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I. IVADAS

Glaukoma — tai heterogeniné progresuojanciy optiniy neuropatijy
grupé, kuriai budingi regos nervo struktiriniai pazeidimai ir jy nulemti
akiplo¢io defektai [1-2]. Tai dazniausia negrjztamo aklumo priezastis
pasaulyje, bloginanti ligoniy gyvenimo kokybe ir didinanti valstybiy finansing
nastg [3—4]. Pasauliniais duomenimis, 40-80 m. amziaus zmoniy ligotumas
glaukoma siekia 3,54 proc. (95 % PI, 2,09-5,82) [5]. Demografiniai Sios ligos
rodikliai auga deél did¢jancios ir senstancios populiacijos [6]. Numatoma, kad
2020 m. minétos amZiaus grupés glaukoma serganciyjy skaicius pasaulyje bus
76 min., 0 2040 m. sieks 111,8 min. [5].

Moksliniais tyrimais jrodyta, kad padidéjes akisptudis yra svarbiausias
iSaiSkintas glaukomos iSsivystymo ir progresavimo rizikos veiksnys, kurj
galime pakeisti [7—11]. Vis délto tikslus mechanizmas, kaip akispudis lemia
glaukominj regos nervo disko (RND) pazeidima, iSlieka neaiskus. Daugéja
jrodymy, kad akies akytoji plokstelé (AP) yra pagrindiné glaukominés
neuropatijos pazaidos vieta, sietina su nerviniy skaiduly aksoplazminio
transporto ir kraujotakos sutrikdymu bei mechaniskai aktyvuotu audiniy
remodeliavimu [12-19]. Manoma, kad akisptidis veikia RND struktiiras
tiesiogiai, kaip vienas i§ translaminarinj spaudimy gradienta lemianciy
veiksniy, ir netiesiogiai — per odenoje indukuotas jégas [20-22]. Dél Siy
poveikiy RND aplinkos jungiamojo audinio strukttros: AP, odenos kanalas ir
peripapiliné odena, patiria nuolating biomechanine apkrova, kuri, esant
nepalankioms sglygoms, lemia audiniy deformacijas [23].

Glaukomos biomechaniné paradigma teigia, kad padidéjes akispudis
sukelia AP suspaudimo, iStempimo ir Slyties jégas, o pastarosios lemia AP
strukttirinius pokycius, makro- ir mikroglijos lasteliy mechanines jtampas ir,
galiausiai, tinklainés gangliniy lasteliy aksony paZeidimg [24-25]. AP
morfologiniai veiksniai siejami su glaukomos iSsivystymu ir progresavimu
[26-30]. D¢l minéty priezas¢iy AP morfologijos parametry, kuriy kitimas
keiciantis akispidziui charakterizuoja AP biomechanika, tyrimai yra ypac
svarblis ieSkant naujy glaukominés neuropatijos patogenezes, diagnostikos ir
gydymo jzvalgy.

Daugelj mety AP éatsako | akispidzio pokytj tyrin€jimai buvo
apsiriboj¢  ex vivo histomorfometrinémis  studijomis Zmogaus ir
eksperimentiniy gyviiny akyse ar teoriniais akies modeliais [13, 31-37]. Tik
pazafigios vaizdinés technologijos, tokios kaip sustiprinto gylio vaizdavimo
(EDI, angl. enhanced depth imaging) optiné koherentiné tomografija (OKT),
perderinamojo Saltinio (SS, angl. swept-source) OKT ir adaptyviné
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kompensacija, leido in vivo stebéti ir kiekybiskai jvertinti giligsias RND
aplinkos struktiiras [38—43]. Nuo to laiko AP morfologinés ir biomechaninés
savybés tapo placiai nagrinéjamos siekiant paaiskinti glaukomos patogenezés
mechanizmus ir atrasti naujus anatominius glaukomos diagnostikos
biozymenis. Nustatyta, kad gilesné AP padétis, didesnis iSsigaubimas atgal,
jos plon¢jimas ir lokaliis defektai dazniau stebimi sergant glaukoma ir galimai
sietini su ligos progresavimu [27, 29, 30, 44-49]. Mokslininkai pateiké
rezultatus apie AP padéties kitimg glaukoma serganCiyjy akyse esant
pakilusiam ir sumazéjusiam akispudziui — iSaiskino dvikryptj AP atsaka,
priklausanti nuo RND aplinkos jungiamojo audinio geometriniy ir
medziaginiy savybiy [22, 50-58].

Iki $iol daugelyje tyrimy AP gylis yra pagrindinis nagrin¢jamas AP
morfologinis parametras, atspindintis akisptidzio lemiamg AP biomechanika
[59]. Taciau AP gylio vertinimas, nors kiekybiskai nusako jos padétj, daznai
pasizymi metodologiniu trikumu: jis jprastai matuojamas Bruch’o
membranos atsidarymo (BMA) plokStumos atzvilgiu ir todél priklauso nuo
besikei¢iangio gyslainés storio [60—63]. Siuo atzvilgiu pranaSesni tampa AP
parametrai, apibudinantys AP gaubtumg ir formg, nepriklausantys nuo
kintanciy anatominiy struktiiry, be to, leidZiantys i§samiau charakterizuoti AP
geometrija. Vis délto moksliniy duomeny apie akisptidzio poveikj AP formai
ir gaubtumui triiksta. Neseniai aprasyti AP gaubtumo poky¢iai po glaukomos
chirurginio gydymo — AP gaubtumo indeksas pasitlytas kaip vertingas
parametras, susijes su RND biomechanika [64]. Deja, analizuotas parametras
neatspindé¢jo faktinés AP gaubtumo kreivés, o gaubtumo pokytj
charakterizavo tik AP segmento konfigliracijos pokytis. Misy ziniomis,
Lietuvos ir uzsienio mokslingje literatiiroje néra duomeny apie sumazéjusio
akispudzio efekta AP bendrajai formai ir faktiniam jos gaubtumui.

Mokslinis bendradarbiavimas ir pazangios diagnostinés technologijos
bei analitinés programinés jrangos leido Siame disertacijos darbe jvertinti
ilgalaikio akispiidzio sumaZzéjimo po trabekulektomijos poveikj AP
geometrinei formai, gaubtumui ir padéc¢iai glaukoma serganciy ligoniy akyse.
AP morfologija charakterizuota ne tik vidutiniu ir periferiniu AP gyliais, bet
ir nuo BMA nepriklausomais AP parametrais: bendrosios formos indeksu ir
faktiniu pagrindiniy AP meridiany gaubtumu. I$samus akisptidzio nulemty AP
biomechaniniy poky¢iy ir su jais susijusiy veiksniy vertinimas yra
reikSmingas glaukomos patofiziologijos isaiskinimui ir jos diagnozés bei
progresavimo zZymeny paieskai.
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1.1. Darbo tikslas

Istirti  akytosios  ploksStelés  morfologinius  pokyCius  po
trabekulektomijos glaukoma serganciy ligoniy akyse ir jvertinti §iy pokyéiy

1.2. Darbo uzdaviniai

1. Jvertinti ilgalaikius akytosios plokstelés gylio, gaubtumo ir
bendrosios formos pokycius po trabekulektomijos.

2. Ivertinti akisptidzio sumazéjimo po trabekulektomijos reik§me
pooperaciniams morfologiniams akytosios plokstelés pokyc¢iams.

3. Ivertinti akytosios plokStelés morfologiniy pokyCiy po
trabekulektomijos sgsajas su tirilamyjy demografinémis
charakteristikomis, akies biometriniais parametrais ir pradine akytosios
plokstelés morfologija.

4. Nustatyti akytosios plokstelés morfologiniy pokyCiy po
trabekulektomijos rySius su klinikiniais glaukomos progresavimo
parametrais.

5. Palyginti morfologinius akytosios plokstelés pokyCius po

trabekulektomijos, atsizvelgiant j glaukomos diagnozg ir ligos pazengimo
laipsnj.
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1.3. Ginamiegji teiginiai

1. Po trabekulektomijos kinta glaukoma serganciy pacienty
akytosios plokstelés morfologija — ne tik jos padétis, bet ir gaubtumas bei
forma.

2. Akisptdzio sumazéjimas po trabekulektomijos yra svarbus
veiksnys pooperaciniams akytosios plokstelés pokyciams.

3. Demografinés ir biometrinés akiy charakteristikos, glaukomos
diagnozé¢ ir pazengimo laipsnis turi jtakos akytosios plokstelés
morfologiniams pokyciams po trabekulektomijos.

4. Akytosios plokstelés morfologiniai pokyciai galéty suteikti

papildomos informacijos apie glaukominés neuropatijos progresavima po
chirurginio akisptidZio sumazinimo.
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1.4. Mokslinio darbo naujumas

Pastaryjy mety moksliniy publikacijy gausa pabrézia RND aplinkos
biomechanikos tyrimy reik§me glaukomos patogenezei isaiskinti. Ypac
svarbiis darbai, kuriuose tyrinéjama pagrindiné regos nervo pazaidos vieta —
nuolating mechanine apkrova patirianti AP. Sios giliosios akies uzpakalinio
poliaus struktiiros biomechanikg apibtidina jos morfologijos kaita jvairaus
akispiidzio saglygomis.

Disertacijoje pristatomas tyrimas yra pirmasis, vertings AP
bendrosios formos ir faktinio jos gaubtumo pokyc¢ius, nulemtus sumazéjusio
akispiidzio. Panaudojus 2015 m. aprasyta AP bendrosios formos indeksa,
kiekybiskai charakterizuota AP priekinio pavirSiaus geometrija, o remiantis
lanko adaptacijos principu nustatytas tikrasis gaubtumas pagrindiniuose AP
meridianuose prie$ trabekulektomijos operacija ir po jos. Atlikta su
pooperaciniais AP morfologijos poky¢iais galimai besisiejanciy veiksniy
analizé. Kiek mums zinoma, ankstesniy publikacijy Sia tema pasaulyje néra.

Tyrimas — vienas i§ pirmyjy Lietuvoje, kai taikant EDI SD-OKT
mokslinio tyrimo tikslu vizualizuota ir vertinta giliyjy akies uzpakalinio
poliaus struktiiry — AP ir gyslainés — morfologija. Vaizdiné technologija leido
perspektyviai stebéti minétas akies struktiras vienus metus po operacinio
glaukomos gydymo ir objektyvizuoti $iy struktiiry analizg.

Bendradarbiaujant su Singapiiro nacionalinio akiy centro Akiy tyrimy
institutu, Lietuvoje naujai jdiegtos Reflectivity ir Morphology 1.0 programinés
jrangos, kuriomis iSryskinti ir parametrizuoti AP morfologiniai vaizdai.
Reflectivity programa pagerino OKT tomogramy kokybe ir giliyjy akies
audiniy matomuma. Morphology 1.0 programinis jrankis jgalino kiekybinj
bendrosios AP formos bei faktinio gaubtumo vertinimg ir leido iSmatuoti ne
tik bendrajj, bet ir sektorinius AP gylius.
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1.5. Darbo aprobacija

Disertacijos tema publikuoti darbai:

1. Kadziauskiené A, JaSinskiené E, ASoklis R, Lesinskas E,
Reka$ius T, Chua J, Cheng CY, Mari JM, Girard MJA, Schmetterer L.
Long-term shape, curvature, and depth changes of the lamina cribrosa
after trabeculectomy. Ophthalmology 2018 Nov; 125(11): 1729-1740.

2. Kadziauskiené A, Kuoliené K, ASoklis R, Lesinskas E,
Schmetterer L. Changes in choroidal thickness after intraocular pressure
reduction following trabeculectomy. Acta Ophthalmologica. 2016 Sep;
94(6): 586-591.

3. Kadziauskiené A, Strelkauskaité E, Mockeviciiité E,
ASoklis R, Lesinskas E, Schmetterer L. Changes in macular thickness
after trabeculectomy with or without adjunctive 5-fluorouracil. Acta
Medica Lituanica. 2017; 24(2): 93-100.
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1. Kadziauskiené A., JaSinskiené E., ASoklis R., Lesinskas E.,
Schmetterer L. Stendinis prane$imas ,,Displacement of lamina cribrosa
after glaucoma surgery*. Tarptautiné konferencija ,,Evolutionary
medicine: health and diseases in changing environment®. 2018 m.
birzelio 5-8 d., Vilnius, Lietuva.

2. Kadziauskiené A., Strelkauskaité E., Asoklis R., Lesinskas E.,
Girard M. J. A., Schmetterer L. El. prane§imas ,,Shape and positional
changes of lamina cribrosa after trabeculectomy in pseudoexfoliative
and primary open angle glaucoma“. Tarptautiné konferencija ,,European
Association for Vision and Eye Research Congress 2017 (EVER)®.
2017 m. rugséjo 27-30 d., Nica, Prancuzija.

3. Drukteiniené E., Kadziauskiené A., Strelkauskaité E.,
ASoklis R., Lesinskas E., Schmetterer L. Stendinis prane$imas ,,Macular
thickness  after  intraocular  pressure  reduction  following
trabeculectomy®. Tarptautiné konferencija ,,European Association for
Vision and Eye Research Congress 2017 (EVER)*. 2017 m. rugséjo 27—
30 d., Nica, Pranctzija.

4. Kadziauskien¢ A. Zodinis pranesimas ,,Akytoji plokstel¢ ir
glaukoma“. Metiné Lietuvos akiy ligy gydytojy draugijos konferencija.
2017 m. rugséjo 22-23 d., Kaunas, Lietuva.
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5. Kadziauskiené A., Strelkauskaité E., ASoklis R.,
Schmetterer L. Zodinis prane$imas ,,Struktiriniai akytosios plokstelés
pokyciai po trabekulektomijos®. Lietuvos glaukomos draugijos metiné
konferencija ,,Glaukomy perspektyva: vakar, Siandien, rytoj“. 2017 m.
geguzés 19 d., Kaunas, Lietuva.

6. Kadziauskiené A., Strelkauskaité E., ASoklis R., Lesinskas E.,
Schmetterer L. Stendinis praneSimas ,,Lamina cribrosa displacement
following trabeculectomy in pseudoexfoliation and primary open angle
glaucoma®. Tarptautiné konferencija ,,European Association for Vision
and Eye Research Congress 2016 (EVER)“. 2016 m. spalio 5-8 d., Nica,
Pranciizija.

7. Kadziauskiené A., ASoklis R., Schmetterer L. PraneSimas
,»Qyslainés storio poky¢iai po trabekulektomijos salygoto akispudzio
sumazgjimo“. Metiné Lietuvos akiy ligy gydytojy draugijos
konferencija. 2016 m. rugs¢jo 23-24 d., Vilnius, Lietuva.

8. Kadziauskiené A., Kuoliené¢ K., Galgauskas S., Asoklis R.
Stendinis  praneSimas  ,,Choroidal thickness changes after
trabeculectomy*. Tarptautiné konferencija ,,European Association for
Vision and Eye Research Congress 2015 (EVER)“. 2015 m. rugséjo 27—
30 d., Nica, Pranctzija.

9. Kadziauskiené A., Kuoliené K., Galgauskas S., Asoklis R.
Stendinis prane$imas ,,Changes in choroidal thickness after intraocular
pressure reduction following trabeculectomy*. Tarptautiné konferencija
,The 6th World Glaucoma Congress®. 2015 m. birzelio 6-9d.,
Honkongas.
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II. LITERATUROS APZVALGA

2.1. Akytosios plokstelés anatomija ir funkcija regos nervo disko sistemoje

Intraokuliné regos nervo dalis (RND) — tai tinklainés gangliniy
lasteliy neurony isé¢jimo i§ akies obuolio pro uzpakaling odenos angg vieta.
Sioje nervingje struktiiroje apie ~1,2 min. tinklainés gangliniy lasteliy aksony
susilieja, daro posukj ir palieka akies obuolj per vidinj (Bruch’o membranos
atsidarymg) ir iSorinj (odenos) nervinj kanalg [65—66]. Dazniausiai ploksc¢ias
ar nedaug periferijoje pakiles RND reljefas dél regos nervo aksony eigos
krypties turi centrinj jdubimg, vadinamg RND fiziologine ekskavacija.
Iprastai nervinis kanalas yra nupjauto kiigio formos su siauresniu kaklu
vidingje dalyje ir platesne baze iSor¢je. Nuo kanalo skersmens, formos ir
krypties priklauso intraokulinés regos nervo dalies matmenys ir RND
ekskavacija [67]. Kanalo priekyje odenos krasto skaidulinis audinys susilieja
su Bruch’o membrana ir taip atskiria choriokapiliarus nuo regos nervo aksony.
Giliau membranos regos nerva apsupa tvirtas skaidulinis odenos audinys —
Elschnig’o papiliarinis Ziedas, o iSoriniy dviejy trecdaliy peripapilinés odenos
skaidulos daro staty kampg ir susilieja su regos nervo dura mater [67-68].
Odenos kanale regos nervo aksonai pluostais, atskirtais astrocity ataugomis,
kerta AP — lamina cribrosa, — kuri dalija intraokuling regos nervo dalj j
prelaminaring, laminaring ir retrolaminaring sritis (zr. 1 pav. A) [65].

AP — tai peripapilinés odenos vidinio trecdalio tasa, kuri odenos angos
uzpakalingje srityje formuoja trabekuling struktiirg su 500—-600 angy ir tuneliy
(zr. 1 pav. B) [69]. Si struktiira skiriasi AP sektoriuose: yra maziau tanki ir
didesnémis poromis virSutiniuose ir apatiniuose kvadrantuose, palyginti su
Soniniais kvadrantais [70—71]. Netvarkingai paraleliai iSsidés¢iusius 8—12 AP
sluoksnius sudaro jungiamojo audinio sijos, padengtos astrocitais, kiekvienos
sijos viduje talpinancios kapiliarg (Zr. 2 pav. A, B) [72]. Tvirtas, bet plastiSkas
AP medziagines savybes lemia AP ekstraceliulinés medziagos sudétyje
esantis kolagenas bei fibronektino ir elastino skaidulos [73]. Periferijoje
ekstralgstelinés medziagos kolageno skaidulos suformuoja kietas ,,kolonas®,
kurios Ziedu juosia odenos kanala, panasi cilindriné strukttira apsupa centring
tinklainés arterija ir veng [67]. Vamzdiniuose AP tuneliuose iSsidésto regos
laminarinés zonos bemielininiai nerviniy skaiduly pluostai, apgaubti astrocity
membrany.
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Poréta, taciau tvirta AP struktiirg Iéme priestaringos AP funkcijos:
praleisti, o kartu suteikti strukttring ir funkcing paramg RND aksonams,
iSeinantiems i§ santykinai auks$to slégio intraokulinés aplinkos i Zemesnio
slégio retrobulbaring zong [76]. AP atlieka atramine ir apsaugine funkcija
gangliniy lasteliy aksonams, atlaikantiems dél translaminarinio spaudimy
skirtumo kylan¢ias mechanines jégas ir jtampas [26]. Kita vertus, AP
suformuoja pralaidy kelig i§ uzdaros akies obuolio kapsulés, iSlaikydama
pastarosios vientisumg. Tikétina, kad butent tam, kad apsaugoty regos nervo
aksonus Sioje kriivj patiriancioje aplinkoje, evoliuciskai AP jgijo sudétinga
trimate trabekuline struktiira.

/?’.ﬁ.

1 pav. Akytosios plokstelés vieta RND sistemoje (A) ir poréta struktiira (B)
AP — akytoji plokstelé, CTA — centriné tinklainés arterija, G — gyslainé, O — odena,
PLA — prelaminariniai audiniai, RLA — retrolaminariniai audiniai, TNSS — tinklainés
nerviniy skaiduly pluostas, TUKA — trumposios uzpakalinés krumplyno arterijos.
Perpiesta: A — pagal G.A. Cioffi’j ir E. M. van Buskirk’a [74], B — pagal
A. E. Brown’g ir kt. [75].

AP taip pat sudaro salygas vykti medZiagy apykaitai tarp joje esancio
kapiliary tinklo ir regos nervo aksony. Manoma, kad laminarinéje zonoje
aksonai deguonj ir maisto medziagas gauna tik i§ AP sijose esanciy kapiliary,
maitinamy i§ trumpyjy uzpakaliniy krumplyno kraujagysliy [77]. Kitos
kraujotakos ¢ia néra nustatyta, todél maisto medziagos turi difuziniu keliu per
jungiamajj audinj ir jj dengiancius astrocitus pasiekti nervo aksonus (zr. 2 pav.
B). Taigi AP srityje regos nervg maitinantys kraujotakos indai yra iSsidéste
spaudimg ir deformacijas dél akispiidzio patirian¢iame audinyje ir neturi
tiesioginio kontakto su nervinémis skaidulomis [26]. Hipotetizuojama, kad
tokia anatominé sandara yra kelias, kuriuo AP biomechanika veikia RND
kraujotaka, o kraujotaka savo ruoztu gali lemti létinius AP jungiamojo audinio
poky¢ius ir veikti AP biomechanika.
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2 pav. Akytosios plokstelés mikrostruktiira (A) ir sijy sandara (B)

A — astrocitas, APS — akytosios plokstelés sija, APS EM — akytosios plokstelés
ekstralgsteliné medZziaga, P — pericitas, RNS — regos nervo skaidula.

Perpiesta: A — pagal H. A. Quigley [78] ir kt., B — pagal J. C. Morrison’a ir kt. [72].
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2.2. Akytosios plokstelés biomechanika

2.2.1. Fiziologin¢ akytosios plokstelés biomechanika

Biomechaniniu poziiiriu AP yra silpnoji vieta tvirtame skaiduliniame
akies dangale, kur koncentruojasi translaminarinio spaudimy gradiento
sukeltos jégos ir jtampos [26]. AP storis siekia apie 1/3 peripapilinés odenos,
be to, ji koréta — tik 40 proc. tiirio sudaro jungiamasis audinys [76]. Dél tokios
anatominés lokalizacijos ir morfologinés sandaros AP atraminei funkcijai
labai svarbios tampa aplinkinés jungiamojo audinio struktiiros — 0denos
kanalas ir peripapiliné odena. Tyrimai rodo, kad AP morfologija j akisptdzio
pakilima reaguoja ne izoliuotai, o kaip RND sistemos dalis: imus mechaninis
AP atsakas yra veikiamas peripapilinés odenos, prelaminariniy nerviniy
audiniy ir retrolaminarinio regos nervo [79-82].

Didzioji dalis jégy, atsiradusiy dél akispiidzio ir spaudimo akiduobéje
skirtumo, transformuojasi j plok§tuminj suspaudimg ir deformacijas odenoje
bei AP ir ziediSkai koncentruojasi aplink odenos kanalg (Zr. 3 pav.) [20]. Tuo
tarpu AP plote veikian¢io akispudzio ir retrolaminarinio spaudimo (kurj
didzigja dalimi lemia intrakranijinis spaudimas) skirtumas sukelia j akies iSore
nukreiptas jégas ir jy nulemtas AP deformacijas (zr. 3 pav.) [83-84]. Be to,
Sis translaminarinis spaudimy skirtumas generuoja hidrostatinj spaudimy
gradientg (translaminarinj spaudimy gradienta) spaudimy skirtuma
patirianCiuose nerviniame ir jungiamajame audiniuose, lamilarinéje regos
nervo zonoje [85]. Taigi tiek akispudis, tiek intrakranijinis spaudimas
tiesiogiai veikia AP deformacijas ir padétj, nulemdami translaminarinj
spaudimy gradientg [86]. Vis délto AP yra smarkiau veikiama akispiidzio per
peripapilingje odenoje iSsidésCiusias spaudziancias jégas: koncentrinis
spaudimas ir deformacijos, perduodami AP i§ odenos, yra daug didesni uz
translaminarinio spaudimy skirtumo poveikj (zr. 3 pav.) [22, 87]. Kita vertus,
per hidrostatinj spaudimy gradienta, kurio statumg lemia veikiamy audiniy
storis, aksonai gali patirti net reliatyviai maZesnio translaminarinio spaudimy
skirtumo poveikj, jei AP yra plona [83, 88].

Tam tikras akispudzio lygis gali biiti fiziologinis arba
patofiziologinis, priklausomai nuo spaudimg patirian¢io RND individualiyjy
savybiy. Savita RND sistemos morfologija, mikrostruktira, medziaginés
savybés ir jy tarpusavio sgveika lemia skirtingg regos nervo jautrumg tam
paciam akisptidziui ir atsparumg Umiam ar létiniam akisptidzio pakilimui [37,
89]. Tikétina, kad net fiziologinio akispiidzio sukelti AP spaudimai ir
deformacijos lemia Gimius ir létinius poky€ius jungiamajame ir nerviniame
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RND audiniuose ir yra RND senéjimo pagrindas [90]. Auksto akisptidzio
indukuotas patologinis AP suspaudimas lemia audiniy mikroarchitekttros ir
lasteliy sintezés pokycius, kurie veda j tiesioginj fizinj nerviniy skaiduly
pazeidima bei vélesn] progresuojantj neurony pakenkima [91].

3 pav. Spaudimy ir jégy, veikianciy akytaja plokstele ir odena, pasiskirstymas
Didzioji dalis spaudzianéiyjy jégy akytoje ploksteléje (AP) ir odenoje (mélynos
rodyklés) yra generuojamos akispiidzio (raudonos rodyklés) ir retrolaminarinio
spaudimo (rozinés rodyklés) skirtumo; $i0S jégos ziediSkai koncentruojasi aplink
nervinj odenos kanalg (zalios rodyklés). Spaudimas, perduodamas akytajai plokstelei
i§ odenos, yra daug didesnis negu spaudimas akytosios plokstelés plote, atsirades dél
translaminarinio spaudimy skirtumo.

Perpiesta pagal C. F. Burgoyne’a ir kt. [20].

Teoriskai akispiidzio pakilimas dél padidéjusiy iScentriniy jégy turéty
lemti AP deformacija atgal. Toks logiskas AP morfologinis atsakas yra
aprasytas daugelyje studijy [32-33, 37, 92-94]. Taciau kai kuriy klinikiniy
tyrimy individualiy atvejy analizés atskleidzia, jog dalyje akiy AP gali
sureaguoti prieSingai — judesiu pirmyn anatominio Zymens, dazniausiai BMO,
atzvilgiu [50, 93, 95]. Manoma, kad RND ir peripapilinés odenos sistema j
umy akispiidzio pakilimg reaguoja ne tik AP poslinkiu, bet ir odenos kanalo
plétimusi ir i§ to kylanciu jvairaus lygio AP jtempimu, taip mazindama AP
atsilenkimg atgal ar net iStempdama ja pirmyn [82]. Nuo per didelés
akispiidzio nulemtos odenos kanalo ekspansijos ir AP iStempimo i§ dalies
saugo peripapilinis odenos kolageno ir elastiniy skaiduly ziedas [82, 96].
Taigi, priklausomai nuo pradinés AP pozicijos ir peripapilinés odenos
savybiy, akispiidzio pakilimas gali lemti AP gylio padidéjimg arba
sumaz¢jimg. Minétina, kad, virsijus fiziologinj akispiidj, net ir nestebint AP
deformacijy aksialinéje asyje, galimi dideli radialinés krypties suspaudimai ir
deformacijos AP sijose dél odenos kanalo iSsiplétimo ir AP iStempimo odenos
plokstumoje [91].
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2.2.2. Biomechaniné glaukomos paradigma

Mokslinéje literatiiroje pateikiama duomeny, kad glaukominis regos
sistemos pazeidimas apima patofiziologinius procesus tinklainés ganglinése
lastelése [97-100], fotoreceptoriy sluoksnyje [101-103], lateraliniame
keliniame kiine [104-105] ir regimojoje zievéje [106], taciau vyrauja
jrodymai, kad pirminé ir svarbiausia glaukominio pazeidimo vieta yra
tinklainés gangliniy lasteliy aksonai AP srityje [12—15, 107]. Nors tinklainés
gangliniy lasteliy aksony pazeidimo kelias néra iki galo iStirtas, taciau
gausé¢jantys moksliniy tyrimy rezultatai rodo, kad akispiidzio nulemta RND
aplinkos  biomechanika yra centrinis glaukomos patofiziologinis
mechanizmas [20]. Tikétina, kad RND sistemos (apimancios RND, AP ir
peripapiling odena) jungiamojo audinio biomechanika lemia ne tik Siy
struktiiry morfologinius pakitimus, bet ir daro jtaka lasteliniam audiniy
atsakui bei RND kraujotakai, taip susiedama Klasikines — mechaning ir
kraujagysling — glaukomos patogenezés teorijas [91].

Biomechaniné glaukomos paradigma teigia, kad akispudis sukelia
akies audiniy spaudima, tempima ir deformacijas, o pastaryjy mechaniniai,
kraujotakiniai ir lasteliniai padariniai lemia tinklainés gangliniy lasteliy
aksony pazeidimg AP srityje [24].  Paradigma nusako, kokiu biidu su
akispiidziu susijgs RND audiniy suspaudimas ir deformacijos veikia $ig
apkrova patirianciy audiniy (AP, peripapilinés odenos, odenos kanalo, regos
nervo, astrocity, mikroglijos ir endoteliocity) fiziologija ir patofiziologija [23—
24, 35, 37, 87, 89-90]. Siuo poziiiriu RND pazeidimas — tai ir jo nervinio, ir
jungiamojo audiniy atsakas ] akispiidzio padidéjima.

Akisptidzio sukeltos deformacijos tiesiogiai zeidzia RND sistemos
struktiiras, o per mechaniskai aktyvintus Igstelinius mechanizmus
indukuojamas jos remodeliavimas [25]. Taigi ] padidéjusj akispudj
reaguojama ne tik staigiu mechaniniu atsaku, t. y. deformacija, bet ir
ilgalaikiais morfologiniais, mikrostruktiriniais ir medZziaginiy savybiy
poky¢iais. Vyksta aktyvus procesas, kurio metu AP ir odenos fibroblastai,
astrocitai ir mikroglija remodeliuoja savo aplinka, kad prisitaikyty prie
mechaninés apkrovos [19, 108—109]. Be to, RND srities atraminiy audiniy
spaudimas ir lokalios jy deformacijos trikdo deguonies ir maisto medziagy
tieckimg nerviniam audiniui, mechaniSkai veikdamos AP ir peripapilinés
odenos kraujo indus ir, tikétina, keisdamos jungiamojo audinio standuma bei
difuzines savybes, vykstant remodeliavimui [20].

Biomechanine glaukomos paradigma ieSkoma loginiy rySiy, kaip
akispiidzio mechaninis poveikis sgveikauja su veiksniais, nepriklausomais
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nuo akispiidzio: iSemija, uzdegimu, autoimuninémis reakcijomis, makro- ir
mikroglijos molekuline biologija. Siekiama susieti $iy veiksniy jtaka su
akytosios plokstelés ir peripapilinés odenos audiniy geometrija, morfologija
ir medziaginémis savybémis, norint paaiSkinti sveiko RND senéjimo
fiziologija, RND jautrumg jvairiam akispidzio lygiui ir glaukominés
neuropatijos klinika [90, 110].
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2.3. Akytosios plokstelés morfologijos tyrimai

2.3.1. Ex vivo akytosios plokstelés tyrimai

AP pavirSiaus geometrijos bei makro- ir mikrostruktiiros tyrimai ilga
laika buvo sudétingi dél tiesioginio RND aplinkos neprieinamumo. AP
tyringjimg sunkino mazas jos dydis, trapumas ir gili padétis. Todél daugelj
mety AP morfologiné analizé apsiribojo ex vivo tyrimais donorinése Zmoniy
[31-33, 70, 83] ir gyviny [34-35] akyse. Dauguma S$ios srities moksliniy
darby rémési histomorfometriniais matavimais: ieSkota glaukomai biidingy
AP pozymiy [111], AP charakteristiky, susijusiy su glaukomos rizika [112],
tirtas biomechaninis AP atsakas j pakilusj akisptidj [33]. Nors histologinis
audiniy preparavimas leido kokybiskai jvertinti AP skerspjuviy vaizda
dvimatéje plokStumoje ir parodyti audiniy strukttra, kiekybing AP analize
lengvai iskreipdavo jvairiis artefaktai: ypac dél pjiivio krypties paklaidos ir dél
fiksacijos techniky atsiradusi audiniy edema ar audiniy susitraukimas [113—
114]. Vélesni histomorfometriniai bezdzioniy akiy tyrimai parodé, kad
patikimesni kiekybiniai AP matavimai yra jmanomi pasitelkiant trimate
audiniy analize [111, 115-116]. Be to, pradétos plétoti ex vivo AP
biomechanikos vertinimo metodikos, nepreparuojant audiniy, o panaudojant
antrosios harmonikos generavimo vaizdus, kurios leido iSmatuoti akispiidzio
nulemtus AP poslinkius ir deformacijas [117].

Daug informacijos apie AP ir jos biomechanika gauta tyrinéjant jos
topografija eksperimentiniuose primaty modeliuose [111, 115, 118-121].
Eksperimentinés ankstyvosios glaukomos tyrimy bezdzioniy akyse serija,
atlickant RND trimat¢ histomorfometring rekonstrukcija, atskleidé
pagrindinius RND ekskavacijos mechanizmus: uzpakalinj AP iSsigaubimag
[17, 119-120], AP jsistatymo vietos migracijg [121], AP storio pokyc¢ius
(akyse, kuriose AP deformacija mazesné, — AP sustoréjimg, akyse, kuriose AP
deformacija didesné, — mazesnj AP sustoréjimg arba suplonéjimg) [17, 111],
odenos kanalo iSsiplétimag [115] ir uZpakalinj peripapilinés odenos
iSsigaubima [111, 115].

2.3.2. Regos nervo disko modeliavimo tyrimai

AP, ypac jos biomechanikos analizei, svarbtis yra RND ir jo aplinkos
modeliavimo tyrimai. Ankstyvieji analitiniai matematiniai modeliai parodé,
kad akispiidzio indukuotos AP deformacijos priklauso nuo odenos nervinio
kanalo dydzio ir ekscentriSkumo bei AP storio ir mechaniniy savybiy [122—
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124]. Taciau tik supaprastinta AP morfologija, audinio mechanines savybes ir
apkrova galéje nagrinéti analitiniai modeliai greitai dél parametry gausos tapo
sudétingi ir pareikalavo skaitmeniniy sprendimy. Sudétingai RND sistemai
tyrinéti buvo pradétas kurti skaitmeninis modeliavimas, dazniausiai
besiremiantis baigtinio elemento metodu. Si metodika krivj patiriancia
struktirg suskaido j mazus taisyklingos formos elementus, kurie vertinami
atskirai, véliau jy duomenis sujungiant j bendrajj struktiiros rezultata [36]. Tai
realiau atspindi tiriamaja strukttra, nes leidzia jvertinti atskiry jos daliy
deformacijas, atsizvelgiant j jy apkrovas, mechanines savybes ir geometrija.
Visa tai svarbu, turint omenyje nevienalyte AP sandarg ir nelinijines jos
mechanines charakteristikas.

Skaitmeniniai akies modeliai yra skirstomi j generinius, t.Y.
paruoStus pagal bendrajai populiacijai budingus parametrus, ir akiai
specifinius, t. y. atspindin¢ius individualia RND sistemg [23]. Taikydamas
i8samy RND generinj modelj, Sigal’as su kolegomis [36] palygino akisptdzio
indukuotas RND pavirsiaus ir AP deformacijas ir nustaté, kad RND pavirsiaus
poslinkiai néra AP poslinkiy atitikmenys. Skaitmeniniy akies modeliy tyrimai
atskleidé, kad AP ir odena yra biomechaniSkai susijusios, o jy komplekso
atsakas ] kintantj akispudj priklauso nuo sudétingos daugybiniy veiksniy
saveikos [22, 79-81, 87].

Lygiagreciai generiniams buvo kuriami specifiniai modeliai,
remiantis zmoniy [37, 89, 113] ir bezdzioniy [125-128] akiy
rekonstrukcijomis pagal donorinius audinius ir tiesioginiais mechaniniais
medZiaginiy savybiy bandymais. Anatomiskai tiksliis trimaciai modeliai buvo
biitini, siekiant jvertinti labai polimorfiska RND aplinkg. Sudétingi Zmogaus
akiai saviti modeliai apémé AP, odenos, nervinio audinio, pia mater
morfologines ir medziagines savybes ir analizavo jy jtaka RND atsakui j
kylantj akisptidj [37, 89]. Aprasytas AP veikianCiy jégy ir deformacijy
pobudis: tempimo, spaudimo ir Slyties [129]. C.F. Burgoyne’o ir kt.
histologiné technika leido rekonstruoti AP trimat¢ mikrostruktiira pagal
primaty akis, fiksuotas tam tikro akisptidzio salygomis, — pateikta duomeny
apie akisptuidzio nulemtus AP pakitimus mikrostruktiriniame sijy lygmenyje
[13]. Akiai specifinis baigtinio elemento modeliavimas atskleidé AP
mikrostruktiiros remodeliavimg ankstyvosiose glaukominio paZeidimo
stadijose, kuris veikia AP atsakg i pakilusj akispiidj [127—128]. Be to, Sie
tyrimai leido atsizvelgti j nehomogeniskg ir anizotropiska AP audinj ir
atskleide, kad regioniniai AP morfologijos ir standumo savitumai yra svarbis
akispiidzio nulemtai RND biomechanikai [127-128], o didesnis lokalus AP
mikrostruktiiros tankis yra susijes su mazesnémis akisptidzio indukuotomis
deformacijomis [126].
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Atsiradus vaizdinéms technologijoms, leidzian¢ioms $viesos signalui
prasiskverbti iki giliyjy RND strukttiry, tapo jmanoma tiesiogiai vizualizuoti
ir dokumentuoti AP morfologija [43, 130]. IKi tol in vivo AP tyrimus stabdé
bloga Sviesos skvarba pro prelaminarinj nervinj audinj ir kraujagysliy pluosta.
Tiesa, prie§ atsirandant gilesnés skvarbos technologijoms, AP i§ dalies
charakterizuoti buvo galima panaudoti RND fotografija, nes kai kuriose akyse
prelaminarinj RND audinj. Taciau Sis dvimatis kokybinis tyrimas nesuteike
morfometriniy AP duomeny ir ribotai charakterizavo AP poras [131-132]. AP
vizualizacijai bandyta panaudoti ir konfokaling skenuojancia lazering
oftalmoskopija, taip pat ribotai perteikiancig priekinj AP vaizda, taciau dél
gana blogos rezoliucijos ir signalo penetracijos gylio, net ir panaudojus
adaptyvine optika, tyrimai apsiribojo AP plotu ir pory morfologija [133-136].

Didelj postiimj AP tyrimams suteiké OKT technologijos tobuléjimas.
OKT - tai neintervencinis aukstos raiSkos vaizdinis tyrimas, paremtas Zemo
koherentiskumo interferometrija, pateikiantis biologiniy sistemy skerspjtvio
vaizdus ir leidziantis kiekybine bei kokybing jy analize [137]. Pirmos kartos
laiko domeno OKT buvo budingas nuo penetracijos gylio priklausancio
jautrumo signalui mazéjimas ir didesnis Sviesos i§sklaidymas, todél AP 10 pm
aSinés rezoliucijos vaizdas (400 A skeny per sekundg greitis) nebuvo
pakankamai kokybiskas [43]. Spektro domeno OKT, pakeitusi laiko domeno
OKT, registruojanti atspindétos Sviesos signalg interferometru su didelio
grei¢io spektrometru, pasiiilé didesne vaizdo rezoliucija (iki 2 pm) ir
skenavimo greitj (iki 80 000 A skeny per sekunde) [138]. Neseniai klinikingje
praktikoje jdiegta trecios kartos OKT technologija SS-OKT leido dar geriau
vizualizuoti akies strukttras [138]. Didesnis SS-OKT signalo bangy ilgis
(1050 nm SS-OKT vs. 870 nm SD-OKT) ir penetracijos gylis, mazesné
Sviesos dispersija nuo kraujagysliy ir trimatis didelio tankio rastrinis
skenavimas lémé kokybiska AP vaizda [139-140]. Greta minéty pazangiy
technologijy § OKT prietaisus tapo jmanoma integruoti adaptyving optika,
kuria koreguojamos akies aberacijos ir gerinama skersiné vaizdo rezoliucija
[141].

2.3.3.1. Sustiprinto gylio rezimo optiné koherentiné tomografija
Kokybiska AP vizualizacija SD-OKT metodu tapo jmanoma tik dél

papildomy technologijy. Viena jy — EDI, kurig taikant iSvengta signalo
slopinimo gilesniuose audiniuose, o tai smarkiai pagerino AP matomumg [38,
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142-144]. EDI technologija sukurusi R.F. Spaide’o vadovaujama
mokslininky komanda [38] pasitilé OKT instrumentg priartinti arCiau akies —
taip gaunamas apversto akiy dugno vaizdas ir didziausias giliyjy audiniy
apSvietimo fokusas. Gyslainés ir priekinés odenos vaizdas buvo priartintas
prie ,,nulinio delsimo* lygio, kuris yra geriausias vaizdui fiksuoti, be to,
sumazinamas atspindétos Sviesos vélavimas. Bitent EDI SD-OKT lémé gausy
proverzZj klinikiniy ir eksperimentiniy in vivo tyrimy, vertinusiy AP
morfologijg ir biomechanika: AP gylj, jsitvirtinima, gaubtuma, formg, storj ir
ju atsaka | pasikeitusj akisptudj (Zr. placiau disertacijos skyriuje ,,Akytosios
plokstelés remodeliavimas sergant glaukoma®) [59, 145].

