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Streszczenie

  Jaskra jest jedną z najpoważniejszych chorób cywilizacyjnych prowadzących do nieuleczalnej utra-
ty wzroku. Mimo wielu lat badań przyczyny tego schorzenia nadal pozostają niepewne. Ogromną 
trudność stanowi jej zdiagnozowanie, ze względu na to, iż początkowa faza ma charakter bez-
objawowy. Po wielu poszukiwaniach duże nadzieje zaczęto wiązać z metaloproteinazami – en-
zymami proteolitycznymi, których udział udowodniono w patogenezie wielu odmian jaskry. Ich 
nad ekspresja prowadzi do degradacji komponentów macierzy zewnątrzkomórkowej, co powoduje 
uszkodzenie tkanek oka oraz zmianę ich właściwości. Powstające w ten sposób zaburzenia struk-
turalne są jednymi z głównych przyczyn postępującej neuropatii jaskrowej. Obecność w tkan-
kach oka osób chorych na jaskrę otwartego kąta zmienionej ekspresji MMP-1, -2, -3, -7, -9 i -12 
oraz ich tkankowych inhibitorów TIMP-1 i -2 otworzyła nowe metody diagnozowania i leczenia 
tej choroby. Wykrycie polimorfi zmów czy mutacji w obrębie genów kodujących te enzymy po-
zwoli na zakwalifi kowanie pacjenta do grupy ryzyka, a u osób, które już zachorowały regulacja 
aktywności metaloproteinaz stanie się częścią postępowania terapeutycznego. W pracy omówio-
no występowanie i funkcję poszczególnych rodzajów metaloproteinaz w jaskrze otwartego kąta, 
a także możliwości leczenia tego schorzenia poprzez regulację MMPs.

 Słowa kluczowe: jaskra • metaloproteinazy macierzowe • markery

Summary

  Glaucoma is one of the most important civilization diseases and leads to irreversible blindness. In 
spite of many years of research, the causes of this disorder remain unclear. This disease is extre-
mely diffi cult to diagnose because its primary phase is asymptomatic. After laborious research it 
has been discovered that metalloproteinases, i.e. proteolytic enzymes involved in the pathogene-
sis of many kinds of glaucoma, are crucial in glaucoma diagnosis. The overexpression of matri-
xins leads to degradation of extracellular matrix components, which results in eye tissue injury 
and changes of tissue properties. Structural disorders occurring in this way are one of the many 
key reasons for progressive glaucomatous optic neuropathy. The presence of altered expressions 
of MMP-1, -2, -3, -7, -9, and -12 and their tissue inhibitors TIMP-1 and -2 in the glaucomatous 
eye paves new ways for the diagnosis and treatment of open-angle glaucoma. The detection of 
polymorphisms and mutations in genes encoding these enzymes will allow qualifying a patient 
to a risk group and people who are already ill may be treated by regulation of metalloproteina-
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1. WSTĘP

Jaskra jest drugą pod względem występowania przyczy-
ną nieodwracalnej utraty wzroku (po zaćmie). Według 
WHO wśród ludzi niewidzących jest ona powodem śle-
poty u 12,3% [66].

Chociaż na temat epidemiologii jaskry w Polsce nie ma 
pełnych danych, to szacuje się, że w naszym kraju na tę 
chorobę cierpi prawie 700 tys. ludzi. W 2004 r. wśród 
mieszkańców Wrocławia przeprowadzono badania, któ-
re udowodniły, że najczęściej występującą postacią ja-
skry jest jaskra pierwotna otwartego kąta (JPOK) – na 
1,6% ogólnego występowania jaskry 1,0% stanowiły 
przypadki JPOK [56]. Jednocześnie stwierdzono, że 
aż u 71% pacjentów jaskra nie została wcześniej zdia-
gnozowana.

Dokładne przyczyny występowania jaskry pierwotnej nie 
są znane. U jej molekularnych podstaw leżą zaburzenia 
w obrębie macierzy zewnątrzkomórkowej tworzącej sieci 
beleczkowania kąta przesączania. Zaburzenia te są najczę-
ściej związane z nadmierną syntezą składników macierzy 
zewnątrzkomórkowej (ECM) oraz zmianami aktywności 
enzymów proteolitycznych modyfi kujących ECM – me-
taloproteinaz macierzowych (matryksyn, MMPs) oraz ich 
tkankowych inhibitorów (TIMPs).

2. RODZAJE JASKRY

Jaskra (glaucoma) należy do grupy chorób, których isto-
tą jest swoista, postępująca neuropatia nerwu wzrokowe-
go. Patologia ta spowodowana jest zaburzeniami ciśnienia 
w gałce ocznej, powodującymi uszkodzenie nerwu wzro-
kowego. Prowadzi do charakterystycznych zmian w od-
cinku wewnątrzgałkowym nerwu wzrokowego: zawęża-
nia pola widzenia, a w końcowej fazie – do całkowitej 
utraty wzroku.

Jaskra obejmuje wiele rodzajów schorzeń mających różne 
przyczyny i objawy [22]; można ją podzielić na dwa głów-
ne typy – pierwotną i wtórną.

Jaskra pierwotna jest chorobą obuoczną, najczęściej nie-
symetryczną, uwarunkowaną genetycznie. Charakteryzuje 
się nieprawidłową budową kąta przesączania, która nie jest 
skutkiem innego procesu chorobowego. Ostre napady ja-
skry, dość często występujące u osób poddanych silnemu 
stresowi (silne stany emocjonalne, wzruszenia czy zde-
nerwowanie) świadczą o tym, że na przebieg tej choroby 
wpływa wzmożone napięcie układu nerwowego. Jaskrę 
pierwotną można podzielić na:
•  jaskrę z otwartym kątem przesączania, tzw. jaskrę prostą,
•  jaskrę z zamkniętym kątem przesączania [21], którą 

dzieli się na jaskrę ostrą, podostrą i przewlekłą,
•  jaskrę mieszaną, będącą połączeniem jaskry otwartego 

i zamkniętego kąta [34],
• jaskrę dziecięcą (wrodzoną) [31].

