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postępy w leczeniu jaskry 
i chorób siatkówki – 
immunologiczne  
i komórkowe terapie 
regeneracyjne
Martin Friedlander

askra to grupa chorób oczu charakteryzu-
jąca się postępującą utratą komórek zwo-
jowych siatkówki i uszkodzeniem nerwu 
wzrokowego. Prowadzi to do zawężenia 
pola widzenia, aż do utraty widzenia cen-
tralnego. Choć choroba ta jest na ogół 

związana z podwyższeniem ciśnienia wewnątrzgałkowego 
(intraocular pressure, IOP), u części chorych wartości IOP 
są niskie lub prawidłowe, u niektórych zaś nie dochodzi do 
uszkodzenia nerwu wzrokowego mimo podwyższonego 
IOP. W przebiegu jaskry powstają uszkodzenia beleczkowa-
nia (czyli głównej drogi odpływu płynu wewnątrzgałkowe-
go), komórek zwojowych siatkówki, nerwu wzrokowego 
i blaszki sitowej. Leczenie chorych polega przede wszystkim 
na obniżaniu wartości IOP za pomocą leków ograniczają-
cych wytwarzanie cieczy wodnistej przez ciało rzęskowe, 
a także na usprawnieniu odpływu cieczy przez beleczkowa-
nie za pomocą leków, zabiegu laserowego lub chirurgiczne-
go. Często zdarza się jednak, że mimo znacznego obniżenia 
IOP progresja uszkodzenia pola widzenia postępuje, choć 
jej tempo jest zwykle wolniejsze niż przed wdrożeniem le-
czenia. Ostatnio działania terapeutyczne ukierunkowano na 
neuroprotekcję, tj. ochronę komórek zwojowych siatkówki, 
których postępujące uszkodzenie leży u podstaw patome-
chanizmu utraty widzenia. Najnowsze osiągnięcia biologii 
komórek macierzystych, medycyny regeneracyjnej i  tera-
pii komórkowych umożliwiają ochronę, a nawet wymianę 
komórek uszkodzonych przez podwyższone IOP lub inne, 
słabiej poznane mechanizmy uszkadzające występujące 
w przebiegu jaskry. Autor przedstawia przegląd najnowszych 
osiągnięć w  dziedzinie biologii komórek macierzystych 
oraz biologii komórkowych dostaw czynników neuropro-
tekcyjnych w  leczeniu chorób siatkówki, a  także omawia 
ich potencjalne zastosowania w leczeniu chorych na jaskrę. 
Przytacza też najnowsze zdobycze w metabolomice i trans-
kryptomice, umożliwiające analizę czynników ochronnych 
występujących u chorych, u których nie doszło do uszko-
dzenia nerwu wzrokowego mimo podwyższonego IOP.

Uwagi ogólne

Wyobraźnię chorego słabo widzą-
cego, a także leczącego go okulisty, 
silnie pobudza możliwość odbu-
dowy uszkodzonej siatkówki przy 
użyciu komórek macierzystych. 
Zgodnie z  definicją są one pluri-
potencjalne, co oznacza zdolność 
do różnicowania się w  rozmaite 
typy komórek. Komórki macie-
rzyste można uzyskać z wczesnych 
zarodków, po czym, w odpowied-
nich warunkach, mogą one róż-
nicować się w  rozmaite tkanki,  
np. mięśni, nerek, mózgu, krwi, 
wątroby, skóry i  siatkówki. Ko- 
mórki macierzyste zidentyfikowa-
no też i wyizolowano z dojrzałych 
tkanek, w  których prawdopodob-
nie stanowią pulę komórek pro-
genitorowych, zapewniających naprawę i odnowę tkanek 
różnych typów uszkodzonych po urazie lub w następstwie 
stresu. Niedawno udało się uzyskać indukowane pluripo-
tencjalne komórki macierzyste z dojrzałych tkanek soma-
tycznych, takich jak fibroblasty skóry i keratynocyty. Dzięki 
temu powstaje możliwość przygotowywania autologicz-
nych przeszczepów do zastępowania uszkodzonych tkanek.

Komórki macierzyste i oko

Opublikowano wiele doniesień poświęconych formowa-
niu się tkanki nerwowej [1], mięśniowej [2], naczynio- 
wej [3,4] i  krwiotwórczej z  komórek macierzystych. 
W ostatniej dekadzie pojawiły się także doniesienia zdecy-
dowanie przemawiające za możliwością wykorzystania ko-
mórek progenitorowych w leczeniu okulistycznym.
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W  badaniach tych opisano cztery podstawowe popu-
lacje komórek zawierające komórki progenitorowe, które 
w  odpowiednich warunkach mogą znaleźć zastosowa-
nie w leczeniu chorób siatkówki: 1) komórki macierzyste 
siatkówki (różnicujące się w  fotoreceptory i  inne neuro-
ny siatkówki), 2) komórki macierzyste Müllera/glejowe 
(różnicujące się w różne neurony siatkówki), 3) komórki 
macierzyste nabłonka barwnikowego siatkówki (różnicu-
jące się w komórki nabłonka barwnikowego siatkówki, ale 
także, po odpowiedniej stymulacji, w  fotoreceptory) oraz 
4) śródbłonkowe komórki progenitorowe, które mogą bu-
dować naczynia siatkówki, a także powodują działanie neu-
rotroficzne.