2.3.3.2. Adaptyviné kompensacija

Adaptyviné kompensacija — tai tyrimo vaizdg apdorojanti
technologija, kurios tikslas — didinti audiniy kontrastus, pasalinti $esélius ir
sumazinti ,,vaizdo triuk§mo* amplifikacija, siekiant pagerinti AP priekinio ir
uzpakalinio pavirSiaus, jsitvirtinimo odenoje ir lokaliy defekty matomuma
[142-143]. M. J. A. Girard’as ir kt., verting AP OKT tomogramy kokybe,
nustaté, kad adaptyviné kompensacija pagerino priekinés AP vaizda,
nepriklausomai nuo to, ar buvo naudotas EDI rezimas, ir buvo pranasesné uz
pastargjj [144]. Be to, OKT su adaptyvine kompensacija ir automatizuotais
segmentacijos algoritmais jgalino AP mikrostruktiiriniy pozymiy -
jungiamojo audinio turio, pory diametro, sijy storio — trimatg analize [40, 146]
ir leido in vivo nustatyti ankstyvuosius AP mikrostruktiros poky¢ius
glaukomos pazeistose akyse [39, 147].

Minetini  iSliekantys OKT technologijy trikumai ir iSSukiai.
Pagrindiniai trukdziai, neleidziantys jdiegti AP morfologiniy parametry
klinikinéje praktikoje, yra didelé AP vaizdo kokybés jvairové ir jo signaly
nepastovumas. Dazniausios to priezastys yra Sviesa slopinantys artefaktai,
pavyzdziui, RND kraujagyslés, ir signalo silpimas gilé¢jant audiniams [142].
Svarbu pazymeéti, kad iki Siol OKT uZpakalinio AP pavirSiaus vaizdas néra
pakankamai ryskus, apsunkinantis tikslius AP storio matavimus ir $io
parametro naudojimg moksle ir klinikingje praktikoje [144]. Vaizdiniu
aspektu OKT AP vaizdai iSlieka maziau informatyvis negu auksinio standarto
ex vivo technikos, tokios kaip S$iuolaikiné histologija, trimaté
histomorfometrija ir antrosios harmonikos generavimas [117, 148-149].
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2.4. Akytosios plokstelés remodeliavimas sergant glaukoma

Progresuojanti prelaminariniy audiniy ir AP ekskavacija yra vienas
svarbiausiy glaukominés neuropatijos pozymiy [110]. Tikétina, kad
akisptidzio indukuotas ir biomechaniniy veiksniy nulemtas AP
remodeliavimas yra pamatinis §ios ligos mechanizmas [24-25, 91].
Mokslingje literatiiroje pateikiama duomeny ir apie fiziologiniy veiksniy,
tokiy kaip amzius ir ras¢, veikianc¢iy AP biomechanika, jtakg AP
remodeliavimui [29, 93, 150].

Technologijoms leidus kiekybiskai ir kokybiskai in vivo
charakterizuoti AP, jos morfologija tapo vienas i$ pagrindiniy glaukomos
i8sivystymo ir progresavimo srities tyrimy objekty. Daugiausia vertinti AP
morfologiniy parametry poky¢iai: padétis (gylis ir jsitvirtinimas) [29, 94, 151—
153], storis [44-45, 154-157], gaubtumas [64, 95, 158-161], forma [95, 161
162] ir mikrostruktiirinés charakteristikos (lokaliis defektai, AP poros) [39,
163-165]. Minétina, kad daugelis moksliniy tyrimy yra skerspjiivio pobtidzio
— laiko taske lygintos sveikos ir glaukoma serganciyjy akys, o pasigendama
ilgalaikiy stebimyjy studijy, kuriose biity vertinami priezastiniai rysiai.

2.4.1. Akytosios plokstelés padétis

PlaCiausiai tyrinétas AP morfologinis parametras — AP gylis —
atspindi AP padétj pasirinkto struktiirinio orientyro atzvilgiu. Dél pakankamai
aiSkios anatominés zymos, t.y. hiperreflektyvios Bruch’o membranos
pabaigos RND srityje, daugumoje metodiky BMA yra laikoma AP gylio
matavimy atskaitos plok$tuma. Dél blogesnio matomumo AP gylis daug
reCiau matuojamas nuo priekinio odenos kanalo atsidarymo, Bruch’o
membranos (ne jos pabaigos tasky) ar peripapilinés odenos plokStumy, —
taciau néra bendro sutarimo, kuri i§ §iy anatominiy zymy yra patikimiausia
[166].

AP gylis apibréziamas kaip atstumas, jungiantis anatominés atskaitos
plokstuma su priekiniu AP pavirSiumi. Pastarasis topografiskai varijuoja,
todél, priklausomai nuo matavimo vietos, nustatomi maksimalus, centrinis,
periferinis, sektorinis ar vidutinis AP gyliai. Vertinant AP padétj, svarbus ir
jos isitvirtinimo gylio odenoje matmuo. AP jsitvirtinimo zonoje trumpyjy
krumplyno arterijy kapiliarai jeina | AP, be to, ¢ia pastebimos vienos i$
didziausiy akispudzio indukuotos AP jtampos [25, 167]. AP padéties
jvertinimg apsunkina, tikslumg mazina ir gausig metodiky jvairove lemia
blogas AP matomumas RND kraujagysliy pluosto srityje ir AP periferijoje bei
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BMA plokstumos lygio kitimas dél fiziologiniy ir patologiniy veiksniy [59—
61, 168].

Daugelyje tyrimy jrodyta, kad glaukoma serganciyjy akyse AP yra
gilesné negu sveikose akyse (487,18+119,58 um, 537,64+123,10 pm Vs.
306,32+87,21 um, 340,61+90,20 pum, atitinkamai vidutinis ir maksimalus AP
gyliai+SD glaukoma serganciyjy vs. sveikose akyse) [27-28, 151, 159]. Be to,
auksto akispiidzio glaukoma serganciyjy akyse AP iSmatuota giliau negu
NAG atveju, 0 NAG akyse — giliau negu sveikose akyse (atitinkamai vidutinis
AP gylis: 538,8496,8 um, 403,8+85,4 um ir 336,4+57,9 um) [153].
Glaukomos nulemtas AP remodeliavimas lemia ne tik vidutinio ar
maksimalaus, bet ir periferinio AP gylio padidéjima [152]. Be to, serganciyjy
PAKG akyse nustatyta gilesné AP jsitvirtinimo odenoje pozicija negu
sveikose kontrolinése akyse [159, 169]. Tai patvirtina visos AP migravimg |
akies 1iSorg, kaip anksCiau pastebéta eksperimentiniuose ankstyvosios
glaukomos primaty modeliuose [121]. Minétina, kad vienoje i§ nedaugelio
perspektyviyjy studijy [94] pateikiamos i$vados, jog serganciyjy glaukoma
akyse AP priekinio pavirSiaus padétis gali kisti tiek pirmyn, tick atgal BMA
plokstumos atzvilgiu. Vidutiniskai 5,3 mety stebéjus 88 glaukoma sergancius
ligonius, nustatyta, kad AP padétis reik§mingai pakito 24,6 proc. akiy: pusei
i§ tirlamyjy AP pagiléjo, o pusei — pasekléjo. Vis délto, ar AP padéties
remodeliavimas yra glaukomos patogenezés pasekmé, ar priezastinis
veiksnys, lieka neaisku, nes didziojoje dalyje tyrimy lyginama momentiné
serganciyjy ir sveiky akiy biiklé, o ne AP morfologijos ir glaukomos sasajos
laiko atzvilgiu.

Glaukoma sergancCiyjy akyse nustatytas didesnis skirtumas tarp AP
prisitvirtinimo vertikalaus ir horizontalaus meridiany plokStumose negu
sveikose akyse [152, 158]. Sergant glaukoma, tai galéty lemti didesnius
lokalius AP suspaudimus bei deformacijas ir i§ dalies paaiskinti didesnj
nervinio audinio paZeidZziamumg virSutiniuose ir apatiniuose RND
sektoriuose. Nustatyta, kad §is vertikalaus ir horizontalaus AP prisitvirtinimo
odenoje gylio skirtumas yra didesnis serganciyjy auksto akisptidzio glaukoma
negu NAG akyse [158].

Tirta demografiniy, akies struktiiriniy ir funkciniy veiksniy bei
akispidzio jtaka AP padéciai, sergant glaukoma. Gausu duomeny apie
seklesnés AP sgsajg su vyresniu tiriamyjy amziumi [28—29, 94, 150]. Esant tai
paciai akiplocio funkcijai, gilesné AP nustatyta jauny, o ne vyresniy ligoniy
akyse su didelés rizikos akies hipertenzija (AH) ir glaukoma [29]. Amziaus
poveikis AP gyliui stipré¢jo did¢jant glaukominiam pazeidimui [28]. Be to,
pastebéta rasés jtaka amziaus ir AP gylio asociacijai: skirtingos kilmés Zmoniy
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akyse AP gylio pokyciai amziaus atzvilgiu skyrési — afrikieciy kilmeés akyse
AP buvo linkusi giléti, europieciy — sekléti [170].

Glaukoma serganciyjy akyse aukStesnis pradinis (negydytas)
akispiidis ir vidutinis tiriamyjy akispiidis taikant gydyma buvo asocijuoti su
AP gilgjimu (7,75 pm ir 2,0 um, atitinkamai pradinio ir vidutinio akispiidZio
1 mmHg) [28, 94]. Be to, irodyta asociacija tarp AP padéties ir
translaminarinio spaudimy skirtumo bei jo gradiento: jy padidéjimas
atitinkamai siejamas su AP gil¢jimu (18,0 um ir 5,15 pm, atitinkamai 1
mmHg ir 1L mm/mmHg) [86].

AP gylis siejamas su glaukomos funkcine pazaida. PAKG atveju AP
gylis akyse, kuriose nustatyta akiplocio defekty, buvo reik§mingai didesnis
negu ty paciy pacienty akyse su preperimetrine glaukoma [151]. Be to, sergant
glaukoma, gilesné periferiné AP ir gilesnis jos jsitvirtinimas odenoje buvo
asocijuoti su mazesniu akiplo¢io MD parametru, ypa¢ jaunesnio amziaus
pacientams [29, 152, 169]. Neseniai publikuoti duomenys apie didesne
akiplocio defekty progresavimo tikimybe serganciyjy PAKG akyse, kuriose
nustatyta gil¢janti AP, negu akyse, kuriose nustatyta sekléjanti ar nepakitusio
gylio AP [171]. Autoriai pabrézé kiekybinio AP gylio pokyc¢io, kaip galimo
glaukomos progresavimo zZymens, reikSme.

Irodytos AP gylio ir struktiiriniy glaukomos pozymiy asociacijos:
gilesné AP siejama su plonesniu baziniu TNSS storiu glaukoma serganciyjy
akyse ir greitesniu jo plonéjimu PAKG atveju [28, 156]. Nustatytas AP gylio
ir RND ekskavacijos rySys akyse, jtariant glaukoma: gilesné AP koreliavo su
didesne RND ekskavacija, o asimetriSkos RND ekskavacijos atveju (lyginant
to paties paciento akis) AP buvo gilesné akyse, kuriy RND ekskavacija buvo
platesné [172]. S. C. Park’as su bendraautoriais atliko tyrimg, kurio metu
tiesiogines koreliacijos tarp AP padéties glaukoma serganciyjy akyse ir TNSS
sluoksnio storio bei akiplo¢io pazeidimo nestebéta [173]. Vis délto jrodyta,
kad glaukomos atveju AP uZpakalinis poslinkis jvyksta pradinés ir
vidutiniskai pazengusios ligos atveju: iy stadijy akyse AP buvo daug gilesné
negu sveikose akyse, tac¢iau nesiskyré nuo akiy, kurioms nustatyta pazengusi
glaukoma [173].

Akies aSies ilgio sgsajos su AP gyliu yra kontraversiskos — ilgesnés
aSies (>26 mm) glaukoma serganciyjy akyse rasta gilesné AP negu akyse,
kuriy akies aSies ilgis <23 mm [174]. Sveiky akiy tyrimuose $ie rezultatai
nepatvirtinti, netgi nustatyta prieSingy asociacijy [166, 174-175]. Pateikiama
negausiy duomeny apie reikSmingas AP gylio ir ragenos parametry sgsajas
glaukoma serganciyjy akyse: aprasyta neigiama koreliacija tarp AP gylio ir
ragenos hysterezés, taciau rySiy su centriniu ragenos storiu nenustatyta [28,
51].
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2.4.2. Akytosios plokstelés gaubtumas

Mokslingje literatiiroje apie AP gaubtuma glaukoma serganciuyjy
akyse randama daug maziau informacijos negu apie AP gylj. AP néra tolygiai
lgaubta struktiira, o turi jvairig pavirSiaus konfigiiracijg, todél jos morfologijos
vertinimas gaubtumo aspektu teikia svarbios biomechaninés informacijos. Iki
Siol mokslinéje literatiiroje placiau aprasSytas tik matematiniais skai¢iavimais,
0 ne tiesioginiais gaubtumo matavimais paremtas parametras — AP gaubtumo
indeksas [64, 158-160]. Y. W. Kim’as su bendraautoriais apibrézé §j indeksg
kaip vidutinio AP gylio ir AP jsitvirtinimo gylio skirtumg (iSreiskiama pm),
kuris atspindi AP gaubtuma BMA ribose [159]. Serganciyjy PAKG akyse
rasta gaubtesné AP negu sveikose akyse (85,8+34,1 um, 49,8+38,5 um vs.
68,24+32,3 um, 32,2+31,1 pm, atitinkamai horizontalus, vertikalus gaubtumo
indeksas PAKG vs. sveikose akyse) [159], o sergan¢iyjy PAKG akyse, kuriose
iSmatuotas aukstas akispuidis, AP buvo gaubtesné negu akyse, kuriose
ismatuotas Zemas akispidis [ 158—160]. Sis patologinis, per auksto akispidzio
nulemtas AP iSsigaubimas, tikétina, jvyksta ankstyvosiose glaukomos
stadijose, nes reikSmingy AP gaubtumo skirtumy tarp ankstyvos bei vidutinés
ir pazengusios glaukomos grupiy nestebéta [159, 173]. Lyginant diagnostines
morfologiniy AP parametry galimybes, rasta, kad AP gaubtumo indeksas
buvo reikSmingai pranaSesnis uz AP gylj diferencijuojant serganciyjy PAKG
akis nuo sveiky akiy (0,921 ir 0,784, atitinkamai AP gaubtumo indekso ir AP
gylio plotas po ROC kreive) [160]. Tikrasis faktinis AP gaubtumas,
iSmatuotas lanko adaptacijos principu radialiniuose AP skerspjuviuose ir
nepriklausantis nuo BMA plokStumos, yra aprasytas tik sveikoje populiacijoje
(340116 mm?, -78+130 mm? atitinkamai  nosinis-smilkininis  bei
virSutinis-apatinis meridianai) [161].

Tiek sveikose, tiek glaukoma serganciyjy akyse didesnis AP
gaubtumo indeksas nustatytas horizontalioje, o ne vertikalioje aSyje, o tai
patvirtina gilesnio AP jsitvirtinimo virSuje ir apacioje duomenis [158—159,
161]. Be to, virSutiniuose ir apatiniuose AP skerspjiiviuose rastas didesnis AP
gaubtumas negu AP pusiaujuje, atspindintis jungiamojo audinio tankio
skirtumus Siuose regionuose: didesnj tankj centrinés keteros srityje, mazesnj
— virSutinéje ir apatinéje zonose [64].

Serganciyjy PAKG akyse AP gaubtumas yra siejamas su
glaukominiais RND ir TNSS poky¢iais: didesne vertikalia RND ekskavacija,
plonesniu TNSS, BMA minimaliu krasto plo¢iu, bet ne su funkciniu
glaukomos parametru — akiplo¢io MD [159]. Duomenys apie AP gaubtumo
asociacijg su amziumi yra nevienareikSmiai: jaunesnio amziaus ir didesnio
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gaubtumo s3sajos rastos tiriant serganciuosius PAKG [64], taciau véliau
nepatvirtintos nei sveiky, nei PAKG serganéiy tiriamyjy grupése [160].

2.4.3. Akytosios plokstelés forma

AP formos charakterizavimas yra svarbus vertinant AP pavirSiaus
topografija, nes suteikia papildomy ziniy apie bendrgja (visuming) AP
morfologijg. Jau EX vivo histomorfometriniy tyrimy pagalba buvo aprasyta
jgaubta AP forma su seklesniu centru sveikose ir glaukoma serganciyjy akyse,
o0 Siuos duomenis parémé rekonstrukciniy modeliy tyrimai [13, 7071, 176—
177]. Véliau S. C. Park’as ir kt., taikydami SD-OKT, klinikinéje studijoje
detalizavo gilesnj AP prisitvirtinimg vir§utiniame ir apatiniame segmentuose
bei centring horizontalia AP ketera, kurios lokalizacija sutampa su AP
centriniy tinklainés kraujagysliy kamienu [162]. Batent dél Sios keteros
vertikaliame skerspjuvyje AP pavirsius jgauna ,,W* kontiirg, o horizontaliame
i§laiko ,,U“ formg. Duomenys apie horizontaly centrinj pasekléjima buvo
patvirtinti kity autoriy, iSmatavusiy seklesng AP centre, o ne virSutingje ir
apatinéje zonose [27].

Dubens Geldos Vagos Balninés vagos

- O @8 &
40 E.?.:. -0, :-25 {3, 3?5 -0, 125 s
I
0, B?E 0, -:25 0,375 Q, 12.}

Kup-alo Skliauto Keteros Balnines keteros

4 pav. Akytosios plokstelés bendrosios formos indekso skalé
Adaptuota pagal S. G. Thakku ir kt. [161]

S. G. Thakku su bendraautoriais [161], remdamiesi trimate RND
rekonstrukcija bei horizontalaus ir vertikalaus AP meridiany gaubtumais,
charakterizavo AP priekinio pavirSiaus globalia formg, apraSydami nauja
kiekybinj parametra — bendrosios formos indeksa (BFI). Sis indeksas
apibtidina viso AP pavirSiaus geometrija, o jo kiekybiné iSraiska yra lengvai
vizualizuojama. AP BFI skaléje indekso kitimas nuo —1 (dubens formos) iki 1
(kupolo formos) atspindi nuosekly AP plokstéjimg nosiniame-smilkininiame
meridiane, iSsigaubimo ryskéjima virSutiniame-apatiniame meridiane, o
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galiausiai ir nosinés-smilkininés aSies iSsigaubimg pirmyn (zZr. 4 pav.). Be to,
BFI yra nepriklausomas nuo BMA plokStumos ar kity anatominiy atskaitos
tasky, todél nejautrus AP aplinkos struktiiry pokyciams.

Nustatyta, kad sveikose akyse AP forma svyruoja nuo geldos iki balno
formos, dazniausiai AP jgyja vagos (30 %) ar balninés vagos formg (48 %)
[161]. Kiek véliau aprasyta, kad AP BFI yra neigiamesnis (pasislinkes dubens
formos kryptimi) serganciyjy PAKG akyse negu sveikose ar pacienty,
kuriems nustatyta AH, akyse [95].

Pateikiami duomenys apie neigiamesnio AP BFI asociacijas su
ilgesne akies asimi, didesniu BMA plotu, didesniu vertikaliu RND
ekskavacijos/RND santykiu ir maZesniu BMA minimaliu krasto plociu [161].
Sasajos tarp RND ekskavacijos ir giliau jos esancios AP formos remia
teiginius, kad glaukominiai RND poky¢iai siejasi su bendrosios AP pavirSiaus
geometrijos Kkitimu. Kadangi didesnis vertikalus RND ekskavacijos/yRND
santykis ir akies aSies ilgis yra jvardyti kaip glaukomos rizikos veiksniai,
galima hipotetizuoti, kad neigiamas BFI nuokrypis nuo vyraujancios balninés
vagos formos galéty signalizuoti apie didesne glaukomos rizika [178-179].

2.4.4. Akytosios plokstelés storis

Biomechaniniu pozitriu AP storis (atstumas tarp AP priekinio ir
uzpakalinio pavirSiaus) yra svarbus veiksnys glaukomos patogenezéje.
Plonesnés AP atveju prelaminarinis ir retrolaminarinis spaudimai veikia
audinius trumpesniu atstumu, lemia ,statesnj” traslaminarinj spaudimy
gradientg ir, tikétina, didesnius regos nervo aksony pazeidimus [83]. Si
hipotezé biomechaniniu aspektu bent i§ dalies galéty paaiskinti didesnj RND
jautrumg tam paciam akispidzio lygiui tarp NAG, PEXG, pazZengusiy
glaukomy ir su trumparegyste susijusiy glaukomy [44, 180-181].

Glaukoma serganciyjy akyse plonesnés AP, palyginti su sveiky akiy
AP, iSmatuotos dar histologiniais metodais, o véliau Siuos rezultatus patvirtino
bendraautoriais nustaté, kad AP buvo plonesné NAG negu auksto akispiidzio
glaukoma serganéiyjy akyse ir NAG serganéiyjy akyse su RND
kraujosruvomis negu jy neturinciose (348,14+23,41 um, 237,82+40,23 pum,
175,11+£22,60 um, atitinkamai AP storis sveikose ir PAKG bei NAG
serganciyjy akyse) [44]. Vélesnis §iy mokslininky atliktas tyrimas parodé
panaSias AP ir TNSS storiy diagnostines charakteristikas visy glaukomy
atveju ir AP storio vertinimo pranasuma diagnozuojant ankstyvaja NAG [45].
AH atveju iSmatuotos storesnés negu sveiky akiy AP [154]. Nustatyta
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pseudoeksfoliacinio sindromo svarba AP storiui — plonesné AP stebéta
pseudoeksfoliacinj sindromg turin¢iose sveikose akyse, palyginti su akimis,
kuriose pseudoeksfoliacijy nerasta, ir esant PEXG, palyginti su PAKG [154,
183]. Irodytas AP storio rySys su glaukomos progresavimu — perspektyvieji
tyrimai parodé mazesnio AP storio asociacijg su greitesniu TNSS sluoksnio
plonéjimu ir progresuojanc¢iu RND pazeidimu [156, 184]. Nustatyta, kad AP
storis yra susijes su glaukomos pazeidimo laipsniu: AP plonesné esant
akiplo¢io pazeidimams nei preperimetrinéms ligos stadijoms, be to, plonesnés
AP koreliuoja su plonesniu TNSS, blogesniu akiplo¢io MD ir didesne
vertikalia RND ekskavacija [155, 157].

Svarbu paminéti, kad iki $iol AP storio matavimus sunkina ir rezultaty
tiksluma mazina nepakankamai geras uzpakalinio AP pavirSiaus matomumas
[59, 185].

2.4.5. Akytosios plokstelés lokalis ir mikrostruktiiriniai pokyc¢iai

Mikrostrukttirinius AP pokycius charakterizuoja lokaltis jos defektai
ir AP pory parametrai. AP lokaliis defektai yra apibréZiami kaip AP lygaus
priekinio pavirS$iaus vientisumo triikiai, kurie pasireiskia AP skylémis ar
ydingu AP prisitvirtinimu [186]. Glaukoma serganciyjy akyse Siy defekty
dazniau randama AP periferijoje, apatiniame ar apatiniame smilkininiame
segmente [145]. Kliniskai AP defektai gali biiti stebimi kaip neuroretinalinio
krasto lokaltis plonéjimai ar RND duobés [47, 49]. Nustatyta, kad lokalts AP
defektai glaukoma serganciyjy akyse yra daznesni negu sveikose akyse [164—
165]. AP defekty lokalizacija koreliuoja su atitinkamomis akiploCio
skotomomis, TNSS plonéjimo sritimis ir blogesniu akiplocio MD [46, 49,
165]. Be to, ilgalaikio steb&jimo tyrimas parodé, kad glaukoma serganciyjy
akyse, kuriose nustatyta lokaliy AP defekty, akiplocio defektai progresavo
dazniau ir greiCiau [48].

Glaukomos atveju AP lokaliis defektai dazniau randami akyse su
RND kraujosruvomis, o kraujosruvos, koreliuojancios su AP defekto
lokalizacija, jprastai yra didesnio ploto ir ar¢iau RND [163, 187]. PAKG
tyrimai rodo, kad RND kraujosruvos yra susijusios su naujais periferinés AP
struktiros pokyciais (iSorine deformacija, radialiniais triikiais) ir jy
lokalizacija [188]. Sie duomenys leidZia jtarti, kad AP lokaliis defektai, ypad
AP prisitvirtinimo srityje, gali lemti juos kertanéiy smulkiyjy kraujagysliy
pazeidimus.

Nustatytas lokaliy AP defekty rySys su konkre¢iomis glaukomos
formomis ir jos pazengimu. S. C. Park’as ir kt. jrodé, kad lokaltis AP defektai
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yra asocijuoti su NAG ir labiau pazengusia ligos stadija [46]. Kor¢jos ir
Japonijos populiacijy tyrimy duomenimis, lokalis AP defektai yra daug
daznesni sergant glaukoma, asocijuota su trumparegyste, ir daznéja didéjant
trumparegystés laipsniui bei glaukomos stadijai [189-190].

Histologiniais tyrimais glaukoma serganCiyjy akyse aprasytos
didesnés AP poros virSutiniame ir apatiniame RND kvadrantuose [70].
Pastaraisiais metais adaptyvi optika ir SS-OKT leido detaliai vizualizuoti AP
poras, o specialils algoritmai — Sias poras identifikuoti ir nustatyti jy dydj [40,
191]. Rasta, kad sveikose akyse AP poros yra tankesnés ir mazesnés vidiniame
ir iSoriniuose skerspjivio trecdaliuose bei AP periferijoje negu centre [146].
Tyrimai atskleidé, kad glaukoma serganciyjy akyse AP sijos remodeliuojasi,
pory dydis palyginti su sijy diametru mazéja, pory dydzio variabilumas didé¢ja,
o Sie poky¢iai neigiamai koreliuoja su akiplo¢io MD [39].

2.5. Akispudzio jtaka akytosios plokstelés morfologijai

Atlikta nemazai eksperimentiniy ir klinikiniy tyrimy, siekiant
i§siaiskinti biomechaninj AP atsaka i akispiidzio pokytj. Dalyje Siy tyrimy
vertinta akispiidzio pakilimo jtaka AP morfologijai, lokalioms deformacijoms
ir mechaninéms jtampoms sveikose ar glaukoma serganciyjy akyse [50, 92—
95, 192, 193]. Kituose tyrimuose analizuotas medikamentinio ar chirurginio
akispiidzio sumazinimo efektas akytajai plokstelei RND audiniy kontekste
[51-57, 64, 139, 194-197] (Zr. 1 lentele). Jrodyta, kad akisptidZio nulemti AP
mechaniniai poslinkiai vyksta ne tik iSilginés akies aSies atzvilgiu, bet ir AP
plokstumoje, kinta tiek AP padéties, tiek storio ir gaubtumo parametrai [59].
Akisptuidzio poveiki AP morfologijai paaiSkina tiesioginiy, t.Y.
translaminarinio spaudimy gradiento, ir netiesioginiy, t. y. odenoje akisptuidzio
indukuoty, jégy pasikeitimai [20]. Galutinj biomechaninj AP efektg nulemia
sudétingas veiksniy kompleksas, apimantis AP bei odenos geometrijg ir
medziagines savybes. Nuo Sio komplekso priklauso bendras RND sistemos
atsakas ir individualus akies jautrumas akisptidzio svyravimams [81].

2.5.1. Akytosios plokstelés biomechaninis atsakas j sumazéjusj akisptdj

Akisptudzio sumazg¢jimo nulemtas RND ekskavacijos maz¢jimas
vaiky (o ne taip smarkiai — ir suaugusiyjy) akyse yra seniai apraSytas
mokslinéje literattiroje [ 198—202]. Vis délto atsakyti j klausima, kiek minétus
RND pasikeitimus lemia nervinis, o kiek jungiamasis RND aplinkos audiniai,
ir jrodyti AP poky¢ius leido tik technologijy, vizualizuojanciy giliuosius akies
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audinius, atsiradimas. Nors atrodyty, kad biomechaninj AP atsaka i
akispiidzio mazéjimg biity lengva numatyti dél silpnéjanéiy tiesiogiai AP
veikianciy jégy, moksliniai tyrimai parodé, kad AP morfologiniai poky¢iai
gali bati jvairts (Zr. 1 lentele) .

Daugiausia duomeny literatiiroje pateikta apie AP gylio pokycius
sumazinus akispuidj. Vyrauja AP sekl¢jimo iSvados [52-55, 57, 139], taciau
vis daugiau tyrimy apraso dvikrypcio AP judesio galimybe [51, 56, 195, 197,
203]. A. S. Reis’as su bendraautoriais [57] vertino AP padéties atsistatymg ir
prelaminariniy audiniy storio pokytj atvirojo kampo glaukoma serganciyjy
akyse po trabekulektomijos: stebétas vidutinio AP gylio sumazéjimas (nuo
8,8420,2 um iki 17.9425,8 um) 3-6 mén. pooperaciniu laikotarpiu, nors
pirma ménesj vizito efektas buvo prieSingas (—1,148,9 um). PanaSiu metu
E. J. Lee ir kt. publikavo serijg straipsniy, kuriuose analizuotas LC atsakas |
akispiidzio sumazéjima PAKG serganciyjy akyse. Aprasytas ilgalaikis AP
pasekléjimas, pragjus 2,5 m. po medikamentinio arba chirurginio akisptidzio
sumazinimo [53-54, 197, 203]. Autoriai nurodo, kad, sumazinus akispidj,
vidutinis tiriamyjy akiy AP gylis sumazéjo, taciau, atlikus individualig
analizg, nustatyta, jog nedidelés dalies tiriamyjy akiy AP gylis reikSmingai
nekito arba net padidéjo [54, 203]. Sis pooperacinis AP pagiléjimas buvo
siejamas su jaunesniu amziumi bei aukstesniu vidutiniu galutiniu akisptdziu.

H. Y. Park’as su bendraautoriais PAKG serganéiyjy grupéje po
glaukomos operacijos nenustaté reikSmingo AP padéties pokycio, o PUKG
serganciyjy grupéje jis buvo zenklus [55]. M. Yoshikawa ir kt., taikydami SS-
OKT, steb¢jo AP gylio sumazéjimg ir prelaminariniy audiniy sustoréjima
misrioje, iskaitant NAG, glaukomy imtyje [139]. Ivertinta ir nekiaurinés
glaukomos chirurgijos jtaka AP padéciai: nepriklausomai nuo chirurgijos tipo,
PAKG serganciyjy akyse nustatytas AP sekléjimas [52, 194].

AP gaubtumo atsakas | akisptidzio sumazéjima po trabekulektomijos
tirtas tik vienoje studijoje [64]. PAKG serganéiyjy akyse pastebétas AP
gaubtumo indekso sumazéjimas, t. y. AP plokstéjimas puse mety po gydymo.
Sis sumazé¢jimas teigiamai asocijuotas su jaunesniu amziumi, didesniu
akispidzio sumazinimu ir didesniais pradiniais AP gaubtumo parametrais.
Rengiant disertacijg, duomeny apie bendrosios AP formos atsaka j akisptidzio
sumaz¢jima mokslinéje literatiiroje nebuvo rasta.

Analogiskai, kaip ir kalbant apie AP gaubtuma, daugelyje publikacijy
patvirtinta teigiama AP sekléjimo asociacija su didesniu akisptudzio
sumazéjimu [51, 53, 55, 139, 194, 197, 204] ir jaunesniu tiriamyjy amziumi
[51,53-54, 197, 205]. Tiesa, Sie tyrimy rezultatai néra vienareikSmiai: keliose
studijose rySys su akispidZzio sumazéjimo parametru, galimai dél
nepakankamo sumaz¢jimo masto ir imties dydZzio, nebuvo rastas, labiau

35



pabrézta akispiidzio lygio, iki kurio jis mazéja, reikSme [52, 56-57]. Nemazai
studijy buvo nustatyta teigiama AP gylio poky¢io sgsaja su gilesne
prieSoperacine AP [52-53, 57, 139]. Aprasyta didesnio AP sekléjimo
asociacija su UKG diagnoze [55].

Moksliniais tyrimais vertinta ragenos biomechaniniy savybiy jtaka
akispiidzio indukuotiems AP morfologiniams poky¢iams, grindziant tuo, kad
ragenos ir odenos tarplastelinés medziagos proteoglikanai turi palyginamas
viskoelastines sgvybes [51]. Pateikiama duomeny, kad PAKG ir AH
serganciyjy akyse AP seklé¢jimas po medikamentinio akisptidZio sumazinimo
teigiamai siejosi su ragenos hystereze [205]. Vis délto keli didesni tyrimai
ragenos ir AP biomechanikos rySio nepatvirtino — tarp ragenos hysterezés ir
rezistentiSkumo faktoriaus bei AP poslinkio, sumazéjus akispiidziui,
reikSmingy daugialypés regresijos asociacijy nebuvo rasta [51, 204].

Klinikiniu pozitiriu svarbiis tyrimai, kuriais analizuotos TNSS sgsajos
su AP morfologiniais pokyciais po glaukomos chirurginio gydymo. Nustatyta,
kad akyse, kuriose AP pasekléjimas buvo ilgalaikis, TNSS plongjo 1éCiau
[203]. Pastarojoje studijoje AP sekl¢jimo amplitudé nebuvo asocijuota su
TNSS plonéjimo tempu — su greitesniu TNSS plonéjimu siejosi tik
pakartotinas AP giléjimas vélyvuoju pooperaciniu periodu.

P. Krzyzanowska-Berkowska ir bendraautoriai serganciyjy PAKG
akyse stebéjo teigiamas sgsajas tarp pooperacinio AP sekléjimo ir TNSS
plonéjimo amplitudziy bei tarp AP seklé¢jimo ir TNSS plongjimo greiciy po
chirurginio glaukomos gydymo [52, 195]. Didesnis AP pasekléjimas po
akispiidzio sumazinimo siejosi su vidutinio ir segmentinio TNSS suplonéjimu
[52], o greitesnis AP seklé¢jimas laiko atzvilgiu buvo asocijuotas su didesniu
pooperaciniu TNSS plonéjimo tempu (minimaliai 12 mén. laikotarpiu) [195]

Akispudzio veikiamos AP morfologijos rysj su glaukomos
klinikiniais poZymiais patvirtino ir Kyoto universiteto mokslininkai,
SS-OKT pagalba nustate teigiama asociacijag tarp AP sekléjimo po
glaukomos operacijos ir akiplocio pazeidimo glaukoma serganciyjy
akyse [139]. Kito tyrimo duomenimis, PAKG serganciyjy akyse,
kuriose per puse mety po trabekulektomijos nustatytas akiplo¢io MD
parametro pageréjimas bent 3 dB, AP pooperacinis sekl¢jimas buvo
didesnis negu akyse, kuriose akiplocio geréjimas nediagnozuotas [51].
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2.5.2. Akytosios plokstelés biomechaninis atsakas j pakilusj akisptdj

ApraSyta nemazai tyrimy, kuriais siekta iSsiaiskinti, koks yra RND
atsakas | akispiidzio pakilimg. Pateikiama duoemy apie pakilusio akispiidzio
jtaka AP padéciai post mortem [32-33], eksperimentiniy [12-13, 92, 111, 149,
193] ir klinikiniy [50, 93, 192] tyrimy publikacijose. AP gylio pokyciai
aprasomi nevienareikSmiskai.

Vienas i$ pirmyjy — ex vivo histomorfometrinis tyrimas — parodé, kad
zmogaus akyse 50 mmHg akispiidZio salygomis AP lenkiasi atgal ir giléja,
labiau netoli periferijos [33]. C. F. Burgoyne’o ir H. Yang vadovaujamos
mokslininky grupés aprasé pakilusio akisptidzio nulemta AP padéties atgalinj
poslinkj ankstyvosios eksperimentinés glaukomos salygomis ir kartu
vykstancius peripapilinés odenos pokycius: deformacija, plonéjima, AP
jsitvirtinimo odenoje uzpakaling migracijg ir odenos kanalo plétimasj [13,
111, 121]. AP poslinkio uzpakaline kryptimi rezultatai pateikti ir
A. J. Bellezza’os su bendraautoriais: AP gylio skirtumas Zemo ir pakilusio
akispiidzio (nuo 10 mmHg iki 30-45mmHg) salygomis ankstyvaja
eksperimentine glaukoma serganciyjy akyse buvo asStuonis kartus didesnis
negu sveikose akyse [12]. N. G. Strouthidis’as ir kt. atskleidé, kad ir staigus,
ir palaipsnis akisptidzio pakilimas 1émé uzpakalinj AP poslinkj — AP giléjimag
— ankstyvos stadijos glaukoma serganciy bezdzioniy akyse [92, 193]. Beje,
pastarojoje ~2,8 mén. stebimojoje studijoje AP padéties deformacija nustatyta
reik§mingai anks¢iau uz TNSS plonéjima, pabréziant AP deformacijos, kaip
ankstyvojo glaukomos zymens, tikimybe.

Vis délto daugelyje tyrimy randama duomeny apie AP poslinkj tiek
priekine, tiek uzpakaline kryptimi [50, 93-94, 192]. AP gylio didéjimas ir
mazéjimas iSmatuoti oftalmodinanometru pakélus akisptdj (~13,5 mmHg)
sveikose akyse [93]. Gizzi ir kt. po staigaus akispudZzio pakélimo (~12 mmHQ)
nustaté AP giléjimg pradinés glaukomos ir sveiky tiriamyjy akyse, taciau
pazengusios glaukomos ligoniy grupéje AP pasekléjo [192]. Tikétina, kad
bitent dél dvikrypcio AP judesio dalis studijy, vertinusiy visos imties AP
gylio vidurkj, nerado reik§mingo vidutinio AP gylio pokycio [50, 95].
Y. Agoumi’is su bendraautoriais perspektyviojoje studijoje po staigaus
akispudzio pakélimo (vid. 12,4 mmHg) iSmatavo tik prelaminariniy audiniy
gylio, bet ne vidutinio AP gylio pokytj sveikose ir glaukoma serganciyjy
akyse, nors individuali tiriamyjy analizé atskleidé AP giléjimg ir sekléjima
[50]. T. A. Tun’as ir kt., pakilus akispiidziui stebéje bendrosios AP formos
pasikeitimg dubens formos kryptimi, vidutinio AP gylio poky¢io nerado [95].
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Nustatyta, kad AP gylio poky¢io kryp¢iai ir amplitudei jtakos gali
turéti rasé, amzius, akispiidis, akies obuolio ir RND dydis bei ragenos
parametrai. AP atsako j akispiidzio pakilimg rasiniai skirtumai aprasyti
M. A. Fazio su bendraautoriais: staigiai padidinus akisptdj, afrikietiSkos
kilmés akyse AP giléjo labiau negu europieciy akyse [93]. Nustatyta, kad
dvifazis AP atsakas priklauso ir nuo akisptidzio lygio: europieciy akyse po
Svelnesnio akispiidzio pakilimo (iki 12 mmHg nuo pradinio) stebétas AP
giléjimas, taciau, akisptidziui kylant papildomai, AP pradéjo sekléti. Tuo tarpu
afrikieCiy kilmés akyse AP atsakas buvo prieSingas — maZesnis akisptidzio
pakilimas AP padéciai reik§mingos jtakos neturéjo, 0 >12 mmHg pakilimai
lemé AP giléjima [93]. Sie autoriai nustaté, kad AP giléjimas asocijavosi su
ilgesne akies aSimi, storesne ragena bei aukstesniais ragenos histerezés ir
parémé ankstesniy akies modeliy tyrimy, vertinusiy akies biomechaniniy
parametry ir savybiy rySius, iSvadas [22, 81]. Visai neseniai publikuoti
rezultatai apie ragenos rezistentiSkumo faktoriaus pokycio teigiamag
koreliacija su AP sekléjimu staigaus akispudzio pakélimo salygomis
serganciyjy pazengusia glaukoma akyse [192].

Moksliniai duomenys apie akispiidzio ir AP padéties pokycio rySius
yra prieStaringi. Aukstesnio akispiidzio sgsaja su didesniu AP gil¢jimu
glaukoma serganciyjy akyse stebéta 1éto akispiidzio kilimo atveju [94], bet
keliuose tyrimuose ji nepatvirtinta [50, 93].

