Mikroinwazyjna
chirurgia jaskry:
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HaDY SAHEB,* IQBAL IKE K. AHMEDP

Cel pracy

Zwieksza sie zainteresowanie mikroinwazyjnymi operacjami jaskry (microinvasive glaucoma surgery,
MIGS) i s3 one coraz bardziej dostepne. Co wazne, skutecznos¢ tych operacji potwierdzajag mocne
dowody pochodzace z pismiennictwa. W niniejszym artykule przedstawiono definicje MIGS oraz przeglad
liczacych sie doniesien z ubiegtego roku, a takze omdwiono przyszte kierunki rozwoju tych operacji.

Ostatnie odkrycia

Whyniki badania o kluczowym znaczeniu, poréwnujacego wszczepienie mikrostentu (iStent, Glaukos
Corporation, Laguna Hills, CA, USA) w operacji taczonej z fakoemulsyfikacja z wytagczng fakoemulsyfikacja
wykazato znaczne zwiekszenie odsetka chorych z nieleczonym cisnieniem wewnatrzgatkowym (intraocular
pressure, I0OP) wynoszacym <21 mm Hg oraz poréwnywalny profil bezpieczenstwa obu zabiegdw.
Opublikowano wstepne wyniki badan przeprowadzonych z uzyciem mikrostentu drugiej generacji (iStent
inject, Glaukos Corporation, Laguna Hills, CA, USA), implantu wewnatrzkanalikowego (Hydrus, Ivantis
Inc., Irvine, CA, USA) oraz mikrostentu wszczepianego ab interno do przestrzeni nadnaczynidwkowej
(CyPass, Transcend Medical, Menlo Park, CA, USA). Swiadcza one o obnizeniu éredniego 0P po operadji.
Poréwnanie fakotrabektomii (trabekulektomii ab interno — trabektomii, NeoMedix Inc., Tustin, CA, USA)
z fakotrabekulektomia wykazato mniejsze obnizenie IOP, mniej powikian po operacji oraz podobng
skutecznos¢. Podobne odsetki skutecznych zabiegéw uzyskano po poréwnaniu trabekulostomii laserem
ekscymerowym (ELT, AIDA, Glautec AG, Norymberga, Niemcy) z wybidrcza trabekuloplastykg laserowa.
W wielu doniesieniach omoéwiono znaczenie umiejscowienia implantéw, wykorzystania gonioskopii
srédoperacyjnej, badan efektywnosci kosztowej oraz jakosci zycia chorych, a takze prowadzenia
randomizowanych badan klinicznych.

Podsumowanie

Zabiegi MIGS umozliwiajg obnizenie IOP, zmniejszajg uzaleznienie od stosowania lekdw przeciwjaskrowych
i cechuja sie doskonatym profilem bezpieczenstwa. Trwajg prace majace na celu wyrazne okreslenie ich
znaczenia w algorytmie leczenia chorych na jaskre, a takze wyjasnienie réznic mniej inwazyjnych operadji
stosowanych w tej grupie chorych, w stosunku do klasycznych operacji, takich jak trabekulektomia lub
wszczepianie implantéw drenujacych.

Stowa kluczowe

operacje jaskry wykonywane ab interno, mikroinwazyjna chirurgia jaskry, nowoczesne zabiegi
przeciwjaskrowe
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Zagadnienia kluczowe

» Mikroinwazyjne operacje jaskry (MIGS) sg coraz czesciej dostepne
i odgrywaja inng role niz metody bardziej inwazyjne w algorytmie
leczenia chorych na jaskre.

¢ Cechami MIGS sa: dostep ab interno, minimalne ryzyko
uszkodzenia tkanek, skutecznos¢, znakomity profil
bezpieczenstwa i szybki powrét chorych do zdrowia.

* Autorzy omawiaja kierunki przysztego rozwoju MIGS, w tym
znaczenie potozenia wszczepianych implantéw, zastosowanie
gonioskopii srédoperacyjnej, badania efektywnosci kosztowej
i jakosci zycia oraz randomizowane badania kliniczne.

Wprowadzenie

Trabekulektomia oraz wszczepienie implantéw drenuja-
cych to najczgstsze operacje wykonywane u chorych na ja-
skre otwartego kata (open angle glaucoma, OAG). W wielu
badaniach wykazano duza skutecznos¢ tych zabiegow [1-3].
Znaczny odsetek powodowanych przez nie powiklan
(tabela) [3] skfonit jednak Srodowisko okulistow specjali-
zujacych si¢ w leczeniu chorych na jaskrg do poszukiwa-
nia alternatywnych metod leczenia tej choroby. W minio-
nym dziesigcioleciu, a zwlaszcza w ostatnich kilku latach,
na $wiecie znacznie zwigkszylo si¢ zainteresowanie mniej
inwazyjnymi operacjami jaskry oraz ich zastosowanie.
W trakcie oceny technologii okulistycznej przeprowadzo-
nej ostatnio przez American Academy of Ophthalmology
przeanalizowano piSmiennictwo po$wigcone implantom
wykorzystywanym w chirurgii jaskry oraz zabiegom, na
wykonywanie ktdrych pozwolila amerykanska Food and
Drug Administration 1 sa one obecnie przedmiotem badan
klinicznych III fazy trwajacych w Stanach Zjednoczonych
od pazdziernika 2009 r. [4* *]. Autorzy niniejszego artyku-
tu oméwia postgpy dokonane w latach 2010-2011 na polu
MIGS, przeanalizuja tez opinie dotyczace dalszych kierun-
kow rozwoju tych metod.