O jaskrze wtórnej mówi się wówczas, gdy zamknięcie kąta 
przesączania lub zablokowanie źrenicy powstało wskutek 
przewlekłego schorzenia gałki ocznej, przewlekłych cho-
rób przebiegających ze zmianami w naczyniach krwiono-
śnych, urazu mechanicznego lub operacyjnego, zmienia-
jącego stosunki anatomiczne w gałce ocznej [22]. Wzrost 
ciśnienia wewnątrzgałkowego jest spowodowany wówczas 
zablokowaniem kąta przesączania – wysiękiem zapalnym 
w przednim odcinku gałki ocznej. Wśród rodzajów jaskry 
wtórnej można wyróżnić: 
•  jaskrę z otwartym kątem przesączania, do której nale-

żą: jaskra torebkowa (jaskra w przebiegu zespołu rze-
komego złuszczania torby soczewki), jaskra barwniko-
wa, jaskra pourazowa i jaskra indukowana steroidami,

•  jaskrę z zamkniętym kątem przesączania: neowaskular-
na, jaskra i stan zapalny, pourazowa, jaskra połączona 
ze zmianami w soczewce,

• jaskrę dziecięcą (wrodzoną).

ses activity. This review focuses on the presence and function of metalloproteinases in open-an-
gle glaucoma and on treatment possibilities through MMP regulation.
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2.1. Optyczna neuropatia jaskrowa (GON)

Jaskra jest chorobą o charakterze neurodegeneracyjnym. 
Zmiany w obrębie nerwu wzrokowego dotyczą głównie ko-
mórek zwojowych i warstwy włókien nerwowych siatkówki. 
W wyniku ich postępującego procesu zanikowego dochodzi 
do charakterystycznych zmian w obrębie tarczy nerwu wzro-
kowego – powiększenia fi zjologicznego zagłębienia w tarczy 
i zmniejszenia pierścienia nerwowo-siatkówkowego. Występują 
także zmiany w obrębie obszaru przytarczowego.

Do uszkodzenia komórek nerwowych w oku dochodzi 
z różnych przyczyn: niedoboru czynników wzrostu, synte-
zy wolnych rodników czy zaburzeń w metabolizmie wap-
nia, a ich skutkiem jest apoptoza, czyli genetycznie zapro-
gramowana i kontrolowana śmierć komórki [8,9].

Wysunięto dwie teorie określające przyczyny obumiera-
nia komórek zwojowych siatkówki w jaskrze: ischemicz-

na i mechaniczna.

Pierwsza z teorii głosi, iż przyczyną jaskry mogą być za-
burzenia mikrokrążenia w oku w przedniej części nerwu 
wzrokowego, wokół tarczy nerwu wzrokowego [37], w na-
czyniówce [27], a także zaburzenia w unaczynieniu pozagał-
kowym [23]. Niedokrwienie powoduje niedobór utlenowanej 
glukozy, co prowadzi do zahamowania transportu aksopla-
zmy w komórkach nerwowych, a tym samym do zaburze-
nia transportu neurotropin – czynników regulujących wzrost 
i funkcjonowanie komórek nerwowych [61]. Zmiany w krą-
żeniu krwi w oku prowadzą także do dysfunkcji naczynio-
wych mechanizmów regulujących, m.in. wzrostu stężenia 
endoteliny 1 (ET-1) w osoczu i w cieczy wodnistej [38,57]. 
ET-1 jest białkiem powodującym skurcz naczyń krwiono-
śnych, co dodatkowo ogranicza mikrokrążenie w obrębie 
nerwu wzrokowego, czego skutkiem jest jego zanik.

W teorii mechanicznej jako przyczynę neuropatii jaskrowej 
podaje się nacisk cieczy wodnistej na blaszkę sitową ner-
wu wzrokowego. Napór powoduje odkształcenie tej blasz-
ki i struktur ją wspierających oraz deformację kanalików 
laminarnych. Przyczyną może być też mechaniczne uszko-
dzenie neuronów i utrudnienia w transporcie aksoplazmy 
[63]. Podobnie jak w przypadku niedokrwienia, a skutkiem 
tych zjawisk jest apoptoza komórek nerwowych.

Niedokrwienie, nacisk mechaniczny, czy też inne urazy mogą 
doprowadzić do nieswoistej odpowiedzi na stres, jaką jest ak-
tywacja komórek glejowych. W nerwie wzrokowym ważnymi 
przedstawicielami tej grupy są astrocyty i komórki Müllera. 
Ich aktywacja prowadzi do zmian w ekspresji genów, a co 
za tym idzie do zmian w morfologii i podziałach komórek. 
Aktywne komórki glejowe wytwarzają wiele związków, ta-
kich jak syntetazę tlenku azotu (NOS-2) [50], cyklooksyge-
nazę (COX-2) [4], czynnik martwicy nowotworów (TNF-a), 
transformujący czynnik wzrostu (TGF-b2) [76], metalopro-
teinazy macierzy zewnątrzkomórkowej i inne mediatory, któ-
rych działanie powoduje remodeling tkanki.

2.2. Jaskra pierwotna otwartego kąta

Jaskra pierwotna otwartego kąta (primary open angle glau-
coma – POAG) jest najczęściej występującą postacią neu-
ropatii jaskrowej [56]. Podwyższone ryzyko zachorowa-

nia na POAG stwierdzono u osób rasy białej powyżej 65 
roku życia. Ustalono też znacznie częstsze występowanie 
tej choroby u osób rasy czarnej, przy czym bariera wie-
kowa obniża się tu do 40 lat. Inne czynniki ryzyka to wy-
stępowanie zachorowań na jaskrę w rodzinie, cukrzyca, 
ostra krótkowzroczność, mniejsza grubość centralnej ro-
gówki i niskie ciśnienie tętnicze (często będące skutkiem 
nadmiernego leczenia nadciśnienia).

Jaskrze pierwotnej otwartego kąta często towarzyszy pod-
wyższenie ciśnienia wewnątrzgałkowego na skutek utrud-
nienia wypływu cieczy wodnistej (humor aquosus). Ciecz 
wodnista jest wytwarzana w wyrostkach rzęskowych wcho-
dzącym w skład ciała rzęskowego i wypełnia komory oka 
w przedniej jego części. Odpowiada ona za utrzymanie pra-
widłowego ciśnienia wewnątrz gałki ocznej, co pozwala na 
zachowanie odpowiedniego dla niej kształtu. Ciecz wodni-
sta zawiera także substancje odżywiające nieunaczynione 
tkanki oka, zwłaszcza rogówkę i soczewkę.

Nadmiar cieczy wodnistej jest odprowadzany dwiema droga-
mi. Główną drogą jest tzw. kąt tęczówkowo-rogówkowy (kąt 
przesączania), skąd płyn przechodzi do kanału Schlemma 
i dalej do żył wodnych. Alternatywnie ciecz wodnista prze-
chodzi drogą twardówkowo-naczyniówkową kolejno przez 
krypty tęczówki, mięśnie wyrostka rzęskowego, przestrzeń 
nadnaczyniówkową i twardówkę do przestrzeni podspojów-
kowej (ryc. 1). W ten sposób z oka jest odprowadzane około 
25% tego płynu [72]. Zablokowanie dróg odpływu powo-
duje wzrost ciśnienia śródgałkowego ponad wartość pra-
widłową (11–21 mmHg). Dziś wiemy, że jest to ważny, ale 
nie decydujący czynnik wywołujący neuropatię jaskrową. 
U niektórych chorych jaskra przebiega bez podwyższone-
go ciśnienia wewnątrzgałkowego (w tzw. jaskrze prawidło-
wego ciśnienia) lub wprost przeciwnie – może występować 
nadciśnienie oczne niepowodujące jaskry.

