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3. WYKAZ SKRÓTÓW (alfabetycznie) 

AI – artificial intelligence – sztuczna inteligencja 

AO – adaptive optics – optyka adaptywna 

AO-FC – adaptive optics-fundus camera – funduskamera z optyką adaptywną 

AO-OCT – adaptive optics optical coherence tomography – optyczna koherentna 

tomografia z optyką adaptywną 

AO-SLO – adaptive optics scanning laser ophthalmoscopy – skaningowa oftalmoskopia 

laserowa z optyką adaptywną  

BCVA – best corrected visual acuity – najlepsza skorygowana ostrość wzroku do dali  

BDNF – brain derived neurotrophic factor – czynnik neurotroficzny pochodzenia 

mózgowego 

BMI – body mass index – wskaźnik masy ciała 

CDR – cup to disc ratio – wskaźnik c/d 

CSFI – combined structure function index – połączony indeks uszkodzenia strukturalnego i 

funkcjonalnego 

ET-1 – endotelina 1 

FC – fundus camera – funduskamera  

FGF – fibroblast growth factors – czynnik wzrostu fibroblastów  

GCC – ganglion cell complex – kompleksu komórek zwojowych 

HS-WFS – Hartmann-Shack wavefront sensor – sensor czoła fali Hartmanna-Shacka 

ICP – intracranial pressure – ciśnienie wewnątrzczaszkowe 

IOP – intraocular pressure – ciśnienie wewnątrzgałkowe  

JPOK – jaskra pierwotna otwartego kąta  

LD – lumen diameter – średnica światła naczynia 

LSFG – laser speckle flowgraphy – laserowa przepływografia plamkowa  

MAP – mean arterial pressure – średnie ciśnienie tętnicze krwi  

MD – mean deviation – średni ubytek czułości siatkówki  

NVC – neurovascular coupling – oddziaływanie nerwowo-naczyniowe  

OBF – ocular blood flow – oczny przepływ krwi 

OCT – optical coherence tomography – optyczna koherentna tomografia 

OCTA – optical coherence tomography angiography – angiografia optycznej koherentnej 

tomografii 

OPP – ocular perfusion pressure – ciśnienie perfuzji ocznej 

POAG – primary open angle glaucoma – jaskra pierwotna otwartego kąta 

PSD – pattern standard deviation – odchylenie standardowe wzorca  

https://en.wikipedia.org/wiki/Scanning_laser_ophthalmoscopy
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RGC – retinal ganglion cells – komórki zwojowe siatkówki 

RNFL – retinal nerve fibre layer – okołotarczowa warstwa włókien nerwowych siatkówki 

SD-OCT – spectral-domain optical coherence tomography – OCT o domenie spektralnej  

SLO – scanning laser ophthalmoscopy – skaningowa oftalmoskopia laserowa  

TD – total diameter – średnica naczynia 

TPD – translaminar pressure difference – różnica ciśnienia translaminarnego 

WCSA – vascular wall cross-sectional area – pole powierzchni przekroju naczynia 

WLR – wall-to-lumen ratio – stosunek grubości ściany naczynia do światła 

WT – wall thickness – grubość ściany naczynia 
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3. OCENA PARAMETRÓW MIKROKRĄŻENIA W SIATKÓWCE OKA W 

JASKRZE PIERWOTNEJ OTWARTEGO KĄTA Z WYKORZYSTANIEM 

TECHNIKI OPTYKI ADAPTYWNEJ [STRESZCZENIE] 

 

 Jaskra należy do grupy przewlekłych chorób neurodegeneracyjnych. W wyniku degeneracji 

i śmierci komórek zwojowych i ich aksonów dochodzi do postępującego uszkodzenia nerwu 

wzrokowego, któremu towarzyszy trwała utrata pola widzenia. Jaskra jest główną przyczyną 

nieodwracalnej ślepoty na świecie [1] i występuje z częstością około 3,4% wśród osób w wieku 40-

80 lat [2]. Jaskra pierwotna otwartego kąta (JPOK) jest najczęstszym typem jaskry i stanowi około 

75% wszystkich przypadków choroby [3]. JPOK charakteryzuje się złożoną wieloczynnikową 

patogenezą i zwykle bezobjawowym przebiegiem we wczesnych stadiach, co czyni ją dużym 

wyzwaniem dla współczesnej medycyny. Aby zapobiec ślepocie i lepiej kontrolować chorobę, 

konieczne jest poznanie dokładnych czynników patofizjologicznych i markerów progresji choroby. 

Dlatego zastosowanie nowych technologii i metod diagnostycznych ma kluczowe znaczenie w 

JPOK. Wśród nich obiecującą technologią jest optyka adaptywna (ang. adaptive optics; AO), 

pierwsza metoda, która umożliwia wcześniej nieosiągalną, analizę struktur oka na poziomie 

komórkowym in vivo, a tym samym dokładniejsze poznanie JPOK.  

Celem niniejszej Rozprawy Doktorskiej, opartej na cyklu trzech publikacji, jest analiza 

zmian w naczyniach w mikrokrążeniu siatkówki u pacjentów z JPOK oraz ocena korelacji nasilenia 

zmian naczyniowych ze stopniem zaawansowania JPOK z wykorzystaniem techniki AO. Ponadto 

w niniejszej Rozprawie Doktorskiej przeanalizowano nowe osiągnięcia w obszarach diagnostyki i 

monitorowania jaskry, ze szczególnym uwzględnieniem roli AO. 

W pierwszym artykule, będącym narrative review, przedstawiono – zgodnie z aktualną 

wiedzą medyczną – dostępne w literaturze badania i publikacje dotyczące najnowszych osiągnięć 

w diagnostyce i monitorowaniu jaskry. W pierwszej kolejności opisano rozwój tonometrii, 

ponieważ ciśnienie wewnątrzgałkowe (ang. intraocular pressure; IOP) jest jedynym czynnikiem, 

który można modyfikować za pomocą leczenia. Następnie omówiono technologie, które ułatwiają 

i rozpowszechniają stosowanie funduskamer (ang. fundus camera; FC) w ocenie nerwu 

wzrokowego. W publikacji również szeroko przedstawiono ewolucję optycznej koherentnej 

tomografii (ang. optical coherence tomography; OCT) pod względem jakości obrazu, protokołów 

obrazowania oraz nowych parametrów. Najważniejszym badaniem czynnościowym oceniającym 

stopień funkcjonalnego uszkodzenia jaskrowego jest perymetria. W publikacji przedstawiono nowe 

rozwiązania badań perymetrycznych z funkcją śledzenia dna oka, połączonego indeksu uszkodzenia 

strukturalnego i funkcjonalnego (ang. combined structure function index; CSFI), nowatorskich 

algorytmów perymetrycznych oraz ulepszonych technik analitycznych. W artykule omówiono 

także zastosowanie różnych typów badań elektrofizjologicznych układu wzrokowego oraz ich 

modyfikacji, które mogą być dodatkowym użytecznym narzędziem do diagnostyki i monitorowania 
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jaskry. Coraz powszechniejsze staje się zastosowanie technik sztucznej inteligencji (ang. artificial 

intelligence; AI), w tym głębokiego uczenia (ang. deep learning; DL) w diagnostyce oraz 

monitorowaniu jaskry, co w przyszłości może rozwiązać problem dostępności do diagnostyki jaskry 

dla dużych grup populacyjnych. Dzięki zastosowaniu AI możliwa jest ocena zmian strukturalnych 

(jak zdjęcia dna oka, OCT) oraz funkcjonalnych (perymetria), jak również prognozowanie tempa 

progresji choroby. Ponadto w artykule opisano zastosowanie technik AO w diagnostyce oraz 

monitorowaniu jaskry. 

W drugim artykule omówiono zasady działania AO oraz rodzaje AO stosowanych w 

okulistyce. Optyka adaptywna sama nie tworzy obrazu, lecz służy do jego korekcji, co powoduje 

wzrost rozdzielczości uzyskanego obrazu. System AO może być zintegrowany z istniejącymi 

urządzeniami do obrazowania siatkówki, takimi jak FC, skaningowa oftalmoskopia laserowa (ang. 

scanning laser ophthalmoscopy; SLO) i OCT. W artykule szczegółowo przedstawiono dostępne w 

literaturze badania dotyczące zastosowania AO w wielu jednostkach chorobowych, takich jak 

retinopatia cukrzycowa, zwyrodnienie plamki związane z wiekiem, retinopatia nadciśnieniowa, 

jaskra, centralna surowicza chorioretinopatia, dystrofie siatkówki, choroby zapalne. 

Trzecia publikacja to oryginalny artykuł opisujący badanie przeprowadzone w ramach 

przewodu doktorskiego w Samodzielnym Klinicznym Szpitalu Okulistycznym w Warszawie. 