Akisptudzio padidéjimo jtaka AP gaubtumui mokslinéje literatiiroje
neapraSyta. Ta¢iau T. A. Tun’as su bendraautoriais tyré staigaus dvipakopio
akisptudzio pakilimo poveikj AP formai sveikose, AH ir PAKG serganciyjy
akyse, o formos parametras i§ dalies atspindéjo AP gaubtumg pagrindiniuose
meridianuose [95]. Rastas nelinijinis AP formos atsakas, priklausantis nuo
glaukomos diagnozés: BFI sumazéjo, t. y. PAKG serganciyjy akyse AP labiau
i8sigaubé atgal (dubens formos kryptimi) negu sveikose akyse. Serganciyjy
AH akyse, kitaip negu sveiky akiy ar sergan¢iyjy PAKG grupéje, po pirmojo
akisptidzio pakilimo (mediana [IQR], 42 [9,5] mmHg) AP forma reik§mingai
nepakito, ji iSsigaubé atgal tik dar aukStesnio akispidzio sglygomis
(48 [7] mmHg). Sie rezultatai leidzia manyti, kad sergandiyjy AH akyse
jungiamasis audinys pakelia didesnj mechaninj spaudimg negu sveikose ar
serganciyjy PAKG akyse. Minétina, kad AP formos atsakas taip pat buvo
dvikryptis: priesingai negu serganciyjy AH grupéje, kurioje AP BFI tik
mazejo, dalyje serganciyjy PAKG ir sveiky akiy atvejy po pakartotino
akispiidzio pakilimo BFI padidéjo, t. y. AP forma kito priekine kryptimi
(balno formos link).
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2.6. Struktdiriniai akies poky¢iai po trabekulektomijos

2.6.1. Trabekulektomija — akisptidj mazinanti chirurginé intervencija

Trabekulektomija, apsaugotos filtracijos procediira, yra dazniausiai
glaukomai gydyti taikoma chirurginé intervencija, kurios tikslas — sumazinti
akispudj ir taip létinti glaukomos progresavima [206—207]. Trabekulektomija
indikuotina, kai medikamentinis ir (ar) lazerinis gydymo btidai neuztikrina
pakankamos akispiidzio kontrolés arba, nepaisant jy, stebimas ligos
progresavimas [2]. 1961 m. H. S. Sugar’as pasiiilé Sig chirurging technika, o
1968 m. P. Cairns’as pirmasis apra$é sékmingus operacijos rezultatus [208—
209]. Nuo to laiko su nedidelémis modifikacijomis trabekulektomija islicka
glaukomos chirurgijos standartu, ypa¢ prireikus Zenklaus akispiidzio
sumazinimo [68].

Glaukomos atveju fiziologiniai akies skysCio nutekéjimo
mechanizmai néra pakankami [210-211]. Trabekulektomijos metu
suformuojama fistulé, jungianti priekine akies kamera su subkonjunktyvaliniu
tarpu, ir tokiu biidu sukuriamas alternatyvus akies skyscio drenazo kelias |
pojungj, kur dél besikaupian¢io skys¢io susidaro filtraciné pagalvélé. Sia
operacija siekiama uztikrinti tinkama, ilgalaike ir saugia akies kamery skysc¢io
filtracijg — stabiliai sumazinti akisptdj iki tikslinio lygio, taciau iSvengti akies
hipotonijos nulemty komplikacijy. Moksliniais duomenimis,
trabekulektomijos efektyvumas akisptidziui mazinti svyruoja apie 70—
80 proc. [68, 207, 212]. Jis priklauso ne tik nuo operacijos technikos, bet ir
operacinés Zaizdos gijimo proceso bei jam moduliuoti taikomy metody [68,
213].

Mokslinéje literatiiroje  pateikiama nemazai duomeny apie
trabekulektomijos nulemtus struktiirinius akies obuolio pokycius. AprasSyti
akies aSies ilgio [168, 186, 214-217], ragenos [218-221], akies priekinés
kameros [216, 222-224], lgsiuko [224], gyslainés [217, 225-227], tinklainés
[228-232], RND [198-200, 233-236] ir AP [53-55, 57, 64, 139] parametry
pakitimai atlikus trabekulektomijag. Manoma, kad pagrindiné iy pokyciy
priezastis — akispiidzio maz¢jimas, taciau neatmetami ir chirurginés technikos,
pooperacinio uzdegimo, edemos ir besivystanc¢iy komplikacijy mechanizmai
[214, 221]. Lokaliai zaizdos gijima moduliuojancios medziagos gali lemti
didesnj pooperaciniy komplikacijy daznj [237]. Mokslinése studijose
nurodoma, kad antimetabolity, tokiy kaip S-fluoruracilo ar mitomycino C
[213, 238], naudojimas operacijos metu ar ankstyvuoju pooperaciniu
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laikotarpiu didina filtracinés pagalvélés nesandarumo, jos uzdegimo, uveito,
endoftalmito, hipotonijos, hipotoninés makulopatijos, gyslainés atSokos,
kataraktos ir ragenos epiteliopatijos komplikacijy daznius [239-241].

Glaukomos atzvilgiu ypa¢ svarbu, kad po trabekulektomijos
sumazgjes akispiidis lemia translaminarinio spaudimo ir koncentriskai
peripapilingje odenoje veikianCiy jégy sumazéjima, tokiu biidu keisdamas
akies uZzpakalinio poliaus jungiamojo ir nervinio audinio struktiiry
morfologijg ir taip galimai mazindamas RND patiriamg pazaidag AP srityje
[20, 242].

2.6.2. Trabekulektomijos nulemti struktiiriniai akies uzpakalinio poliaus
pokyciai

2.6.2.1. Trabekulektomijos nulemti regos nervo disko pokyciai

Po sékmingos trabekulektomijos glaukoma serganciy vaiky [198—
199] ir suaugusiy [202, 233] akyse nustatytas RND glaukominés ekskavacijos
sumazéjimas. Ankstyvuosiuose tyrimuose RND ekskavacijos mazéjimas
stebétas remiantis stereoskopinémis RND nuotraukomis [201-202],
skenuojan¢ia lazerine tomografija [200, 233-235, 243] bei RND
analizatoriumi [244-245], leidzianciais jvertinti RND pavirSiy. Pateikiami
duomenys apie RND ekskavacijos ploto, tirio ir gylio sumazgjima,
ekskavacijos ar RND santykio sumazé&jima bei neuroretinalinio krasto ploto ir
tirio padidéjimg glaukoma serganciyjy akyse po filtruojancios glaukomos
chirurgijos, nustatytas $iy poky¢iy rySys su akispiidzio mazinimo laipsniu
[198, 200, 233-236].

Tik pazangios vaizdinés technologijos leido objektyviai jvertinti tiek
pavirsine, tiek giliaja RND sistemos morfologija. Siandien turimi moksliniai
rezultatai leidzia manyti, kad RND ekskavacijos maz¢jimo po
trabekulektomijos mechanizmas gali biiti dvejopas: AP pasekléjimas ir (arba)
prelaminariniy audiniy sustoréjimas (galimas morfologinis AP atsakas ]
akispidzio sumazg¢jimg ir jo mechanizmai iSsamiau apraSyti disertacijos
skyriuje ,,Akytosios plokstelés biomechaninis atsakas | akisptdzio
sumaz¢jima™).

Nemazai tyrimy nurodo RND prelaminariy audiniy morfologijos
poky¢ius po trabekulektomijos: glaukoma serganciyjy akyse nustatytas
prelaminariniy audiniy sustoréjimas ir jy gylio sumazéjimas iki 6 mén. po
chirurginés intervencijos [53, 55, 57, 139, 197]. Prelaminariniy audiniy
sustoréjimg po trabekulektomijos galéty lemti tiesioginio nerviniy skaiduly
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suspaudimo mazéjimas, regos nervo aksony skyséio persiskirstymas arba
ilgalaikeé astrocity proliferacija [201, 246]. Ankstyvuoju pooperaciniu periodu
negalima atmesti ir uzdegiminés audiniy edemos mechanizmo reikSmés.

2.6.2.2. Trabekulektomijos nulemti tinklainés nerviniy skaiduly sluoksnio
poky¢iai

Mokslinés literatiiros duomenys apie trabekulektomijos lemiamus
TNSS pokyc€ius yra priestaringi. A. Aydin’as ir kt., paremdami griztamyjy
RND pokyc¢iy rezultatus, aprasé TNSS sustoréjima glaukoma serganciyjy
akyse 6-12 mén. po trabekulektomijos arba kombinuotos kataraktos
ekstrakcijos —trabekulektomijos procediiros [228]. Naudojant OKT
iSmatuotas TNSS sustoréjimas buvo reik§mingas visuose TNSS kvadrantuose
ir tiesiogiai koreliavo su akisptidzio sumazéjimu. Laikinai padidéjusi TNSS
storj 1 sav. po trabekulekomijos OKT tomogramose stebéjo ir N. Raghu su
bendraautoriais [231]. Kiek anksCiau TNSS sustoréjimas po
trabekulektomijos buvo fiksuotas ir skenuojan¢ia lazerine polerimetrija,
Heidelbergo tinklainés tomografu  bei  Rodenstocko regos nervo
analizatoriumi, kartu patvirtintos TNSS sustoré¢jimo sasajos su akispudziu
[233, 247, 248]. Vis tik dalyje OKT tyrimy TNSS storio padidéjimas po
glaukomos chirurgijos nebuvo nustatytas [52, 249-250]. Studijy rezultaty
priestaravimus bent i§ dalies galéty pagrijsti didelé tiriamyjy (glaukomos
diagnozés ir pazengimo laipsnio) ir metodologijy jvairové, akispiidzio
sumazéjimo skirtumai.

TNSS sustoréjimg po trabekulektomijos galima buty aiskinti
tinklainés gangliniy lasteliy aksony atsistatymo efektu, t. y. pradinés formos
ir tirio atgavimu po fizinio suspaudimo dél auksto prieSoperacinio akisptuidzio.
Galimas ir imaus tinklainés paburkimo mechanizmas dél staigaus akisptudzio
sumaz¢jimo. Be to, tikétina, kad TNSS storis gali padideéti atsistacius
tinklainés gangliniy Iasteliy aksoplazminiam transportui.

Trabekulektomijos nulemty RND ir TNSS poky¢iy klinikiné reikSme
iSlieka neaiski. Pateikiama duomeny apie galimas pooperacinio RND
ekskavacijos sumazéjimo asociacijas su pageréjusia regos funkcija —akiplocio
parametrais — glaukoma serganciyjy akyse [251-252]. Vienoje studijoje
asociacijy tarp akiplo¢io VFI parametro ir TNSS pokyCiy po
trabekulektomijos nestebéta [228]. Pabréztina, kad operacijos nulemti RND ir
TNSS poky¢iai yra sunkiai jvertinami atskirai nuo glaukomos progresavimo
nulemty $iy strukttry poky¢iy.
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2.6.2.3. Trabekulektomijos nulemti tinklainés geltonosios démés pokyciai

Mokslingje literatiiroje randama duomeny apie tinklainés geltonosios
démeés pokycius po trabekulektomijos. Tyrimy metu pastebétas nedidelis
statistiSkai reikSmingas tinklainés storio padidéjimas glaukoma serganciyjy
akyse po chirurginio gydymo [225, 229-230, 232]. Minétina, kad apraSytas
pooperacinis tinklainés sustoréjimas ties geltonosios démés duobute buvo
laikinas (trukes iki 1 mén.) arba statistiskai nereikSmingas [58, 229]. Tuo
tarpu didesnj plotag apimancio centrinio tinklainés sektoriaus ir vidutinio
geltonosios démés storio padidéjimas truko iki ~6—10 mén. [225, 230, 232].
Duomenys apie tinklainés sustoré¢jimo sasajas su akisptidzio sumazéjimu néra
vienareikSmiai: keliuose tyrimuose koreliacijos nerasta [229-230, 232], o
viename ji nustatyta [225].

Geltonosios démés tinklainés sustoréjima po trabekulektomijos galéty
lemti keletas mechanizmy. Umus akispiidZio sumazéjimas tiesiogiai sumazina
viding spaudziamaja jéga tinklainés pavirsiui ir leidzia tinklainei atgauti jos
pradine forma. Kartu prisideda ir odenos pooperacinés deformacijos veiksnys,
kai keiCiama greta esanciy audiniy, taip pat ir minks$tyjy, geometrija [22]. Be
to, akispiidzio sumazéjimas lemia tinklainés intersticinio spaudimo mazgjima,
kapiliarinio-intersticinio spaudimy gradiento didéjima ir viso to pasekmes —
sustipréjusia kapiliary filtracija ir skysC¢iy kaupimasi tarplastelinéje
medziagoje [232, 253]. Ankstyvuoju pooperaciniu periodu negalima atmesti
ir chirurginés intervencijos sukelto uzdegimo: zinoma, kad po
trabekulektomijos uzdegiminiai mediatoriai pasiekia uzpakalinj akies poliy ir
padidina kraujagysliy pralaiduma [254-255].

2.6.2.4. Trabekulektomijos nulemti gyslainés pokyciai

Moksliniais tyrimais jrodytas centrinés ir peripapilinés gyslainés
sustoréjimas po trabekulektomijos PAKG ir PUKG serganéiy pacienty akyse
[168, 217, 226-227, 256-257]. Perspektyviyjy tyrimy metu ankstyvuoju
pooperaciniu periodu stebétas gyslainés storio padidéjimas, kuris véliau
mazgjo, taciau isliko reikSmingas bent SesSis ménesius po operacijos [58, 226,
250, 256]. Daugelyje studijy nustatyta tiesioginé asociacija tarp pooperacinio
gyslainés sustoréjimo ir akispiidzio sumazéjimo laipsnio bei akies aSies
sutrumpéjimo [58, 217, 226, 256]. Rasta koreliacija tarp gyslainés sustoréjimo
ir akies perfuzinio spaudimo padidéjimo po trabekulektomijos [217].

Tikétina, kad po trabekulektomijos sumazéjes akispuidis veikia
gyslaing tiek tiesiogiai, t. y. per sumaz¢jusias iScentrinio spaudimo jégas, tiek
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netiesiogiai — per greta esan¢ios odenos deformacijas [21-22]. Gyslainés
storéjimg pooperaciniu periodu taip pat galéty paaiskinti padidéjusi akies
kraujotaka, suintensyvéjusi osmotiskai aktyviy proteoglikany sinteze,
choriokapiliary fenestracijy didéjimas ir gauséjimas, pakites skysciy
transportas i§ tinklainés per TPE ir gyslainés raumeny tonuso pasikeitimas
[217, 258-260].

2.6.3. Trabekulektomijos nulemti akies aSies ilgio pokyciai

Mokslinése publikacijose nurodomas reikSmingas akies aSies ilgio
sutrumpéjimas, praéjus iki 5 m. po trabekulektomijos [58, 168, 186, 214-217].
Akies asSies ilgio pokyCio rezultatai priklauso nuo matavimo metodikos:
nekontaktiniais metodais nustatomas mazesnis aSies sutrumpéjimas (nuo
0,10+£0,98 mm iki 0,29+0,24 mm) [58, 168, 215, 217] negu aplanacine
ultragarsine biometrija (nuo 0,26+0,4 mm iki 0,91+0,98 mm) [186, 214, 216].

Akies aSies ilgio sutrumpéjimo po operacijos mastas sicjamas su
didesniu pradiniu akispudziu ir akispidzio sumazéjimu [215-217, 226],
antimetabolity vartojimu [186, 214], pooperacinémis komplikacijomis
(hipotonine makulopatija, gyslainés atSoka) [215] ir jaunesniu pacienty
amziumi [214]. Manoma, kad aSies ilgio trumpé¢jimg lemia sumazéjgs
iScentrinis spaudimas ir storéjantis akies kraujagyslinis dangalas [227].
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[II. TYRIMO APIMTIS IR METODOLOGIJA

Biomedicininis tyrimas buvo atliekamas Vilniaus universiteto Medicinos
fakulteto Ausy, nosies, gerklés ir akiy ligy klinikoje ir Vilniaus universiteto
ligoninés Santaros kliniky Akiy ligy centre nuo 2014 m. geguzés mén. iki
2017 m. birzelio mén. Biomedicininio tyrimo protokolas paruostas remiantis
Helsinkio deklaracijos etiniais principais, jam vykdyti gautas Vilniaus
regioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto leidimas Nr.158200-14-
719-236 ir Valstybinés duomeny apsaugos inspekcijos leidimas atlikti asmens
duomeny tvarkymo veiksmus mokslinio tyrimo tikslais Nr. 2R-6980(2.6-1).
Biomedicininiame tyrime dalyvavo Vilniaus universiteto ligoninés Santaros
klinikose gydomi pacientai, atitikg jtraukimo j tyrima kriterijus bei susipazine
ir pasiras¢ Asmens informavimo ir informuoto asmens sutikimo forma.

Atliktas perspektyvusis stebéjimo biomedicininis tyrimas. Tiriamyjy
kohorta sudar¢ glaukoma sergantys pacientai, kurie stebéti pries
trabekulektomijos operacija ir po jos.

3.1. Tiriamyjy atranka

Gydytojo oftalmologo konsultacijos metu, jvertinus paciento ligos ir
gyvenimo anamnez¢, medicininiy dokumenty ir oftalmologinio iStyrimo
duomenis, pacientams, atitinkantiems jtraukimo j biomedicininj tyrima
kriterijus, buvo pasiiilyta dalyvauti tyrime. Informavus pacienta apie
biomedicininio tyrimo tikslus, eiga, naudg ir galimas rizikas ir jam pasira$ius
informuoto asmens sutikima, buvo pradedamas oftalmologinis iStyrimas pagal
biomedicininio tyrimo schema (zr. 5 pav.).

Jtraukimo j tyrima kriterijai:

e Pacienty amzius —>18 m.

e Pacientams diagnozuota atviro kampo glaukoma arba pirminé uzdaro
kampo glaukoma.

e Pacientams indikuotina trabekulektomijos operacija.

e Tiriamos akies regos aStrumas su optimalia refrakcijos korekcija —
>0,1.

e Klinikiné refrakcija: sferiné — nuo —6,0 D iki +6,0 D, cilindriné — nuo
-3,0 D iki +3,0 D.

46


http://www.mf.vu.lt/sites/default/files/docs/VRBTEK/vilniaus_rbtek_nuostatai.pdf
http://www.mf.vu.lt/sites/default/files/docs/VRBTEK/vilniaus_rbtek_nuostatai.pdf

Neitraukimo j tyrima kriterijai:

e Pacienty amzius — <18 m.

e Buvusi intraokuliné operacija (iSskyrus ekstrakapsuling kataraktos
ekstrakcijg ir perifering lazerine iridotomija).

e Kita oftalmologiné patologija, galinti lemti akiplocio defektus.

e Neurologiné patologija, galinti lemti akiplocio defektus.

¢ Nepakankamos kokybés AP vaizdas (OKT kokybés skalé — <15).

Glaukoma diagnozuota remiantis glaukominés neuropatijos
pozymiais (neuroretinalinio krasto plonéjimu, RND ekskavacijos didéjimu,
TNSS plonéjimu) ir asocijuotais akiplo¢io defektais [2]. Chirurginis
glaukomos gydymas — trabekulektomijos operacija — taikytas, jei, nepaisant
maksimalaus toleruojamo medikamentinio gydymo, buvo virSytas tikslinis
paciento akispudis. Tikslinis akispadis ir indikacijos operacijai buvo nustatyti
gydancio oftalmologo pries jtraukiant pacienta j biomedicininj tyrima,
remiantis pradiniu  akispudziu, glaukomos pazeidimo laipsniu ir
progresavimo rizikos veiksniais.

I$ viso | biomedicininj tyrimg jtraukti 124 tiriamieji (tirta 130 akiy,
SeSiems pacientams tirtos abi akys), i$ jy 12 tiriamyjy (12 akiy) dalyvavimas
tyrime buvo nutrauktas dél blogos OKT vaizdo kokybés ir AP matomumo
pooperaciniu laikotarpiu (6 tiriamieji), neatvykimo j daugiau negu du i$tyrimo
vizitus (3 tiriamieji), neefektyvios trabekulektomijos (2 tiriamieji), operaciniy
komplikacijy (1 tiriamasis). Galutinei statistinei analizei naudoti 112 tiriamyjy
(118 akiy) duomenys. I8 Siy tiriamyjy 9 pacientai praleido vieng iStyrimo
vizita, 1 pacientas praleido du istyrimo vizitus.
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3.2. Tyrimo eiga

Biomedicininio tyrimo pradzioje, 10 dieny iki glaukomos operacijos
laikotarpiu, kiekvienam pacientui atliktas pradinis oftalmologinis iStyrimas:
koreguoto regos astrumo nustatymas, refraktometrija, keratometrija,
tonometrija, biomikroskopija, oftalmoskopija, pachimetrija, biometrija ir SD-
OKT. Pradiniai akiplo¢io pakitimai vertinti atlikus du bazinius tyrimus ne
anksCiau negu 1 mén. pries trabekulektomijg.

Tiriamiesiems Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky Akiy
ligy centre buvo atlikta trabekulektomijos operacija naudojant arba
nenaudojant 5-fluorouracila. Trabekulektomija atliko vienas i§ keturiy
gydytojy oftalmology. Taikyta operaciné technika: subtenonalinés nejautros
salygomis ties 11-13 valanda padarytas pjuvis akies obuolio junginéje 8 mm
nuo limbo; junginé ir pojungis atidalyti iki limbo; atlikta hemostaze; padarytas
trikampio formos pjiivis odenoje 1/2 jos gylio; odenos pavirSiniy sluoksniy
lopinélis atidalytas pagrindu j limba; esant randéjimo rizikai aplikuota
kempinéelé su S-fluorouracilo 25 mg/ml tirpalu; trabekulingje zonoje
pasalintas 2 mm ilgio staciakampio formos giliyjy odenos sluoksniy lopinélis;
raineléje ties 12 val. iSkirpta bazaliné koloboma; pavirsinis odenos lopinélis
grazintas j vietg ir fiksuotas viena mazgine sitile; junginé ir tenono kapsulé
susiliti nepertraukiama sitle. Po trabekulektomijos, esant indikacijy, buvo
atliekamas filtracinés pagalvélés randy suardymas, naudojant 5-fluorouracila.
Virsijus tikslinj akisptidi, pooperaciniu stebéjimo periodu ligoniams skirtas
medikamentinis glaukomos gydymas (19,49 proc. tiriamyjy).

Po trabekulektomijos tiriamieji stebéti vienus metus pagal 5 pav.
nurodyta schema. Kiekvieno vizito metu buvo atlickama biomikroskopija,
oftalmoskopija, tonometrija ir SD-OKT. Akiplo¢io pakitimai vertinti trijy
ménesiy intervalais. Biometrija kartota pragjus 12 mén. po trabekulektomijos.

Palyginamajai AP morfologiniy pokyciy analizei tiriamieji buvo
suskirstyti: 1) atsizvelgiant j glaukomos diagnoz¢ — i serganciyjy PAKG,
PEXG ir PUKG grupes; 2) atsizvelgiant j glaukomos paZengima — |
ankstyvos-vidutinés glaukomos (nustatyta ankstyvos arba vidutinés stadijos
glaukoma) bei pazengusios glaukomos (nustatyta pazengusios stadijos
glaukoma) grupes.
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3.3. Tyrimo metodologija

3.3.1. Regos astrumo tyrimas

Optimaliai koreguotas regos aStrumas j tolj tiriamiesiems vertintas
pagal Sneleno desimtaing sistema.

3.3.2. Refraktometrija ir keratometrija

Klinikiné  refrakcija  ir  ragenos  gaubtumas  nustatyti
autorefraktometru-keratometru (Topcon KR-1, Topcon Corporation, Tokijas,
Japonija). Vertintas ragenos iSorinio pavirSiaus gaubtumo spindulys (mm),
sferin¢ ir cilindriné refrakcijos (D), cilindro aSis (laipsniais) ir sferinis
refrakcijos ekvivalentas (D), kuris apskaiciuotas prie sferinés refrakcijos
vidurkio reikSmeés pridéjus puse cilindrinés refrakcijos reikSmeés.

3.3.3. Akies tonometrija

Akispuidis matuotas aplanacinés tonometrijos metodu (Goldmano
tonometru, Haag-Streit AG, Kionisas, Sveicarija). Atlikta vietiné nejautra
0,5 proc. alkaino tirpalo lasais, aSary plévelé nudazyta fluoresceinu.
Tiriamajam esant sédimoje padétyje, su plySine lempa, naudojant mélynajj
filtrg, vertinta aplanaciné jéga, reikalinga ragenai suplokstinti Goldmano
tonometro antgaliu. Apskai¢iuotas dviejy akisptidzio matavimy vidurkis
(mmHg). Matavimams skiriantis daugiau negu 2 mmHg, matuota trecig karta
ir i§vestas dviejy artimiausiy matavimy vidurkis.

3.3.4. Akies biomikroskopija

Taikant zidininj ir difuzinj apSvietima plySine lempa (Topcon SL-D7,
Topcon Medical Systems, Tokijas, Japonija), apzitrétos akies struktaros:
ragena, priekiné kamera, rainelé, vyzdys, l¢Siukas, priekinis stiklakiinio
tre¢dalis (10-16 karty padidinimas) Vertintas akies terpiy skaidrumas ir
patologinés biklés.
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3.3.5. Oftalmoskopija

Atlikta netiesioginé oftalmoskopija, naudojant plySing lempa ir
dviguba asferinj le$j (nekontaktinis l¢sis plySinei lempai — Volk Super 66, Volk
Optical, JAV). Apzitrétos akies dugno struktiros: RND, tinklainés
geltonosios démés ir periferinés tinklainés sritys. Vertinti RND ir tinklainés
pazeidimai. Oftalmoskopuota midriazés salygomis, jlasinus j junginés maiselj
1,0 proc. sol. Tropicamidi.

3.3.6. Akies biometrija

Akiy biometriniai matavimai atlikti nekontaktiniu optinés
interferometrijos metodu (IOL Master, Carl Zeiss Meditec, Dublinas, JAV).
Akies aSies ilgis (mm) nustatytas automatiniu rezimu, vedant vidurkj i§ penkiy
matavimy.

3.3.7. Pachimetrija

Centrinés ragenos storis (um) jvertintas nekontaktiniu automatiniu
veidrodiniu pachimetru ragenos centre, automatiniu rezimu (Topcon SP-1,
Topcon Medical Systems, Tokijas, Japonija).

3.3.8. Standartin¢ automatiné perimetrija

Akiplotis tirtas naudojant achromatinés standartinés automatinés
perimetrijos 30-2 SITA (angl. Swedish Interactive Threshold Algorithm)
algoritmg (Humphrey visual field analyzer, Carl Zeiss Meditec, Dublinas,
JAV). Centrinis 30° regéjimo laukas (76 taskai) tirtas baltu Goldmann III
(4 mm?) 200 ms trukmés stimulu, naudota standartiné tyrimo strategija.
Akiplo€io tyrimas laikytas patikimu, jei klaidingy teigiamy ir klaidingy
neigiamy klaidy skai€ius nevirSijo 33 proc., o fiksacijos klaidy skaicius
nevirsijo 20 proc.

Remiantis standartinés automatinés perimetrijos duomenimis
(Hodapp-Parrish-Anderson Klasifikacija) [261], buvo apibréZtos glaukomos
stadijos: ankstyvoji glaukoma (MD >-6 dB, modelio nuokrypio skaléje
maziau negu 25 proc. tasky sumazéjes jautrumas Sviesai su <5 proc. tikimybe
ir maziau negu 10 tasky sumazgjgs jautrumas Sviesai su <1 proc. tikimybe,
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visi taskai 5° nuo centro su >15 dB slenkstiniu jautrumu Sviesai), vidutiné
glaukoma (MD > —12 dB, modelio nuokrypio skaléje maziau negu 50 proc.
tasky sumazgjes jautrumas Sviesai su <5 proc. tikimybe ir maziau negu
20 tasky sumazéjes jautrumas Sviesai su <1 proc. tikimybe, tik viename
puslaukyje yra taskas su <15 dB jautrumu §viesai 5° nuo centro, 5° nuo centro
néra tasko su 0 dB slenkstiniu jautrumu Sviesai), pazengusi glaukoma
(MD < -12 dB, modelio nuokrypio skal¢je daugiau negu 50 proc. sumazéjgs
jautrumas $viesai su <5 proc. tikimybe arba daugiau negu 20 tasky sumazéjes
jautrumas Sviesai su <1 proc. tikimybe, abiejuose puslaukiuose yra taskai
<15 dB 5° nuo centro, 5° nuo centro yra taskas su 0 dB slenkstiniu jautrumu
Sviesai). Akiplo€iai nevertinti po tyrimo metu atliktos ekstrakapsulinés
kataraktos ekstrakcijos arba iSsivyséius oftalmologinei ar neurologinei ligai,
galin¢ioms lemti regos lauko defektus. Vertintiny kokybisky akiplocio
duomeny truko 9 pacientams 12 mén. vizito metu, 18 pacienty — 6 ir 9 mén.
vizity metu, 20 pacienty — 3 mén. vizito metu.

3.3.9. Optiné koherentiné tomografija

Spektro domeno optiniu koherentiniu tomografu (Heidelberg
Spectralis, Heidelberg Engineering, Dosenheimas, Vokietija) kiekvieno
vizito metu atlikta uzpakalinio akies segmento SD-OKT. Naudota Heidelberg
Eye Explorer (HEYEX) programiné jranga (versija—6.7.12.0) (Eye Explorer
software Heidelberg Engineering, Vokietija).

Nekontaktiné OKT buvo atlickama tiriamajam sédint. Negaunant
pakankamos kokybés OKT vaizdo, OKT kartota midriazés salygomis, jlaSinus
1 junginés maiselj 1 proc. sol. Tropicamidi. Vaizdo didinimo paklaidos
prevencijai buvo atsizvelgta j klinikinés refrakcijos ir ragenos gaubtumo
duomenis, suvedant juos | HEYEX operacing sistema. Giliosioms akies
uzpakalinio poliaus struktiiroms iSryskinti naudotas EDI rezimas. Pirmojo
vizito geriausios kokybés kiekvieno tipo OKT tomogramos buvo pazymétos
kaip referentinés, todél, naudojant Spectralis sistemos akies sekimo funkcija
(angl. TruTrack Active Eye Tracking), vélesni to paties paciento OKT tyrimai
atlikti identiskose lokalizacijose. Kiekvieno vizito metu atlikti maZziausiai du
kiekvieno tipo skenavimai, duomeny analizei naudota geriausios kokybés
OKT tomograma. Tyrime nevertintos OKT tomogramos, turin¢ios maZiau
negu 15 baly HEYEX operacinés sistemos kokybés skaléje. Duomenys
skaitmenine jungtimi eksportuoti j kompiuterj, kuriame OKT tomogramos
apdorotos ir vertintos, sukaupta duomeny bazeé.
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3.3.9.1. Regos nervo disko optiné koherentiné tomografija

RND OKT atlikta centruojant 15x10° lauko keturkampe¢ skenogramg
ties RND, tiriamajam zvilgsnj fiksuojant j nosies pus¢. Skenograma sudaré
39 lygiagretts horizontalts linijiniai B skenai (kiekvienas — 4,5 mm ilgio,
~40 B skeny vidurkis), i§déstyti ~63 um intervalais (zr. 6 pav., A). Taikytas
EDI rezimas. Vertinti AP gylio, gaubtumo ir formos bei BMA ploto
parametrai.

6 pav. Regos nervo disko optiné koherentiné tomograma

(A) Uzpakalinio akies poliaus nuotraukoje nurodytos RND SD-OKT skenogramos
(Heidelberg Spectralis) ribos ir momentiné B skeno lokalizacija. (B) RND
skerspjiivyje iSryskéja hiperreflektyvus akytosios plokstelés priekinis pavirSius
(rodyklés), virs akytosios plokstelés — maziau reflektyviis prelaminariniai audiniai.

3.3.9.2. Tinklainés nerviniy skaiduly sluoksnio optin¢ koherentiné
tomografija

Atliktas cirkumferentinis 12° lauko skenavimas 3,4 mm diametru
(1,7 mm spinduliu) aplink regos nervo disko centra, tiriamajam zvilgsnj
fiksuojant j nosies puse (~100 B skeny vidurkis) (Zr. 7 pav.). Vertintas TNSS
vidutinis ir sektorinis storiai, automati$kai iSmatuoti HEYEX.

3.3.9.3. Peripapilinés srities gyslainés optiné koherentiné tomografija

Atliktas cirkumferentinis 12° lauko skenavimas 3,4 mm diametru
(1,7 mm spinduliu) aplink regos nervo disko centra, tiriamajam zvilgsnj
fiksuojant j nosies pus¢ (~100 B skeny vidurkis) (Zr. 8 pav.). Taikytas EDI
rezimas. Gyslaingés storis matuotas rankiniu biidu HEYEX kaliperio jrankiu.
Vertinti vidutinis ir sektoriniai peripapilinés gyslainés storiai.
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sup

Reference database: European Descent (2009)

7 pav. Tinklainés nerviniy skaiduly sluoksnio optinés koherentinés
tomogramos isklotiné

(A) Uzpakalinio akies poliaus nuotraukoje matyti peripapilinio SD-OKT skeno
(Heidelberg Spectralis) lokalizacija. (B) Ziediniame peripapilinés srities skerspjiivyje
pazymétos hiperreflektyvaus TNSS ribos. (C) Pateiktos hiperreflektyvaus TNSS
vidutinio ir sektoriniy storiy reik§més bei linijinis grafikas su spalvine atitikties
normai skale.

8 pav. Peripapilinés srities optiné koheretiné tomograma, naudojant
sustiprinto gylio rezima

(A) Uzpakalinio akies poliaus nuotraukoje matyti peripapilinio SD-OKT skeno
(Heidelberg Spectralis) lokalizacija. (B) Taikant sustiprinto gylio rezimg, ziediniame
peripapilinés srities skerspjivyje iSrySkéja gyslainés, maziau reflektyvids negu
tinklainés pigmentinis epitelis ir odena, ribos (rodyklés).
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3.3.9.4. Geltonosios démés tinklainés optiné koherentiné tomografija

Tinklainé skenuota dviem linijiniais rezimais, tiriamajam zvilgsnj
fiksuojant tiesiai (zr. 9 pav.). Atliktas: 1) horizontalus linijinis skenavimas,
einantis per geltonosios démés duobutés centrg (8.6 mm ilgio, ~100 skeny
vidurkis) (zr. 9 pav., A, B), vertintas tinklainés storis ties geltonosios démés
duobute; 2) uzpakalinio akies poliaus 30x25° lauko kvadrato skenavimas,
centruojant ties geltonosios démés duobute. Skenograma sudaré 61
horizontalus linijinis B skenas (8.6 mm ilgio, kiekvienas i$ jy — ~20 skeny
vidurkis). Skenai iSdéstyti lygiagre¢iai ~120 um intervalais. Vertintas
geltonosios démés centrinio sektoriaus storis (zr. 9 pav., C).

b um
I tigm R Layer | Retina
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T T T T T T T
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9 pav. Geltonosios démés dinklainés optiné koherentiné tomograma

(A) Uzpakalinio akies poliaus nuotraukoje matyti linijinio SD-OKT skeno
(Heidelberg Spectralis), einanc¢io per geltonosios démés duobute, lokalizacija. (B)
Horizontaliame geltonosios démés skerspjivyje paZymétos tinklainés ribos.
Tinklainés storis vertintas (C) EDTRS tinklelio (angl. Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study) centriniame sektoriuje ir (D) geltonosios démés duobutés centre.

3.3.10. Adaptyviné kompensacija

RND OKT vaizdai buvo apdoroti adaptyvinés kompensacijos
programa Reflectivity (versija 3.4, Ophthalmic Engineering & Innovation
Laboratory, Nacionalinis Singapiiro universitetas, Singapiiras). Adaptyviné
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kompensacija — tai OKT vaizdy apdirbimo technika, kuri parySkina akies
struktiiry vaizda: sumazina kraujagysliy Seséliy artefaktus, sustiprina audiniy
kontrasta ir reikSmingai pagerina akytosios plokstelés ir kity giliyjy regos
nervo disko struktiry matomumg (zr. 10 pav.) [142-144]. Po adaptyvinés
kompensacijos OKT tomogramos buvo eksportuotos j Morphology 1.0
programing jranga.

10 pav. Regos nervo disko skerspjiivio vaizdas optinéje koherentinéje
tomogramoje (A) prie§ adaptyving kompensacijg ir po jos (B)
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3.4. Akies uzpakalinio poliaus struktiry kiekybinis vertinimas

3.4.1. Akytosios plokstelés parametry vertinimas

RND giliosios struktiiros vertintos pusiau automatine Morphology 1.0
programine jranga (versija 1.0, Ophthalmic Engineering & Innovation
Laboratory, Nacionalinis Singaptro universitetas, Singapiiras). Du gydytojai
oftalmologai rankiniu biidu Zzymeéjo RND struktiiras kiekvieno RND
skerspjivio  (skerspjiviy zingsniS— kas ~63 um.) B skenogramoje
(zr. 11 pav.). Prickinis AP pavirSius buvo apibréztas kaip virSutiné
hyperreflektyvaus audinio riba, esanti giliau prelamiliariniy maziau
reflektyviy RND audiniy ir besitgsianti lateraliai j abi puses iki AP
jsitvirtinimo odenoje (zr. 12 pav., B). Vidutiniskai viename RND buvo
pazyméti 259 (mediana— 258, ribos — 148-433) AP taskai. Blogai
identifikuojamos AP priekinio pavirSiaus sritys nebuvo Zymimos. BMA
identifikuotas ir pazymétas kickviename RND skerspjuvyje kaip du
hiperreflektyvios Bruch’o membranos pabaigos taskai abipus RND (zr. 12
pav., B).

4 Morphology 1.0 - 0 x
File  Operations
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Figure1 skenas.mat
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11 pav. Akytosios plokstelés priekinio pavirSiaus (mélyni taskai) ir Bruch’o
membranos atsidarymo (raudonos zvaigzdutés) zyméjimas Morphology 1.0
programos darbalaukyje
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Vidutinis jtraukty j tyrimg pacienty (130 akiy) AP matomumas
(identifikuoty AP ir BMA ploty santykis, iSreikStas procentais) OKT
tomogramose buvo 89,8 proc. (mediana — 94,2, ribos — 29,8-97.8). Analizei
atrinktos RND OKT tomogramos (118 akiy) su nemazesniu negu 70 proc. AP
matomumu (vid. — 92,4, mediana — 95,1, ribos — 71,3-97,8).

Pazyméjus RND morfologines struktiiras, Morphology 1.0 programa
buvo rekonstruoti AP priekinio pavirSiaus ir BMA elipsés trimaciai vaizdai
(zr. 12 pav., C). Véliau automatiniu biidu pagal zemiau apraSytus protokolus
[95,161] apskaiciuoti AP morfologiniai parametrai: AP bendrasis ir sektorinis
gyliai, AP gaubtumas, AP bendrosios formos indeksas ir BMA atsidarymo
plotas.

BMMIW@
% ;
\

12 pav. Akytosios plokstelés zyméjimas ir trimaté rekonstrukcija

(A) Uzpakalinio akies poliaus nuotraukoje nurodytos RND SD-OKT skenogramos
ribos ir momentiné B skeno lokalizacija. (B) Po adaptyvinés kompensacijos
kiekvienoje RND skerspjuvio OKT tomogramoje Morphology 1.0 programa
pazymétas priekinis akytosios plokstelés (AP) pavirSius (mélyni taskai) ir Bruch’o
membranos (BM) pabaiga (raudonos Zvaigzdutés). (C) Atlikta akytosios plokstelés
priekinio reljefo ir Bruch’o membranos atsidarymo plok$tumos 3D rekonstrukcija,
pagal kurig automatiskai apskaiciuotos morfologiniy parametry reik§més.

3.4.1.1. Akytosios plokstelés gylis

Morphology 1.0 programa automatiniu bidu matuoja AP gylj (um),
kaip atstumag tarp priekinio AP pavirSiaus ir BMA plok§tumos. Bendrasis AP
gylis apskaiCiuojamas iSvedus gyliy visuose pazymétuose AP pavirSiaus
taskuose vidurkj. BMA elipsés centro atzvilgiu vertinami sektoriniai AP
gyliai keturiuose 45° sektoriuose (virSutiniame smilkininiame, virSutiniame
nosiniame, apatiniame smilkininiame ir apatiniame nosiniame) ir dviejuose
90° sektoriuose (smilkininiame ir nosiniame) (zr. 11 pav.).
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3.4.1.2. Akytosios plokstelés gaubtumas

Morphology 1.0 programa matuoja AP gaubtuma dviejuose
pagrindiniuose  meridianuose:  nosiniame-smilkininiame  (N-S)  bei
virSutiniame-apatiniame  (V-A). Siy meridiany AP  skerspjiviuose,
einanc¢iuose per BMA elipsés centra ir statmenai kertanCiuose priekinj AP
pavir$iy, vertinami AP gaubtumo spinduliai, pritaikant apskritimo lankus.
Gaubtumas iSreiskiamas mm™. Neigiamos reik§més apibiidina atgal iSgaubta
pavir$iy, nuliné reikSmé — plokscia pavirsiy, teigiamos reikSmés — j priekj
gaubta pavirsiy.

3.4.1.3. Akytosios plokstelés bendrosios formos indeksas

AP BFI vertinimas pagrijstas AP priekinio pavirSiaus faktinio
gaubtumo radialiniais matavimais. Kiekvieno AP radialinio skerspjivio,
einan¢io per BMA elipsés centra, AP pavirSiaus gaubtumui pritaikomas
apskritimo lankas ir jvertinamas skerspjiivio gaubtumo spindulys [161]. BFI
apskaiciuojamas pagal formulg:

AP BFI = (2/n) tan? (k1 k2) / (K1~ K2)); (K= K2),

kai k1 ir k2 — AP pagrindiniy meridiany maksimalus ir minimalus
gaubtumai.