Kąt przesączania jest utworzony przez sieć beleczkowania. 
Jest ona zbudowana z trzech warstw: wewnętrznej sieci bło-
ny naczyniowej oka, głębszej sieci rogówkowo-twardówko-
wej i tkanki przykanalikowej, która sąsiaduje z wewnętrzną 
ścianą śródbłonka kanału Schlemma. Elementy te, budo-
wane przez elementy macierzy zewnątrzkomórkowej, two-
rzą silnie porowatą strukturę, dzięki czemu ciecz wodnista 
może przez nią swobodnie przepływać. Badania wykaza-
ły, że części naczyniówkowa i rogówkowo-twardówkowa 
nie biorą udziału w zaburzeniach odpływu cieczy wodni-
stej z oka [74]. Zasadniczą rolę odgrywa tu tkanka około-
przewodowa. Jej komórki tworzą liczne wypustki, które łą-
cząc się ze sobą, a także ze śródbłonkiem kanału Schlemma 
oraz elementami macierzy zewnątrzkomórkowej tworzą 
gęstą sieć, tzw. rejon wewnętrznej ściany (inner wall re-
gion). Okazało się jednak, że zaburzenia w tej strukturze 
stanowią tylko niewielką część przyczyn utrudnień w od-
pływie cieczy wodnistej. Badania dowiodły, że zasadniczą 
rolę w tym procesie odgrywa nadmierna synteza macie-
rzy zewnątrzkomórkowej i jej przekształcenia, w których 
uczestniczą metaloproteinazy macierzowe.

3. METALOPROTEINAZY MACIERZOWE

Macierz zewnątrzkomórkowa (matriks zewnątrzkomórko-
wa – ECM) tworzona jest przez sieć różnorodnych związ-
ków (białek i polisacharydów) wypełniających przestrzeń 
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międzykomórkową w tkankach. Spełnia w organizmie 
funkcje regulacyjne i strukturalne, nadaje tkankom odpo-
wiednie właściwości fi zyczne. Degradacja macierzy ze-
wnątrzkomórkowej jest ważnym procesem fi zjologicznym. 
Zmiany w obrębie ECM towarzyszą m.in. embriogenezie 
[11], angiogenezie [12], rozwojowi kości i szkliwa zębów 
[32], cyklowi reprodukcyjnemu [10] oraz gojeniu się ran 
(nawet przy uszkodzeniach rdzenia kręgowego [33]). To 
przekształcanie macierzy zewnątrzkomórkowej jest pro-
wadzone z udziałem metaloproteinaz. Enzymy te biorą 
także udział w procesach niezwiązanych z przebudową 
matriks, takich jak agregacja płytek [36] oraz własności 
wazoaktywne naczynia krwionośnego [3]. MMPs warun-
kują przebudowę endometrium w czasie cyklu miesięcz-
nego, podczas ciąży, porodu i połogu [47]. Oprócz udziału 
w procesach fi zjologicznych, metaloproteinazy mogą rów-
nież odgrywać ważną rolę w etiologii chorób nowotworo-
wych [13], miażdżycy [55], chorobach skóry [14] czy za-
paleniu stawów [60,77].

Czym właściwie są metaloproteinazy macierzowe? MMPs 
są to zewnątrzkomórkowe lub błonowe enzymy trawią-
ce składniki macierzy zewnątrzkomórkowej. Biorą one 
udział w utrzymaniu właściwej struktury szkieletu ECM. 
Metaloproteinazy macierzy mają charakter endopepty-
daz aktywnych w pH obojętnym lub lekko zasadowym 
w obecności jonów Ca2+. Enzymy te charakteryzują się 
budową domenową (ryc. 2). Ich struktura może wykazy-
wać pewne różnice w zależności od rodzaju metaloprote-
inazy. Wszystkie MMPs bezpośrednio po zsyntetyzowa-
niu są utrzymywane w postaci nieaktywnych proenzymów 
dzięki obecności propeptydu. O ich sekrecji i transporcie 
poza obręb komórki decyduje sekwencja sygnałowa. Po 
wydzieleniu MMPs do macierzy zewnątrzkomórkowej ule-
ga ona degradacji. Centralne miejsce w metaloproteina-
zach zajmują dwie domeny: katalityczna i hemopeksyno-
wa połączone strukturą tworzącą tzw. „elastyczny łącznik” 
[44]. W obrębie domeny katalitycznej odpowiedzialnej za 
aktywność proteolityczną MMPs, znajduje centralnie po-
łożony atom cynku połączony koordynacyjnie z trzema 
resztami histydyny. W metaloproteinazach transbłono-
wych występuje ponadto dodatkowa domena transbłono-
wa odpowiedzialna za utrzymanie enzymu w strukturze 
błony komórkowej.

Dotąd odkryto 25 metaloproteinaz macierzy zewnątrzkomór-
kowej, z czego 23 występują u człowieka. Są to enzymy o bar-
dzo różnorodnej swoistości substratowej. MMPs uczestniczą 
w reakcjach obejmujących procesy degradacji macierzy ze-
wnątrzkomórkowej oraz błony podstawnej i ich komponen-
tów [70], ale mogą także pełnić inne funkcje (tabela 1).

Metaloproteinazy macierzy są wydzielane przez komórki 
tkanki łącznej (m.in. fi broblasty) [82], komórki hemopo-
etyczne (monocyty [78,87], makrofagi [87], limfocyty [24], 
granulocyty i płytki krwi [20]), komórki śródbłonka [75], 
hepatocyty [58] oraz komórki nowotworowe [84].

4. TKANKOWE INHIBITORY METALOPROTEINAZ MACIERZOWYCH

Proteolityczna aktywność matryksyn jest regulowana przez 
inhibitory proteaz, które obejmują dwie grupy: inhibitory 
występujące w osoczu i innych płynach ustrojowych oraz 
działające w obrębie tkanek TIMPs. Do tej pory u krę-
gowców odkryto 4 rodzaje tkankowych inhibitorów meta-
loproteinaz oznaczonych jako TIMP-1, TIMP-2, TIMP-3 
i TIMP-4, przy czym należy podkreślić, że TIMP-3 jest 
również inhibitorem adamalizyn.