Badanie miało na celu ocenę parametrów tętnic skroniowych siatkówki u pacjentów z JPOK na 

różnych etapach zaawansowania choroby przy użyciu AO-funduskamery (ang. AO-funduscamera; 

AO-FC) Rtx1™ (Imagine Eyes,Orsay, Francja; wersja 3.4 – AO Image 3.4), pierwszego 

komercyjnie dostępnego urządzenia mikroskopu optycznego zintegrowanego z AO. Analizie 

poddane zostały również korelacje między parametrami naczyniowymi a stopniem zaawansowania 

jaskry, określonym na podstawie zmian strukturalnych w OCT (grubość okołotarczowej warstwy 

włókien nerwowych siatkówki (ang. retinal nerve fibre layer; RNFL); grubość kompleksu komórek 

zwojowych (ang. ganglion cell complex; GCC) i powierzchnia rąbka (ang. rim area)) oraz zmian 

funkcjonalnych w perymetrii (średni ubytek czułości siatkówki (ang. mean deviation; MD), 

odchylenie standardowe wzorca (ang. pattern standard deviation; PSD). Do badania włączono 111 

oczu 58 pacjentów z rozpoznaną i leczoną przez co najmniej dwa lata JPOK z Poradni Jaskrowej 

oraz 70 oczu 38 zdrowych ochotników. Grupę badaną podzielono na trzy podgrupy według stopnia 

zaawansowania neuropatii: grupa A – jaskra preperymetryczna (37 oczu); grupa B – jaskra 

perymetryczna wczesna według kryteriów uproszczonej klasyfikacji Hodappa (48 oczu); grupa C – 

jaskra perymetryczna umiarkowana według kryteriów uproszczonej klasyfikacji Hodappa (26 oczu) 

[4]. Grupę kontrolną stanowiły osoby zdrowe, zgodne wiekiem z grupami badanymi. Wszystkie 

osoby musiały spełniać ścisłe kryteria kwalifikacji i były dopasowane pod względem wieku, płci, 

ciśnienia krwi i wskaźnika BMI (ang. body mass index), tak aby wspomniane czynniki nie 

wpływały na wiarygodność wyników. Przy użyciu AO-FC Rtx1™ zmierzono następujące 

https://en.wikipedia.org/wiki/Scanning_laser_ophthalmoscopy
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parametry tętnicy skroniowej siatkówki górnej i dolnej w odległości 0,5-1 średnicy tarczy od 

krawędzi tarczy nerwu wzrokowego: średnicę naczynia (ang. total diameter; TD), grubość ściany 

naczynia (ang. wall thickness; WT), średnicę światła naczynia (ang. lumen diameter; LD), 

współczynnik WLR (ang. wall-to-lumen ratio), czyli stosunek grubości ściany naczynia do jego 

światła oraz parametr WCSA (ang. wall cross-sectional area), czyli pole powierzchni przekroju 

naczynia. W analizie statystycznej za poziom istotności przyjęto p< 0.05. Badanie wykazało istotnie 

niższe wartości TD i LD oraz wyższe wartości WLR i WT dla tętnicy skroniowej górnej i dolnej 

we wszystkich grupach z JPOK w porównaniu do grupy kontrolnej. Ponadto TD był istotnie 

dodatnio skorelowany z grubością RNFL i GCC. LD był istotnie dodatnio skorelowany z RNFL, 

GCC i rim area. WLR był istotnie ujemnie skorelowany z RNFL, GCC, rim area i MD, podczas 

gdy był istotnie dodatnio skorelowany ze wskaźnikiem c/d (ang. cup to disc ratio; CDR) i PSD. 

Natomiast nie zaobserwowano istotnych statystycznie różnic dla parametru WCSA pomiędzy 

grupami z JPOK a grupą kontrolną, co może wskazywać na eutroficzną przebudowę naczyń, 

charakteryzującą się zwiększonym WLR i niezmienionym WCSA.  

Podsumowując, badanie wykazało, że zmiany w tętnicach siatkówki są obecne w JPOK, 

nawet na bardzo wczesnym etapie choroby oraz korelują one z zaawansowaniem zmian jaskrowych. 

Zgodnie z naszą wiedzą, niniejsze badanie jest pierwszą próbą analizy morfologii naczyń siatkówki 

przy użyciu AO w korelacji z testami strukturalnymi i funkcjonalnymi w JPOK. Badanie to może 

zapewnić lepszy wgląd w patogenezę i ocenę progresji jaskry a tym samym może przyczynić się do 

lepszej diagnostyki i leczenia choroby.  
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4. ASSESSMENT OF RETINAL MICROCIRCULATION PARAMETERS IN PRIMARY 

OPEN ANGLE GLAUCOMA USING ADAPTIVE OPTICS TECHNOLOGY [SUMMARY] 

          Glaucoma is a neurodegenerative group of diseases characterised by degeneration of ganglion 

cells and its axons, which results in damage to the optic nerve and permanent visual field loss. 

Glaucoma is the leading cause of irreversible blindness worldwide [1] and occurs with a frequency 

of about 3.4 per cent amongst people aged 40-80 years [2]. Primary open-angle glaucoma (POAG) 

is the most common type of glaucoma and represents around 75 % of all cases of the disease [3]. 

POAG is characterized by a complex multifactorial pathogenesis and a usually asymptomatic course 

in the early stages, which makes it a great challenge for modern medicine. To prevent blindness and 

improve disease control, it is necessary to understand the pathophysiological mechanisms and 

markers of disease progression. Therefore, the use of new technologies and diagnostic methods is 

crucial in POAG. Among them, a promising technology is adaptive optics (AO), the first method 

that allows previously unachievable analysis of eye structures at the cellular level in vivo, and thus  

a more accurate understanding of POAG.  

           The aim of this dissertation, based on a series of three publications, is to assess the vascular 

changes in the retinal microcirculation in patients with POAG and to evaluate the correlation of the 

severity of vascular changes with the progression of POAG using the AO technique. In addition, 

this dissertation analyses recent developments in the diagnosis and monitoring of glaucoma with 

particular emphasis on the role of AO. 

          The first article composing the publication series, a narrative review article, presents, in 

accordance with current medical knowledge, the latest findings and publications on the recent 

developments in the diagnosis and monitoring of glaucoma. Firstly, the development of tonometry 

is described, as intraocular pressure (IOP) is the only factor that can be modified with treatment. 

Technologies that make the use of fundus cameras (FC) in optic nerve evaluation with its 

documentation easier and more widespread are discussed. The publication also broadly describes 

the evolution of optical coherence tomography (OCT) in terms of image quality, imaging protocols 

and new parameters. The most important test to assess the degree of functional glaucomatous 

damage is perimetry. The publication presents new developments including perimetry with fundus 

tracking, combined structure function index (CSFI), novel perimetry algorithms and improved 

analytical techniques. The publication also presents the application of different types of visual 

electrophysiological tests and their modifications, which can be a useful additional tool to 

conventional tests in glaucoma. The paper highlights the role of artificial intelligence (AI) in the 

diagnosis and monitoring of glaucoma. The application of AI in glaucoma for the assessment of 

structural changes (such as fundus photographs, OCT) and functional changes (perimetry) as well 

as for the prognosis of patients with glaucoma is presented. In addition, the article describes the 

appliance of AO in the diagnosis and monitoring of glaucoma. 

           The second paper is also a review article, which summarises the application of AO 
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technology in ophthalmology. The article reviews the principles of AO and the types of AO used in 

ophthalmology. AO alone cannot produce an image, so the AO system must be integrated with 

existing retinal imaging devices such as FC, scanning laser ophthalmoscopy (SLO) and OCT. This 

article summarises, in accordance with current medical knowledge, the available studies and 

publications in the literature concerning the use of AO in a number of disease entities, including 

diabetic retinopathy, age-related macular degeneration, hypertensive retinopathy, glaucoma, central 

serous chorioretinopathy, retinal dystrophies, inflammatory diseases.  

          The third publication is an original article describing a study conducted as part of a 

dissertation research procedure at the Public Clinical Ophthalmic Hospital in Warsaw. The study 

aimed to assess temporal retinal arteriolar parameters in patients with POAG at different stages of 

progression using the adaptive optics fundus camera (AO-FC) Rtx1™ (Imagine Eyes, Orsay, 

France; version 3.4 – AO Image 3.4), the first commercially available device integrated with AO. 

Secondly, we wanted to investigate correlations between vascular parameters and glaucoma severity 

that were determined by structural changes on OCT (retinal nerve fibre layer (RNFL), ganglion cell 

complex (GCC) and rim area) and functional changes in perimetry (mean deviation (MD), pattern 

standard deviation (PSD)). Furthermore, we wanted to compare retinal vascular parameters in 

glaucoma patients to a healthy group. The study included 111 eyes of 58 patients diagnosed and 

treated with POAG for at least two years from the Glaucoma Outpatient Clinic and 70 eyes of 38 

healthy volunteers. The study group was divided into three subgroups according to glaucoma 

severity: group A – preperimetric glaucoma (37 eyes); group B – early perimetric glaucoma 

according to the criteria of the simplified Hodapp classification (48 eyes); group C – moderate 

perimetric glaucoma according to the criteria of the simplified Hodapp classification (26 eyes) [4]. 

The control group consisted of healthy subjects, age-matched to the study groups. All subjects had 

to meet strict eligibility criteria and be matched for age, sex, blood pressure, and body mass index 

(BMI) to ensure that the above-mentioned factors did not affect the reliability of the results. Using 

the AO-FC Rtx1™, the following parameters of the superior and inferior temporal retinal arterioles 

were measured at a distance of 0.5-1 disc diameter from the edge of the optic disc: total diameter 

(TD), vessel wall thickness (WT), lumen diameter (LD), the wall-to-lumen ratio (WLR) and the 

wall cross-sectional area (WCSA). In the statistical analysis p< 0.05 was taken as the level of 

significance. The study showed significantly lower TD and LD values and higher WLR and WT 

values for the superior and inferior temporal arterioles in all groups with POAG compared to the 

control group. In addition, TD was significantly positively correlated with RNFL and GCC 

thickness. LD was significantly positively correlated with RNFL, GCC and rim area. WLR was 

significantly negatively correlated with RNFL, GCC, rim area and MD, while it was significantly 

positively correlated with cup to disc ratio (CDR) and PSD. In contrast, no statistically significant 

differences were observed for the parameter WCSA between the groups with POAG and the control 

group, which may indicate eutrophic vascular remodelling, characterised by increased WLR and 
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unchanged WCSA. 

