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Mechanizn czias CA) jest enzymem obecnym w wielu tkankach organizmu,
Anhydraza weglanlowa (odwr; c:a!nq reaksie chemiczna polegajaca na przylaczeniu
es olfu, e ‘Z:Jeunenku wegla lub odfaczeniu czasteczki wody od kwasu we-
czzstacai wody do v; draza wég:anowa istnieje w postaci wielu izoenzymow,
gowsdo e s kY nym jest anhydraza weglanowa Il (CA-Il), obecna przede
ZKCoH) na;bkard::;:htz’:ve;onym atakze i w innych tkankach. Zahamowanie ak-
wsz:os::::‘vhyr::;zy weglanowsj w wyrostkach rzeskowych oka powoduje zmniej-
ls);v;me ilosci wydzxelar?ej cieczy wodniste], prawdopodobnie poprzez zwo.lnien{e
szybkoéci powstawania jondw dwuweglanowych, a w nastgpsthe ograniczenie
transportu sodu i pynu W rezultacie dochodzi do obnizenia ci$nienia wewnatrzgat-
;zv;le\igr(:i?)?t‘:zu preparatu TRUSOPT® zawiera chlorowodorek dqrzolamldu silnie
hamujacy ludzka anhydraze weglanowa |l. Po miejscowym podaniu do oka TRU-
SOPT® obniza podwyzszone cisnienie wewnatrzgatkowe, bez wzglgdu na to czy
jest ono zwiazane Z jaskra. Podwyzszone cisnienie we.wnqtrzgglkowe to jedna
z glownych przyczyn uszkodzenia nerwu wzrokowego | zwigzanej z jaskrg ulrat.y po-
la widzenia. W odroznieniu od lekéw zwezajacych Zrenice, TRUSOPT® obniza ci-
énienie wewnatrzgatkowe nie powodujac, czesto towarzyszacych przyjmowaniu
miotykéw, objawo niepozadanych takich jak: nocna $lepota, kurcz akomodacii
i renicy. W przeciwien do beta-blokeréw, TRUSOPT® ma bardzo
maly wplyw lub nie wplywa na czesto$¢ rytmu serca i cisnienie tetnicze
Ciénienie wewnatrzgatkowe obnizaja takze podawane miejscowo beta-blokery po-
przez zmnigjszanie wydzielania cieczy wodnistej oka, jednak mechanizm ich dziata-
nia jest odmienny. Wykazano, ze dodanie preparatu TRUSOPT® do miejscowo sto-
sowanego beta-blokera, powoduje wigksze obnizenie |OP. Podobne, sumujace
dziatanie obserwowano w przypadku stosowania beta-blokeréw i doustnych inhibi-
toréw anhydrazy weglanowej.

WSKAZANIA

Roztwér do oczu TRUSOPT® wskazany jest w leczeniu podwy2zszonego cisnienia
wewnatrzgaikowego u pacjentow z:

« nadcisnieniem ocznym

« jaskra z otwartym katem przesgczania

+ jaskra torebkowa i innymi wtérnymi przypadkami jaskry z otwartym katem przesa-

czania.

DAWKOWANIE | SPOSOB PODAWANIA

Rozitwor do oczu TRUSOPT® stosowany w monoterapii dawkujemy zakraplajac jed-
na krople do chorego oka (oczu) 3 razy dziennie.

Przy leczeniu wspomagajacym, wraz ze stosowanymi miejscowo lekami beta-adre-
nolitycznymi, podajemy do chorego oka (oczu) jedng krople roztworu TRUSOPT®
2 razy dziennie.

Chcac zastapic preparatem TRUSOPT® inny, stosowany miejscowo $rodek prze-
ciwjaskrowy, przerywamy leczenie tym lekiem po odpowiedniej dawce zaczynajac
podawanie preparatu TRUSOPT® w dniu nastepnym.

Przy stosowaniu kilku lekéw okulistycznych dziatajgcych miejscowo powinno sig za-
chowywaé co najmniej dziesigciominutowa przerwe miedzy podawaniem kolejnych
lekow.

PRZECIWWSKAZANIA

TRUSOPT® jest przeciwwskazany u pacjentéw uczulonych na ktérykolwiek ze skia-
dnikéw leku

SRODKI OSTROZNOSCI

Nie badano zastosowania preparatu TRUSOPT® u chorych z cigzka niewydolnoscig
nerek (klirens kreatyniny ponizej 30 ml/min). Z uwagi na to, ze TRUSOPT® i jego
metabolity s3 wydalane gléwnie przez nerki, stosowanie preparatu TRUSOPT®
u tych chorych nie jest zalecane.

