowych w badanej grupie chorych.
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5.9 Jaskra wtorna w grupie chorych po brachyterapii.

W analizowanym materiale 154 osoby byly poddane brachyterapii (podgrupa II)

z powodu nowotworu wewnatrzgatkowego.

Najczgsciej, bo u 125 chorych, z powodu duzych rozmiaré6w guza zastosowany byt

aplikator *°I.
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Zdecydowanie rzadziej stosowano aplikator *®Ru. Grupa ta liczyta 21 osob. Wérod
tych chorych z powodu wznowy procesu nowotworowego 4 osoby miaty stosowany aplikator

promieniotworczy dwukrotnie.

8 chorych miato terapi¢ Iaczona. Zastosowano u nich zaréwno aplikator '*°Ru,

125|

jak i aplikator Dwoje tak leczonych pacjentow miato aplikator promieniotworczy

z uzyciem ®°Ru zastosowany dwukrotnie, a jedna osoba trzykrotnie.

Liczb¢  pacjentow z  zastosowanymi  roéznymi  rodzajami  aplikatoréw

promieniotworczych przedstawia ryc. 22.

Ryc. 22. Liczba pacjentow leczonych roznymi aplikatorami (brachyterapia).
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8 chorych, ktorzy mieli terapi¢ taczong z zastosowaniem obu aplikatoréw zostato
dotaczonych do grupy z aplikatorami '®Ru lub '®I w zaleznosci od tego po ktorej
brachyterapii jako powiktanie popromienne pojawita si¢ jaskra wtorna. Lacznie zatem grupa
chorych, u ktorych jaskra wtorna wystapita po zastosowaniu aplikatora 1251 liczyta 128

chorych, a po uzyciu aplikatora °° Ru 26 osob.

Sredni czas napromieniowania aplikatorami *2°1 w analizowanej grupie wynosit 75,41
h (odchylenie standardowe 32,32). Minimalny czas ekspozycji aplikatorow wynosit 24,5 h,
a maksymalny 176,2 h,
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Sredni czas napromieniowana aplikatorami ®Ru w analizowanej grupie wynosit
89,52 h (odchylenie standardowe 45,47). Minimalny czas ekspozycji aplikatorow '°°Ru
wynosit 24,5 h, maksymalny za$ 192 h. 4 osoby mialy zaktadany aplikator promieniotworczy

dwukrotnie.

Dla obu typow aplikatoréw S$redni czas ekspozycji wynosit 77,79 h (odchylenie

standardowe 35,11). Minimalny czas napromieniowania 24,5 h, a maksymalny 192 h.

Srednia dawka promieniowania na szczyt guza dla chorych leczonych aplikatorami
25| 'w analizowanej grupie wynosila 101,69 Gy (odchylenie standardowe wynosito 10,14).
Minimalna dawka napromieniowania na szczyt guza wynosita 78,2 Gy, a maksymalna 123,8
Gy.

Srednia zastosowana dawka na szczyt guza dla chorych leczonych aplikatorami *®Ru
w analizowanej grupie wynosita 101,63 Gy (odchylenie standardowe 10,77). Minimalna

dawka napromieniowania na szczyt guza wynosita 80 Gy, a maksymalna 125,7 Gy.

Dla obu rodzajow aplikatorow $rednia dawka na szczyt guza wynosita 101,68 Gy
(odchylenie standardowe: 10,22. Minimalna dawka napromieniowania na szczyt guza

wynosita 78,2 Gy a maksymalna 125,7 Gy.

Srednia dawka promieniowania jest obliczana nie tylko na szczyt nowotwordow,
ale rowniez na ich podstawe. Dla chorych leczonych aplikatorami *#°1 w analizowanej grupie
dawka ta wynosita 375,50 Gy (odchylenie standardowe 110,22). Minimalna dawka

promieniowania wynosita 128,9 Gy, a maksymalna 660 Gy.

Dla pacjentdw, ktorzy mieli implantowany aplikator '®Ru srednia dawka
promieniowania u podstawy guza wynosita 340,49 Gy (odchylenie standardowe wynosito

124,48). Minimalna dawka u podstawy guza wynosita 100,5 Gy, a maksymalna 670,1 Gy.

Dla obu typow aplikatorow s$rednia dawka obliczana na podstawe guza wynosita
369,59 Gy (odchylenie standardowe 10,22). Minimalna dawka napromieniowania

na podstawe guza wynosita 100,5 Gy, a maksymalna 670,1 Gy.

Wartosci zastosowanych dawek promieniowania i czas ekspozycji w analizowanej

podgrupie 11 przedstawiono w tab.3.
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Tab. 3. Zakres stosowanych dawek promieniowania oraz

dla poszczegdlnych aplikatorow w podgrupie I1.

Czas napromieniowania

Rodzaj aplikatora

Razem dla obu

Parametr typow
125 106R, .
aplikatorow
Sredni [h] 75,41 89,52 77,79
Czas
ekspozyGji SD 32,32 45,47 35,11
Min: 24,5 Min: 24,5 Min: 24,5
Zakres [h]
Max: 176,2 Max: 192 Max:192
Srednia [Gy] 101,69 101,63 101,68
Dawka na
szczyt guza
SD 10,14 10,77 10,22
Min: 78,2 Min: 80 Min: 78,2
Zakres [GY]
Max: 123,8 Max: 125,7 Max:125,7
Srednia [Gy] 375,50 340,49 369,59
Dawka na
podstawe
guza SD 110,22 124,48 113,09
Min:128,9 Min: 100,5 Min: 100,5
Zakres [GY]
Max: 660 Max: 670,1 Max: 670,1
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Sposrod 154 osob, ktore byly leczone brachyterapig konieczne bylo zastosowanie
réwniez przezzrenicznej termoterapii (TTT) laserem diodowym u 13 pacjentow. Metoda ta
nosi nazwe "kanapki". Przezzreniczng termoterapi¢ wykonano u 6 0s6b po zastosowaniu
jednorazowym aplikatora '®Ru oraz u jednej, ktéra miata zastosowany aplikator **Ru
dwukrotnie. Dodatkowg termoterapi¢ przezzreniczng guza wewnagtrzgatkowego wykonano
réwniez u 5 chorych po leczeniu izotopem *#I oraz u jednej osoby, u ktérej byty uzyte oba
izotopy. Liczbe chorych, u ktorych zastosowano metode "kanapki™ przedstawia ryc. 23.

Ryc. 23. Liczba chorych, u ktorych po brachyterapii lub w trakcie brachyterapii zastosowano

réwniez termoterapi¢ przezzreniczng.

liczba chorych

jednorazowo Ru-106 dwukrotnie Ru-106 jednorazowo 1-125 Ru-106i1-125

5.9.1 Wspdlistniejace inne powiklania popromienne

U chorych po napromieniowaniu nowotworu wewnatrzgatkowego oprocz jaskry
stwierdzono takze obecno$¢ innych powiktan popromiennych. Najwigcej bylo zmgtnien
soczewki, do ktorych doszto u 154 oséb (100%). Popromienng retinopati¢ stwierdzono u 29
chorych (18,8%), natomiast neuropatic w 5 przypadkach (3,3%). Krwawienia do przedniej

komory zaobserwowano u 23 osob (15%), a krwawienia do komory ciata szklistego u 41
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pacjentow (26,6%). W 7 przypadkach (4,5%) stwierdzono trakcyjne odwarstwienie siatkowki.

Wspotistnienie innych powiktan popromiennych w podgrupie II przedstawiono na ryc. 24.

Ryc. 24. Inne powiktania popromienne w podgrupie I1.
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5.10 Mechanizmy jaskry wtornej u chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym
w podgrupie Ii Il.

Jaskre wtorng w przebiegu nowotworéow wewnatrzgatkowych mozna podzieli¢
na dwie grupy. Jaskre wtdrng otwartego kata i jaskre wtorng zamknictego kata. Chorzy
z jaskrg wtorng otwartego kata stanowili mniej liczng grupe. Byly to 32 osoby, co stanowito
15,4% badanej grupy. Liczniejszg grupe stanowili chorzy z jaskrg wtorng zamknigtego kata.
Bylo to 176 o0sob, co stanowito 84,6% analizowanej grupy. Typy jaskry wtornej
przedstawiono na ryc. 25.
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Ryc. 25. Typy jaskry wtorne;.
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Jaskra wtorna otwartego kata spowodowana byla w analizowanym materiale
naciekiem kata przesgczania przez nowotwor wewnatrzgatkowy. Tak byto w 20 przypadkach
(9,6%). Niekiedy oprocz nacieku kata przesgczania siateczka beleczkowania byta
zablokowana przez barwnik. Ten typ jaskry wtornej wystepowat w 12 przypadkach guzéw
ciala rzgskowego rozrastajacego si¢ okreznie (ring melanoma), co stanowito 5,8% wsrod catej
grupy jaskry wtornej w przebiegu nowotworow wewnatrzgatkowych. Mechanizmy jaskry

wtornej otwartego kata przedstawiono na ryc. 26.

Ryc. 26. Mechanizmy jaskry wtornej otwartego kata.
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Najliczniejszg grupa wsrdéd chorych z jaskra wtérng zamknigtego kata byli pacjenci
z jaskrag neowaskularng, z obecno$cia nowotworstwa naczyniowego teczowki 1 powstaniem
zrostow przednich w kacie przesgczania. Byly to 155 osoby (88,1% analizowanej grupy).
Kolejne 16 osob (9,1% analizowanej grupy) to chorzy z duzym guzem wewnatrzgatkowym
powodujgcym przesunigcie do przodu przepony teczoéwkowo-soczewkowej, zamykajgce kat
przesaczania. Na skutek martwiczego rozpadu duzego guza wewnatrzgatkowego i odczynu
zapalnego z wytworzeniem zrostow przednich dochodzi do utrudnienia odptywu cieczy
wodnistej i1 jaskry wtornej zamknigtego kata. Bylo 3 takich chorych (1,7% analizowanej
grupy). Najmniej liczng grupe stanowili pacjenci ze zrostami tylnymi po brachyterapii, ktorzy
nie mieli nowotworstwa naczyniowego teczoéwki. Zrosty wywotaty blok zreniczny
i utrudnienie odptywu cieczy wodnistej z tylnej do przedniej komory. Chorych tych byto 2
(1,1% analizowanej grupy). Mechanizmy jaskry wtornej zamknigtego kata przedstawiono

naryc. 27.

Ryc. 27. Mechanizmy jaskry wtornej zamknietego kata.
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Mechanizmy jaskry wtornej w nowotworach wewnatrzgatkowych przedstawiaty sie
odmiennie w zalezno$ci od momentu rozpoznania jaskry. Wsrdd 54 osob, ktére miaty
stwierdzong jaskre wtorng wraz z rozpoznaniem nowotworu wewnatrzgatkowego (podgrupa
), u 19 wystepowal naciek w obrebie beleczkowania. Chorzy ci stanowili 35% chorych
w podgrupie I. W 12 przypadkach oprocz nacieku, beleczkowanie byto zatkane przez barwnik
(22%). U 16 chorych duzy guz przesuwal do przodu przepong tgczéwkowo-soczewkowa
i zamykal kat przesaczania (30%). W 7 przypadkach byta to jaskra neowaskularna (13%).
Ryzyko wspotistnicjgcej jaskry dla chorych z nowotworami przedniego odcinka blony
naczyniowej w analizowanym materiale wynosi 13%, a dla guzow tylnego odcinka blony
naczyniowej 1,2%. Mechanizmy rozwoju jaskry wtérnej u chorych z guzem
wewnatrzgatkowym 1 jaskrg wtérng zdiagnozowang W momencie rozpoznania nowotworu

wewnatrzgatkowego przedstawiono na ryc. 28.

Ryc. 28. Mechanizmy rozwoju jaskry wtornej w podgrupie 1.
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W grupie 154 osob, ktore miaty jaskre wtorng zdiagnozowang po leczeniu nowotworu
wewnatrzgatkowego (podgrupa Il), byli gtownie chorzy po brachyterapii z jaskra
neowaskularng. Byto ich 148 (96%). Jedynie 3 osoby mialy jaskr¢ powstata na skutek
toksycznego rozpadu guza (2%). Natomiast 2 pacjentow miato blok zZreniczny ze zrostami
tylnymi (1,3%), a u 1 chorego stwierdzono naciekanie kata przesgczania z powodu wznowy
(0,7%). Mechanizmy jaskry wtornej u chorych z jaskra popromienng (rozpoznang po leczeniu

nowotworu wewnatrzgatkowego) przedstawiono na ryc. 29.

Ryc. 29. Mechanizmy rozwoju jaskry wtornej w podgrupie II.
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W grupie pacjentdw z jaskrg neowaskularng dodatkowym elementem wpltywajagcym
na produkcje czynnikow wazoproliferacyjnych bylo calkowite odwarstwienie siatkowki
stwierdzone u 7 chorych oraz przebyty wczesniej zakrzep zyly centralnej siatkowki u 2
pacjentow. Rowniez choroby ogdlnoustrojowe mogg przyspieszaé proces nowotworzenia
naczyn. Wsrod chorych z jaskrg wtorng w przebiegu guza wewnatrzgatkowego 26 chorych
mialo w wywiadzie cukrzyce typu Il. Czesto$¢ wystepowania jaskry popromiennej wynosita
11%.
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5.11 Lokalizacja nowotworu wewnatrzgalkowego w grupie kontrolnej

W grupie kontrolnej (315 o0so6b) najwiecej guzéw wewnatrzgatkowych
zlokalizowanych bylo w tylnym odcinku btony naczyniowej. Takie umiejscowienie
nowotworu stwierdzono u 179 chorych (56,8%). Pacjentow z guzami w przednim odcinku
byto 63 (20,0%). W 73 przypadkach (23,2%) nowotwor zajmowal obie czesci blony
naczyniowej. Lokalizacje guzow wewngtrzgalkowych w grupie kontrolnej przedstawiono

na ryc.30.