           Summarising, this study has demonstrated that retinal arteriolar changes are indeed present 

in POAG, even at a very early stage of the disease, and correlate with the progression of 

glaucomatous changes. To our knowledge, this study is the first attempt to analyse retinal vascular 

morphology using AO in correlation with structural and functional tests in POAG. This study may 

provide better insight into the pathogenesis and progression of glaucoma, and thus may contribute 

to better diagnosis and treatment of the disease. 
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5. WSTĘP 

5.1. Patogeneza jaskry pierwotnej otwartego kąta. Zarys problematyki. 

          Jaskra pierwotna otwartego kąta (JPOK) to postępująca neuropatia nerwu wzrokowego z 

charakterystycznymi cechami uszkodzenia nerwu wzrokowego i zmianami pola widzenia, 

spowodowana postępującą apoptotyczną śmiercią komórek zwojowych siatkówki (ang. retinal 

ganglion cells; RGC) [5]. Uważa się, że różne czynniki patofizjologiczne są zaangażowane w 

rozwój JPOK. Podwyższone ciśnienie wewnątrzgałkowe (ang. intraocular pressure; IOP) pozostaje 

głównym czynnikiem ryzyka jaskry [6]. Wpływ IOP na uszkodzenie nerwu wzrokowego jest 

tłumaczony głównie przez dwa mechanizmy: bezpośredni (mechaniczny) oraz pośredni 

(naczyniowy) [5]. Mechanizm bezpośredni polega na tym,  że podwyższone ciśnienie 

wewnątrzgałkowe wywiera bezpośredni ucisk na włókna aksonalne RGC [5,7]. Włókna nerwu 

wzrokowego opuszczające oko przechodzą przez blaszkę sitową, najsłabszą mechanicznie i 

najbardziej podatną na odkształcenia i deformacje część twardówki. Uważa się, że to właśnie na 

poziomie blaszki sitowej dochodzi do mechanicznego uszkodzenia włókien nerwowych i 

upośledzenia transportu aksonalnego [5,8]. Upośledzony transport aksonalny skutkuje zmniejszoną 

dystrybucją składników odżywczych, tlenu i neurotrofin, takich jak czynnik neurotroficzny 

pochodzenia mózgowego (ang. brain-derived neurotrophic factor; BDNF) i czynnik wzrostu 

fibroblastów (ang. fibroblast growth factors; FGF), co prowadzi do nieprawidłowego 

funkcjonowania RGC [9]. Zakłócenie metabolizmu RGC powoduje gromadzenie się różnych 

substancji toksycznych, w tym wolnych rodników, co prowadzi do dalszego uszkodzenia RGC 

[5,10]. Utrata neuronów powoduje aktywację komórek glejowych (astrocytów i komórek Mullera), 

które uwalniają czynniki prozapalne, takie jak tlenek azotu, prostaglandyny, cytokiny, i upośledzają 

barierę krew-siatkówka, dodatkowo nasilając degenerację RGC [5,11,12]. Ponadto niedotlenienie 

komórek gleju powoduje upośledzenie usuwania glutaminianu z przestrzeni zewnątrzkomórkowej, 

co przyczynia się do wzrostu jego stężenia i ekscytotoksyczności dla RGC [7,11]. Mechanizm 

pośredni polega na tym, że podwyższenie IOP prowadzi do ucisku naczyń włosowatych, co skutkuje 

upośledzeniem przepływu krwi do tarczy nerwu wzrokowego i niedokrwiennym uszkodzeniem 

nerwu wzrokowego [5]. 

           Podsumowując, uszkodzenie jaskrowe komórek zwojowych może wystąpić w wyniku 

różnych mechanizmów pod wpływem podwyższonego IOP, w tym urazu ciśnieniowego, a 

następnie niedokrwienia, niedotlenienia, nagromadzenia toksyn metabolicznych, wtórnego procesu 

zapalnego i upośledzonego przepływu aksonalnego.  

           Nie wyjaśnia to jednak, dlaczego u wielu pacjentów może rozwinąć się jaskra lub wystąpić 

progresja choroby pomimo prawidłowych wartości IOP[13,14]. Liczne badania dotyczące 
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patogenezy JPOK pozwoliły zidentyfikować wiele innych czynników ryzyka rozwoju choroby. 

Wśród nich można wymienić:  

● Wiek. Starszy wiek jest niezależnym czynnikiem ryzyka zarówno rozwoju, jak i progresji 

jaskry [15]. 

● Płeć. Rola płci nie jest ściśle określona, chociaż ostatnie badania wskazują, że JPOK 

występuje częściej u mężczyzn. Tłumaczy się to różnicami anatomicznymi oraz 

hormonalnymi [16-18]. 

● Rasa. JPOK występuje częściej, pojawia się wcześniej i ma cięższy przebieg u osób 

pochodzenia afrykańskiego niż u osób rasy kaukaskiej w tym samym wieku. Przyczyny nie 

są w pełni poznane, ale sugeruje się, że obejmują różnice anatomiczne, pigmentacyjne i 

genetyczne [16,17]. 

● Wada refrakcji. Liczne badania potwierdzają związek między JPOK a krótkowzrocznością. 

Sugeruje się, że zarówno pacjenci krótkowzroczni, jak i pacjenci z jaskrą znacznie częściej 

reagują na glikokortykoidy wzrostem IOP oraz cechują się zmianami w strukturze kolagenu 

[19, 20]. 

● Parametry rogówki. Cieńsza rogówka jest ważnym czynnikiem ryzyka rozwoju i progresji 

JPOK. Ponadto właściwości biomechaniczne rogówki, w szczególności zmniejszona 

histereza, zostały powiązane z progresją jaskry [15]. 

● Blaszka sitowa. Zmiany w strukturze blaszki sitowej, w tym przesunięcie tylne, ścieńczenie 

i defekty ogniskowe, prowadzą do zwiększonej podatności na uszkodzenia wywołane IOP 

[21]. 

● Genetyka. Chociaż tylko u niewielkiego odsetka pacjentów z JPOK stwierdzono klasyczny 

mendlowski sposób dziedziczenia choroby [22], wykryto liczne geny mogące brać udział w 

patogenezie jaskry [23]. Do najbardziej znanych należą gen białka Matrix Gla (ang. Matrix 

Gla protein; MGP), gen miocyliny (ang. myocilin gen; MYOC), gen TBK1 i gen 

optineuryny (ang. optineurin; OPTN) [19]. 

● Ciśnienie wewnątrzczaszkowe (ang. intracranial pressure; ICP). Zauważono również, że 

pacjenci z JPOK mają niższe ICP niż osoby zdrowe, co skutkuje zwiększoną różnicą 

ciśnienia translaminarnego (ang. translaminar pressure difference; TPD) między IOP i ICP, 

co prowadzi do zakłóceń w transporcie aksonalnym i przepływie krwi, a także zmian w 

kształcie blaszki sitowej [19, 24]. 

Ponadto różne choroby ogólnoustrojowe zostały zidentyfikowane jako potencjalne czynniki ryzyka 
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JPOK, w tym niedoczynność tarczycy [25,26], bezdech senny [27,28,29] oraz hipercholesterolemia 

[30]. 

5.2. Zaburzenia naczyniowe w JPOK. 

          Uszkodzeniu jaskrowemu mogą również towarzyszyć zaburzenia naczyniowe [31]. Liczne 

badania wskazują, że obniżone ciśnienie perfuzji ocznej (ang. ocular perfusion pressure; OPP), 

upośledzona autoregulacja naczyniowa oraz zaburzone sprzężenie nerwowo-naczyniowe 

odgrywają rolę w złożonej patogenezie JPOK [32]. 

          Dopływ krwi do tkanek oka pochodzi z tętnicy ocznej, gałęzi tętnicy szyjnej wewnętrznej. 

Gałęzie tętnicy ocznej – tętnica środkowa siatkówki i tętnice rzęskowe tylne – zapewniają dopływ 

krwi odpowiednio do powierzchownych warstw tarczy nerwu wzrokowego i większości przedniej 

części nerwu wzrokowego [32, 33]. Prawidłowe OPP ma zasadnicze znaczenie dla prawidłowego 

przepływu krwi przez naczynia wewnątrzgałkowe. Zgodnie z ogólną zasadą, ciśnienie perfuzji krwi 

w narządzie jest różnicą między ciśnieniem krwi w tętnicach i żyłach tego narządu [19,32,33]. 

Uważa się, że ciśnienie krwi w żyłach ocznych jest w przybliżeniu równe IOP. OPP jest zatem 

obliczane według następującego wzoru:  

OPP = MAP - IOP. 

(od wartości średniego ciśnienia tętniczego krwi (ang. mean arterial pressure; MAP) odejmujemy 

IOP) [19,32,33]. W badaniach wykazano, że obniżone ciśnienie OPP jest skorelowane z progresją 

jaskry [34-36]. W badaniach populacyjnych, takich jak Barbados Eye Study [37], Singapore Malay 

Eye Study [38], Los Angeles Latino Eye Study [39] wykazano bezpośredni związek między 

obniżonym OPP a zwiększoną częstością występowania JPOK. Co więcej, choroby 

ogólnoustrojowe wpływające na OPP, między innymi: nadciśnienie tętnicze, hipotonia i cukrzyca, 

są związane z rozwojem i progresją JPOK, co dodatkowo podkreśla rolę czynników naczyniowych 

w patogenezie jaskry [6, 32,40].  

            Autoregulacja naczyniowa, inaczej wazoreaktywność, to zdolność układu krążenia do 

adaptacji do różnych warunków i zapotrzebowania metabolicznego poprzez utrzymywanie 

stabilnego przepływu krwi [19,32,33]. Do oceny wazoreaktywności naczyń w badaniach można 

zastosować kilka metod, w tym stymulację migoczącym światłem, zimnem, testy hiperkapnii i 

hiperoksji [32,33]. W JPOK zaobserwowano zaburzenia autoregulacji naczyniowej [41,42,43], 

wyższy opór naczyń siatkówki [44] oraz brak równowagi między zwężającą naczynia endoteliną 1 

(ET-1) a rozszerzającym naczynia tlenkiem azotu [6]. Z powodu nieprawidłowości w autoregulacji 

naczyniowej, oczy z JPOK wykazują ograniczoną zdolność do adaptacji w odpowiedzi na wahania 

OPP w porównaniu do oczu zdrowych, co prowadzi do zaburzenia homeostazy i progresji jaskry 
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[19,32]. Niestabilny oczny przepływ krwi powoduje ponadto niestabilny dopływ tlenu. 

Spowodowany tym stres oksydacyjny powoduje uszkodzenie RGC [41,45], a także zaburzenia 

beleczkowania, indukując opór odpływu cieczy wodnistej [46,47].  

           W warunkach fizjologicznych zachodzi skoordynowane oddziaływanie nerwowo-

naczyniowe (ang. neurovascular coupling; NVC), czyli zwiększona aktywność neuronów prowadzi 

do zwiększonego przepływu krwi do odpowiedniego obszaru [32]. W przypadku JPOK 

zaobserwowano jednak zaburzenia tego mechanizmu w porównaniu z osobami zdrowymi. To może 

prowadzić do niedokrwienia i niedotlenienia, które mogą negatywnie wpływać na komórki glejowe 

oraz mitochondria aksonów, wywołując neurotoksyczny efekt na RGC [32, 48].  