AP BFI reik§mé svyruoja ribose nuo -1 iki 1 (santykiniai vienetai), o
jos devyni intervalai atitinka palaipsniui besikeiciancig forma nuo taisyklingai
sferiSkai jgaubtos (dubens) formos iki taisyklingai sferiskai iSgaubtos
(kupolo) formos (zr.4 pav.). AP BFI aprasé ir jo naudojimag pagrindé
S. G. Thakku su bendraautoriais [161].

3.4.2. Tinklainés parametry vertinimas

TNSS ir tinklainés geltonosios démés storiai (pum) iSmatuoti
automatiSkai HEYEX programine jranga. Tyrime vertintas vidutinis ir
sektoriniai TNSS storiai: virSutinis smilkininis, vir§utinis nosinis, nosinis,
apatinis nosinis, apatinis smilkininis, smilkininis (zr. 7 pav.). Subfoveolinis
tinklainés storis vertintas geltonosios démés duobutés centre. Geltonosios
démés centrinio sektoriaus storio reik§me pasirinkta i§ tinklainés zemélapio
protokolo (1,3,6 EDTRS tinklelis, angl. Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study) (zr. 9 pav.). Sj sektoriy riboja 1 mm spindulio apskritimas,
centruotas ties geltonosios démés duobute.
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3.4.3. Gyslainés parametry vertinimas

Gyslainés storis matuotas rankiniu budu, naudojant HEYEX
operacinés sistemos kaliperio jrankj. Gyslainés storis apibrézZtas kaip statmuo
tarp hiperreflektyvaus tinklainés pigmentinio epitelio iSorinés ribos ir
hiporeflektyvaus  subchoroidinio tarpo  vidinés ribos. Nesimatant
subchoroidiniam tarpui, gyslainés storis matuotas iki hiporeflektyvios
gyslainés ir hyperreflektyvios odenos interfazés) (zr. 13 pav., B).

Peripapilinés gyslainés storis (um) vertintas 1,7 mm spinduliu nuo
RND centro keturiuose taskuose: vertikaliai aukStyn ir Zemyn bei horizontaliai
1 smilkining ir nosiesS puses. Atitinkamai iSmatuoti sektoriniai gyslainés
storiai: virSutinis peripapilinis, smilkininis peripapilinis, apatinis peripapilinis
ir nosinis peripapilinis (zr. 13 pav.). Vidutinis peripapilinés gyslainés storis
apskaiciuotas i§vedant keturiy sektoriniy gyslainés storiy vidurkj.

13 pav. Peripapilinés gyslainés storio matavimas

(A) Uzpakalinio akies poliaus nuotraukoje pazyméta peripapilinio SD-OKT skeno
(Heidelberg Spectralis) lokalizacija. (B) Peripapilinés srities skerspjivio
tomogramoje HEYEX operacinés sistemos kaliperiu iSmatuotas peripapilinés
gyslainés storis keturiuose taSkuose 1,7 mm spinduliu nuo RND centro: virSutiniame,
smilkininiame, apatiniame ir nosiniame taskuose.

60



3.5. Statistiné duomeny analizé

3.5.1. Tyrimo imties skai¢iavimas

Tyrimo imtis apskai¢iuota naudojantis G*Power statistiniu paketu
[262] (Statistical Power Analyses for Windows, Heinricho Heinés Diuseldorfo
universitetas, Vokietija). Pradiniam ir pooperaciniam AP gyliui palyginti
pasirinkta: kriterijaus reikSmingumo lygmuo o = 0,05, kriterijaus galia — 0,95,
maziausias poveikio efektas — 0,372 (apskaiCiuotas remiantis mokslinés
literatiros duomenimis [53, 57, 197]). Gauta numatoma tyrimo imtis—
96 tiriamieji. Tyrimo imtis patikrinta atlikus pirmuosius AP gylio ir formos
parametry poky¢iy matavimus: a) bendrojo AP gylio parametrui palyginti
pasirinkus kriterijaus reikSmingumo lygmen;j a = 0,05 ir kriterijaus galig 0,95,
apskaiCiuotas poveikio efektas — 0,656, tyrimo imtis — 46; b) AP BFI
parametrui palyginti pasirinkus kriterijaus reik§mingumo lygmenj o = 0,05,
kriterijaus galig 0,85, apskai¢iuotas poveikio efektas — 0,286, tyrimo imtis —
117. Remiantis imties skai¢iavimais, ] tyrimg jtrauktas pakankamas tiriamyjy
skaiCius.

3.5.2. Tyrimo duomeny analizé

Statistiné duomeny analizé atlikta R statistiniu paketu (versija 3.4.4.).
Kiekybiniy kintamyjy reik§miy skirstinio normalumas patikrintas taikant
Shapiro ir Wilko kriterijy. Skaitinés vertés apraSytos aritmetiniu vidurkiu ir
standartiniu nuokrypiu. Esant nenormaliniam pasiskirstymui, pateiktos
medianos ir interkvartilinio intervalo reikSmés.  PrieSoperacinéms ir
pooperacinéms  kiekybiniy parametry reik§méms palyginti naudotas
neparametrinis Frydmano rangy sumy kriterijus, daugybiniam palyginimui —
Nemenyi post-hoc testas. Kiekybiniy parametry reik§méms tarp
nepriklausomy grupiy palyginti naudotas Kruskalio ir Walliso bei
nepriklausomy im¢iy Wilcoxono kriterijai. Kokybiniy parametry dazniai tarp
nepriklausomy grupiy lyginti y? kriterijumi. Rysio stiprumas tarp kintamyjy
vertintas taikant koreliacing ir regresing analizes. Misraus tiesinio modelio
regresiné analizé atlikta siekiant iSaiskinti kintamyjy sasajas su galimais
paaiSkinamaisiais veiksniais, esant kartotiniams stebéjimams. Tuo tikslu
sudaryti galimy nepriklausomy kintamyjy vienalypés regresijos modeliai,
kuriy rezultatais remiantis formuotas daugialypés regresijos modelis. ]
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daugialypius modelius jtraukti kintamieji, vienalypiame modelyje turéje
statistinj reik§mingumg P < 0,1; modeliai koreguoti pagal amziy ir lytj. Visos
parametrais analizei naudoti GEE modeliai (angl. generalized estimating
equation models). Multikolinearumas regresijos modeliuose vertintas
naudojant variacijos infliacijos koeficienta (VIF, angl. variance inflation
factor). AP morfologiniy parametry tarpusavio sgsajos to paties vizito metu
analizuotos taikant Pearsono koreliacijos koeficienta. Rezultatai laikyti
reik§mingais, jei apskaiciuota atitinkamo testo P reik§mé buvo mazesné negu
0,05.

AP matavimy pakartojamumas jvertintas remiantis 20 RND bendrojo
AP gylio ir BFI analize. Nustatytas geras vidinis (intraklasinis koreliacijos
koeficientas (ICC)— 0,948, 95 % PI. 0,875-0,979; ICC — 0,991, 95 % PI:
0,977-0,996, atitinkamai AP gyliu ir BFI) ir i$orinis (ICC — 0,986, 95 % CI:
0,966-0,994; ICC - 0,999, 95 % CI: 0,998-1,0, respectively) suderinamumas.

3.6. Autorés indélis

2014-2017 m. disertacijos autoré vykdé biomedicininj tyrima, j kurj
atrinko ir jtrauké 124 tiriamuosius ir 112 is jy (118 akiy) stebéjo vienus metus
po trabekulektomijos. ~800 vizity metu pagal biomedicininio tyrimo schema
tiriamiesiems autoré atliko biomikroskopija, oftalmoskopija, tonometrija,
biometrija, pachimetrija ir SD-OKT. Autoré vertino visy oftalmologiniy
tyrimy kokybe ir duomenis.

OKT tomogramas apdorojusi Reflectivity programa, disertacijos
autoré, padedant kolegai, Morphology 1.0 programa zyméjo RND ir AP
anatomines strukturas, rekonstravo trimacius AP vaizdus ir apskai¢iavo AP
parametrus. OKT tomogramose autoré, padedant kolegai, su HEYEX
programings jrangos kaliperiu iSmatavo peripapilinj gyslainés storj. Koduoti
tyrimy duomenys véliau suvesti j elektroning duomeny bazg. Autoré atliko
dalj statistinés analizés ir paruo$é metody ir rezultaty vaizding medziagg.

Padedama disertacijos darbo konsultanto, autoré interpretavo
rezultatus, Siy rezultaty pagrindu parengé publikacijas ir pristaté mokslinius
pranesimus disertacijos tema.
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IV. DARBO REZULTATAI

4.1. Tyrimo imties charakteristikos
Analizuoti 112 pacienty (118 akiy), sekty vienus metus po
trabekulektomijos, duomenys. Demografinés ir klinikinés tiriamyjy

charakteristikos jtraukimo j tyrimg periodu pateikiamos 2 lenteléje.

2 lentelé. Demografinés ir klinikinés tiriamyjy charakteristikos

Charakteristika Reik§mé
Amzius, m. 67,6+8,8
Moterys / Vyrai 58/54
Koreguotas regos astrumas 0,67+0,25
Refrakcijos yda, D -0,4+2,0
Centrinis ragenos storis, pm 520+33
Akies aSies ilgis, mm 23,63+0,92
Akiplo¢io MD, dB -14,69+8,91
TNSS storis, pm 53,73+14,01
Glaukomos diagnoze, % (akys)

Pseudoekfoliaciné glaukoma 75,42 (89)

Pirminé atvirojo kampo glaukoma 17,8 (21)

Pirminé uzdarojo kampo glaukoma 6,78 (8)

Glaukomos pazengimas, % (akys)

Ankstyva-vidutiné glaukoma 33,05 (39)
Ankstyvos stadijos glaukoma 16,95 (20)
Vidutinés stadijos glaukoma 16,1 (19)

PaZengusi glaukoma 66,95 (79)

MD - vidutinis nuokrypis, TNSS — tinklainés nerviniy skaiduly sluoksnis.
Reik$més pateiktos kaip vidurkis+SD, jei kitaip nenurodyta.

Vidutinis ligoniy amzius (xSD) — 67,648,8 m. (jauniausias
tiriamasis — 35 m., vyriausias — 83 m., mediana — 68 m.) (zr. 14 pav.).
Pasiskirstymas pagal lytj tolygus: tirtos 58 moterys ir 54 vyrai. Tiriamyjy
vidutinis centrinis ragenos storis (520+33 um) buvo reik§mingai plonesnis uz

6069 m. amziaus sveiky lietuviy centrinj ragenos storj (544+2 um)
(P <0,001) [263].
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14 pav. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal amziy

Daugiausia pacienty sirgo PEXG — 89 (75,42 %), PAKG buvo
diagnozuota 21 (17,8 %) ligoniui, 0 PUKG — 8 (6,78 %) ligoniams
(zr. 15 pav.). Jtraukimo ] tyrimg metu didZiajai daliai ligoniy buvo nustatyta
pazengusios glaukomos stadija (79 ligoniams, 66,95 %). Zenklius tirty akiy
glaukominius paZeidimus atspindéjo visos imties akiplo¢io MD vidurkis
(14,69+8,91 dB) ir vidutinis TNSS storis (53,73+14,01 um).

80 — 75.42%
B0
#2040 -
20 17.80%
6.78%
0 =
PUKG PEXG PAKG
Diagnozé

15 pav. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal glaukomos diagnoze
PAKG — pirminé atviro kampo glaukoma, PEXG — pseudoeksfoliaciné glaukoma,
PUKG - pirminé uzdaro kampo glaukoma.
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Tiriamyjy amzius, lytis, optimaliai koreguotas regos astrumas ir
klinikiné refrakcija nei tarp skirtingos glaukomos diagnozés, nei tarp skirtingo
ligos pazengimo grupiy nesiskyré (P > 0,05).

Tiriamyjy, kuriems diagnozuota pazengusi glaukoma, akyse centriné
ragena buvo plonesné (515+34 um) negu serganéiyjy ankstyvaja ar vidutine
glaukoma (529+28 um) (P =0,02). Ligoniams, kuriems diagnozuota
pazengusios glaukomos stadija, nustatytas mazesnis akiploc¢io MD vidurkis
(19,72+6,38 dB) ir plonesnis vidutinis TNSS storis (47,03+9,17 um) negu
ligoniams, kuriems diagnozuota ankstyvoji ir vidutiné glaukomos stadija
(atitinkamai — 5,49+4,86 dB ir 66,63+12,67 um) (P < 0,001).

Ligoniy, serganc¢iy PUKG, akies aSies ilgis buvo trumpesnis
(22,73£0,52 mm) negu sergan¢iyjy PAKG (23,56+0,92 mm) ar PEXG
(23,73+0,91 mm) (P < 0,012).
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4.2. Akies parametry pokyciai po trabekulektomijos

4.2.1. Akisptudzio pokyciai

Tiriamy pacienty vidutinis akispudis prie§ glaukomos operacijg —
27,6£6,7 mmHg. Visy vizity po trabekulektomijos metu iSmatuotas
reikSmingas akisplidzio sumazéjimas operuotoje akyje (P <0,001)
(zr. 3 lentele).

Didziausias  akispiidZzio sumazéjimas nustatytas ankstyvuoju
pooperaciniu periodu, praéjus 3—10 dieny po trabekulektomijos (P < 0,001).
Iki antrojo pooperacinio vizito (1 mén. po trabekulektomijos) tiriamyjy
akispudis pakilo, palyginti su ankstesniu vizitu (P < 0,001), o po pirmojo
ménesio stabilizavosi — tarp vélesniy vizity reikSmingy skirtumy nebuvo rasta
(P >0,05) (Zr. 16 pav.).

Skirtingy glaukomos diagnoziy ir ligos pazengimo grupiy pradinis
akispadis ir akispuidZio sumazéjimas pooperaciniy vizity metu reik§mingai
nesiskyré (P > 0,05).

3 lentelé. Akispiidzio pokyciai po chirurginio glaukomos gydymo

Pradinis Pooperaciniai
Akispudis 3-10 1 3 6 9 12
d. meén. meén. meén. meén. meén.

Absoliutusis, 27,6 9,2 12,8 12,6 12,6 13,2 13,5
mmHg +6,7 +3,9 +4.2 +3.4 +3.2 +3.4 +3,7
Sumazéjimas*, - 18,3 15,0 15,1 15,1 14,5 14,3
mmHg +7,7 +7,4 +7,3 +7,5 +7,3 +7,7
Sumazéjimas*, - 65,0 51,9 52,2 52,0 49,8 48,5
% +16,9 +17,3 +16,1 +16,4 +17,5 +18,8

Reik8meés pateiktos kaip vidurkis+SD. * Akispudzio sumazéjimas, palyginti su pradiniu, buvo
reik§mingas visy vizity metu (P < 0,001).
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16 pav. Akispudzio dinamika po trabekulektomijos

1 AkisptdZzio reik§miy palyginimas tarp vizity (Friedmano testas).

*** P < 0,001, akispudzio palyginimas su ankstesniu vizitu (Nemenyi post-hoc
testas).

4.2.2. Akytosios plokstelés morfologiniai pokyciai

4.2.2.1. Akytosios plokstelés gylio poky¢iai

Prie§ trabekulektomijg iSmatuotas vidutinis bendrasis AP gylis buvo
449+129 pm. Bendrojo ir sektoriniy AP gyliy duomenys pradinio ir
pooperaciniy vizity metu pateikti 4 lenteléje. Palyginus pradinius sektorinius
AP gylius tarpusavyje, giliausia AP rasta virSutiniame nosiniame sektoriuje
(546173 um), sekliausia — smilkininiame (432+146 um) (P < 0,001).

Statistiné duomeny analizé parodé tiek bendrajj, tiek sektorinj AP
pasekléjimg po trabekulektomijos (zr. 17 pav., 4 lentelg). AP bendrojo ir
sektoriniy gyliy, palyginti su pradiniu gyliu, sumazé&jimas nustatytas visy Sesiy
pooperaciniy vizity metu (P < 0,001). AP bendrasis gylis mazéjo iki 6
pooperacinio ménesio (P = 0,002, 3 mén. vs. 6 mén.), vélesni pokyciai nebuvo
statistiSkai reikSmingi (P > 0,05). Pana$i kitimo tendencija laiko atzvilgiu
nustatyta ir sektoriniams AP gylio parametrams (zr. 17 pav.).
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17 pav. Akytosios plokstelés gylio parametry dinamika po trabekulektomijos
1 To paties parametro reik§miy palyginimas tarp vizity (Friedmano testas).

*P <0,05, ** P <0,01, *** P < 0,001, palyginimas su ankstesniu vizitu (Nemenyi
post-hoc testas).

Ankstyvuoju pooperaciniu periodu (3—10 d. po trabekulektomijos)
AP sekléjimas virSutiniuose sektoriuose, palyginti su nosine, smilkinine ir
apatine lokalizacija, buvo didesnis (P < 0,02). Po mety AP buvo daugiausiai
pasekléjusi virSutiniame nosiniame sektoriuje, palyginti su likusiais sektoriais
(P <0,001), i8skyrus virSutinj smilkininj (P = 0,21). Tyrimo pabaigoje
maziausias AP gylio pokytis fiksuotas smilkininiame sektoriuje (P < 0,006).

Daugumos matavimy metu po trabekulektomijos rastas AP bendrojo
gylio sumazéjimas (seklesné AP), palyginti su prieSoperaciniu gyliu. Tadiau
28 pacientams (35 vizity metu) bent vieno pooperacinio vizito metu nustatytas
AP bendrojo gylio padidé¢jimas (gilesné AP), palyginti su pradiniu AP gyliu
(zr. 5 lentele). Dauguma AP pagiléjimo atvejy fiksuoti pirmg pooperacinj
meénesj, laikui bégant jy skaicius mazéjo (pokycio tendencijos P < 0,001).
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5 lentelé. Akiy pasiskirstymas pagal akytosios plokstelés padéties pokycio
kryptj po trabekulektomijos

'Slg/:) Pooperaciniai vizitai
3-10d. 1 mén. 3mén. 6mén. 9mén. 12 mén.
AP gylio 107 103 112 110 116 114
sumaz¢jimas (92,2 %) (89,6 %) (94,9 %) (95,7%) (99,1%) (98,3 %)
AP gylio 9 12 6 5 1 2

padidéjimas* (7,8 %) (104%) (1% (“43% ((09%) (1,7%)
* Akiy su pagiléjusia AP skaicius laikui bégant mazé&jo, P < 0,001 (Cochran ir Armitage
testas tendencijai nustatyti). AP — akytoji plokstelé.

Pagiléjusios AP grupéje pacientai buvo jaunesni (66,4+8,1 m.), o jy
TNSS buvo plonesnis (51,9+£12,6 pm) negu pacienty, kuriems po
trebekulektomijos rasta pasekléjusi AP (71,2493 m., P = 0,002;
59,7416,7 um, P = 0,04). Lyties, pradiniai akies aSies ilgio, akispudzio,
akiplo¢io ir AP morfologijos bei akispidZio sumaZzéjimo parametrai tarp
minétyjy grupiy nesiskyre (P > 0,05).

AkisptidZzio sumazéjimas buvo asocijuotas su AP padéties pokyciu
abiejose grupése, taciau akispiidzio maz¢&jimo efektas reikSmingai skyrési:
akyse su pasekléjusia AP akispiidzio sumazéjimas lémé didesni AP pokytj (B
=1,67 um/pum, 95 % PI, 1,1-2,24, P < 0,001) negu akyse, kuriose AP pagiléjo
po operacijos (p = 0,84 um/um, 95 % PI, 0,31-1,36, P = 0,002) (P = 0,002,
skirtumas tarp grupiy).

4.2.2.2. Akytosios plokstelés gaubtumo pokyciai

Prie§ trabekulektomijag AP N-S meridiane buvo gaubtesné negu V-A
meridiane (P <0,001) (zr.18 pav., 4 lentele). Po glaukomos operacijos
stebétas AP plokstéjimas tiek horizontalioje, tiek vertikalioje asyse (P <
0,001, P, = 0,006, atitinkamai N-S ir V-A meridianuose) (zr. 18 pav., 4
lentelg). N-S gaubtumo kreive, palyginti su pradine, buvo suplokstéjusi visy
pooperaciniy vizity metu (P < 0,001). Be to, ji buvo plokstesné 6, 9 ir 12
pooperaciniais mén., palyginti su 1 mén. (atitinkamai P, = 0,01, P, = 0,02, P3
= 0,002), ir 12 mén., palyginti su 3 mén. (P = 0,03). N-S gaubtumo poky¢iy
tarp >6 mén. vizity nestebéta (P > 0,05). AP suplokstéjimas V-A meridiane
buvo reikSmingas 1 sav. ir 12 mén. po trabekulektomijos (atitinkamai P; =
0,001, P, = 0,003), tarp kity vizity reikSmingy skirtumy nenustatyta
(P >0,05).
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Pradinis 3-10d. 1mén. 3mén. 6mén. 9mén. 12men.

18 pav. Akytosios plokstelés gaubtumo ir bendrosios formos indekso
dinamika po trabekulektomijos

1 To paties parametro reikSmiy palyginimas tarp vizity (Friedmano testas). * P < 0,05,
** P <0,01, *** P < 0,001 — palyginimas su ankstesniu vizitu (Nemenyi post-hoc
testas). AP — akytoji plokstelé, N-S — nosinis-smilkininis, VV-A — virSutinis-apatinis.

4.2.2.3. Akytosios plokstelés formos pokyciai

Tyrimo metu vizualizuotos dubens, geldos, vagos, balninés vagos ir
balno formos AP. Prie§ operacija daugiausia pacienty turéjo geldos (59 i§ 118,
50,0 %) ir vagos (41 i8 118, 34,75 %) formos AP (Zr. 6 lentele). Nustatytas
pradinis vidutinis BFI buvo —0,622+0,18.

Po trabekulektomijos BFI reikSmingai padidéjo tik ankstyvuoju
pooperaciniu periodu (P = 0,02) (zr. 18 pav., 4 lentel¢). Jo reikSmés didéjimas
(teigiaméjimas) atspindi AP pokytj balno formos kryptimi (maziau i$gaubta
N-S asis ir beveik plokscia arba j priekj gaubta V-A asis). Vélesniy vizity
metu BFI vél sumazéjo (P1 = 0,04, P,= 0,049, P; = 0,02; atitinkamai: 3, 6 ir 9
mén. vS. 1 pooperacinis vizitas) ir nebesiskyré nuo prieSoperacinio lygio (P >
0,05).

AP formy dazniai tarp vizity statistiSkai reikSmingai nesiskyré
(P >0,05) (Zr. 19 pav., 6 lentele).
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6 lentelé. Akytosios plokstelés pasiskirstymas pagal bendrosios formos
indeksg pries trabekulektomijg ir po jos

AKytosios plokstelés formy dazniai
Atvejai (%)

Forma Pradinis Pooperaciniai
(BFI intervalas) 3-10 1 3 6 9 12
dieny meén. mén. meén. mén. mén.
Dubens 6 3 4 6 8 5 6
(-1,000, -0,875] (5,08 %) (2,59 %) (3,48%) (5,08%) (6,96%) (4,27 %) (5,17 %)
Geldos 59 50 61 56 53 57 55
(-0,875, -0,625] (50,0%) (43,10 %) (53,04 %) (46,61 %) (46,09 %) (48,72 %) (47,41 %)
Vagos 41 48 38 43 40 42 42
(0,625, —0,375] (34,76 %) (41,38 %) (33,04 %) (36,44 %) (34,78 %) (35,90 %) (36,21 %)
Balninés vagos 10 13 11 12 12 12 10
(-0,375, ~0,125] (847%) (11,21%) (9,57 %) (10,17 %) (10,43 %) (10,26 %) (8,62 %)
Balno 2 2 1 2 2 1 3
(-0,125, 0,125] (1,69 %) (1,72%) (0,87%) (1,69%) (1,74%) (0,85%) (2,59 %)

BFI — bendrosios formos indeksas

o _
@ BFl intervalai
W (-1,000,-0,875]
= (-0,875, -0,625]
@ (-0,625,-0,375]
O (-0,375,-0,125]
2 - O (-0,125, 0,125]
=
[
8 o |
v =+
=
5
[m]
o _|
o

Pradinis 3-10d. 1 mén. 3 mén. 6 mén. 9 mén. 12 mén.

19 pav. Akytosios plokstelés formy pasiskirstymas prie§ trabekulektomija ir
po jos

BFI formy intervalai: Dubens — (-1,000, —0,875], geldos — (0,875, —0,625], vagos —
(-0,625, ~0,375], balninés vagos — (~0,375, —0,125], balno — (~0,125, 0,125].
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4.2.3. Bruch’o membranos atsidarymo poky¢iai

Po trabekulektomijos BMA plotas mazéjo nuo 2,00+0,38 mm?
(pradinio) iki 1,97+0,37 mm? po 1 sav. (P = 0,012), iki 1,96+0,36 mm? po 6
mén. (P = 0,014) ir iki 1,97+0,35 mm? po 9 mén. (P < 0,001). Tarp
pooperaciniy vizity reik§mingy BMA ploto poky¢iy nenustatyta (P > 0,05).

4.2.4. Akies asies ilgio pokyciai

Vidutinis akies aSies ilgis sutrumpéjo nuo 23,63+0,92 mm (pradinio)
iki 23,53+0,94 mm praéjus 6 mén. (P < 0,001) ir iki 23,51+0,89 mm praéjus
12 mén. (P < 0,001) po trabekulektomijos.

4.2.5. Gyslainés pokyciai

Peripapiliariné gyslainé po trabekulektomijos sustoréjo: reikSmingas
vidutinio ir sektoriniy gyslainés storiy pokytis, palyginti su pradiniu,
nustatytas visus metus (P < 0,001) (zr. 7 lentele). Vidutinis peripapilinés
gyslainés storis buvo didziausias pragjus 3-10 d. po trabekulektomijos
(P<0,001), iki 3 mén. jis nedaug sumazéjo, palyginti su pirmuoju
pooperaciniu vizitu (P < 0,001), o véliau reik§mingai nekito (P > 0,05).

4.2.6. Tinklainés poky¢iai

Tyrimo metu stebétas peripapilinio TNSS plon¢jimas po
trabekulektomijos (zr. 8 lentele). Palyginti su pradiniu TNSS storiu
(53,73+14,01 pm), vidutinio TNSS storio pokytis buvo reik§mingas nuo 3 iki
12 mén. po operacijos (P < 0,001). Vidutinis TNSS storis maz¢éjo iki 9 mén.
(P =0,004, 6 mén. vs. 12 mén.,), o tarp vélesniy vizity nesiskyré (P > 0,05).

Daugelyje sektoriy TNSS suplonéjimas, palyginti su baziniu, taip pat
nustatytas nuo 3 pooperacinio mén. ir progresavo iki 6-9 mén. (zr. 8 lentele).
Smilkininiame ir apatiniame smilkininiame sektoriuose TNSS suplonéjimas,
palyginti su pradiniu, buvo reik§mingas tik nuo 6 mén. VirSutinio nosinio
TNSS suplonéjimas rastas 3 mén. po trabekulektomijos, 0 véliau reik§mingai
nekito. Labiausiai TNSS suplonéjo apatiniame nosiniame sektoriuje (nuo
59,76+18,95 um iki 54,31+18,30 um, P < 0,001), maziausiai — smilkininiame
kvadrante (nuo 43,78+12,70 um iki 41,50+12,55 um, P < 0,001).
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Po trabekulektomijos visy vizity metu, nustatytas nedidelis, taciau
statistiSkai reikSmingas geltonosios démeés tinklainés centrinio sektoriaus
sustoréjimas, palyginti su pradiniu parametru (266+18 pm) (P <0,007)
(zr. 8 lentele). Pooperacinis subfoveolinis tinklainés storis, palyginti su
pradiniu (226+16 pum), reikSmingai nekito (P > 0,05).
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4.3. Veiksniy, susijusiy su akytosios plokstelés biomechanika, analizé

4.3.1. Veiksniai, asocijuoti su akytosios plokstelés gylio pokyc¢iais

Vienalypiuose modeliuose nustatyta, kad jaunesnis tiriamyjy amzius,
didesnis pradinis akisptdis ir jo sumaz¢jimas, plonesnis pradinis TNSS storis,
gaubtesné AP (N-S ir V-A meridianuose), teigiamesnis BFI, mazesnis BMA
plotas ir akies aSies sutrumpe¢jimas buvo asocijuoti su AP pasekléjimu po
glaukomos operacijos (zr. 9 lentelg). [Ivertinus S§iy veiksniy sgveika
daugialypiame modelyje, reikSmingi iSliko jaunesnio amziaus (B
—2,27 pym/m., 95 % PI 3,05 iki —1,50, P <0,001), akisptidzio sumazéjimo
(B =2,78 yum/mmHg, 95 % PI 1,07—4,49, P = 0,002), pradinio AP gaubtumo
(B=-0,08 um/mm?, 95 % P1-0,11 iki —0,04, P < 0,001; p = 0,05 um/mm?,
95 % PI —0,06 iki —0,03, P < 0,001, atitinkamai N-S ir V-A gaubtumo
kreivéms) ir BFI parametrai (f = 52,29 um, 95 % P1 12,72-91,86, P = 0,001)
(VIF < 47) (zr.9 lentelg). Akispudzio ir AP gylio pokyéiy sasajos
pooperaciniu laikotarpiu pavaizduotos 20 pav.

0 10 20 30
I L I L I 1 L L
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— 1 . 300
E 1 . . . 200
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20 pav. Akytosios plokstelés gylio poky¢iy sgsajos su akispiidzio sumazéjimu
po trabekulektomijos

Nustatyta teigiama koreliacija tarp AP sekléjimo ir akispiidzio sumazéjimo
(p1=0,353, p2 = 0,400, p3 = 0,348, ps = 0,361, ps = 0,369, ps = 0,402, P < 0,001,
atitinkamai visiems pooperaciniams vizitams). AP — akytoji plokstelé.
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Siekiant i8§vengti multikolinearumo, akies aSies sutrumpéjimo jtaka
(vienalypis mod., B = 184,09 pm/mm, 95 % PI 86,87-281,32, P < 0,001)
jvertinta atskirame daugialypiame modelyje, nejtraukiant akispiidzio
mazéjimo regresoriaus, nes Sie kintamieji stipriai koreliavo tarpusavyje.
Pooperacinis akies asies ilgio sutrumpéjimas isliko reikSmingas veiksnys AP
sekléjimui (daugialypis mod., B = 106,62 um/mm, 95 % PI 37,52-175,72,
P =0,003) (VIF < 2).

Atsizvelgus | tirlamyjy amziy ir lytj, vidutinio AP gylio poky¢iy
sgsajy su baziniais gyslainés bei tinklainés storiy parametrais ir jy
pooperaciniais poky¢iais nenustatyta (P > 0,05).
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21 pav. Pooperacinio akytosios plokstelés sekléjimo koreliacija su TNSS
plonéjimu ankstyvos-vidutinés ir pazengusios glaukomos grupése

AP — akytoji plokstelé, TNSS — tinklainés nerviniy skaiduly sluoksnis. Visi pooperaciniai
stebiniai.

Analizuotos sektoriniy AP gyliy poky¢iy po trabekulektomijos
sasajos su atitinkamos lokalizacijos pradiniais sektoriniais TNSS storiais.
Vienalypiuose modeliuose pooperacinis AP sekl¢jimas apatiniame
smilkininiame, virSutiniame smilkininiame ir virSutiniame nosiniame
sektoriuose buvo susijes su atitinkamy sektoriy pradiniu TNSS storiu
(atitinkamai: p = -0,43 um/um, 95 % P1 -0,82 iki 0,03, P = 0,038; B =-0,67
um/pum, 95 % P1-1,32 iki 0,01, P = 0,049; p =-0,84 um/pum, 95 % Pl -1,65
iki —0,03, P = 0,045). Kartu jvertinus tiriamyjy amziaus ir lyties jtaka, Sios
sgsajos tapo statistiskai nereik§mingos.
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Vidutinio TNSS storio poky¢iy sgsajoms su bendrojo AP gylio
poky¢iais visy pooperaciniy vizity metu jvertinti atlikta GEE modeliy analizé
(atsizvelgiant j amziy, lytj ir akisptdj) visoje imtyje ir atskirai ankstyvos-
vidutinés bei pazengusios glaukomos grupése. Didesnis TNSS plonéjimas
buvo asocijuotas su bendrojo AP gylio mazéjimu (f = 0,016 um/um, 95 % PI
0,01-0,02, P < 0,001). Si asociacija ankstyvos-vidutinés glaukomos grupéje
buvo stipresné (B = 0,031 um/um, 95 % PI 0,02-0,04, P <0,001) negu
pazengusios glaukomos grupéje (B = 0,011 pm/um, 95 % PI1 0,004-0,02, P =
0,003) (P = 0,014, skirtumui tarp grupiy) (zr. 21 pav.).

Atlikus analogiS$ka GEE modeliy analiz¢ akiploCio parametrams,
asociacija tarp akiplo¢io PSD blogéjimo ir AP sekléjimo nustatyta tik
ankstyvos-vidutinés glaukomos grupéje (f = 0,004 um/dB, 95 % PI 0,0004—
0,007, P = 0,028). Akiplocio MD pokyc¢iy sasajy su AP sekléjimu nerasta nei
bendrojoje imtyje, nei pogrupiuose (P > 0,05).

4.3.2. Veiksniai, asocijuoti su akytosios plokstelés gaubtumo pokyciais

4.3.2.1. Veiksniai, asocijuoti su akytosios plokstelés gaubtumo poky¢iais
horizontaliame meridiane

Vienalypés regresijos modeliais nustatytas reikSmingas rysys tarp
didesnio AP plokstéjimo N-S meridiane ir jaunesnio amziaus, didesnio
pradinio akisptidZio ir jo sumaz¢jimo, plonesnio prieSoperacinio TNSS ir
didesnio jo plonéjimo, mazesnio pradinio BMA ploto, gilesnés pradinés AP ir
didesnio akies aSies sutrumpéjimo (zr.10 lentele). Ivertinus regresoriy
tarpusavio sgveika, daugialypés regresijos rezultatai parodé reikSmingg N-S
gaubtumo poky¢io asociacijg su jaunesniu amziumi (B = 3,23 mm*/m., 95 %
Pl 1,75-4,71, P < 0,001), maZesniu pradiniu akispiidziu (p = 4,26 mm"
YYmmHg, 95 % PI 0,49-8,03, P = 0,029), didesniu akispiidzio sumazéjimu
(B =-5,92 mm*/mmHg, 95 % PI -9,14 iki —2,69, P = <0,001) (zr. 22 pav.) ir
TNSS suplonéjimu per metus (B = —4,22 mm™*/um, 95 % PI —7,59 iki 0,85,
P =0,016) (VIF <5).

Siekiant i§vengti multikolinearumo, akies aSies sutrumpéjimo jtaka
(vienalypis mod., B = —312,29mm*/mm, 95% PI 443,86 iki —180,71,
P<0,001) jvertinta atskirame daugialypiame modelyje, nejtraukiant
akispiidzio sumaZzéjimo regresoriaus, nes Sie kintamieji stipriai koreliavo
tarpusavyje. Pooperacinis akies aSies ilgio sutrumpéjimas daugialypiame
modelyje isliko reik§mingas veiksnys, asocijuotas su N-S plokstéjimu (B = —
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272,08 mmY/mm, 95 % PI —401,95 iki -142,21, P < 0,001), o pradinio
akispiidzio sgsaja tapo nereikSminga (B =-0,04 mm*/mmHg, Pl -2,13
iki 2,04, P =0,969) (VIF < 2).
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22 pav. Akytosios plokstelés N-S gaubtumo poky¢iy sasajos su akispiidzio
sumazéjimu po trabekulektomijos
Nustatyta teigiama koreliacija tarp N-S plokstéjimo ir akispudZzio sumazéjimo
(p1=0,327, p, = 0,288, ps = 0,274, ps = 0,380, ps = 0,438, ps = 0,403, P < 0,002,
atitinkamai visiems pooperaciniams vizitams). N-S — nosinis-smilkininis.

Atsizvelgus | tiriamyjy amziy ir lytj, N-S plokstéjimo sgsajy su
prieSoperaciniais gyslainés ir geltonosios démés tinklainés parametrais nerasta
(P > 0,05), taiau po trabekulektomijos nustatyta teigiama asociacija tarp N-S
plokstéjimo ir vidutinio peripapilinio gyslainés storio didéjimo (f = 0,9 mmr
Yum, 95% Pl 0,54-1,27, P<0,001) bei geltonosios démés centrinio
sektoriaus storéjimo (B = 1,51 mm™/um, 95 % P1 0,68-2,34, P = 0,003).

GEE modeliy analiz¢, jvertinusi vidutinio TNSS storio pooperacinius
pokycius visy vizity metu (atsizvelgiant j amziy, lytj ir akispadj), atskleidé,
kad didesnis TNSS plon¢jimas siejosi su AP plokstéjimu N-S meridiane
(B =0,005 um/mm™, 95 % Pl 0,001-0,009, P = 0,007) (zr. 23 pav.). Sasajy
skirtumo tarp ankstyvos-vidutinés bei pazengusios glaukomos grupiy nerasta
(P >0,05).

Pooperaciniy akiplo¢io poky¢iy asociacijy su AP N-S plokstéjimu nei
visoje imtyje, nei pogrupiuose pagal ligos pazengima nenustatyta (P > 0,05).
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23 pav. Pooperacinio akytosios plokstelés N-S plokstéjimo Koreliacija su
TNSS plonéjimu ankstyvos-vidutinés ir pazengusios glaukomos grupése

N-S — nosinis-smilkininis, TNSS — tinklainés nerviniy skaiduly sluoksnis. Visi pooperaciniai
stebiniai.

4.3.2.2. Veiksniai, asocijuoti su akytosios plokstelés gaubtumo pokyc¢iais
vertikaliame meridiane

Vienalype regresine analize nustatytos AP plokstéjimo V-A
meridiane sgsajos su didesniu pradiniu akispudziu ir Zenklesniu jo
sumazéjimu bei baziniais AP parametrais: gilesne, gaubtesne horizontalioje
aSyje AP, mazesniu BFI ir BMA (zr. 10 lentelg). Daugialypé analizé parodé
asociacija tik su morfologiniais AP parametrais: AP gyliu (B = —2,25 mm-
Yum, 95 % P1 3,10 iki 1,4, P < 0,001), BFI (B = 489,19 mm, 95 % PI
80,62-897,76, P = 0,021) ir N-S gaubtumu (B = —0,77 mm™*/mm-, 95 % Pl —
1,36 iki 0,17, P = 0,013) (VIF < 2). AkisptdZio veiksniai tapo nereikSmingi
(P1=0,8ir P, = 0,243, atitinkamai pradiniam akisptidziui ir jo sumazéjimui).

V-A plokstéjimo sgsajy su pradiniais gyslainés ir tinklainés
geltonosios démés storiy parametrais, atsizvelgus ] tiriamyjy amziy ir lyti,
nerasta (P > 0,05). Nustatyta teigiama asociacija tarp pooperacinio V-A
plokstéjimo ir peripapilinés gyslainés storéjimo (B = 1,02 mm™/um, 95 % PI
0,07-1,97, P < 0,036).

GEE modeliuose, jvertinus AP V-A sekléjimo sasajas su vidutinio
TNSS storio ir akiplocio parametry pokyc¢iais visy pooperaciniy vizity metu
(atsizvelgus ] akispiidj, amziy bei lytj), reik§mingy asociacijy nei bendrojoje
imtyje, nei pogrupiuose pagal ligos pazengima nerasta (P > 0,05).
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4.3.3. Veiksniai, asocijuoti su akytosios plokstelés bendrosios formos
poky¢iais

Vienalypé regresiné analizé atskleidé, kad AP BFI dinamika po
trabekulektomijos buvo asocijuota su baziniais AP morfologiniais parametrais
ir TNSS pooperaciniais poky¢iais (zr. 11 lentele). Su BFI teigiamu poky¢iu
(balno formos kryptimi) siejosi gilesné, labiau vertikalioje aSyje gaubta
pradiné AP ir plonéjantis TNSS; pooperacinis akisptidzio sumazéjimas buvo
beveik reik§mingas regresorius (§ = —0,002, P1 -0,005 iki 0,0001, P = 0,061).
Veiksniy tarpusavio sgveika jvertinta daugialypés regresijos modelyje,
adaptuotame pagal Iytj, amziy ir bazinj TNSS storj (VIF < 2). Su teigiamu AP
BFI poky¢iu liko asocijuoti Sie veiksniai: akispiidzio sumazéjimas (zr. 24
pav.), prieSoperacinis AP gaubtumas vertikalioje asyje ir TNSS suplonéjimas
per metus (Zr. 11 lentele). Modelio adaptavimas pradiniam TNSS storiui
atmeté galimybe, kad pooperaciniai TNSS plongjimo veiksnio rezultatai
galéjo biiti nulemti pradinio TNSS storio.
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24 pav. Akytosios plokstelés bendrosios formos indekso pokyciy sgsaja su
akispidzio sumazeéjimu po trabekulektomijos

Stebéta teigiama koreliacija tarp BFI poslinkio balno formos kryptimi ir akispiidZio sumazéjimo
(p1= 0,275, p2 = 0,288, ps = 0,241, pa = 0,252, ps = 0,250, ps = 0,237, P < 0,01, atitinkamai
visiems pooperaciniams vizitams).
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BFI poky¢iy sasajy su pradiniais gyslainés ir tinklainés storiy
parametrais, atsizvelgus ] tiriamyjy amziy ir lytj, nerasta (P > 0,05). Po
trabekulektomijos nustatyta asociacija tarp BFI didéjimo ir vidutinio
peripapilinio gyslainés storio didé¢jimo (B = 0,001 1/pum, 95 % P1 0,006-0,01,
P<0,001) bei geltonosios démés centrinio sektoriaus storéjimo
(B =0,003 1/um, 95 % PI1 0,003-0,001, P = 0,005).