Komórki progenitorowe z dojrzałego 
szpiku kostnego

Komórki progenitorowe z dojrzałego szpiku kostnego róż-
nicują się w śródbłonkowe komórki progenitorowe ukie-
runkowane w  stronę astrocytów i  zapewniające ochronę 
naczyniowo-neurotroficzną. Dojrzały szpik kostny jest 
bogatym źródłem komórek macierzystych i komórek pro-
genitorowych układu krwiotwórczego [5-7]. Różnicują się 
one w różne linie komórkowe, w tym komórki mieloidal-
ne i komórki śródbłonka. Pierwszą z populacji komórko-
wych zidentyfikowaną i wyodrębnioną ze szpiku kostnego 
myszy nazwano komórkami Lin- (lineage-negative), w od-
różnieniu od frakcji komórek macierzystych szpiku Lin+, 

biorąc pod uwagę zdolność komórek do różnicowania się 
w kierunku elementów morfotycznych krwi. Frakcję ko-
mórek macierzystych szpiku Lin- opisano jako niejedno-
rodną populację komórek progenitorowych, zawierającą 
komórki różnicujące się w  komórki śródbłonka naczyń 
i  tworzące naczynia krwionośne [8]. Komórki te są mo-
bilizowane ze szpiku kostnego w odpowiedzi na pojawie-
nie się różnych cząsteczek sygnałowych [9,10], a następ-
nie wysyłane do miejsc, w których zachodzi angiogeneza 
na obszarach niedokrwienia na obwodzie [8], w mięśniu 
sercowym [11] lub doświadczalnie uszkodzonych gałkach 
ocznych [12]. Ta frakcja komórek macierzystych szpi-
ku może różnicować się w wiele różnych linii komórko-
wych niebędących komórkami układu krwiotwórczego, 
takich jak komórki nerwowe, glejowe i mięśniowe [13,14]. 
Udowodniono, że komórki macierzyste szpiku zawierają 
pulę progenitorowych komórek śródbłonkowych, które 
mogą być włączane do naczyń krwionośnych siatkówki. 
Dokładne określenie pochodzenia tych komórek nadal 
budzi kontrowersje [15-18].

W 2004 r. wykazano, że pochodzące ze szpiku kostnego 
komórki różnicujące się do komórek śródbłonka wstrzyk-
nięte bezpośrednio do ciała szklistego noworodków my-
sich kierują się w  stronę aktywowanych astrocytów i  są 
włączane do powstających naczyń krwionośnych (rycina). 
Zdolność kierowania się komórek ku astrocytom jest cha-
rakterystyczna zarówno dla angiogenezy rozwojowej (za-
rodkowej) siatkówki, jak i naprawy uszkodzonych naczyń 
krwionośnych siatkówki. Wstrzyknięcie komórek progeni-
torowych pochodzących ze szpiku kostnego do ciała szkli-
stego myszy z  dziedzicznym zwyrodnieniem siatkówki 
(np. myszy rd1 i rd10) całkowicie zapobiega zwyrodnieniu 
unaczynienia siatkówki obserwowanemu u  takich myszy 
i  chroni przed wystąpieniem zaburzeń funkcjonowania 
neuronów siatkówki [19]. Komórki progenitorowe można 
też wykorzystać do nasilania ekspresji silnie angiostatycz-
nego peptydu hamującego angiogenezę siatkówki [20]. 
Wykorzystanie komórek macierzystych w komórkowych 
systemach dostarczania leków umożliwia bardziej wybiór-
czą podaż leków i nasilenie ich działania przy zachowaniu 
fizjologicznych dawek.

Szpikowe komórki progenitorowe 
z dojrzałego szpiku kostnego 

Najnowsze doniesienia potwierdzają słuszność założe-
nia, zgodnie z  którym komórki szpikowe są zaangażo-
wane w  regulowanie angiogenezy i  neowaskularyzacji  
niezależnie od działania progenitorowych komórek śród-

Rycina. Komórki macierzyste układu 
krwiotwórczego Lin-, pochodzące z zielonego 
białka fluorescencyjnego transgenicznych myszy 
(komórki żółte, strzałka), wybiórczo połączyły się 
z aktywowanymi astrocytami (komórki zielone) 
po wstrzyknięciu doszklistkowym u 3-dniowych 
myszy.
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błonka [21]. Wykazano zdolność komórek progenito-
rowych szpiku kostnego do regeneracji i utrzymywania 
czynności uszkodzonych przez niedokrwienie komórek 
śródbłonka w  naczyniach kończyn [22]. W  modelach 
mysich zapobiegały one wystąpieniu nieprawidłowości 
naczyniowych po uszkodzeniu niedokrwiennym: retino-
patii wywołanej działaniem tlenu [21]. W modelu tym 
komórki subpopulacji Lin-, cechujące się silną ekspresją 
receptorów kwasu hialuronowego CD44, pobudzają na-
prawę zwężonych naczyń i zatrzymują neowaskularyzację 
wywołaną niedotlenieniem. Charakterystyczna morfolo-
gia tych komórek, ich umiejscowienie poza światłem na-
czyń krwionośnych i silna ekspresja swoistych markerów 
szpikowych sprawiają, że są one zaliczane do komórek 
mikrogleju. Mogą okazać się przydatne w  leczeniu reti-
nopatii niedokrwiennej [21].

Krew pępowinowa jako źródło 
komórek progenitorowych

Ludzka krew pępowinowa jest dobrze znanym źró-
dłem komórek macierzystych układu krwiotwórczego 
wykorzystywanym do przeszczepów u  osób dotknię-
tych chorobami tego układu lub chorobami genetycz- 
nymi [23,24]. Od czasu pierwszego przeszczepienia ko-
mórek wywodzących się z krwi pępowinowej w 1988 r. 
przeprowadzono wiele badań, mających na celu poznanie 
charakterystyki tych komórek progenitorowych. W  po-
równaniu z  komórkami pochodzącymi ze szpiku kost-
nego osoby dorosłej komórki progenitorowe uzyskiwane 
z  krwi pępowinowej cechuje większa gęstość i  większa 
zdolność do tworzenia kolonii krwiotwórczych oraz róż-
nicowania do różnych linii komórek krwi. Wśród osób po 
przeszczepieniu komórek macierzystych krwi pępowino-
wej rzadziej rozpoznaje się chorobę przeszczep przeciw 
gospodarzowi, prawdopodobnie dzięki mniejszej immu-
nogenności komórek krwi pępowinowej w porównaniu 
z komórkami szpiku.