Leczenie chorych z ostra jaskra z waskim katem przesaczania wymaga, poza poda-
waniem lekow obnizajacych ciénienie w galce ocznej, takze innych interwencii tera-
peutycznych. Nie badano zastosowania preparatu TRUSOPT® u pacjentéw z ostrg
jaskra z waskim katem przesaczania.

Nie badano zastosowania roztworu TRUSOPT® u pacjentéw z uposledzeniem

czynnosci watroby, stad zalecane jest zachowanie ostroznosci podczas leczenia
tych chorych.

TRUSQPT"' jest sulfonamidem i chociaz jest stosowany miejscowo moze dostaé sig
do quzen.\a ogélnegcf Z tego powodu objawy niepozadane, ktére wystepuja przy
stosowaniu sulfonamidéw, moga wystapié¢ po podaniu miejscowym. W przypadku

® Zastrzezona nazwa handlowa MERCK & CO ., INC . Whitehouse Station, NJ., US A

stwierdzenia powaznych dziatar niepozadanych lub objawéw nadwrazliwggci &
2y przerwa¢ podawanie preparatu. ale.
W badaniach klinicznych, przy przewleklym stosowaniu preparatu TRUSOpT®
serwowano miejscowe objawy niepozadane, gtéwnie zapalenie spojéwek i POdr°
nienie powiek. Niekiedy miaty one charakter i przebieg kliniczny podobny do rea:z-
uczuleniowych i ustepowaty po przerwaniu terapii. W przypadku ich Wystapienia ncn
lezy rozwazy¢ mozliwosé przerwania leczenia preparatem TRUSOPT®, 3
Istnieje mozliwosé spotegowania znanych skutkéw ogéinego zahamowania dziala
nia aktywnoéci anhydrazy weglanowej u chorych otrzymujacych jednoczegnie dou.
stne inhibitory anhydrazy weglanowej | TRUSOPT®. Nie badano i nie 2aleca ;
tacznego stosowania preparatu TRUSOPT® i doustnych inhibitoréw anhydrazy
glanowej.

Nie badano zastosowania preparatu TRUSOPT® u pacjentéw noszacych soczewk
Kkontaktowe. Chlorek benzalkoniowy - érodek konserwujacy uzyty w roztworze do
oczu TRUSOPT® moze odkiadaé si¢ w migkkich soczewkach kontaktowych

sig
we-

Stosowanie u kobiet w ciazy

Kategoria cigzowa: C.

Wobec tego, ze nie prowadzono odpowiednich, dobrze kontrolowanych badan naq
wplywem preparatu TRUSOPT® na przebieg cigzy, nie nalezy go stosowaé w tym
okresie.

ie u kobiet kar h piersia
Nie wiadomo, czy TRUSOPT® jest wydzielany z pokarmem kobiecym. Poniewaz
wiele lekéw przedostaje si¢ do mleka matki, preparat ten nie powinien byé stosowa-
ny u kobiet karmiacych piersia.

Stosowanie u dzieci
Nie badano bezpieczenstwa i skutecznoéci dziatania leku u dzieci.

Stosowanie u oséb w wieku podesztym

Z calej grupy pacjentow uczestniczacych w badaniach klinicznych nad preparatem
TRUSOPT® 44% mialo 65 i wiece lat, a 10% 75 i wigce] lat. Nie obserwowano istot-
nych réznic w skutecznosci i bezpieczenstwie stosowania preparatu TRUSOPT®
u tych chorych w poréwnaniu z osobami miodszymi, jednak nie mozna wykluczyé
wiekszej wrazliwosci na ten lek u niektérych oséb starszych

INTERAKCJE LEKOWE

Nie prowadzono specjalnych badar dotyczacych interakcji roztworu do oczu TRU-
SOPT® z innymi lekami. W obserwacjach Klinicznych nie stwierdzono reakcji niepo-
2adanych przy facznym stosowaniu preparatu TRUSOPT® z dziatajacymi miejsco-
wo preparatami timololu i betaxololu oraz lekami dziatajacymi ogélnie, takimi jak. in-
hibitory enzymu konwertujacego angiotensyne, antagonisci kanatu wapniowego,
diuretyki, niesteroidowe leki przeciwzapalne z aspiryng wiacznie, a takze $rodki hor-
monalne (np.: estrogeny, insulina, tyroksyna).

