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ABSTRACT
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Witreoretinopatia proliferacyjna (PVR) uznawana jest za najczęstszą 
przyczynę niepowodzenia operacyjnego leczenia przedarciowego 
odwarstwienia siatkówki. Obecnie PVR porównuje się z  procesem 
nieprawidłowego gojenia ran, powstawaniem i obkurczaniem błon ko-
mórkowych po obu stronach powierzchni siatkówki i w komorze cia-
ła szklistego, a także zwłóknieniami śródsiatkówkowymi. W rozwoju 
PVR wyodrębnia się kilka etapów: fazę niedokrwienia, stan zapalny, 
apoptozę, fazę migracji, proliferacji i transformacji, obkurczania się 
błon. Kluczową rolę w całym procesie odgrywają komórki nabłonka 
barwnikowego siatkówki, które (stymulowane m.in. przez czynniki 
zapalne) ulegają transformacji, tracąc cechy komórek nabłonkowych 
na rzecz cech komórek mezenchymatycznych, przypominających 
fibroblasty. Trwają badania molekularne, mające na celu lepsze zro-
zumienie patofizjologii PVR, oraz badania kliniczne środków zapo-
biegających powstawaniu PVR.

Słowa kluczowe: proliferacyjna witreoretinopatia, przedarciowe od-
warstwienie siatkówki, przejście nabłonkowo-mezenchymalne

Proliferative vitreoretinopathy (PVR) is considered the most com-
mon cause of failure in the surgical treatment of rhegmatogenous 
retinal detachment. Currently, PVR is compared to the process of 
abnormal wound healing characterized by the formation and shrink-
ing of cell membranes on both sides of the retinal surface and in the 
vitreous body chamber, as well as intraretinal fibrosis. Several phases 
can be distinguished, i.e. the ischemic phase, inflammation, apopto-
sis, the phase of migration, proliferation and transformation, and the 
phase of membrane shrinking. A key role in the whole process is 
played by retinal pigment epithelial cells, which, stimulated, among 
other things, by inflammatory factors, undergo a  transformation, 
losing the characteristics of epithelial cells in favor of those of fibro-
blast-like mesenchymal cells. Laboratory studies are underway for 
a better understanding of the pathophysiology of PVR, as well as 
clinical trials of various agents to prevent PVR.

Keywords: proliferative vitreoretinopathy, rhegmatogenous retinat 
detachment, epithelial-mesenchymal transition

Wstęp

Termin „proliferacyjna witreoretinopatia” (proliferative 
vitreoretinopathy, PVR) został utworzony przez Retina 
Society Terminology Committee w 1983 r. dla określe-
nia procesu chorobowego występującego wtórnie do 
przedarciowego odwarstwienia siatkówki (rhegmato-
genous retinal detachment, RRD) [1].
Proliferacyjna witreoretinopatia pozostaje jedną 

z głównych przyczyn niepowodzeń operacyjnego le-

czenia RRD – pojawia się w 5–10% oczu z RRD [2]. 
Polega na nieprawidłowym tworzeniu się błon na-
siatkówkowych, śródsiatkówkowych i  podsiatkówko-
wych w następstwie RRD. Błony te, obkurczając się, 
powodują trakcje ponownie odwarstwiające siatków-
kę i  tworzące nowe lub poszerzające już istniejące 
przedarcia siatkówki.
W grupie podwyższonego ryzyka progresji do PVR 

znajdują się pacjenci z:
−	 istniejącymi błonami PVR [3, 4],
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−	 długim, zwykle kilkumiesięcznym, wywiadem niele-
czonego RRD [3],

−	 występowaniem PVR w przeszłości [3, 4],
−	 dużymi (>3 średnice tarczy nerwu wzrokowego) 
podkowiastymi przedarciami odsłaniającymi dużo 
nabłonka barwnikowego siatkówki (retinal pigment 
epithelium, RPE) [3],