Ryc. 30. Lokalizacja nowotworow wewnatrzgatkowych w grupie kontrolnej.
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5.12 Wielko$¢ nowotworu wewnatrzgatkowego W grupie kontrolnej

Najwigcej chorych (266, tj. 84,5%) poddanych brachyterapii w grupie kontrolnej

mialo guzy wewnatrzgatkowe

sredniej wielkosci.

Chorych z guzem duzym bylo

zdecydowanie mniej, bo tylko 38 o0soéb (12%), a najmniej z guzem o malych wymiarach,

bo zaledwie 11 oso6b (3,5%). Wymiary guzdéw obliczano na podstawie pomiaréw

ultrasonograficznych. Wielkos¢ guzoéw oceniano wedtug klasyfikacji Collaborative Ocular

Melanoma Study (COMS) zmodyfikowanej przez J. A. Shildsa. Wyniki przedstawiono w tab.

4inaryc. 31

Tab. 4. Wielko$¢ nowotworéw wewnatrzgalkowych w badanej grupie kontrolnej wg
klasyfikacji COMS w modyfikacja J.A. Shildsa.

Kategoria | Srednica podstawy [mm] | Grubo$¢ [mm] Liczba chorych
Mate 4,0-8,0 1,0-2,4 11

Srednie | 8,1-16,0 2,5-10,0 266

Duze > 16,0 >10,0 38

Ryc. 31. Wielko$¢ nowotworéw wewnatrzgatkowych w grupie kontrolnej.
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5.13 Brachyterapia w grupie kontrolnej

Wsrod 315 chorych bylo 225 pacjentow leczonych aplikatorami 1 oraz 90 o0sob
po brachyterapii '°Ru (ryc. 32).

Ryc. 32. Liczba pacjentow leczonych aplikatorem *®Ru i **°I w grupie kontrolne;j.

71%

O1-125 MERu-106

Sredni czas napromieniowania aplikatorami I w grupie kontrolnej wynosit 81,5 h
(odchylenie standardowe 34,2). Minimalny czas ekspozycji na promieniowanie wynosit 24,5

h, a maksymalny 176,2 h.

Sredni czas napromieniowania aplikatorami ‘®Ru w grupie kontrolnej wynosit 142,3 h
(odchylenie standardowe 38,2). Minimalny czas ekspozycji na promieniowanie dla *°°Ru

wynosit 25 h, maksymalny zas 293 h.

Dla calej grupy kontrolnej $redni czas napromieniowania wynosit: 89,3 h (odchylenie

standardowe 43,6). Minimalny czas napromieniowania 24,5 h, a maksymalny 293 h.

Srednia dawka promieniowania zastosowana na szczyt guza U chorych w grupie

kontrolnej leczonych aplikatorami *#°I wynosila 99,4 Gy (odchylenie standardowe wynosito
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10,8). Minimalna dawka na zastosowana na szczyt guza wynosita 80 Gy, a maksymalna 124,1
Gy.

Srednia zastosowana dawka promieniowania na szczyt guza u chorych w grupie

106

kontrolnej leczonych aplikatorami ~"Ru wynosita 93,8 Gy (odchylenie standardowe 8,8).

Minimalna dawka promieniowania na szczyt guza wynosita 80 Gy, a maksymalna 120 Gy.

Dla obu typéw aplikatorow S$rednia dawka na szczyt guza W grupie kontrolnej
wynosita 97,7 Gy (odchylenie standardowe 43,6). Minimalna dawka promieniowania

na szczyt guza wynosita 80 Gy, a maksymalna 124,1 Gy.

Srednia dawka promieniowania na podstawe guza wewnatrzgatkowego u chorych
leczonych aplikatorem *?°I w grupie kontrolnej wynosita 360,2 Gy (odchylenie standardowe
123,9). Minimalna dawka promieniowania wynosita 140,8 Gy, a maksymalna 772,4 Gy.

U pacjentéw, u ktorych stosowano aplikator '®°Ru, $rednia dawka promieniowania na
podstawe guza wewnatrzgalkowego wynosita 406,8 Gy (odchylenie standardowe 185,1).
Minimalna dawka u podstawy guza wynosita 100,5 Gy a maksymalna 878,4 Gy.

Dla obu typow aplikatoréw w grupie kontrolnej srednia dawka na podstawe
nowotworu wewnatrzgatkowego wynosita 373,5 Gy (odchylenie standardowe 145,5).
Minimalna dawka promieniowania na szczyt guza wynosita 100,5 Gy, a maksymalna 878,4
Gy.

Warto$ci zastosowanych dawek promieniowania i czas ekspozycji w grupie kontrolnej

przedstawiono w tab. 5.
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Tab. 5. Zakres stosowanych dawek promieniowania oraz

dla poszczegdlnych aplikatoréw w grupie kontrolnej

Czas napromieniowania

Rodzaj aplikatora

Razem dla obu

Parametr typow
125| 106Ru . )
aplikatorow
Sredni [h] 81,5 142.3 89,3
Czas
ekspozycji SD 34,2 38,2 43,6
Min: 24,5 Min: 25 Min: 24,5
Zakres [h]
Max: 176,2 Max: 293 Max:293
Srednia [Gy] 93,8 99,4 97,7
Dawka na
szczyt guza sD 8,8 10,8 43,6
Min: 80 Min: 80 Min: 80
Zakres [GY]
Max: 120 Max: 124,1 Max: 124,1
Srednia [Gy] 406,8 360,2 373,5
Dawka na
podstawe SD 185,1 123,9 145,5
guza
Min: 100,5 Min: 140,8 Min: 100,5
Zakres [GY]
Max: 878,4 Max: 772,4 Max: 878,4
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5.14 Analiza statystyczna

5.14.1 Analiza statystyczna zalezno$ci wystapienia jaskry wtornej od wieku (dla grupy

badanej i grupy kontrolnej)

Analiz¢ statystyczng zaleznosci wystapienia jaskry od wieku chorych w grupie

badanej i grupie kontrolnej przedstawiono w tab.6.

Tab. 6. Analiza statystyczna zalezno$ci wystapienia jaskry od wieku. Test t-Studenta dla prob

niezaleznych.
Liczba Liczba
Srednia Srednia pacj.entow pa.lcjentow SD - SD -
- bez i t p bez jaskry | z jaskra bez .
i - jaskra . jaskra
jaskry (grupa (grupa jaskry
kontrolna) | badana)
Wiek | 58,47 57,89 0,47 0,63 315 208 13,83 13,19
(NS)

Nie wykazano istotnej statystycznie roznicy wieku chorych w grupie kontrolnej

i grupie badane;j.

5.14.2 Analiza statystyczna zalezno$ci wystapienia jaskry wtérnej od plci (dla grupy

badanej i grupy kontrolnej)

Analizg statystyczna pici chorych w grupie badanej i grupie kontrolnej przedstawiono
w tab. 7.
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Tab. 7. Analiza statystyczna zalezno$ci wystgpienia jaskry wtornej od pici chorych.

Test nieparametryczny wielodzielczych tablic kontyngencji 2x2. Potwierdzono roéwniez

testem chi-kwadrat NW (Najmniejszej Wielokrotnosci).

(wg Pearsona y* = 0,095 dla p=0,75).

Zmienna jaskra -0 jaskra -1 Wiersz - Razem
Liczba mezezyzni 160 124 284
% z kolumny 50,79% 52,17%
% z wiersza 59,70% 40,30%
% z calo$ci 30,65% 20,69% 51,34%
Liczba kobiety 155 84 239
% z kolumny 49,21% 47,83%
% z wiersza 61,02% 38,98%
% z calosci 29,69% 18,97% 48,66%
Liczba Ogodltem 315 208 523
% z calo$ci 60,34% 39,66%
Chi-kwadrat p
Chi? Pearsona 0,0952590 0,75759
Chi® NW 0,0952722 0,75758

Wystagpienie jaskry wtornej, u chorych z guzem wewnatrzgatkowym nie jest zalezne

od ptci chorych.
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5.14.3. Analiza statystyczna zalezno$ci wystapienia jaskry wtornej od wielkoSci guza

wewnatrzgalkowego (dla grupy badanej i grupy kontrolnej)

Analizie statystycznej poddano: potudnikowa $rednice podstawy  guza

wewnatrzgatkowego, rownoleznikowg $rednice podstawy, grubo$¢ guza bez $ciany gatki
ocznej, oraz grubos¢ guza obliczong ze $ciang gatki ocznej. Wyniki przedstawiono w tab. 8

i tab. 9.

Tab. 8. Analiza statystyczna parametrow: potudnikowej S$rednicy podstawy guza
wewnatrzgatkowego, rownoleznikowej $rednicy podstawy i grubosci guza bez $ciany gatki
ocznej, obliczanych na podstawie badania ultrasonograficznego. Test t-Studenta dla prob

niezaleznych (dla grupy badanej i grupy kontrolnej).

Srednia Sredni Liczba Liczba | SD-
rednia - o S SD-
- bez iaskra t p pacjentéw | pacjentéw bez iaskra
jaskry ] bez jaskry | zjaskra | jaskry ]
poludnikowa
Srednica 13,02 14,25 2,77 0,005836 | 315 208 3,83 5,64
podstawy w mm
rownoleznikowa
srednica 12,71 14,39 3,74 0,000208 | 315 208 3,95 5,61
podstawy mm
grubos$¢ bez
sciany galki 6,82 7,37 -2,34 | 0,019691 | 315 208 2,47 2,85
ocznej w mm

Roéznice w pomiarach ultrasonograficznych potudnikowej $rednicy podstawy guza

wewnatrzgatkowego, réwnoleznikowej $rednicy podstawy oraz grubo$ci guza obliczonej
bez $ciany gatki ocznej w grupie badanej i kontrolnej sg znamienne statystycznie. Wykazano,

1z im guz wigkszy tym wieksze prawdopodobienstwo, ze wystapi jaskra wtorna.

Dla ro6znicy pomiaréw ultrasonograficznych grubosci guza ze $ciang galki ocznej nie
wykazano statystycznej znamienno$ci (NS) dla chorych, u ktéorych wystgpita jaskra wtorna

i dla chorych, u ktorych nie wystapita jaskra wtorna. Moze to wynika¢ z trudnosci w badaniu
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USG z doktadnym okres§leniem granicy $ciany. Blad badania USG w tym przypadku wynosi
okoto 2%.

Tab. 9. Analiza statystyczna parametru grubosci guza wewnatrzgatkowego mierzonego

ze $ciang gatki ocznej. Test t-Studenta dla prob niezaleznych (dla grupy badanej i grupy

kontrolnej.
Srednia | Srednia Liczba Liczba SD -
- bez - jaskra L L SD -
jaskry t p paq'entow pacjentow .bez jaskra
[mm] [mm] bez jaskry | z jaskra jaskry
grubos¢ ze
Sciang
galki 7,75 8,18 -1,80 |0,071404 | 315 208 2,58 2,86
ocznej
(NS)

5.14.4. Analiza statystyczna zaleznosci wystapienia jaskry wtornej od lokalizacji guza

wewnatrzgatkowego (dla grupy badanej i grupy kontrolnej)

Analize statystyczng zaleznoSci wystapienia jaskry od lokalizacji guza

wewnatrzgatkowego przedstawiono w tab. 10.

Tab. 10. Analiza statystyczna zaleznosci wystapienia jaskry wtornej od lokalizacji guza
wewnatrzgatkowego (test wielodzielczych tablic kontyngencji potwierdzony réwniez testem

chi-kwadrat NW). Dla grupy badanej i grupy kontrolnej.

(wg Pearsona y* = 185,6 dla p = 0,0001).

lokalizacja jaskra -0 jaskra -1 Wiersz - Razem

Liczba 0 4 31 35

% z kolumny 1,27% 14,90%
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% z wiersza 11,43% 88,57%
% z caloSci 0,76% 5,92% 6,68%
Liczba 1 37 7 44
% z kolumny 11,71% 3,37%
% z wiersza 84,09% 15,91%
% z calo$ci 7,06% 1,34% 8,40%
Liczba 2 25 9 34
% z kolumny 7,91% 4,33%
% z wiersza 73,53% 26,47%
% z caloSci 4,77% 1,72% 6,49%
Liczba 3 158 13 171
% z kolumny 50,00% 6,25%
% z wiersza 92,40% 7,60%
% z calo$ci 30,15% 2,48% 32,63%
Liczba 4 83 100 183
% z kolumny 26,27% 48,08%
% z wiersza 45,36% 54,64%
% z calosci 15,84% 19,08% 34,92%
Liczba 5 9 48 57
% z kolumny 2,85% 23,08%
% z wiersza 15,79% 84,21%
% z calo$ci 1,72% 9,16% 10,88%
Liczba Ogodltem 315 208 523
% z calo$ci 60,31% 39,69%
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Chi-kwadrat

Chi? Pearsona

187,8

0,0001

Chi? NW

185,6

0,0001

Udowodniono statystycznie istotng zalezno$¢ miedzy wystgpieniem jaskry wtornej

a lokalizacjg guza. Chorzy z nowotworem wewnatrzgatkowym zlokalizowanym w teczowce

1 ciele rzgskowym maja najwieksze prawdopodobienstwo wystapienia jaskry.