TRUSOPT® jest inhibitorem anhydrazy weglanowej podawanym miejscowo, ale
moze ulec wehionieciu i dosta¢ sie do krazenia ogéinego. W badaniach klinicznych
TRUSOPT® nie powodowat zaburzeri réwnowagi kwasowo-zasadowej, poniewaz
jednak po zastosowaniu doustnych inhibitoréw anhydrazy weglanowej obserwowa-
no takie zaburzenia, a w kilku przypadkach interakcje lekowe (np.: objawy toksycz-
ne podczas leczenia duzymi dawkami salicylanéw), nalezy bra¢ pod uwage poten-
cjalne ryzyko ich wystapienia u pacjentéw leczonych preparatem TRUSOPT®
OBJAWY NIEPOZADANE

W diugoterminowych badaniach klinicznych obejmujacych 1108 chorych leczonych
preparatem TRUSOPT® w monoterapii lub razem z podawanymi do oczu beta-blo-
kerami, do najczesciej wystepujacych, zwiazanych z leczeniem objawéw niepoza-
danych nalezaly: uczucie gorzkiego smaku, palenie, kiucie i swedzenie oczu, niewy-
razne widzenie, fzawienie, zapalenie spojowek, zapalenie powiek oraz bol glowy.
uczucie ostabienia i zmeczenia. Najczestszym (u okoto 3% chorych) powodem prze-
rwania leczenia preparatem TRUSOPT® bylo stwierdzenie polekowego zapalenia
spojowek i reakcji ze strony powiek. Rzadko obserwowano zapalenie teczowkii cia-
fa rzeskowego oraz wysypke. W jednym przypadku stwierdzono kamice moczowa
Badania laboratoryjne

Stosowanie preparatu TRUSOPT® nie wigzato sig z istotnymi Klinicznie zaburzenia-
mi elektrolitowymi.

PRZEDAWKOWANIE

Brak doniesien na temat przypadkowego lub umysinego przedawkowania tego leku
u ludzi.

Leczenie powinno by¢ objawowe i podtrzymujace. Mozliwe jest wystapienie zabu-
rzen elektrolitowych, kwasicy oraz objawéw ze strony oérodkowego uktadu nerwo-
wego. Konieczne jest kontrolowanie poziomu elektrolitdw (zwtaszcza potasu) W su-
rowicy oraz pomiary pH krwi.

OPAKOWANIA

TRUSOPT® jest przezroczystym, bezbarwnym lub prawie bezbarwnym, lekko lep-
kim roztworem.

W Polsce dostepny jest TRUSOPT® 2% w 5 ml opakowaniach.

Przechowywanie

Przechowywac w temperaturze 15-30°C, w miejscu niedostepnym dla dziect chro-
ni¢ przed $wiattem.
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Stezenie wybranych cytokin w ptynie podsiatk6wkowym
u chorych z odwarstwieniem siatkéwki (IL-8, TNF-c, IFN-y)

Concentration of subretinal fluid cytokines in patients with retinal detachment

(IL-8, TNF-0,, IFN=y)

Alina Bakunowicz-t azarczyk, Tadeusz Moniuszko!, Andrzej Stankiewicz,

Matgorzata Mrugacz

Purpose: The aim of this study was to evaluate the presence of IL-8, TNF-a, IFN-y in subretinal fluid of patients with rheg-

matogenous retinal detachment.

Material and methods: We studied 15 patients operated on retinal detachment. The presence of cytokines was evaluated

using immunoenzymatic assay.

Besults: IL-8, TNF-q and IFN-y were found in all subretinal fluid samples. The concentration of cytokines in patients with re-
tinal detachment lasting to 2 months was higher than in cases of retinal detachment over 2 months.