           Podsumowując, wyniki badań wyraźnie wskazują na silną korelację między 

nieprawidłowościami naczyniowymi a neurodegeneracją w JPOK. Niemniej jednak, ze względu na 

złożoną patogenezę choroby i wiele czynników wpływających na jej rozwój, konieczne są dalsze 

badania, aby dokładnie zrozumieć patofizjologiczne mechanizmy i określić potencjalne nowe cele 

terapeutyczne.  

 

5.3. Ocena mikrokrążenia oka w jaskrze. 

            Teoria naczyniowa przyczyniła się do wzrostu liczby badań dążących do zrozumienia 

skomplikowanego związku między anomaliami naczyniowymi a patofizjologią jaskry. Dlatego 

dokładne metody oceny krążenia ocznego w JPOK wydają się być niezbędne do lepszego 

zrozumienia zaburzeń unaczynienia w patogenezie choroby. Jednak ze względu na ograniczenia 

techniczne sprzętów diagnostycznych, zdolność do wykrywania zaburzeń naczyniowych w oku jest 

utrudniona. Postęp w nowych technikach obrazowania przyspieszył rozwój badań nad zmianami 

naczyniowymi w jaskrze. Do nieinwazyjnego pomiaru przepływu krwi w oku wprowadzono 

różnorodne techniki wykorzystujące zjawisko Dopplera [33]. Obrazowanie dopplerowskie 

wykazało zmniejszoną prędkość i zwiększony wskaźnik oporu naczyń wewnątrzgałkowych u 

pacjentów z jaskrą [49]. Kolejną metodą umożliwiającą pomiary perfuzji na tarczy nerwu 

wzrokowego, w siatkówce i naczyniówce jest laserowa przepływografia plamkowa (ang. laser 

speckle flowgraphy; LSFG) [33]. Badania z użyciem LSFG wykazują istotne różnice w perfuzji 

tarczy nerwu wzrokowego u pacjentów z JPOK w porównaniu z osobami zdrowymi [50]. Liczne 

badania z wykorzystaniem angiografii optycznej koherentnej tomografii (ang. optical coherence 

tomography angiography; OCTA) wykazały znaczne zmniejszenie gęstości przepływu i gęstości 

naczyń na tarczy nerwu wzrokowego i plamce żółtej u pacjentów z jaskrą w porównaniu do grupy 

kontrolnej, a także korelację między tymi parametrami a utratą pola widzenia [19, 51-54].  
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             Do analizy kalibru naczyń siatkówki najczęściej wykorzystuje się cyfrowe zdjęcia 

siatkówki [55]. Półautomatyczne oprogramowania, takie jak VAMPIRE (Vessel Assessment and 

Measurement Platform for Images of the Retina) [56] i SIVA (Singapore I Vessel Assessment ) 

[57], zostały opracowane w celu dokładniejszego niż ocena ręczna ilościowego określenia 

parametrów naczyń siatkówki. W badaniach opisano również zastosowanie analizatora naczyń 

siatkówki [58], OCT [59] i SLO [60] do oceny kalibru naczyń siatkówki. W szeregu badań z 

użyciem wyżej wymienionych metod wykazano, że zwężenie naczyń siatkówki jest skorelowane z 

progresją jaskry ocenianą za pomocą OCT i perymetrii [61-65]. Co więcej, w niektórych badaniach 

prospektywnych zaobserwowano związek między wyjściowym zwężeniem kalibru tętnic a 

zwiększonym ryzykiem JPOK [66-68]. 

             Nowa technologia optyki adaptywnej (ang. adaptive optics; AO), zastosowana na potrzeby 

badania w niniejszej rozprawie doktorskiej, pozwala nie tylko na ocenę kalibru naczyń siatkówki in 

vivo z dotychczas nieosiągalną rozdzielczością 2 μm, ale umożliwia również ocenę grubości ściany 

i średnicę światła naczynia siatkówki, co pozwala na rozróżnienie między eutroficzną i 

hipertroficzną przebudową naczyń [69]. Ponadto wysoka rozdzielczość obrazowania, 

powtarzalność [70] i nieinwazyjność techniki AO sprawia, że może być doskonałym narzędziem do 

oceny morfologii naczyń siatkówki w jaskrze [71] i przyczynić się do lepszego zrozumienia 

patogenezy i progresji choroby.  

 5.4. Optyka adaptywna  

            Obrazowanie siatkówki ma kluczowe znaczenie dla zrozumienia oraz monitorowania 

fizjologicznych i patologicznych procesów zachodzących w oku. Do niedawna ocena pojedynczych 

komórek siatkówki była możliwa tylko przy użyciu technik histologicznych, ponieważ dostępne 

techniki obrazowania siatkówki (takie jak zdjęcia cyfrowe, SLO i OCT) nie miały wystarczającej 

rozdzielczości do obrazowania struktur na poziomie komórkowym, głównie z powodu aberracji 

optycznych oka. Rozdzielczość systemu obrazowania optycznego może być wyznaczona zgodnie z 

równaniem: 

r = 0,61λ/NA, 

gdzie r oznacza rozdzielczość, λ to długość fali świetlnej wykorzystanej do obrazowania, a NA 

oznacza aperturę numeryczną układu. Osiągnięcie najlepszej rozdzielczości w sensie optycznym 

wymaga wykorzystania największej apertury (zależy od gęstości optycznej ośrodka) oraz 

najkrótszej długości fali (λ) wykorzystanej do oświetlania lub akwizycji obrazu [72, 73] i wartość 

teoretyczna poprzeczna w stosunku do osi dla układów optycznych wynosi około 2 μm przy 
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najkrótszym świetle widzialnym. Zakres długości fal stosowanych w urządzeniach jest ograniczony 

przez właściwości transmisyjne struktur oka oraz dopuszczalne poziomy ekspozycji, a także źródła 

i detektory światła. Jednakże, wykonywanie badań po rozszerzeniu źrenic prowadzi do wzrostu 

aberracji optycznych, co niweczy korzyści w zakresie rozdzielczości [72,73].  

          Aberracje optyczne stanowią ich dwa główne typy: chromatyczne i monochromatyczne 

(geometryczne) [74]. Aberracje chromatyczne spowodowane są różnicą we współczynniku 

załamania światła struktur optycznych oka dla różnych długości fali (różnica prędkości 

rozprzestrzenia się światła). Można uniknąć aberracji wynikających z chromatyczności światła 

używając źródła światła monochromatycznego [72]. Wielkość aberracji monochromatycznych jest 

spowodowana niedoskonałościami geometrycznymi struktur optycznych oka, takich jak film łzowy, 

rogówka i soczewka [72,74]. Aberracje monochromatyczne można z uwagi na ich charakterystyki 

podzielić na aberracje niższego i wyższego rzędu [72]. Pierwsze z nich można skorygować za 

pomocą odpowiednio dobranych soczewek sferycznych lub cylindrycznych. Natomiast aberracje 

wyższego rzędu, nazywane również aberracjami czoła frontu fali, nie mogą być skorygowane za 

pomocą samych soczewek. Powodują one, że równoległa wiązka promieni światła wprowadzana 

do oka wzdłuż jego osi optycznej skupia się w różnych punktach wzdłuż tej osi, co powoduje 

rozogniskowanie na części siatkówki. Daje to efekt mniejszej rozdzielczości optycznej poprzecznej 

pogarszając możliwość uzyskania odpowiedniej jakości obrazu siatkówki [72,74]. Optykę 

adaptywną opracowano w celu poprawy jakości obrazu, ponieważ rozdzielczość optyczna jest 

odpowiedzialna za liczbę rozróżnialnych punktów (pikseli). Uzyskano ją poprzez poprawę 

rozdzielczości obserwowanego obrazu w trakcie akwizycji, co umożliwia dokładniejszy pomiar 

oraz korekcję aberracji wyższego rzędu. Osiągnięcie lepszej rozdzielczości w akwizycji sygnału 

optycznego prowadzi więc do poprawy jakości obrazów dla celów diagnostycznych (pomiarów i 

wizualizacji). Dzięki możliwości sprzętowej korekcji aberracji czoła fali optycznej w czasie 

rzeczywistym przy użyciu metod AO wydajność systemów optycznych uległa znacznemu 

zwiększeniu, poprawiając rozdzielczość obrazowania poprzecznego do oczekiwanego poziomu 

około 2 μm [72,74].  

            System AO składa się zasadniczo z 3 podstawowych elementów - czujnika czoła fali 

optycznej, korektora czoła fali i systemu sterowania [75]. Czujnik czoła fali służy do pomiaru 

aberracji optycznych w zniekształconym froncie wchodzącej fali. W okulistyce najczęściej 

wykorzystywaną odmianą tego czujnika jest sensor czoła fali typu Hartmanna-Shacka (ang. 

Hartmann-Shack wavefront sensor; HS-WFS). Sensor HS-WFS składa się z dwuwymiarowej 

matrycy soczewek, w której każda soczewka próbkująca wprowadzaną falę optyczną na swojej 
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powierzchni tworzy własny punkt ogniska [72,73,75]. W przypadku braku aberracji, na osi za 

matrycą soczewek formuje się regularny wzorzec punktów. W obecności jakiejkolwiek aberracji, 

punkty te są formowane poza powierzchnią lub też osią. Pomiar przesunięć dla każdego punktu 

umożliwia późniejszą rekonstrukcję fali optycznej celem poprawy sferyczności jej czoła [72,73,75]. 

System sterowania za pomocą sygnałów napięciowych wytworzonych na podstawie danych z 

sensora fali optycznej koryguje odpowiednio czoło fali. Najczęściej stosowanym rodzajem 

korektora czoła fali jest układ  deformowalnych zwierciadeł, które umożliwiają zmianę kształtu 

swojej powierzchni [72,73,75]. Powierzchnia zwierciadła jest odkształcana przez dwuwymiarową 

matrycę siłowników dostosowujących zwierciadło do deformacji przychodzącej fali optycznej 

[72,73]. System AO jest wbudowywany w tor optyczny innego urządzenia optycznego, zwykle 

pełniącego funkcje kamery optycznej [74]. Dzięki temu możliwa jest taka modyfikacja wiązki 

światła, która skutecznie eliminuje zniekształcenia optyczne w czasie rzeczywistym [72,73,76].  