Pochodzące z krwi pępowinowej komórki różnicujące 
się w komórki śródbłonka tworzą niejednorodną populację 
komórek z ekspresją antygenów CD34 i CD11b. W ho-
dowli komórkowej wykazują zwiększoną ekspresję marke-
rów śródbłonkowych, takich jak Tie-2 i Ang-1 [25,26]. Taki 
potencjał różnicowania pozwala komórkom macierzystym 
krążącym we krwi pępowinowej dojrzewać do komórek 
krwiotwórczych, a  także odgrywać rolę w naprawie śród-
błonka naczyniowego po urazie i zabiegu chirurgicznym. 
Zatem komórki pochodzące z krwi pępowinowej zdolne 
do regulowania kaskady stanu zapalnego i neowaskularyza-

cji po niedotlenieniu mogą się okazać przydatne w leczeniu 
chorób siatkówki, takich jak retinopatia wcześniaków i re-
tinopatia cukrzycowa, w przebiegu których faza zwężenia 
naczyń poprzedza neowaskularyzację związaną z procesem 
zapalnym [27]. Krew pępowinowa jest znacznie łatwiej 
dostępna niż szpik kostny noworodka, ponadto cechuje się 
znacznie mniejszą immunokompetentnością niż krew ob-
wodowa i szpik kostny osoby dorosłej, dzięki czemu staje 
się atrakcyjną metodą leczenia osób dotkniętych choroba-
mi siatkówki.

W ostatnich latach udowodniono znaczenie krążących 
monocytów i makrofagów w neowaskularyzacji w przebie-
gu chorób o podłożu niedokrwiennym [28,29]. Krążące 
monocyty pochodzą z monoblastów, prekursorów komó-
rek macierzystych układu krwiotwórczego w szpiku kost-
nym. Przenikają do tkanek, wzmagając angiogenezę towa-
rzyszącą stanowi zapalnemu [30]. Zarówno monoblasty, 
jak i pochodzące z nich monocyty, przemieszczają się do 
obszarów niedokrwienia, gdzie różnicują się w makrofagi 
tkankowe, komórki dendrytyczne i mikroglej.

W  tkankach występują dwie spolaryzowane populacje 
makrofagów: M1 i M2 [31,32]. Makrofagi M1 wykazu-
ją właściwości prozapalne i  odpowiadają za fagocytozę. 
Natomiast populacja M2 moduluje odpowiedź zapalną 
oraz ułatwia angiogenezę i naprawę tkanek. W opubliko-
wanych ostatnio doniesieniach potwierdzono, że większość 
monocytów krwi pępowinowej różnicuje się w kierunku 
makrofagów M2 o słabszych właściwościach prozapalnych, 
silniej aktywujących angiogenezę [33,34]. Takie osłabienie 
reakcji zapalnej można tłumaczyć niedojrzałością immu-
nologiczą krwi pępowinowej i mniejszą aktywnością pro-
zapalną monocytów. Komórki krwi pępowinowej mogą 
zatem być obiecującą alternatywą komórek macierzystych 
przeszczepianych osobom dotkniętym chorobami oczu, 
ponieważ sprzyjając budowie nowych naczyń, mogą osła-
biać przebieg procesów zapalnych w retinopatiach niedo-
krwiennych. 

Zastosowanie technologii komórek 
macierzystych w leczeniu jaskry 

Wydaje się, iż u podstaw jaskry leży zwyrodnienie co naj-
mniej dwóch populacji komórek beleczkowania i komó-
rek zwojowych siatkówki. Trwają intensywne prace nad 
potencjalnym zastosowaniem terapeutycznym komórek 
macierzystych beleczkowania. Od dawna wiadomo, że 
wystąpienie pierwotnej jaskry otwartego kąta wiąże się ze 
zmniejszeniem liczby komórek beleczkowania [35,36]. 
U takich chorych obserwuje się zwykle podwyższenie IOP, 
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które jest głównym czynnikiem ryzyka powstawania ubyt-
ków w polu widzenia i  ślepoty z powodu zaniku komó-
rek zwojowych i nerwu wzrokowego. Dokładna etiolo-
gia pierwotnej jaskry otwartego kąta pozostaje nieznana. 
Uważa się, że powoduje ją utrudnienie odpływu cieczy 
wodnistej w następstwie niewłaściwego funkcjonowania 
beleczkowania i kanału Schlemma [37]. Odkrycie popu-
lacji domniemanych progenitorowych komórek belecz-
kowania (zwanych komórkami łączenia [insert] z powo-
du ich bliskości miejsca, w którym beleczkowanie łączy 
się z rogówką poniżej linii Schwalbego), dokonane przez 
Acotta i wsp. [38] oraz innych autorów [39,40] pozwala 
mieć nadzieje na możliwość wszczepiania tych komórek 
do tkanki beleczkowania oczu z  jaskrą. Kilku zespołom 
badawczym udało się wyizolować z  wolno pływających 
neurosfer ludzkich komórek beleczkowania potencjal-
ne progenitorowe komórki beleczkowania. Stwierdzono 
jednak różnice fenotypowe między obu tymi rodzajami 
komórek [41,42]. Postępy w zastosowaniu tych komórek 
w praktyce klinicznej są jak dotąd niewielkie.