−	 licznymi otworami w siatkówce [3],
−	 jatrogennym lub wrodzonym brakiem soczewki [4],
−	 rozległym odwarstwieniem [3, 4],
−	 towarzyszącym odłączeniem naczyniówki [3],
−	 agresywnym zapaleniem siatkówki [3],
−	 zapaleniem błony naczyniowej [3],
−	 wysoką zawartością białek w ciele szklistym [4],
−	 wylewem krwi do komory ciała szklistego [5],
−	 wieloletnim paleniem wyrobów tytoniowych w wy-
wiadzie [6].
Do czynników okołooperacyjnych zwiększających 

ryzyko tworzenia błon PVR należą: krwotoki śródo-
peracyjne i  pooperacyjne, witrektomia, retinotomia, 
kriopeksja, rozległy obszar laserokoagulacji, podanie 
powietrza do komory ciała szklistego [5].
Rozpoznanie kliniczne PVR opiera się przede 

wszystkim na badaniu dna oka w  biomikroskopii 
i uwidocznieniu odwarstwienia siatkówki z utrwalony-
mi fałdami u  pacjentów z wywiadem długotrwałego 
pierwotnego RRD (pacjent podaje trwające pogor-
szenie ostrości wzroku poprzedzone mętami, błyska-
mi) lub niedawną operacją naprawczą tegoż (pacjent, 
zwykle 4–6 tygodni po operacji naprawczej RRD, 
zgłasza nagłe lub stopniowe pogorszenie ostrości 
wzroku). Fałdy te świadczą o trakcji siatkówki wywo-
łanej obkurczaniem się błon PVR [7]. Czasem błony 
PVR przybierają formę kłębów z  towarzyszącymi 
przymgleniem i  pigmentem w szklistce. W PVR tyl-
nego odcinka mogą pojawiać się fałdy promieniste, 
figury gwiazdy, błony nasiatkówkowe układające się 
linijnie; zwłóknienia mogą też przybierać formę pier-
ścienia odwarstwiając całą siatkówkę i pociągającego 

za nią już przy tarczy nerwu wzrokowego. Prolifera-
cyjna witreoretinopatia przednia powstaje na wysoko-
ści podstawy ciała szklistego. Najczęściej lokalizuje 
się w  dolnych kwadrantach, choć może zajmować 
cały obwód siatkówki.
System klasyfikacji PVR został opublikowany 

w 1983 r. przez Retinal Society Terminology Commit-
tee i zaktualizowany w 1991 r. [1]. Kryteria z badania 
The Silicone Study poszerzają system klasyfikacji do-
konując stratyfikacji poprzez:
1.	lokalizację błony,
2.	stopień zaawansowania klinicznego,
3.	geometrię błony [8].
Uaktualniony system klasyfikacji, zdefiniowany 

przez Machemera w 1991 r., jest przedstawiony po-
niżej w tabelach 1 i 2.

Tabela 1. Stopnie zaawansowania proliferacyjnej witreoreti-
nopatii na podstawie klasyfikacji Machemera

Stopień Cechy

A
	– zmętnienia w szklistce
	– zgrupowania barwnika w szklistce
	– skupiska barwnika na siatkówce wewnętrznej

B

	– pomarszczenie powierzchni siatkówki we-
wnętrznej

	– sztywność siatkówki
	– krętość naczyń
	– nieregularne, zwinięte brzegi przedarcia 
siatkówki

	– zmniejszona mobilność szklistki

C P 1–12
	– do tyłu od równika gałki ocznej
	– punktowe, rozproszone lub okrężne fałdy 
pełnej grubości siatkówkia

	– podsiatkówkowe pasma zwłóknieńa

C A 1–12

	– do przodu od równika gałki ocznej
	– punktowe, rozproszone lub okrężne fałdy 
pełnej grubości siatkówkia

	– przemieszczenie przedniea

	– podsiatkówkowe pasma zwłóknieńa

	– zgęszczenia w ciele szklistym z pasmowaty-
mi zwłóknieniami

a Wyrażone w godzinach zegarowych
Źródło: Machemer R. et al., 1991 [9], Glazer L.C. et al., 1993 [10].