              Obecnie prawie wszystkie urządzenia optyczne używane w okulistyce mają możliwość 

integrowania z systemem AO, na przykład urządzenia kamer: fundus kamera (AO-FC), urządzenia 

OCT (AO-OCT) oraz SLO (AO-SLO). Od czasu pierwszego zastosowania w 1997 roku przez 

Lianga [77] systemu AO w okulistyce działającego w torze akwizycji urządzeń, technologia ta 

została użyta do obrazowania różnych struktur oka zdrowych oczu oraz przypadkach różnych 

chorób okulistycznych [72]. W wielu badaniach okulistycznych z wykorzystaniem AO oceniano 

różne struktury oka w jaskrze, takie jak włókna nerwowe, blaszka sitowa, fotoreceptory, 

beleczkowanie oraz komórki zwojowe siatkówki [72]. W niniejszym badaniu opisano zastosowanie 

AO w kamerze siatkówkowej (ang. adaptive optics retinal camera ) w ocenie parametrów tętnic 

siatkówki u pacjentów z JPOK . 

5.5. Ocena parametrów tętnic skroniowych siatkówki u pacjentów z JPOK - praca 

oryginalna 

            Niniejsze badanie jest badaniem przekrojowym przeprowadzonym w okresie od sierpnia 

2021 r. do listopada 2022 r. w Publicznym Klinicznym Szpitalu Okulistycznym w Warszawie. 

Celem badania była ocena morfologicznych parametrów tętnic skroniowych siatkówki (TD, WT, 

LD, WLR, WCSA) u pacjentów z różnym stopniem zaawansowania JPOK i porównanie ich do 

grupy kontrolnej przy użyciu AO-FC Rtx1™ (Imagine Eyes, Orsay, Francja; wersja 3.4 – AO Image 

3.4). Do badania włączono 111 oczu 58 pacjentów z rozpoznaną i leczoną przez co najmniej dwa 

lata JPOK z Poradni Jaskrowej oraz 70 oczu 38 zdrowych ochotników. Aby poprawić wiarygodność 

wyników i jakość uzyskiwanych obrazów, wszyscy uczestnicy musieli spełnić ścisłe parametry 

włączenia. Kryteria włączenia obejmowały: wadę refrakcji poniżej 6 dioptrii sferycznych i 2,5 
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dioptrii cylindrycznych, długość osiową oka poniżej 26 mm, najlepszą skorygowaną ostrość wzroku 

do dali (ang. best corrected visual acuity; BCVA) ≥ 0,4 na tablicach Snellena, przejrzyste ośrodki 

optyczne, otwarty kąt przesączania, brak historii operacji wewnątrzgałkowej (z wyjątkiem 

niepowikłanych operacji zaćmy lub niepowikłanych operacji jaskry w grupie z JPOK), brak 

cukrzycy, urazów lub innych chorób oczu, oraz brak objawów sugerujących jaskrę wtórną. Oczy 

nie spełniające tych kryteriów zostały wykluczone z badania. Dodatkowo, wszystkie grupy badane 

nie różniły się istotnie pod względem wieku, płci, BMI i ciśnienia tętniczego. Nie było istotnych 

różnic między grupami w odsetku palaczy, pacjentów z nadciśnieniem tętniczym, 

hipercholesterolemią, udarem mózgu lub zawałem mięśnia sercowego w wywiadzie. Średnie IOP 

we wszystkich oczach mieściło się w granicach normy, z mniejszymi wartościami obserwowanymi 

w grupie z JPOK, co można tłumaczyć terapią mającą na celu utrzymanie docelowego IOP w celu 

opóźnienia progresji choroby. 

           Grupę z JPOK podzielono na trzy podgrupy według stopnia zaawansowania neuropatii: 

grupa A – jaskra preperymetryczna (37 oczu); grupa B – jaskra perymetryczna wczesna według 

kryteriów uproszczonej klasyfikacji Hodappa (48 oczu); grupa C – jaskra perymetryczna 

umiarkowana według kryteriów uproszczonej klasyfikacji Hodappa (26 oczu). Uproszczona 

klasyfikacja Hodappa została opracowana do określenia zaawansowania jaskry i bazuje na wartości 

MD [4]. Gorsze wartości MD wiążą się z wyższym ryzykiem ślepoty. U 34 pacjentów jaskra 

występowała w różnych stopniach zaawansowania, podczas gdy u pozostałych stopień 

zaawansowania był taki sam w obu oczach. Grupa kontrolna składała się z osób, które spełniały 

kryteria włączenia, a ponadto miały IOP < 21 mm Hg, prawidłowy wygląd tarczy nerwu 

wzrokowego oraz prawidłowe parametry RNFL i GCC w OCT. 

            Uczestnicy zostali poddani kompleksowemu badaniu okulistycznemu, obejmującemu 

refraktometrię, pomiar BCVA, biomikroskopię w lampie szczelinowej, tonometrię aplanacyjną 

Goldmanna, gonioskopię oraz bezpośrednią fundoskopię. Długość osiowa oka została zmierzona 

przy użyciu urządzenia IOL Master 700 (Carl Zeiss Meditec AG, Hennigsdorf, Niemcy). Grubość 

RNFL, GCC oraz powierzchnię rąbka zmierzono za pomocą OCT o domenie spektralnej (ang. 

spectral-domain optical coherence tomography; SD-OCT) RTVue XR 100 Avanti Edition 

(Optovue, Fremont, CA, USA). Ponadto przeprowadzono standardowy test pola widzenia 

Humphrey 24.2 Sita przy użyciu analizatora pola widzenia Humphrey Field Analyzer 3 (Zeiss, 

Oberkochen, Niemcy), w celu oceny ubytków w polu widzenia oraz wartości MD i PSD. 

           Obrazy dna oka do pomiarów tętnic siatkówki zostały uzyskane za pomocą urządzenia AO-

FC Rtx1™. Rtx1™ jest pierwszym komercyjnie dostępnym narzędziem z zintegrowaną AO w 

dziedzinie okulistyki. Rtx1 cechuje się rozdzielczością 1,6 μm. Wymiary uzyskanego obrazu 
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wynoszą 4◦ × 4◦, co odpowiada 1,2 mm × 1,2 mm obszaru siatkówki [78, 79]. Proces akwizycji 

obrazu w pojedynczej pozycji trwa około 4 s i obejmuje pozyskanie 40 obrazów. Oprogramowanie 

Rtx1™ AO Detect Artery zostało użyte do analizy parametrów naczyń siatkówki oraz do 

korygowania zniekształceń [78, 79]. Większość pacjentów mogła być badana bez konieczności 

rozszerzania źrenic; u pozostałych źrenice zostały rozszerzone poprzez miejscowe zastosowanie 1% 

tropikamidu (Polfa, Warszawa). Zdjęcia górnej i dolnej tętnicy skroniowej siatkówki zostały 

wykonane w odległości 0,5-1 średnicy tarczy od krawędzi nerwu wzrokowego, tj. około 0,9-1,8 mm 

od krawędzi tarczy. Starano się unikać połączeń tętniczo-żylnych oraz sąsiedztwa żył siatkówki w 

celu zminimalizowania czynników wpływających na pomiar tętnic. Parametry morfologiczne 

naczyń zostały zmierzone trzykrotnie na obrazach o najwyższej jakości, a następnie dla analizy 

statystycznej użyto średniej arytmetycznej tych trzech pomiarów.  

            Analizę danych przeprowadzono przy użyciu oprogramowania StatisticaTM v. 13.2, TIBCO 

Software Inc., Palo Alto, CA, USA, 2017. Zmienne ciągłe, przedstawione jako średnie z ich 

odchyleniami standardowymi, porównywano między grupami JPOK i kontrolną za pomocą testu t-

Studenta lub testu U Manna-Whitneya, w zależności od rozkładu danych. Test Shapiro-Wilka był 

wykorzystywany do określenia normalności każdej zmiennej ciągłej. Testy Kruskala-Wallisa i chi-

kwadrat były używane do porównania co najmniej trzech grup pod względem zmiennej ilościowej. 

Związki między zmiennymi liczbowymi były oceniane za pomocą analizy korelacji Pearsona, gdy 

dane spełniały warunki testów parametrycznych, oraz za pomocą analizy korelacji Spearmana, gdy 

nie spełniały. Dwustronny test został zastosowany dla wartości p, a istotność statystyczna została 

zdefiniowana jako p < 0,05. 

           Niniejsze badanie wykazało istotne różnice morfologiczne w tętnicach siatkówki u 

pacjentów z JPOK w porównaniu do grupy kontrolnej. Całkowite średnice (TD) tętnic siatkówki 

były mniejsze we wszystkich podgrupach pacjentów z jaskrą w obu analizowanych lokalizacjach: 

górnej i dolnej, co potwierdza wyniki licznych wcześniejszych badań sugerujących zwężenie 

naczyń w jaskrze [61-68]. Dotychczasowe badania jednak nie dostarczały danych dotyczących 

światła tętnicy (LD). Oprócz zmniejszonego TD, nasze badanie wykazało istotnie niższe wartości 

LD we wszystkich podgrupach z JPOK w porównaniu z grupą kontrolną. Dodatkowo, nasze badanie 

ujawniło po raz pierwszy istotnie wyższe wartości grubości ścian (WT) i współczynnika WLR w 

grupie pacjentów z JPOK w porównaniu z grupą kontrolną. Podobne obserwacje odnotowano 

wcześniej w przypadku innych chorób naczyniowych, takich jak nadciśnienie tętnicze [80] czy 

cukrzyca [81]. WCSA był jedynym parametrem, w którym nie zaobserwowano istotnych 
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statystycznie różnic między grupą pacjentów z JPOK a grupą kontrolną. Ocena wskaźników WCSA 

i WLR może służyć do rozróżniania między eutroficzną i hipertroficzną przebudową naczyń [69]. 