GEE modeliy analizé, jvertinusi vidutinio TNSS storio pooperacinius
pokycius per visus metus (atsizvelgiant j amziy, lytj ir akispiidj), parodé, kad
TNSS plongjimas silpnai  teigiamai siejosi su BFI  poky¢iu
(B = 0,002 um/0,001 skalés padalai, 95 % P1 0,0002—000,4, P = 0,048). Sasajy
skirtumo tarp ankstyvos-vidutinés bei pazengusios glaukomos grupiy nerasta
(P >0,05).

AnalogiSkai jvertinus akiplo¢io parametrus, rasta Silpna akiplo¢io
MD blogg¢jimo asociacija su BFI teigiamu poky¢iu tik pazengusios glaukomos
grupéje (B = 0,003 dB/0,001 skalés padalai, 95% PI 0,0002-0,005,
P =0,035). Akiplo¢io PSD asociacijy su BFI poky¢iu nenustatyta (P > 0,05).

4.3.4. Akytosios plokstelés morfologiniy poky¢iy tarpusavio sgsajos

Viso tyrimo metu stebéta teigiama koreliacija tarp pooperacinio AP
plokstéjimo ir AP bendrojo gylio mazéjimo (AP sekléjimo) (p1 = 0,647,
p2=0,515, P < 0,001, atitinkamai N-S ir V-A gaubtumui po 12 mén.)
(zr. 25 pav.). Be to, AP abiejy meridiany gaubtumo poky¢iai teigiamai
koreliavo tarpusavyje (p1 = 0,258, P+ = 0,005; p. = 0,275, P, = 0,003;
p3= 0,232, P; = 0,012, atitinkamai po 3—10 d., 1 mén., 9 mén.).

Po trabekulektomijos teigiamas AP BFI pokytis koreliavo su
V-A plokstéjimu (p1 = 0,517, p. = 0,724, P < 0,001) ir AP sekl¢jimu (p1 =
0,363, p2=0,231, P <0,05) (atitinkamai po 3-10 d. ir 12 mén.). BFI koreliacija
su N-S plokstéjimu buvo reikSminga tik pirmo pooperacinio vizito metu
(p=0,351, P <0,001).

AP morfologiniy poky¢iy amplitudé viso tyrimo metu
teigiamai koreliavo su to paties parametro baziniu dydziu, t.y. gilesné AP
smarkiau sekléjo (p = 0,601, P < 0,001), gaubtesné AP labiau plokstéjo (p1 =
0,413, P1< 0,001, p2 = 0,613, P, < 0,001, atitinkamai N-S ir V-A gaubtumui),
neigiamesnis AP BFI koreliavo su jo didesniu teigiamu poky¢iu (p = 0,331,
P <0,001) (zr. 26 pav.).
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25 pav. Akytosios plokstelés bendrojo gylio ir N-S gaubtumo koreliacija
AP — akytoji plokstelé, N-S — nosinis-smilkininis. Visi pooperaciniai stebiniai.
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26 pav. Pooperaciniy akytosios plokstelés morfologiniy pokyciy koreliacija

su to paties parametro baziniu dydziu

AP — akytoji plokstelé, N-S — nosinis-smilkininis, V-A —virSutinis-apatinis. Visi

pooperaciniai stebiniai.
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Nustatyta, kad didesnis pradinis BMA plotas siejosi su mazesniu
pooperaciniu AP sekléjimu (p = 0,157, P < 0,001), mazesniu suplokstéjimu
abiejuose meridianuose (p1 = 0,128, P, = 0,001; p» = 0,149, P, < 0,001,
atitinkamai N-S ir V-I asSyse) bei AP BFI neigiamu pokyciu (p = 0,086,
P =0,023), taciau daugialypé regresiné analizé $iy sasajy nepatvirtino.

Po trabekulektomijos BMA ploto sumazéjimas koreliavo su
pooperaciniu AP sekléjimu (p = 0,107, P = 0,005), o s3sajy su gaubtumo ir
bendrosios formos poky¢iais nebuvo rasta.
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4.4. Akytosios plokstelés morfologiniy pokyciy po trabekulektomijos

lyginamoji analizé

4.4.1. Akytosios plokstelés pokyc¢iy lyginimas, atsizvelgiant j glaukomos
pazengima

Pries operacijag AP bendrojo ir sektoriniy gyliy bei BFI parametrai tarp
ankstyvos-vidutinés bei pazengusios glaukomos grupiy nesiskyre (P > 0,05).
Tuo tarpu pacienty, kuriems diagnozuota pazengusi glaukoma, pradinis AP
gaubtumas N-S meridiane buvo didesnis (-623 [328] mm™, mediana [IQR])
negu pacienty, kuriems nustatyta ankstyvoji arba vidutiné stadija (554
[232] mm?) (P = 0,015) (zr. 27 pav.). Pastebéta tendencija, kad tiriamyjy,
kuriems diagnozuota pazengusi glaukoma, akyse pradiné AP yra gaubtesné ir
V-A meridiane (161 [355] mm™ vs. -109 [264] mm?, atitinkamai
pazengusios Vs. ankstyvos-vidutinés glaukomos grupés, P = 0,094), taip pat
gilesné (455 [199] um vs. 404 [110] um, P = 0,071), nei ankstyvos-vidutinés
glaukomos grupéje, bet skirtumai nebuvo reik§mingi (P > 0.05).
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27 pav. Akytosios plokstelés gaubtumas pacienty, kuriems nustatyta
ankstyva-vidutiné arba pazengusi glaukoma, akyse pries trabekulektomija
N-S — nosinis-smilkininis, V-A — virSutinis-apatinis.

Pooperaciniai morfologiniy AP parametry pokyciai ankstyvos-
vidutings ir pazengusios glaukomos grupése pateikti 12 lenteléje. Pazengusios
glaukomos grupéje pastebétas didesnis AP sekléjimas (P1 = 0,007, P, = 0,027,
P; = 0,045, P, = 0,036, atitinkamai po 3-10 d., 1 mén., 6 mén. ir 9 mén.) ir
plokstéjimas N-S meridiane (P1 = 0,022, P, = 0,043, P3= 0,020, atitinkamai
po 6 mén., 9 mén. ir 12 mén.) negu tiriamyjy, kuriems nustatyta ankstyvoji
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arba vidutiné glaukoma, grupéje. Reik§mingy BFI ir V-A gaubtumo poky¢iy
skirtumy nebuvo rasta (P > 0,05).

Po trabekulektomijos AP morfologiniy parametry reik§més tarp
grupiy reikSmingai nesiskyré (P > 0,05).

Ankstyva-vidutine glaukoma

BFI intervalai
B (-1,000,-0,875]
g - m (-0,875,-0,625]
@ (-0,625, 0,375
O (-0,375,-0,125]
. O (-0,125, 0,125]
© ] 53.85%
s 45.00% 45.00% 47.50%
o _
= 33.33% 35.00% 32.50%
[ =2
o
12.50% 12.50%
50% 7/69% 7.50
5.00 o o 5.00 o
] 250256 2/56% ol 2]50,:,
Pradinis 3-10d. 6 men. 12 meén.

28 pav. Akytosios plokstelés formy dazniai ankstyvos-vidutinés glaukomos
grupgje

Pazengusl glaukoma

BFlintervalai

| (-1,000,-0,875]
9 _ @ (-0,875,-0,625]
= (-0,625,-0,375]
O (-0,375,-0,125]
- O (-0,125, 0,125]
w0 7| 0,
52.56% 52.00% 55.26%
w0 48.05%
o
o |
=t
.26%
o |
(8]
6580?3/
o Ry
Pradinis 3-10d. 6 mén. 12 mén.

29 pav. Akytosios plokstelés formy dazniai pazengusios glaukomos grupé¢je
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Prie§ operacijg ankstyvos-vidutinés ir pazengusios glaukomos
grupése vyravo geldos formos (45,0 % ir 52,56 %, atitinkamai minétose
grupése) ir vagos formos (40,0 % ir 32,05 %) AP (zr. 28-29 pav.) AP. Po
trabekulektomijos paZengusios glaukomos grupéje geldos forma isliko
dazniausia (55,26 % po 12 mén.), 0 ankstyvos-vidutinés glaukomos grupéje
pradéjo vyrauti vagos forma (47,5 % po 12 mén.).

Po trabekulektomijos stebéta tendencijy, kad vagos forma yra
daznesné ankstyvos-vidutinés glaukomos grupéje, o geldos forma — tiriamyjy,
kuriems nustatyta pazengusi glaukoma, grupéje (zr. 28-29 pav.), taciau
reikS§mingas formy dazniy skirtumas tarp grupiy nustatytas tik pragjus 12 mén.
po operacijos (P = 0,032), kity vizity metu statistinio reik§mingumo nerasta
(P >0,05).

4.4.2. Akytosios plokstelés pokyciy lyginimas, atsizvelgiant j glaukomos
diagnoze

Pradiniai AP gylio, gaubtumo ir bendrosios formos parametrai tarp
PAKG, PUKG ir PEXG grupiy nesiskyré (P > 0,05). AP gylio, gaubtumo ir
BFI poky¢iai po trabekulektomijos skirtingos glaukomos diagnozés grupése
pateikti 13 lenteléje, reikSmingy skirtumy tarp grupiy nenustatyta (P > 0,05).
Pooperacinés AP morfologiniy parametry reikSmés tarp minéty grupiy
nesiskyré (P > 0,05).

Viso tyrimo metu serganéiyjy atviro kampo glaukoma akyse
dazniausia buvo geldos formos AP (61,9 % ir 48,31 %, atitinkamai PAKG ir
PEXG grupése pries trabekulektomija; 66,67 % ir 43,68 %, pra¢jus 12 mén.
po trabekulektomijos) (zr. 30-31 pav.). Serganéiyjy PUKG akyse vyravo
vagos forma (50,0 %, pries$ trabekulektomija ir praéjus 12 mén.) (Zr. 32 pav.).
Dubens formos AP rasta tik PEXG serganc¢iyjy akyse. Pastebéta tendencija,
kad tiriamiesiems, kuriems diagnozuota PAKG, palyginti su serganéiaisiais
PEXG ir PUKG, geldos forma yra daznesné, taCiau dazniy skirtumai tarp
grupiy nebuvo statistiskai reikSmingi (P > 0,05).
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PAKG
BFI intervalai

=1 = (-1,000,-0,875]
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84 | O (0,125, 0,125]
52.38%
* 42.86%
E %
81%
o
o™
52%
o
Pradinis 3-10d. 6 men. 12 mén.

30 pav. Akytosios plokstelés formy dazniai tiriamyjy, serganciy pirmine
atviro kampo glaukoma, grupéje

PEXG
BFI intervalai
| (-1,000,-0,875]
g - B (0,875,-0,625]
O (0,625,-0,375]
O (-0,375,-0,125]
O (-0,125, 0,125]
8 -
® 45.35% 43.68%
2 - .98%
o |
o
6.90 05%
45%
o

Pradinis 3-10d. 6 mén. 12 mén.

31 pav. Akytosios plokstelés formy dazniai tiriamyjy, serganéiy antrine
pseudoeksfoliacine glaukoma, grupéje

PUKG
BFI intevalai
B (-1,000,-0,875)
g - = (0,875, -0,625)
= (-0,625,-0,375)
O (-0,375,-0,125)
O (0,125, 0,125]
2 57.14%
50.00% 50.00% 50.00%
2
g | a7s 375 a7.5
285
8 4
12.50% 14.29% 50% 50%
o
Pradinis 3-10d. 6 men. 12 men.

32 pav. Akytosios plokstelés formy dazniai tiriamyjy, serganciy pirmine
uzdaro kampo glaukoma, grup¢je
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V.REZULTATU APTARIMAS

5.1. Akytosios plokstelés morfologiniai pokyc¢iai po trabekulektomijos

Iki Siol AP anatomija ir biomechanika apibtidinanciy kiekybiniy
parametry skaiCius buvo ribotas. Dauguma moksliniy tyrimy, nagrinéjusiy AP
morfologijg ir poslinkius pateiké duomeny tik apie AP gylj ir (re¢iau) apie
jsitvirtinima [59, 145]. Tuo tarpu AP gaubtumas ir forma tyrinéti retai
[95, 158-159]. Toks vienpusiskas trimatés struktiiros vertinimas 1émé keleta
trakumy. Pirma, tyrimuose dominuojantis AP morfologijos matmuo — AP
gylis — yra priklausomas nuo kito anatominio zZymens — dazniausiai BMA
plokstumos, kurios kitimas stebéjimo periodu gali lemti matavimy klaidas.
BMA plokstumos padéciai jtakos turi gyslainés storis, kuris keiCiasi su
amziumi, cirkadiskai, priklauso nuo akispiidzio, endokrininés fiziologijos ir
sisteminés sveikatos buklés [60-61, 63, 256], todél net ir sveikoje akyje BMA
plokstumos padétis gali kisti ir iSkreipti AP gylio vertinimus. Antra, nors
akispudzio nulemtas AP gylio pokytis apibudina pasikeitusig AP padétj, jis
nebitinai atspindi pakitusj AP gaubtumg ar forma, nes, remodeliuojant RND,
gali migruoti AP jsitvirtinimo vieta [25, 121].

Deél minéty priezas¢iy anatomiskai nepriklausomy AP morfologiniy
parametry paieska ir vertinimas isliecka labai svarbls. Siekiant i$samiau
atskleisti AP biomechanikos vaidmenj glaukomos patogenezéje, reikalinga
objektyvi, kiekybiné ir jvairiapusé akisptidzio veikiamos AP morfologijos
analizé.

Disertacijoje pristatomo mokslinio tyrimo metu kiekybiskai jvertinti
AP gaubtumo, formos ir padéties pokyéiai po trabekulektomijos glaukoma
serganCiy pacienty akyse. Vienus metus po operacijos stebétas AP
suplokstéjimas bei bendrasis ir sektorinis AP pasekléjimas. AP BFI pokyciai
buvo trumpalaikiai. Miisy ziniomis, tai pirmasis mokslinis tyrimas, nagrinéjes
akispiidzio sumaz¢jimo nulemtus AP bendrosios formos ir faktinio gaubtumo
pakitimus po chirurginio glaukomos gydymo.

5.1.1. Akytosios plokstelés gaubtumas ir jo pokytis
Vienas i§ AP morfologiniy parametry, nusakanciy AP topografija,
taciau nepriklausomas nuo kintanéiy anatominiy atskaitos tasky, yra AP

gaubtumas. Y. W. Kim’as su bendraautoriais, verting AP gaubtumo indekso
parametra, nurodo, kad serganciyjy PAKG akyse AP gaubtumas uzpakaline
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kryptimi yra didesnis negu sveikose akyse [159]. Aprasyta, kad esant auksto
akisptidZio glaukomai AP yra gaubtesné negu esant normaliam akisptadziui
[158]. Kiek véliau nustatyta, kad AP gaubtumo indeksas leidzia geriau
diferencijuoti serganciyjy PAKG ir sveikas akis negu AP gylis [160].
Y. W. Kim’0 ir bendraautoriy pateikti duomenys, jog AP gaubtumas yra
didesnis horizontalioje negu vertikalioje asyje, sutampa su $ioje disertacijoje
pristatomo tyrimo rezultatais: AP yra gaubtesnés N-S meridiane, vyrauja
vagos ir geldos AP formos [158-159]. Mazesnius V-A negu N-S gaubtumo
rodiklius galéty paaiskinti ne tik bendroji AP forma per se, gilesnis virSutinis
ir apatinis AP jsitvirtinimas, bet ir horizontalios centrinés AP keteros buvimas
— disertacijoje pristatomame tyrime AP gaubtumo parametras metodologiskai
aproksimavo lokalias AP deformacijas [162].

Vis délto tyrimy rezultatai negali biti tiesiogiai kiekybiskai lyginami,
nes skiriasi minéty autoriy ir disertacijoje pristatomo tyrimo metu vertinti
gaubtumo parametrai. Gaubtumo indeksas, naudotas T. W. Kim’o ir S. H. Lee
komandos, buvo apibréztas kaip AP segmento jlinkimas, apskaiciuotas i§ AP
gylio atémus priekinj AP isitvirtinimo gylj ir iSreikStas pm, todél neatspindéjo
tikrosios AP gaubtumo kreivés [64]. Disertacijoje pristatomame tyrime
gaubtumas matuotas adaptuojant apskritimo lankus AP linkiui pagrindiniy
meridiany skerspjiviuose, o tai leido iSmatuoti realyjj faktinj AP gaubtuma
(mm™?) [161].

Akispidzio sumazéjimo jtaka AP gaubtumui tirta tik vienoje
studijoje: S. H. Lee ir kt. vertino PAKG serganciyjy akis po trabekulektomijos
[64]. Nustatytas AP gaubtumo indekso sumazéjimas horizontaliuose RND
skerspjiiviuose. Sio tyrimo i§vados sutampa su disertacijoje pristatomo tyrimo
rezultatais — po chirurginio akispiidzio sumazinimo AP suplokstéja abiejuose
pagrindiniuose meridianuose.

5.1.2. Akytosios plokstelés forma ir jos pokytis

Pries keleta mety mokslingje literatiiroje buvo aprasytas naujas AP
morfologinis parametras — BFI, charakterizuojantis prieking AP geometrija
[161]. Sis kiekybinis dydis apibadina kokybinj pozymj — priekinio AP
pavirSiaus forma, ir yra patogiai kliniskai vizualizuojamas (zr. 4 pav.). Be to,
AP BFI néra susijes su BMA plokstuma ir nepriklauso nuo kity anatominiy
atskaitos tasky.

Literatiiroje nurodoma, kad sveiky Indijos gyventojy populiacijoje,
remiantis BFI skale, dauguma akiy turi vagos arba balninés vagos formos AP
(BFI vidurkis —0,34+0,19) [161]. Kitoje studijoje pateikiami duomenys, kad

96



serganCiyjy PAKG akyse rastas mazesnis (neigiamesnis) AP BFI (-
0,42+0,21) negu sveikose kontrolinése akyse (-0,21+0,19) ar akyse tiriamyjuy,
kuriems diagnozuota AH (-0,24+0,16) [95]. Disertacijoje pristatomo tyrimo
rezultatai sutapo su aprasyty AP formy bendraisiais principais: N-S meridiane
AP stebétos gaubtesnés negu V-A meridiane ir gilesnés virSutiniame ir
apatiniame segmentuose. Tai neprieStaravo anksciau pateiktoms kokybinéms
AP charakteristikoms apie centring AP ketera, kurios buvimas lemia ,,W*
formos vertikaly ir ,,U* formos horizontaly AP skerspjivi [27, 162, 177].

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu nustatytas vidutinis AP BFI
glaukoma sergancéiyjy akyse (-0,622+0,18, pries trabekulektomija;
—-0,583+0,19 iki —0,617+0,18, po trabekulektomijos) buvo neigiamesnis negu
aprasytas T.A.Tun’o ir bendraautoriy publikacijoje (-0,42+0,21
kompensuoto akisptidzio sglygomis; —0,44+0,21 iki —0,43+0,23 padidéjusio
akispiidzio salygomis) [95]. Siuos rezultaty skirtumus galimai paaiskina
ilgalaikis aukStesnis prieSoperacinis akispiidis bei didesné serganciyjy
pazengusia glaukoma akiy proporcija $ios disertacijos tyrimo imtyje.
Glaukomos rizikos veiksniai: akispidis, vertikalios RND ekskavacijos/RND
santykis ir minimalaus neuroretinalinio krasto plotis, aprasyti kaip faktoriai,
susije su neigiamesniu BFI [161]. Manome, kad dél Sios prieZasties
disertacijoje pristatomame tyrime vyravo neigiamesnio BFI intervalo forma
(geldos), palyginti su sveiky akiy studijos rezultatais (balninés vagos) [161].
Literatiroje neradome duomeny apie AP formy dazniy pasiskirstymg tarp
glaukoma serganciy pacienty.

Atliekant disertacijoje pristatomg tyrimg, po trabekulektomijos
stebétas AP BFI padidéjimas (teigiamas poslinkis balninés vagos formos
kryptimi) tik ankstyvuoju pooperaciniu laikotarpiu, tuomet, kai akisptidzio
sumaz¢jimas buvo rySkiausias. Tikétina, kad vélesni pooperaciniai AP
gaubtumo pokyciai pagrindiniuose AP meridianuose vyko paraleliai, nes
vidutinis BFI $iuo periodu reikS§mingai nepakito. Minéti rezultatai sitlo
prielaida, kad AP gaubtumo ir gylio parametrai, parod¢ reikSmingus
pooperacinius poky¢ius visg stebéjimo laikotarpj, yra reikSmingesni AP
morfologijai vertinti po ilgalaikio akispidzio sumazinimo negu BFI. Kita
vertus, literatiiroje randame duomeny apie BFI verte visapusiskesniam AP
morfologijos apibadinimui ir AP biomechanikos analizei. Tiesa, buvo
nagrinéta tik pakilusio akispiidzio jtaka BFI. Butent AP BFI, o ne gylio
poky¢ius po akisptidzio pakilimo sveikose ir glaukoma serganciyjy akyse
aprasé T. A. Tun’as su bendraautoriais [95]. Jie atskleidé, kad skirtingy formy
AP gali demonstruoti ta patj vidutinj gylj. Be to, staiga padidéjusio akispudzio
salygomis BFI pokytis buvo didesnis serganciyjy glaukoma, o ne sveikose
akyse ar akyse tiriamyjy, kuriems diagnozuota AH [95]. BFI taip pat skirtingai
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reagavo | dvipakopj akispidzio pakilima AH atveju: prieSingai negu
serganc¢iyjy PAKG ir sveikose akyse, AH atveju AP iSsigaubé atgal tik antrojo
akispiidzio pakilimo metu, 0 tai galéty rodyti didesnj AP jungiamojo audinio
atsparumg. Duomeny apie AP bendrosios formos pokyc¢ius po akispudzio
sumazinimo mokslinéje literatiiroje neradome.

5.1.3. Akytosios plokstelés gylis ir jo pokytis

Yra nemazai eksperimentiniy ir klinikiniy studijy, kuriose vertinamas
AP padéties atsakas j akisptidzio pasikeitimg [12, 52-57, 59, 81, 92, 139, 264].
Daugelyje siy studijy stebétas AP poslinkis pirmyn, sumazinus akisptidj [52—
55, 57, 139]. Vis délto dalyje publikacijy aprasomas AP judesys abiejomis —
priekine ir uzpakaline — kryptimis sagitalinés aSies atzvilgiu ir to rezultatas —
pasekléjusi  arba  pagiléjusi AP po  akispidzio  sumaZinimo
[51, 56, 195, 197, 203].

Skirtingos AP gylio matavimo metodikos, jvairus akispudzio
sumazéjimo lygis ir skirtingos tyrimy imties charakteristikos neleidzia
tiesiogiai palyginti AP gylio ir jo pokycCiy rezultaty tarp daugelio publikuoty
tyrimy. Dauguma tyréjy vertino AP gyli tik pasirinktuose RND
skerspjuviuose, kuriuose matuodavo giliausia, centrinj arba paracentrinj AP
gylio parametrg atitinkamuose AP pavir§iaus taSkuose (Zr.1 lentele).
Disertacijoje pristatomo tyrimo metu geresnis AP matomumas po adaptyvinés
kompensacijos ir Morphology 1.0 programinis jrankis leido nustatyti AP gylj
beveik 90 proc. AP pavirSiaus plote. Tokiu budu bendrojo AP gylio
parametras atspindéjo ir AP periferijos gyli. Be to, didelio AP pavirsiaus ploto
vizualizavimas suteiké galimybe jvertinti sektorinius AP gylius. Tikétina, kad
butent periferinés AP jtraukimas j bendrojo AP gylio matavimus lémé
mazesne bendrojo AP gylio parametro verte misy tyrime negu dalyje
publikacijy, vertinusiy maksimaly ar centrinj AP gyli centriniuose ir
paracentrinivose RND  skerspjiviuose [53-54, 139, 197, 203].  Pries
trabekulektomijg, padidéjusio akispidZio saglygomis (27,6+6,7 mmHg) misy
nustatytas vidutinis bendrasis AP gylis buvo 449+129 pm. Mokslingje
literatiroje, esant nekompensuotam akisptdziui (nuo 21,2+9,1 mmHg iki
27,449,0 mmHg), nurodomas nuo 581+15 um iki 626186 um vidutinio AP
gylio diapazonas [53-54, 139, 197, 203].

Svarbu paminéti, kad pastaryjy mety moksliniuose tyrimuose, kuriais
analizuotas AP gylis dideliame jos plote, pateikiamos daug maZzesnés, su §ios
disertacijos rezultatais palyginamos, vidutinio AP gylio vertés. Studijoje,
vertinusioje AP poslinkj po trabekulektomijos arba nekiaurinés giliosios
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sklerektomijos serganc¢iyjy PAKG akyse, vidutinis AP gylio pokytis matuotas
bent % RND ploto [52, 195]. Autoriai nurodo, kad trabekulektomijos grupéje,
vidutinj akisptidj sumazinus nuo 27,4+10,3 mmHg iki 10,2+4,0 mmHg, AP
gylis sumazéjo nuo 468+142 um iki 398+125 pm pragjus 6 mén. po
operacijos, o AP sekl¢jimo skirtumy tarp skirtingy operacijy tipy nebuvo
nustatyta [52]. Be to, miisy iSmatuota bendraji AP gylj (mediana, [IQR]) 1
meén. po trabekulektomijos (397 [108] um; 12,8+4,2 mmHg) galima palyginti
su pradiniu AP gyliu, nustatytu T. A. Tun’o su bendraautoriais normalaus
akispudzio salygomis (407 [201]; 16,4+2,7 mmHg) [95]. Pastarojoje
mokslingje studijoje panasia metodika (Morphology 1.0 programa) vertintas
glaukoma serganciyjy akiy AP padéties atsakas j akisptidzio pakilima.

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu nustatyta, kad vidutiniai
bendrasis ir sektorinis AP gyliai mazéja iki 6 mén. po trabekulektomijos, o
véliau AP padétis stabilizuojasi. Sie rezultatai sutampa su kity studijy
rezultatais, aprasanciais panasy AP gylio kitimg maziausiai 2 m. stebéjimo
laikotarpiu [54, 203]. Svarbu pazyméti, kad miisy tyrimo metu AP gylio
dinamikos kreivé neatitiko akisptudzio kitimo kreivés — pastarasis stabilizavosi
1 mén. po operacijos. Tai leidzia daryti prielaidg, kad vélesnius AP gylio
pokyc¢ius galéjo lemti RND aplinkos jungiamojo audinio remodeliavimas,
pavyzdziui, AP jsitvirtinimo migracija, esant naujoms pooperacinéms
hidrostatinio spaudimo salygoms [19, 25]. Tikétina, kad kuo mazesnis
intervalas nuo akisptidzio poky¢io iki AP vertinimo, tuo AP parametras labiau
atspindi AP biomechanin;j atsaka, 0 kuo ilgesni intervalai iki AP morfologiniy
matavimy, tuo pastarieji daugiau apibtidina létinio RND remodeliavimo
pasekmes.

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu po operacijos stebétas didesnis
AP sekléjimas virSutiniuose ir apatiniuose Segmentuose, palyginti su
smilkininiu segmentu. Skirtingas AP segmenty paslankumas galéty bati
aiSkinamas mazesniu atraminio jungiamojo audinio ir makroglijos tankiu
virSutinéje ir apatinéje AP zonose negu smilkininiame ir nosiniame
segmentuose [31, 70, 176]. AP pory tankis ir diametras virSutiniame ir
apatiniame segmentuose yra didesni negu nosiniame ir smilkininiame
segmentuose [31, 70]. Didesnis biomechaninis AP paslankumas minétuose
segmentuose galéty prisidéti prie didesnés glaukominio pazeidimo rizikos
virSutinéje ir apatingje RND srityse.

Po trabekulektomijos dazniausiai nustatytas priekinis AP poslinkis
sagitalingje asyje, t. y. AP pasekléjo. Vis délto nedideléje vizity dalyje (35
vizitai) stebétas AP pasislinkimas atgal, t.y. AP pagiléjo. Sie rezultatai
atitinka mokslinéje literatiiroje pateikiamus duomenis [56, 195, 197, 203,
265]. Dvikryptj AP atsaka i akispiidzio sumazéjimg lemia dviejy pagrindiniy
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jégy — translaminarinio spaudimy gradiento sukelty jégy ir peripapilingje
odenoje besikoncentruojanéiy akisptidzio indukuoty jégy— saveika [20].
Sumazéjus akispudziui, intuityviai atrodyty, kad sumaz¢je translaminarinio ir
transskleralinio spaudimy gradientai turéty lemti AP pasekléjima ir
peripapilinés odenos judesj i akies vidy. Taciau AP su peripapiline odena
veikia kaip biomechaninis vienetas: sumazéjus akispiidziui kinta ir akispudzio
indukuotos odenos jégos, generuojancios spaudimg ir jtampas akytoje
ploksteléje, o koncentriskas pastaryjy poveikis gali lemti AP poslinkj atgal ir
AP pagiléjima.

Miisy stebétas AP biomechaninis variabilumas po trabekulektomijos
taip pat dera su I. A. Sigal’o ir kolegy apraSytu prognostiniu akies
modeliavimu, kuriuo remiantis AP pagiléjimas po akispiidzio sumaZzinimo
galéty biti aiSkinamas AP judesiu atgal dél odenos kanalo susiauréjimo [81—
82]. Sie autoriai nurodo, kad AP poky¢io krypéiai reik§mingos jtakos gali
turéti veiksniai, lemiantys RND aplinkos jungiamojo audinio standuma:
pavyzdziui, padidéjus akisptidziui, standesnis odenos kanalas deformuojasi
maziau, taip lemdamas AP iSsigaubima atgal, 0 plastiSkesnis odenos kanalas
deformuojasi labiau — pleciasi ir iStempia AP pirmyn.

H. A. Quigley ir kt. taip pat atskleidé, kad priekinés AP pavirSius gali
sekleéti, giléti ar nekisti akispudziui sumazéjus [56]. AP poslinkis buvo
didesnis esant maZesniam akisptidziui, ta¢iau nebuvo asocijuotas su
akispidzio sumazéjimo amplitude. M. J. A. Girard’as su bendraautoriais
vertino trimate AP padétj ir jtampy atsipalaidavima, sumazéjus akisptdZiui:
stebétas AP poslinkis pirmyn ir atgal bei nepakitusi padétis, taciau veiksniy,
asocijuoty su skirtingu AP elgesiu, neiSaiSkinta [265]. Disertacijoje
pristatomo tyrimo metu nustatyta, kad akyse su pagiléjusia AP pradinis
glaukomos pazeidimas buvo didesnis, o tai sutampa su anksciau paskelbtais
duomenimis apie segmentinj AP poslinkj ir pradinj TNSS storj po akispiidzio
sumazinimo [56]. Be to, miisy tyrime iSaiSkinta, kad akyse su pasekléjusia
pooperacine AP | akispiidzio sumaz¢&jima AP reagavo stipriau, didesniu
judesiu negu akyse, kuriose AP po operacijos pagiléjo.
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5.2. Veiksniali, susij¢ su akytosios plokstelés biomechanika

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu vertintos sasajos tarp
pooperaciniy AP morfologiniy poky¢iy ir galimai su jais susijusiy veiksniy —
amziaus, akisptudzio, akies uzpakalinio poliaus struktiriniy ir klinikiniy
glaukomos parametry. AP morfologijos ir jos determinanty analizé kintan¢io
akispiidzio sglygomis suteikia informacijos apie AP biomechanikai jtaka
darancius veiksnius, svarbius glaukomos patogenezei isaiskinti. Be to,
atskleidziami AP morfologijos ir glaukominés neuropatijos rysiai, svarbis
naujy glaukomos diagnostikos ir progresavimo Zymeny paieskai.

5.2.1. Tiriamyjy amzius

Atliekant disertacijos tyrima, nustatyta, kad jaunesnis pacienty
amzZius siejosi su didesniu AP plokstéjimu ir sekléjimu po trabekulektomijos.
Gauti rezultatai patvirtino mokslinéje literatiiroje randamas isvadas [53-54,
64, 94, 197]. Minéta s3saja bent i§ dalies galéty paaiskinti su amziumi susij¢
odenos ir AP ekstraceliulinés matricos pakitimai, lemiantys audinio
medziaginiy savybiy pasikeitimg [266]. Nemazai tyrimy su Zmonémis ir
gyviinais parodé, kad odena su amziumi darosi standesné, todél jai budingas
stipresnis spaudimo jégy veikimas, taciau mazesnés mechaninés deformacijos
[96, 267-269]. J. Albon su bendraautoriais aprasé su amziumi susijusius AP
kolageno ir nekolageninés matricos pokycius: Kkolageno ir glikozilinty
produkty kiekio padidéjima bei III tipo kolageno proporcijos mazéjimag [73].
Nustatytas amzinis AP mechaninio paslankumo maz¢jimas [270]. Remiantis
hidruoty méginiy morfometrija, RND rekonstrukcija ir in vivo tyrimais,
pateikti duomenys apie AP stor¢jima su amziumi [271-273]. Dél minéty
amziniy jungiamojo audinio pokyciy akispiidzio sukeltos jégos gali lemti
skirtingo stiprumo mechaninj efektg AP jauny ir pagyvenusiy Zmoniy akyse.

Svarbu paminéti, kad AP ir odenos biomechanika yra glaudziai
tarpusavyje susijusios priklausomybés rysiais ir tiriant amzines ypatybes be
galo sunku izoliuotai istirti vienos i$ $iy struktliry biomechanines savybes. AP
1 akisptidZio pokycius nereaguoja izoliuotai, bet kartu su odena, kaip bendra
sistema, todél galutinis atsakas gali bati veikiamas daugelio veiksniy,
siekianciy islaikyti tvirtg atraming struktiira [82].

Su amziumi mazéjantis AP paslankumas gali biti siejamas ir su
aprasyta didesne glaukomos progresavimo rizika vyresniy ligoniy akyse
[274-275]. Galima svarstyti, kad tokiose akyse deformuotos AP yra linkusios
i8laikyti savo pakitusig morfologija, o tai lemia nuolatinj mechaninj spaudimg
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regos nervo aksonams ir laminariniams kapiliarams AP zonoje. Kita vertus,
negalime atmesti galimybés, kad standéjanti AP yra apsauginis organizmo
mechanizmas, stiprinantis atraming funkcija. Tai lyg atsvara su amziumi
susijusiam RND nervinio audinio pazeidziamumui.

5.2.2. Akispudis

Akispuidzio poveikio AP morfologijai mechanizma paaiskina
tiesioginiy, t.y. translaminarinio spaudimy gradiento, ir netiesioginiy,
t. y. akisptdzio odenoje indukuoty, jégy pasikeitimai po glaukomos
operacijos (zr. 3 pav.) [20].

Disertacijoje pristatomas tyrimas parodé, kad didesnis akisptudzio
sumazéjimas po trabekulektomijos buvo asocijuotas su didesniu AP
sekléjimu, plokstéjimu ir BFI teigiamu pokygiu. Sie rezultatai sutapo su kity
autoriy, aprasanciy teigiama ry$j tarp akispiidzio sumazéjimo bei AP gylio ir
gaubtumo poky¢iy amplitudziy, duomenimis [53, 55, 64, 139, 194, 197].
E. J. Lee su bendradarbiais nustaté didesnio AP sekléjimo sasajg su didesniu
akisptidZio sumaz¢éjimu po trabekulektomijos PAKG serganéiyjy akyse [53].
Kiek véliau teigiama akispidzio sumazéjimo asociacija su AP sekléjimu tos
pacios mokslininky grupés buvo patvirtinta ir medikamentinio chirurginio
glaukomos gydymo imtyje [197]. Be to, minéti autoriai pooperaciniu periodu
po AP atsistatymo judesio pirmyn, praéjus 6 mén., stebéjo pakartoting AP
giléjimg ir aprasé AP giléjimo sgsaja su aukStesniu vidutiniu bei galutiniu
akispudziu bei didesniais jo svyravimais [54]. Literatiiroje pateikiamos AP
morfologiniy poky¢iy asociacijos ne tik su akisptidzio sumazéjimu, bet ir su
jo pakilimo trukme: H. Y. Park’as su bendraautoriais nustaté, kad didesnis AP
sekléjimas po chirurginio ir lazerinio gydymo yra asocijuotas su didesniu
akispiidzio sumazéjimu, ilgesne nekompensuoto akisptidzio trukme ir
kumuliacine pazaida PAKG ir PUKG serganciyjy akyse [55]. Minétina, kad
disertacijoje pristatomo tyrimo metu, daliai tiriamyjy vélyvuoju pooperaciniu
periodu sumazinti akisptdzio lygj padéjo ir medikamentinis glaukomos
gydymas.

Vis délto keliuose tyrimuose asociacija tarp AP padéties ir akisptidzio
poky¢iy nebuvo rasta [56-57]. H. A. Quigley ir kt. nurodo, kad AP padéties
pokytis taikant medikamentinj, lazerinj arba chirurginj gydyma siejosi ne su
akisptidZio sumazéjimu, o SuU jo lygiu: AP judesys pirmyn esant maZzesniam
akispiidziui buvo didesnis negu esant didesniam spaudimui [56]. Tai
suderinama su eksponentinés jégos (efekto kreivés) modeliu — kai parametras
yra mazas, veikiancios jégos (akisptidzio) pokytis lemia didesnj efekta negu
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tada, kai parametras didelis. Sig tyréjy iSvada paremia ir jrodymai apie
reik§mingas procentinio akisptidzio sumazéjimo ir AP pasekléjimo sasajas,
nes procentinéje akispiidzio sumazéjimo iSraiSkoje pradinis akispuidzio lygis
tampa svarbiu veiksniu [53, 55, 139, 197].

Atliekant disertacijoje pristatomg tyrima, nustatyta teigiama sasaja
tarp pradinio akispiidzio prie§ operacija ir AP ploks§téjimo po
trabekulektomijos, tuo tarpu $i asociacija su AP gylio ir formos parametrais
nebuvo reikSminga. Daugelyje publikacijy nurodomas rysys tarp pradinio
akispudzio, kaip atskiro parametro, ir AP morfologijos poky¢iy taip pat liko
nejrodytas [53-55, 57, 139]. Tiesa, pradinio akisptidZio jtaka, kaip minéta,
galéjo atsispindéti procentiniame akispiidzio sumazéjime. Tik viename tyrime
buvo nustatyta reik§minga pradinio akisptidZio sgsaja su pooperaciniu AP
pasekléjimu glaukoma serganciyjy akyse, taciau §is rySys regresijos modelyje
vertintas atskirai nuo akispiidzio sumazéjimo, todél neatspindi iSsamios
akispudzio veiksniy sgveikos [53].

Disertacijos tyrimo rezultatai parodé, kad akispiidzio sumazéjimas
buvo asocijuotas su AP gylio poky¢iu abiejose pooperacinio AP judesio
krypties grupése. Vis délto akispiidzio sumazéjimo efektas reikSmingai
skyrési akyse su pasekléjusia ir pagiléjusia AP: akisptidzio sumazéjimas
siejosi su dvigubai didesniu AP poky¢iu AP sekl¢jant (B = 1,67 pm/mmHg),
negu gilgjant (B = 0,84 um/mmHg). Nevienodas akisptidzio efektas, tikétina,
nulemtas skirtingy geometriniy ir medziaginiy AP savybiy, padeda paaiskinti
dvikrypte AP reakcija po glaukomos operacijos.

5.2.3. Uzpakalinio akies poliaus struktiiriniai parametrai

5.2.3.1. Akytosios plokstelés morfologiniai parametrai

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu nustatyta, kad pooperaciniai AP
gylio, gaubtumo ir formos parametry pokydéiai siejasi tarpusavyje ir su pradine
AP morfologija: didesné pradinio parametro verté koreliavo su didesniu jo
pokyc¢iu, o didesnis AP sekl¢jimas — su didesniais gaubtumo ir formos
poky¢iais bei BMA mazéjimu. Sie rezultatai sutampa su anks&iau publikuotais
duomenimis: apraSyta teigiama AP seklé¢jimo ir plokstéjimo asociacija Su
gilesne ir gaubtesne pradine AP serganéiyjy PAKG akyse [64]. Bazinio AP
gylio asociacija su AP sekléjimu po akispidZio sumazinimo patvirtinta ir kity
autoriy [53, 57, 139].

Misy tyrime pastebétos AP pokyciy sgsajos su BMA poky¢iais
priezastiniy rySiy nenurodo, taciau atspindi bendra ir kompleksiska AP-
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odenos sistemos biomechaninj atsaka j sumazéjusj akisptudj. Kaip ir kituose
tyrimuose, atliekant daugialype regresine analize nenustatyta pradinio BMA
ploto rysio su pooperaciniais morfologiniais AP poky¢iais [55, 64].