W zalezno$ci od lokalizacji guza wewnatrzgalkowego czegsto$¢ wystapienia jaskry

wtornej przedstawia si¢ nastepujaco:

e U 88,6% chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym zlokalizowanym w teczoéwce

wystapita jaskra wtorna, a tylko u 11,4% przypadkow nie wystapita jaskra wtorna,

e u 0sob, u ktorych nowotwory wewnatrzgatkowe zlokalizowane sa w ciele rzeskowym

w 84,2% przypadkow wystagpita jaskra wtorna, a jedynie 15,8% nie miato jaskry

wtornej,

e wsrod pacjentow z guzami wewnatrzgatkowymi zlokalizowanymi w okolicy rownika

poréwnywalna byla liczba chorych z jaskrg wtorng (54,6%) i bez jaskry wtdrnej

(45,4%),

e u 0s0b z nowotworami wewnatrzgatkowymi zlokalizowanymi w tylnym biegunie

jaskra wtérna wystapita jedynie w 5,2% przypadkow.

Analizg statystyczng zaleznosci wystapienia jaskry wtornej od lokalizacji nowotworu

wewnatrzgatkowego przedstawiono na ryc. 33.
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Ryc. 33. Analiza statystyczna zalezno$ci wystgpienia jaskry wtornej od lokalizacji nowotworu
wewnatrzgatkowego. Dla grupy badanej i grupy kontrolnej.

[ Pacjenci bez jaskry
e B Pacjenci z jaskrg
160 -

e— |
140 —/
120—/

100 +

W teczéwce

W ciale
rzeskowym W okolicy
réwnika Do tytu od

réwnika Przytarczy

Pacjenci bez jaskry
Pacjenci zjaskrg

Przyplamce

5.145 Analiza statystyczna zaleznosci wystapienia jaskry wtornej popromiennej
od zastosowanego aplikatora (dla podgrupy Il i grupy kontrolnej)

Analiza statystyczna zalezno$ci wystgpienia jaskry wtornej od zastosowanego

aplikatora zostata przedstawiona w tab. 11. Otrzymane wyniki potwierdzono roéwniez testem
chi-kwadrat NW.
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Tab. 11. Analiza statystyczna zaleznosci wystgpienia jaskry od zastosowanego aplikatora.

Test nieparametryczny wielodzielczych tablic kontyngencji 2x2.

(wg Pearsona y* = 0,095 dla p=0,75 )

aplikator jaskra -0 jaskra-1 Wiersz - Razem
Liczba Jod 225 128 353
% z kolumny 71,43% 83,12%
% z wiersza 63,74% 36,26%
% z calo$ci 47,97% 27,06% 74,63%
Liczba Ruten 90 26 116
% z kolumny 28,57% 16,88%
% z wiersza 77,59% 22,41%
% z caloSci 19,19% 5,54% 25,37%
Liczba Ogotem 315 154 469
% z calosci 67,16% 32,84%
Chi-kwadrat p
Chi’ Pearsona 6,134026 0,01326
Chi® NW 5,907002 0,01508

Stosunek liczby pacjentéw leczonych aplikatorem jodowym, u ktérych wystapita
jaskra wtorna do pacjentéw, u ktorych nie wystapita jaskra wtorna (128/225 = 0,57) jest
statystycznie istotnie wickszy niz stosunek pacjentow po zastosowaniu aplikatora rutenowego
z jaskrg do pacjentow bez jaskry (29/91 = 0,31), co $wiadczy o czestszym wystgpowaniu
jaskry wtornej u chorych po leczeniu aplikatorem jodowym.

69




5.14.6 Analiza statystyczna zaleznoSci wystapienia jaskry wtérnej od czasu

napromieniowania (dla podgrupy Il i grupy kontrolnej)

Analize statystyczna czasu napromieniania dla aplikatora ‘®Ru i I u chorych
z guzem wewnatrzgatkowym i dla chorych z popromienng jaskra wtorng przedstawiono
w tab. 12.

Tab. 12. Analiza statystyczna czasu napromieniania dla aplikatora '®Ru i *?I. Test

t-Studenta dla prob niezaleznych.

Srednia Srednia LI,CZba,l Liczba SD -
- bez ) pacjentéw L, SD -
. -jaskra | t p pacjentéw | bez | .
jaskry [h] bez 2 iaskr ks jaskra
[h] jaskry | “JAsKrd ey
Czas
... 189,29 77,71 2,91 | 0,003728 | 315 154 43,57 | 34,14
aplikacji

Udowodniono istotng statystycznie zalezno$¢ wystgpienia jaskry od czasu
napromieniania. Dhuzszy $redni czas napromieniania wynoszacy 89,3 h maja pacjenci
bez jaskry w stosunku do krotszego czasu napromieniania wynoszacego 77,7 h u pacjentow

z jaskra popromienng.

Analize statystyczna czasu napromieniania dla aplikatora *®Ru u chorych z guzem

wewnatrzgatkowym i dla chorych z jaskra popromienng przedstawiono w tab. 13.
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Tab. 13. Analiza statystyczna czasu napromieniania dla aplikatora °®Ru. Test t-Studenta dla
prob niezaleznych.

Srednia Srednia Liczba Liczba SD -
- bez ) pacjentow " SD -
askr - jaskra t p bez pacjentow bez iaskra
Sh | jaskry | Ziskra | jaskry |
Czas
. ..1108,41 |87,85 1,82 0,042595 | 90 26 36,65 20,31
aplikacji

U chorych po zastosowaniu tylko aplikatora

106

Ru znamiennie statystycznie dtuzszy

éredni czas wynoszacy 108,4 h maja pacjenci po leczeniu aplikatorem '®Ru bez jaskry,

w stosunku do krotszego czasu napromieniania wynoszacego 87,8 h u pacjentow z jaskra

popromienng.

Analize statystyczna czasu napromieniania dla aplikatora **1 u chorych z guzem

wewnatrzgatkowym i dla chorych z jaskrg wtorng popromienng przedstawiono w tab. 14.

Tab. 14. Analiza statystyczna czasu napromieniania dla aplikatora *I. Test t-Studenta

dla prob niezaleznych.

Srednia Srednia LI,CZbE,l Liczba SD-
- bez i pacjentow . L, SD-
. -jaskra | t p pacjentéw | bez | .
jaskry [h] bez 2 iaskr ookr jaskra
[h] jaskry Jaskra ) Jaskry
Czas
... | 8156 75,41 1,65 | 0,048935 | 225 128 24,23 | 22,32
aplikacji
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Udowodniono istotng statystycznie zalezno$¢ wystgpienia jaskry od czasu
napromieniania. Im krotszy czas tym wicksze prawdopodobienstwo wystapienia jaskry

wtornej.

Dhuzszy s$redni czas wynoszacy 81,6 h majg pacjenci po napromieniowaniu
aplikatorem '®I, u ktorych nie wystapita jaskra, w stosunku do krotszego czasu

napromieniania wynoszacego 75,4 h u pacjentow z popromienng jaskrg wtorng.

Wyniki przedstawiono rowniez w sposob graficzny na ryc. 34.

Ryc. 34. Zalezno$¢ statystyczna wystgpienia jaskry wtornej od czasu napromieniowania.

110

100+

NN

sre

7

czas aplikacji 1-125 [h] czas aplikacji Ru-106 [h]

pacjenci z jaskrg
pacjenci bez jaskry

M pacjenci z jaskrg [ pacjenci bez jaskry
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5.14.7 Analiza statystyczna zaleznosci wystapienia jaskry wtérnej od zastosowanej
dawki promieniowania obliczanej na szczyt guza wewnatrzgatkowego (dla podgrupy Il
i grupy kontrolnej)

Analize statystyczng zastosowanej dawki na szczyt guza wewnatrzgatkowego

125| i

dla aplikatora %8Ry w podgrupie 1I (z jaskra popromienng) i w grupie kontrolnej (bez

jaskry) przedstawiono w tab. 15.

Tab.15. Analiza statystyczna zastosowanej dawki na szczyt guza wewnatrzgatkowego

dla aplikatora °°Ru i **°l. Test t-Studenta dla prob niezaleznych.

Srednia | ¢ dnia LI_CZba,l Liczba SD -
- bez ) pacjentow . SD -
. - jaskra t p pacjentéw | bez .
jaskry [Gy] bez 2 iaskr skr jaskra
Dawka
na 97,71 | 101,22 | -3,55 | 0,0004 315 154 10,04 | 10,25
szczyt

Udowodniono na podstawie analizy statystycznej, ze $rednia zastosowana dawka
na szczyt guza u osob z jaskrg popromienng (101,22 Gy) jest istotnie wigksza niz u osob,

u ktorych po napromieniowaniu jaskra wtorna nie wystapita (97,71 Gy).

Analize statystyczng zastosowanej dawki na szczyt guza wewnatrzgatkowego
dla aplikatora '®Ru u chorych bez jaskry i chorych z popromienng jaskra wtorng

przedstawiono w tab. 16.
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Tab.16. Analiza statystyczna zastosowanej dawki na szczyt guza wewnatrzgatkowego

dla aplikatora '*Ru. Test t-Studenta dla prob niezaleznych.

Srednia Srednia LI,CZba,l Liczba SD -
- bez i pacjentow ., SD -
i - Jaskra t p pacjentéw | bez .
jaskry [Gy] bez 2 iaskr skr jaskra
[Gy] y jaskry ! 2 Y
Dawka
na 93,82 99,22 -2,71 | 0,007825 | 90 26 8,86 10,80
szczyt

Zastosowana $rednia dawka na szczyt guza dla aplikatora '°°Ru jest znamiennie

statystycznie wigksza u chorych z jaskrag wtorng (99,2 Gy) niz u chorych w grupie kontrolnej,

u ktorych nie wystapita jaskra wtorna (93,8 Gy).

Analize statystyczna zastosowanej dawki dla aplikatora 1 u chorych bez jaskry

i Z jaskrag wtorng przedstawiono w tab. 17.

Tab.17. Analiza statystyczna zastosowanej dawki na szczyt guza wewnatrzgatkowego

dla aplikatora '?I. Test t-Studenta dla prob niezaleznych.

Srednia Srednia LI,CZbE,l Liczba SD -
- bez ] pacjentow . SD -
i - Jaskra t p pacjentéw | bez .
jaskry [Gy] bez 2 iaskr oskr jaskra
Dawka
na 99,28 101,68 |-2,14 | 0,032877 | 225 128 10,09 | 10,12
szczyt

74




25| jest znamiennie

Zastosowana S$rednia dawka na szczyt guza dla aplikatora
statystycznie wigksza u chorych z jaskrg wtorng (101,7 Gy) niz u chorych, u ktérych nie

wystapita jaskra wtorna (99,3 Gy).

Wyniki analizy statystycznej wystapienia jaskry wtornej od dawki na szczyt guza

wewnatrzgatkowego przedstawiono na ryc. 35.

Ryc. 35. Zalezno$¢ statystyczna wystgpienia jaskry wtornej od dawki promieniowania

obliczanej na szczyt guza wewnatrzgatkowego.
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[Gy]

pacjenci z jaskrag

pacjenci bez jaskry

O pacjenci bez jaskry B pacjenci z jaskra
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5.14.8 Analiza statystyczna zaleznosci wystapienia jaskry wtérnej od zastosowanej
dawki promieniowania obliczanej na podstawe guza wewnatrzgalkowego (dla podgrupy

I1'i grupy kontrolnej)

Analize statystyczng zastosowanej dawki na podstawe guza wewnatrzgatkowego

125| i

dla aplikatora 1%Ru u chorych bez jaskry wtérnej i z jaskra wtorna przedstawiono w tab.

18.

Tab. 18. Analiza statystyczna zastosowanej dawki na podstawe guza wewnagtrzgatkowego

dla aplikatora '®Ru i '?°1. Test t-Studenta dla prob niezaleznych.

Srednia Srednia LI,CZbe,I Liczba SD -
- bez ) pacjentow ., SD -
. - jaskra t p pacjentéw | bez .

jaskry [Gy] bez 2 iaskr ks jaskra
[Gy] y jaskry ) a1l y

dawka
na 373,57 | 371,94 | 0,12 | 0,904 315 154 145,48 | 123,35
podstawe
(NS)

Nie stwierdzono statystycznej znamiennosci wystapienia jaskry wtornej w zaleznosci
od zastosowanej dawki napromieniowania dla obu typow aplikatora na podstawg guza

wewnatrzgatkowego.

Analize statystyczng zastosowanej dawki na podstawe guza wewnatrzgatkowego

dla aplikatora '®*Ru u chorych bez jaskry wtornej i z jaskrg wtorng przedstawiono w tab. 19.
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Tab. 19. Analiza statystyczna zastosowanej dawki

na podstawe guza wewnatrzgatkowego

dla aplikatora '®Ru . Test t-Studenta dla prob niezaleznych.

Sri)delzua_ Srednia Liczba Liczba SD- D -
. - jaskra t p pacjentow | pacjentow bez .
jaskry i ) . jaskra
[Gy] bez jaskry | zjaskra | jaskry
[Gy]
dawka
na 406,83 356,24 1,30 | 0,194794 | 90 26 185,09 | 171,35
podstawe
(NS)

Nie stwierdzono statystycznej znamiennos$ci wystgpienia jaskry wtornej W zaleznosci

od zastosowanej dawki napromieniowania dla aplikatora '®Ru obliczanej na podstawe guza

wewnatrzgatkowego.

Analize statystyczng zastosowanej dawki na podstawe guza wewnatrzgatkowego

dla aplikatora *#I u chorych bez jaskry wtornej i z jaskra wtorng popromienna przedstawiono

w tab. 20.

Tab. 20. Analiza statystyczna zastosowanej dawki na podstawe guza wewnatrzgatkowego

dla aplikatora ?I. Test t-Studenta dla prob niezaleznych.

Sfese?a Srednia Liczba Liczba SD- SD-
sk - Jaskra t p pacjentéw | pacjentow | bez askra
J y [Gy] bez jaskry | zjaskra | jaskry J
[Gy]

dawka

na 360,12 | 375,50 |-1,17 |0,244397 | 225 128 123,97 | 110,22

podstawe

(NS)
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Nie stwierdzono statystycznej znamiennosci wystgpienia jaskry wtornej w zaleznos$ci
od zastosowanej dawki napromieniowania dla aplikatora '®I na podstawe guza

wewnatrzgatkowego.