Postępujące uszkodzenie komórek zwojowych siatków-
ki prowadzi do powstawania ubytków w polu widzenia 
i ślepoty z powodu jaskry. Zastępowanie zniszczonych ko-
mórek zwojowych nowymi komórkami zarodkowymi lub 
indukowanymi pluripotencjalnymi komórkami pocho-
dzącymi z komórek macierzystych jest zachęcające, w rze-
czywistości jednak realizacja tej koncepcji bywa niełatwa. 
Po śmierci komórki zwojowej i  zwyrodnieniu jej akso-
nów mało prawdopodobne jest prawidłowe odtworzenie 
połączeń siatkówkowo-nakrywkowych. Rozsądniejsze 
wydaje się zapewnienie neuroprotekcji komórkom zwo-
jowym, uszkadzanym przez podwyższone IOP często 
występujące w przebiegu jaskry, zanim zostaną one osta-
tecznie zniszczone. Ukierunkowanie autologicznych 
populacji komórek progenitorowych szpiku w  stronę 
aktywnych komórek glejowych warstwy włókien nerwo-
wych siatkówki może zapewnić naprawę towarzyszących 
komórek zwojowych siatkówki. Słuszność tej hipotezy 
łatwo zbadać na zwierzęcych modelach zwyrodnienia 
komórek zwojowych siatkówki [43]. Alternatywą może 
być wytworzenie autologicznych przeszczepów komó-
rek beleczkowania, mikrogleju lub komórek zwojowych 
z  indukowanych pluripotencjalnych komórek macierzy-
stych w  sposób podobny do stosowanego w celu otrzy-
mywania komórek warstwy barwnikowej siatkówki [44]. 
Takie postępowanie należałoby zastosować możliwie 
wcześnie, zanim połączenia komórek zwojowych z korą 
mózgową zostaną utracone. Rzeczywista wymiana komó-
rek, zwiększenie ich liczby lub wsparcie troficzne mogą 
przynieść korzyść terapeutyczną.

Nadciśnienie oczne i jaskra niskiego 
ciśnienia: tajemnica wyleczenia 
jaskry?

Dobrze wiadomo, że u niektórych chorych z podwyższo-
nym IOP nie rozwija się neuropatia jaskrowa (nadciśnie-
nie oczne). Są również chorzy z  postępującą neuropatią 
jaskrową i  rozszerzającymi się ubytkami w polu widzenia 
mimo braku wzrostu IOP (jaskra normalnego ciśnienia). 
Kluczem do zrozumienia jaskry mogłoby być przeanali-
zowanie tych chorych i ustalenie, czy można wyodrębnić 
czynniki odpowiadające za zwiększone ryzyko upośledze-
nia widzenia u chorych na jaskrę normalnego ciśnienia lub 
czynniki chroniące przed uszkodzeniem jaskrowym cho-
rych z nadciśnieniem ocznym. Kluczem do zrozumienia 
podatności różnych grup chorych na uszkodzenie jaskrowe 
mogłyby być wyniki badania poszczególnych tkanek oka 
bezpośrednio dotkniętych chorobą (np. komórek zwojo-
wych siatkówki, tarczy nerwu wzrokowego/blaszki sitowej 
oraz beleczkowania). Jeśli natomiast w powstawaniu jaskry 
uczestniczą procesy immunologiczne, korzystne i nieko-
rzystne czynniki rokownicze pozwoliłaby ujawnić analiza 
komórek krążących układu odpornościowego (np. mono-
cytów, komórek dendrytycznych). Coraz lepiej zdajemy 
sobie sprawę ze znaczenia interakcji między komórkami 
układu odpornościowego krążącymi we krwi a zmianami 
w unaczynieniu i unerwieniu obserwowanymi w przebie-
gu naczyniowych i zwyrodnieniowych chorób siatkówki. 
Niewykluczone, że krążące we krwi komórki układu od-
pornościowego modulują reakcję komórek nerwowych na 
zmiany IOP. Mogą na przykład zapewniać neurotroficzną 
ochronę w warunkach stresu biologicznego w przebiegu 
jaskry, podobnie do zjawisk zachodzących w niedokrwio-
nej siatkówce [45].

Ostatnio coraz większą uwagę przywiązuje się do ana-
liz transkryptomicznych i metabolomicznych. Mogą one 
ułatwić wskazanie czynników nasilających lub łagodzących 
odpowiedź na czynniki ryzyka rozwoju jaskry. Bardzo do-
kładna analiza ekspresji genów jest możliwa dzięki zasto-
sowaniu zoptymalizowanego ilościowego systemu reakcji 
łańcuchowej polimerazy w czasie rzeczywistym, mierzo-
nego dzięki replikacyjnym współczynnikom zmienności 
i  dopasowanego wzmocnienia współczynników dla ze-
stawów primer/próbka. Zaprojektowanie swoistych mar-
kerów biologicznych transkryptu RNA pozwoliłoby na 
analizowanie tkanek pochodzących od chorych na jaskrę 
w różnych stadiach jej zaawansowania, a  także u chorych 
z nadciśnieniem ocznym, u których nie doszło do uszko-
dzenia jaskrowego. Wykorzystanie tej technologii do ana-
lizy tkanek pochodzących z modeli zwierzęcych dostarczy-
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łoby wielu informacji. Analiza metabolomiczna pozwala 
zmierzyć stężenia różnych metabolitów w cieczy wodni-
stej, ciele szklistym i  siatkówce chorych na jaskrę, z nad-
ciśnieniem ocznym oraz chorych na jaskrę bez współist-
niejącego nadciśnienia ocznego. W  ośrodku, w  którym 
pracuje autor artykułu, zastosowanie tej metody ułatwiło 
zrozumienie mechanizmów powstawania zaburzeń naczy-
niowych w  następstwie stresu wywołanego niedotlenie-
niem, a także wyłonienie czynników mogących pośredni-
czyć w progenitorowej ochronie komórkowe [46].