5.2.3.2. Peripapilinés gyslainés storis

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu nustatytas peripapilinés
gyslainés sustoréjimas ir jvertinti gyslainés storio parametry rysiai su AP
morfologijos poky¢iais po trabekulektomijos. Remiantis anksc¢iau aprasytais
gyslainés pokyciais sergant glaukoma ir kraujagysliniy veiksniy reik§me
glaukomos vystymuisi, hipotetizuota, kad minéty sgsajy jvertinimas galéty
duoti jzvalgy glaukomos patogenezés tyringjimams [274, 276-278]. Tikétina,
kad akispudzio nulemtas AP morfologijos kitimas, t. y. jos biomechanika, gali
veikti RND kraujotaka per AP jungiamajame audinyje iSsidésciusius kraujo
indus [279]. Kity kraujotakos veiksniy, tokiy kaip peripapilinés gyslainés,
apriipinan¢ios RND laminarinés zonos kraujagysles, strukttriniai poky¢iai
galéty lemti papildoma efektg RND nervinio audinio mitybai.

Moksliniy publikacijy duomenys apie gyslainés storio sgsajas su
glaukominiais pazeidimais néra vienareik§miai. X.Zhang’o ir kt. tyréjy
atliktos metaanalizés metu nebuvo rasta peripapilinés ir geltonosios démés
srities gyslaineés storio skirtumy tarp serganciyjy PAKG ir sveiky Zmoniy
grupiy [257]. SerganCiyjy NAG akyse nustatyta plonesné peripapiliné
gyslainé negu sveikose akyse bei apraSyta teigiama gyslainés ir RND
prelaminariniy audiniy storio sasaja [280, 281], ta¢iau kiti autoriai Siy iSvady
nepatvirtino [282—-283]. Keletas studijy storesng gyslaing pasiiilé kaip galima
PUKG rizikos veiksnj, nes PUKG sergantiems pacientams iSmatuotas
didesnis gyslainés storis negu sergan¢iyjy PAKG ar sveikose akyse [284—
286]. Aprasytos plonesnés peripapilinés gyslainés bei gilesnés ir plonesnés
AP asociacijos su didesniu glaukomos pazeidimo laipsniu serganciyjy PEXG
akyse [287].

Mokslingje literatiiroje, Kkaip ir disertacijos tyrime, pateikiama
duomeny apie peripapilinés ir geltonosios démés srities gyslainés storio
padidéjimg PAKG ir PUKG serganc¢iyjy akyse po trabekulektomijos [58, 168,
226-227, 256]. Irodytas gyslainés sustoréjimo rySys su akispiidzio
sumazéjimu po glaukomos operacijos [58, 217, 226, 256], aprasytas akies
kraujotakos suintensyvéjimas ir AP kraujagyslinio tankio padidéjimas [227,
256-259, 279].

Disertacijos tyrimo metu, atsizvelgus | tiriamyjy amziy ir lytj, AP
morfologijos poky¢iy sasajy su pradiniu gyslainés storiu nerasta. AP
plokstéjimas ir teigiamas BFI pokytis buvo asocijuoti su pooperaciniu
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gyslainés sustor¢jimu, taciau rysio efektas labai nedidelis. Tikétina, kad §j rysj
lémé bendrasis priezastinis veiksnys — akispiidzio sumaZzéjimas.

Keliuose mokslo darbuose lygiagreciai nagrinéti AP morfologijos ir
gyslainés pokyc¢iai po chirurginio akisptidzio sumazinimo, ta¢iau duomeny
apie reikSmingas Siy struktliry sgsajas nepateikta [279, 288]. T. W. Kim’as su
bendraautoriais tyré AP gaubtumo, RND ir peripapiliniy audiniy smulkiyjy
kraujagysliy pokycius po trabekulektomijos: rastas AP, bet ne gyslainés,
kraujagyslinio tankio padidéjimas, kuris buvo labiau asocijuotas su AP
gaubtumo indekso sumazéjimu po operacijos negu su akispudziu [279].
A. Bouillot’as ir kt. lygino AP padéties ir subfoveolinés gyslainés storio
pokycius tarp trabekulektomijos ir nekiaurinés giliosios sklerektomijos
pacienty: Stebétas laikinas subfoveolinés gyslainés sustoré¢jimas ankstyvuoju
pooperaciniu laikotarpiu ir statistiSkai nereikSmingas AP pagiléjimas, kurie
tarp skirtingos intervencijos grupiy nesiskyré [288].

5.2.3.3. Geltonosios démés tinklainés storis

Atliekant disertacijoje pristatomg tyrimg, po trabekulektomijos
nustatytas nedidelis, palyginti su pradiniu parametru, bet ilgalaikis geltonosios
démés tinklainés centrinio sektoriaus sustoréjimas. Miisy nustatytas centrinés
tinklainés storio padidé¢jimas papildé ankstesniy moksliniy publikacijy
duomenis [225, 229-230, 232]. Didesnj tinklainés plota apimantys — centrinio
tinklainés sektoriaus ir vidutinio geltonosios démés storio — tyrimai nurodo
ilgalaikius $iy sriciy storio pokycius (iki ~6—10 meén.) po chirurginio
glaukomos gydymo [225, 230, 232], taciau pooperacinis tinklainés
sustor¢jimas ties geltonosios démés duobute aprasomas kaip laikinas (trukes
iki 1 mén.) arba nereikSmingas [58, 229]. Disertacijoje pristatomo tyrimo
metu taip pat nenustatyta reik§mingy fovea pokyc¢iy po trabekulektomijos.

Mokslingje literatiiroje randama duomeny apie geltonosios démes
tinklainés  sustoréjimo ir akispudzio sumazéjimo koreliacija po
trabekulektomijos [225], nors dalyje tyrimy Sis rySys nepatvirtintas [229-230,
232]. Umus akispiidzio sumaZzéjimas galéty lemti tinklainés struktiirinius
poky¢ius ne tik per tiesioging spaudziamaja jéga, bet ir per odenos
deformacija, kai keiciama greta esanciy audiniy, taip pat ir minkstyjy, ir AP,
geometrija [22]. Disertacijoje pristatomo tyrimo metu siekta jvertinti
akispiidzio nulemty AP pokyciy ir toliau nuo RND esancéiy uzpakalinio
poliaus struktiiry pokyc¢iy sasajas, svarbias biomechaniniu ir regos funkcijos
atzvilgiu. Rezultatai parodé, kad AP sekléjimo ir teigiamo BFI pokycio
sasajos su tinklainés storio poky¢iais buvo labai silpnos, o sasajy su pradiniais
tinklainés parametrais neaptikta.
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5.2.4. Akies asies ilgis

Disertacijos tyrime pradinis akies aSies ilgis neturéjo jtakos AP
morfologiniams pokyc¢iams po trabekulektomijos, taciau pooperacinis akies
aSies sutrumpéjimas siejosi su AP plokstéjimu ir giléjimu. Pastaroji asociacija
sutampa su mokslinés literatiiros duomenimis [51, 53, 64, 204, 216-217].
Labiausiai tikétina, kad AP gylio ir gaubtumo mazéjimas bei akies asies
trumpéjimas PO Operacijos yra ne priezastiniai, o lygiagreiai vykstantys
poky¢iai, juos siejantis veiksnys yra akisptidzio sumazéjimas, kuris turi jtakos
tiek akies asies ilgiui, tiek AP morfologijai.

5.2.5. Klinikiniai glaukomos progresavimo parametrai

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu nustatyta, kad didesni AP gylio,
gaubtumo ir formos pokyciai po trabekulektomijos yra susij¢ su pooperaciniu
TNSS plongjimu. Ivertinus stebéty AP morfologiniy poky¢iy amplitudes,
paaiskéjo, kad AP plokstéjimo asociacija potencialiai davé didziausig efekta.
Mokslinéje literattiroje nepavyko rasti duomeny apie reik§mingas sasajas tarp
AP gaubtumo bei formos pokyciy ir struktiiriniy glaukomos parametry
dinamikos po glaukomos gydymo.

Pooperacinio AP gylio ir TNSS rysius tyré kelios mokslininky grupés.
E. J. Lee su bendraautoriais, remdamiesi ilgalaikiu PAKG serganciy ligoniy
steb¢jimu po trabekulektomijos, padaré iSvadas, kad didesnis TNSS
plonéjimo tempas nepriklausé nuo prieSooperacinio ir pooperacinio AP gyliy
skirtumy nei pirmojo (6 mén.), nei galutinio (iki 2,5 m.) vizito metu, taciau
siejosi su aukStesniu akispudziu ir pakartotinu AP giléjimu vélyvuoju
pooperaciniu periodu (6 mén.—2,5 m.) [203]. Pogrupiy analiz¢ atskleidé, kad
akyse, kuriose AP nuosekliai sekl¢jo visg stebéjimo laika, TNSS plongjo
lé¢iau negu akyse, kuriose AP vélyvuoju pooperaciniu laikotarpiu vél
pagiléjo. Svarbu tai, kad minéty autoriy pirmojo tyrimo periodo (6 mén.)
vienalypés regresijos rezultatai rodé sasaja, atitinkancia disertacijoje pateikto
tyrimo i$vada: didesnis TNSS plonéjimas siejosi su didesniu AP sekléjimu
[203].

Rezultatus, artimus disertacijoje pateikiamo tyrimo iSvadoms,
neseniai publikavo ir kita mokslininky grupé, perspektyviai tyrusi PAKG
sergancius ligonius po trabekulektomijos ir nekiaurinés giliosios
sklerektomijos [52, 195]. Nepriklausomai nuo chirurginés procediros tipo,
AP sekl¢jimas buvo asocijuotas su vidutiniu ir sektoriniu TNSS plongjimu
praéjus bent 6 mén. po operacijos [52]. Be to, jvertinus 12—-29 mén. steb&jimo
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duomenis, nustatyta, kad TNSS plonéjimo tempas (um per laiko vieneta)
reik§mingai teigiamai koreliavo su AP sekl&jimo tempu [195].

Atsizvelgiant | AP deformacijos reikSme regos nervo skaiduly
pazeidimui, sergant auksto akisptidzio glaukoma, labai tikétina, kad
morfologiniai AP poky¢iai dél sumazéjusio akisptidzio ilgainiui gali turéti
itakos TNSS storiui. Viena vertus, atrodyty, kad, sumazéjus akispudziui, AP
sekléjimas, t.y. poslinkis pirmyn, gali lemti suspaudimo ir audiniy
deformacijy sumazéjimg akytoje ploksteléje, o Kartu ir tinklainés gangliniy
lasteliy aksonuose [265], taciau, kita vertus, staigus didelés amplitudés AP
atsistatymo judesys gali pats savaime lemti mechaninj nerviniy skaiduly,
einanciy pro besideformuojancias poras, pazeidimg arba bent signalizuoti apie
didelj translaminarinio spaudimy gradiento pokytj. Btent pastarosios
hipotezés paaiskinty disertacijoje pristatomo tyrimo ir minéty kity tyréjy
nustatytas pooperacinio TNSS plonéjimo ir AP seklé¢jimo bei plokstéjimo
sasajas. Staigiai ir zenkliai sumazgjusio translaminarinio spaudimy gradiento
poveikis regos nervo aksonams galéty biiti patofiziologinis mechanizmas,
kuris lemia staigig aksony dekompresija ir veda prie nerviniy lgsteliy zuties.
Analogiskai manoma, kad didelis translaminariy spaudimy gradiento pokytis
galéty biity vienas i§ veiksniy ,,wipe-out sindromo patofiziologijoje,
apibudinamo centrinio matymo netekimu po trabekulektomijos akyse su
pazengusia glaukoma ir sietino su auksStu prieSoperaciniu akispudziu bei
dideliu jo sumazéjimu [288-289].

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu nustatyta, kad AP gylio ir TNSS
poky¢iy asociacija buvo stipresné ankstyvos-vidutinés glaukomos grupéje
negu tarp ligoniy, serganéiy paZengusia glaukoma. Sis rezultatas, siejasi su
duomenis studijy, kuriose aprasomas greitesnis TNSS plonéjimas glaukoma
serganciyjy akyse, esant storesniam pradiniam TNSS, ir gali atspindéti didesnj
gangliniy lasteliy aksony pazeidziamumg AP lygmenyje ankstyvosiose
glaukomos stadijose [156, 290]. Negalima atmesti ir sunkesnio TNSS pokyc¢io
jvertinimo pazengusios glaukomos stadijoje jtakos disertacijoje pristatomiems
rezultatams — dél plono TNSS ir mazo nervinio/skaidulinio audiniy santykio
[291].

Bendroje imtyje nustatytos tik struktiirinio (TNSS), o ne funkcinio
(akiplocio) glaukomos progresavimo sgsajos su AP morfologija po glaukomos
operacijos. Aiski to priezastis néra zinoma, galime tik hipotetizuoti, kad jtakos
turéjo didelis paZengusios stadijos tiriamyjy skaiCius, nes TNSS storis
serganciyjy pazengusia glaukoma akyse atspindi TNSS audiniy komponentus,
nebitinai sietinus su regos funkcija [292]. Tai patvirtinant, atskirai ankstyvos-
vidutinés glaukomos grupéje stebéta reiksSminga AP sekléjimo asociacija Su
akiplo¢io PSD parametro blogéjimu. PaZengusios glaukomos grupéje
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iSaiskéjo silpnas rySys tarp teigiamo AP BFI ir neigiamo akiplo¢io MD
poky¢iy, tadiau, atsizvelgus j BFI poky¢iy trumpalaikiSskuma, $is rySys turéjo
mazg kliniking reik§me. Asociacijy kryptis (didesnis AP pokytis — didesnis
pazeidimas) funkciniy ir struktiiriniy glaukomos parametry analizése sutapo.

Disertacijos tyrimo metu vertintos ir pradiniy klinikiniy parametry
sgsajos su morfologiniais AP pokyciais po trabekulektomijos. Vienalypéje
analizé¢je plonesnis prieSoperacinis TNSS Kkoreliavo su didesniu AP
plokstéjimu ir bendruoju bei sektoriniu AP sekl¢jimu. Vis délto, atsizvelgus i
tiriamyjy amziaus jtaka, sgsajos tapo nereikSmingos, todél tikétina, kad
didesng AP poky¢iy dalj paaiskino tiriamojo amzius, kuris i$liko reik§mingas
veiksnys. AnalogisSkus rezultatus pateikia ir Kiti autoriai [64, 194]. Tuo tarpu
H. A. Quigley su bendraautoriais nerado reikSmingos bendrojo TNSS storio
asociacijos su AP gylio pokyciais, ta¢iau nustaté segmentinius jy rySius: AP
zonos, atitinkanCios storesnj TNSS segmenta, buvo linkusios j didesnj
akispudzio nulemta AP gylio pasikeitimg [56]. Minétame tyrime amziaus
jtaka nebuvo vertinta. ReikSmingy rySiy tarp pradiniy akiploCio parametry ir
AP gylio, gaubtumo ir formos poky¢iy disertacijos tyrimo metu nenustatyta.
Sie rezultatai sutampa su kity autoriy duomenimis [53, 56, 64, 139, 197].
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5.3. Akytosios plokstelés morfologiniy pokyc¢iy palyginimas, atsizvelgiant j

glaukomos diagnozg ir pazengimag

Disertacijoje pristatomo tyrimo metu pazengusios glaukomos grupéje
prie§ trabekulektomija iSmatuota horizontaliai gaubtesné AP negu
tiriamiesiems, kuriems nustatyta ankstyvoji ar vidutiné glaukoma. Gylio ir
formos skirtumai, kaip ir kitos publikacijos duomenimis [173], statistinio
reikSmingumo lygmens nepasieké. Y.W. Kim’as su bendraautoriais
nenustaté AP gaubtumo indekso skirtumy tarp akiy su ankstyvaja (MD > —6
dB) ir vidutine ar pazengusia glaukoma (MD < —6 dB) (sveikose akyse $is
indeksas buvo mazesnis) ir pabrézé labai ankstyva AP remodeliavimg
besivystant glaukomai [159]. Minéto tyrimo imtyje buvo maziau paZengusia
glaukoma serganciy ligoniy (TNSS storis minétose grupése: 76,1£11,8 um,
67,04£9,7 um) negu disertacijoje pristatomame tyrime, skyrési ligoniy
suskirstymas pagal stadijas ir analizuotas iSvestinis gaubtumo parametras,
todél rezultaty tiesiogiai lyginti negalima.

Net tik pradiniai AP gaubtumo parametrai, bet ir pooperaciniai jos
poslinkiai pazengusios glaukomos grupéje buvo didesni negu tarp ankstyvos-
vidutinés stadijos tiriamyjy — serganciyjy pazengusia glaukoma AP sekléjo ir
plokstéjo labiau, todél pooperaciniy AP parametry skirtumy tarp grupiy
nenustatéme. Akispiidzio pokytis ir demografiniai parametrai tarp minétyjy
grupiy reikSmingai nesiskyré. Tikétina, kad didesnés pradiniy AP
morfologiniy parametry reikSmés prisidéjo prie didesnés pooperaciniy
biomechaniniy poslinkiy amplitudés, nes biitent tokios s3sajos nustatytos
regresinés analizés budu. Skirtingam AP atsakui paaiskinti negalima atmesti
ir AP bei odenos medziaginiy savybiy kitimo reik§més, progresuojant
glaukomai. Be to, AP biomechaniniam atsakui jtakg galéty daryti ir AP storio
skirtumai tarp grupiy, nes mokslinéje literatiiroje pateikiama duomeny apie
plonesnés AP sgsajas su progresuojanciu glaukomos pazeidimu [156-157,
184].

Disertacijoje pristatomo tyrimo lyginamoji analizé, atsizvelgiant |
glaukomos diagnoze, neparodé¢ nei pradinés AP morfologijos, nei jos
pooperaciniy poky¢iy skirtumy tarp serganéiyjy PAKG, PUKG ir PEXG
grupiy. Mokslingje literatiiroje Siuo aspektu pateikiami negausiis duomenys.
T. A. Tun’as su bendraautoriais lygino AP formos ir gylio atsaka j akispiidzio
pakilimg pacienty, sergan¢iy PAKG ir PUKG akyse, bet, kaip ir disertacijos
tyrimo metu, reikSmingy pradiniy AP parametry ar jy pokyciy skirtumy
PAKG ir PUKG grupése nenustatyta [95]. D. Li ir kt. tyrimo duomenimis, AP
gylio ir AP defekty charakteristikos PAKG ir PUKG serganciyjy akyse
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normalaus akispiidzio salygomis taip pat nesiskyré [293]. Tuo tarpu
H. Y. Park’as ir kt. apras¢é AP gylio ir prelaminariniy audiniy pokyciy
skirtumus po chirurginio arba lazerinio akisplidzio sumazinimo pacienty,
sergan¢iy PAKG ir UUPKK, akyse [55]. Po intervencijos AP labiau pasekléjo
UUPKK (32,70+23,23 pm) negu PAKG (19,17+7,25 pum) serganciyjy akyse.
UUPKK diagnozé kartu su kumuliacine akispiidzio pazaida ir procentiniu
akispuidzio sumazéjimu buvo asocijuota su didesniu AP sekléjimu ir
prelaminariniy audiniy sustoréjimu. AP atsako skirtumus tarp PAKG ir
UUPKK grupiy autoriai aiskino RND ir AP ekstralgstelinés medziagos
remodeliavimu PAKG akyse dél ilgalaikio nekompensuoto akispudzio [128,
294].

S. Moghimi’is su bendrautoriais tyringjo AP parametry skirtumus
sveikose, pseudoeksfoliacinj sindroma turinéiyjy ir PEXG serganciyjy akyse
[287]. PEXG serganéiyjy akyse nustatyta gilesné ir plonesné AP negu
sveikose, o AP plonumas ir gylis buvo asocijuoti su glaukomos pazeidimo
laipsniu. Daryta prielaida, kad didesnj RND paZeidziamumg PEXG atveju i§
dalies galéty lemti morfologinés AP charakteristikos, nulemtos nenormalios
AP elastozés [294-295]. AP elastozés buvimg parémé kity autoriy iSvados
apie sumazéjusj AP elastingumg ir plonesng AP pseudoeksfoliacinj sindromg
turiniyjy akyse negu sveikose akyse. [180, 296].
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5.4. Tyrimo trikumai

Minétini disertacijoje pristatomo tyrimo trikumai. Pirma, AP
rekonstrukcijai buvo naudotas horizontalus RND skenavimas. Dalyje
virSutiniy ir apatiniy periferiniy OKT B skeny priekiné AP riba buvo
neidentifikuojama. Trukumui sumazinti tyrime analizuotos RND OKT
tomogramos su didesniu negu 70 proc. AP matomumu (vidutinis j analize
jtraukty akiy AP matomumas — 92,4 proc.). Antra, tyrimo metu matuoti
faktinio AP gaubtumo parametrai horizontaliame ir vertikaliame
meridianuose, jais remiantis apskaiCiuotas BFI. Taciau glaukominiam
pazeidimui ypac jautris virSutinis smilkininis ir apatinis smilkininis
segmentai gaubtumo atzvilgiu nebuvo vertinti. Vis délto manome, kad tirti N-
S ir V-A gaubtumo parametrai i§samiai atspindi AP gaubtuma, nes, mokslinés
literatiiros duomenimis, AP skerspjiviai, einantys per pagrindinius gaubtumo
meridianus, yra iSsidést¢ bitent horizontalioje ir vertikalioje AP asyse [161].
Be to, ankstesnio tyrimo duomenimis, BFI, apskai¢iuotas remiantis visiskai
rekonstruota AP, ir BFI, apskai¢iuotas remiantis tik N-S ir V-A gaubtumu,
buvo labai panasis (Pearsono koreliacija, r = 0,92) [161]. Trecia, AP
gaubtumas ir BFI vertinti atitaikant gaubtumo lankg visam AP skerspjtviui,
jis neatspind¢jo lokaliy AP formos pokyciy. Deja, Siandien neturime bendru
sutarimu priimto standartizuoto parametro, apibudinancio ir lokalig, ir
bendrajg AP pavirSiaus formg. Ketvirta, kaip jau minéta anksc¢iau, vidutinio ir
sektorinio gyliy matavimai galéjo biiti paveikti kintancio gyslainés storio [63].
BMA anatominé zyma pasirinkta kaip rySkesné alternatyva, jvertinus bloga
nervinio odenos kanalo priekinio krasto matomuma OKT tomogramose.
Penkta, didzioji dalis tiriamyjy sirgo PEXG, todél tyrimo imtis daugiausia
atspindéjo AP morfologijos poky¢ius esant pseudoeksfoliaciniam sindromui.
Tai galéty daryti jtaka AP biomechanikos rezultatams, remiantis prielaida apie
pseudoeksfoliaciniam sindromui specifing elastopatija bei duomenimis, kad
AP yra plonesné ir maziau standi akyse, kuriose nustatytas
pseudoeksfoliacinis sindromas [180, 296]. Mazesnis PAKG ir PUKG atvejy
skaiCius silpnino palyginamaja grupiy analize. Tiriamyjy imties sudétj nulémé
VUL Santaros kliniky Akiy ligy centre gydomy ligoniy diagnozés. Siekiant
pakankamo jtraukty j tyrima ligoniy skaiCiaus, imtis tiesiogiai atspindéjo §io
centro ligoniy, kuriems 2013-2017 m. atliktos trabekulektomijos, diagnoziy
daznius. Minétiems trikumams i$spresti ir ilgalaikiams AP morfologiniams
pooperaciniams poky¢iams bei jy ry$iams su glaukominiu pazeidimu jvertinti
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ISVADOS

1. Daugeliui ligoniy vienus metus po trabekulektomijos stebétas
statistiSkai reik§mingas, iki pusés mety progresuojantis akytosios plokstelés
sekléjimas ir plokstéjimas. Bendrosios formos poky¢iai balno formos kryptimi
buvo ankstyvi ir trumpalaikiai. Vis tik mazoje imties dalyje, sietinoje su
jaunesniu tiriamyjy amziumi, didesniu glaukominiu pazeidimu ir Silpnesniu
akispiidzio efektu, nustatytas pooperacinis akytosios plokstelés giléjimas,
parodantis jos biomechaninio atsako dvikryptiSkuma.

2. Akispiidzio sumazgjimas po trabekulektomijos buvo svarbus
veiksnys pooperacinei akytosios plokstelés morfologijai, ypa¢ ankstyvojoje
jos pokyc¢iy stadijoje: statistiSkai patikimai siejosi su didesniu akytosios
plokstelés sekléjimu, plokstéjimu ir bendrosios formos kitimu. Vélyvi
pooperacinio laikotarpio akytosios plokstelés pokyciai stabiliai sumazéjusio
akispiidzio salygomis atskleidzia jos remodeliavima po chirurginio
glaukomos gydymo.

3. Trijy akytosios plokstelés morfologiniy charakteristiky — gylio,
gaubtumo ir bendrosios formos — vertinimas leido atlikti i§samig akytosios
plokstelés biomechaniniam atsakui jtaka daranciy veiksniy analize ir nustatyti
statistiSkai reikSmingas sasajas. Akytosios plokstelés morfologiniy parametry
pokyc¢iai po trabekulektomijos teigiamai koreliavo tarpusavyje ir su pradine
plokstelés morfologija. Jaunesnis ligoniy amzius, pooperacinis peripapilinés
gyslaingés ir centrinés tinklainés storéjimas bei akies asies trumpéjimas siejosi
su didesniu akytosios plokstelés sekléjimu ir plokstéjimu.

4. Nustatytos reikSmingos akytosios plokstelés pooperaciniy
morfologiniy pokyCiy sasajos su struktiriniu ir funkciniu glaukomos
progresavimu po trabekulektomijos, kurioms jtakos turéjo glaukomos
pazengimo laipsnis. Tinklainés nerviniy skaiduly sluoksnio plonéjimas
koreliavo su didesniu akytosios plokstelés sekléjimu ir plokstéjimu. Akiplocio
vidutinio nuokrypio blogé¢jimas buvo sietinas su didesniais akytosios
plokstelés formos pokyc€iais ligoniy, kuriems diagnozuota pazengusi
glaukoma, akyse, 0 modelio standartinio nuokrypio blogéjimas — su didesniais
bendrojo gylio poky¢iais ankstyvaja ar vidutine glaukoma serganciyjy akyse.

5. Pazengusia glaukoma serganéiy ligoniy akyse tiek pradinis
akytosios plokstelés gaubtumas, tiek jos sekléjimas ir plokstéjimas po
trabekulektomijos buvo patikimai didesni negu tiriamyjy, kuriems nustatytos
ankstyvesnés  glaukomos stadijos. Skirtinga glaukomos diagnozé
pooperaciniams akytosios plokstelés pokyciams reikSmingos jtakos neturéjo.

112



PRAKTINES REKOMENDACIJOS

1. Spektro domeno optinés koherentinés tomografijos sustiprinto
gylio rezimas padeda vizualizuoti giligja uzpakalinio akies poliaus strukttirg —
akytaja  plokStele, svarbia glaukomos patogenezéje. Optinémis
koherentinémis tomogramomis galima objektyvizuoti ir dokumentuoti
akytosios plokstelés ir kity giliyjy akies uZzpakalinio poliaus audiniy
morfologines charakteristikas.

2. Morphology 1.0 ir Reflectivity programinés jrangos leidzia
parametrizuoti ir kiekybiSkai jvertinti akytosios plokstelés morfologija.
Kompleksinis akytosios plokstelés gylio, gaubtumo ir formos parametry
vertinimas suteikia iSsamios informacijos apie akytosios plokstelés pavirSiaus
geometrija ir jos biomechaninius poky¢ius glaukoma serganéiyjy akyse. Si
informacija yra naudinga moksliniams glaukomos patofiziologijos ir
diagnostikos tyrimams.

3. Po trabekulektomijos siektinas pacientui saugus tikslinis akisptudis,
vengiant per Zemo jo lygio. Neadekvaciai didelis chirurginis akisptidzio
sumazinimas, ypa¢ jauniems ir pazengusios stadijos pacientams, gali lemti
zenkly ir staigy akytosios plokstelés sekléjimg ir plokstéjima, perspektyvoje
sieting su glaukomos progresavimu.
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Long-Term Shape, Curvature, and Depth
Changes of the Lamina Cribrosa after
Trabeculectomy

=

Aiste Kodgiouskiene, MD,"* Emesta Jaginskienz, MD,” ﬁmt:pdm Asoldis, MD, PhD,"* .
Eugenjjus Lesinskas, MD, PhJD‘.! * Tamas Rekasius, PhD, _J'mquehle Chua, BOptom, PAD ‘“:
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Leapold Schmetterer,

Purpose: To evaluate changes in lamina cribrosa (LC) shape, curvature, and depth after trabeculectamy.

Design: Prospactive, obsarvational case sadss,

Participants: A total of 112 patents (118 eyes with open- or dosed-angle gaucoma undengoing
trabaculsctamy.

Methods: The optic nerve head was imaged using enhanced depth imaging ain OCT before
trabacubectamy and at 6 follow-up visits throughout the first postoperative year, The anteror LC surface and
Bruch's membrane opening were marked in the senal horizortal B scans for the analysis of LG parameters using
Marphology 1.0 softwara. Postoparative maphaologic LC changes wers assessed.

Msin Ouicome Mea : The postoperative LG global shape index (GSl), nasaltemporal (N-T) and
supanor-infanor (S-1) curvatures, and maan and sectoral LC dapth ILCD).

Results: The maan LC GS| incressed only during the eardy postoperative {P = 0.02), resulting in a
changa toward the sadde-nt shapa, Thers was a flattening of tha LC curvaturs in N-T P < 0.001) and &1 P =
0,003) mendians 12 months after trabeculectamy. A shallowing of the mean and sectoral LCD from baseline was
significant throughout the entire follow-up penud (P < 0,001) and progressed up to postopsrative month 6.
Twanty-aight patients showed a deapening of the LC from bassdine in at least 1 visit, Eyes with shallower LCD
comparad with baseline respondad to intraocular pressure (JOF) reduction with greater movemnent anteriody than
ayas with deaper LCD (P = 0.002). Greater IOP reduction (P = 0.007), less retinal narve fiber layer thinning over
the year (P = 0.003), and mors superiody-infariory curved baseline LG (P = 0.001) were sssocisted with an in-
craase in GSI. Younger age and IOP maduction wera ralated to LC shallowing (P < 0.001, P = 0.002) and N-T
fisttening (P < 0.001).

Conclusions: In most ayes, trabeculectomy resulted in longtemm fiattening and shallowing of the LC.
Howawver, in somea eyes, LC deapened from baseline, Change in LG global shape appeared to be temporal,
Raduction in IOP plays an important rdle in the aarly phass of LG change; howaver, in the later phase, LC
remodeling may play & crudal rale in view of stable 0P, Ophthalmology 2018;125:1729-1740 © 2018 by the
American Academy of Ophthalmalogy

E Supplemental matenal available af weww.aagoumal.ong.

T date, an elevated intrapcular pressuse (J0P) is proved to tissue.'* The biomechanical parsdigm of glaucoma

e the principal managesble risk factor for the development
and progression of glaucoma.™* However, the exact mech-
anism of 0P ibuting w e gl s injury
remains incompletely understood. The lamina cribrosa (LC)
is implicatad to be the "!iuofﬂh's.damagt_é"

Intraccular pressure i thought to affect the sructures of
the optic nerve head (ONH) direcdy as the deierminant of
translaminar pressure gadtntand indirscthy via the induced
forces of the sclera, ™ Therefore, the conneciive tisues of
the ONH, including the LC, scleral canal, and peri papil lary
sclera, constandy bear the biomechanical load, which in
certain circumstances results in swess and strain i the

& 2018 by the American Acadsmy of Oghihaimaiogy
Publishad by Bseder ine.

postulaes that elevated 0P causes LC  compression,
stretch, and shear, which lead ®© lmina deformations,
strains on glial cells, and subsaquent damage of the letll'la]
ganglion cell axens."™'" Lamina cribrosa
relaed © the onset and progression of glaucoma, =2 M
all monphol ogic parameters describing the biomechanics of
LC in relaiion to [OP are of grest impontance to provide
insights into the fundamental mechanisms of glancoma
pathegenesis and treaiment

For many years, the assessment of the IOP effecton LC
was limited to ex vive hi jcal studies,” "

experimental  animal  smdies, Lt
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models. "% Advanced imaging technologies, such =
enhanced depth  imaging  specraldomain  OCT,
swept-source OCT, and adaptive optics, allowed in vivo
visualization and quantitative evaluation of the deep ONH
structures, ™ Since then, the siroctural and biomechanical
characeristics of LC in glaucomamus eyes have been
widely investigated in wvivo. A poserior displacement,
thinning, and local defects of the LC have been suggested to
oocur more often in glinooma-affeced and to be
relaed to the progression of the disease.”* ™ ~**" A number
of studies have reponted a decrease in LC depth (LCD) after
IOF reduction in glaucomaious eyes**° So far, the main
maorphologic parameer in the analysis of the LC and IOF
relationship has remained the depih of the LC, which has
limitations because of it reference o the plane of Bruch's
membrane opening (BMO) and subsequent reliance on the
shifiing thickness of the choroid.**" In this context, the LC
pamdﬁcnhmgﬂnlfcuﬂmaﬂshqnmﬂd
play an imp mole as p
independent of the r!felmce plane, However, thta about the
TOF effect on the corvature and shape of the LC ane limied.
Only 1 smudy investigated the LC posterior bowing after
glanooma surgery and suggesied that an LC curvatune indesx
ight have value x5 & parameter relevant to ONH biome-
chanics*! The examined curvamre index did not comespond
o the actual LC curvamre, and the awhors refered o the
change of the LC configuration a5 a change in curvaturne.
At present, no research has addressed the global shape of
the LC after IOF reduction, and this relationship remains
0 b determined,

The aim of our prospective observational study was to
evaluate the long-term changes of the LC shape, curvatre,
and depth afier trabecoleciomy. The recently introduced
maorphologic measure, the global shape index (GSI), was
chosen o characterize the geometric shape of the anterior
LC surface & & whole independendy from the BMO
plane. ** Actual LC curvatuses were assessed along vertical
and horizontal meridians. We also sm]yzed the possible
determi of the LC hologic ch

Methods

Subjects and Inclusion Criteria

A pmspeciive observafiomal sindy was perfommed from 2014 1o
2017 ot Vilnins University Hospital Santwros Klinikos. The
approval of the Regioml Fihics Ci i was ob-
tained, and all investigaions fallowed the tenets of the Declrs-
tion af Hekinki. Conseotive pafients who met eligibility criteria
and signed o writlen informed comsent wers enmlled in the sidy.
The inclmion criteria were as follows: (1) diagnosis of open- ar
clsed-angle ghucama; (2} imbecnlectomy indicated hecanse af
pragressing glancoma or high risk of ghucoma progression; (3)
best-comected visual acuity of 0.1 or greater; and (4) refractive
emor from —6.0 diaplers (D) o +6.0 D af sphere md £3.0 D aof
cylinder. Bxclusion crileria wers paor inlraocular surgery excepl
placoemulsification with minombr lens implmbtion, aiher
aphhalmokgical or neunlogic diseases affeciing the visual fisld
(WFk md poor image gqualily becanse of opague oculr media.
Obucoma was di sed by the af oplic

1730

] rim thi ching, or retinal nerve
fiber biyer [RNFL] defecis) with or withoul associaled glaw-
oomaiows VF defect. The glavcomatous VP defect was di'-:u:lu
(ibuooma i Test af ¥
oulside nommal limik or a cluster of af kast 3 cmiliguows paints
on the patiemn deviation plot with P <2 5% and 1 walh P < 1%
probability of being nammal, or a patiemn stndand deviafion of
<5%. The VF iesi was = relable i fakepositive and
falss-negative ernos were less fhan 33% and fixation losses were
less than 20%. Initally, 130 glancomatous eyes of 124 pafients
phnned for imbeculeciomy were emrolled; af these, 12 pafients
{12 eyes) were excluded becanses of LT visbilily less than 70% (6
eyes), fadlue lo aftend more than 2 Rllowap visis (3 eyes)
failed imbeculeciamy (2 eyes), and posiopeniive complicaions
{1 eye). Fmally, we amlyzed the dats of 112 miients (115 eyes).
Ten af these pieat missed 1 follow-up visil, and 1 pateat
missed 2 fallow-up visis.

Examinations and Measurements

Each mrficipmi underwent the bseline emamimfion including
ssemsment of best-comected visual acuity by Snellen chan,
snimefraciometry (Topom ER-1 Amo  Kersto-Refraciometre,
Tapoon Medical Systems, Oaklnd, NI}, applanason
(Coldmarm tomameder, HusSI:iAil Knmz,&iinlhn:l},!il-
lomp i cmi i af the
fimidns, parfial q)h] mhmmluufumrymuun Carl
Zu-Muim,Ddrh I'_'A.},ln:l J-demmain OCT (H
Speciralis, I Cermany). One
ophihal mal ogist mmmi the mfiems. Two VF tests of achro-
mafic sniomated perimetry wsing 302 Swedish Interactive
Th Algorithm sirstegy (H vismal field
analyzer, Carl Zeds Meditec, Dublin, CA) were performed within
1 memih before the irdheculediomy and repeated 12 memths posi
operafively. The final VF dats of 9 mfiems wes missing The
ghocoma was shaged on the basis of the stndard antomted
peametry: mild ghucoma (mean devigion [MD] >—6 dedhbels
[dB], <25% af painls we depressed <5%, and <10 pomi ame
degmesied <1% on a patlem deviaSion plot, all paints n the ceniral
5° with sensifivity =15 dB); moderste glancoma (MD =—12 dB,
< 5% af points are depressed < 5% md <230 poims are deqressed
< 1% on the patiem devistion plo4, anly 1 hemifield have a pointin
the cemiral 5° with sensitivity <15 dB, no poimis within 5° af
fixstion with semitivity of 0dB]; severs ghnomma (MD < - 1248,
=50 af points are depressed < 5% md =30 poims are deqressed
< 1% on the patiern deviafiom plot, paints within the central 5° with
sensifivity <15 dB i bah hemifields, o least 1 point has semsi-
tivity af 0 di within 5 of fixion]).

ﬁhmﬂhlﬂilﬂumphkgmmn‘lhll:uﬂﬂ
withim 10 days by amdat 1,3, 6,9
and 12 ntuiﬂ plq)u:i\'uly The CGoldman
y afier the spectral-domain
Df_"I'TI:unnn af 2 IOP measurements spaced | minuvle apart
w calouled. If 2 messnrements differed by more fhan 2 mmig,
we took a third reading and avenged the 2 closest valnes.

All pafients mderwent o limbal-based imbeculectamy., with ar
withomt adimctive S-fluormmcile, following the same swrgical

by 1 of 4 mrgems Subeguendy, needling with

Sfluoouncle was perfomed i Bilure of e filning blebh
ooumed. Only paents with redoced postsurgical 10P confimed
ithe sdy. The composition of e siody smple reganding the
disgnesiss reflecied the shisical dab of the pafimts mdergoing
imbeculeciomies ol Vilnims University Hospilal Sanlares Elinikos
during the recn tment phase.
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Figare 1. lmagng ddincanion, and soaasacson of de haia odeca (LC) We canned de opaic nese head (OWH) by sesial hossons] B aans

Amtsriur lming Lrbrme

spacad ar spgecimanly A1 pm neaak sing ebeced dgeh magng OCT. AL Indead mage of de ONH demorarars the place of dhe hossoainal
semom wheze the Bscan we bearad. B Crossecsonal view of vhe ONH after adagaive comge rearion (Refleoriviry sofrwase, Oplabale: Brgnacsing &
Trcrvanion Labossrcey, Nasonal Univesay of Simgaposs, Singapoee ) and delinsmnon of the serics LC and end poins of Brech"s o ek e (BM) wing
Meephology 1.0 sofrware (O phhal sic Engine sring & Tnnoasarion Laboearcey, Wason al Usive sy of Sigapose, Singspoech. C, T heee dise seiomal view of

the recomsenetad LT and pline of dhe Pesch's memsbenne ogening (BMO)

Enhanced Depth Imaging OCT

One = hilkaknoks: deqith im-
aging spectnl-damain OCT to vismkze e LC. ™ The ONH was
smnned with the Specimls OCT syslem by cenlenng a 15° <107
rectngle scan an the ONH. Each OCT wolume consisted af 49
serial bortomial B scans (4.5-mm kng lnes, 40 images avenged)
spaced of approximaddy 63-m miervals. Al kast 2 OCT scans
wene laken, md the one with the besl qualily was chosen. mages
with a quality score of 15 ar less wene excluded. The baseline OCT
smn was el 2% a reference, and all subsequenl scans done were
adherent to i Poleniial magnification emor was avaided by
emlering the comeal curvalune and s=frcim d'lluuyulnfnmlh:
ocT ing. The RNFL ihi was Iy

wx B9.8% (median, .2 range, 2.5—97 8} Fimlly, 115 ONH
scans with LT visiility af grester than W% (mean, 92.4; medim,
95.1; mnge, 713978} were analyzed.