Definicja mikroinwazyjnych
operacji jaskry

Mianem mikroinwazyjnych operacji jaskry okresla si¢
grupe zabiegdw cechujacych si¢ pigcioma wlasciwosciami.
Pierwsza z nich jest uzyskiwanie dostgpu operacyjnego ab
interno przez otwarcie w rabku rogéwki. Operacja jaskry
wykonywana z dostgpu ab interno przez nacigcie w przej-
rzystej czeScl rogowki pozwala uchronié spojowke przed
uszkodzeniem 1 znacznym bliznowaceniem. Dzigki temu
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w przysztosci jest mozliwe przeprowadzanie prostych ope-
racji w obrebie spojowki. Dostep ten utatwia rowniez uwi-
docznienie anatomicznych punktdéw orientacyjnych, co
sprawia, ze prostsze staje si¢ wlasciwe ustalenie polozenia
implantu lub poprowadzenie nacigcia pod odpowiednim
katem. Zabiegi mikroinwazyjne mozna ltaczy¢ z operacja
usunigcia zaémy. Ponadto mikronacigcie ulatwia $rédo-
peracyjne utrzymanie komory przedniej oka, zachowanie
prawidlowej budowy anatomicznej gatki ocznej, mini-
malizuje zmiany refrakgji 1 zwigksza bezpieczenstwo za-
biegu. Druga cecha jest minimalny uraz tkanki docelowej
oraz pozostajacy bez wplywu na struktury anatomiczne
1 fizjologi¢ oka. Wykorzystywane wszczepy powinna cha-
rakteryzowaé doskonala biokompatybilno$é, musza tez
one idealnie usprawniaé odplyw cieczy wodnistej szlaka-
mi fizjologicznymi. Trzecia cecha to skutecznos$¢ zabiegu,
ktdra powinna by¢ co najmniej nieznaczna, ale wyraznie
dostrzegalna. Przedstawiano skuteczno$¢ wielu nowych
zabiegbw uzyskiwang w grupach chorych, ostateczne po-
twierdzenie 1 ilo$ciowa ocena skuteczno$ci wymagaja jed-
nak przeprowadzenia randomizowanych badaf z grupa
kontrolna. Czwarty 1 bardzo wazna cecha MIGS jest wy-
jatkowo korzystny profil bezpieczenistwa. Nie moga one
powodowaé cigzkich powiklan obserwowanych w zwiaz-
ku z innymi operacjami przeciwjaskrowymi, takich jak hi-
potonia, wysieki naczynidwkowe, krwotok nadnaczyniéw-
kowy, splycenie komory przedniej oka, dekompensacja
rogdwki, rozwdj zaémy, podwdjne widzenie, ani powiklari
wynikajacych z obecnodci pegcherzyka filtracyjnego, takich
jak uposledzenie czucia w obrgbie pecherzyka filtracyjnego
lub zapalenie wnetrza gatki ocznej. Piata cecha jest mozli-
wos¢ szybkiego powrotu chorego do zdrowia 1 niewielki
wplyw na jako$¢ jego zycia. Zaletami stosowania zabie-
gow MIGS s3 tez szybko$¢ i tatwos¢ ich wykonywania.
Umiejgtnos¢ t¢ powinni posiasé zarowno lekarze zajmuja-
cy sig¢ jaskra, jak 1 okulisci ogdlni, a krzywa uczenia si¢ po-
winna by¢ stosunkowo krétka. Prostota zabiegbw MIGS
powinna ulatwia¢ ich Iaczenie z innymi operacjami oku-
listycznymi.

Zgodnie z obowiazujaca obecnie definicja MIGS
wyréznia si¢ wérdd nich trzy kategorie anatomiczne.
Pierwsza sa zabiegi na kanale Schlemma poprawiajace
odplyw cieczy wodnistej przez beleczkowanie. Druga
to zabiegi wykonywane w obrgbie przestrzeni nadna-
czynidwkowej, poprawiajace naczyniéwkowo-twardow-
kowy odplyw cieczy wodnistej dzigki polaczeniu ko-
mory przedniej oka z przestrzenia nadnaczynidwkows.
Kategoria trzecia to zabiegi w przestrzeni podspojowko-
wej, polegajace na wytworzeniu alternatywnej drogi od-
plywu cieczy wodnistej.
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Skuteczno$é¢ wigkszosci zabiegbw MIGS jest czgsto
mniejsza w poréwnaniu ze skuteczno$cia bardziej in-
wazyjnych operacji przeciwjaskrowych, takich jak trabe-
kulektomia z uzyciem mitomycyny C lub wszczepienie
implantéw drenujacych. Te¢ niedogodnos$é réwnowazy
wyjatkowo korzystny profil bezpieczenistwa. Wskazania
do MIGS s3 odmienne od wskazani do inwazyjnych ope-
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racji jaskry. Nie nalezy ich wykonywa¢ m.in. u chorych
z bardzo zaawansowanymi zmianami ani u chorych wy-
magajacych utrzymywania bardzo niskich warto$ci IOP
po operacji bez stosowania lekéw. Uwzgledniajac zmiany
w skutecznodci 1 profilu ryzyka nalezy réwniez zmienié
znaczenie zabiegdbw MIGS w algorytmie leczenia cho-
rych na jaskre.

Powiktania wczesneP
Wysiek naczyniéwkowy
Ptytka lub ptaska komora przednia oka
Wyciek z rany
Krwistek
Niewtasciwy kierunek odptywu cieczy wodnistej
Krwotok nadnaczynidéwkowy
Krwotok doszklistkowy
Retinopatia dekompresyjna
Torbielowaty obrzek tkanki
Powikfania p6zne©
Trwaty obrzek rogéwki
Nieprawidtowe czucie
Otorbiony pecherzyk filtracyjny
Wysiek naczynidéwkowy
Torbielowaty obrzek plamki
Makulopatia w przebiegu hipotonii
Trwate dwojenie
Przeciekanie pecherzyka filtracyjnego
Uszkodzenie sciany implantu
Zapalenie wnetrza gatki ocznej/zapalenie pecherzyka filtracyjnego
Przewlekfe lub nawracajgce zapalenie teczowki
Niedroznos¢ implantu
Odwarstwienie siatkowki
Owrzodzenie rogdwki
Plytka lub ptaska komora przednia oka
0gélna liczba chorych z powikfaniami po operacjid-®
3Dane ocenzurowano po ponownej operacji z powodu jaskry.
bDo miesigca po operadji.

“Po miesigcu od operagji.
dU niektdrych chorych wystapito kilka powikfari.

Grupa implantu? Grupa trabekulektomii®

n (%) n (%)
(n=107) (n=105)
15 (14) 14 (13)
11 (10) 10 (10)
1(1) 12 (11)
2(2) 8 (8)
333) (1)
2(2) 3(3)
1(1) 1(1)
0 1(1)
0 1(1)
10 (9) 8 (8)
1(1) 8 (8)
22 6 (6)
2(2) 4 (4)
5 (5) 1(1)
1(1) 4(4)
5 (5) 0

0 5 (5)
5 (5) =
1(1) 3(3)
2(2) 1(1)
3(3) =
1(1) 1(1)
0 1(1)
1(1) 0

42 (39) 63 (60)

ep=0,004 dla réznicy miedzy grupami w catkowitej liczbie chorych z powikfaniami po operadji (test x2).