Tabela 2. Stopień C zaawansowania proliferacyjnej witreoretinopatii w odniesieniu do typu obkurczania się błon

Typ Lokalizacja Cechy
Ogniskowy przed lub za równikiem gałki ocznej figura gwiazdy
Rozproszony przed lub za równikiem gałki ocznej zlewające się figury gwiazdy

Podsiatkówkowy przed lub za równikiem gałki ocznej
	– „obrączka na serwetkę” wokół tarczy n. II
	– „sznur od bielizny”
	– „materiał nadgryziony przez mole”

Okrężny przed równikiem gałki ocznej
	– obkurczenie się wzdłuż tylnego brzegu podstawy ciała szkliste-
go z centralnym przemieszczeniem siatkówki

	– napięcie siatkówki obwodowej
	– promieniste fałdy siatkówki tylnej

Przednie  
przemieszczenie przed równikiem gałki ocznej

	– podstawa ciała szklistego przemieszczana ku przodowi przez 
proliferujące tkanki

	– peryferyjne odłączanie się siatkówki
	– napięcie wyrostków rzęskowych przez proliferacje

Źródło: Machemer R. et al., 1991 [9], Glazer L.C. et al., 1993 [10].
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Ze względu na dramatyczne i często nie w pełni 
odwracalne skutki PVR dla pacjentów, wysiłki po-
winny być nakierowane nie tyle na metody leczenia 
czy usuwania błon PVR, co na sposoby zapobiega-
nia ich powstawaniu. W  związku z  tym konieczne 
są nowe strategie terapeutyczne, aby zapobiec lub 
zatrzymać progresję PVR. W  tym celu należy do-
kładnie poznać mechanizmy jej powstawania, czyn-
niki biochemiczne, chemotaktyczne i enzymy biorące 
udział w tym procesie, aby znaleźć potencjalne punkty 
uchwytu dla leków, antymetabolitów czy inhibitorów.
Naprężenia mechaniczne w  dotkniętym odwar-

stwieniem obszarze aktywują glej do uwalniania czyn-
ników stymulujących jego proliferację, a także procesy 
angiogenezy i fibrogenezy [11].
Komórki, które odgrywają najistotniejszą rolę w roz-

woju PVR: RPE, glejowe Müllera, fibroblasty i makro-
fagi [12].
Proces PVR rozpoczyna się na krawędzi przedar-

cia. Można podzielić go na kilka faz, przypomina 
nieprawidłowe gojenie tkanki po przedarciu i odwar-
stwieniu siatkówki. Zauważono, że PVR nie wystę-
puje w wysiękowym odwarstwieniu siatkówki, można 
więc zakładać, że to przedarcie w RRD stanowi punkt 
startowy dla kaskady procesów prowadzących do po-
wstania błon PVR. Natychmiast po odłączeniu się siat-
kówki neurosensorycznej od odżywiającej ją naczy-
niówki następuje niedokrwienie, miejscowe zapalenie 
i postępująca apoptoza fotoreceptorów. Dochodzi do 
przerwania bariery krew–siatkówka, co pozwala na 
swobodny napływ czynników chemotaktycznych i mi-
togennych, inicjujących przejście nabłonkowo-mezyn-
chemalne komórek nabłonka barwnikowego (epithe-
lial-mesenchymal transformation, EMT). W  dalszej 
kolejności następuje nasilenie migracji i  proliferacji, 
a w końcu procesy zwłóknieniowe i skurcz wytworzo-
nych błon siatkówkowych (ryc. 1) [13].

przedarcie
i odwarstwienie 

siatkówki

niedokrwienie 
i stan zapalny

apoptoza
proliferacja, 

migracja, 
transformacja

obkurczanie 
się błon

Rycina 1. Schematyczne przedstawienie następujących po 
sobie kluczowych faz patogenezy PVR

Faza niedokrwienia

Wewnętrzne dwie trzecie siatkówki jest zaopatrywane 
przez naczynia pochodzące z tętnicy centralnej siatków-
ki, zewnętrzna jedna trzecia ze splotu naczyniówkowe-
go przez dyfuzję. Po odwarstwieniu wewnętrzna część 
siatkówki pozostaje ukrwiona, podczas gdy zewnętrz-
ne warstwy zaczynają być niedotlenione i przerwaniu 
ulega bariera krew–siatkówka [14]. Szacuje się, że ok. 
20% fotoreceptorów obumiera w ciągu 3 dni (martwi-
ca kaspazozależna, apoptoza, nekroptoza), a ponad 
połowa komórek umiera do 28. dnia od odwarstwienia 
siatkówki [15]. Ważnym czynnikiem wywołującym mi-
grację i śmierć komórek jest indukowana niedotlenie-
niem kwasica mleczanowa [16].
Po odwarstwieniu siatkówki na kaspazy w komór-

kach zaczyna oddziaływać inhibitor kaspaz Z-VAD. 
Wówczas kinazy białkowe oddziałujące z receptorami 
1 i 2 pośredniczą w głównych szlakach sygnałowych 
śmierci komórek fotoreceptorów [17]. Istnieje kore-
lacja między ciężkością odwarstwienia a  zakresem 
przerwania bariery krew–siatkówka [18].