Ryc. 1.  Drogi odpływu cieczy wodnistej; A – oko zdrowe; B – oko z jaskrą otwartego kąta

A B

Ryc. 2.  Budowa domenowa metaloproteaz macierzowych; L1, 
L2 – fragmenty łącznikowe; TM – domena transmembranowa; 
Cy – ogon cytoplazmatyczny; GPI – glikozylofosfatydyloinozytol; 
Hpx – domena hemopeksynowa; CysR – domena bogata w reszty 
cysteiny; Ig – domena immunoglubulinowa; FNII – trzykrotnie 
powtórzony motyw fi bronektyny typu II; Zn – atom cynku; pro 
– propeptyd; sp – peptyd sygnałowy
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Tkankowe inhibitory metaloproteinaz wpływają hamują-
co nie tylko na aktywność MMPs. Istnieje grupa enzymów 
o podobnej strukturze do metaloproteinaz – adamalizy-
ny (ADAM), które odgrywają ważną rolę w oddziaływa-
niach międzykomórkowych, takich jak fuzja, czy adhezja. 
Przykładem jest TIMP-3, który jak wykazano znacznie 
efektywniej hamuje aktywność adamalizyn niż metalo-
proteinaz [62,89].

Geny kodujące tkankowe inhibitory metaloproteinaz są 
rozmieszczone odpowiednio na chromosomach X Xp11.3 
– Xp11.23 [15], 17q25 [16], 22q12.1-q13.2 [17] oraz 3p25 
[18]. TIMPs funkcjonują jako ważne czynniki hamują-
ce zaburzone działanie metaloproteinaz macierzowych 

w procesach patologicznych. Tkankowe inhibitory meta-
loproteinaz macierzowych to białka o m.cz. 21–29 kDa 
[79] zawierające dwie domeny: C-terminalną, wpływają-
cą na połączenie TIMPs z fragmentem podobnym do he-
mopeksyny metaloproteinaz oraz silnie zakonserwowaną 
ewolucyjnie domenę N-terminalną odpowiedzialną za in-
hibicję MMPs.

Tkankowe inhibitory metaloproteinaz macierzowych dzia-
łają na zasadzie klina, który wpasowuje się w szczelinę 
w miejscu aktywnym matryksyny w sposób podobny do 
substratu. TIMP niekowalencyjnie wiąże się z cząsteczką 
MMP w stosunku molowym 1: 1. Domena N-terminalna 
TIMP poprzez grupę aminową chelatuje atom cynku i usu-

Metaloproteinazy 
macierzy

Lokalizacja 
chromosomowa

Masa 
cząsteczkowa 

[kDa]
Modyfi kowany substrat Rola/efekt biologiczny

MMP-1
(kolagenaza 1)

11q22-q23 52 kolagen typu I
fi bronektyna

kolagen typu XVIII
IGFBP-3
IGFBP-5

CTGF

migracja keranocytów i reepitelializacja
migracja komórek
agregacja płytek

tworzenie fragmentu podobnego do endostatyny
wzrost dostępności IGF1 i proliferacja komórek

aktywacja VEGF

MMP-2
(żelatynaza A)

16q13 72 siarczan chondroityny
fi bronektyna

kolagen typu XVIII
BM-40

IGFBP-3
IGFBP-5

CTGF

wzrost aksonów
migracja komórek

różnicowanie komórek mezenchymalnych z fenotypem 
zapalnym

tworzenie fragmentu podobnego do endostatyny
zwiększenie powinowactwa do kolagenu

wzrost dostępności IGF1 i proliferacja komórek
aktywacja VEGF

MMP-3
(stromielizyna 1)

11q23 55 fi bronektyna
błona podstawna

E-kadheryna
plazminogen

kolagen typu XVIII
BM-40

perlekan
IGFBP-3
IGFBP-5

CTG

migracja komórek
apoptoza komórek nabłonka sutka

formowanie pęcherzyków nabłonka sutka
konwersja nabłonkowo-mezenchymalna

tworzenie fragmentu podobnego do angiostatyny
tworzenie fragmentu podobnego do endostatyny

zwiększenie powinowactwa do kolagenu
uwolnienie bFGF

wzrost dostępności IGF1 i proliferacja komórek
aktywacja VEGF

MMP-7
(matrylizyna 1)

11q21-q22 28 fi bronektyna
plazminogen

kolagen typu XVIII
BM-40

IGFBP-5
CTGF

różnicowanie adipocytów
tworzenie fragmentu podobnego do angiostatyny
tworzenie fragmentu podobnego do endostatyny

zwiększenie powinowactwa do kolagenu
wzrost dostępności IGF1 i proliferacja komórek

aktywacja VEGF

MMP-9
(żelatynaza B)

20q11.2-q13.1 92 plazminogen
kolagen typu XVIII

BM-40
IGFBP-5

CTGF

tworzenie fragmentu podobnego do angiostatyny
tworzenie fragmentu podobnego do endostatyny

zwiększenie powinowactwa do kolagenu
wzrost dostępności IGF1 i proliferacja komórek

aktywacja VEGF

MMP-12
(elastaza 

makrofagowa)

11q22.2-q22.3 54 plazminogen
kolagen typu XVIII

IGFBP-5
CTG

tworzenie fragmentu podobnego do angiostatyny
tworzenie fragmentu podobnego do endostatyny

wzrost dostępności IGF1 i proliferacja komórek
aktywacja VEGF

Tabela 1. Charakterystyka metaloproteinaz macierzowych zaangażowanych w jaskrę otwartego kąta (według [53] – zmodyfi kowano)
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wa związaną z nim cząsteczkę wody, a grupa karboksylo-
wa N-końcowej cysteiny wiąże się dodatkowo z cynkiem 
blokując aktywność całego enzymu MMP [80]. Oprócz 
inaktywacji aktywnych MMPs, TIMPs biorą także udział 
w blokowaniu przekształcania proMMPs w aktywne me-
taloproteinazy macierzowe.

Tkankowe inhibitory, wbrew swojej nazwie, mogą również 
aktywować metaloproteinazy przez oddziaływanie swoją 
domeną C-terminalną z domeną homopeksynową, jak to 
się dzieje w przypadku proMMP2. TIMP-2 tworzy z obec-
ną na błonie komórkowej MT1-MMP kompleks, do które-
go przyłącza się prometaloproteinaza 2. Obecna w bliskim 
sąsiedztwie druga cząstka MT1-MMP powoduje aktywację 
powstałego kompleksu i oddysocjowanie od proMMP-2 se-
kwencji peptydowej, czego wynikiem jest powstanie w peł-
ni funkcjonalnej postaci MMP-2. Obecność tkankowego 
inhibitora metaloproteinaz macierzowych 2 do aktywacji 
tego enzymu wykazano m.in. w badaniach nad myszami 
z mutacją w genie Timp2 [83].