Wyniki analizy statystycznej wystapienia jaskry wtornej w zaleznosci od zastosowanej

dawki na podstawe guza wewnatrzgatkowego przedstawiono na ryc. 36.

Ryc. 36. Analiza statystyczna zalezno$ci wystgpienia jaskry wtornej od zastosowanej dawki

obliczanej na podstaweg guza wewnatrzgatkowego.
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5.14.9 Analiza statystyczna zaleznosci wystapienia jaskry wtérnej od wielkoSci

napromieniowanego guza wewnatrzgalkowego (dla podgrupy Il i grupy kontrolnej)

Analizie statystycznej poddano: potudnikowa $rednice podstawy  guza
wewnatrzgatkowego, rownoleznikowa S$rednice podstawy, grubo$¢ guza bez $ciany gatki
ocznej oraz grubos$¢ guza obliczong ze $ciang gatki ocznej. Wyniki przedstawiono w tab. 21
i tab. 22.

Tab. 21. Analiza statystyczna parametrow: potudnikowej S$rednicy podstawy guza
wewnatrzgatkowego, rownoleznikowej $rednicy podstawy I grubos$ci guza bez $ciany gatki
ocznej, obliczanych na podstawie badania ultrasonograficznego. Test t- Studenta dla prob
niezaleznych. Dla podgrupy Il i grupy kontrolnej.

. . Liczba .
Srednia Srednia pacjentow LI_CZbe,‘ SD- SD-
- bez ; t p pacjentow bez .
jaskry | jaskra bez zjaskra | jaskry jaskra
) jaskry
poludnikowa
srednica 12,97 14,25 2,59 |0,005836 | 315 208 3,36 5,63
podstawy w mm
rownoleznikowa
srednica 12,36 14,39 | 4,14 | 0,000208 | 315 208 3,25 5,61
podstawy mm
grubos$¢ bez
Sciany galki 6,73 7,32 -2,60 | 0,019691 | 315 208 2,35 2,18
ocznej w mm

Roéznice w pomiarach ultrasonograficznych potudnikowej s$rednicy podstawy guza
wewnatrzgatkowego, rownoleznikowej $rednicy podstawy oraz grubosci guza obliczonej
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bez $ciany gatki ocznej w grupie badanej i kontrolnej sa znamienne statystycznie. Wykazano,
iz im guz jest wigkszy tym wigksze prawdopodobienstwo, ze po jego napromieniowaniu

wystapi jaskra wtorna.

Dla réznicy pomiaréw ultrasonograficznych grubosci guza ze $ciang gatki ocznej nie
wykazano statystycznej znamienno$ci po napromieniowaniu guza wewnatrzgatkowego
u chorych, u ktorych wystapita jaskra wtorna i u chorych, u ktorych nie zaobserwowano tego
powiktania popromiennego. Moze to wynika¢ z trudno$ci w badaniu USG z doktadnym
okresleniem granicy $ciany gatki ocznej (twardowki). Btad badania USG w tym przypadku

wynosi okoto 2%.

Tab. 22. Analiza statystyczna parametru grubosci guza wewnatrzgatlkowego mierzonego

ze $ciang gatki ocznej. Test t-Studenta dla prob niezaleznych. Dla podgrupy Il i grupy

kontrolnej.
Srednia - $rednia LI.CZbZ?. Lloczba} SD - D -
bez iaskra t p pacjentow | pacjentow bez iaskra
jaskry ] bez jaskry | zjaskra | jaskry )
grubo$¢ ze
Sclang galki |, 2 8,18 | -1,80 | 0,071404 315 154 254 | 2728
ocznej w
mm
(NS)

5.14.10 Analiza statystyczna zalezno$ci wystapienia jaskry wtornej od lokalizacji

napromieniowanego nowotworu wewnatrzgalkowego (dla podgrupy Il i grupy
kontrolnej)
Analiz¢ statystyczng zalezno$ci Wystapienia jaskry od lokalizacji guza

wewnatrzgatkowego U 0S6b napromieniowanych zarowno aplikatorem 06Ru jak i

przedstawiono w tab. 23.

125|
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Tab. 23. Analiza statystyczna zaleznoSci

wystgpienia jaskry od
0Ru i 1 (test

wewnatrzgatkowego u o0sob napromieniowanych aplikatorem

lokalizacji guza

wielodzielczych tablic kontyngencji potwierdzony réwniez testem chi-kwadrat NW). Dla

podgrupy Il i grupy kontrolne;j.

(wg Pearsona y*=176,8 dla p = 0,0000).

lokalizacja jaskra -0 jaskra-1 Wiersz - Razem
Liczba 4 25 29
% z kolumny 1,27% 16,23%
% z wiersza 13,79% 86,21%
% z caloSci 0,85% 5,33% 6,18%
Liczba 37 3 40
% z kolumny 11,75% 1,95%
% z wiersza 92,50% 7,50%
% z calo$ci 7,89% 0,64% 8,53%
Liczba 25 7 32
% z kolumny 7,94% 4,55%
% z wiersza 78,13% 21,88%
% z calosci 5,33% 1,49% 6,82%
Liczba 157 9 166
% z kolumny 49,84% 5,84%
% z wiersza 94,58% 5,42%
% z calo$ci 33,48% 1,92% 35,39%
Liczba 83 66 149
% z kolumny 26,35% 42,86%
% z wiersza 55,70% 44,30%
% z calosci 17,70% 14,07% 31,77%
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Liczba 5 9 44 53
% z kolumny 2,86% 28,57%
% z wiersza 16,98% 83,02%
% z caloSci 1,92% 9,38% 11,30%
Liczba Ogotem 315 154 469
% z calo$ci 67,16% 32,84%
Chi-kwadrat p
Chi? Pearsona 176,8029 0,0001
Chi® NW 192,6879 0,0001

Udowodniono statystycznie istotng zalezno$¢ migdzy wystapieniem jaskry
a lokalizacja guza. Chorzy po napromieniowaniu guzow zlokalizowanych w teczowce 1 ciele
rzgskowym zaréwno po zastosowaniu aplikatora *®Ru jak i aplikatora **°I maja najwieksze

prawdopodobienstwo wystapienia jaskry.

W zaleznos$ci od lokalizacji guza wewnatrzgalkowego czegstos¢ wystapienia jaskry

wtérnej przedstawia si¢ nastepujaco:

e U 88,21% chorych po napromieniowaniu guzéw zlokalizowanych w teczowce

wystgpita jaskra wtorna, a tylko 13,79% przypadkéw nie miato jaskry wtdrnej,

e U 83,02% pacjentow po napromieniowaniu guzow zlokalizowanych w ciele

rzeskowym wystapita jaskra wtorna, a jedynie 16,98% nie miato jaskry wtornej,

e U pacjentow, u ktorych napromieniowano guzy zlokalizowane w okolica réwnika
poréwnywalna byta liczba chorych z jaskra wtérng (44,30) i bez jaskry wtdrnej
(55,70%),

e u 0s0b, u ktoérych napromieniowano guzy zlokalizowane w tylnym biegunie jaskra

wtorna Wystapita jedynie w 5,42% przypadkow.
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Analize statystyczng zalezno$ci wystgpienia jaskry wtornej od lokalizacji

napromieniowanego guza wewnatrzgatkowego dla obu typoéw aplikatoréw przedstawiono
naryc. 37.

Ryc. 37. Analiza statystyczna zalezno$ci wystapienia jaskry wtérnej od lokalizacji

napromieniowanego nowotworu wewnatrzgatkowego dla obu typoéw aplikatorow.

[ Pacjenci bez jaskry
P B Pacjenci z jaskrg

140

120 S

100 S

/

60

L~

20

—

W teczéwce

W ciale
rze§(owym W Ok[)llcy
rownika Do tytu od

réwnika Przy tarczy

/ Pacjenci z jasa

Pacjenci bez jasky

Przy plamce

Analizg statystyczng zalezno$ci wystapienia jaskry od lokalizacji guza

wewnatrzgalkowego u 0sob napromieniowanych aplikatorem ‘®Ru przedstawiono w tab. 24.
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Tab. 24. Analiza statystyczna zalezno$ci wystgpienia jaskry wtornej od lokalizacji guza

wewnatrzgatkowego u 0sob napromieniowanych aplikatorem ®Ru (test wielodzielczych

tablic kontyngencji potwierdzony rowniez testem chi-kwadrat NW). Dla podgrupy Il i grupy

kontrolnej.

(wg Pearsona y* = 93,52 dla p = 0,0000).

lokalizacja jaskra -0 jaskra-1 Wiersz - Razem
Liczba 0 0 1
% z kolumny 0,00% 3,45% 1
% z wiersza 0,00% 100,00%
% z caloSci 0,00% 0,83%
Liczba 1 37 0 0,83%
% z kolumny 40,66% 0,00% 37
% z wiersza 100,00% 0,00%
% z caloS$ci 30,83% 0,00%
Liczba 2 25 0 30,83%
% z kolumny 27,47% 0,00% 25
% z wiersza 100,00% 0,00%
% z calosci 20,83% 0,00%
Liczba 3 25 2 20,83%
% z kolumny 27,47% 6,90% 27
% z wiersza 92,59% 7,41%
% z calo$ci 20,83% 1,67%
Liczba 4 4 12 22,50%
% z kolumny 4,40% 41,38% 16
% z wiersza 25,00% 75,00%
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% z calosci 3,33% 10,00%
Liczba 5 0 14 13,33%
% z kolumny 0,00% 48,28% 14
% z wiersza 0,00% 100,00%
% z caloSci 0,00% 11,67%
Liczba Ogotem 90 26 11,67%
% z calo$ci 75,83% 24,17% 116
Chi-kwadrat p
Chi? Pearsona 93,52532 0,0001
Chi® NW 100,4649 0,0001

Udowodniono statystycznie istotng zalezno$¢ miedzy wystgpieniem jaskry wtornej
a lokalizacja guza. Chorzy po napromieniowaniu aplikatorem 1%°Ru guzéw zlokalizowanych
w teczowce, ciele rzeskowym oraz w okolicy réwnika majg najwieksze prawdopodobienstwo

wystapienia jaskry.

W zalezno$ci od lokalizacji guza wewnatrzgatkowego czesto$¢ wystapienia jaskry

wtornej dla aplikatora Ru'% przedstawia si¢ nastgpujaco:

e W grupie po napromieniowaniu guzoéw zlokalizowanych w teczowce 100% chorych

miato jaskre wtdrna,

e W grupie po napromieniowaniu guzow zlokalizowanych w ciele rzeskowym 100%

chorych miato jaskre wtorna,

e W grupie po napromieniowaniu guzéw zlokalizowanych w okolicy réwnika 75%

chorych miato jaskre wtorna,

e U pacjentéw, u ktorych napromieniowano guzy zlokalizowane w tylnym biegunie

jaskra wtorna wystapita jedynie w 7,41% przypadkow.
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Analiz¢ statystyczng zaleznosci wystgpienia jaskry wtornej od lokalizacji
napromieniowanego nowotworu wewnatrzgatkowego u 0sOb napromieniowanych 106Ru

przedstawiono na ryc. 38.

Ryc. 38. Ocena zalezno$ci wystapienia jaskry wtornej od lokalizacji napromieniowanego

nowotworu wewnatrzgatkowego u oso6b napromieniowanych aplikatorem 105Ru.

O Pacjenci bez jaskry
B Pacjenci z jaskrg

40

W teczéwce -
W ciale Pacjenci bez jaskry
rzeskowym W okolicy
réwnika Do tytu od

réwnika Przytarczy

Pacjenci zjaskra

Przy plamce

Analiz¢ statystyczng zaleznoSci wystapienia jaskry od lokalizacji nowotworu

wewnatrzgatkowego u 0sob napromieniowanych aplikatorem *#I przedstawiono w tab. 25.
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Tab. 25. Analiza statystyczna zalezno$ci wystapienia jaskry wtornej od lokalizacji nowotworu

wewnatrzgatkowego u 0s6b napromieniowanych aplikatorem '#°| (test wielodzielczych tablic

kontyngencji potwierdzony réwniez testem chi-kwadrat NW). Dla podgrupy Il i grupy

kontrolnej.

(wg Pearsona y* = 135,52 dla p = 0,0000).

lokalizacja jaskra-0 jaskra-1 Wiersz - Razem
Liczba 0 4 24 28
% z kolumny 1,78% 18,75%
% z wiersza 14,29% 85,71%
% z caloSci 1,13% 6,80% 7,93%
Liczba 1 0 3 3
% z kolumny 0,00% 2,34%
% z wiersza 0,00% 100,00%
% z calo$ci 0,00% 0,85% 0,85%
Liczba 2 0 7 7
% z kolumny 0,00% 5,47%
% z wiersza 0,00% 100,00%
% z calosci 0,00% 1,98% 1,98%
Liczba 3 133 8 141
% z kolumny 59,11% 6,25%
% z wiersza 94,33% 5,67%
% z calo$ci 37,68% 2,27% 39,94%
Liczba 4 79 56 135
% z kolumny 35,11% 43,75%
% z wiersza 58,52% 41,48%
% z calosci 22,38% 15,86% 38,24%
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Liczba 5 9 30 39
% z kolumny 4,00% 23,44%
% z wiersza 23,08% 76,92%
% z caloSci 2,55% 8,50% 11,05%
Liczba Ogotem 225 128 353
% z calo$ci 63,74% 36,26%
Chi-kwadrat p
Chi’ Pearsona 135,5250 0,00001
Chi® NW 155,1108 0,00001

Udowodniono statystycznie istotng zalezno$¢ migdzy wystapieniem jaskry
a lokalizacja guza. Chorzy po napromieniowaniu aplikatorem *°I guzéw zlokalizowanych

w teczowcee i ciele rzgskowym majg najwieksze prawdopodobienstwo wystgpienia jaskry.