Faza zapalenia

Poprzez przerwaną barierę krew–siatkówka dochodzi 
do zwiększenia aktywności chemotaktycznej i  mito-
gennej w  jamie ciała szklistego wtórnie do napływu 
cytokin, czynników wzrostu oraz komórek zapalnych 
z krążenia ogólnoustrojowego. Wchodzą one w inte-
rakcje z RPE, hialocytami oraz komórkami glejowy-
mi i napędzana jest dalsza lokalna produkcja cytokin 
i czynników wzrostu [19].
W  ciągu kilku godzin od odwarstwienia siatkówki 

miejsce to jest naciekane przez granulocyty obojęt-
nochłonne, które uwalniają dodatkowe czynniki, mogą-
ce przyczyniać się do śmierci fotoreceptorów. Poprzez 
rodzinę receptorów NOD-podobnych i białko zawiera-
jące domenę piryny-3 (NOD-like receptor family py-
rin domain containing 3, NLRP3), np. interleukinę 1β 
(interleukin 1β, IL-1β) [20], stymulują komórki RPE 
do zwiększonej regulacji cytokin zapalnych, m.in. IL-6 
[21], a  także czynnik wzrostu fibroblastów (fibroblast 
growth factor, FGF), który dodatkowo stymuluje na-
pływ monocytów i ich różnicowanie w makrofagi [22].
Powstawanie błon podsiatkówkowych i  nadsiat-

kówkowych PVR jest związane z  lokalnym groma-
dzeniem się komórek zapalnych, w tym makrofagów 
M2 z  ekspresją CD163/CD206. Mikroglej proliferuje 
i przenika przez siatkówkę w kilka dni po odwarstwie-
niu, regulując naciek makrofagów [23]. Te rozkładają 
resztki siatkówki i białka macierzy, zmieniając struktu-
rę i właściwości siatkówki, wydzielają FGF i transfor-
mujący czynnik wzrostu β (transforming growth factor 
β, TGF-β) i tym samym stymulują akumulację i prolife-
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rację komórek podobnych do fibroblastów w początko-
wych błonach PVR. Komórki T pomocnicze (T-helper 
cells, Th) uwalniają cytokiny antyfibrogenne, takie jak 
IL-10 i interferon gamma, które hamują syntezę kola
genu, a  także profibrogenne  – FGF, TGF-β, płytko-
pochodny czynnik wzrostu (platelet-derived growth 
factor, PDGF) i  czynnik wzrostu śródbłonka naczy-
niowego (vascular endothelial growth factor, VEGF). 
Zauważa się duże znaczenie odpowiedzi limfocytów 
Th we wczesnym PVR, chociaż w eksperymencie na 
myszach, mimo pozbawienia ich antygenowo-specy-
ficznych limfocytów T i B, iniekcja doszklistkowa dys-
pazy nadal indukuje PVR [24].
Aktywacja makrofagów, komórek glejowych Müel-

lera, astrocytów i mikrogleju prowadzi do stresu ok-
sydacyjnego, który może przyczyniać się do dalszego 
cytotoksycznego działania, szczególnie na fotorecep-
tory po odwarstwieniu siatkówki [25].
Liczne przeprowadzone badania donoszą o nadeks-

presji wielu czynników wzrostu i cytokin w ciele szklistym 
i płynie podsiatkówkowym pacjentów z PVR [26, 27].