Tkankowe inhibitory metaloproteinaz są molekułami wie-
lofunkcyjnymi. Oprócz utrzymywania równowagi między 
syntezą a degradacją struktur macierzy zewnątrzkomórko-
wej pełnią także inne funkcje biologiczne. TIMP-1 i TIMP-2 
mają aktywność czynników pobudzających wzrost komórek 
różnego typu, pobudzają komórki progenitorowe hemato-
poezy (EPA) [7,71]. TIMP-1, TIMP-2 oraz TIMP-3 biorą 
udział w redukcji wzrostu guza w procesach nowotworze-
nia [5,19,48]. Ponadto TIMP-2 może ograniczać wzrost 
komórek śródbłonka [54]. Tkankowe inhibitory metalo-
proteinaz biorą także udział w regulacji procesu apoptozy. 
Dowiedziono, że TIMP-3 ma aktywność proapoptotyczną 
[2], w przeciwieństwie do TIMP-1 i TIMP-2, które działają 
antyapoptotycznie [40,45]. TIMPs biorą także udział w in-
terakcjach immunologicznych (w limfocytach B i T wyka-
zano ekspresję odpowiednio TIMP-1 i TIMP-2 [59]).

5. AKTYWACJA METALOPROTEINAZ MACIERZOWYCH

Aktywność metaloproteinaz w warunkach fi zjologicznych 
jest regulowana na 4 głównych poziomach: transkrypcji ge-
nów, aktywacji proenzymów, inaktywacji poprzez inhibi-
tory oraz przez ich kompartmentalizację.

Badania dowiodły, że regulacja MMPs na poziomie trans-
krypcji zachodzi z udziałem wielu czynników. Wydzielanie 
metaloproteinaz stymulują m.in. czynnik martwicy no-
wotworu a (TNF-a) [41], śródbłonkowy czynnik wzrostu 
(VEGF) [42,81], interleukinę 1 (IL-1) [49] prostaglandyny 
(PGE2 [86], PGF2a [67]) oraz onkogeny. Wpływają one na 
ekspresję genów fas i jun, których produkty tworzą czyn-
niki transkrypcyjne AP-1. Czynniki te łączą się z określo-
ną sekwencją DNA w rejonie promotorowym stymulując 
transkrypcję genu metaloproteinazy [72].

Inhibitorami wydzielania MMPs na poziomie transkrypcji 
(oprócz wcześniej omówionych tkankowych inhibitorów 
metaloproteinaz TIMPs) są zaś transformujący czynnik 
wzrostu b (TGF-b) oraz hormony steroidowe [6]. Niektóre 
komórki (zarówno prawidłowe, jak i patologiczne) wydzie-
lają również czynnik indukujący metaloproteinazy macie-
rzy zewnątrzkomórkowej (EMMPRIN) stymulujący fi bro-
blasty do wydzielania MMPs [88].

Metaloproteinazy są wydzielane w postaci nieaktywnych 
preproenzymów, które ulegają aktywacji przez odcięcie 
sekwencji peptydu regulatorowego podczas translacji. 
Większość MMP jest aktywowana poza komórką, ale ist-
nieją matryksyny aktywowane wewnątrzkomórkowo. Są to: 
MMP-11, MMP-23, MMP-28 oraz wszystkie metaloprote-
inazy transbłonowe (MT-1MMP, MT-2MMP, MT-3MMP, 
MT-4MMP, MT-5MMP, MT-6MMP). Między domeną pro-
peptydu i domeną katalityczną mają one furynopodobną 
sekwencję RX[K/R]R rozpoznawaną przez konwertazy 
proproteiny lub furyny [53,80]. W wyniku działania tych 
serynowych proteaz metaloproteinazy macierzy ulegają 
aktywacji wewnątrzkomórkowej i są wydzielane lub wią-
zane z błoną komórkową w postaci aktywnej.

Pozostałe enzymy po docięciu sekwencji sygnałowej są 
wydzielane z komórki w postaci zymogenu jako proMMP. 
Prometaloproteinazy macierzy (z wyjątkiem MMP-23) 
w domenie propeptydu zawierają zakonserwowaną ewo-
lucyjnie sekwencję aminokwasów PRCXXPD. Obecna tu 
cysteina łączy się wiązaniem koordynacyjnym (poprzez 
grupę –SH) z atomem cynku obecnym w domenie kata-
litycznej, hamując aktywność całego enzymu. W wyniku 
procesu zwanego „cysteine switch” połączenie Cys-Zn2+ 
zostaje zerwane, grupa tiolowa cysteiny zostaje zastąpio-
na cząsteczką wody, a konformacja całej cząsteczki ule-
ga zmianie. W końcowej fazie aktywacji dochodzi do od-
szczepienia sekwencji propeptydu proteolitycznie lub 
autokatalitycznie i odsłonięcia centrum aktywnego enzy-
mu [53,73,80].

Na aktywację proMMP wpływają takie czynniki jak pla-
zmina [65], związki nieorganiczne oraz związki organiczne 
zawierające rtęć (np. octan 4-aminofenylortęciowy), jony 
metali ciężkich, detergenty (np. siarczan dodecylu sodu) 
czy stres oksydacyjny. Nieaktywne matryksyny mogą też 
ulegać aktywacji pod wpływem aktywnych enzymów tej 
rodziny lub z udziałem TIMPs.

Inhibicja aktywnych metaloproteinaz zachodzi z udziałem 
czynników różnego rodzaju. Najpowszechniejszymi z nich 
są opisane już wcześniej tkankowe inhibitory metalopro-
teinaz macierzowych. Oprócz nich aktywność hamującą 
działanie MMPs wykazują także endopeptydazy z rodziny 
a-makroglobulin. Przedstawicielem tej grupy jest a2-ma-
kroglobulina. Jest to glikoproteina osoczowa, homotetra-
mer o m.cz. 725 kDa. Działanie a2-makroglobuliny pole-
ga na uwięzieniu cząsteczki matryksyny wewnątrz własnej 
struktury, a następnie połączenie z receptorem pośredni-
czącym w endocytozie, który oczyszcza ten kompleks [53]. 
Innymi zidentyfi kowanymi inhibitorami metaloproteinaz 
macierzy są m.in.: białko – enhancer C-terminalnego frag-
mentu C-proteinazy prokolagenu [51], białko prekursoro-
we b-amyloidu [29], glikoproteina RECK [46] i inhibitor 
szlaku czynnika tkankowego 2 [28].