Przedrukowano z Gedde i wsp. [3]
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Rycina 1. (A) Mikrostent iStent. (B) Obraz gonioskopowy ukazujacy prawidtowe umieszczenie trzech mikrostentow
iStent przez beleczkowanie. (C) Mikrostent drugiej generacji iStent inject. (D) Schematyczny przekrdj poprzeczny
kata przesaczania z prawidiowo umieszczonym mikrostentem iStent inject. (E) Obraz gonioskopowy ukazujacy
prawidiowe potozenie mikrostentu iStent inject i podajnika. (F) Stent trzeciej generacji iStent Supra wszczepiony do
przestrzeni nadnaczyniowkowej ab interno. (G) Obraz gonioskopowy ukazujacy potozenie stentu iStent supra.

Obrazy gonioskopowe uzyskano dzieki uprzejmosci autordéw. Pozostate obrazy uzyskano dzieki uprzejmosci Glaukos Corporation, Laguna Hills,
Kalifornia, USA.

Obecne moZliwoéci leczenia Mikrostent iStent ﬁrmy Glaukos
(Glaukos Corporation, Laguna Hills, CA, USA)

Autorzy pragna przedstawi¢ postgpy dokonane w kilku za- iStent skfada si¢ z pojedynczej czgscl 1 jest wytwarzany
biegach MIGS na podstawie przegladu piSmiennictwa z lat z tytanu pokrytego warstwa heparyny. Jest najmniejszym
2010-2011. implantem medycznym, jakie kiedykolwiek wszczepiano
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Rycina 2. (A) Rusztowanie kanalikowe Hydrus.
(B) Obraz gonioskopowy ukazujacy prawidiowe
utozenie implantu Hydrus w kanale Schlemma.

Obrazy gonioskopowe uzyskano dzieki uprzejmosci autoréw.
Schematyczne zdjecie implantu Hydrus uzyskano dzieki
uprzejmosci Ivantis Inc., Irvine, Kalifornia, USA.

odptywu cieczy wodnistej w przednim odcinku ludz-
kich gatek ocznych, do ktérych wszczepiono mikro-
stenty drugiej generacji. W 5 oczach zabieg ten popra-
wil odplyw cieczy wodnistej z 0,17+0,04 do 0,48+0,33
pl/min/mm Hg (p=0,063), a w 2 oczach wszczepienie
drugiego implantu dodatkowo poprawilo odpltyw do
0,83+0,59 pl/min/mm Hg. Badania w mikroskopie
$wietlnym 1 mikroskopie elektronowym wykazaly mini-
malne uszkodzenie $rédblonka zewngtrznej $ciany kana-
tu Schlemma [15¢].

W firmie Glaukos opracowano réwniez mikrostent
trzeciej generacji (iStent supra) wykonany z polieterosulfo-
nu pokrytego heparyna z tytanows tuleja. Urzadzenie to
zaprojektowano do wszczepiania ab interno do przestrze-
ni nadnaczyniéwkowej (ryc. 1 F, G). Nie opublikowano
dotad wynikéw jego stosowania.

Hydrus — implant wewnatrzkanalikowy
wprowadzany do kanalu Schlemma (Ivantis,
Inc., Irvine, CA, USA)

Hydrus to nitinolowe rusztowanie kanatlu Schlemma
otwarte w czgSci dalszej, z trzema okienkami umiesz-
czonymi wzdluz przebiegu implantu na dlugosci
8 mm (ryc. 2 A, B). Implant jest wszczepiany przez belecz-
kowanie za pomoca specjalnego podajnika.

Ahmed i wsp. [16°¢] przedstawili polroczne wyniki
leczenia 28 oczu chorych na lagodna lub umiarkowa-
na OAG poddanych fakoemulsyfikacji 1 wszczepieniu
implantu Hydrus. Wyjsciowa warto$¢ IOP wyniosta
17,9+4,1 mm Hg podczas stosowania 2,4+1,0 lekéw
przeciwjaskrowych. Po zaprzestaniu przyjmowania lekow
przeciwjaskrowych warto$¢ IOP wyniosta w dniu zabiegu
29,9%+5,8 mm Hg. Warto$¢ IOP i liczba przyjmowanych
lekéw przeciwjaskrowych znaczaco zmniejszyly sig, od-
powiednio do 15,3+23 mm Hg i 0,1+0,4. Dzialaniami
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niepozadanymi obserwowanymi po operacji byly: krwo-
tok podspojéwkowy (n=1), krwistek (n=1) i obwodowe
zrosty przednie (n=2) [16¢]. Camras i wsp. [17®¢] oce-
nili wyniki wszczepienia implantu Hydrus w 9 oczach.
Stwierdzili poprawe odplywu cieczy wodnistej o 92%,
z 0,24+0,02 do 0,46x0,07 ul/min/mm Hg, natomiast
w grupie kontrolnej nie obserwowali zmian wielkosci od-
plywu (p=0,03). Saheb i wsp. [18] wykorzystali skanin-
gowy mikroskop elektronowy (scanning electrone micro-
scope, SEM) w celu przeprowadzenia oceny strukturalne;
nastepstw wszczepienia implantu na zewngtrzng Sciane ka-
natu Schlemma. Uwidocznili droznos¢ ujéé kanatu zbior-
czego 1 niewielkie zmiany w $cianie zewngtrznej kanatu
Schlemma [18]. Podczas badania oceniajacego biokom-
patybilno$¢ Grierson 1 wsp. wszczepiali implant Hydrus
do oczu o$miu krolikéw oraz kanaléw Schlemma dwoch
malp. Wykazali minimalna odpowiedz zapalna w poréwna-
niu z obserwowana w oczach, w ktdrych przeprowadzono
zabieg pozorowany [19].