Apoptoza

Apoptoza równoważy proliferację komórek i odbywa 
się za pośrednictwem wewnętrznych lub zewnętrz-
nych szlaków sygnałowych inicjowanych przez we-
wnątrzkomórkowe wiązanie receptora śmierci, prowa-
dząc do fragmentacji DNA i śmierci komórki. Apoptozę 
i PVR łączy wiele patogenetycznych szlaków sygnało-
wych. Na przykład TGF-β blokując apoptozę zwiększa 
przeżywalność komórek RPE, indukuje proliferację 
i obniża poziom indukującej śmierć cząsteczki sygna-
lizacyjnej FasL [28]. Proapoptotyczne Fas i ligandy in-
dukujące apoptozę związane z czynnikiem martwicy 
nowotworów (tumor necrosis factor, TNF) są regulo-
wane w szklistce i w ustalonej błonie PVR, a polimor-
fizmy pojedynczego nukleotydu w TNF-α silnie wiążą 
się z ryzykiem PVR [29].
Uważa się, że TNF-α jest zaangażowany w rozwój 

PVR, a  zatem może stanowić cel terapeutyczny. In-
hibitory specyficzne dla TNF-α, takie jak infliksymab, 
potencjalnie mogą zapobiegać lub zmniejszać PVR. 
Obecnie trwa randomizowane kontrolowane badanie 
oceniające skuteczność doszklistkowego wstrzyknięcia 
infliksymabu jako adjuwantu w  leczeniu operacyjnym 
RRD (ClinicalTrials.gov, Identifier: NCT04891991) [30].

Faza migracji i proliferacji

Komórki RPE i  glejowe Müllera stanowią główne 
typy komórek biorących udział w  patomechanizmie 
PVR. Zwykle po przerwaniu bariery krew–siatkówka, 
spowodowanym przewlekłymi patologiami, rozdar-
ciem siatkówki, odwarstwieniem siatkówki lub pe-

netrującym urazem oka, komórki RPE aktywowane 
przez TGF-β nabierają cech miofibroblastów, umożli-
wiając im migrację i tworzenie kurczliwych błon wystę-
pujących w PVR [31, 32, 33, 34, 35, 36, 37].
Proces ten, czyli EMT, może zachodzić zarówno 

w warunkach fizjologicznych, np. embriogenezie i go-
jeniu się ran, jak i w patologicznych – nowotworach 
i włóknieniu tkanek. Przejście nabłonkowo-mezynche-
malne komórek nabłonka barwnikowego charaktery-
zuje się utratą biegunowości wierzchołkowo-podstaw-
nej, zamianą ekspresji cytokeratyn na wimentynę oraz 
zwiększoną ruchliwością komórek i ich zdolnością do 
inwazji [36, 37, 38, 39, 40]. Komórki Müllera również 
odgrywają istotną rolę w  rozwoju PVR, głównie 
poprzez wydzielanie cytokin i  czynników wzrostu, 
prowadząc do glejozy i proliferacji [41]. Opisuje się, 
że przechodzą one również transformację glejowo-
-mezenchymalną pod wpływem TGF-β [42, 43].

Faza obkurczania się błon

Po odwarstwieniu stransformowane w  EMT komórki 
nabierają cech miofibroblastów. Synteza włókien po-
średnich aktyny stymulowana jest przez IL-1 i  odby-
wa się w trakcie EMT. Alfa-aktyna mięśni gładkich jest 
stymulowana do wytwarzania filamentów, a następnie 
aneksyna A2 inicjuje skurcz włókien miofibroblastów. 
Aktywacja komórek Müllera prowadzi do wyraźnej gle-
jozy w obrębie siatkówki, która prowadzi do jej zesztyw-
nienia i skrócenia [44]. Skracanie się błon PVR powięk-
sza obszar odwarstwienia i uwalniając kolejne RPE do 
szklistki nasila tworzenie się nowych błon. W przeci-
wieństwie do skurczów miocytów, miofibroblasty mogą 
utrzymywać skurcz przez dłuższy czas [37].
Efekt kurczliwości błon w PVR jest silnie skorelo-

wany ze stężeniem aktywowanego TGF-β 2 w ciele 
szklistym (r 0,82, P < 0,0001) [45]. W trakcie prowa-
dzonych hodowli tkankowych zauważono, że aktyw-
ność skurczowa zmniejsza się z wiekiem oraz po dłuż-
szym czasie upływającym od początku rozwoju PVR, 
co sugeruje, że kurczliwość jest cechą przejściową po 
odwarstwieniu siatkówki [46].
Na podstawie licznych badań nad etiologią PVR 