Regulacja aktywności metaloproteinaz przez kompart-
mentalizację opiera się na swoistości substratowej tych 
enzymów. Różne rodzaje metaloproteinaz wykazują od-
mienne powinowactwo do określonego rodzaju substratu. 
W środowisku, które zawiera dużo potencjalnych substra-
tów, selektywność katalizy MMP (regulowana dodatko-
wo przez stężenie aktywnego enzymu) może być kiero-
wana przez stężenie preferowanego substratu względem 
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innych substratów. Istnieje teoria, że metaloproteinazy nie 
są uwalniane przez komórkę, ale raczej w pewien sposób 
zakotwiczone w błonie komórkowej, co powoduje lokal-
ny wzrost stężenia enzymu i daje możliwość nakierowa-
nia jego aktywności katalitycznej na swoisty substrat po-
łożony w przestrzeni okołokomórkowej. Jednak dotąd nie 
potwierdzono to naukowo [64].

6. UDZIAŁ METALOPROTEINAZ MACIERZOWYCH I ICH REGULATORÓW 
W JASKRZE OTWARTEGO KĄTA

Jednym z ważniejszych aspektów patologii w obrębie na-
rządu wzroku w jaskrze otwartego kąta jest przekształcenie 
(remodeling) tkanek, za który odpowiadają metaloprote-
inazy macierzowe. Wyniki badań, w których porównywa-
no poziom ekspresji MMP w tkankach oka pochodzących 
od chorych z jaskrą i poziom w tkankach prawidłowego 
narządu wzroku, sugerują udział matryksyn w etiologii 
tej choroby. W tkankach prawidłowego narządu wzroku 
wykazano ekspresję MMP-1, -2, -9, -12 oraz aktywują-
cą pozostałe metaloproteinazy MMP-3 i transbłonową 
MT1-MMP. Oprócz nich wykazano również obecność 
cytokin, neuroprzekaźników i innych czynników regulu-
jących aktywność metaloproteinaz. W indukcji ekspresji 
wymienionych MMP biorą udział cytokiny: działające ak-
tywująco TNF-a i IL-1 oraz hamujący TGF-b. Regulacja 
aktywności tych enzymów jest regulowana przez inhibi-
tory tkankowe TIMP-1 i TIMP-2. W przypadku jaskry 
pierwotnej oraz wtórnej kąta otwartego, a także zespołu 
rzekomego złuszczania wykazano zaburzenia w ekspre-
sji i aktywności MMP oraz czynników aktywujących ich 
ekspresję, a także zmiany w stosunku MMP do ich inhi-
bitorów, co wpływa na aktywność proteolityczną w obrę-
bie tkanek narządu wzroku.

W poszczególnych tkankach oka zaobserwowano różną 
aktywność metaloproteinaz i ich inhibitorów. Rolą me-
taloproteinaz macierzowych i ich inhibitorów w oku jest 
przede wszystkim udział w przebudowie sieci beleczkowa-
nia, która odpowiada za utrzymanie właściwego poziomu 
odpływu cieczy wodnistej z gałki ocznej. Badania immu-
nohistochemiczne wykazały w sieci beleczkowej i we-
wnętrznej ścianie kanału Schlemma obecność MMP-2, 
TIMP-2 i TIMP-3. W tkankach osób chorych na jaskrę wy-
kazano zwiększoną ilość MMP-1, -3, -9, TIMP-1, -2, -3 
oraz znacznie mniejszą ekspresję MMP-2 w porównaniu 
z grupą kontrolną [68]. W badaniach cieczy wodnistej tak-
że wykryto znaczący spadek stężenia MMP-2 u osób cho-
rych na jaskrę otwartego kąta [69]. Podobne doświadczenia 
przeprowadzano na pacjentach chorych na jaskrę z zespo-
łem PEX. W ich cieczy wodnistej udowodniono niewielki 
wzrost aktywności MMP-9 oraz dwukrotnie większy po-
ziom TIMP-1 [30]. Spadek ekspresji MMP-2 wskazuje na 
akumulację materiału macierzy zewnątrzkomórkowej, co 
może powodować zaburzenia w odprowadzaniu cieczy łzo-
wej. MMP-3 poprzez przebudowę glikoprotein może bez-
pośrednio kontrolować poziom odpływu cieczy wodnistej 
oka, a tym samym powodować obniżenie ciśnienia śród-
gałkowego. Stymulacja wytwarzania MMP-3 przez inter-
leukinę 1 może dodatkowo zwiększać ten efekt. Analiza 
nerwu wzrokowego wykazała niewielki wzrost ekspresji 
MMP-1, -2, -3 oraz TNF-a w cytoplazmie komórek gle-
jowych [85]. Wzrost poziomu tych metaloproteinaz w ob-
rębie nerwu wzrokowego, gdzie obecna jest znaczna ilość 

swoistych dla tego enzymu substratów, powoduje degra-
dację tych komponentów, czego skutkiem jest śmierć ko-
mórek glejowych. MMP-9 jest zaangażowana w proces de-
gradacji lamininy na powierzchni komórek nerwowych, co 
w konsekwencji prowadzi do śmierci komórek zwojowych 
siatkówki. W regulację poziomu wydzielania oraz funk-
cjonowania metaloproteinaz obecnych w obrębie nerwu 
wzrokowego jest zaangażowany TNF-a. Jego wzmożona 
ekspresja wskazuje na udział tej cytokiny w przebudowie 
tkanek jako części aktywacji astrogleju w procesie prowa-
dzącym do uszkodzeń nerwu wzrokowego.

Poziom ekspresji MMPs i TIMPs badano również w torebce 
Tenona [45]. W strukturze tej wykazano spadek poziomu 
transkryptów zarówno MMP-2 jak i TIMP-1. Badania nad 
występowaniem metaloproteinaz i ich inhibitorów w obrę-
bie nerwu wzrokowego prowadzono również u małp z eks-
perymentalną jaskrą [1]. Wykazały one znaczący wzrost 
ekspresji MT1-MMP i MMP-1 w aktywnych astrocytach. 
Oba te enzymy uczestniczą w migracji astrocytów w ob-
rębie nerwu wzrokowego. Inne doświadczenia prowadzo-
ne na szczurach wykazały korelację między apoptozą ko-
mórek zwojowych siatkówki, podwyższonym ciśnieniem 
wewnątrzgałkowym i przebudową macierzy zewnątrzko-
mórkowej [26]. Towarzyszył im wzrost ekspresji MMP-1, 
-9, TIMP-1 oraz TGF-b. Ten ostatni jest niezwykle sze-
roko działającym związkiem mającym ogromne znacze-
nie w przebiegu jaskry. Jest on jednocześnie inhibitorem 
MMPs i stymulatorem wydzielania TIMPs. Ponadto, TGF-
b działa neuroprotekcyjnie poprzez swoje właściwości an-
tyoksydacyjne, wpływ na gospodarkę wapniową w neuro-
nach, czy przez swoje działanie antyapoptotyczne.