Trabekulektomia ab interno — trabektomia
(NeoMedix, Inc., Tustin, CA, USA)
Trabektom usuwa pasek beleczkowania 1 wewngtrzne;j
Sciany kanatu Schlemma za pomocy elektrokoagulacji
o wysokiej czgstotliwosci. W uchwycie o Srednicy 19,5G
znajduje si¢ stopka wprowadzana do kanalu Schlemma
przez beleczkowanie. Port irygacyjny zapewnia utrzymanie
komory przedniej oka 1 rozprasza cieplo, a port aspiracyj-
ny znajduje si¢ w poblizu elektrody koagulacyjnej (ryc. 3).
Operator kontroluje pracg urzadzenia, naciskajac stopa na
przycisk aktywujacy irygacje, aspiracje 1 koagulacjg [4¢ ¢ ].
Przeanalizowano wiele doniesient przedstawiaja-
cych wyniki uzyskane u chorych poddanych trabektomii
w skojarzeniu z fakoemulsyfikacja lub bez niej [4¢¢].
Vold i Dustin [20] ocenili retrospektywnie rezultaty le-
czenia serii kolejnych oczu, w ktorych zastosowali ten
zabieg. U czgSci chorych byt on poprzedzony trabekulo-
plastyka laserowa. Stwierdzili, ze wczes$niejsze wykona-
nie trabekuloplastyki nie wplywa znamiennie na warto$ci
IOP obserwowane po roku [20]. W prospektywnym ba-
daniu Francis 1 Winarko [21¢] poréwnali wyniki uzyska-
ne po operacji fakotrabektomii (n=89 oczu) z wynikami
uzyskanymi po fakotrabekulektomii (n=23 oczu). Po
roku wartosci IOP obserwowane w tych grupach zmniej-
szyly si¢ odpowiednio z 22,1%5,5 do 15,4+3,1 mm Hg
iz 23,0£10,7 do 11,0+5,7 mm Hg, a rdznica mig-
dzy grupami byla znamienna statystycznie (p <0,01).
Po roku odsetki skutecznych zabiegéw oceniane na
podstawie kryteriow TVT (wszczepienie implan-
tu vs trabekulektomia) [3] nie réznily si¢ znamien-
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czlowiekowi (ryc. 1 A i1 B). Mikrostent iStent wszczepia
si¢ do kanalu Schlemma za pomoca specjalnego podaj-
nika [5¢¢]. W trakcie poczatkowych badan wszczepiano
pojedynczy iStent, w kolejnych za$ oceniano wplyw zasto-
sowania wielu takich stentow.

W randomizowanym badaniu klinicznym przepro-
wadzonym z udzialem 36 chorych na OAG Fea [6]
poréwnal wyniki fakoemulsyfikacji z wszczepieniem
iStentu z wynikami wytacznej fakoemulsyfikacji. Po 15 mie-
siacach obserwacji wyjsciowa warto$¢ IOP 1 liczba lekow
przyjmowanych przez chorych z grupy leczenia sko-
jarzonego zmniejszyly si¢ odpowiednio z 17,9%2,6
do 14,8%1,2 mm Hg oraz z 2,0+0,9 do 0,4+0,7. W gru-
pie kontrolnej wartos¢ IOP 1 liczba stosowanych lekow
przeciwjaskrowych zmniejszyly si¢ z 17,3%=3,0 do
15,7+1,1 mm Hg iz 1,9%0,7 do 1,3%1,0. Obserwowane
migdzy grupami rdznice dotyczace obnizenia IOP
1 zmniejszenia liczby przyjmowanych lekéw byly zatem
znamienne statystycznie 1 wynioslty odpowiednio p=0,031
oraz p=0,007. Dzigki unikalnemu projektowi badania
po 15 miesiacach od zabiegu przerwano podawanie lekow
obnizajacych IOP, by zminimalizowaé mozliwo$¢ zakto-
cania wynikow przez ich dziatanie. Srednie wartosci IOP
wyniosly woéwczas w grupie leczenia skojarzonego 1 w gru-
pie kontrolnej odpowiednio 16,6+3,1 1 19,2+3,5 mm Hg
(p=0,042). Nie opisano dziataii niepozadanych zwijza-
nych z wszczepieniem iStentu [6]. Samuelson 1 wsp. [5°¢]
poréwnali wyniki podobnego leczenia 240 oczu w wie-
loosrodkowym randomizowanym badaniu klinicznym
z grupa kontrolna. Po roku bez stosowania lekéw prze-
ciwjaskrowych wartosci IOP réwne lub mniejsze niz
21 mm Hg stwierdzono w 72% oczu chorych pod-
danych leczeniu skojarzonemu i 50% oczu chorych
z grupy kontrolnej (p <0,001). Niedrozno$¢ sten-
tu obserwowano w 4% oczu, przy czym troje oczu
wymagalo zmiany polozenia stentu lub jego usunig-
cia, a w jednym oku bylo konieczne wykonanie iry-
doplastyki laserowej po miesigcu od operacji. Poza
tym dzialania niepozadane byly w obu grupach poréw-
nywalne [5¢°¢]. Na podstawie analizy bezpieczenstwa
w omawianych grupach chorych oraz u uczestnikdéw in-
nych badan klinicznych (n=306), w ktérych dane te gro-
madzono co najmniej przez rok, nie stwierdzono znamien-
nych réznic dotyczacych najlepszej skorygowanej ostrosci
wzroku (best corrected visual acuity, BCVA), Sredniego
odchylenia oraz pachymetrii. Najczgstszymi obserwowa-
nymi dzialaniami niepozadanymi byly wzrost IOP (12%),
niedroznos¢ stentu (7%) oraz jego niewlaSciwe ustawienie
(6%). Interwencje chirurgiczne podjete w celu leczenia
chorych z nieprawidlowym ustawieniem lub niedrozno-

CHIRURGIA REFRAKCYJNA

$cig stentu nie wplyngly na obnizenie BCVA, nie spowo-
dowaly tez innych waznych klinicznie dziatan niepozada-
nych [7,8¢¢]. Villalobos i wsp. [9¢] przedstawili wyniki
19 operagji faczonych o najdiuzszym okresie obserwacji
wynoszacym $rednio 53,7+9,3 miesiaca. Srednia wartoé¢
IOP zmniejszyta sie z 19,4+1,9 do 16,3+4,2 mm Hg
(p=0,002), a $rednia liczba przyjmowanych lekéw prze-
ciwjaskrowych z 1,3%+0,5 do 0,8%0,9 (p=0,05) [9°].
W dwoch innych doniesieniach réwniez opisano obni-
zenie IOP 1 zmniejszenie liczby przyjmowanych lekéw
przeciwjaskrowych wsréd chorych na wtérna jaskre
(po leczeniu steroidami, pseudoeksfoliacyjna, barw-
nikowa, pourazowa), ktérym wylacznie wszczepiono
iStent [10°,11].