Podsumowanie

Mimo znacznego postępu w rozwoju farmakologicznego 
i  chirurgicznego leczenia chorych na jaskrę ułatwiające-
go obniżenie wartości IOP ślepota spowodowana jaskrą 
pozostaje ważnym problemem współczesnej okulistyki. 
Najnowsze osiągnięcia w terapii komórkami progenitoro-
wymi i macierzystymi umożliwiają zastępowanie komórek 
uszkodzonych w przebiegu jaskry. Opcjami terapeutycz-
nymi mogą się również stać komórkowe metody dostar-
czania leków i parakrynna ochrona troficzna. Coraz lep-
sze poznawanie molekularnych mechanizmów leżących 
u  podstaw jaskry i  odpowiedzi komórkowej na zmiany 
IOP pozwoli na wdrażanie zdobyczy biologii komórek 
macierzystych i biologii molekularnej do leczenia osób za-
grożonych ślepotą.

Podziękowania

Autor dziękuje wielu wybitnym młodym (i starszym) na-
ukowcom, prowadzącym przez lata badania, na które mógł 
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Terapia komórkami macierzysTymi To pojęcie 
stosunkowo nowe we współczesnej medycynie. 

Okulistyka do tej pory niewiele korzysta z dobrodziejstw 
tej nowatorskiej metody, choć powstaje coraz więcej arty-
kułów naukowych świadczących o  jej potencjalnej uży-
teczności, m.in. w  leczeniu chorych na zaawansowaną 
postać jaskry. Artykuł prof. Friedlandera przybliża zawiły 
temat metod terapeutycznych z  dziedziny biologii ko-

mórki, stwarzając nadzieję na ich użycie także w leczeniu 
okulistycznym. Podstawowymi terminami, istotnymi dla 
pełnego zrozumienia tego trudnego tematu są definicje 
komórek macierzystych i progenitorowych.

Komórki macierzyste to niezróżnicowane komórki 
zdolne do samoodtwarzania i wielokrotnych podziałów 
bez różnicowania i  starzenia się, a  także do tworzenia 
w pełni zróżnicowanych komórek potomnych. Istnieją 
dwie główne odmiany komórek macierzystych – embrio-
nalne (z  węzła zarodkowego blastocysty) i  somatyczne 
(z  tkanek dojrzałego organizmu, m.in. szpiku kostnego 
i krwi pępowinowej). Komórki progenitorowe pochodzą 
z komórek macierzystych i charakteryzują się dużym po-
tencjałem mitotycznym oraz zdolnością do różnicowania 
się w ściśle określony typ komórek.

Udowodniono, że komórki progenitorowe w odpo-
wiednich warunkach mogą różnicować się w  komórki 

K O M E N T A R Z

Prof. dr hab. n. med. 
Marta Misiuk-Hojło
Katedra i Klinika Okulistyki,
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siatkówki, takie jak fotoreceptory i inne neurony, komór-
ki nabłonka barwnikowego oraz komórki śródbłonka na-
czyń siatkówki. Wyłania się zatem możliwość zastępowa-
nia uszkodzonych komórek siatkówki, co może stać się 
przełomowym odkryciem w leczeniu jaskry oraz innych 
chorób siatkówki. Komórki progenitorowe różnicujące 
się do komórek śródbłonka wstrzykiwane doszklistkowo 
mysim noworodkom z  genetycznie uwarunkowanym 
zwyrodnieniem siatkówki całkowicie zapobiegały wystą-
pieniu degeneracji naczyń siatkówki.

Prowadzone obecnie badania nad komórkami macie-
rzystymi beleczkowania pozwalają mieć nadzieję na po-

wstanie możliwości wszczepiania ich do beleczkowania 
oczu chorych na jaskrę, zapewniając remodelację w jego 
zakresie i poprawę dynamiki przesączania. Drugą linią te-
rapeutyczną w jaskrze mogą się stać autologiczne komór-
ki progenitorowe szpiku. Występując w roli autoprzesz-
czepu, wstrzykiwane do komory ciała szklistego, mogą 
być pomocne w zapewnieniu neuroprotekcji i naprawy 
komórek zwojowych siatkówki.

Biologia komórek macierzystych stwarza nowe moż-
liwości terapeutyczne, z  których, miejmy nadzieję, już 
niedługo będą mogli korzystać nasi chorzy, ocaleni przed 
całkowitą utratą wzroku dzięki postępowi medycyny.