Podwyższony poziom metaloproteinaz odkryto nie tylko 
w obrębie tkanek oka. U osób chorych na jaskrę wzmożo-
ną ekspresję MMP-9 i MT1-MMP wykryto także w lim-
focytach [25], co jest prawdopodobnie skutkiem łagodne-
go niedokrwienia.

6.1. MMPs jako markery molekularne jaskry kąta 

otwartego

Do niedawna badania diagnostyczne jaskry opierały się 
głównie na pomiarach ciśnienia wewnątrzgałkowego. 
Niestety dawało to zafałszowany obraz w przypadku nadci-
śnienia ocznego lub jaskry prawidłowego ciśnienia. Dzięki 
znacznemu rozwojowi techniki dziś w celach diagnostycz-
nych używa się metod pozwalających określić stopień de-
generacji włókien nerwowych, stan tarczy nerwu wzro-
kowego czy zakres pola widzenia. Do takich urządzeń 
należą: HRT/HRF (Heidelberg retina tomograph/fl owme-
ter) – tomograf i przepływomierz siatkówkowy Heidelberg, 
TopSS (topographic scanning system) – skaningowy oftal-
moskop laserowy, GDx (nerve fi ber analyzer) – analiza-
tor włókien nerwowych, RTA (retinal thickness analyzer) 
– analizator grubości siatkówki, czy OCT (optical cohe-
rence tomography) – optyczny koherentny tomograf [39]. 
Niestety nie ma jeszcze urządzeń tego typu, które potra-
fi łyby przewidzieć jakie jest prawdopodobieństwo wystą-
pienia jaskry u określonego pacjenta. Tu z pomocą mogą 
przyjść metaloproteinazy.

Ze względu na wysoce prawdopodobny związek aktyw-
ności matryksyn z rozwojem jaskry istotnym wydaje się 
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zbadanie wpływu zmian w genach kodujących zarówno 
MMP jak i czynniki indukujące ich ekspresją i inhibito-
ry. Tym bardziej, iż coraz wyraźniej wskazuje się na ge-
netyczne predyspozycje wystąpienia tej choroby. Znane 
polimorfi zmy genów kodujących metaloproteinazy macie-
rzowe dotyczą najczęściej regionów promotorowych, które 
mogą wpływać na poziom ich ekspresji. Poznanie zależ-
ności między polimorfi zmami genów MMP i poziomem 
tych enzymów umożliwiłyby zastosowanie wariantów po-
limorfi cznych metaloproteinaz w prognozowaniu rozwo-
ju jaskry przez typowanie osób największego ryzyka, któ-
re objęte byłyby specjalnym programem profi laktycznym. 
Jest to niezwykle istotne, ponieważ u większości chorych 
początkowy przebieg schorzenia jest bezobjawowy, a jed-
nym z najważniejszych czynników przesądzającym o suk-
cesie leczenia jest jak najwcześniejsze zastosowanie tera-
pii chirurgicznej i farmakologicznej.

6.2. Ukierunkowana terapia jaskry kąta otwartego 

z wykorzystaniem MMPs

U chorych na jaskrę stosuje się dwie strategie postępowa-
nia terapeutycznego – farmakologiczne, a w razie dalsze-
go postępu neuropatii – chirurgiczne. Klasyczne leczenie 
jaskry opierało się głównie na obniżaniu ciśnienia we-
wnątrzgałkowego. Dziś, dzięki poszerzeniu wiedzy na te-
mat patomechanizmów tej choroby stosowana terapia mo-
gła zostać znacznie poszerzona. Leczenie jaskry pierwotnej 
otwartego kąta obejmuje trzy sposoby: obniżenie ciśnie-
nia wewnątrzgałkowego i jego stabilizacja (nawet w wy-
padku jaskry prawidłowego ciśnienia), poprawa przepły-
wu krwi w obrębie oka oraz neuroprotekcja.

Do leków z pierwszej grupy należą b-blokery, 
a/b-blokery, a1-blokery, a2-antagoniści i prostaglandy-
ny. Przeprowadzono badania nad wpływem tych leków na 
metaloproteinazy macierzy zewnątrzkomórkowej i ich tkan-
kowych inhibitorów w tkance spojówkowej i podspojów-
kowej [35]. Wykazały one, że wszystkie badane związki 
(z wyjątkiem b-blokerów) stymulują degradację macierzy 
zewnątrzkomórkowej wpływając na równowagę między 

MMPs i TIMPs. Następstwem tego procesu jest ułatwie-
nie wypływu cieczy wodnistej z oka na skutek lizy tkanki 
otaczającej mięsień rzęskowy. Inną grupą leków obniżają-
cych ciśnienie śródoczne są blokery anhydrazy węglano-
wej, których działanie opiera się na zmniejszeniu wytwa-
rzania cieczy wodnistej w ciele rzęskowym.

Ze względu na istotną rolę niedokrwienia nerwu wzroko-
wego w patogenezie jaskry zaczęto stosować leki poprawia-
jące perfuzję. Jednym ze stosowanych leków jest b-bloker 
o nazwie betaksolol. Ma on powinowactwo do receptora 
b-2 naczyniorozszerzającego, dzięki czemu przeciwdzia-
ła skurczom naczyń krwionośnych odżywiających nerw 
wzrokowy. Ponadto związek ten ma aktywność inhibito-
ra kanału wapniowego, dzięki czemu dodatkowo popra-
wia krążenie w obrębie nerwu wzrokowego. Trwają rów-
nież badania nad wykorzystaniem naturalnego antagonisty 
wapnia – magnezu.

Leki blokujące działanie kanałów wapniowych mają tak-
że działanie neuroprotekcyjne. Podobną funkcję pełnią 
także inhibitory receptora glutaminianu i związki o dzia-
łaniu antyoksydacyjnym. W leczeniu eksperymentalnym 
wykorzystuje się leki stosowane powszechnie w chorobie 
Parkinsona (np. memantynę), a także wyciągi z miłorzę-
bu japońskiego (Ginkgo biloba). Preparat działa nie tylko 
neuroprotekcyjnie, ale także zawiera zmiatacze wolnych 
rodników, związki blokujące kanał wapniowy i substancje 
poprawiające przepływ krwi w tętnicy ocznej. Szczególnie 
ważne jest stosowanie leków o silnym potencjale antyoksy-
dacyjnym, gdyż powstające w wyniku stresu oksydacyjne-
go reaktywne formy tlenu działają aktywująco na komórki 
astrogleju. Powoduje to wydzielanie m.in. metaloproteinaz 
(zwłaszcza MMP-9) oraz TNF-a.