Korzystne wydaje si¢ réwniez wszczepienie kilku
iStentow. Belovay i Ahmed [12] przedstawili wyniki le-
czenia 52 chorych, ktérym wszczepili po kilka stentéw
($rednio 2,7%0,7). Stwierdzili obnizenie IOP z 18,7+4.4
do 13,4%3,6 mm Hg (p <0,001) oraz zmniejszenie liczby
przyjmowanych lekéw przeciwjaskrowych z 2,8+1,0 do
0,5%0,9 (p <0,001). Podczas badania fluorofotometrycz-
nego poréwnano wyniki uzyskane u chorych na pierwot-
ng jaskre otwartego kata (primary open-angle glaucoma,
POAG) lub nadci$nienie oczne, ktérych przydzielono
losowo do grupy leczonej fakoemulsyfikacja 1 wszczepie-
niem dwoch iStentéw lub do grupy poddanej wylacznej
fakoemulsyfikacji. Odptyw cieczy wodnistej przez belecz-
kowanie poprawil si¢ w grupie terapeutycznej i kontrol-
nej odpowiednio o 275 i 46%. Po roku IOP obnizylo si¢
w grupie terapeutycznej z 24,2+1,8 do 7,6+2,8 mm Hg,
a w grupie kontrolnej z 23,6+1,5 do 19,8+2,3 mm Hg,
za$ liczba przyjmowanych lekéw przeciwjaskrowych od-
powiednio z 1,1£0,5 do 01 1,2%0,7 do 0,7+1,0. Wartosci
obu badanych parametréw zmniejszyly si¢ znamiennie
statystycznie (odpowiednio p=0,04 1 p=0,007) [13°].

Firma Glaukos opracowala stozkowaty mikrostent
drugiej generacji (iStent inject) zbudowany z tytanu po-
wlekanego heparyna i zaprojektowany do bezposredniego
wstrzykiwania ab interno do kanatu Schlemma (ryc. 1 C,
D, E). Bacharach [14¢¢] jako pierwszy przedstawit
wyniki wszczepienia dwdch mikrostentdéw drugiej ge-
neracji skojarzonej z fakoemulsyfikacja w pordwnaniu
z wynikami wylacznej operagji zaémy. Bylo to randomi-
zowane badanie kliniczne przeprowadzone z udzialem
43 chorych na fagodna lub umiarkowanie zaawanso-
wang OAG. Po roku warto$¢ IOP mniejsza lub réwna
18 mm Hg bez koniecznosci przyjmowania lekow prze-
ciwjaskrowych uzyskano w 77% oczu w grupie leczo-
nej i 24% oczu w grupie kontrolnej (p=0,004) [14°¢].
Bahler i wsp. [15¢] przeanalizowali wyniki ulatwienia
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urzadzenia

nie. Zdaniem autoréw badania obnizenie IOP bylo
wigksze, a powiklania po operacji czgstsze w grupie
fakotrabekulektomii [21¢]. W badaniu kohortowym Jea
1 wsp. [22¢] poréwnali wyniki uzyskane w oczach po-
danych trabekulektomii po niepowodzeniu trabektomii
(n=34) z wynikami uzyskanymi w oczach poddanych
pierwotnej trabekulektomii (#=42). Migdzy grupami nie
wykazali roznic dotyczacych skutecznosci [22¢]. Autorzy
tego badania zwrdcili uwaga na jedna z zasadniczych cech
zabiegdw MIGS: zastosowanie dostgpu ab interno oszczg-
dzajacego spojowke nie moze wplywaé na zabiegi w obre-
bie spojéwki wykonywane w przysztosci. Ma to zasadnicze
znaczenie, uzasadnia bowiem wykonywanie operagji prze-
ciwjaskrowych nie tak skutecznych jak trabekulektomia
lub wszczepianie implantéw drenujacych.

Trabekulostomia laserem ekscymerowym

(Aida, Glautec AG, Norymberga, Niemcy)

Trabekulostomia laserem ekscymerowym (excimer laser
trabeculostomy, ELT) polega na wytworzeniu niewielkich
otworéw w beleczkowaniu 1 wewngtrznej Scianie kana-
tu Schlemma za pomocy energii pochodzacej z kwarcowej
sondy $wiattowodowej podlaczonej do pulsacyjnego lasera
ekscymerowego ksenonowo-chlorowego. Sonda jest zamon-
towana w oslonie ze stali nierdzewnej o Srednicy zewngtrz-
nej 500 um 1 Scigta po katem 65°, co ma utatwi¢ ustawienie

www.podyplomie.pl/okulistykapodyplomie
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Rycina 3.
Trabekulektomia
ab interno -
trabektomia.
Dzieki uprzejmosci
NeoMedix Inc., Tustin,
Kalifornia, USA.

Rycina 4. (A) Sonda trabekulostomijna

lasera ekscymerowego zblizajaca sie do
beleczkowania w celu wytworzenia otworu.
(B) Obrazy gonioskopowe po trabekulostomii
z wykorzystaniem lasera ekscymerowego.

Dzieki uprzejmosci dr. Michaela S. Berlina.

urzadzenia pod katem (ryc. 4 A, B). Na obszarze zawartym
w kacie 90° wykonuje si¢ od 8 do 10 otwordw; co sprawia, ze
beleczkowanie blednie i tworzy si¢ pecherzyk [42¢].
Babighian i wsp. [23*] przeprowadzili niedawno pro-
spektywne randomizowane badanie kliniczne poréwnuja-
ce ELT z wybidrcza trabekuloplastyka laserowa (selective
laser trabeculoplasty, SLT) na obszarze 180° u 30 chorych
na POAG. Po 2 latach IOP obnizylo si¢ w grupach ELT
1 SLT odpowiednio z 25,0+1,9 do 17,6+2,2 mm Hg
1z23,9+0,9 do 19,3+1,8 mm Hg. Migdzy grupami nie
stwierdzono znamiennych statystycznie réznic w czgstosci
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O -

zabiegbw catkowicie ani zadowalajaco skutecznych [23¢].
Toteberg-Harms 1 wsp. przedstawili roczne obserwo-
wane wyniki uzyskane w 28 oczu chorych na pierwot-
na lub wtérna OAG, ktdre poddano fakoemulsyfikacji
1 ELT. Wartoci IOP zmniejszyly si¢ z 25,33+2,85 do
16,54+4,95 mm Hg (p <0,001), a liczba przyjmowanych
lekéw przeciwjaskrowych z 2,25+1,26 do 1,46%1,38
(»p=0,017) [24].