Xaloptic (Latanoprostum). Skład i postać: 1 ml roztworu kropli do oczu zawiera 0,05 mg latanoprostu. Wskazania: Obniżenie podwyższonego ciśnienia wewnątrzgałkowego u pacjentów z jaskrą otwartego kąta oraz z nadciśnieniem wewnątrzgałkowym. Dawkowanie i sposób podawania: Przed podaniem kropli do oczu należy zdjąć 
soczewki kontaktowe; można je założyć z powrotem po 15 minutach. Zalecane dawkowanie u pacjentów dorosłych (w tym pacjentów w podeszłym wieku): Zalecane jest podawanie 1 kropli do oka lub obydwu oczu objętych procesem chorobowym raz na dobę. Optymalny efekt uzyskuje się podając latanoprost wieczorem. Nie należy podawać 
latanoprostu częściej niż raz na dobę, ponieważ stwierdzono, że częstsze podawanie zmniejsza działanie obniżające ciśnienie wewnątrzgałkowe. W przypadku pominięcia jednej dawki, należy kontynuować leczenie podając kolejną zaplanowaną dawkę. Tak jak w przypadku wszystkich kropli do oczu, w celu ograniczenia wchłaniania substancji 
czynnej do krwioobiegu, zaleca się uciśnięcie worka spojówkowego w przyśrodkowej części kąta szpary powiekowej (punktowy ucisk) przez minutę. Ucisk powinien nastąpić natychmiast po wkropleniu każdej kropli. Jeżeli stosowane są inne miejscowe leki okulistyczne, należy je podać po co najmniej 5-minutowej przerwie. Bezpieczeństwo 
i skuteczność stosowania preparatu u dzieci nie zostały ustalone. Dlatego nie zaleca się stosowania latanoprostu u dzieci. Przeciwwskazania: Nadwrażliwość na latanoprost lub którąkolwiek substancję pomocniczą. Ostrzeżenia i zalecane środki ostrożności: Latanoprost może stopniowo zmieniać kolor oka poprzez zwiększenie ilości 
brązowego pigmentu w tęczówce. Przed rozpoczęciem leczenia należy poinformować pacjentów o możliwości trwałej zmiany zabarwienia oka. Leczenie jednego oka może prowadzić do trwałej heterochromii. Zmiana koloru oka była obserwowana przede wszystkim u pacjentów o tęczówkach koloru mieszanego, np. niebiesko-brązowych, 
szaro-brązowych, żółto-brązowych i zielono-brązowych. Początek zmian ma miejsce przeważnie w czasie pierwszych 8 miesięcy leczenia, ale u niewielkiej grupy pacjentów może wystąpić później. W oparciu o wykonywane kolejno zdjęcia, efekt ten obserwowano u 30% pacjentów z grupy leczonych latanoprostem przez cztery lata w ramach 
badań klinicznych. Zmiana koloru tęczówki jest w większości przypadków nieznaczna i często niezauważalna klinicznie. Częstość jej występowania wśród pacjentów o tęczówkach koloru mieszanego wynosi od 7 do 85%, przy czym występuje najczęściej u osób z żółto-brązowym zabarwieniem tęczówki. U pacjentów z jednorodnym niebieskim 
zabarwieniem oczu nie obserwowano żadnych zmian, natomiast u pacjentów o oczach koloru szarego, zielonego lub brązowego zmiany obserwowane były wyjątkowo rzadko. Zmiana koloru jest związana ze zwiększeniem zawartości melaniny w melanocytach zrębu tęczówki i nie wiąże się ze wzrostem ilości melanocytów. Zazwyczaj brązowe 
zabarwienie wokół źrenicy rozprzestrzenia się koncentrycznie w kierunku obwodu tęczówki w leczonym oku, zdarza się jednak, że cała tęczówka lub jej część staje się bardziej brązowa. Po zaprzestaniu leczenia nie obserwuje się dalszego nasilania brązowej pigmentacji tęczówki. Do chwili obecnej, na podstawie przeprowadzonych badań 
klinicznych, nie dowiedziono, aby zmianie koloru tęczówki towarzyszyły inne objawy lub zmiany patologiczne. Znamiona ani plamki obecne na tęczówce przed leczeniem nie ulegają zmianom w czasie terapii. W badaniach klinicznych nie obserwowano odkładania się pigmentu w siatce włókien kolagenowych w kącie przesączania lub innych 
miejscach komory przedniej oka. W oparciu o pięcioletnie doświadczenie kliniczne nie stwierdzono żadnych negatywnych następstw zwiększonej pigmentacji tęczówki i leczenie latanoprostem może być kontynuowane w przypadku wystąpienia tego objawu. Pacjenci powinni być jednak regularnie badani i jeżeli stan kliniczny tego wymaga 
należy przerwać leczenie latanoprostem. Doświadczenie kliniczne dotyczące stosowania latanoprostu w jaskrze przewlekłej zamkniętego kąta, jaskrze z otwartym kątem u pacjentów z pseudofakią oraz jaskrze barwnikowej jest ograniczone. Brakuje obserwacji klinicznych dotyczących stosowania latanoprostu w jaskrze zapalnej i neowaskularnej, 
w stanach zapalnych oka lub jaskrze wrodzonej. Latanoprost nie wykazuje wpływu na źrenicę, bądź jest on nieznaczny, jednak nie ma doświadczeń związanych z ostrym atakiem jaskry z zamkniętym kątem. Należy zachować ostrożność podczas podawania preparatu w tych stanach chorobowych do czasu uzyskania większej ilości danych 
klinicznych. Dane z badań dotyczących stosowania latanoprostu w okresie okołooperacyjnym po usunięciu zaćmy są ograniczone. Należy zachować ostrożność stosując latanoprost u tych pacjentów. Należy zachować ostrożność podczas stosowania latanoprostu u pacjentów z afakią, pseudofakią z przerwaną tylną torebką soczewki lub 
soczewkami implantowanymi do komory przedniej oka, lub też u pacjentów z grupy ryzyka wystąpienia torbielowatej postaci obrzęku plamki. Latanoprost powinien być stosowany z zachowaniem ostrożności u pacjentów ze stwierdzonymi skłonnościami do występowania zapalenia tęczówki / zapalenia błony naczyniowej oka. Obecnie brak 