Szczególnie ważnym enzymem jest MMP-9, gdyż jest on 
zaangażowany w wiele procesów patologicznych towarzy-
szących jaskrze, m.in. apoptozę, zmianę kształtu blaszki si-
towej, a także przerwanie bariery krew–mózg. Aktywność 
matryksyny 9 może być regulowana przez związek GM6001 
(metylamid N-[(2R)-2-hydroksyamidokarbonylometylo-4-
metylopentano-L-tryptofanu), znany także jako Ilomastat. 
Badania dowiodły, że leczenie zwierząt tym farmaceuty-
kiem zapobiegało ubytkowi komórek zwojowych siatkówki. 
Co więcej u myszy niemających genu kodującego MMP-9 
w nerwie wzrokowym nie wykryto zjawiska programowa-
nej śmierci komórki.

TNF-a w jaskrze, oprócz wcześniej wymienionych funkcji, 
bierze udział w kaskadzie sygnałów aktywujących śmierć 
komórki w komórkach zwojowych siatkówki, umożliwia 
remodeling nerwu wzrokowego oraz jest stymulatorem wy-
dzielania tlenku azotu [45]. Podczas badań na zwierzętach 
udowodniono, że farmakologiczna inhibicja syntazy tlenku 
azotu NOS-2 przez aminoguanidynę powoduje spadek de-
generacji komórek zwojowych siatkówki [54]. Tym samym 
osłabienie działania lub całkowita blokada TNF-a może 
mieć działanie terapeutyczne u pacjentów z jaskrą, przy-
czyniając się do zmniejszenia stopnia neuropatii.

Jeśli terapia farmakologiczna nie przynosi oczekiwanych 
wyników, stosuje się leczenie chirurgiczne. W celu ułatwie-
nia odpływu cieczy wodnistej przez wytworzenie zmian 
w sieci beleczkowania stosuje się trabekuloplastykę lase-

Gen Pozycja Polimorfi zm

MMP-1
MMP-2
MMP-3
MMP-7
MMP-9

MMP-12
TIMP-1
TIMP-2
TNF-a
TGF-β
IL-1

–1607 pz
–1306 pz
–1612 pz
–181 pz

–1562 pz
–82 pz

–372 pz
–418 pz
–308 pz
+252 pz
–511 pz

1G/2G
C/T

5A/6A
A/G
C/T
A/G
C/T
G/C
G/A
A/G
C/T

Tabela 2.  Wybrane polimorfi zmy genów kodujących metaloproteinazy 
macierzowe (MMP), tkankowe inhibitory metaloproteinaz 
macierzowych (TIMP) oraz czynniki indukujące ekspresję: 
TNF-a, TGF-β, IL-1

pz – pozycja polimorfi zmu mierzona jako pary zasad od miejsca startu 
transkrypcji.
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rową. Efekty tego zabiegu nie trwają jednak dłużej niż 5 
lat. Dzieje się tak ze względu na to, iż zabieg ten induku-
je aktywność metaloproteinaz, czego skutkiem jest zniwe-
czenie korzyści z całej operacji przez aktywację i rozplem 
włóknika dającego rozliczne zrosty tkanek.

W sieci beleczkowej ekspresja MMP-3 i -9 jest wzmocniona 
po leczeniu laserem, co z kolei może pośredniczyć w wystą-
pieniu efektu obniżonego ciśnienia krwi w gałce ocznej po 
trabekuloplastyce. Dodatkowym działaniem niepożądanym 
jest przyspieszanie przez metaloproteinazy formowania blizn 
po operacyjnym leczeniu jaskry. W celu przeciwdziałania 
proproliferacyjnym aktywnościom metaloproteinaz wraz 
z leczeniem chirurgicznym stosuje się miejscowo środki 
farmakologiczne, takie jak mitomycyna C.

7. PODSUMOWANIE

Ciągły rozwój nowoczesnych metod diagnostycznych po-
woduje, że na wiele dotychczas szczegółowo opisanych 
schorzeń zaczynamy patrzeć pod zupełnie innym kątem. 
Diagnostyka poprzedzająca postawienie klinicznego rozpo-
znania choroby zostaje przeniesiona z objawów na analizę 
bezpośrednich przyczyn. Wdrażanie nowoczesnych metod 
diagnostycznych wyraźnie wykazuje, że medycyna prak-
tyczna będzie coraz częściej determinowana diagnostyką 
molekularną. Jaskra, zabierająca od pokoleń bezpowrotnie 
wzrok milionom ludzi staje się również ciekawym tematem 
wymagającym analizy na poziomie molekularnym.

W przypadku jaskry kąta otwartego, coraz więcej nowo-
czesnych metod diagnostycznych i terapeutycznych umoż-
liwia skuteczne przejście z etapu prób i działań modelo-
wych na etap standardów postępowania. Jeszcze nie tak 
dawno diagnostyka: tomografi i koherentnej, HRT lub RTA 
czy metody laserowej terapii kąta przesączania były wy-
łącznie postulatem teoretycznym. Dziś są tymi procedu-
rami, które wdrożone i coraz częściej stosowane przyno-
szą wymierne korzyści tysiącom pacjentów każdego dnia. 
Analogicznie dzieje się z terapią farmakologiczną jaskry. 
Począwszy od kolejno proponowanych coraz to nowych 
generacji leków hamujących sekrecję cieczy wodnistej, 
poprzez leki alternatywnego odpływu płynu ocznego na 
lekach antyapoptotycznych kończąc. To przykłady zrozu-
mienia procesów biochemicznych na molekularnym po-
ziomie. Wiedza wykorzystująca udział metaloproteinaz 
macierzowych i ich regulatorów w etiologii jaskry otwar-
tego kąta wyznacza dalsze kierunki badań, które mogą się 
przyczynić do rozwoju nowych metod diagnostyczno-tera-
peutycznych tego schorzenia.

Wydaje się, że próby diagnostyki schorzeń z opóźnionymi 
skutkami następstw w stosunku do ich wczesnego wykry-
cia dają szansę na ich eliminację. Dziś jaskra to problem 
diagnostyczno-terapeutyczny na skalę epidemiologiczną. 
Wdrożenie metod opartych na analizie podstaw biochemicz-
nych schorzenia na poziomie molekularno-histologicznym 
daje wspaniałe możliwości zapobieżenia skutkom jaskry – 
choroby do niedawna zabierającej w sposób nieodwracal-
ny wzrok setkom tysięcy ludzi na całym świecie.
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