Mikrostent CyPass (nadnaczyniéwkowy)
(Transcend Medical, Menlo Park, CA, USA)
Implant CyPass zbudowany z materialu poliamidowego
wprowadza si¢ ab interno do przestrzeni nadnaczyniéwko-
wej za pomoca podajnika (ryc. 5 A-D).

Lanchulev 1 wsp. [25¢¢] przedstawili wyniki leczenia
81 oczu poddanych fakoemulsyfikacji oraz wszczepieniu
implantu CyPass. Po p6t roku wartosci IOP zmniejszyly
si¢ $rednio z 22,9 do 16,2 mm Hg. Obserwowanymi po
operacji dzialaniami niepozadanymi bylo sptycenie ko-
mory przedniej oka (n=1) i przejsciowy krwistek (n=2)
[25¢ ¢ ]. Craven 1 wsp. [26¢] przedstawili wyniki dotyczace
bezpieczehstwa leczenia 121 oczu poddanych fakoemulsy-
fikacji 1 wszczepieniu CyPass. Opisane przez nich dzialania
niepozadane to: przejsciowy krwistek (#=8), utrzymywa-
nie si¢ stanu zapalnego (n=1), zakrzep galazki zyly $rod-
kowej siatkowki (n=1) 1 nasilenie cukrzycowego obrz¢ku
plamki (n=1) [26°].

Kierunki dalszego rozwoju

W miar¢ opracowywania nowych zabiegéw, urzadzen
1 technologii diagnostycznych nasuwa si¢ wiele pytan wy-
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Rycina 5. (A) Mikrostent CyPass wszczepiony ab interno do
przestrzeni nadnaczyniowkowej. (B) Schematyczny przekroj
poprzeczny ukazujacy optymalne potozenie mikrostentu
CyPass w przestrzeni nadnaczyniowkowej. (C) Obraz
gonioskopowy ukazujacy potozenie mikrostentu CyPass.
(D) Obraz Visante OCT ukazujacy potozenie mikrostentu
CyPass w przestrzeni nadnaczyniowkowej ze zmniejszeniem
wspotczynnika odbicia przedstawiajagcym obecnos¢ ptynu.

Obrazy gonioskopowe i OCT uzyskano dzieki
uprzejmosci autorow.

Pozostate schematyczne ryciny uzyskano
dzieki uprzejmosci Transcend Medical,
Menlo Park, Kalifornia, USA.

magajacych odpowiedzi, ktére pozwola na uzyskanie lep-
szych wynikéw MIGS.

Czy mozna przewidzie¢ optymalne polozenie
implantu?

Za punkt najwigkszego oporu na prawidlowej drodze
odplywu cieczy wodnistej uwaza si¢ czg$¢ beleczkowa-
nia przylegajaca do kanatu Schlemma [27]. Ominigcie
tego punktu nie u wszystkich chorych wystarcza, po-
niewaz opdr moze si¢ pojawié¢ réwniez w dalszych od-
cinkach drogi odptywu [28,29]. Lepsze zrozumienie
rozkladu oporu ulatwi przeprowadzenie zabiegu w opty-
malnym miejscu drogi odplywu [30-32]. Najczgsciej za-
biegi na kanale Schlemma sa wykonywane w kwadran-
cie nosowym, z uwagi na fatwos¢ dostgpu przez nacigcia
skroniowe w przezroczystej rogbwce. W tym miejscu
gromadzi si¢ tez najwigcej kanaléw zbiorczych [33].
Wynik testu prowokacyjnego ulatwia wyboér wlasciwej
okolicy, poniewaz pozwala na umiejscowienie droz-
nych kanaléw zbiorczych i zyl wodnych. Grieshaber
1 wsp. [34¢¢] badali 28 oczu czarnoskérych mieszkan-
cow Afryki, ktorzy przebyli plastyke kanalu Schlemma.
Oceniali wsteczny odptyw krwi do kanalu za pomoca
gonioskopii prowokacyjnej i wypelnienie zyl nadtwar-
déwkowych po podaniu znacznika fluoresceinowego.
Wartosci IOP po operacji korelowaly zaréwno z nasile-
niem odplywu wstecznego, jak i ze stopniem wypelnie-
nia zyl nadtwardéwkowych [34¢¢]. Wyniki te §wiadczg
o przydatnosci oceny uwarunkowan anatomicznych
1 czynnosci tradycyjnych struktur drogi odplywu poto-
zonych poza beleczkowaniem w przewidywaniu wyniku
operacji. Zdaniem autoréw tego artykulu do wszczepiania
implantéw do kanatu Schlemma lub nacinania beleczko-
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wania wlasciwe moga by¢ obszary ogniskowego odptywu
wstecznego krwi. Grieshaber 1 wsp. [35] wykonywali tez
kanatografig, podczas ktorej przez gigtki mikrocewnik
wstrzykiwali do kanatu Schlemma barwnik fluoresce-
inowy. Umozliwialo to odréznienie zyl nadtwardéw-
kowych bezposrednio polaczonych z ukladem odplywu
cieczy wodnistej od zyt rzgskowych [35]. Zastosowanie
tej techniki wymaga nacigcia spojowki, co przeczy pod-
stawowym zasadom MIGS. Autorzy omawianego bada-
nia uzyskali jednak zachgcajace wyniki wskazujace, ze
przyszle iloSciowe 1 mniej inwazyjne badania konwen-
cjonalnego systemu odplywu cieczy wodnistej z uzy-
ciem barwnikéw moga dostarczy¢ cennych informacji
o optymalnym miejscu przeprowadzenia operacji na ka-
nale Schlemma. Natomiast autorzy artykulu wykonuja
kanatografi¢ ab interno z dostgpu przez implanty wpro-
wadzone do kanatu Schlemma. Barwnik podaje si¢ po
wszczepieniu, by oceni¢ warunki anatomiczne dalszego
odcinka drogi odplywu.

W przewidywaniu optymalnego zakresu operagji na ka-
nale Schlemma przydatne moga si¢ tez okaza¢ wyniki
badan pordwnawczych. Uzyskanie najlepszego odplywu
cleczy wodnistej wymaga czasem zmodyfikowania liczby
zastosowanych implant6w, ich dtugosci oraz szerokosci na-
ciecia obszaru beleczkowania.