doświadczenia w zakresie stosowania latanoprostu u pacjentów z ciężką lub chwiejną astmą. Należy zatem zachować ostrożność w leczeniu tych pacjentów do czasu uzyskania wystarczających danych. Obserwowano zmianę zabarwienia skóry w okolicy okołooczodołowej, przy czym w większości przypadków objaw ten był zgłaszany przez 
pacjentów pochodzących z Japonii. Dane doświadczalne wskazują, że zmiana zabarwienia skóry w okolicy oczodołowej nie była trwała i w niektórych przypadkach ustępowała w trakcie dalszego leczenia latanoprostem. Latanoprost może stopniowo zmieniać rzęsy i włosy meszkowe w leczonym oku i otaczającej powierzchni; zmiany te obejmują 
zwiększenie długości, grubości, zabarwienia, ilości rzęs lub włosów i zmiany kierunku wyrastania rzęs. Zmiany w rzęsach są odwracalne po przerwaniu leczenia. Latanoprost krople do oczu, roztwór zawierają chlorek benzalkoniowy, który jest często używanym środkiem konserwującym w produktach okulistycznych. Chlorek benzalkoniowy 
powodował keratopatię punktowatą i (lub) toksyczną wrzodziejącą keratopatię. Pacjentów z zespołem suchego oka lub schorzeniami przebiegającymi z uszkodzeniem rogówki stosujących produkt Xaloptic często lub długotrwale, należy starannie monitorować. Działania niepożądane: Bardzo często (1/10): zwiększenie pigmentacji tęczówki; 
podrażnienie oka (w tym uczucie obecności ciała obcego w oku); zmiany w wyglądzie rzęs (ciemnienie, pogrubienie, wydłużenie, zwiększenie ilości). Często (1/100, <1/10): łagodne do umiarkowanego przekrwienie spojówek; przemijające punkcikowate ubytki nabłonka, w większości nie dające objawów; zapalenie brzegów powiek; ból 
oka. Niezbyt często (1/1000, <1/100): obrzęk powiek; wysypka. Rzadko (1/10 000, <1/1000): zapalenie tęczówki lub zapalenie błony naczyniowej oka; obrzęk plamki; objawowy obrzęk i ubytki rogówki; obrzęk okołooczodołowy; ciemnienie skóry powiek; miejscowe reakcje skórne na powiekach; zmiany kierunku wyrastania rzęs, co może 
powodować drażnienie oka; zwiększenie liczby, ciemnienie, pogrubienie i wydłużenie włosów meszkowych na powiece (obserwowane w większości przypadków w populacji japońskiej); pojawienie się podwójnego rzędu rzęs na otworach gruczołów tarczkowych (distichiasis); kołatanie serca; astma, zaostrzenie astmy, duszność; bóle głowy, 
zawroty głowy; bóle mięśni, bóle stawów. Bardzo rzadko (< 1/10 000): nasilenie istniejącej dusznicy bolesnej; ból w okolicy klatki piersiowej. Latanoprost może powodować zwiększenie pigmentacji tęczówki, najczęściej u pacjentów o tęczówkach mieszanego koloru (np. niebiesko-brązowych, szaro-brązowych, żółto-brązowych, zielono-
brązowych). Jest to związane ze zwiększeniem zawartości melaniny w melanocytach zrębu tęczówki. U niektórych pacjentów zmiana koloru tęczówki może być trwała. W trakcie leczenia latanoprostem rzadko obserwowano obrzęk plamki. Objaw ten występował głównie u pacjentów z afakią, pseudofakią z przerwaną tylną torebką soczewki lub 
soczewkami implantowanymi do komory przedniej oka, jak również u pacjentów z grupy ryzyka wystąpienia obrzęku plamki (pacjenci z retinopatią cukrzycową i zamknięciem światła naczyń siatkówki). Nie można wykluczyć związku pomiędzy występowaniem niewyjaśnionego obrzęku plamki i stosowaniem latano prostu. Notowano rzadkie 
przypadki zapalenia tęczówki/zapalenia błony naczyniowej oka. W większości przypadków dotyczyło to pacjentów predysponowanych do występowania zapalenia tęczówki/ zapalenia błony naczyniowej oka. Notowano rzadkie przypadki występowania astmy, zaostrzenia astmy i duszności. Doświadczenie w zakresie stosowania latanoprostu 
u pacjentów z astmą jest ograniczone, natomiast nie wykazano wpływu latanoprostu na czynność układu oddechowego w trakcie badań przeprowadzonych na niewielkiej grupie pacjentów z umiarkowaną astmą otrzymujących niewielkie dawki preparatów steroidowych i niesteroidowych. Obecnie brak doświadczenia w zakresie stosowania 
latanoprostu u pacjentów z ciężką lub chwiejną astmą, należy zatem zachować ostrożność w leczeniu tych pacjentów do czasu uzyskania wystarczających danych. Podmiot odpowiedzialny: ZF Polpharma SA, ul. Pelplińska 19, 83-200 Starogard Gdański. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu nr 16062 wydane przez MZ. Dodatkowych 
informacji o leku udziela: Polpharma Biuro Handlowe Sp. z o.o., ul. Bobrowiecka 6, 00-728 Warszawa, tel. +48 22 364 61 00, fax +48 22 364 61 02, www.polpharma.pl. Lek wydawany na podstawie recepty. Cena urzędowa detaliczna wynosi: 47,74 PLN. Kwota dopłaty ponoszonej przez pacjenta wynosi 3,20 PLN. ChPL: 2011-10-31
Xaloptic Combi (Latanoprostum, Timololum). Skład i  postać: 1 ml roztworu kropli do oczu zawiera 50 mikrogramów latanoprostu oraz 6,8 mg maleinianu tymololu, co odpowiada 5 mg tymololu. Wskazania: Zmniejszenie podwyższonego ciśnienia wewnątrzgałkowego u pacjentów z  jaskrą otwartego kąta oraz z nadciśnieniem 
wewnątrzgałkowym, u których jest niedostateczna odpowiedź na leczenie produktami beta-adrenolitycznymi lub analogami prostaglandyn. Dawkowanie i sposób podawania: Zalecane dawkowanie u pacjentów dorosłych (w tym pacjentów w podeszłym wieku): Zalecane jest podawanie 1 kropli do oka lub obydwu oczu objętych procesem 