Lamina Cribrosa Depth. The soflware mensmed the LOD as
ithe distance between ihe BMO plane and the anterior surface of the
L, which was mconstructed fom the delineated L paints.*® The
mean LD was caloobded a5 the mean depth of all paints on the
LC swface. The lamim was snomatically divided with respect
hlhmhnfmﬂpuuhﬁlm commsmng b 457
seciars l, and
infermasal) md two 9P sedos (empoa]l md msa), and
sectoral LOT was assessed.

Lamina Cribrosa Curvature, The LT curvatue was messured

in2 apal i 5l and N-T. The aniesoar LT surface was

from the circumferental OCT scan of 3.4 mm cemiered al
the ONH (single cixcle B scan of 12°, 100 images averaged].

Image Delineation, 3-Dimensional
Reconstruction, and Morphologic Measurements
of Lamina Cribrosa

We eshanced maw OCT images wsing adapiive compensation
(Refleciivily sofiware, vesion 34, Ophilalmic Engineermg &
Imovafion Labamiory, Mafiomal Universly of Smgapare,
Smgapae). Such posipocessing has beem shown o =move
shadows, emhmce (5 me contast, and @ mqave fhe visbility of the
e d, 2 and mcon-
stucied  the ml'l volumes wing semizvlomaied software
Mophology 1.0 (version 1.0, Ophthalmic Engmeering & hnova-
am Labamiary, NMatioml] University of Singapore, Singapare). The
amierior barder of the LC was defined and mamally marked on
each B-scan as the upper margin of hy perreflect ve (o below the
ONH ssues exiending hienlly up o te LT mserfions io the
sdem (Fig ]',L The regions with @ mdsingwshable 1O Inn:h
wene ol The 10
the boarder of the LT area 2 the comtour of all delinested poimts.
Om average, there wee 259 (medin, 258 mnge, 45—433)
marked paints per ONH scan included m the amlysis. We alio
dﬁdmdﬂnﬁmﬂitum:uﬂnuﬂpimi
ve Broch's layer am either side of the
DNHI:BIH:B-nn Sohsequently, the Mophology 1.0
e the LC mierior surfice
and BMO plane, and Inhmh]]y calulsted the merphalagic
pmametess sccoxling fo the earlier esbhlshed protocals as
fallows ™ The average 1.C vishility {LC coverage af BMO) mea
evalusted by the saftware and expressedin %) of 130 enmlled eyes

I with 180 radial oo s-sedions thal passed through
Ihmi.ud'lmmdﬁ)upupﬂnh'!yhi.ﬂ.nmmm
for each cros-seclion was generated ™ Then, 2 cinlr arc was
fitled o e LT corves alang 5-1 and N-T dimeciims. This
apprach embles estimaion of IO cralunes along different
radia]l orienttions in a global semss withoml compmmising
robmsiness © We expreseed the values in mm', with negafive
vales descibing posteriorly cwved LC md positive valnes
indicafing mieriorly curved LT

Lamina Cribrsa Glohal Shape Index. The L (351 assessment
wx hsad on gobal corvature messmements along radial 1O
direcfions and defined 2=
i |+'-2

CE'J-EI-I
k-

{x. = k)

whers &, and w, are ] arc
cunvatures of L, m..mimly“ 'nn \-ahu of the LC (351 varies

! Tramugh RAul Sakile rut
. e @ J Sardle
4 - -NA7R R
| 1 | i "
I I ] | 1
1 s [Erd 0135
Q A A,
Bome Aldge  Seddia rdge

Phul Glokal shape index {551} scale of LT sepeeseniing & iwervals
with comesponding shapes. Modiiad fom Thaldns er al =
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between —1 and 1 and ioa il from sphesical
cup (poserialy caved LC; GSI = —1) hough a symmetnc
saddle-shaped LT (G = 0) to spherical cap (anterrly ourved
LC; (51 = 1) Figwe 2 dememsimies the scale af LC (51 with
comesponding LT shapes. This mdex hos been validated as a LC
glibal shape parameder by Thakku et 2l ™

The reproducdality of the LT measunements wis defermned on
the basis of the LT (151 and LOD evaluafion in 20 ONH scans and
showed good & on mefficent [ICC],
0945 95% confidence mierval [CIL (LE7S—0979; I0C, 0991;
95% CI, (L977—(L996, respecively) and intragader (100, (.986;
95% CI, (.966—09%4; 100, 0999; 95% CL, (1.998— 110, repec-
Evely) agreemenis.

Statistical Analysis

We amlyred the daia nsing R stafisfical sofiware. Comfimions
vamishles wers des cribed by mean and standard deviafion. We med
the Friedman rank-sum tesi and the Mememyi post hoo st to

there were no significant changes in between the later visis. The
ftznd af empanl sequence of LCD seemed (o be consisient ko
all LD pamameters. Befor the tmbeculeciamy, fhe supesomsal
seclor af the LC wa the deepest and e tempaal LT was the
shallowest when compared with the olhers (P < 0L001). Dunng
the ewrly posioperalive period, the LOD decreased mene
significanlly m bath superior seciors when with ithe
inferior, msal, and femporal anes (P 5 002 Afier | year, the
superomsal LOD showed the grealesi decrease compared with
ohe sdas (P £ 0001, exepl the supesiempon] seclar
(P =021} the LCD change was the lmst in the temponl seclar
‘when compared with ofhers (P < L0046
The pasioperative LD decreased from baseline (shalkawing aof
ithe LC) in the majosity of the cases. However, 28 mienls (35
vk ) showed an morease i the LCD from baseline (deepening af
ihe L) m af least | visil durmg the follow-up peiod. Mot of
thoss with an increase m fhe LCD wene cbeerved during the fisst
month and sgnificanily over lime (P fr
fmnd < 0001} (Table 4k In the group with a deceased

the e and e af 10,
LC shape, curvaiue, and depth. The sigmificmce st for the
Pearson camelafion ooefficent was used (o evalaie the comelation
between fhe changes of morphalogic LC parametens ol each time
peini. We pedfonmed a liner mixed model amlyss for longiiodinal
daia ko evaluate the associafions bedween the changes of LC (51

LD, the pafents tended o be younger @448 1
yeas, P= (LO0Z) and have thimer baselime RMFL (51 94126
Wm, P = 0.0} compared with these eyes with an moeased
peskpernive  LCD (712493 years, 5974167 jpm,
mespecivelyl. Thers wee no significant differences m ferms af
gender, bameline P, wml lengh, VF MD, or baseline LC

L cumvatures, and LOTD with al ¥ In
addition o age and sex, varables with P < (] from the mivasaie
madels wers included i the mulivariaie model. The mulivasale
madels af (51, LT, and N-T cwrvalure wers adjusied o baseline
RNFL thickness. For the subgroup amlysis, we wied generalized
eslimaiing equaion models o evaluale the rebfmship between
LCD clanges md IOP redociion. A P value of < 005 was
_ svfically sgm

In ioial, we analyzed the dat of 118 eyes (112 pafients). The
demographic and cliniml baseline chanclenstics af the mienls ae
pesened in Table 1. The mean I0F was s gnificantly reduoed atall
fdlwap viis (P < 0001) {Fg 53, ovailshle =t
www.amjounalorg; Tahle 2). At the fird followenp, the IOP
reducion was the grestest when compared with fhe lvier visils
(P < 0.001) md stahileed afer the first month (P > 0005 in
hetween the sohssquent visil ).

Changes in Morphologic Parameters of Lamina
Cribrosa

The mean LT (51 dunged from baselme only in ihe early
pesiopemiive period (P = (.02} when the IOP redoction was the
greatesi (Fig 4, Table 3). Is positive shifl represented the change
towand the saddle-rul shape (less concave N-T mesidian and
clesier o flat or anteriorly curved 5-1 axis ). Duning the subsequeni
viwils, the (5] changes from baseline wene siafisfically ins gnif-
icant; however, they aso showed fendency o fhe saddle-ral
shape.

There was a flattening aof both N-T and 5-1 curvabwes af he LC
afier the mbecukciomy (F < 000, P = 0006, mspeciively)
{Fig 4, Tahle 3p. The N-T corvaturs flatiened from baselns at all
fallow-ap visis (P < 0001) The flatening of 51 corveme
w significant 1 week and 12 momths postoperafively (P= 0001,
P = (LB, respectively)

The mean and secioral LOD decreased (shallowed) = all
fallowenp visits sfter the imbeculeckmy (P < 000} (Fg 5,
Tables 3% Afier the memn LU decressed nmil the sixth month,

1732

between the eyes with decreased and momased
pesioperafive LCD (P > 0L05) Redociion in I0P was relied io
gmater LCD clangs m both groups. However, the effect was
gmater in eyes in which the LT hecame shallower (f = 1.67;
95% CI, 1.1-2.24; P < (LK1} than in eyes m which the LCD
bemme deeper (i = 084 95% CL 031—136 P = (LOIZ) afier
ithe swgery. In ofher wands, eyes with shallower LCD comparned
with baseline o I0P xm with gealer
anferiordy than eyes with deeper LD (P = (U0O2)

The magniude of changes in (G5 comdated with Hatiening of
the 51 corvature (p = 0517, = Q724, F < Q001) and shal
lowing af the mean LCD @ = 0363, p =0231, P < 005) ol the
first and lasi visils, respecively. The comebizm of change in (51
with the changss in the N-1 curvalue was significant only in the

Table 1. Patient Demographic and Clinical Charactenistics

Baseli e Characiesistic Value
Age. ws GI6RE
MalgfFemale 5458
BCWA, decimal scale QET=0TS
Refacmve emce, [ =040
Cenwral comeal dhicknes, pm 5I0£33
Axial eye lengh, men Dak=09l
VF MDD, dB =14 602851
Globall BWFL rhickeess, po S1T4G
Glascoma oype, % {eye)

Peeubcexilasive TiA (55}

Primazy open-angle 1TE )

Prima gy angle o oase A B}
Glascoma stage, % {eye)

Pregerimersic 14

Mol 11 & {18}

Modeme 16l {19

Seweme 9 {79

BOVA = besscosrecmed visul acsivg D = dioprers dB = decibels; MD =
e devistiore BNFL = ravinal neve B by, VT = visml feld
Wabses expeesedas mean 2 smndand deviarion, wnl ss cherwise indicaned.
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Tahle 2. Intraocular Pressure hedore and sfter Glancoma Surgery

Mifter Tira b uibes fomwry

e line F—10 D I Mo 3 Mo & Muos & Muos 12 Mo
0P, mentiy EAT LRSI 11E+42 11634 116237 131434 135237
10P mdecrion.” menty B 183277 150£74 1573 15175 145273 143277
10P mdecion.” % [l F1.5£173 FLEI60 FLOEl64 HREXITS AEFEIEE

1P = immmcosdar peesasre
Walbses am expeemed @ mean = sandas] devi arion,

*The 10P seducsicn fom baseline, P 0000 arall ill o visis P ovabees woese cbaained wing pairsise comgarisons of the. Nem ey swsluiple compasison

early pastoperafive period (p = 0351, P < 0001} There was a
pesifive comehfion between the flattening of bath LC curvatures
and the shallowing of LC during the enfire follow.ap period
(p=0647, p=0515 P < 0,001, N-T and 5-1 corvatures afier 12
memihs, respecively). The flaftening of the LT ai bath prncipal
meridians comebied with each ofher (p = (238, P = (005;
@ = 0275 P= NB; g= 0232, P = 0012 within 10 days, 1
memth, and 9 months afier the swgesy, respecively ).

Factors Associated with Morphologic Lamina
Cribrasa Changes

In mnivarisie regression amalyss, the posioperafive LC (5] change
toward a pasitive vale (he direciion of cap) was associaled with
the deeper, more supesiarly-mferiody curved peoperafive LC and
less RNFL thinming over a year; graster IO reduciion was a nerly
significant factar (Table 5). In the mulivariate model, preoperafive
LC crvatue ai the 5-1 mesidian, IOP and ve
ENFL thirming over | year remamed associaied with (G351 afier the
adjusiment for age, sex, and baseline RNFL thickness (vasance

tendency was seen (i = —0.56 pmfjum; 95% CI, —117 o 0.04;
P = 007

Discussion

In this study, we evaluated the quantitative shape, curvatune,
and positional changes of the LC in glwcomatous eyes
during | year after trabeculectomy. A long-term fattening of
the LC curvature &5 well & shallowing of mean and sectoral
LCD were observed. However, the overall LC shape,
characerized by GSI, changed significantly only in the early
postoperstive period.

Thus far, the clinically measurable quantitative LC pa-
rameiers related i the ONH biomechanics have been
limited. Most of the sudies addressing the LC morphology
evaluated the position rather than the shape of the lamina.
mlcwnpnmdmhdesering]mmmeyu
compared with healthy eyes“.'F AR However, the pre-

mflafiom faciors [VIFs] for all <2} This fed thai
the postopersdive RNFL thinning over 1 year was independent af
baeline RMFL thickness.

Mlull variaie negres son amlyss showed an associaiion between
the flattening of the N-T curvature and younger age (f = 323
mm ™ yr; 95% CL L75—4.71; P < 0001}, lower baseline 1OP
{f = 4.26 mm ™~ YmmHg; 95% CL 0.049—8.05; P = 0.029), greater
0P reducBon (f = —592 mm mmHg 95% CIL -9.14
o —2.69; P < (L001), and RNFL thinming over 1 year (f = —422
mm s 95% CI —5.59 to —0.85; P = 0.01&) (VIF <5). The
peslopenive fldenmg of 5-1 corvaloe was assodaied with mone
negaive tasline G50 (f = 48919 mm Ypm 95% CL
BO62—-897.76; P = (021}, deeper baseline LCD (f = -2.25
mm”Yfjm; 95% O, —310 10 — L& P < 0.001), and flatter base-
Ene N-T cuvature (f = —0.77 mm Ymm ™', 95% CL -136
o —L17; P = 0 3) (VIF <2}

Vounger age, gealer [OF reducion, moe mieriarly -posteialy
and nasally lly curved L, and more negafive
bxeline (15 wene msociied with a grealer decease of the mean
LD afier tmbeculeciomy (VIF <5) (Table &) The associafion af
decrease of the mean LCD with lower bassline IOF was nearly
significant {} = — 189 pmfmmbg; 95% CL —38 ko —0005;
P = (0059

The greater in the & il
and smperomasal LD wers reled to thinner comesponding
regiomal basdline RNFL (inkroemporal i = —0.43 pmfpm; 95%
CL —082100.0% P= 0038; superctempanal: f = —0.67 pmjm;
Q5% L, — 132 to —001; P = 0049, superomsak fi = —084 pmy
wm; 95% CI, —165 to —00E; P = (00450 However, the
rebtiomship of mferomesal LED was not significant, although a

mezurement of the LC morphology was LCD,
defined with reference to the BMO plane and, therefone,
camried potential biss, The resson is that BMO position is
influenced by the choroidal thickness, which has been
shown to vary with age, diumnal phase, and systemic health,
as well a5 afier IOP reduction. %% Mogeover, alihough
the change in the LCD after IOP reduction reflected the
positional reversal of the lamina, it did not necessarily
describe the change in the LC curvature or shape because
the migration of the LC insertion might be possible becanse
of active ONH remodeling.”” Examining other LC
par b e ik ol independenty
from shifting anatomic landmarks the imp
scientific goal,

Recendy, increased sttention has been given @ the cur-
vature of the LC, because it describes the LC
and is not affected by the choroidal thickness, Kim et a
reported that the LC posterior bowing, expressed a5 a LC
curvature index, was incressed in primary open-angle
glaucoma (FOAG) when compared with healthy conirol
subjects and in hypenension glaucoma when companed with
normal tension glasucoma. Later, the LC curvamre index was
slnunmlnueahmdisuimﬁlgcqﬂﬂ]&yim
between POAG and healthy eyes than the LCD.™ Only 1
study has addressed the effect of IOP eduction on the LC
curvature.” Lee at al’ ' evalusted eyes with POAG after
trabeculectomy and found a decrease of the LC curvature
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Figure 4. A line graph showing dhe e cowme of the himina csbacsa
glhobal dhape mdex (LT G31), nasal wmposal (W-T), and agesos ndsor
{51} cervameses afte sabeosleonomy. Thes was o Bamening of she BT
and 51 cevanes ad an o in GBl e asgesy (P < 00000, P =
006, P o= (003, s vy ) The N-T camvansre Barened o backine
ar all Follow-up viges (P < 0000) Ir was moee oerved ar the S moaeh
when comgarad with osrvansre o 6, 9, and 11 moeeks after sugery (F =
QOL P = 000 P = 0002, mgpecrivel ) and ar 3 scenis when comgarad
wigh 12 momeke (P = 003} There wes no changes in berween the visis
afier & mondhs The 51 csrvanere was mooe curved o baseline when
compared wigh | week and 12 momehs possogemsvely (P = 001, P =
003, mapecrivelyl: no changes wes fownd in berwesn odher followeugs.
The (8] increased o beseline o he S olloweep (P = 002) and
ke decsaned B the Ssr Gllowsp o3, & and 9 monshs (P = 004,
P Q045 P = 000, mspezivelyl. P vakes of the Priedmon ranksem
mse *F vabees e compasson with de pevics Gllowep obeained wing
e W emenyi swsliple comparison wese *F < (05 **PF < Q01 *=*F <
oo

index in the horizont] ONH sections after susgical IOP
reduction. The latter findings are in agreement with our
study o ing the fi ing of both 1l LC
curvatures; however, the mesuls cannot be comparned
direcily because in the previous sudy, the LC curvature
index was defined = an inflection of the curve
representing a section of the LC and did not correspond
exactly © the scmal LC curvamre ' Fuphermore, the

mezurements were limited to 7 horizontal cross-sections.
In our study, a circular arc was fized @ each of the LC
curves of madial cross-sections at principal meridians and
allowed estimation of the LC curvature slong radial orien-
tations in a global sense.

The LC GSI was introduced several years ago as 8 new
morphologic parameter @ characterize the geometric shape
of the anerior lamina. The LC GSI does not depend on the
BMO reference plane and gives a quantitative easily com-
parable value. In a heslthy Indian population, the majority of
the LC was reported to have the shape of a mt or saddle-nt
and daegr LC insertions in the superior and inferior LC
regions.™ The GSI was shown to be smaller {more ne gative,
toward the cup shape) in POAG eyes than in healihy or
ocular hypememive sbjecs.’ In agreement, we alko
found the LC o be more curved in the N-T meridian
compared with the 51 one and to be desper in the
superior and inferior LC seciors. However, the mean GSI
values were amaller than previously described, indicating
a shape shift toward the form of a cup. These differences
are most likely due to the higher long-standing TOF and
more advanced glavcoma of our subjects because glancoma
risk faciors, such as vertical cup-w-dise ratio and minimmum
rim width, have been shown to be sssocisted with more
negative LC GSL** In our study, the incremse in LC GSI
{shift toward the saddle-mut shape) was observed only in
the early postoperative period at the ime of the greatest IOF
reduction. It is likely that laer posioperative changes of the
LC curvatures oocurred concomitantly, because the GST did
not change significandy. Thus, this suggests that parameters
such as LC curvature and LCD are clinically mose relevant
than GSI to describe the morphologic LC changes after
trabeculectomy. However, the GSI parameter, but not LCTD,
hes been reponted to change dusing an IOP elevation in
healthy and glauncomaius e]rm'a Furthermore, eyes with
POAG tended to have a more negative GSI1 during acute
TOP incresse than healihy eyes.

The positional responses of the LC to IOF changes have
besen evalusted in experimentsal and clinical studies reponting

Table 3. Shape, Curvanure, mnd Depth Paramesers of the Lamina Critmosa during the Post.araheculectomy Year

Pt igera v

Paramster Baseline =10 Drays [ ¥ Mlos & Muos 9 Mos 12 M P Value
LT ourvames:, man =617£191 = ST =566 186 =S4TEI6T 517161 =53£167 =51 163 <0000
51 cumvanse, man =3IEE55 = 171600 =1E£512 = 190455 =1914T1 = 183417 = 156419 Q006
(=1} = 18 =0583=00%  -0613009 06002009 -06ITH00E 06172008 - (0aiEe0le o
Mean LCD, pon =119 HITEI1T HI0EI0E 002104 JEFEIW0 =100 JERI0 000
Seorceal LCD, pw
Temgeal AITE146 Il 1119 Ia0eiil IETEI0E eh100 G0 <0000
Sugemaemgoml H16xITI H61EITI =138 4532132 AM=116 AH=118 #3017 <0000
S 46217 API146 A= 140 451134 61119 461131 A5E 118 <0000
Hazal 02153 4552131 Akl 1119 4252113 11114 412015 <0000
Ineacen sl 4232153 4552137 HEL1IT 4162115 4102 17112 410211 <0008
Ineacnemgeal 4732153 4332134 426127 4162113 01117 AO011T A0EE019 <0000

GS1 = ghobal shape index; LOD = kewira csbros. depth: N.T = rasleemgoal 5.1 = supericsinforice.

Wabees am expmsed @ mean = sandasd
P vabes were chmined wigh the Friedoon sk ea

dewi avice,
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Figare 5. A bne gaph desorsrsn g rhe vise coirse of sen and seoneal
lamina cshecaa depedh (LD afes wabeosleoromy. The sesen and seoneal
LTy decresed Eomn bascline ar all illow asgs (P < 000} The smein and
s ol LCTY, e oper e avgeoeal s s pos |, wese deager ar | wedk,
1 mowwh, and 3 scewke when comgarad with 6, 9, and 17 soerks posr-
opemmvely (P = 000} Theewes no changesin baween dhe v aferd
momhs P vabes of the Peiedman rnk-ssmn e o ol LOD paramenss
*F vabes for comparion wigh dhe peevios Dllovap vl cboainad
wsing the Nemesyi makiph comgarion s *F < Q05 **P < 000
weeP < Q000

aterior-posterior displacements.® "% Mogr of them
have observed a decrease in the mesn LCD after IOP
reduction. "+ 5557 However, several smdies have previ-
ously reporied that both posterior and anterior movements of
the LC can occur after IOF lowering, which is in agresment
with our data ™" The different methodologies of
messurements of the LCD and variable IOF reduction pre-
vent direct comparison of the magnitude of LC change
between different smdies. Most of the research groups
evaluated the LCD only in a selecied number of the ONH
scans where seversl paameters, usually representing the
dhee pesit, ceniral, or paracentral LCD, were d. In our

Changes in Lamina Cribrosa after Tmbeculectomy

postoperstive month 6, and, thereafter, the LC position
stabilized. These results sre consistent with other suthors
[ ing a similar tendency over a S-month follow-up
perind.”” Because IOF did not differ significantly beoween
the visits after the fist postoperative month, the
subsequent changes of LCD and LC curvatures could be a
result of connective tisspe remodeling and  collagen
ATERZEmENt Iunder new posinperative hydrostatic pressune
circumstances.

We have observed the inw ard and cutward movements of
the LC after trabeculectomy. In the majority of our patients,
the LC became shallower. However, there was a small
group of eyes that displayed a despening of the LOD. Most
of the caes with deeper LCD compared with baseline
occusred within the first postoperatve month and reduced in
number over time. Such bidirectional biomechanical
response of the LC to IOP change is a consequence of 2
major forces: the translaminar pressure gradient and 10P-
induced circumferential forces of the peripapillary sclera
affecting the LC.™ Because of the decrease in translaminar
and transscleral pressure gradients, we would assume the
shallowing of the LC and inward movement of the
peripapillary sclera afer the IOP reduction. However,
becsuse the summounding sclera and LC respond as a single
umnit, the altered scleral forces can subsequently influence
the stresses and swains on the LC and, thus, induce is
outward The biomechanical behavior of LC
and peripapillary sclera is not folly understood because of
the complex interaction between the IO0P, mmena]
properties, md geometwy of LC and sclera”  This
biomechanical variability of the LC is in agreement with
model predictions by Sigal et al” where the increase in
LCD afier IOP lowering ocould be explained by a
reduction in scleral canal size leading to the posterior
of the LC. Previous clinical siudies have

study, improved image quality after adaptive compensation
and custom-written software allowed us to cover approxi-
mately 9% of the lamina surface and to assess the mean
depth including peripheral LC. That also enabled us to
messure the sectoral LCD. We found the LD 1o decrease
more in the superior and inferior sectors when comparned
with the temporal segment. The smaller density of the
supporting connective tissue and glial cells in the superior
mdmfumrquacimlnwhemmudmdcw]dup]mn
the difference in LC mobility.”

The mean posturgical LCD in our study is comparable
to the baseline data of Tun et al,*® who evalusted LCD after
IOF elevation in glaucomatous eyes using the same
methodology. We found the mean LOD to decrease until

corroboraied our findings that the LC moves anteriorly or
posteriorly  after a decresse in IOP*455% Oujgley
et & showed that the anerior LC posiion became
shallower or deeper or stayed wnchanged with IOP
reduction. The displacement of LCD was greaer at bower
IOP but was not associated with the magnimde of IOP
lowering. The eyes with no change in LCD tended to
have greawer VF loss than eyes with anerior LC reversal.
Girard et al** evalusted the 3-dimensional ONH displace-
ments and strain relief in vive and found that the LC
displaced posteriorly, anteriorly, or not at all; however, no
factors related to different LC behavior were identified. In
our sudy, we demonswated that eyes with shallower LCD
compared with baseline responded to JIOP reduction with

Tahle 4. Propartions of Eyes According to the Change of Lamina Cribrom Depth during Fallowup

Musber of Eyes N (%) 3—10 Dags 1 Mo 3 Mos & Mos 9 Mus 12 Mes
LCT decrease 107 {5230 103 {&56) 112 {49} 10957} 116 {921} 114 {583}
LET i mase” @ {18y 1T {04} [1R8)] 543y {0 LTy

LOT = lamina cribecea de;

*The rﬂ.hrdqﬂudwa}n!urﬂkdmuwh wend o O000) P walee was obtained wing Codhmn—Amminge ex e send

1735

145



Ophthalmology  Voheme 125, Number 11, November 2018

Tahle 5. Regession Analysis of Factors Amociated with the Posoperative Changes of the Lamina Cribrom Glohal Shape Index

Change of LC G31
] Madaivaiise

Variable B {95% CIF g B (95% CI) ?
Age. w5 =00 {0002 o OO 0E5L =CLO0CE { =003 ro QUOOTY o2l
Male sex OO0 { =00 0% ro CLOFED 0324 CLO2E {0006 ror QLDGT Y o
Axial lengh peeogerarive, mam QOIS {0007 wo 0L03T) 0iTs
1CP peecpesvive, sty w00 {000 i OUO0E ) &S
10P mdection |y posopessi why, meaH g =00 { =U00 ro QLOOOE ) sl =003 { =006 go ~0000) [l
COT pracgemrive, pm OO0 T { =000 o QLOCOT) O3
VEMD peecgesaive, di Q001 {0001 w A003) 0306
WEMD dacseme Bom basline ove | jese, B QU0 {=0000T eo Q0 TY A7)
RN FLhidmes peeogeraive, pm LT { = 0LOCEE o QLOOTY [kt =000 { =002 ro QLOOTY OL408
I'INH.lhlmrgin-heheml e, Q005 {0000 1—0009) 0047 QLOOT {OO0I—0002y 0003
BMO ares peecpemuve, i’ Q0% (=002 ro QOTE) 030
LCD precgesamive, pm =002 { =000 o = CLOOOM) el OO0 { = 0LO00T o LT, o
N-Tmpu:‘zniw_—' n.mms( LM o CLOCEIZ ) 0249
5] cumvanae perogeEative, man CLOOONT (00000400000 ) <00l OO0 {0O000I—00000y 0008
BMO = Basch's membmne opeing. OCT = cmal comal thicknes, O = cefdence mnewl B = dodk; GS] = global shape snder

TOIP = inveracc gl peesisse; L = ki csibecsa; LOT) = enira cribecsa depec WMD) = mean devisgion 1T = naal- wegosak BN FL = meiral nerve e

Ljes 5] = sgescriniesce VP = vissl feld

In addivion wo age. sex, and baseline RNPL dickness, vasabls with P < 0L fom the enivariae mode] were inchaded in ek msivasione model.

greater movement anterionly than eyes with desper LCD. In
agreement with enrhu reporied data for regional LC change
sfurIDPhwmng, we found the preoperative RNFL i be
thicker in eyes with posterior LC movement afier surgery.
We alzo evalusted the relationships of the structural LC
changes and their possible prediciors. Younger age was a
significant factor for the flagening and shallowing of the
postoperative LC. The age-related differences in the exws-
cellular matrix of the sclera and LC potentially leading to
the changes in their maerial propertizs have been reponed
and could at least pantly explain this sssocistion.”” Swdies in

animal and human eyes have demonstrared dhat the sclera
becomes stiffer with age and therefore is subject hi*her
atresses but lower straing at different levels of I0OF,

still, there were contradictory resulis as well "5 Albon
et a]g"’ showed agerelated changes in the collagenous
and noncollagenous components of the LC and observed
theat the mechanical compliance of the human LC decreased
with age. However, because the biome chanics of the LC and
sclera are highly inerdependent, it is difficult to isolate the
effects on the biomechanical properties of the LC alone.
Reduction in IOF was alse associated with the decrease in

Tahle 6. Regression Analysis of Factars Associaed with the Postoperative Changes of the Mean Lamina Cribrosa Diepth

Chusge of Mean LCD {jea}

Llnivaxiaze ]
Variable £ (5% Q) P £ (5% Q) P

Age. w5 =176 (=358 o =165} <0 =117 (=305 o =150} <o
Male sex =G 0T (=2631 w 13.98) 0550 =& =111 m 148} [ER03
Axial lengh peeogerarive, mam 340 {=-E00 w 14500 0sa1

10P peecgusnive, LI{0ET o =3.55) Qo0 = 159 (=154 o Q05) 005
10P mdeion | posscpemsiwly, melg 155 (133377} <0 LTE {17445 [Ty
COT precpemuive, pm =005 (=045 w OLIG) 0350

VEMD peecgesaive, di =0 { =154 o 0300 015

WEMD dacseme Bom basline ove | jese, B = LAY (=638 m 304} [ET)

RN chidnes peeoperaive, pm =08 (=154 w =005 o0 = L0003 { =048 o 048] il
RN PL chinming Eom baseline over | pear, pm 120 (=121 wo 360} 030

B0 e prergemsve, pet =277 {=5LT6 w =198} ilii ey A0 {=1123 o 1043} 0497
G8] peecgemaive, pm =5527 {=10957 o =097} [ FLI9{ILTY w 91E6) oo
BT curvanese proopessve, s ™ =L (=020 =0 i) a0l o Q08 (=00 ] o =00 ) a0l
S cumvanse paeopeative, man ! = 006 (=007 o =L} a0l = QU0 { =006 o =003 ) a0l
BMO = Basch's membmne opeing. OCT = cmal comal thicknes, O = cefdence mnewl B = dodk; GS] = global shape snder

10P = inracc ke pee g m-hn:-mm-hn:mtp{:m--mtm HET = nasal wagoeal RN FL = meinal nerve fbes

bipes 5] = sgpesor-infesor, VF = vl feld

In addivion wo age and sex, vasables with P < 01 fcm she wnivastane mode] wese inchaded in de b vasine model.
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LCD, curvature, and GST after the surgery. Our findings ane
in agreement with the results of other suthors repoartng
ymmger age and larger IOF reduction to be msocisted with
dmggs in the LCD and curve after uaheculec—
However, the study of CQuigley et a™
slwwedmhlmdnngewmmnhudndn
level of IOF than to the magninde of IOP change.

We found RNFL thinning from baseline over | year i be
mancisted with the changes of the LC inpe and N-T cur-
vature, but not the LCD, Lee and Kim™ als.odidnmnpnn
an associstion between the mean LCD reduction after
trabeculectomy  and dhe rate of progressive RNFL
thinning. The explanations for the continuous RNFL
thinning after trabeculectomy ane not clear, The possibility
that the progressive reduction in RNFL thickness is
relaed o the loss of non nervefiber components of
ENFL during the late stages of glaucoma cannot be denied.
Although we do not have the resson for that, in our study the
progressive RNFL thinning over | year, but not VF loss,
appeared to be relaed to the morphologic changes of the LC
after trabeculeciomy. We could only hypothesize that RNFL
thickness in eyes with very severe glancoma may provide an
estimaie of the component of the RNFL thickness, which i
not necessarily relsted o vissal function®' The cument
study also found that thinner baseline RNFL was related
to a grester decrease in LCD in the superior and
inferatemporal regions. Our resu]s are inoonsisent with
the previously reponted ﬁndmg however, given the
complex biomechanical behavior of the ONH, it remains
unclear why this is the case,

Study Strengths and Limitations

The semisummaed memsurements of the global LC shape
and actual geometric corvature, a5 well as the prospective
design of the smdy with a long followup period, are
obvious strengths of our study., However, we should note
potential limitations. First, we performed only a horizontal
scanning of the ONH, and the superior and inferior lamina
were poorly visualized in a pant of the peripheral scans.
The mean LC visibility of the 130 enrolled eyes was
#9.8%, which may be improved if one uses a radial scan
approach. To minimize the limitstion, only scans with LC
vizibility better than 70% (mean 9249%) were analyzed.
Second, the LC curvatures were messured in only 2
meridians, whereas the superior-temporal and  inferior-
emporal regions, which are prone to glawcomatous
injury, were not evaliated. However, it has been reponted
that the sections containing e principal are curvatures of
LC are aligned © the vertical and horizontal directions,™
Funthermore, a comparizon of the GSI vales computed
from the entre reconstruced LC with the GSI values
based on the N-T and S-1 curvatures showed good
agreement. ™ These results suggest that evaluation of the
ventical and  horizontal meridians  slone  would be
sufficient o calculate GSI representing the LC global
anterior shape. Third, the GSI was evaluated globally by
fiting the arc corvature to the entire cross-section; thus,
it did mot reflect the local changes of LC shape. Howewer,

no widely accepted globally and locally sensitive param-
eter for LC geometry is available. Fourth, the mesn and
sectoral  postoperstive LCD measurements could be
affected by the ¢ ing choroidsl thickness, = was
diescribed plwmdy Fifth, because of the small number
of subjects with pre-perimewic disesse, the subgroup
analysis of preperimetric and perimetric glancoma could
not be performed. To see the differences of LC behavior
after the trabeculectomy in eyes with and without associ-
aed VF loss, this question needs to be studied in a lager
population.  Sixth, the onegual sample sizes of
pseudoexfoliative, POAG, and primary  angle-clsure
glaucoma in the population prevented us firom
comparing LC changes in different types of glancoma.
Because the majority of the patients receiving glaucoma
surgery had psendoexfolistive syndrome, the study sample
mostly refleced the morphologic changes of LC in paeu-
doexfolistive glaucoma. This potentially could have
influenced the results of the LC biomechanical response if
considering & possible paeudoexfolistion-specific elastin-
opathy of the L.C and findings that the lamina is thinn er and
less stff in eyes with pseundoexfoliaion s L
Further studies are needed to overcome these limitations
and investigaw the long-term structural changes of the
post-trabeculeciomy LC morphology and i association
with glancomamus injury.

We conclude that in most eyes, rabeculectomy induced a
continuous flanening and shallowing of the LC, which
tended to stabilize afier & months. However, in some eyes,
the LCD despened from baseline. Change in LC global
shape appeared to be temporal. Reduction in IOP played an
important role in the early phase of LC change; however, in
the later phase, LC remodeling may have played a cmcial
role, in view of stable TOP.
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Changes in choroidal thickness after intraocular
pressure reduction following trabeculectomy
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ABSTRACT.

Purpose: To evaluate the changes of peripapdlary and subfoveal choroidal
thickness (CT) after trabeculectomy.

Methods: Prospective longitudinal study inchuded 37 eyes with open-angle
glaucoma. The subfoveal and peripapilary CT was measured using enhanced
depth imaging spec tral domain optical coherence tomography hefore trabeculec-
tomy and 1 week, 3 and 6 months postop vely, The clations between
changes in the CT, iniraccular pressure (IOP) and axial lengih were analysed.
Results: The medivm subfoveal CT (K)R) increased from 182 (97) pm at
baseline to 267 (107) gm 1 week, 213 (97) pm 3 months and 207 (91) am
6 months postoperatively (p < 0.0 ). The peripapillary CT increased in all four
quadrants at all follow-ups (p < (L05), The subfoveal and peripapillary choreidal
thickening correlated with the magnitsde of IOP reduction (p < 0.05) and axial
length shortening (p < 0.01) during whole follow-up period. There was a
peripapdlary CT increase of 2.9 gm per mmHg of IOP reduction (p < 0L.001, C1
1.5-4.4) and 48 pm per mm of baseline axial length (p = 0049, CI 0L03-9.6)
1 week postoperatively after adjpstment for baseline 1OP. Six months
postoperatively, the decrease in axial length was the only factor associated
with peripapillary choroidal thickening (p = 0L031; regression coefficient:
T329 pma fmam, C1 7.1-139.5),

Conclesion: Intraocular pressure (F0P) reduction after trabeculec tomy caused
the increase in subfoveal and peripapillary CT for at least 6 months postoper-
atively correlating with greater IOP reduction and axial lengih shortening. Inthe
long term, the decrease in axial eye length, but not IOP, was the only factor to
e associated with peripapillary chomidal thickening.

b

Key words: charoidal thickness — chorcid - & il
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Vascular factors have been impHcated
in the development of glhvcomatous

supply of the prelaminar, anterior
lamina and retrolaminar regions of

y of Vienna, Vienna, Ausiria

the optic nerve diss (Leske et al. 2007,
Mackensde & Cioffi 2008; Leske 2009;
Chemcheanu et 2. 2013). Intraocular
presura (TOP) iteell does, however,
influence ocular perfusion via several
ways On the one hand, choroddal
wvenous pressure i linked to IOF and
any increse in TOP may decreaseoscular
perfusion  pressure (OPP) (Miepea
1992; Schodd] et al. 201 1) Onthe other
hand, JOF may have an effect on the
choredd bacause it determines intraocu-
larvoh d thi forces of thesckera on
the ecular tismes (Sigal et al 2005
Camphell atal 2004). Hence, it &
important to investigate the melation-
dhips between choroddal thicknes (CT)
and IOF to gain more indghts into these
Tundamental mechanima, which may
Tz relevant in the pathogenesiz of gao-
coma. Advancement of enhancsd depth
imagng spectral domain optical coher-
ence tomography (EDI SD-0CT) has
allowed crom-asctional imaging of the
chorodd and it quantitative evaleation
in vive with good inter- and intragrader
meliability (Spaide ot al. 2008, Gupta
et al. M15) Since then, a number of
atudies have been performed reganding
CT in glancoma patient s. Mo s gnifi cant
differences in macular or perdpapillary
CT were found in eyes with open-angle
glancoma compared to health y individ-
wsls, as shown in a metas-analyss of 22
studies (Zhang et al. 2015). In eyes with
normal-tension  ghucoma, the ped-
papillary chomid was repoad to e
thinner than in healthy individuak
(Hirooka etal M12s; Park et al
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A144); however, other researches did
ot support thess differences (Mwanza
etal. 2011; Suh et al 2014). Several
studies have sppested that a thicker
choroid might be a risk factor for
developing primary angle-closure glav-
coma (PACGH), as increased CT was
found in eyes with PAOG compared to
primary open-angle glhveoma (POAG)
and healthy eyes (Arom etal 2013;
Fhou et al. 2014; Li et al. 201 5).

Trabeculectomy is the most commaon
type of filtrating surgery for BOP red ue-
tion in glhucoma (Kirwan et al. 2013).
Ocular changes such as shotening of
amial length, shallowing of anterior
chamber, reversal of lamina cribrosa
displacement and incresse of ocular
Hood flow have been observed in glav-
comat ows eyes after an acute reduction
in HOP following this type of surgery
(Cashwell & Martin 1999 Berishaet al
A05; Husain et al 2013; Leeet al. 013;
Park et al 2014b; Janukviciens et al
M015). Subfoveal chomidal thickening
heas also bean reported to oocwr after
tabeculectomy in POAG and PACG
(Karaet al 2013, Usuiet al. 2013; Chen
et al. M14; Saeedi et al 2014). How-
ever, its sustainability and relationship
with FOPand ocularaxial kength remains
uncertain . Only o e study has add ressad
the perpapillary choroidal chanpes in
an early postoperative period of argical
0P reduction (Uswi et al 2013).

The aim of this prospective study
wai to evaluate the changes of the
peripapillary and subfoveal CT after an
acute reduction of TOP folowing tra-
beculectomy in oper-angle glawcoma,
@ well a3 to assss the pomible sso-

ciations hetween poatopemative chanpes
of CT, TOP and ocular axial length for
a f-month follow-up pedod.

Patients and Methods

Subjects and inclusion criteria

A proapective longitedina] sudy adher-
ing tothe principak ofthe Declaration of
Helsinki was performed at Vilnis
Univemsity Hospital Centre of Eye Dis-
eaes Foom May 2014 to December 201 5.
The permisdon of the local bicethies
committes was received, and written
informed consent was obtained from
the participants Inchsion criteria were
defined = (1) diagnosis of openr-angle
gascoma, () indicated trabeculectommy
became of uncontrolled TOF, (3) best-
corrected vizkal acuity ofi0.1 or batter, (4)
refractive error between —6.0 and +6.0 D
of sphe e and £3.0 Dof cylinder. Exclu-
son critera were defined as follows:
pror intmocular surgery except pha-
coemukification with intmocular lens
implantation, poor image quality
hecme of opaguee ocular media, retinal
disemes In total, 37 eyes of 36 patients
were included in the study. A lmbal-
Tz e becul sctomy was performed for
allthe patients by one of four surgeons.