Nieinwazyjna metoda oceny budowy i czynnoéci kon-
wengcjonalnej drogi odptywu cieczy wodnistej sa badania
obrazowe cechujace si¢ duza rozdzielczoscia. Kagemann
1 wsp. [36°,37¢] wykorzystali spektralna optyczna ko-
herentna tomografi¢ (spectral domain ocular coheren-
ce tomography, SOCT) do nieinwazyjnej oceny kanalu
Schlemma 1 kanaléw zbiorczych [36¢ ] oraz $rodtwardow-
kowego splotu zylnego [37¢]. Potwierdzili stusznosé
wezesniejszych informacji o wigkszym nagromadzeniu
kanaléw zbiorczych w kwadrancie nosowym. Postuzyli sig
réwniez SOCT przedniego odcinka gatki ocznej, by uzy-
ska¢ obiektywne wyniki pomiaréw przeplywu liniowego
metoda Dopplera w modelu in vitro przeptywu odttuszczo-
nego mleka [38]. Hann i wsp. [39¢] uwidocznili opisane
struktury w tréjwymiarowej tomografii mikrokomputero-
wej. Zadna z dostgpnych obecnie technologii nie dostarcza
jednak wystarczajaco doktadnych informagji niezb¢dnych
do wykorzystania podczas operacji. Natomiast skojarzenie
metod oraz dalsze badania technologii moga pozwoli¢ na
uzyskanie bardzo cennych metod oceny tradycyjnego ukta-
du odplywu cieczy wodniste.

Technika operacyjna
Obowiazujaca obecnie technika wykonywania MGIS wy-
maga stosowania gonioskopii, Srédoperacyjnej zmiany po-
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zycji mikroskopu 1 glowy chorego, a niektorzy chirurdzy
zmieniaja kat dostgpu. Coraz czgstsze wykorzystywanie
zabiegébw MGIS 1 ich réznorodno$é zwigkszajg zaintere-
sowanie uzyskiwaniem coraz lepszych wynikéw leczenia
1 uproszczeniem stosowania chirurgii kata przesaczania.
Wsréd nowosci wprowadzanych do goniskopii sa gonio-
skopia bezpos$rednia (niewymagajaca uzycia mikroskopu
ani unoszenia glowy chorego) oraz uwidocznienie kata
przesaczania za pomoca endoskopu lub Swiattowodu [40].

Badania efektywnosci kosztowej

i jakosci zycia

Wraz z pojawianiem si¢ kolejnych odleglych wynikéw
leczenia metodami MIGS modele leczenia chorych na
jaskre powinny by¢ wykorzystywane w zaleznosci od ich
efektywnosci kosztowej 1 wplywu na jako$¢ zycia cho-
rych [41-45]. Nalezy w nich uwzgledniaé jakos$¢ zycia
zwiazang z postgpowaniem w okresie okotooperacyjnym,
mozliwa zmiang stosowania lekow przeciwjaskrowych,
czas przeprowadzania dalszych operacji z powodu jaskry
oraz wyniki dotyczace widzenia. Uzyskanie tych infor-
magji pozwala lepiej zrozumie¢ znaczenie tych zabiegdw
podczas rozmdéw z chorymi, kolegami lekarzami, przed-
stawicielami firm wytwarzajacych sprzg¢t oraz decyden-
tami. Koszty poczatkowe 1 wplyw zabiegbw MIGS na
jako$¢ zycia powinny by¢ uzasadniane z perspektywy cho-
rych oraz agengji 1 rzadéw pokrywajacych koszty leczenia.

Randomizowane badania kliniczne

Podobnie jak wigkszo$¢ powszechnie przeprowadzanych
dzi§ operacji przeciwjaskrowych [1-3], rowniez MIGS znaj-
da miejsce w algorytmie leczenia chorych na jaskrg po zgro-
madzeniu wigkszej liczby informagji. Potwierdzenie przy-
datnosci 1 oszacowanie nastgpstw kazdej operacji mozna
uzyska¢ jedynie na podstawie wynikéw dobrze zaprojekto-
wanych randomizowanych badan klinicznych, poréwnuja-
cych ja z wylaczna operacja zaémy lub innym zabiegiem.

Podsumowanie

Zabiegi MIGS spetniaja nastgpujace warunki: wykony-
wane s3 z dostgpu ab interno, uszkodzenie tkanek jest mi-
nimalne, zabiegi te sa skuteczne, bardzo bezpieczne i za-
pewniaja szybki powr6t do zdrowia. Zabiegt MIGS ciesza
si¢ coraz wigkszym zainteresowaniem 1 s3 coraz bardziej
dostgpne. Co wazne, przydatno$¢ kolejnych metod lecze-
nia chirurgicznego potwierdzaja mocne dowody naukowe.
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Przedstawiony przeglad oparty o najnowsze piSmiennictwo
wskazuje, ze wiele implantéw wykorzystywanych podczas
MIGS moze przynie$¢ znaczne korzysci chorym na jaskre
dzigki obnizeniu IOP, zmniejszeniu liczby przyjmowanych
lekéw przeciwjaskrowych i znakomitemu profilowi bez-
pieczenstwa. Zabiegi MIGS z pewnoscia znajda swe miej-
sce w algorytmie leczenia chorych na jaskre¢, wymaga ono
jednak doktadnego okreslenia.

Konflikt interesow

Ujawnienie zaleznosci finansowych: Hady Saheb: nie
zglasza konfliktu interesow.

Ike K Ahmed o$wiadcza, ze otrzymal wynagrodzenie
za konsultacje (K), wyklady (W) oraz granty/wsparcie na-
ukowe (N) od firm: Aldon (K, W, N), Abbott Medical
Optics (AMO) (K, W, N), Allergan (K, W, N), Aquesys
(K,N), CarlZeissMeditec (K, W, N), ClarityMedical Systems
(K, W), Ivantis (K, N), EndoOptiks (K), Eyelight (K),
Science (K, W, N), Glaukos (K), Merck Frosst (W, N),
New World Medical (W), Pfizer (K, W, N) i Transcend
Medical (K, N).

Ttumaczenie oryginalnej anglojezycznej wersji artykutu z Current Opinion in
Ophthalmology, March 2012, 23 (2): 96-104, wydawanego przez Lippincott
Williams & Wilkins. Lippincott Williams & Wilkins nie ponosi odpowiedzialnosci za
btedy powstate w wyniku ttumaczenia ani nie popiera i nie poleca jakichkolwiek
produktéw, ustug lub urzadzen.
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o szczegOlnie interesujgce ee wyjatkowo interesujace

1 AGIS Investigators. The Advanced Glaucoma Intervention Study (AGIS): 9.
Comparison of glaucoma outcomes in black and white patients within
treatment groups. Am ] Ophthalmol 2001;132:311-320.