Stowa kluczowe: cytokiny, ptyn podsiatkéwkowy, odwarstwienie siatkowki
Key words: cytokines, subretinal fluid, retinal detachment

Procesy immunologiczne towarzyszace chorobom
gatki ocznej sg stosunkowo mato poznane. Stwier-
dzenie to dotyczy réwniez odwarstwienia siatkéwki.
Badania przeprowadzone w ostanich latach wskazu-
ja jednak na istotng role komorek uktadu immunolo-
gicznego i komoérek nabtonka barwnikowego siatkéw-
ki oraz produkowanych przez nie cytokin w etiopato-
genezie tego schorzenia (3). Wyniki naszych poprze-
dnich badan dotyczacych tego zagadnienia sugerujg.
udziat procesu zapalnego, manifestujacego sie mie-
dzy innymi aktywacjg makrofagéw i zwigkszong pro-
dukcjg enzymoéw proteolitycznych (2). Wykazalismy
wowczas takze obecno$é niektorych cytokin w ptynie
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podsiatkowkowym, ktérych zrédtem moga byé ma-
krofagi, limfocyty, jak réwniez komérki barwnikowe
siatkéwki (1). Nasze obecne badania miaty na celu
ujawnienie obecnosci interleukiny 8 (IL-8), czynnika
martwicy nowotworéw (TNF-o) i interferonu gamma
(IFN-y) w plynie podsiatkéwkowym (SRF) u chorych
z przedarciowym odwarstwieniem siatkdwki.

Materiat i metodyka

Do badan uzyto SRF od 15 chorych w wieku od 15
do 85 lat, operowanych w Klinice Okulistyki w Biatym-
stoku z powodu odwarstwienia siatkéwki. U 1 osoby na
podstawie przeprowadzonego wywiadu ustalono, ze
doszto u niej do tepego urazu oka na 7 dni przed wy-
stapieniem pogorszenia widzenia. Jeden chory do-
znat urazu glowy podczas upadku ze schodéw 2 mie-
sigce przed pojawieniem sig ,zastony” przed okiem.
U 3 osob wykazano krétkowzrocznos¢ srednia, u 5
za$ stwierdzono zmiany zwyrodnieniowe obwodu
dna oka. U 6 badanych odwarstwienie trwato do mie-
sigca, u 6 osob powyzej miesigca, za$ u 3 powyzej
2 miesiecy. U 5 chorych odwarstwienie obejmowato
2 kwadranty obwodu dna oka, u 4 oséb 3 kwadranty,
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236 u 6 stwierdzono catkowite odwarstwienie siat-

kéWL‘J(LQ padanych zlokalizowano pojedynczy otwor

siatkowkowy W gornej czesci dna oka, U 5 cth<r)nriy;:5ht
za$ w dolnej polowie dna olfa. U 1 osoby nac;] e
stwierdzono dwa otwory W gornyph _kwadra_nt_ap sia

Kkowki. Ostro$¢ wzroku przy przyjeciu do Kliniki wyné)-
sita u 12 os6b ponizej 5/50, a u 3 chorych od 5/50 do

5/16 (tab.l).

Tabela I: Ostro$é wzroku przed operf]cia
Table I: Visual acuity before operative day

Ostro$é wzroku 1 do 5/50 5/50-5/16
Visual acuity to 5/50

Liczba chorych 9 3 3

No. of patients

PVR stopnia A stwierdzono u 3 chorych, stopnia B —
u 8, zas C — u 4. Operacje przeprowadzono w znieczu-
leniu og6lnym. Zatozono wszczep rownoleznikowy
&rodtwardowkowy u 8 oséb, a u 1 dodano do niego
wszczep poludnikowy nadtwardowkowy. U 6 chorych
wykonano opasanie galki ocznej wszczepem nadtwar-
dowkowym (gabka). Przylozenie siatkowki uzyskano
u 12 0séb, u 3 operowanych faldy uniemozliwity przyto-
zenie siatkowki. Chorzy ci zostali skierowani w celu wy-
konania wirektomii do innego osrodka. Stezenie IL-8,
TNF-o. w SRF okreslono metodg immunoenzymatycz-
na przy uzyciu zestawéw Quantikine firmy Research
and Diagnostic System, Minneapolis, za$ IFN-y ozna-
czono za pomocg zestawu E-IFNG firmy Endogen
Cambridge, USA.