postawiono hipotezę dotyczącą czynnika wzrostu i cy-
tokin. Według niej nieprawidłowa ekspresja mediato-
rów stanu zapalnego napędza PVR. Czynniki wzrostu 
i cytokiny, których dotyczy hipoteza, to: TGF-β, PDGF, 
podstawowy czynnik wzrostu fibroblastów (bFGF), 
VEGF, IL-1α, IL-2, IL-3, IL-6, TNF-α, cząsteczka 
adhezji międzykomórkowej 1 (ICAM-1), periostyna i in.
Obecność i  stężenie czynników wzrostu, cytokin 

i chemokin mogą być potencjalnie wykorzystane jako 
biomarkery do przewidywania rozwoju i nasilenia PVR.
W  tabeli 3 przedstawiono zestawienie wybranych 

czynników biorących udział w procesie PVR.
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Tabela 3. Wybrane czynniki biochemiczne biorące udział w procesie proliferacyjnej witreoretinopatii

Transformujący czynnik 
wzrostu β

	– kluczowy w procesie EMT
	– produkowany przez limfocyty Th i makrofagi M2, aktywowany przez trombospondynę-1
	– hamuje apoptozę blokując promujący śmierć FasL [47]
	– stymuluje wytwarzanie czynników prozapalnych PDGF, IL-1R, IL-6R [48]
	– hamuje przeciwzapalną IL-10 [48]
	– stężenia korelują ze stopniem zwłóknienia siatkówki i obkurczania się błon [49]
	– zwiększa przeżywalność komórek RPE
	– przyspiesza proliferację
	– reguluje syntezę i degradację macierzy zewnątrzkomórkowej
	– stymuluje akumulację kolagenu i nasila włóknienie

Czynnik martwicy  
nowotworów α

	– reguluje odpowiedź zapalną, apoptozę i proliferację komórkową [50]
	– poziomy TNF-α i jego rozpuszczalnych receptorów (sTNF-Rs, sTNF-RI, sTNF-RII) są podwyż-
szone w ciele szklistym i są skorelowane z czasem trwania odwarstwienia siatkówki i stopniem 
nasilenia PVR [51]

	– reguluje adhezje i migrację komórek RPE do macierzy zewnątrzkomórkowej przez szlak kina-
zy aktywowanej mitogenami [52]

	– indukuje ekspresję metaloproteinaz macierzy przez aktywację sygnalizacji Akt/mTORC1 [53]

Płytkopochodny czynnik 
wzrostu i czynnik  
wzrostu śródbłonka 
naczyniowego

	– działanie mitogenne i chemoatrakcyjne dla komórek mezenchymalnych i glejowych [54]
	– poziom VEGF może rosnąć w surowicy pacjentów z PVR [55]
	– średnio 2x wyższe poziomy w płynie podsiatkówkowym u osób z PVR niż u tych, które ich nie 
wytworzą [20]

	– receptor PDGFR-α jest pośrednio aktywowany przez VEGF, bFGF, EGF, insulinę i HGF [56]

Podstawowy czynnik 
wzrostu fibroblastów

	– stymuluje proces EMT
	– działa protekcyjnie na komórki RPE
	– promuje przezsiatkówkową migrację gleju [57]

Interleukina 6

	– jej poziom koreluje z nasileniem PVR
	– ma właściwości profibrogenne i prozapalne
	– jest wytwarzana w odpowiedzi na IL-1, IL-17 i TNF-α przez komórki RPE, komórki śródbłonka, 
fibroblasty, neutrofile, monocyty i makrofagi [5]

	– promuje wytwarzanie białek ostrej fazy, VEGF, MMP, TIMP, proliferację limfocytów T, różnico-
wanie limfocytów B, produkcję immunoglobulin G, A i M

	– stymuluje proliferację komórek RPE wiążąc się z IL-6R lub jej formą rozpuszczalną [59]
	– niezbędna do bliznowacenia podsiatkówkowego w modelu mysim [60]
	– obecna w płynie podsiatkówkowym w wysokich mianach podczas RRD [19]

Interleukiny 1α i 1β

	– działają jako silne cytokiny prozapalne, endogenne pirogeny
	– indukują proliferację i różnicowanie komórek
	– inicjują i nasilają odpowiedzi immunologiczne i zapalne [61]
	– przyczyniają się do śmierci fotoreceptorów poprzez NLRP3 [20]
	– pojawiają się w każdym typie odwarstwień siatkówki (niezależnie od późniejszego rozwoju 
PVR)