2 Musch DC, Gillespie BW, Niziol LM, et al. CIGTS Study Group.
Intraocular pressure control and long-term visual field loss in the
Collaborative Initial Glaucoma Treatment Study. Ophthalmology 2011;
118:1766-1773.

3 Gedde SJ, Schiffman JC, Feuer WJ, et al. Three-year follow-up of the tube
versus trabeculectomy study. Am ] Ophthalmol 2009;148:670-684.

4 Francis BA, Singh K, Lin SC, et al. Novel glaucoma procedures. OPHTHA
2011;118:1466-1480.

* ¢ Przeglad piSmiennictwa omawiajacego implanty wykorzystywane
w chirurgii jaskry oraz zabiegdw; na ktérych oceng zezwolila Food and Drug
Administration lub s3 przedmiotem badan III fazy prowadzonych w Stanach
Zjednoczonych od pazdziernika 2009 r.

5  Samuelson TW, Katz L], Wells JM, et al. Group UIS. Randomized
evaluation of the trabecular micro-bypass stent with phacoemulsification
in patients with glaucoma and cataract. OPHTHA 2011;118:459-467.

e+ Kluczowe dla FDA badanie oceniajace mikrostent iStent, w ktorym
wykazano zwigkszenie liczby chorych niewymagajacych przyjmowania
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lekoéw przeciwjaskrowych i opanowanie IOP dzigki wszczepieniu
mikrostentu. Jest to najwicksze z randomizowanych badan klinicznych
poswigconych MIGS.
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CHIRURGIA JASKRY JEST JEDNA Z NAJSZYBCIE]

rozwijajacych si¢ dziedzin okulistyki. Rozwiazania
chirurgiczne proponowane wspélczesnie koncentruja sig
na wzmocnieniu mechanizméw fizjologicznego odplywu
cieczy wodnistej z oka. W tym aspekcie wigkszos¢ beda-
cych w uzyciu lekéw przeciwjaskrowych, ktore zmniej-
szaja syntezg cieczy wodnistej, cechuje niefizjologiczny
mechanizm dzialania, chociaz w badaniach naukowych
podobna tendengja jest réwniez obserwowana w farma-
koterapii tego schorzenia. Zalety, jakie stwarza otwarcie
komory przedniej 1 dostgp ab interno do struktur kata te-
czéwkowo-rogéwkowego, sa bardzo duze. Nalezy zwro-
ci¢ uwagg przede wszystkim na oszczgdzanie powierzch-
ni oka oraz ufatwiony dost¢p do struktur trabekulum,
a zwlaszcza do jego cz¢ci nosowo-dolnej, gdzie odplyw
droga konwencjonalng jest najlepiej rozwiniety. Istotny
jest rowniez fakt, ze ta cz¢$¢ kata tgczéwkowo-rogow-
kowego ze wzgledoéw topograficznych jest dla klasycznej
chirurgii z dost¢pu ab externo nieuzyteczna. Takie wla-
$nie uwarunkowania, jak réwniez duze bezpieczefistwo
MIGS, umozliwiaja znacznie wezedniejsza interwencj¢
chirurgiczng w przypadku jaskry zaréwno z otwartym,
jak 1 waskim katem teczéwkowo-rogéwkowym. O ile
zabiegi usprawniajace droge konwencjonalng i niekon-
wencjonalng przeznaczone s3 gléwnie do leczenia jaskry
z otwartym katem t¢czéwkowo-rogdwkowym, operacje
wykorzystujace odplyw podspojéwkowy moga by¢ sto-
sowane w obu postaciach jaskry. Nalezy zwréci¢ uwagg

jeszeze na jeden aspekt MIGS, ktéry szybko dostrze-
gaja réwniez nasi chorzy. Jakos¢ zycia po takiej operacji
zréwnuje si¢ z komfortem, jakiego do§wiadcza chory po
operacji zaémy, a z drugiej strony przewyzsza pod tym
wzgledem kazda operacje przeciwjaskrowa wykonana
z dostgpu ab externo. Klasyczne leczenie operacyjne jaskry
wymaga bowiem licznych wizyt po operagji utrudniaja-
cych szybki powrdt do normalnych czynnosci zyciowych,
do ktérych chory jest przyzwyczajony. We wspdlczesnym
podejsciu do leczenia jaskry nie mozemy wyeliminowacé
ani leczenia zachowawczego, ani postgpowania operacyj-
nego. Bledy popelniane dzi§ wynikaja ze zbyt dlugiego
leczenia zachowawczego, ktére doprowadza do uszko-
dzenia powierzchni oka i w konsekwencgji zmniejsza sku-
teczno$¢ leczenia operacyjnego. Rozwdj MIGS umozli-
wi u niektérych chorych rozpoczynanie leczenia jaskry
od postgpowania chirurgicznego wspomaganego lekami
nowej generagji, ktére poprawiaja odplyw fizjologiczny,
nie uposledzajac jednocze$nie syntezy cieczy wodnistej.
Zahamowanie funkcji ciala rzgskowego doprowadza
z jednej strony do uposledzenia odzywiania soczewki
1 Srédblonka, co w niektdrych przypadkach moze mieé
réwniez konsekwengje kliniczne, zmienia tez wlasciwosci
wiskoelastyczne plynu komorowego, ktére maja bardzo
duze znaczenie dla prawidlowego funkcjonowania fizjo-
logicznych drég odplywu.

Wigkszos¢ mikroimplantéw stosowanych w MIGS
jest juz dzisiaj zarejestrowana w Unii Europejskiej.
W Klinice Okulistyki Wojskowego Instytutu Medycznego
w Warszawie od 2009 r. przeprowadzalismy badanie kli-
niczne 1 dlatego pozwolitem sobie przedstawi¢ Pafistwu
rowniez nasze spostrzezenia dotyczace tego zagadnienia.
Pytanie zasadnicze 1 w tym przypadku bedzie nastepuja-
ce: czy wspdlczesne systemy zdrowotne beda zdolne do
finansowania takiego przedsigwzigcia? Pytanie pozosta-
wiam otwarte do rozstrzygnigcia przez naukowcdw, eko-
nomistow 1 politykow.
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