Eutroficzna przebudowa, spowodowana między innymi skurczem naczynia, manifestuje się jako 

zwiększony WLR przy niezmienionym WCSA, co zaobserwowano u pacjentów z JPOK w naszym 

badaniu. Z kolei hipertroficzny remodeling objawia się równoczesnym wzrostem zarówno WLR, 

jak i WCSA, i związany jest z przerostem mięśni gładkich [69]. 

              W ramach tego niniejszego badania dokonano również porównania podgrup pacjentów z 

JPOK. Obserwowano istotne zmniejszenie średniej grubości RNFL i średniej grubości GCC wraz z 

postępem choroby (podgrupy od A do C), oraz wzrost wskaźnika c/d (ang. cup to disc ratio; CDR) 

i zwężenia powierzchni rąbka. Dodatkowo, wyniki perymetrii wykazały zwiększenie wartości PSD 

i obniżenie wartości MD wraz z zaawansowaniem choroby (podgrupy od A do C).  

             W badaniu stwierdzono dużą liczbę istotnych korelacji między parametrami naczyń, 

uzyskanymi za pomocą urządzenia Rtx1™, a parametrami OCT oraz perymetrii. TD wykazywał 

istotną dodatnią korelację z grubością RNFL i GCC. LD również wykazywał istotną dodatnią 

korelację z RNFL, GCC oraz powierzchnią rąbka. Współczynnik WLR wykazywał istotną ujemną 

korelację z RNFL, GCC, powierzchnią rąbka i MD, przy jednoczesnej istotnej dodatniej korelacji z 

CDR i PSD. Obserwowana istotna korelacja między WLR a licznymi parametrami oceniającymi 

nasilenie jaskry sugeruje, że WLR może stanowić użyteczny marker postępu JPOK.  

            Niniejsze badanie stanowi pierwszą próbę oceny mikronaczyniowej siatkówki przy użyciu 

AO w JPOK, uwzględniając parametry strukturalne i funkcjonalne zaawansowania choroby. Nasze 

wyniki wykazały, że AO jest bezpiecznym, nieinwazyjnym oraz precyzyjnym narzędziem do 

obrazowania zmian naczyniowych w siatkówce u pacjentów z jaskrą. Ponadto, badanie to może 

przyczynić się do lepszego zrozumienia patogenezy i postępu JPOK, co potencjalnie pozwoli na 

poprawę diagnostyki i leczenia tej choroby.  

 

5.6. Uzasadnienie połączenia prac w cykl publikacji. 

            Prace wchodzące w skład cyklu tworzą spójną całość, podkreślając ważny aspekt roli i 

zastosowania nowych technologii optycznych w poznawaniu wieloczynnikowej patogenezy JPOK, 

jej diagnostyce oraz monitorowaniu. W dwóch artykułach przeglądowych przedstawiono 

najobszerniejszą dostępną wiedzę dotyczącą rozwoju metod diagnostycznych jaskry ze 

szczególnym omówieniem roli systemu AO, jako nowego narzędzia obrazowania w okulistyce. W 
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badaniu przedstawionym w artykule oryginalnym nr 3 analizowano zmiany w morfologii tętnic 

siatkówki w JPOK z wykorzystaniem technologii AO. Analizując zmiany w OCT i perymetrii 

przebadano związek między parametrami naczyń a stopniem zaawansowania zmian jaskrowych. 

Zastosowanie wielomodułowej diagnostyki i nowych technologii może zapewnić lepszy wgląd w 

poznanie patomechanizmów rozwoju i progresji jaskry, a tym samym może przyczynić się do 

lepszej diagnostyki i leczenia choroby. 
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6. ZAŁOŻENIA I CELE PRACY  

 

Założenie: 

  

Możliwości wykorzystania potencjału nowych technologii obrazowania siatkówki, ze szczególnym 

uwzględnieniem optyki adaptywnej, w celu analizy mikrokrążenia w kontekście warunków 

specyficznych, takich jak jaskra pierwotna otwartego kąta. 

 

Cele przedstawionej pracy doktorskiej:  

1. Ocena morfologicznych parametrów tętnic skroniowych siatkówki (TD, WT, LD, WLR, WCSA) 

u pacjentów z różnym stopniem zaawansowania jaskry pierwotnej otwartego kąta i porównanie ich 

do grupy kontrolnej osób zdrowych przy użyciu kamery siatkówkowej AO- FC Rtx1™(Imagine 

Eyes, Orsay, Francja; wersja 3.4 – AO Image 3.4).  

2. Ocena korelacji między parametrami obrazującymi naczynia tętnicze siatkówki w Rtx1™ a 

stopniem zaawansowania jaskry, określonym na podstawie zmian strukturalnych w OCT oraz 

zmian funkcjonalnych w perymetrii. 

3. Omówienie aktualnego stanu wiedzy dotyczącego nowoczesnych metod diagnostycznych jaskry. 

4. Przedstawienie klinicznego zastosowania optyki adaptywnej, jako narzędzia obrazowania w 

okulistyce. 
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7. PRACE TWORZĄCE CYKL PUBLIKACJI  

Rozdziały 7.1. – 7. 3. stanowią cykl oryginalnych publikacji wchodzących w 

skład prezentowanej rozprawy doktorskiej. 
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7.1.Nowości w diagnostyce jaskry. Innovations in glaucoma diagnostics. 
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7.2. Clinical Application of Adaptive Optics Imaging in Diagnosis, Management, and 
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8. PODSUMOWANIE I WNIOSKI 

           Na cykl publikacji stanowiących podstawę do rozprawy doktorskiej składają się 3 prace, 

dwie przeglądowe i jedna oryginalna, będąca pierwszą opublikowaną analizą oceniającą zależność 

mikrokrążenia siatkówkowego i zmian strukturalnych i funkcjonalnych w przebiegu jaskry  

z wykorzystaniem techniki optyki adaptywnej.  

          W ramach prezentowanej rozprawy doktorskiej dokonano kompleksowego podsumowania 

doniesień i badań klinicznych dotyczących rozwoju metod diagnostycznych jaskry. 

Dokonano szczegółowego przeglądu dostępnej literatury na temat optyki adaptywnej, jako nowej 

technologii obrazowania optycznego, i jej zastosowania w okulistyce, w tym w badaniu jaskry.  

W celu lepszego zrozumienia roli zmian naczyniowych w patogenezie i progresji JPOK oceniono 

zmiany morfologiczne tętnic siatkówki u pacjentów z JPOK przy użyciu kamery siatkówkowej AO-

FC Rtx1TM. Uzyskane parametry analizowano w korelacji ze stopniem zaawansowania zmian 

jaskrowych (określonym za pomocą OCT i perymetrii), a także w porównaniu do grupy osób 

zdrowych. 

 

Na podstawie wyników badania można sformułować następujące wnioski:  

 

1. Zmiany w tętnicach siatkówki opisane istotnymi statystycznie parametrami, czyli zwężenie 

średnicy i światła naczynia, wzrost grubości ścian naczyń, zwiększenie parametru WLR, 

potwierdzono u pacjentów we wszystkich stadiach zaawansowania jaskry, w tym w jaskrze 

preperymetrycznej, w porównaniu do wartości dla grupy kontrolnej. 

2. Nasilenie zmian w naczyniach siatkówki jest powiązane (istotny współczynnik korelacji) ze 

stopniem zaawansowania choroby. 

3. Kamera siatkówkowa wyposażona w optykę adaptywną jest dokładnym i nieinwazyjnym 

narzędziem do oceny parametrów naczyniowych w jaskrze. 

4. Statystycznie istotna wartość współczynnika korelacji parametru WLR z parametrami innych 

czynników opisujących  stopień nasilenia jaskry  sprawia, że wartość WLR można traktować jako 

dobry marker progresji jaskry. 

 

 

 

 

 

 



 

65 

 

9. PIŚMIENNICTWO 

1.Allison, K., D. Patel, O. Alabi, Epidemiology of Glaucoma: The Past, Present, and Predictions 

for the Future. Cureus, 2020. 12(11): p. e11686. 

2.Tham YC, Li X, Wong TY et al.. Global prevalence of glaucoma and projections of glaucoma 

burden through 2040: a systematic review and meta-analysis. Ophthalmology 2014; 121: 2081-

2090.  

3.Kapetanakis, V.V., et al., Global variations and time trends in the prevalence of primary open 

angle glaucoma (POAG): a systematic review and meta-analysis. Br J Ophthalmol, 2016. 100(1): p. 

86-93. 

4.European Glaucoma Society Terminology and Guidelines for Glaucoma, 5th Edition. Br J 

Ophthalmol. 2021 Jun;105(Suppl 1):1-169. doi: 10.1136/bjophthalmol-2021-egsguidelines. PMID: 

34675001. 

5.Evangelho K, Mogilevskaya M, Losada-Barragan M, et al. Pathophysiology of primary open-

angle glaucoma from a neuroinflammatory and neurotoxicity perspective: a review of the literature. 

Int Ophthalmol. 2019 Jan;39(1):259-271. doi: 10.1007/s10792-017-0795-9. Epub 2017 Dec 30. 

PMID: 29290065.  

6.Martucci, A.; Nucci, C.; Pinazo-Duran, M.D. Editorial: New perspectives in glaucoma 

pathophysiology, diagnosis, and treatment. Front. Med. 2023, 10, 1200427. 

7.Casson RJ. Possible role of excitotoxicity in the pathogenesis of glaucoma. Clin Exp Ophthalmol. 

2006 Jan-Feb;34(1):54-63. doi: 10.1111/j.1442-9071.2006.01146.x. PMID: 16451260.  

8.Morrison JC, Dorman-Pease ME, Dunkelberger GR, et al. Optic nerve head extracellular matrix 

in primary optic atrophy and experimental glaucoma. Arch Ophthalmol. 1990 Jul;108(7):1020-4. 

doi: 10.1001/archopht.1990.01070090122053. PMID: 2369339 

9.Quigley HA, McKinnon SJ, Zack DJ, et al. Retrograde axonal transport of BDNF in retinal 

ganglion cells is blocked by acute IOP elevation in rats. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2000 

Oct;41(11):3460-6. PMID: 11006239.  