W zalezno$ci od lokalizacji guza wewnatrzgatkowego czestoS¢ wystapienia jaskry

wtornej dla aplikatora | przedstawia si¢ nastgpujaco:

e u chorych po napromieniowaniu guzéw zlokalizowanych w teczowce u 85,7%

wystgpita jaskra wtorna, a 14,3% przypadkow nie miato jaskry wtornej,

e u 0sob, u ktérych napromieniowano guzy zlokalizowane w ciele rzgskowym w 76,9%

przypadkow wystapita jaskra wtorna, a 23,1% chorych nie miato jaskry wtornej,

e u o0sOb, u ktorych napromieniowane guzy byty zlokalizowane w okolicy roéwnika
poréwnywalna byla liczba chorych z jaskrg wtérng (41,5%) i bez jaskry wtornej
(58,5%),

e u 0sob, u ktorych napromieniowane guzy byty zlokalizowane w tylnym biegunie

jaskra wtérna wystapita jedynie w 5,7% przypadkow.
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Analiz¢ statystyczng zaleznosci wystgpienia jaskry wtornej od lokalizacji
napromieniowanego nowotworu  wewnatrzgalkowego u 0s6b  napromieniowanych
aplikatorem 2| przedstawiono na ryc. 39.

Ryc. 39. Ocena zalezno$ci wystgpienia jaskry wtornej w zaleznosci od lokalizacji

napromieniowanego nowotworu wewnatrzgatkowegd u o0s6b  napromieniowanych
125|

aplikatorem

@ Pacjenci bez jaskry
B Pacjenci z jaskrg

W teczéwce Lo .
W ciale Pacjenci bezjaskry
rzeskowym W okolicy
réwnika Do tytu od

réwnika Przytarczy

Pacjenci zjaskra

Przy plamce
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6. Omowienie

Ciecz wodnista gatki ocznej produkowana jest w przednim odcinku blony
naczyniowej. Za produkcje tej cieczy odpowiadaja liczne wyrostki czeéci sfatldowanej ciata
rzeskowego. Pokryte sg one dwiema warstwami nabtonka: nabtonkiem pigmentowanym,
ktory stanowi przedluzenie nabtonka barwnikowego siatkbwki oraz nabtonkiem
pozbawionym barwnika, ktory jest przedluzeniem nabtonka wzrokowego siatkéwki. To
wlasnie nabtonek niepigmentowany odpowiada za produkcj¢ cieczy wodnistej. Ptynie ona
z komory tylnej do przedniej przez otwér Zreniczny, a z galki ocznej odptywa dwiema
drogami. Gloéwna droga odptywu to beleczkowanie. Nastepnie ptynie dalej do kanatlu
Schlemma i zyt nadtwardowkowych. Jedynie 10% cieczy wodnistej odptywa droga
niekonwencjonalng naczyniowkowo-twardowkowsq. Z ciata rzeskowego jest ona drenowana
do przestrzeni nadnaczynidéwkowej. Jest to droga odptywu niezalezna od ci$nienia
wewnatrzgatkowego. Zaburzenie roéwnowagi migdzy produkcjg cieczy wodnistej a jej

odptywem powoduje wzrost ci$nienia wewnatrzgatkowego 1 w konsekwencji jaskre wtdrna.

Wedlug dostgpnych danych z literatury §wiatowej jaskra wtorna wystepuje w okoto
5% przypadkoéw w przebiegu guzow wewnatrzgatkowych juz w momencie rozpoznania guza
wewnatrzgatkowego. Jest to opracowanie Shieldsa oparte na duzej grupie (2704 pacjentow)
(63). Praca ta dotyczyta zaréwno chorych z czerniakiem gatki ocznej, jak i z wtornymi
nowotworami, a takze z siatkdéwczakami, ktore sg pierwotnymi nowotworami zto§liwymi

u dzieci.

Analizowany przeze mnie material obejmowal grupe osob dorostych. Pacjenci
z rozpoznang jaskrg wtorng stanowili 6,93% w stosunku do wszystkich dorostych pacjentow
leczonych w Klinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego

w Krakowie z powodu nowotworu wewnatrzgatkowego w latach od 2001 do 2010 roku.

Jaskrg wtorng u pacjentdéw z nowotworem wewnatrzgatkowym rozpoznano u 208 0sob
w ciggu analizowanych 10 lat. Przewagg stanowili m¢zezyzni. Byto ich 124, co stanowito
60% badanej grupy pacjentow. Sredni wiek byt podobny i wynosit dla mezczyzn 59 lat, a dla
kobiet 58,7 lat. Najmtodsza osoba z guzem wewnatrzgatkowym i jaskrg wtorng miata 21 lat,

a najstarsza 88 lat.

Kazdy pacjent z rozpoznanym guzem wewnatrzgatkowym byl badany w kierunku

jaskry wtornej. Sposrod 208 chorych u 54 badanych pacjentow stwierdzono jaskre wtdérng
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W momencie rozpoznania guza wewnatrzgatkowego (podgrupa I). Podgrupa | stanowita 26%
wsrod wszystkich pacjentow z jaska wtorng i nowotworem wewnatrzgatkowym i 1,8%
wszystkich leczonych pacjentow w latach 2001-2010. 154 chorych miato rozpoznang jaskre
po wykonanej brachyterapii (podgrupa Il). Podgrupa II stanowita 74% sposrod grupy z jaska
W przebiegu nowotworow wewnatrzgatkowych i 5,13% sposrod wszystkich pacjentow

z nowotworem wewnatrzgatkowym leczonych w tym okresie.

W moim materiale wéréd dorostych chorych zdecydowana wigkszosé, bo az 97%
stanowili pacjenci z czerniakiem gatki ocznej. Tylko 3% pacjentow miato wtorny
(przerzutowy) nowotwor gatki ocznej. Chorzy z przerzutami do galki ocznej sg czesto
w bardzo ciezkim stanie ogdlnym i w trakcie leczenia systemowego, stad rozpoznanie

przerzutu wewnatrzgatkowego wystepuje stosunkowo rzadko.

Sredni czas od rozpoczecia leczenia do rozpoznania jaskry wtérnej wynosit 18,9
miesiecy. Sredni czas pojawienia si¢ popromiennej jaskry wtérnej w analizowanym przeze
mnie materiale (podgrupa II) wynosit 26,2 miesigcy. Najdhuzszy okres od wdrozenia leczenia
do rozpoznania jaskry popromiennej wynosit 114,5 miesiecy. Byl to pacjent leczony
dwukrotnie metoda brachyterapii i TTT. Poczatkowo z powodu $redniego guza naczyniowki
zlokalizowanego do tytu od réwnika, zastosowano terapi¢ taczong: brachyterapi¢ z uzyciem
aplikatora ' Ru i termoterapi¢ przezzreniczna, a po 3 latach z powodu wznowy procesu
nowotworowego terapia zostata powtdrzona. Nastapito zbliznowacenie guza. Po 9,5 roku
podczas rutynowej kontroli stwierdzono jaskre wtorng z powodu bloku Zrenicznego
powstalego na skutek zrostow tylnych. Ci$nienie wewnatrzgatkowe udato si¢ obnizy¢ po

zastosowanym leczeniu miejscowym.

Shields 1 wspotpracownicy w swoim opracowaniu ocenili §redni czas pojawienia si¢
niekontrolowanej jaskry wtornej po brachyterapii na 38 miesigcy. Ich material obejmowat
chorych, u ktorych w celu leczenia nowotworow wewnatrzgatkowych stosowano aplikatory
z radioaktywnym kobaltem, rutenem, jodem i irydem (64). Jaskra wtorna
po napromieniowaniu aplikatorem z radioaktywnym ®°Co pojawita si¢ $rednio od 1 roku do 5
lat w materiale Zygulskiej-Mach (65). Opracowanie Summanena i jego wspotpracownikoéw
dotyczyto chorych leczonych tylko aplikatorem rutenowym. Ocenili oni $redni czas
pojawienia si¢ jaskry wtornej po brachyterapii na 2,4 roku. Zaobserwowali to powiktanie

najwczesniej W 0,5 roku po zastosowanym leczeniu i najpdzniej 5,2 lat od wdrozonego
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leczenia (66). Nieco poOzniejsze pojawienie si¢ jaskry wtérnej po brachyterapii
z radioaktywnym jodem zaobserwowat Efstathions i jego wspolpracownicy (60). Wysokie
ci$nienie wewnatrzgatkowe zaobserwowal on najwczes$niej 9 miesiecy po leczeniu,
a najpozniej po 48 miesiacach. Sredni czas pojawienia si¢ jaskry wtornej w jego materiale
wynosit 24 miesigce. Na uwage zasluguje fakt, ze kazdy chory ze stwierdzong
neowaskularyzacjg teczowki mial wykonang panretinalng fotokagulacje, co byé moze

opo6znito nieznacznie proces neowaskularyzacji w kacie przesaczania (67).

W analizowanym przeze mnie materiale ostro§¢ wzroku badanych chorych byla
bardzo niska. 75% pacjentdéw nie miato uzytecznej ostroSci wzroku ani do dali (od liczenia
palcow przed okiem do braku poczucia $wiatta) ani z bliskiej odleglosci (nie rozpoznawali
najwigkszego optotypu). Na obnizenie ostrosci wzroku niewatpliwie miaty wplyw inne

powiktania popromienne.

Najczestszym 1 najczeéciej wspotistniejacym z jaskra powiklaniem po brachyterapii
jest zatma popromienna (66,67,68,69,70,71). W moim materiale wszyscy chorzy z jaskra
wtorng leczeni brachyterapia mieli rowniez zmetnienie soczewki. Stopien zaawansowania
zaémy byt rozny: od niewielkiej pod tylng torebka do catkowitej i peczniejacej zacmy.
Wedtug opracowania Collaborative Ocular Melanoma Study operacja zaémy umozliwia nie
tylko lepszy wglad w dno oka, ale rowniez poprawia ostros¢ wzroku u chorych

po brachyterapii 0 dwa lub wigcej rzedow wg tablicy Snellena u 66% pacjentow (72).

Innym powiktaniem popromiennym, ktére réwniez obniza ostro$¢ wzroku jest
retinopatia i makulopatia popromienna. Jej czesto$¢ jest rézna w zalezno$ci od postaci
i zastosowanych izotopéw promieniotworczych. Waha si¢ od 5,5% do 20% (73,74,75).
Wystepuje czesciej po leczeniu guzéow potozonych do tylu od rownika, blisko plamki (76).
Wedhlug Gunduza i jego wspotpracownikow retinopatia czgsciej wystepuje po brachyterapii
jodowej lub irydowej, po leczeniu guzéw o grubosci powyzej 10 mm i zlokalizowanych do 4
mm od plamki (77). W badanej przeze mnie grupie pacjentow stwierdzitam oprocz jaskry
wtornej rowniez retinopati¢ popromienng u 29 chorych, co stanowito 18,8% sposrod
analizowanej podgrupy Il. Retinopatia proliferacyjna czegsto jest przyczyna trakcyjnego
odwarstwienia siatkowki, ktore jest kolejnym czynnikiem obnizajagcym ostro$¢ wzroku. W
moim materiale sposréd 141 chorych z jaskra popromienng po brachyterapii 7 pacjentow

mialo calkowite odwarstwienie siatkowki co stanowito 4,5 % badanej grupy.
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W przypadku brachyterapii guzow tylnego odcinka blony naczyniowej réwniez
neuropatia popromienna powoduje obnizenie ostro$ci wzroku. W materiale opracowanym
w tutejszej Klinice zaobserwowano czestsze wystgpowanie neuropatii popromiennej
po brachyterapii *°I niz po brachyterapii Ru '® i w przypadku guzéw o wysokosci 3-8 mm
(78).

Na obnizenie ostro$ci wzroku dodatkowo wplynety rowniez krwawienia do przedniej
komory i komory ciata szklistego. W moim materiale 23 chorych czyli 15 % miato

krwawienie do przedniej komory, a 45 0sob (22%) do komory ciata szklistego.

Cisnienie wewnatrzgatkowe w analizowanej przeze mnie grupie chorych miato
wysokie wartoéci. Srednia jego warto$¢ wynosita 40,3 mmHg. Najmniej bylo chorych
z ci$nieniem wewnatrzgalkowym ponizej 30 mmHg (19% badanej grupy). 39% chorych
miato ci$nienie wewnatrzgatkowe w zakresie 31-40 mmHg. Najliczniejsza grupa pacjentow
(42%) miata bardzo wysokie wartosci ci$nienia wewnatrzgatkowego (powyzej 40 mmHg).
Wysokie warto$ci cisnienia wewnatrzgatkowego i silne dolegliwosci bolowe byly przyczyna
usuniecia 83 gatek ocznych, co stanowito 40% analizowanej catej grupy. Wiekszos¢ (26%)
stanowili chorzy z podgrupy I, a 14% enukleacji wykonano w podgrupie Il. Jaskra wtorna
w przebiegu leczenia guzow wewnatrzgatkowych jest czestg przyczyng enukleacji. Zwracata
na to uwage rowniez Zygulaska-Mach (65), Shields (64) i Fabian (79). W opracowaniu
Shieldsa najczestsze przyczyny enukleacji po radioterapii to wznowa procesu
nowotworowego i jaskra wtorna (64). W usunigtych gatkach ocznych po napromieniowaniu
w poroéwnaniu do enukleowanych oczu z guzem wewnatrzgalkowym, w ktorych nie
stosowano brachyterapii mniej jest podzialdow mitotycznych, wigcej wioknienia,

nowotworstwa naczyniowego czy krwawien do komory ciata szklistego (80,81).