Wyniki

Wyniki analizowano przy uzyciu testu t-Studenta
(dla p<0,05 réznice okreslano jako istotne). W SRF
stwierdzono obecnosé IL-8, TNF-a, IFN-y (tab.ll)

Tabela Il: Stezenie IL-8, TNF-o. i IFN-y w plynie podsiatkéwko-
wym u chorych z odwarstwieniem siatkéwki

Table Il: Concentration of IL-8, TNF-c. and IFN-y in subretinal
fluid from patients with retinal detachment

L.p.| Nazwa cytokiny | Liczba chorych Stezenie cytokin

No. | Name of cytokines | No. of patients W plynie

podsiatkéwkowym (pg/ml)

Concentration of cytokines
in subretinal fluid x+SD

1 IL-8 15 5841186
2 TNF-a. 15 20692
3 IFN-y 15 65:27

deusz Moniuszko, Andrzej Stankiewicz, M

U chorych z odwarstwieniem siatkowki trwajacym
do 2 miesiecy stezenie tych cytokin w SRF byto nie-
znacznie wyzsze niz u 0séb z odwarstwieniem utrzy-
mujgcym sie powyzej 2 miesiecy.

Omowienie

Wiele qanych z ostatnich lat wskazuje na znaczng
role cytokin w réznych chorobach gatki ocznej. Te
drobnpczqsteczkowe polipeptydy o dziataniu auto-,
para- i endokrynnym regulujg funkcje komérek immu-
88
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nologicznych oraz komorek spoza uktadu odporng.
Sciowego W procesach zapalnych dotyczacych r63-
nych struktur oka (14). Wiadomo takze, ze w produkgj
wielu cytokin uczestniczy nabtonek barwnikowy siat.
kéwki (3). Ostatnie doniesienia wskazuja, ze komérkj
te uwalniajg IL-8 i IL-6 (6, 11). IL-8 — jako czynnik che-
motaktyczny dla neutrofilow i aktywator tych komérek
— jest odpowiedzialna za powstawanie nacieku i de-
granulacje tych komorek w stanach zapalnych biony

naczyniowej. DeBoer i wsp. (4) wykazali, ze IL-8 bie-
rze udziat w procesach zapalnych w gatce ocznej.
Charteris i Lightman (5) stwierdzili natomiast, ze IFN-
-y i TNF-B s3 produkowane przez limfocyty naciekaja-
ce siatkéwke i blone naczyniowa, co jest zwigzane
z procesem destrukcyjnym i wskazuje na postep cho-
roby. Inni autorzy wykazali zas, ze IL-1 i TNF-a. nasila-
ja odpowiedz zapalng przez stymulacje produkcji pro-
staglandyn oraz indukgje IL-8 i MCP (ciatko chemotak-
tyczne dla monocytéw), ktére z kolei aktywujg komérki
zapalne, takie jak makrofagi i granulocyty (8). Zapale-
nie tylnego odcinka gatki ocznej zwigzane jest z wy-
dzielaniem przez komorki takich cytokin, jak: IL-1, IL-2,
IL-6 oraz IFN-y i TNF (7, 13, 14). Szczegolnie wazne
jest wspoidziatanie TNF z interferonem, bowiem tylko
w obecnosci IFN-g TNF wykazuje dziatanie cytolitycz-
ne i cytotoksyczne na komérki zmienione i na prawi-
diowe komérki nabtonka i srodbtonka. Poza tym IFN-
-y wzmaga wydzielanie TNF (10). W reakcji zapalnej
IFN-y aktywuje makrofagi, neutrofile i komérki B oraz
indukuje synteze biatek ostrej fazy. Petni on tez wazng
role w wygaszeniu reakcji immunologicznych, hamujac
wydzielanie IL-4 i IL-5 przez komorki T (15). Interfero-
ny moga réwniez wspotdziata¢ z niektorymi czynnika-
mi wzrostowymi w celu pobudzenia proliferacji (9). Na
podstawie najnowszych badarn wykazano, ze TNF
i IFN-y wraz z IL-1 powodujg ekspresje genu biatka
adhezyjnego ICAM-1 i uwalnianie tego biatka przez
komorki nabtonka barwnikowego siatkowki. ICAM-1
uczestniczy natomiast w procesach zapalnych i choro-
bach o charakterze immunologicznym (12). Mozna
wiec sugerowag, ze obecnos¢ IL-8, TNF-o i IFN-
-y w SRF moze przemawiac¢ za udziatem procesu za-
palnego w mechanizmach odwarstwienia siatkowki.

Whnioski

1. Obecnos¢ IL-8, TNF-a, IFN-y w SRF moze su-
gerowaé udziat stanu zapalnego w procesie odwar-
stwienia siatkowki.

2. Mozna przypuszczaé, ze cytokiny te mogg mie¢
wplyw na rozwéj PVR w procesie odwarstwienia siat-
kowki.
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