10.Naskar R, Dreyer EB. New horizons in neuroprotection. Surv Ophthalmol. 2001 May;45 Suppl 

3:S250-5; discussion S273-6. doi: 10.1016/s0039-6257(01)00198-9. PMID: 11377444.  

11.Osborne NN, Melena J, Chidlow G, et al. A hypothesis to explain ganglion cell death caused by 

vascular insults at the optic nerve head: possible implication for the treatment of glaucoma. Br J 

Ophthalmol. 2001 Oct;85(10):1252-9. doi: 10.1136/bjo.85.10.1252. PMID: 11567974; PMCID: 

PMC1723727.  

12.Chong RS, Martin KR. Glial cell interactions and glaucoma. Curr Opin Ophthalmol. 2015 

Mar;26(2):73-7. doi: 10.1097/ICU.0000000000000125. Erratum in: Curr Opin Ophthalmol. 2015 

Nov;26(6):553. PMID: 25490529; PMCID: PMC4323570.  

13.Tito, C.V.A.; Dias, D.T.; Ushida, M.; et al. Vascular parameters and endothelin-1 measurements 



 

66 

 

in glaucoma patients with low- and high-tension optic disc hemorrhages. Sci. Rep. 2023, 13, 5023.  

14.Shalaby, W.S.; Ahmed, O.M.; Waisbourd, M.; et al. A review of potential novel glaucoma 

therapeutic options independent of intraocular pressure. Surv. Ophthalmol. 2022, 67, 1062–1080. 

15.American Academy of Ophthalmology Basic Clinical and Science Course, Section 10, 

Glaucoma, 2023-2024.  

16.Jonas JB, Aung T, Bourne RR, et al. Glaucoma. Lancet. 2017 Nov 11;390(10108):2183-2193. 

doi: 10.1016/S0140-6736(17)31469-1. Epub 2017 May 31. PMID: 28577860.  

17.Kapetanakis VV, Chan MP, Foster PJ, et al. Global variations and time trends in the prevalence 

of primary open angle glaucoma (POAG): a systematic review and meta-analysis. Br J Ophthalmol. 

2016 Jan;100(1):86-93. doi: 10.1136/bjophthalmol-2015-307223. Epub 2015 Aug 18. PMID: 

26286821; PMCID: PMC4717368.  

18.Tehrani S. Gender difference in the pathophysiology and treatment of glaucoma. Curr Eye Res. 

2015 Feb;40(2):191-200. doi: 10.3109/02713683.2014.968935. Epub 2014 Oct 6. PMID: 

25285808.  

19.Kośny J, Jurowski P. Selected glaucoma risk factors and their role in disease progression. Part I 

– systemic, local and mechanical factors. Klinika Oczna / Acta Ophthalmologica Polonica. 

2018;120(3):159-163. doi:10.5114/ko.2018.81099. 

20.Ma F, Dai J, Sun X. Progress in understanding the association between high myopia and primary 

open-angle glaucoma. Clin Exp Ophthalmol. 2014 Mar;42(2):190-7. doi: 10.1111/ceo.12158. Epub 

2013 Aug 4. PMID: 23845009.  

21.Abe RY, Gracitelli CP, Diniz-Filho A, et al. Lamina Cribrosa in Glaucoma: Diagnosis and 

Monitoring. Curr Ophthalmol Rep. 2015 Jun 1;3(2):74-84. doi: 10.1007/s40135-015-0067-7. 

PMID: 26052477; PMCID: PMC4455897. 

22.Wiggs JL, Pasquale LR. Genetics of glaucoma. Hum Mol Genet. 2017 Aug 1;26(R1):R21-R27. 

doi: 10.1093/hmg/ddx184. PMID: 28505344; PMCID: PMC6074793.  

23.Sakurada Y, Mabuchi F, Kashiwagi K. Genetics of primary open-angle glaucoma and its 

endophenotypes. Prog Brain Res. 2020;256(1):31-47. doi: 10.1016/bs.pbr.2020.06.001. Epub 2020 

Jul 1. PMID: 32958214.  

24.Siaudvytyte L, Januleviciene I, Daveckaite A, et al. Literature review and meta-analysis of 

translaminar pressure difference in open-angle glaucoma. Eye (Lond). 2015 Oct;29(10):1242-50. 

doi: 10.1038/eye.2015.127. Epub 2015 Jul 17. PMID: 26183286; PMCID: PMC4815687.  

25.Thvilum M, Brandt F, Brix TH, et al. The interrelation between hypothyroidism and glaucoma: 

a critical review and meta-analyses. Acta Ophthalmol. 2017 Dec;95(8):759-767. doi: 

10.1111/aos.13412. Epub 2017 Feb 16. PMID: 28211200.  

26.Wang S, Liu Y, Zheng G. Hypothyroidism as a risk factor for open angle glaucoma: A systematic 

review and meta-analysis. PLoS One. 2017 Oct 25;12(10):e0186634. doi: 

10.1371/journal.pone.0186634. PMID: 29069095; PMCID: PMC5656411 



 

67 

 

27.Kośny J, Jurowski P. Selected glaucoma risk factors and their role in disease progression. Part II 

– systemic and vascular factors. Klinika Oczna / Acta Ophthalmologica Polonica. 2018;120(3):164-

167. doi:10.5114/ko.2018.81100. 

28.Liu S, Lin Y, Liu X. Meta-Analysis of Association of Obstructive Sleep Apnea With Glaucoma. 

J Glaucoma. 2016 Jan;25(1):1-7. doi: 10.1097/IJG.0000000000000357. PMID: 26561422.  

29.Nowak MS, Jurowski P, Gos R, et al. Pulsatile ocular blood flow in subjects with sleep apnoea 

syndrome. Arch Med Sci. 2011 Apr;7(2):332-6. doi: 10.5114/aoms.2011.22087. Epub 2011 May 

17. PMID: 22291776; PMCID: PMC3258714.  

30.Pertl L, Mossböck G, Wedrich A, et al. Triglycerides and Open Angle Glaucoma - A Meta-

analysis with meta-regression. Sci Rep. 2017 Aug 10;7(1):7829. doi: 10.1038/s41598-017-08295-

1. PMID: 28798341; PMCID: PMC5552857. 

31.Fan, X.; Ying, Y.; Zhai, R.; et al. The characteristics of fundus microvascular alterations in the 

course of glaucoma: A narrative review. Ann. Transl. Med. 2022, 10, 527.  

32.Wang, X.; Wang, M.; Liu, H.; Mercieca, K.; Prinz, J.; Feng, Y.; Prokosch, V. The Association 

between Vascular Abnormalities and Glaucoma—What Comes First? Int. J. Mol. Sci. 2023, 24, 

13211.  

33.Mursch-Edlmayr AS, Bolz M, Strohmaier C. Vascular Aspects in Glaucoma: From Pathogenesis 

to Therapeutic Approaches. Int J Mol Sci. 2021 Apr 28;22(9):4662. doi: 10.3390/ijms22094662. 

PMID: 33925045; PMCID: PMC8124477.  

34.Leske MC. Ocular perfusion pressure and glaucoma: clinical trial and epidemiologic findings. 

Curr Opin Ophthalmol 2009;20:73-8.  

35.Leske MC, Heijl A, Hyman L, et al. Predictors of longterm progression in the early manifest 

glaucoma trial. Ophthalmology 2007;114:1965-72. 

36.Memarzadeh F, Ying-Lai M, Chung J, et al. Blood pressure, perfusion pressure, and open-angle 

glaucoma: the Los Angeles Latino Eye Study. Invest Ophthalmol Vis Sci 2010;51:2872-7. 

37.Leske MC, Wu SY, Hennis A, et al; BESs Study Group. Risk factors for incident open-angle 

glaucoma: the Barbados Eye Studies. Ophthalmology. 2008 Jan;115(1):85-93. doi: 

10.1016/j.ophtha.2007.03.017. Epub 2007 Jul 16. PMID: 17629563.  

38.Zheng Y, Wong TY, Mitchell P, et al. Distribution of ocular perfusion pressure and its 

relationship with open-angle glaucoma: the singapore malay eye study. Invest Ophthalmol Vis Sci. 

2010 Jul;51(7):3399-404. doi: 10.1167/iovs.09-4867. Epub 2010 Feb 17. PMID: 20164462.  

39.Memarzadeh F, Ying-Lai M, Chung J, et al; Los Angeles Latino Eye Study Group. Blood 

pressure, perfusion pressure, and open-angle glaucoma: the Los Angeles Latino Eye Study. Invest 

Ophthalmol Vis Sci. 2010 Jun;51(6):2872-7. doi: 10.1167/iovs.08-2956. Epub 2010 Jan 20. 

PMID: 20089880; PMCID: PMC2891455. 

40.Kang, J.M.; Tanna, A.P. Glaucoma. Med. Clin. N. Am. 2021, 105, 493–510.  



 

68 

 

41.Ahmad, S.S. Controversies in the vascular theory of glaucomatous optic nerve degeneration. 

Taiwan J. Ophthalmol. 2016, 6, 182–186.  

42.Gugleta, K.; Kochkorov, A.; Waldmann, N.;et al. Dynamics of retinal vessel response to flicker 

light in glaucoma patients and ocular hypertensives. Graefe’s Arch. Clin. Exp. Ophthalmol. 2012, 

250, 589–594.  

43.Feke, G.T.; Pasquale, L.R. Retinal blood flow response to posture change in glaucoma patients 

compared with healthy subjects. Ophthalmology 2008, 115, 246–252.  

44.Gardiner, S.K.; Cull, G.; Fortune, B. Retinal Vessel Pulsatile Characteristics Associated with 

Vascular Stiffness Can Predict the Rate of Functional Progression in Glaucoma Suspects. Investig. 

Opthalmol. Vis. Sci. 2023, 64, 30.  

45.Flammer, J.; Konieczka, K.; Flammer, A.J. The role of ocular blood flow in the pathogenesis of 

glaucomatous damage. US Ophthalmic Rev. 2011, 4, 84. 

46.Takayanagi, Y.; Takai, Y.; Kaidzu, S.; et al. Association between Systemic Antioxidant Capacity 

and Retinal Vessel Diameters in Patients with Primary-Open Angle Glaucoma. Life 2020, 10, 364.  