W analizowanym przeze mnie materiale jaskra wtorna dotyczyta zaréwno guzoéw
przedniego, jak i tylnego odcinka blony naczyniowej. W calej omawianej grupie guzy
powodujgce wzrost cis$nienia wewnatrzgatkowego w przednim odcinku oka stanowity
16,35%. Jaskra wtorna w przebiegu guzow zaré6wno w przednim i tylnym odcinku blony
naczyniowej wynosita 20,67%. Jaskra wtorna zwigzana z guzami tylnego odcinka blony
naczyniowej (naczyniowki) wystgpita w 62,5% przypadkow. W naczyniowce
zlokalizowanych jest najwigcej zarowno czerniakow gatki ocznej, jak 1 nowotworow

wtérnych.
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W przypadku guzéw wewnatrzgatkowych mozna wyr6zni¢ dwa gléwne mechanizmy
wtornej jaskry: otwartego 1 zamknictego kata. W calym analizowanym materiale
zdecydowanie wiecej byto chorych z jaskrg wtorng zamknietego kata (84,6% analizowanej
grupy). Sa to chorzy, u ktérych ciecz wodnista nie odptywa z galki ocznej poniewaz dostep
do beleczkowania jest zablokowany przez obwodowa t¢czowke lub zrosty przednie
(teczoOwkowo-rogowkowe). Zamknigcie kata przesgczania nast¢puje w wyniku popychania
teczowki od tylu lub pociagania jej od przodu. Guzy duzych rozmiarow popychaja teczowke
od tylu. Taki sam mechanizm jest rowniez w przypadku zrostow tylnych powstatych
w przebiegu stanu zapalnego w trakcie brachyterapii. W wyniku zablokowania przeptywu
cieczy wodnistej miedzy tylng a przednig komorag obwodowa teczéwka uwypukla sie

do przodu i zamyka dostep do beleczkowania.

Pocigganie teczowki od przodu powstaje na skutek wytwarzania zrostow przednich.
Moga one powstawa¢ W wyniku odczynu zapalnego w przebiegu toksycznego rozpadu guza
wewnatrzgatkowego w trakcie brachyterapii czy na skutek kurczenia si¢ blony widknisto-

naczyniowej w przebiegu jaskry neowaskularnej.

Pozostate 15,4% stanowili chorzy z jaskra wtorng otwartego kata. W tej grupie
chorych ciecz wodnista pomimo otwartego dostepu do kata przesgczania nie odptywata
na skutek nacieku kata przesaczania przez guz wewnatrzgatkowy czy tez zablokowania

siateczki beleczkowania przez barwnik.

U chorych, u ktorych rozpoznano jaskre wtdorng w momencie rozpoznania guza
wewnatrzgatkowego (podgrupa I), w 57% przypadkow byta to jaskra wtdrna otwartego kata,
a W 43% przypadkow jaskra wtorna zamknigtego kata. Jaskra wtorna otwartego kata byla
spowodowana naciekaniem kata przesgczania przez guz albo dodatkowo zablokowaniem
siateczki beleczkowania przez barwnik i makrofagi. Ten mechanizm najczgséciej wystgpuje
w przypadku guzoéw teczowki i ciata rzeskowego (83,83,84,85,86,87,88,89,90,91,92).
Podobnie w moim materiale najwigksze prawdopodobienstwo jaskry wtornej mialy
nowotwory wewnatrzgatkowe zlokalizowane w teczowce 1 ciele rzgskowym. Roéwniez im
wiekszy byl guz wewnatrzgatkowy, tym wieksze bylo prawdopodobienstwo jaskry wtorne;j.
Carol Shields zauwazyla, ze wszystkie guzy teczowki zajmujace wiecej niz 6 godzin
zegarowych  migzszu  teczOwki  powoduja  podwyzszenie  warto$ci  ci$nienia

wewnatrzgatkowego (93), a Demirci, ze wszystkie rozlane guzy teczowki powodujg rozwoj
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jaskry spowodowanej nacickiem kata przesgczania (94). Jaskre wtérng zamknigtego kata
powodowaty guzy duzych rozmiaréw przesuwajac do przodu przepone teczowkowo-
soczewkowa 1 powodujace powstawanie zrostow przednich w jaskrze neowaskularnej.
Podobnie wyniki przedstawit w swoim opracowaniu Schwartz i Torbak (95,96).
Wystepowanie towarzyszacej jaskry U chorych z guzami wewnatrzgatlkowym w moim
materiale w przypadku guzow przedniego odcinka wynosi 13%, dla guzéw tylnego odcinka
1,2%. Wedtug opracowania Shieldsa ryzyko jaskry wtornej w przypadku czerniaka galki
ocznej w momencie jego rozpoznania wystepuje w 3% przypadkow, z czego w 7%
przypadkoéw guzy zlokalizowane sg W teczowce, w 17% w ciele rzgskowym, a w 2 %
w naczyniowce (63). W opracowaniu Yanoffa czesto$¢ wystepowania jaskry wtornej
w oczach z guzami wewnatrzgalkowymi zostala oceniona na 20%, a w przypadku guzow
przedniego odcinka btony naczyniowej na 41% (97,98). W opracowaniu Shieldsa
1 Klinthwortha oszacowano czgsto$¢ wystepowania jaskry wtérnej w guzach przedniego
odcinka btony naczyniowej na 45% (99). Aktualnie pacjenci zglaszaja si¢ do okulisty zacznie
wcezesniej zaniepokojeni swoim stanem zdrowia niz 30-40 lat temu. Lepsze sa rowniez
mozliwosci diagnostyczne, stad mniejsza czestos¢ wystgpowania jaskry wtornej w moim

opracowaniu.

Wsr6d mechanizmow jaskry po napromieniowaniu nowotworéow wewnatrzgatkowych
(podgrupa Il) najwiecej byto jaskry wtornej zamknigtego kata z mechanizmem pociagania
od przodu w przebiegu jaskry nowaskularnej (148 chorych) i toksycznego rozpadu guza
wewnatrzgatkowego (3 chorych). Jaskre wtorng zamknigtego kata stwierdzitam jeszcze u 2
chorych z blokiem Zrenicznym i mechanizmem popychania tgczowki od tytu. Tylko 1 chory
miat jaskre wtorng otwartego kata z naciekiem kata przesgczania z powodu wznowy procesu

nowotworowego.

Ocenitam czesto$¢ wystgpowania jaskry popromiennej na 11%. Takg samg czestos$é
wystepowania jaskry popromiennej stwierdzit Packer i jego wspotpracownicy (100), podobng
(11,2%) Char i jego wspotpracownicy (101). Gunduz i jego wspolpracownicy ocenili czestos¢
wystepowania jaskry popromiennej na 8%, ale opracowanie to dotyczylo tylko guzow
wewnatrzgatkowych zlokalizowanych w okolicy plamkowej (47). W opracowaniu
dotyczacym guzoéw wewnatrzgatkowych obejmujacych ciato rzeskowe Gunduz obliczyt

czestos¢ wystgpowania jaskry popromiennej na 21% (75). Opracownie Krema
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i wspolpracownikow dotyczylo z kolei guzow wewnatrzgatkowych leczonych tylko

aplikatorem #I. Jaskra wtorna wystepowata u 15% chorych (102).

W mojej analizie statystycznej stwierdzitam znacznie czestsze wystgpowanie jaskry
popromiennej po zastosowaniu aplikatora **1 niz po zastosowaniu aplikatora ‘®® Ru. Sa to
aplikatory emitujace inny typ promieniowania. Aplikator **I emituje promieniowanie
gamma, o wickszej przenikliwoéci niz 'Ru emitujacy glownie promieniowanie beta.
W zwiazku z tym aplikator *°| uzywany jest dla guzoéw wigkszych rozmiaréw niz aplikator
1%Ru (o wysokosci powyzej 5 mm). Podobnie jak w opracowaniu Shields, Jensena
czy Quiverego (68,103,104).

Na podstawie przeprowadzonej przeze mnie analizy statystycznej stwierdzitam, ze im
krotszy byt czas napromieniowania, tym wigksze byto prawdopodobienstwo wystapienia
jaskry. Jest to zwigzane z tym, ze czas hapromieniowania zalezy nie tylko od wielkosci guza
wewnatrzgatkowego, ale rowniez od aktywnos$ci zrédta. Do zrealizowania zadanej dawki
na szczyt guza w przypadku aplikatorow o mniejszej aktywnos$ci potrzeba dluzszego czasu
napromieniania. Oznaczato by to iz wigksza moc dawki w znaczacy sposob wptywa na wzrost

ryzyka wystapienia jaskry.

Réwniez istotna statystycznie jest wielkos¢ dawki promieniowania zastosowanej
na szezyt guza wewnatrzgatkowego, zaréwno w przypadku stosowana aplikatora '®Ru, jak
i dla 1. Srednia zastosowana dawka promieniowania na szczyt guza wewnatrzgalkowego
byta statystycznie znamiennie wyzsza u osob, u ktorych wystapita jaskra wtorna. Nie
udowodnitam statystycznej znamiennosci dla $redniej zastosowanej dawki promieniowania
na podstawg¢ guza wewnatrzgalkowego dla obu typoéw aplikatora. Dawki promieniowania
na podstawe guza wewnatrzgalkowego zaréwno w przypadku stosowania aplikatora *°Ru,
125,

jak i sg bardzo zblizone w grupie chorych, u ktérych wystapita jaskra i1 w grupie osob,

u ktérych nie zaobserwowano tego powiktania.

Zdecydowanie czgéciej w moim materiale wystgpita jaskra popromienna
PO napromieniowaniu nowotwordow wewnatrzgatkowych duzych i $rednich rozmiarow.
Roéznice w pomiarach ultrasonograficznych potudnikowej $rednicy podstawy guza,
réwnoleznikowej $Srednicy podstawy guza i grubo$ci guza bez $ciany gatki ocznej w moim
materiale sg znamienne Statystycznie. Brachyterapia duzych guzéw wewnatrzgatkowych

powoduje konieczno$¢ zastosowania wiekszych dawek promieniowania. Zwraca rowniez
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uwagg na ten problem Puusaari, Jensen, Quivery, Shields, i Robertson, a takze Kim. Wyzsze
zastosowane dawki promieniowania zmniejszaja ryzyko wznowy i przerzutoéw odlegtych,
ale powoduja wiecej powiktan popromiennych i gorszg ostro$¢ wzroku (70,103,104,105,
106,107,108,109). Réznice w pomiarach ultrasonograficznych rozmiaréw guza ze $ciang
1 bez $ciany galki ocznej nie miaty wptywu na wystapienie jaskry popromiennej. Moze to by¢
zwigzane z trudno$cig podczas badania ultrasonograficznego w doktadnym okresleniu granicy

$ciany galki ocznej.

W analizowanym przeze mnie materiale znaczenie miata rowniez lokalizacja guza
wewnatrzgatkowego. Po napromieniowaniu guzoéw potoznych do przodu od réwnika i w ciele
rzeskowym zaréwno w przypadku stosowania aplikatora '®Ru, jak i I zaobserwowatam
znacznie czestsze wystgpowanie jaskry popromiennej. Roznice sa istotne statystycznie. Moje
wyniki sa zgodne z publikacja Shileldsa, z opracowaniem Efstathiosa czy Gunduza
(41,67,75).

Nie znalaztam rowniez istotnej statystycznie réznicy podczas oceny wieku i pici.
Wedtug Shieldsa wraz z wiekiem rosnie ryzyko jaskry neowaskularnej po napromieniowaniu
nieoperacyjnych guzow teczowki. Jest ono po 60 rok zycia dwa razy wigksze niz u chorych
ponizej 20 roku zycia (110). Pomimo, ze obserwuje si¢ dwuszczytowy rozktad zachorowan
na czerniaka btony naczyniowej w trzeciej 1 szoste] dekadzie zycia, t0 najwigksza
zachorowalno$¢ na nowotwory wewnatrzgatkowe wystepuje po 60 roku zycia. Inny jest
wowczas ogolny stan zdrowia tych chorych niz u osoéb mtodych. Jensen zaobserwowat

W swoim opracowaniu, ze wraz z wiekiem ro$nie ryzyko retinopatii popromiennej (103).

Jaskra neowaskularna po napromieniowanu guzéw wewnatrzgalkowych powstaje
na skutek niedotlenienia tkanek. Niedokrwione obszary siatkowki produkujg czynniki
wazoproliferacyjne, co z kolei prowadzi do rubeozy teczowki. Nowopowstate naczynia, ktore
w poczatkowym okresie sg zlokalizowane przy brzegu zrenicznym wedruja w Kierunku kata
przesaczania. Po zajeciu kata przesgczania powstaja zrosty przednie powodujace jaskre
wtorng zamknietego kata. Czynniki takie, jak odczyn zapalany po napromieniowaniu,
odwarstwienie siatkowki, okluzja naczyn siatkowki, a takze wspotistniejaca retinopatia
cukrzycowa, w istotny sposob wplywaja na zwigkszenie czgstosci wystepowania jaskry
neowaskularnej (111, 112, 113, 114, 115, 116, 117, 108, 119, 120, 121, 122). Wszystkie te

wspotistniejace czynniki ryzyka neowaskularyzacji kata przesgczania byty obecne rowniez
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w moim materiale. Efstathions zaobsewowat jeszcze jeden dodatkowy czynnik ryzyka jaskry
neowaskularnej: czasowe odcigcie mig$nia prostego bocznego czy przysrodkowego, (Co jest
niekiedy konieczne do zalozenia aplikatora) skutkowato w jego opracowaniu zwigkszonym
ryzykiem jaskry newoaskularnej (67). W moim opracowaniu nie zaobserwowatam,

zeby czasowe odcigcie migsnia zwigkszato to ryzyko.