F s mned

The basline examination incheded
visual assesament by Smellen charts
automefactometry  (Topoon  KR-1
Auto Kerato-Refrmctometer; Topeon
Madical Systems, Oakland, NI, USA),
applanation  tonometry  (Goldmanmn

tonometer; Haap-Streit AG, Koeniz,
Switzerland), slit-lamp biomicroscopy
and indirect opht halmoseopy. Biomet ry
was performed for assesament of axial
eye length wing partial optical cober-
ence interferometry (TOL Master, Card
Zeim Maditee, Dublin, CA, UUSA) before
and 6 months after theswrgery. Subifoveal
and pedpapillary CT and TOP wers
evahuated before, | week, 3and 6 months
after the trabeculectomy. The el dal
layer was imaged by SD-OCT EDI moda
{(Heidelberg Spectrali; Heidelbarg Engi-
meering, Dosenheim, Germany) and
asmemed by one ophthalmologist using
Eye Explomer software verdon 54. A
horzontal macular section through the
foves was scanmed (single inear Bscan
made up of 1536 A—scans averaged 100
frames). The perpapillary CT was
asesed from a circumferential 34 mm
diameter section centred at the centre of
the optic nerve dise{single circle B-scan of
12%, averaged 100 frames). At lesst two
acand were taken, and the image with the
et queality was chosen. Images with a
quality scome =15 wene exchadsd. Chor-
oidal thickmess (CT) was measurad from
the hyper-reflective outer bonder of the
retinal pigment epithelium to  the
choroidal-acleral interface at the foves
and 1.7 mm superior, temporal, inferior
and nasal to the optic nerve disc cantra
(Fig. 1). The muean peri pap illary CT from
the measurements at four peripapillsry
loscationes: was caleulatod.

Sitatistionl analysis

The data were analysed wing » com-
mander software (R progmamme soft-

Hg. 1. Subloveal and peripapillary choroidal thickness measuremenis usin g enhanced depih imaging specinal d amain optical cohsrence tomography.

Choroidal thickness {CT) measured in @ Ti-year-old woman with primary

apem-anglk ghocoma with minoclar pressure redoction from X2 to

& mmHg after o trabeonlsctnmy. Peripapillary CT at haseBne (A), | week (B), 3 momths (C) and & manths (T} after the trabeculactomy. Snbloveal
CT at haseline (E), | week (F), 3 months §5) and é manths (H) afer the sorgery.
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ware ‘ersion 3,12, CRAN Project
(Fox 2008). Continwous variables were
chiacked for normal distribution by
Shapino-Wilk test. Summary statistics
of normally distibuted variables were
deseribed by mean and standard devi-
ation (SD), and otherwize by madiom
and intenquartile range (TQR). Paired-
sample Wiloowon signed rank test was
wed to compare precperative and
postopemtive measurements. The cor-
melation between changes in CT, 0P
and axial length was asessed wsing
Spearman’s cormlation  coefficient.
Regresmion analysi was perfomed to
evalpate the assoclations of possible
explanatory variables (haseline TOP,
TOP red wetion, baseline axial eye length
and reduction of axal eye length) with
CT changes. Ap < (L05 was consderad
statistically significant.

Table 1. Demographic and cinial dai of the
patienis.

Parameter Vale
Age (years); medinm fangd) 68 (30-53)
ke female X4
Glamonma type; patients (Y}

Primary open-angle & (1T)

glancoma

Prendoexfolative ghncama 30 (&3)

Table 1. IOF measuremenis hefore and afiter

traheculectamy.
TOP {mmHg) Value
Basefine
Medium (IR} 25 jal)
1 week afier sugery
Ahbsolute vale; mednm T )
(1R}
Redudtion; mean i+ 50} 165 7.0)
pVahe =i
3 months after surgery
Ao hte valne; medinm 12 35)
(1R}
Reduction; mean (=50} 132 h.d)
pevalne® <Rl
# months after surgery
Ahbsolute vale; mednm 12 3.5)
(1R}
Reduction; mean i+ 50} 139 6.0)
= Value* <Rl

* pNalue of Wikoxon signed mank test to
compare  preoperafive and  postoperative
measuemenis.  [OP = minzomlar  pressune,
IQR =imterquartile rmange, SD = standard
deviation.

Results

The demographic and clinical data of
36 patients (37 eves) are presented in
Tahle 1.

The mesn OF (+5D) was signifi-
cantly reduced at all follow-up wisits
{p = 0,001, Wikoxon signed rank test)
with an a reduction of 1635
(£70) mmHg  after 1 wesk, 132
(+64) mmHg after 3 months and
13.9 (+60) mmHg after & months
(Tahle 2). The axial length (medium,
K)R) decreased from 2382 (1.34) mm
at  baseline o 2369 (145) mm
6 months postoperatively (p < 0.0001).

The medium subfoweal CT (KQR)
increased from 182 (97) pm at baseline
o 267 (107 pm after 1 week, 213
(9T pm after 3 months and 207 (91)
after & months ot era tively
{p = 0.001) (Fig. 1, Table 3. The sig-
nificantly increased CT was measured
at &l peripapillary locations dusing all
follow-ups (p< (L05) (Table 3). At 3-
and G-month visits, the medium b
fovea] and perpapillary CT was thin-
mer  than | week postoperstively
{p = 0.01). There was no difference in
thee sub foveal and peripapillary CT 3 or
6 months after the surgery (p = 0214,
p = 0208, respectively).

There wa postive  correlation
etween the magnitude of chanpe in
subfoveal CT and the magnitude of
0P medection at all follow-up wisits
(p =041 p=0001 after 1 wesk;
po= 024 p = 0039 after 3 months;
po= 0359, p=0.014 after & months)
(Fig. 2). The increade in subfoveal CT
also  correlated with baseline TOP
(p = 0420, p=0.005 p = 0285,
p=0.044; p =035 p=0015
meapectively). Similarly, the changes of
average inferior, supedor and tempo-
al peripapillary CT comelated with the
magnitde of P reduection at all
follow-ups  (p = 0426, p = 0.004;
p =039 p=002 p=030,
p = 0.011; esults of avemge perpap-
illary CT fior all visits, respectively).

A positive cormelation was found
betwesn the medoction of axial lemgth
and the thickening of subfoveal and
peripapillary choroid 6 months post-
operatively {p = 0431, p = 0004,
P o= 0580, p= 0001, respactively).

Tn multiple regression analysis, per-
papillary choroidal thickening was
msociated with greater BOP redwetion
and longer baseline axial length after
adjstment for baseline TOF 1 wesk

postoperatively (p = 00002 regresion
coefficient: 2.9 pm/mmHg, 95% CT1.5-
44; p= 00, repression coefficient:
4.8 pmfmm, 95% CT 0.03-9.6, respec-
tively). After 6 months, the reduction in
axial length appeared to be the only
factor associated with thicker peripapil-
lry choroid (p = 0031; regresion
coefficient: 7329 pmmm, 95% C1 7.1-
139.5).

The longer baseline axial lenpth was
the single varshle msociated with
thicker postoperative subfoveal CT
1 week postoperatively  in multiple
megresion analysis (p= 0035, regres-
sion coefficient: 11.6 pmjmm, 95% C1
09-224). Intraccular presure (BOF)
reduction showed a tendency to be aso-
ciated with subfovesl CT chamges at 1-
vk ansd G-month Foll ow-wpsin wmivan-
ater modiels {p = (U057, regresson coeffi-
cient: 1.9 pm/mmHg, 95% CT 03-3.5,
= 0U008; re gresioncoefficient: 1.8 pm/
mmHg, 95% CT 0.5-3.1, respectively);
however, these asspciations were non-
sgnificant when adjested to the baeline
TP (p = 0.164, p = 0262, respectively).
In univariate model, the shorening of
axial lemgth was asociated with sub-
foveal thickening & months postopera-

{p = 0.0, regression coefflcient:
1522 pmfmm, 95% CT 40.7-263.7).
Discussion
In the present study, subfovesl and
peripapillary CT and BOP were evalu-
ated in open-angle glhocoma eyes
before and after trabeculctomy. A
dgnificant increass in CT at both
locations was observed during the early
and late postoperative perioda

Vascular factors have been poo posed
to have an important role in the
development of plavcomatows injury
(Leske et al 2008; Chemecheanu at al
A13). Lower systolic perfuson pres-
aure, Jower aysolic Blood pressure and
cardiovascular disesse history were
linked to glaucoma progression, which
indicates a role of bchaemia in the
pathophysiology of gavcoma (Leske
etal. 2007). Theme is increasing avi-
demce that the choreid is thinmer in
normal-tension  glavcoma  than  in
healthy eyes (Hirooka et al 2002
Park etal 2014a). Funhermore,
diecreassd thickness of the temporal
peripapillary choroid in eyes with nor-
mal-temsion glhucoma i3 asociated
with progresive wvisual field los
(Hirooka et al. 2012h). Thess finding
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Table 3. Chorcidal thickness messwremenis at haseline and afier the inbeculeciomy.

Basddine 1 week afier surgery 3 manths afier surgery & mamiths after surgery
Medium IQR) Mediun QR ) Medium (R ) Medinm (TQR)

SF - CT, pm 152 (3T) 267 (1emtt 213 gttt 207 (et

P_ (T, gm 915 (52.75) LTS (ﬂszr?f" %575 @ o)t %55 (5175

N-CT, pm 114 (68) 145 0T 120 @2}: 121 syt

T-CT, gm 21 (56) 102 0T s as(sl)f:

1- CT. m &S (35) 5 (45 79 (36) 76 (36)

5 CT, pm & (62) 126 (1e)*T 1z a5t 106 (73

= 0o, T p =00, p = 005, Wilcowon signed rank test to compare preoperative and posioper stive CT measmrements. IR = imterquar le

range, CT = choroidal thickness, SF = subfoveal, P = maan

peripagillary, § = superiar peripapillary.

Cira wank it briabes uinchangy

T thickmnrg it
=

=

v, N=mnasal

Thse: easthe war foheeaclom

b= AR ]
El4

illary, T = tempaoral peripapillary, 1= infarkar

Sy et abar Shecakesi ooy

2 lndoannng G

U s ann g

a S o w Y as -
FoF Pdaziar JTn- g

" RE3 k-3 =
1P et i

Hg. X Correlation hatween suhfoveal CT thickening and I0P reducsion. Scatier plots of change in choroidal thickmess and TOP. A positive
correlation abserved hatween thie magnitnde of suhfoveal ch oo dal thi ceness increase and TOP reduction at loweek (p = 04590, p = Q001), Smamth
{p = 0, po= 0035) and S.mamth follswans p = 0359, p = 0.0M). CT = choraidal thickness, 10P = intraccular pressure.

suppest the posaible role of structural
choroidal changes in the pat hopenessis
of glaveona, especially in the perdpap-
illary ama, which contibutes to the
Hhoind supep Iy oof the optic nerve dise. As
we report, acute TOP reduction can
induce long-term strocturml changes in
both the peripapillary and central aress
of the choreid Defomnations and
atraing of the optic merve head envi-
mnment ae shown to be stromgly
dependent on the indirect effects of
HOF on the sclera (Sigal et al 2005).
Intraccular presmure (TOP) changes
could posibly affect the optic merve
tisawes mot only throweh bi omechs mical
acleral forces but also via changes in
the chomidal vascular bed due to the
indirect scleral impact on  adjacent
srectues,  this compromiing  or
improving the blood supply.

To the best of owr knowledge, very
few studies have evahated champes in
CT of the peripapillary region follow-
ing glavcoma surgery, the existing oms
presenting  short-term  postoperative
maults only. Uss etal. (013) mea-
sured postoperative peripapillary CT

changes in  open-angle plascoma
(OAG) patients using a prototype
high-penetration OCT and found a
sgnil t choroidal thickening at all
four peripapillary quadrants. The
mpoted choroidal thickening was
greater compared to our results, poten-
tially becawse of amore distant location
of CT mesurements from the optic
merve dise (2 mm from the optic nerve
dise centre), different OCT device usad
and a greater [OP redvction after tra-
beculectomy. Chen and co-workes
examined choroidal changes of 2 macy-
br megion in PACG eye after tra-
beculectomy;  their messurements
Imm masally to the foves represent
temiporal peripapilary area (Chenet al
A4y The awthors fownd anaverage CT
increaseof 1§ pmat thislecation? days
aftera trabeculsctonty, which i compa-
mhble to our resulis. We observed a
significant incresse in the perdpapillary
CT at all meas red locations ot onlyin
the early postoperative perdod &
reported by the af orementi oned autho m
bt at least 6 months after the surpical
TP red wetion.

Theme are sveral postoperative gla-
coma stisdies addressing CT changes at
the macula, and the reported resuls are
comitent with our study (Kara et al
2013 Uswi etal 20013; Chen et al
2014; Saeedi et al 20104). Usui et al
{213) found an average increase of
48 pm of subfoveal CT 1 week post-
operatively,. Kara and co-workers
{2A13) reported that a large TOP
decresse canses an average macular
thickening of 36 pm
1 month after trabeculectomy. Postop-
erative CT changes were analyed mea-
suring a 6 mm wide macular region by
Saeedi et al. (2014). The authors pro-
vided estimates of CT increasse and
axial length decrese after JOP lower-
img in 17 eyes & months postopera-
tively. They confirmed a lomg-term
macular choroidal thickening after tra-
beculectomy, compatible with the data
in our study. Furthermom, we found
the mean subfoveal and perpapillary
CT to thin dufng the postoperative
pefod when compared at 1 week and
hoth subsequent follow-uwpa. I is con-
sistent with the findings of Du et al
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{200 5), who reported 2 thinning of the
choroid from a postoperative day 1 to
1 month in acwte PACG  regquiring
trabeculactomy.

We also evaluated TOP relationships
with the CT changes after trabeculec-
tomy. The magnitude of chanpe in
subfoveal and peripapillary CT come-
bted postively with the decresse in
0P during the entire examination
perind. The positive correlation
hetween postoperative macular clonoi-
dal thickening and greater TOP neduc-
tion was proven in two previous studies
(Kara et al. 2003; Saeedi et al. 2014).
Results summarnizing the changes of
subfoveal CT | month posto peratively
showed that a thicker postoperative
choroid correlated with greater JOP
meduction, a shorening of the axial
length and an increase in OPP (Kara
etal. 2003). However, the smdies
examining the CT 1 wesk after the
surgery did not confirm the TOP nedue-
tion to comelate with a subfoveal
choroidal thickening (Uswi et al. 013,
Chen et al. 2014). The authars of the
latter studies hypothesized that a lack
of corelation could be explained by
the smaller samples, shorter foll ow-up
time and PACG patients examimed.
There are few data about corralation
Tetween changes in pedpapillary CT
and TOP, exiasting one describing only
eafdy postoperative pefod. Usui with
colleages (2013) found the redwction
of TOP to correlate only with the
increase in inferior and masal pardpap-
illary CT but not with the mean,
superior of temporal peripapillary area
1 week postoperatively. In this study,
we report the long-term comelations
Tetween the peripapillary CT changes
and raducad TOP.

There has been consistent evidence
that amial length decreases with a
dicrease in 0P after trabeculsctonmy
{Francis et al. 2005 Huanget al 2012,
Husain et al 2013). Correlation
between CT and axial length has ako
been mported (Wei et al. 2013; San-
chez-Cano et al. 214; Sansom et al.
A16). Howewver, data about the asso-
ciations betwesn poatopermtive chomi-
dal thickening and a shortening of the
axial length remain controversial In
comsistence with other studies we
demonstrated a significant correlation
Tetween the postoperative changes of
CT and amial length shortening (Kam
etal. 2013; Saeedi et al. 2014). Other
researches did not confirm these resulis

in an early postoperative perod (U
et al. 2013 Chen et al. 2014).

Several mechanisms for choreidal
thickendng after trahecul ¥ can
be comsiderad. The MOP rmeduction
affects the choroid directly as the force
of the decreased BOP on the choroid &
reduced. However, mome impontant i
the indirect effect of reduced IOF on
aclera because subssquently scleral
deformations are tramsmitted to com-
pliant adjacent intraccular fissues
(Sigal etal 2005). The increase in
ocular blood flow after trabaculecto nmy
can alio contribute to choroidal thick-
ening (Berisha et al. 2005, Kara et al.
M13; Januleviciene et al 2015). Other
hypotheses of CT changes after the
surgery inchde the increased synthesis
of mmotically active proteoglycans,
growing number and size of the chond-
ocapillaris' fenestrations, altered trans-
port of fluid from metina acros the
metinal pigment epithelium and change
in the tonus of non-vascular smooth
macles that spans the choroid (Nickla
& Wallman 2010).

The prospactive design of the study,
a sufficient sample size, peripapillary s
well a3 subfoveal CT mesiurements
and a longer follow-up period than in
moat amilar previows studies are obwi-
ous strengths of our study. However,
potential limitations should be noted.
Firat, not all CT measuremants wera
made at the same time of the day and
diumal fluctuations could therefore
influence  the messurements of CT.
The authors maume the influence of
diumal varations in this study to be
non-aignificant, as the postoperative
CT differences were greater than diur-
mal CT variations described before (Lo
et al. 2004). Second, no CT maps wara
gemerated, but measuremants were per-
formed at five presslocted positions
only. Third, as no OCT softwanre i
availlable for auvtomated CT assess-
ment, the CT mesurements weme per-
formed mameally. To minimize this
biaz, all measements were made by
one investigator. Further studies are
meaded to overcome these limitations
and investigate the lomg-term structural
changes of the choroidal layer and its
influence to the blood supply of the
optic merve dise after BOP redwction
following trabeculectomy, especially in
the perpapillary ama

In conclusion, the presnt study
showed that [OP eduction after tma-
beculectomy camed an increass in the

subfoveal and perdpapillary CT for at
least 6 months postoperatively which
cormelated with greater BOP reduction
and axial eyve length shortening. In the
long-term, the decreass in axial lemgth,
but ot TOP, was the only factor to be
maoctated with peripapillary choroidal
thic kendmg in the regresion analysis.
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Background. The aim of the study was to assess changes in
macular thickness after trabeculectomy in respect to the use of
S-fluorouracil (5-FU) as well as to analyse possible associations
between the postoperative changes in macular thickness and in-
traocular pressure (10F).

Materials and methods. The prospective observational study
incleded 106 eyes (100 patients) with glaucoma who underwent
trabeculectomny with or without 5-FUL Subsequently 5-FU needling
was performed if failure of the filtrating bleb occurred. Macular
thickness and the I0P were evaluated before, one week, and six
months after the surgery. The mean and sectoral macular thickness
was assessed using spectral domain optical coherence tomography.

Results. Themean (+5D)10Preduced from27.71(+6.88)mmHg
at baseline to 18.3 (+6.1) mmHg one week (p < 0.001) and 15.1
(£7.6) mmHg six months (p < 0.001) afier trabeculectomy. One
week postoperatively, the mean macular thickness increased from
285.19 (+15.98) pm to 2889 (£1631) pm (p < 0.001); macular
thickening was significant in all subfields (p < 0.001) and correlat-
ed positively with IOP reduction (rho = 0.312, p = 0.001 for cen-
tral subfield). After six months, macula remained thicker only at
the central and inner nasal subfields (p < 0.05). The changes in
macular thickness were not affected by the use of 5-fluorouracil

Conclusions. Trabeculectomy may induce a slight macular
thickening which is more pronounced in the early postoperative
period. The 10P reduction plays an important role in this process
and is associated with thicker postoperative macula. However,
the use of adjunctive 5-FU has no influence on macular thickness
after glaucoma surgery despite its potential hypotonic, inflamma-
tory and cytotomic effects.

Keywords: retinal thickness, macula, trabeculectomy, 5-fluorura-
cil, intraocular pressure
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INTRODUCTION

Structural changes in ocular posterior pole such
as shortening of axtal length, anterior displace-
ment of lamina cribrosa, reversal of the optic
nerve cupping, and thickening of macular and
parapapillary choroid have been reported after
acute reduction in intraocular pressire (I0OP) fol-
lowing glaucoma filtering surgery (1-7). However,
few studies have evaluated central retinal chang-
es after trabeculectomy, especially with respect to
the use of antifibrotic agents. A reversible central
macular thickening has been described after glau-
coma surgery revealing no assoclation between
the reduction of intraocular pressure and retinal
changes (8, 9). 5till, prospective studies evaluating
thelong term effects on total macular thickness are
lacking.

Macular oedema following intraocular sur-
gery including trabeculectomy has been shown to
caiise visiual impairment even in uncomplicated
surgical cases {10-13). The use of antimetabolites,
including 5-fluorowracll (5-FU), in glaucoma
surgery or a fatled filtering bleb needling increas-
es the risk of early postoperative complications
siuch as bleb leakage, hypotonic maculopathy,
uveltis, and infectious endophthalmitis (14-19).
We hypothesize that anti-scaring substances used
in glaucoma surgery could enhance the postop-
erattve structural changes in macula because of
their assoclation with a marked IOP reduction,
postoperative inflammation, as well as a possihle
subclinical toxic effect on retinal cells. Therefore
we evaluated macular changes after trabeculec-
tomy with or without the use of adjunctive me-
tabolite and its relation with Intraocular pressiire
changes.

The alm of our study was to assess macular
thickness after an acute reduction of IOP follow-
ing trabeculectomy and to analyse possible as-
soctations between the postoperative changes in
retinal thickness and intraocular pressure. In ad-
dition, we investigated whether the use of 5-FU
may alter this response.

MATERIALS AND METHODS
A prospective longitudinal study adhering to

the principals of the declaration of Helsinki was
performed at Wilnius University Hospital San-

taros klinlkos Centre of Eye Diseases from May
2014 to December 2016. The permisslon of the lo-
cil bloethics committee was recelved and written
Informed consent was obtalned from the partic-
Ipants. Patlents with glaucoma who underwent
trabeculectomy because of an uncontrolled I0P
were enrolled in the study. Excluslon criteria
were defined as: prior intraocular surgery except
phacoemulsification with Intraocular lens implan-
tatlon; refractive error beyond -6.0 D and +6.0 D
of sphere and +3.0 I of cylinder; poor Image qua-
lity because of opaque ocular media; age-related
macular degeneration of AREDS (Age-Related
Eye DMsease Study) category 4; uveltls, cystold
macular oedema, and hypotony maculopathy. In
total, 106 eyes of 100 patlents were Included in
the study. All patients underwent a llmbal-based
trabeculectomy with or without 5-FU. Subse-
quently, 5-FU needling was performed If fallure
of the filtrating bleb occurred.

The baseline examination Included applanation
tonometry (Goldmann tonometer, Haag-Strelt
AG, Switzerland), slit-lamp blomicroscopy, indi-
rect ophthalmoscopy, autorefractometry (Topcon
KR-1 Auto Kerato-Refractometre, Topcon med-
Ical Systems, USA), and spectral domain optical
coherence tomography (SD-OCT) (Heldelberg
Spectralls, Heldelberg Engineering, Dossenhelm,
Germany). The Intraocular pressure and mean
and sectoral macular thickness were compared
preoperatively, one week, and six months afier
the surgery.

The retina was Imaged by SD-QOCT enhanced
depth imaging mode. The images were generated
using the posterior pole scan pattern centered at
the fovea at equally spaced angular orlentations
and &1 raster lines spaced 120 pm apart. We se-
lected the macular map analysis protocol on Spec-
tralis to display numeric averages of the measure-
ments for each of the nine subfields as defined by
the Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(ETDRS) (Flg. 1). The standard retinal subfields
Included central, Inner superior, inner nasal, In-
ner inferior, inner temporal, outer superlor, outer
nasal, outer Inferlor, and outer temporal sectors
(Flg. 1). The central foveal subfield, Inner and
outer macular subfields are bounded by the In-
nermost 1-mm dlameter, 3-, and 6-mm diameter
clrcles, respectively. The mean macular thickness
was averaged from all nine subfields,
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Fig. 1. Measurements of macular thickness with spectral domain optical coherence tomography

Macular thickness was measured using enhanced depth 1maging optical coherence tomography at 9 subfields (a): CM,
central macula ; SIM, supertor inner macula, TIM, temporal inner macula, IIM, inferior inner macula; NIM, nasal inner
macula SOM, superior outer macula; TOM, temporal outer macula; IOM, inferior outer macula, NOM, nasal outer mac-
ula. The retinal thickness was defined as distance between hyperreflective internal Ilmiting membrane (ILM) and Bruch’s

membrane (BM) (b).

The data were analyzed using R command-
er softiware (R program software version 3.1.2,
CRAN Project). Continuous varlables were
checked for normal distribution and expressed
by mean and standard deviation (SD). Repeated
measures ANOVA analysis was used to compare
the mean value of preoperative and postopera-
tive measurements, p value was adjusted for mul-
tiple comparisons using Bonferron! correction.

The correlation and univariate regression analysis
were performed. p < 0.05 was considered statisti-
cally significant.

RESULTS
In total, data of 106 eyes (100 patlents) were analyz-

ed. The demographic and clinical characteristics of
the patients are presented In Table 1.

Table 1. Demographic and clinical characteristics of the patients

Parameter Value
Age, years (mean, range) 66.43 (30-83)
Male/Female 47/53
Visual acuity, Snellen chart (mean + SD) 0.67 +0.26
Refraction®, diopters (mean + SD) -0.47 +£2.02
Glaucoma type (eyes)
Pseudoexfoliative glaucoma 78
Primary open angle glaucoma 18
Primary angle closure glaucoma 8
Juvenile glaucoma 1
Pigmentary glaucoma 1
Total 106

Abbrevtations: SD, standard deviation; *, spherical equivalent.
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The mean preoperative IOP (+5D) under top-
ical medications was 27.71 (+6.88) mmHg. After
surgery a significant reduction at both follow-up
visits was observed to values of 18.3 (+8.1) mmHg
after one week (p < 0.001) and 15.1 (+7.6) mmHg
after six months (p < 0.001). The IOP re-
duction did not differ significantly between
the patients with or without adjunctive 5-FU
(p = 0.05).

Macula thickness at all measured ETDRs sec-
tors and the mean macular thickness increased
one week after trabeculectomy (p < 0.001) (Ta-
ble 2). During the early postoperative period
the mean change in thickness of the central mac-
ular subfield was 4.17 (+6.95) pm (p < 0.001). Smx
months after the surgery a small yet significant
macular thickening was observed in central and
inner nasal macular subfields only (p = 0.002,
p="0.016) (Table 2). The thickness of the outer na-
sal segment reduced —1.95 (+7.78) pm half a year
after the surgery (p = 0.034).

A total of 38 eyes (35.85%) recelved 5-FU dur-
Ing trabeculectomy and 32 eyes (30.19%) underwent
needling with 5-FU because of failed filtering blebs.
There was no slgnificant difference in the change in
macular thickness at all measured locations, nelther
regarding the use of 5-FU during the trabeculecto-
my nor during the filtering blebs needling (p > 0.05).

There was a mild correlation between the mag-
nitude of the macular thickening and the IOP re-
duction at all macular subfields one week postop-
eratively (p < 0.05) (Fig. 2). However, at the later
follow-up only outer nasal and superior subfields
correlated significantly with the IOP (rho = -0.321,
p < 0.001 and rho = -0.273, p = 0.002, respec-
tively). In univariate regresslon models, a great-
er IOP reduction was assoclated with central and
average macular thickening one week afier fra-
beculectomy (p = 0.0095, regresslon coefficient:
0.214 pm/mmHg, 35% CI 0.053 to 0.375; p = 0.0007,
regresslon coeficlent: 0,167 pm/mmHg, 95% CI
0.072 to 0.262, respectively).

Table 2. Central retinal thickness measurements at baseline and after trabeculectomy

Macniar fhickmess

o um, mean (£5D)

subfields Baccline tweekafier | 6months after ?:::f c::’;:

surgery surgery postoperatively | postoperatively

CM 268,10 (+19.90) 27227 (£20.48) 27013 (+20.33) 417 (#6954 11 203 (+5.88)41
SIM 310.85 (+18.59) 315.02 (£18.63) 31121 (+20.41) 417 (4750411 0.36 (+11.07)
TIM 208,25 (+18.69) 30132 (£18.49) 20896 (+18.63) 3.08 (#5. 140411 072 (+5.21)
I 305.42 (+19.67) 30936 (£20.25) 306.34 (+20.10) 303 (4920411 0.92 (+6.57)
NIM 316.08 (+19.42) 320006 (£20.39) 31768 (+19.91) 307 (#5934t 1.59 (+5.760
SOM 26040 (£15.80) 27292 (£15.82) 269.61 (£15.73) 3.52 (24030111 0.22 (16.41)
TOM 25032 (£15.34) 26254 (£15.37) 26181 (£17.28) 322 (24650111 2.49 (£10.886)
1I0OM 25556 (£15.22) 25832 (215.34) 25556 (+16.07) 2.76 (4280111 0,00 (£9.26)
NOM 28375 (£18.16) 28828 (£19.17) 281.79 (£18.13) 454 (25170111 -1.95 (£7.78)t
Mean

‘macular 285.19 (£15.98) 2889 (£1631) 2359 (+16.02) 371 (24210 111 0.71 (15.55)

thickness

Abbreviations: 5D, standard deviation; CM, central macula; SIM, superior inner macula, TIM, temporal
inner macula, IIM, inferior inner macula; NIM, nasal inner macula 30M, superior outer macula; TOM,
temporal outer macula; I0M, inferior outer macula, NOM, nasal outer macula. ™, p < 0.001; "'; p < 0.01; ",

p<0.05
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Fig. 2. Correlation between the macular thickening and IOP reduction one week after

trabeculectomy

A positive correlation between magnitude of change In mean, central, proximal temporal and
proximal nassl macular thickness and IOP redisction (rho = 0352, p< 000 1; rho = 0312,
p=10.001; tha = 0.346, p = 0001 and rho = 0.352, p < 0.001, respectively.

DISCUSSION

Only few studies have previously referred to
the changes in macular thickness following trabec-
ulectomy. We set out to evaluate the effect of un-
complicated trabeculectomy with or without 5-FU
on the central retina in the short- and long-term
postoperative pertods. The thickening of all macular
sibfields was observed one week after the surgery.
Six months after trabeculectomy this effect stayed
significant in central and inner nasal macular sec-
tors, bt was less pronounced. Our early postoper-
attvely results are consistent with several previous
studies. Sesar et al. reported a thicker central mac-
ilar one week after trabeculectomy n 34 plauco-
matoiis eyes (8). A modest thickening of fovea af-
ter filtrating surgery with or without anti-scarring

apents was also described by Karasheva et al. (9).
The authors revealed the largest increase of retinal
thickness one month after surgery. Foveal thickness
did not, however, differ significantly from the pre-
operative value three months after trabeculactomy.
Contrarily, in our study the slight retinal thickening
remained significant in the late postoperative pert-
od at the central and inner nasal macular subfields.
These results agree with work of Pitale et al, who
showed a trend toward a total macular thickness
increase as a result of a surgical IOP reduction af-
ter an average of 10.8 + 5.3 months follow-up (20).
A small retinal thinming of the outer nasal sub-
field in our study could be explained by the pro-
gressive plaucomatous damage to the retinal nerve
fibre layer which is the thickest in this peripapillary

Tegion.
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We also evaluated the relationship between
the IOP and the retinal changes after trabeculecto-
my. The results revealed a mild correlation between
the magnitude of macular thickening and the IOP
reduction at all macular sectors one week post-
operatively, yet the relationship stayed significant
afier six months in outer nasal and superior sec-
tors only. In contrast, no significant correlation
was found between the changes of retinal thick-
ness and a surgery-induced I0OP reduction In pre-
vious studles (8, 9). Potentially, a greater surgical
IOP reductlon and a bigger sample size In com-
parison with the mentioned studles permitied us
to prove a significant assoclation between the IOP
reduction and mild early macular changes.

Several mechanlsms may contribute to the cen-
tral retinal thickening after trabeculectomy. An
acute IOP reductlon may affects macular thick-
ness directly since the inner force of the IOP on
the retina 1s reduced allowing to re-gain its orlgl-
nal shape. Moreover, the indirect effect of the IOP
lowering wia subsequent scleral deformations
transmitted to compliant adjacent Intraocular tis-
sues appears to play a role (21). Additionally, an
10P lowering leads to the reduction of the retinal
Interstitlal pressure and an Increase in the gradi-
ent of the capillary/intercellular pressure leading
to enhanced filtration and fluld accumulation In
the Intracellular retinal space (8, 22). It has been
suggested that the thickening of the retinal nerve
fibre layer observed after glaucoma filtration sur-
gery Is due to a parapapillary swelllng (23). Final-
Iy, Inflammation may play a role in the thickening
of the retina, because the Inflammatory mediators
from the antertor chamber are reported to reach
the posterior pole of the eye and Increase the per-
meability of the blood-agqueous barrler assoclated
with vascular leakage (24-16).

In the present study we also investigated the ef-
fect of 5-FU on the macular thickening. The an-
timetabolite 15 used as an adjunctive therapy to
trabeculectomy, as well as for needling of falled
filtering bleb to suppress conjunctival fibroblast
proliferation and to inhibit scarring of ocular tis-
sues (27, 28). Several studles have shown that In
the long term the use of antimetabolites may be
assoclated with higher rates of bleb leaks, blebl-
t1s, scleral melting. uveltls, endophthalmitls, hy-
potony. hypotony maculopathy, and choroidal
effusions (12, 29, 30). The subconjunctival admin-

Istration of a 5-FU dose not only Induces ocular
surface toxicity but also has toxic effects on corne-
al endothellum, cillary body, and retina (31-34).
Furthermore, the inhibition of protein synthesis in
photoreceptors and ganglion cells of rabbit retina
was demonstrated following subconjunctival 5-FU
Injections after a trephine filtering procedure (35).
Therefore 5-FU may be assoclated with a larger IOP
reduction and hypotony as well as with toxic or Im-
unomodulating effects and have a potential iImpact
on the postoperative macular changes. In our study,
however, we found no significant Impact of the use
of 5-FU on the change In macular thickness.

The strengths of our study were the prospective
deslgn, relatively large sample size, long follow-up,
and the wide macular area measured. The limi-
tatlons Include potentlal segmentation errors of
retinal layers, which were, however, minimized by
manually checking all the OCT scans and the het-
erogenelty of the study population since different
types of glaucoma were Included.

We conclude that trabeculectomy may In-
duce a slight macular thickening which 1s more
pronounced In the early postoperative perlod.
The IOP reduction plays an important role In this
process and 1s assoclated with the thicker post-
operative macula; still, the Inflammatory mech-
anism may be considered. Desplite the potential
hypotonic, Inflammatory and cytotoxic effects on
the eye, the adjunctive antimetabolite 5-FU has
no influence on the central retinal thickness after
glaucoma surgery.
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Eugenijus L Leopold Schmett
TINKLAINES GELTONOSIOS DEMES STORIO

POKYCIAI PO TRABEKULEKTOMIJOS BE ARBA
SU 5-FLUOROURACILU

Santrauka
Jvadas. Tyrimo tikslas — jvertinti tinklainés geltonosios
démés storio pokytius po trabekulektomijos atsiivel-

giant | 5-fluoruracilo naudojimg bei rasti galimas struk-
tiriniy centrinés tinklainés dalies pokyciy sasajas su
akispidiin

Medziaga ir metodai. Prospektyvingje stebimojo-
je studijoje dalyvavo 100 glaukoma serganéiy pacienty
(106 akys), kuriems atlikta trabekulektomija be arba su
papildomu 5-fluoruracilu. Pooperaciniu periodun nefunk-
cionuojanéios filtracinés pagalvélés atveju taikytos 5-fluo-
ruracilo injekcijos. Akispisdis ir tinklainés geltonosios deé-
miés storiai vertinti priei operacijy bei 1 sav. ir 6 mén. po
operacijos. Vidutinis ir sektoriniai tinklainés peltonosios
démés storiai matuoti atlickant spekiro domeno opting
looherenting tomografija.

Rezultatai, P . todu stebé -
akispiudfio suma#éjimas nuo bazinio 27,71 (+6,88) mmHg
iki 18,3 (+8,1) mmHg po vienos savaités (p < 0,001) ir
15,1 (+7,6) mmHg po & mén. (p < D,001). Pragjus vie-
nai savaitei po trabekulektomijos, vidutinis geltono-
sios démés storis padidéjo nuo 285,19 (+1598) pm iki
288.9 (£16,31) pm (p < 0,001). Ankstyvame pooperacinia-
me perinde tinklaing sustoréjo visuose geltonosios démes
sektoriuose (p < 0,001), rasta teigiama geltonosios démés
centrinio ir sektoriniy storiy polytiy, taip pat akispi-
diio sumaféjimo koreliacija (centrinio tinklainés storio:
rho = 0,312, p = 0,001). Vehywuoju pooperacinin perindu
statistitkai reikimingas geltonosios démés sustoréjimas
rastas tik centriniame ir vidiniame nazaliniame sekto-
rivose (p < 0,05). 5-fluoruracilo nacdojimas trabelolek-
tomijos metu ar pooperaciniu periodu neturéjo reiks-
mingos jtakos tinklainés geltonosios démeés dalies storio
pokyciams.

Iivados. Trabekulektomija lemia tinklainés geltono-
niame periode. 15 dalies padidéjusj centrinés tinklainés
dalies storj po glaukomos operacijos galima paaiikinti
akispidiio sumagéjimu, kuris korelivoja su struktiriniais
tinklainés polcyciais. Tuo tarpu antimetabolito 5-fluorou-
racilo vartojimas, nepaisant jo galimo hipotenzinio, imu-
nomodulivojanéio ir citotoksinio poveikio, geltonosios

Raktaiodiiai: tinklainés storis, geltonoji déme, tra-
bekulektomija, 5-fleorouracilas, akispidis
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2005-2016 Vilniaus miesto glaukoma serganciy zmoniy klubas
Kalbos

Lietuviy — gimtoji, angly ir rusy — laisvai, vokie¢iy ir pranciizy — pradmenys.
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PADEKA

Sio mokslinio darbo nebiity be daugybés ismintingy ir gery Zmoniuy.

Nuosirdziai dékoju disertacijos darbo vadovui prof. dr. Eugenijui
Lesinskui ir Akiy ligy centro vadovui doc. dr. R. ASokliui uz pasitikéjima,
palaikyma, organizacing pagalbg ir patarimus atlieckant mokslinj tyrima,
pristatant rezultatus ir ruoSiant disertacija.

Ypa¢ esu dékinga moksliniam konsultantui prof. dr. Leopold’ui
Schmetterer’iui — Mokytojui ir palaikytojui. Jo autoritetas ir paprastumas,
gairiy brézimas ir démesys detaléms, konsultavimas ir dragsinimas buvo vieni
geriausiy dalyky per mano doktorantiiros studijas.

Labai dékui disertacijos gynimo tarybos pirmininkei prof. dr. Janinai
Tutkuvienei, nariams prof. dr. Ingridai Janulevi¢ienei, prof. dr. Daliui
Jatuziui, doc. dr. Giedriui Kalesnykui ir doc. dr. Gerhard’ui Garhoéfer’iui
uz jdomius klausimus ir diskusija. Esu dékinga recenzentams doc. dr. Sauliui
Galgauskui ir doc. dr. Andriui Cimbalui uz pastabas tobulinant §j darba.

Taip pat dékoju su mumis bendradarbiavusiems doc. dr. Michaél’iui
Girard’ui ir dr. Jacqueline Chua i§ Singapiiro akiy tyrimy instituto uz
galimybe naudotis Morphology 1.0 ir Reflectivity programomis ir vertingus
patarimus ruoSiant publikacijas. Dékui doc. dr. Tomui Rekasiui, kantriai
ieSkojusiam statistinés analizés sprendimy.

NuoSirdus acéit  doc. dr. GrazZinai Juodkaitei, mokiusiai
oftalmologijos ir sudominusiai glaukoma.

Dékoju gyd. oftalmologei Ernestai JaSinskienei, padéjusiai tiriant
pacientus ir vertinant akytosios plokstelés tomogramas, gyd. oftalmologéms
Ausrai Liveikienei ir Sigitai Spei¢ienei, talkinusioms atrenkant tiriamuosius,
gyd. rezident¢éms Eglei Drukteinienei, Aistei Augytei ir Ramintai
Mikalauskienei, prisidéjusioms tvarkant pacienty duomenis. Dékoju
slaugytojai Jolitai Ivancikienei uz talkg atliekant oftalmologinius tyrimus ir
nuoSirdy ripesti manimi. Kartu sakau aciii visam Vilniaus universiteto
ligoninés Santaros kliniky Akiy ligy centro kolektyvui — jauciau jusy
draugiSkuma, o prireikus — pagalba.

Acit bi¢iuliams Gintei Zurbaitei-Butkuvienei, Jonui Urbonaviciui
ir Vidmantui JaSinskui uZz disertacijos iliustracijas, visiems draugams ir
artimiesiems, kurie padéjo ir drasino.

Uzvis labiausiai dékoju savo brangiai Seimai, jos meilé visa pakélé ir
iStvéré: vyrui Giedriui, vaikams Liepai, Rokui ir Martynui, mamai
Stefanijai ir uosviui Jurgiui.

Acit AukStesniam uz mus uz nuotyk] eiti $iuo keliu.
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