	– polimorfizm pojedynczego nukleotydu w antagoniście receptora IL-1 jest związany z ryzkiem 
PVR [62]

Interleukina 8

	– reguluje odpowiedź zapalną i pośredniczy w angiogenezie
	– poziom IL-8 jest podwyższony w RRD i PVR, ale nie koreluje ze stopniem zaawansowania 
PVR [63]

	– istotnie koreluje z wielkością odwarstwionego obszaru PVR [64]
	– produkowana przez monocyty, makrofagi, limfocyty T, neutrofile, fibroblasty, komórki śródbłon-
ka i komórki RPE

Cząsteczka adhezji 
międzykomórkowej 1 
i cząsteczka adhezyjna 
komórek naczyniowych 1

	– poziomy ich rozpuszczalnych form są podwyższone we wczesnych fazach tworzenia błon 
PVR

	– cząsteczki adhezji międzykomórkowej
	– up-regulowane przez sygnalizację apoptotyczną w fotoreceptorach i komórkach RPE [28]

Fas i FasL
	– cząsteczki proapoptotyczne
	– odgrywają rolę w usuwaniu komórek
	– poziom w płynie podsiatkówkowym rośnie w ustalonym PVR i w oczach predysponowanych 
do rozwoju PVR [28]

Periostyna

	– białko mitogenne
	– stymuluje EMT w komórkach nowotworowych, w gojących się ranach, a także tkankach obję-
tych chorobami zwłóknieniowymi

	– powoduje chemotaksję zapalną komórek Th2 i makrofagów M2 [65]
	– w PVR poziomy periostyny w ciele szklistym i w błonach PVR są podwyższone [66]

Aneksyna AII
	– niezbędna do migracji RPE w obrębie ciała szklistego
	– jest wydzielana podczas apoptozy fotoreceptorów, uczestniczy w ich fagocytozie
	– rola w degeneracji macierzy zewnątrzkomórkowej [67]
	– pośredniczy w skurczu miofibroblastów
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Alfa-aktyna mięśni gład-
kich

	– marker fazy EMT
	– indukuje produkcję filamentów w miofibroblastach
	– jej ekspresja rośnie wraz ze zwiększeniem się poziomu TGF-β
	– wraz z aneksyną odpowiada za właściwości kurczliwe błon PVR [68]

Katepsyna S
	– jej poziom w płynie podsiatkówkowym rośnie w pierwszych 24 godzinach RRD
	– produkowana przez RPE
	– reguluje lizosomalne trawienie rodopsyny
	– jej poziom koreluje z ryzykiem PVR, jej stopniem, a także z czasem trwania RRD [69]

Istnieje też hipoteza dotycząca autoimmunolo-
giczngo rozwoju PVR. Została ona poparta obser-
wacją, w której zauważono, że sekwencje przemian 
przypominających PVR można wywołać poprzez im-
munizację siatkówki autoantygenami, m.in. opsyną, 
antygenem S (S-Ag) i  białkiem wiążącym retinoidy 
międzyfotoreceptorowe. Ponadto, w  błonach siat-
kówkowych PVR można wykryć nacieki z  komórek 
T CD4 i CD8, komórek B CD22 i makrofagów, złogi 
przeciwciał immunoglobulin G, A  i E oraz fragmenty 
dopełniacza C1q, C3c i C3d. Komórki odpornościo-
we wykazują zwiększoną ekspresję ligandu CD95 i/
lub cząsteczek HLA-DR, co sugeruje to ich aktywację 
[70]. Nie udało się dotychczas ocenić czy procesy au-
toimmunologiczne są przyczyną czy towarzyszącym 
skutkiem genezy PVR.

Zakończenie

W  artykule przedstawiono aktualny stan wiedzy na 
temat PVR. Znajomość patofizjologii tego procesu 
jest niezbędna w  planowaniu potencjalnych metod 
terapeutycznych, mających zastosowanie w leczeniu 
omawianej choroby. Należy jednak pamiętać, że sku-
teczność terapii weryfikują wyłącznie wieloośrodkowe 
badania z  podwójnie ślepą próbą. Mechanizmy pa-
tofizjologiczne choroby są tylko wskazówką zarówno 
dla grup badawczych projektujących potencjalne leki, 
jak i czynności zabiegowych stosowanych przez oku-
listów operatorów.
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