Jaskra ~wtérna nieodzownie towarzyszy nowotworom wewnatrzgalkowym.
Jednostronna, czgsto jest pierwszym objawem guza wewnatrzgatkowego, szczegdlnie
w przypadku nowotworéw przedniego odcinka blony naczyniowej. Jest rowniez czgstym
powiktaniem stosowanej brachyterapii, CO pomimo bardzo dobrych wynikéw leczenia
nowotworu wewnatrzgatkowego, moze skutkowa¢ konieczno$cig usuniecia gatki oczne;j.
Stosowanie laserokagulacji siatkowki i doszklistkowych iniekcji preparatow anty-VEGF
zmniejsza to ryzyko. Nie ma jednak skutecznych metod leczenia popromiennej jaskry.
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7. Whnioski

1. Czesto$¢ wystepowania jaskry wtornej w grupie dorostych chorych z nowotworem

wewnatrzgatkowym wynosi 6,93%.

2. Ryzyko wystapienia jaskry wtornej u chorych z guzami wewnatrzgatkowymi zostato
ocenione na 13% w przypadkach lokalizacji guzow w przednim odcinku btony naczyniowe;j

i 1,2% w przypadkach guzow tylnego odcinka btony naczyniowe;j.

3. W grupie chorych, u ktérych stwierdzono obecno$¢ jaskry wtdrnej w momencie
rozpoznania guza wewnatrzgatkowego czesciej (w 57% przypadkow) rozpoznawano jaskre
wtorng otwartego kata spowodowang naciekiem kata przesaczania lub dodatkowo
zablokowaniem beleczkowania przez barwnik. W 43% przypadkéw byta to jaskra wtorna
zamknigtego kata spowodowana guzami o duzych rozmiarach lub zrostami przednimi

w przebiegu jaskry neowaskularnej.

4. W przypadku guzéw przedniego odcinka blony naczyniowej podwyzszone cisnienie

wewnatrzgatkowe moze by¢ pierwszym objawem nowotworu wewnatrzgatkowego.

5. Jaskra wtorna zamknigtego kata ze zrostami przednimi z mechanizmem pociggania
od przodu jest najczestszym powodem zablokowania odptywu cieczy wodnistej

po zastosowaniu brachyterapii.

6. Popromienna jaskra wtorna wystapita u 11% chorych.

7. Najwigksze ryzyko popromiennej jaskry po wykonaniu brachyterapii wystepuje:
e po zastosowaniu aplikatora %I,

e w przypadku krétkiego czasu napromieniania (dawka minimum 100 Gy),

e po zastosowaniu duzej dawki (minimum 100 Gy) obliczanej na szczyt guza

wewnatrzgatkowego,
e po napromieniowaniu guzoéw o duzych rozmiarach,
e po leczeniu guzéw zlokalizowanych do przodu od réwnika gatki ocznej i w ciele

rzgskowym.
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8. Streszczenie
Wstep:

Neuropatia jaskrowa to grupa chorob, ktorych wspolng cechg jest postepujace
uszkodzenie nerwu wzrokowego 1 zawgzenie pola widzenia. Uszkodzenie witokien
nerwowych tworzacych nerw wzrokowy powoduje brak mozliwos$ci przewodzenia bodzcow
wzrokowych i w konsekwencji prowadzi do S$lepoty. Wedlug danych WHO okoto 70
milionéw ludzi na $wiecie choruje na jaskre. W 2010 roku 8 milionow 0sob stracito wzrok

z powodu jaskrowego zaniku nerwu wzrokowego.

Jaskra moze pojawi¢ si¢ w kazdym momencie zycia: zaraz po urodzeniu, w wieku

wczesnodziecigcym, mtodzienczym lub u os6b dorostych.

Glownym czynnikiem ryzyka wystapienia uszkodzen jaskrowych jest wysokie
ci$nienie wewnatrzgatkowe. Do innych czynnikow podwyzszajacych prawdopodobienstwo
wystapienia jaskry zalicza si¢ rowniez: podeszly wiek, dodatni wywiad rodzinny, wady
wzroku (zar6wno wysoka krotkowzroczno$é jak i nadwzrocznos¢) i cienka rogowke.
Z ogdblnych przyczyn istotne sg cukrzyca, nadcis$nienie t¢tnicze, miazdzyca, migrena i choroba
Raynauda. Ze wzgledu na zaburzenia ukrwienia nerwu wzrokowego rowniez hypotonia
nocna, czy duze dobowe wahania ci$nienia systemowego sg istotnym czynnikiem ryzyka
wystapienia jaskry. Ciecz wodnista produkowana przez nabtonek niepigmentowany czesci
sfaldowanej ciata rzeskowego odptywa z gatki ocznej dwiema drogami. Gtéwna droga
odptywu to beleczkowanie, ktore jest czgscig kata przesaczania. W 10% procentach odplyw
cieczy wodnistej odbywa drogg niekonwencjonalng naczynidwkowo-twardowkowa. Kat
przesaczania moze by¢ otwarty lub zamknigty. W jaskrze otwartego kata utrudnienie odptywu
cieczy wodnistej wystepuje na poziomie glebszych warstw utkania beleczkowania. W jaskrze

zamknigtego kata dostep do beleczkowania jest mechanicznie zablokowany.

Inny podziat jaskry oparty jest na przyczynie jej powstawania. W jaskrze pierwotnej
nie mozna ustali¢ anatomicznych powodow zaburzen odplywu cieczy wodnistej z gatki

ocznej. W jaskrze wtornej natomiast znane sg przyczyny jej powstawania.

Jedna z przyczyn jaskry wtdrnej moze by¢ obecno$¢ nowotworu wewnatrzgatkowego.
Najczestsze nowotwory gatki ocznej u o0sob dorostych to guzy przerzutowe. U kobiet

najczestszym przerzutujacym nowotworem droga krwiono$ng jest rak sutka, a u mezczyzn rak
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oskrzeli. Rzadsze przerzuty w galce ocznej sa w przebiegu raka nerki, przewodu

pokarmowego, prostaty czy czerniaka skory.

Najczestszy pierwotny nowotwor gatki ocznej U oséb dorostych to czerniak gatki
ocznej. Zlokalizowany jest zwykle w naczyniowce, potem w ciele rzeskowym i tgczowce.
Napromieniowanie nowotworéw metodg brachyterapii lub z zewngtrznego zrodia jest

powszechnie stosowang metoda leczenia. Jej skuteczno$¢ miejscowa oceniania jest na ponad

90%.

Jaskra w przebiegu nowotworow wewnatrzgatkowych, moze wystgpowac
w momencie rozpoznania guza lub moze by¢ nastgpstwem leczenia napromieniowaniem. Jest

to popromienna jaskra wtorna.
Cel pracy:
Celem niniejszej pracy byto:

e okreslenie czgstosci wystepowania jaskry wtérnej w grupie dorostych chorych

Z nowotworami wewnatrzgatkowymi,
e okreslenie roznych mechanizmow jej powstawania,
e Ocena czgstosci pojawienia si¢ jaskry wtornej jako popromiennego powiklania,
e okreslenie czynnikow ryzyka wystapienia jaskry popromienne;.
Material:

Badaniem zostata objg¢ta grupa dorostych chorych (3001 osob) hospitalizowanych
w Klinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie
z powodu stwierdzonego nowotworu wewnatrzgatkowego w latach 2001-2010. Szczegdtowej
analizie zostala poddana grupa 208 chorych, u ktoérej oprocz zdiagnozowania nowotworu

wewnatrzgatkowego rozpoznano jaskre wtorng.
Metodyka:

U wszystkich chorych wykonano podstawowe badanie okulistyczne obejmujace
badanie ostrosci wzroku, kilkukrotne pomiary cisnienia wewnatrzgatkowego, badanie

przedniego odcinka i dna oka. Wykonywano ponadto ocen¢ kata przesgczania, badanie
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ultrasonograficzne w prezentacji A i B oraz dla guzéw przedniego odcinka btony naczyniowej

ultrabiomkroskopig (ultrasonografia wysokiej rozdzielczo$ci, wykonywana sondg 35-50 Hz).

Chorzy poddani byli leczeniu polegajacym na wycieciu guza (530 chorych),
brachyterapii (1400 chorych) lub ze wzgledu na znaczny stopien zaawansowania nOwotworu
enukleacji (1071 chorych).

Do analizy statystycznej wytoniono w sposob losowy grupe 315 chorych leczonych
w latach 2001-2010 z powodu nowotworu wewnatrzgalkowego, ktorzy leczeni byli
brachyterapia i u ktorych nie wystgpita jaskra wtorna. Okreslono ich jako grupe kontrolna.
Analizie statystycznej poddano wiek, pte¢ chorych, lokalizacj¢ guza wewnatrzgatkowego,
rodzaj zastosowanego aplikatora, czas napromieniania, $rednig dawke¢ napromieniowania

na szczyt guza oraz na jego podstawe.
Metody analizy statystycznej opracowano w oparciu o program Statistica ver 10.

Zebrany materialy przygotowano w formie opisowej obejmujacej liczebno$¢ i czestos¢
wystgpowania w procentach, warto§¢ minimalng i1 maksymalna, $rednig arytmetyczng
oraz odchylenie standardowe badanych grup pacjentow. W celu oceny analizy statystycznej
wykorzystano nastepujace testy: test t-Studenta, test chi-kwadrat Pearsona, test chi-kwadrat
NW (Najmniejszej Wielokrotnosci).

Wyniki:

Jaskre wtorng w przebiegu nowotworéow wewnatrzgatkowych rozpoznano u 208
(6,93%) chorych leczonych w latach 2001-2010. Byli to gtownie chorzy (97% przypadkow)
ze zdiagnozowanym pierwotnym nowotworem galki ocznej. Nowotwory przerzutowe (rak
oskrzela, piersi i tarczycy) w badanej grupie chorych stanowity jedynie 3%. 54 pacjentow
mialo rozpoznanie jaskry postawione W momencie rozpoznania guza wewnatrzgatkowego
(26% analizowanej grupy i 1,8% wsrod wszystkich chorych leczonych z powodu nowotworu
wewnatrzgatkowego w latach 2001-2010). U 154 pacjentéw zdiagnozowano jaskre wtorng
po napromieniowaniu (74% chorych z jaskrg wtorng i 5,13% wsrod wszystkich chorych

leczonych z powodu nowotworu wewnatrzgatkowego w latach 2001-2010).

Sredni czas rozpoznania jaskry wynosit 18,9 miesiecy. Najkrotszy okres to

rownoczesne stwierdzenie nowotworu wewnatrzgatkowego 1 towarzyszace] mu jaskry
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wtornej. Najdluzszy okres po wdrozeniu brachyterapii do rozpoznania popromiennej jaskry

wtornej wynosit 114,5 miesiecy.

Najczgséciej u chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym i jaskrg wtérng guz
zlokalizowany byt w tylnym odcinku btony naczyniowej (130 chorych). 35 chorych miato guz
zlokalizowany w przednim odcinku btony naczyniowej, a 43 zarowno w przednim odcinku,

jak i tylnym odcinku.

Najczgsciej jaskre wtorng powodowaty nowotwory srednich (120 chorych) i duzych
rozmiarow (74 chorych). Najmniej w analizowanej grupie chorych bylo pacjentow z matym

czerniakiem gatki ocznej (14).

75% chorych z nowotworem wewnatrzgatkowym i jaskrg wtorng nie miato uzytecznej

ostrosci wzroku zarowno do dali, jak i z bliskiej odlegtosci.

Na obnizenie ostrosci wzroku mialy tez wplyw inne powiklania jak: zaéma,
krwawienia do przedniej komory i komory ciata szklistego, makulopatia czy trakcyjne

odwarstwienie siatkowki.

Cis$nienie wewnatrzgatkowe u chorych z nowotworem wewnatrzgalkowym 1 jaskra
wtorng osiggato bardzo wysokie wartosci. Najwigcej chorych (88) mialo ci$nienie
wewnatrzgatkowe w przedziale 41-65 mmHg. 81 chorych mialo nieco nizsze wartosci
cisnienia wewnatrzgatkowego od 31-40 mHg. Najmniej bylo pacjentow z cisnieniem

wewnatrzgatkowym ponizej 30 mHg (39).

Wysokie wartosci ciSnienia wewnatrzgaltkowego 1 zwigzane z tym silne dolegliwosci
boélowe byly powodem usunigcia 83 gatek ocznych (40% analizowanej grupy chorych, w tym
26% w podgrupie I i 14% w podgrupie 1I). W badaniach histopatologicznych najwiecej

chorych miato najczgstszg postac czerniaka gatki ocznej, typ mieszany.

Mechanizmy jaskry u chorych, u ktorych rozpoznano jaskre wtdérng w momencie
zdiagnozowania guza wewnatrzgalkowego sg inne niz po napromieniowaniu. W 57%
przypadkéw guzy powodowaty naciek kata przesaczania lub dodatkowo beleczkowane byto
zablokowane przez barwnik. Byta to jaskra wtérna otwartego kata. W 43% przypadkow
jaskre wtorng zamknictego kata powodowaly guzy duzych rozmiaréw przesuwajgce

do przodu przepong teczowkowo-soczewkowq 1 zrosty przednie w jaskrze neowaskularnej.
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Ryzyko jaskry wtornej u chorych z guzami wewnatrzgatkowymi zostato ocenione na 13% dla

guzow przedniego odcinka i 1,2% dla guzow tylnego odcinka blony naczyniowe;.