47.Garhöfer, G.; Bata, A.M.; Popa-Cherecheanu, A.; et al. Retinal Oxygen Extraction in Patients 

with Primary Open-Angle Glaucoma. Int. J. Mol. Sci. 2022, 23, 10152.  

48.Wang Q, Qu X, Chen W, et al. Altered coupling of cerebral blood flow and functional 

connectivity strength in visual and higher order cognitive cortices in primary open angle glaucoma. 

J Cereb Blood Flow Metab. 2021 Apr;41(4):901-913. doi: 10.1177/0271678X20935274. Epub 2020 

Jun 24. PMID: 32580669; PMCID: PMC7983497.  

49.Banou, L.; Dastiridou, A.; Giannoukas, A.; et al. The Role of Color Doppler Imaging in the 

Diagnosis of Glaucoma: A Review of the Literature. Diagnostics 2023, 13, 588.  

50.Mursch-Edlmayr AS, Luft N, Podkowinski D, et al. Laser speckle flowgraphy derived 

characteristics of optic nerve head perfusion in normal tension glaucoma and healthy individuals: a 

Pilot study. Sci Rep. 2018 Mar 28;8(1):5343. doi: 10.1038/s41598-018-23149-0. PMID: 29593269; 

PMCID: PMC5871884.  

51.García-Medina, J.J.; Pinazo-Durán, M.D. Updates in Clinical and Translational Glaucoma 

Research. J. Clin. Med. 2021, 11, 221.  

52.Ko,C.-K.; Huang, K.-I.; Su, F.-Y.; et al. Vessel Density in the Macular and Peripapillary Areas 

in Preperimetric Glaucoma to Various Stages of Primary Open-Angle Glaucoma in Taiwan. J. Clin. 

Med. 2021, 10, 5490.  

53.Nishida, T.; Moghimi, S.; Wu, J.-H.; et al. Association of Initial Optical Coherence Tomography 

Angiography Vessel Density Loss With Faster Visual Field Loss in Glaucoma. JAMA Ophthalmol. 

2022, 140, 319–326.  

54.Shin, J.D.; Wolf, A.T.; Harris, A.; et al. Vascular biomarkers from optical coherence tomography 

angiography and glaucoma: Where do we stand in 2021? Acta Ophthalmol. 2022, 100, E377–E385.  



 

69 

 

55.Hugo,J.; Chavane, F.; Beylerian, M.; et al. Morphologic Analysis of Peripapillary Retinal 

Arteriole Using Adaptive Optics in Primary Open-angle Glaucoma. Eur. J. Gastroenterol. Hepatol. 

2020, 29, 271–275.  

56.Perez-Rovira, A.; MacGillivray, T.; Trucco, E.; et al. VAMPIRE:Vessel Assessment and 

Measurement Platform for Images of the REtina. In Proceedings of the 2011 Annual International 

Conference of the IEEE Engineering in Medicine and Biology Society, Boston, MA, USA, 30 

August–3 September 2011; pp. 3391–3394.  

57.Cheung, C.Y.; Tay, W.T.; Mitchell, P.; et al. Quantitative and qualitative retinal microvascular 

characteristics and blood pressure. J. Hypertens. 2011, 29, 1380–1391. 

58.Garhofer, G.; Bek, T.; Boehm, A.G.; et al. Use of the retinal vessel analyzer in ocular blood flow 

research. Acta Ophthalmol. 2010, 88, 717–722. 

59.Ouyang, Y.; Shao, Q.; Scharf, D.; et al. Retinal vessel diameter measurements by spectral domain 

optical coherence tomography. Graefe’s Arch. Clin. Exp. Ophthalmol. 2015, 253, 499–509.  

60.Pellegrini, E.; Robertson, G.; Trucco, E.; et al. Blood vessel segmentation and width estimation 

in ultra-wide field scanning laser ophthalmoscopy. Biomed. Opt. Express 2014, 5, 4329–4337.  

61. Chiquet, C.; Gavard, O.; Arnould, L.; et al. Retinal vessel phenotype in patients with primary 

open-angle glaucoma. Acta Ophthalmol. 2020, 98, e88–e93.  

62.Lim, L.S.; Saw, S.M.; Cheung, N.; et al. Relationship of retinal vascular caliber with optic disc 

and macular structure. Arch. Ophthalmol. 2009, 148, 368–375.  

63.Hall, J.K.; Andrews, A.P.; Walker, R.; et al. Association of retinal vessel caliber and visual field 

defects in glaucoma. Arch. Ophthalmol. 2001, 132, 855–859.  

64.DeLeon,J.M.S.; Cheung, C.Y.; Wong, T.-Y.; et al. Retinal vascular caliber between eyes with 

asymmetric glaucoma. Graefe’s Arch. Clin. Exp. Ophthalmol. 2015, 253, 583–589.  

65. Lin, T.P.H.; Wang, Y.M.; Ho, K.; et al. Global assessment of arteriolar, venular and capillary 

changes in normal tension glaucoma. Sci. Rep. 2020, 10, 19222.  

66.Kawasaki, R.; Wang, J.J.; Rochtchina, E.; et al. Retinal vessel caliber is associated with the 10-

year incidence of glaucoma: The Blue Mountains Eye Study. Ophthalmology 2013, 120, 84–90.  

67.Lin, T.P.; Hui, H.Y.; Ling, A.; et al. Risk of Normal Tension Glaucoma Progression From 

Automated Baseline Retinal-Vessel Caliber Analysis: A Prospective Cohort Study. Arch. 

Ophthalmol. 2023, 247, 111–120.  

68.Yoo, E.; Yoo, C.; Lee, T.-E.;et al. Retinal vessel diameter in bilateral glaucoma suspects: 

Comparison between the eye converted to glaucoma and the contralateral non-converted eye. 

Graefe’s Arch. Clin. Exp. Ophthalmol. 2016, 254, 1599–1608. 

69.Meixner, E.; Michelson, G. Measurement of retinal wall-to-lumen ratio by adaptive optics retinal 

camera: A clinical research. Graefe’s Arch. Clin. Exp. Ophthalmol. 2015, 253, 1985–1995.  



 

70 

 

70.Mautuit, T.; Semecas, R.; Hogg, S.; et al. Comparing Measurements of Vascular Diameter Using 

Adaptative Optics Imaging and Conventional Fundus Imaging. Diagnostics 2022, 12, 705.  

71.Trapletti, V.; Coschignano, M.A.; Tiberio, G.A.; et al. Comparison between invasive and 

noninvasive techniques of evaluation of microvascular structural alterations. J. Hypertens. 2018, 36, 

1154–1163. [CrossRef] 

72.Akyol E, Hagag AM, Sivaprasad S, et al. Adaptive optics: Principles and applications in 

ophthalmology [published correction appears in Eye (Lond). 2021;35(6): 1796]. Eye (Lond). 

2021;35(1):244-64 

73.Doble N. High-resolution, in vivo retinal imaging using adaptive optics and its future role in 

ophthalmology. Expert Rev Med Devices. 2005 Mar;2(2):205-16. doi: 10.1586/17434440.2.2.205. 

PMID: 16293057. 

74.Burns SA, Elsner AE, Sapoznik KA, et al. Adaptive optics imaging of the human retina. Prog 

Retin Eye Res. 2019;68:1-30 

75.Lombardo M, Serrao S, Devaney N, et al. Adaptive optics technology for high-resolution retinal 

imaging. Sensors (Basel). 2012;13(1):334-66 

76.Hampson KM, Turcotte R, Miller DT, et al. Adaptive optics for high-resolution imaging. Nat 

Rev Methods Primers. 2021;1:68 

77.Liang J, Williams DR, Miller DT. Supernormal vision and high-resolution retinal imaging 

through adaptive optics. J Opt Soc Am A Opt Image Sci Vis. 1997;14(11):2884-92 

78.Kupis, M.; Wawrzyniak, Z.M.; Szaflik, J.P.; et al. Retinal Photoreceptors and Microvascular 

Changes in the Assessment of Diabetic Retinopathy Progression: A Two-Year Follow-Up Study. 

Diagnostics 2023, 13, 2513.  

79.Samelska, K.; Szaflik, J.P.; Śmigielska, B.; et al. Progression of Rare Inherited Retinal 

Dystrophies May Be Monitored by Adaptive Optics Imaging. Life 2023, 13, 1871. 

80.Koch, E.; Rosenbaum, D.; Brolly, A.; et al. Morphometric analysis of small arteries in the human 

retina using adaptive optics imaging: Relationship with blood pressure and focal vascular changes.J. 

Hypertens. 2014, 32, 890–898.  

81.Zaleska-Żmijewska, A.;Wawrzyniak, Z.M.; Dąbrowska, A.; et al. Adaptive Optics (rtx1) High-

Resolution Imaging of Photoreceptors and Retinal Arteries in Patients with Diabetic Retinopathy. 

J. Diabetes Res. 2019, 2019, 9548324. 

 

 

 

 

 



 

71 

 

10. OPINIA KOMISJI BIOETYCZNEJ 

 

 

 

 



 

72 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

73 

 

11. OŚWIADCZENIA WSPÓŁAUTORÓW  

1. Innovations in glaucoma diagnostics. Klinika Oczna / Acta Ophthalmologica Polonica. 

2023;125(4):190-198. doi:10.5114/ko.2023.133452.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

74 

 

 



 

75 

 

2. Clinical Application of Adaptive Optics Imaging in Diagnosis, Management, and 

Monitoring of Ophthalmological Diseases: A Narrative Review. Med Sci Monit. 

2023;29:e941926. Published 2023Dec4.doi:10.12659/MSM.941926 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

76 

 

 



 

77 

 

 



 

78 

 

 

 



 

79 

 

3.Is Primary Open-Angle Glaucoma a Vascular Disease? Assessment of the Relationship 

between Retinal Arteriolar Morphology and Glaucoma Severity Using Adaptive Optics. J Clin 

Med.2024;13(2):478.Published2024Jan15.doi:10.3390/jcm13020478 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

80 

 

 

 



 

81 

 

 

 



 

82 

 

 

 