Jaskra wtorna po napromieniowaniu nowotworu wewnatrzgatkowego w zdecydowanej
wigkszoSci zwigzana byla z zamknigciem kata przesaczania i spowodowana zrostami
przednimi w mechanizmie jaskry neowaskularnej lub po toksycznym rozpadzie guza
wewnatrzgatkowego czy wywotanej blokiem zrenicznym. Tylko 1 chory miat jaskre
otwartego kata spowodowang naciekiem kata przesgczania w przebiegu wznowy procesu
nowotworowego. Czestos¢ wystgpowania jaskry wtornej jako powiklania popromiennego

obliczono na 11%.

154 chorych z analizowanej grupy miato wykonang brachyterapi¢. 128 chorych miato

125

implantowany aplikator **1, a 26 pacjentow *“Ru. W grupie kontrolnej 225 chorych miato

125 'a 90 chorych brachyterapic *®Ru. W analizie statystycznej nie stwierdzono

brachyterapi¢
istotnej statystycznie réznicy wieku ani pici chorych w obu grupach chorych. Istotna
statystycznie byla natomiast rdéznica w  wielkoSci napromieniowanego  guza
wewnatrzgatkowego, jego lokalizacja, rodzaj zastosowanego aplikatora promieniotworczego,
czy $rednia wielko$¢ dawki na szczyt guza. Najwiecej chorych z jaskrg wtorng
zaobserwowano po zastosowaniu aplikatora **1 i po napromieniowaniu guzéw o duzych
rozmiarach zlokalizowanych w przednim odcinku btony naczyniowej. Im wigksza byta dawka
promieniowania zastosowana na szczyt guza tym wicksze prawdopodobienstwo jaskry
wtornej. Nie udowodniono istotnej statystycznie roznicy w zastosowanej sredniej dawce na
podstawe guza wewnatrzgatkowego. Chorzy z krétkim czasem napromieniania, u ktorych

zastosowano aplikator o duzej dawce mieli istotnie statystycznie czesciej popromienng jaskre

wtorng.
WhioskKi:

1. Czestos¢ jaskry wtornej w grupie dorostych z nowotworem wewnatrzgatkowym wynosi

6,93%.

2. Jaskra wtorna w momencie rozpoznania guza wewnatrzgatkowego w 57% to jaskra wtorna
otwartego kata spowodowana naciekiem kata przesgczania lub dodatkowo zablokowaniem
beleczkownia przez barwnik. W 43% przypadkow jest to jaskra wtorna zamknietego kata

spowodowana guzami o duzych rozmiarach.
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3. Ryzyko towarzyszacej jaskry wtornej dla chorych z guzami wewnatrzgatkowymi zostato
ocenione na 13% dla lokalizacji guzéw w przednim odcinku btony naczyniowej i 1,2%

dla guzéw tylnego odcinka btony naczyniowe;.

4. Jaskra wtorna zamknigtego kata jest najczestszym mechanizmem powodujacym

zablokowanie odptywu cieczy wodnistej po zastosowaniu brachyterapii.
5. Obliczono czgsto$¢ wystepowania jaskry wtornej jako powiktania popromiennego na 11% .
6. Najwicksze ryzyko popromiennej jaskry po wykonaniu brachyterapii wystepuje:
e po zastosowaniu aplikatora *°I,
e W przypadku promieniowania stosowanego w krotkim okresie czasu,
e po zastosowaniu duzej dawki obliczanej na szczyt guza wewnatrzgatkowego,

e po napromieniowaniu guzé6w o duzych rozmiarach,

e po leczeniu guzoéw zlokalizowanych do przodu od rownika gatki ocznej i w ciele

rzgskowym,
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9. Summary
Introduction:

Glaucoma is a group of diseases associated with the progressive damage of the optic
nerve head and narrowing of the visual field. Damage of the nerve fibers creating the optic
nerve causes inability of the visual impulses conduction and subsequently leads to blindness.
According to the World Health Organization about 70 million people suffers from glaucoma
in the world. In 2010 8 million people became blind because of the optic nerve atrophy

associated with glaucoma.

Glaucoma can appear in every life moment: just after the child's birth, in early

childhood, in juvenile years or in adult.

High intraocular pressure is a main risk factor of glaucoma. Among other factors
increasing the glaucoma development there are: elderly age, family history of glaucoma,
defects of sight (myopia, hypermetropia), decreased central corneal thickness. Risk of
glaucoma is also higher in patients suffering from diabetes, arterial hypertension,
atherosclerosis, migraine, Raynaud syndrome, obstructive sleep apnea. Nocturnal systemic
hypotension and large changes of the blood pressure values during the day are also important

risk factors of glaucoma development.

Aqueous humor produced by epithelium without pigment of pars plicata of the cliary
body flows out of the eye through two ways. The main outflow place is trabecular meshwork,
which is a part of the filtration angle. In 10% the outflow of aqueous humor leads through
unconventional uveal and scleral way. The filtration angle may be open or closed. In case of
open angle glaucoma the difficulty of the aqueous humor outflow is localized in the deeper
layers of trabecular meshwork. In closed angle glaucoma access to trabecular meshwork is

mechanically blocked.

Other classification of glaucoma is associated with the reason of its development.
In primary glaucoma there are no established anatomical reasons of aqueous humor outflow
disturbances from the eyeball. In secondary glaucoma the reasons of its development are

known.

Intraocular tumors are one of the reasons of the secondary glaucoma. The most

frequently eyeball tumors are metastatic tumors. The most frequently metastizing cancer is
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breast carcinoma in women, and lung carcinoma in men. Metastases to the eyeball in the
course of the renal cancer, digestive tract cancers, prostate cancer or skin melanoma are less

frequent.

Intraocular melanoma is the most frequent primary neoplasm of the eyeball. It is
localized in choroid, ciliary body or iris. Irradiation of the tumors with the application of
brachytherapy or external source is a commonly used method of the treatment. Its local

effectiveness is more than 90%.

Glaucoma in case of intraocular tumors can be already present at the moment of the

tumor diagnosis or can develop during the treatment.
Aim of the study:
The aim of the study was:

e evaluation of the frequency of secondary glaucoma occurrence in adult patients
with intraocular tumors,

¢ definition of different mechanisms of secondary glaucoma development,

e evaluation of the frequency of secondary glaucoma appearance as
a postradiation complication,

o definition of different risk factors of postradiation glaucoma development.
Material:

3001 adult patients with intraocular tumors treated in the Department of
Ophthalmology and Ocular Oncology of the University Hospital in Krakéw from 2001 to
2010 were included in the study. Secondary glaucoma was diagnosed in group of 208

precisely analyzed patients suffering also from intraocular tumors.
Methods:

The basic ophtalmological examination including examination of the visual acuity,
several intraocular pressure measurements, examination of the anterior segment, and fundus
of the eye was performed in every patient. Evaluation of the filtration angle, ultrasound

examination in presentation A and B and also ultrabiomicroscopy in case of anterior part of
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uvea, ultrasonography of the high resolution (with application of the 35-50 MHz probe) were

performed.

Tumor excision was performed in 530 patients, brachytherapy was used in 1400
individuals, and enucleation was done in 1071 patients because of the advanced stage of the

neoplasm.

In order to perform statistical analysis the control group of 315 patients with
intraocular tumors without glaucoma who underwent brachytherapy between 2001 and 2010

was chosen randomly.

Statistical analysis consisted of the patient age, sex, localization of the intraocular
tumor, kind of the used applicator, irradiation time, average dose of radiation on top and base
of the tumor. The statistical calculations were performed with the application of Statistica ver

10 software.

The collected data was prepared in descriptive form including quantity and frequency
of occurrence in percentage, minimal and maximal values, arithmetical mean and standard
deviation in the analyzed patient groups. The following tests were used in order to perform
statistical analysis: Fisher test (analysis of variances), T-Student test, NIR test, Pearson chi-

square test, NW chi-square test.
Results:

Secondary glaucoma was diagnosed in 208 (6,93%) patients with intraocular tumors
treated from 2001 to 2010. Majority of them (97% of cases) suffered from primary tumor of
the eyeball. Metastatic tumors (from lung cancer, breast cancer or thyroid gland cancer) were
diagnosed only in 3% of the analyzed group. In 54 patients the diagnosis of secondary
glaucoma was simultaneous with the diagnosis of intraocular tumor (26% of the analyzed
group and 1,8% of all patients treated because of intraocular neoplasm in period from 2001 to
2010). In 154 patients secondary glaucoma was diagnosed after the beginning of the treatment
(74% of all patients with secondary glaucoma and 5,13% of all patients treated because of
intraocular neoplasm in period from 2001 to 2010).

Mean time from the moment of intraocular tumor diagnosis to secondary glaucoma

appearance was 18.9 months. This period of time was the shortest when the diagnosis of
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intraocular tumor and secondary glaucoma was simultaneous. The longest period of

secondary glaucoma development after the beginning of therapy was 114.5 months.

Intraocular neoplasm in patients with coexisting secondary glaucoma was most
frequently localized in posterior part of the uvea (130 cases). Tumor was placed in the

anterior part of the uvea in 35 patients, and in both parts of the uvea in 43 cases.

Most frequently secondary glaucoma was caused by medium size tumors (120
patients) or large size tumors (74 patients). Small size melanoma of the eyeball was present

only in 14 cases of the analyzed group.

75% of patients with intraocular neoplasm and secondary glaucoma had no useful

visual acuity, both for the long and short distance.

The impaired visual acuity was also connected with such complications as: cataract,
bleeding to anterior chamber and vitreous body, maculopathy or retinal detachment.

Intraocular pressure in patients with intraocular tumor and secondary glaucoma was
very high. In majority of patients (88) its value ranged from 41 to 65 mmHg. Slightly lower
intraocular pressure (31-40 mmHg) was measured in 81 cases. 39 patients had intraocular

pressure lower than 30 mmHg.

High intraocular pressure and associated with it severe pain were the reason of 83
removals of the eyeballs (40% of the analyzed patient group, including 26% in the subgroup |
and 14% in the subgroup I1). Majority of the patients had the most frequent mixed type of

melanoma in pathological examination.

Glaucoma mechanisms are different in patients in whom secondary glaucoma was
diagnosed simultaneously with intraocular tumor and in patients in whom it developed after
irradiation. In 57% of cases tumors caused infiltration of the filtration angle or additionally
trabecular meshwork was blocked by pigment. It was secondary glaucoma of the open angle.
43% of cases had secondary glaucoma of the closed angle, caused by large size tumors
shifting anteriorly irido-lensal diaphragm and anterior adhesions in neovascular glaucoma.
Risk of the coexisting secondary glaucoma in patients with intraocular tumors was estimated

as 13% for anterior segment tumors and 1,2% for posterior segment tumors.
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Secondery glaucoma after irradiation of the intraocular neoplasm was associated
in majority of cases with the closing of the filtration angle and anterior adhesions
in neovascular glaucoma mechanism or after toxic disintegration of the intraocular tumor
or caused by the pupil block. Only 1 patient suffered from open angle glaucoma caused by
infiltration of the filtration angle during the recurrence of the neoplastic process. Frequency of

radiation-induced secondary glaucoma was 11%.

154 patients from the analyzed group underwent brachytherapy. Applicators with **I
were used in 128 cases and applicators with ®Ru in 26 cases. In the control group 225
patients underwent brachytherapy with application of **I and 90 with ®°Ru. Statistical
analysis did not reveal statistically significant differences between the compared groups
in terms of sex distribution and mean age. There were statistically significant differences
between analyzed and control group associated with such features as: size of the irradiated
intraocular tumor, its localization, kind of the used applicator, mean radiation dose on the
tumor top. Most frequently secondary glaucoma was observed after the use of 2 applicator,
after the irradiation of the large tumors localized in the anterior part of the uvea. The higher
radiation dose of radiation on the tumor’s top, the higher possibility of secondary glaucoma
development. There was no statistically significant difference in term of the mean dose of
radiation on the intraocular tumor’s base. Patients with short time of irradiation with high

dose applicators had statistically more frequently radiation-induced secondary glaucoma.

Conclusions:

1. The frequency of secondary glaucoma in adult patients with intraocular tumors was
6.93%.

2. Secondary glaucoma at the moment of the intraocular tumor diagnosis in 57% of
cases was of the open angle type caused by infiltration of the filtration angle or by
pigment blocking of the trabecular meshwork. In 43% of patients it was closed angle
glaucoma caused by the large size tumors.

3. Risk of the coexisting secondary glaucoma in patients with intraocular tumors was
estimated as 13% for anterior segment tumors and 1,2% for posterior segment tumors.

4. Secondary glaucoma of the closed angle type is the most common mechanism causing

the blockade of the aqueous humor outflow after the brachytherapy application.
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. The frequency of secondary glaucoma after the irradiation of the intraocular tumor
was 11%.

. The highest risk of secondary glaucoma development after brachytherapy is associated
with:

the use of '#| applicator,

the high dose of irradiation used in short time.

the application of high dose calculated on the top of intraocular tumor,

the irradiation of large size tumors,

the treatment of tumors localized anteriorly from the equator of the eyeball and in the

ciliary body.
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10. Wykaz uzytych skrotow

AFIP - Armed Forces Institute of Pathology,

COMS - Collaborative Ocular Melanoma Study,

DD - Disc Diameter ($rednica tarczy nerwu wzrokowego),

MmHg - milimetry shupa rteci,

NS - nieznamienne statystycznie,

NW - najmniejsza wielokrotnos¢,

n. Il - nerw Il,

OCT - Optic Coherent Tomography (optyczna koherentna tomografia),
SD - standard deviation (odchylenie standardowe)

TNM - Tumor, Nodules, Metastases (klasyfikacja TNM),

TTT — transpupilar thermotherapy (termoterapia przezzreniczna),
UBM - ultrabiomicroscopy (ultrabiomikroskopia),

USG - ultrasonography (ultrasonografia),

WHO - World Health Organisation (Swiatowa Organizacja Zdrowia).
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