chorobowym raz na dobę. W przypadku pominięcia jednej dawki, należy kontynuować leczenie podając kolejną zaplanowaną dawkę. Nie należy przekraczać dawki jednej kropli raz na dobę do oka lub obydwu oczu objętych procesem chorobowym. Przed podaniem kropli do oczu należy zdjąć soczewki kontaktowe; można je założyć z powrotem 
po 15 minutach. Jeżeli stosowane są inne miejscowe leki okulistyczne, należy je podać po co najmniej 5-minutowej przerwie. Bezpieczeństwo i skuteczność stosowania u dzieci i młodzieży nie zostały ustalone. Przeciwwskazania: Nadreaktywność oskrzeli, w tym astma oskrzelowa występującą obecnie lub w wywiadzie, ciężka przewlekła 
obturacyjna choroba płuc, bradykardia zatokowa, blok przedsionkowo-komorowy II lub III stopnia, jawna niewydolność serca, wstrząs kardiogenny, nadwrażliwość na substancje czynne lub na którąkolwiek substancję pomocniczą. Ostrzeżenia i zalecane środki ostrożności: Tak jak inne miejscowo stosowane leki okulistyczne, substancje 
czynne kropli Xaloptic Combi mogą być wchłaniane ogólnoustrojowo. Składnik beta-adrenolityczny - tymolol może spowodować takie same działania niepożądane, jak w przypadku podawanych ogólnie leków blokujących receptory beta-adrenergiczne. Przed rozpoczęciem terapii tymololem należy odpowiednio leczyć niewydolność serca. 
Pacjentów z ciężką niewydolnością serca w wywiadzie należy obserwować pod kątem występowania oznak niewydolności serca oraz sprawdzać częstość tętna. Po zastosowaniu tymololu donoszono o występowaniu objawów ze strony układu oddechowego i układu krążenia, w tym zgonów w wyniku nagłego skurczu oskrzeli u pacjentów z astmą 
oraz, rzadko, zgonów w wyniku niewydolności serca. Beta-adrenolityki należy ostrożnie stosować u pacjentów narażonych na wystąpienie samoistnej hipoglikemii lub u chorych z chwiejną cukrzycą insulinozależną, ponieważ mogą one maskować objawy przedmiotowe i podmiotowe ostrej hipoglikemii. Beta-adrenolityki mogą również maskować 
objawy nadczynności tarczycy oraz spowodować nasilenie dławicy naczynioskurczowej (zespołu Prinzmetala), ciężkich zaburzeń krążenia obwodowego i centralnego oraz niedociśnienia. W  trakcie leczenia inhibitorami receptorów beta-adrenergicznych pacjenci z chorobą atopową w wywiadzie lub ciężkimi reakcjami ana laktycznymi 
wywołanymi przez różne alergeny w wywiadzie mogą wykazywać brak odpowiedzi na dawki adrenaliny zwykle stosowane w leczeniu reakcji ana laktycznych. Tymolol może wchodzić w interakcje z innymi produktami leczniczymi. Podawany jednocześnie z innym doustnym preparatem beta-adrenolitycznym, preparat Xaloptic Combi może 
prowadzić do nasilenia działania zmniejszającego ciśnienie wewnątrzgałkowe lub znanych działań związanych z ogólnoustrojową blokadą receptorów beta-adrenergicznych. Nie jest zalecane stosowanie dwóch miejscowo działających beta-adrenolityków lub dwóch miejscowo działających prostaglandyn. Latanoprost może stopniowo zmieniać 
kolor oka poprzez zwiększenie ilości brązowego pigmentu w tęczówce. Podobnie jak w przypadku latanoprostu u 16-20% pacjentów stosujących krople do oczu z latanoprostem i  tymololem przez okres do jednego roku, zaobserwowano nasilenie pigmentacji w tęczówce (na podstawie dokumentacji fotogra cznej). Takie działanie obserwowane 
było przede wszystkim u pacjentów o tęczówkach koloru mieszanego, np. zielono-brązowych, żółto-brązowych, niebiesko-brązowych, szaro-brązowych, a zmiana koloru jest związana ze zwiększeniem zawartości melaniny w melanocytach zrębu tęczówki. Zazwyczaj brązowe zabarwienie wokół źrenicy rozprzestrzenia się koncentrycznie w kierunku 
obwodu tęczówki w leczonym oku, zdarza się jednak, że cała tęczówka lub jej część staje się bardziej brązowa. Podczas badań klinicznych u pacjentów z jednorodnym niebieskim, szarym, zielonym lub brązowym zabarwieniem oczu, leczonych przez dwa lata latanoprostem, zmiany takie obserwowane były wyjątkowo rzadko. Zmiana koloru 
tęczówki jest w większości przypadków nieznaczna i często niezauważalna klinicznie przez kilka miesięcy lub lat i nie dowiedziono, aby zmianie koloru tęczówki towarzyszyły inne objawy lub zmiany patologiczne. Po zaprzestaniu leczenia nie obserwuje się dalszego nasilania brązowej pigmentacji tęczówki, jednak zmiany koloru mogą być 
trwałe. Znamiona ani plamki obecne na tęczówce przed leczeniem nie ulegają zmianom w czasie terapii. W badaniach klinicznych nie obserwowano odkładania się pigmentu w siatce włókien kolagenowych w kącie przesączania lub innych miejscach komory przedniej oka. Pacjenci powinni być jednak regularnie badani i jeżeli dojdzie do 
zwiększenia pigmentacji tęczówki stan kliniczny tego wymaga należy przerwać leczenie. Przed rozpoczęciem leczenia należy poinformować pacjentów o możliwości trwałej zmiany zabarwienia oka. Leczenie jednego oka może prowadzić do trwałej heterochromii. Brak udokumentowanych doświadczeń dotyczących stosowania latanoprostu 
w jaskrze zapalnej i neowaskularnej, lub jaskrze przewlekłej zamkniętego kąta lub jaskrze wrodzonej, jaskrze z otwartym kątem u pacjentów z pseudofakią oraz jaskrze barwnikowej. Latanoprost nie wykazuje wpływu na źrenicę, bądź jest on nieznaczny, jednak nie ma doświadczeń dotyczących stosowania w ostrych atakach jaskry z zamkniętym 
kątem. Należy zachować ostrożność podczas podawania produktu w tych stanach chorobowych do czasu uzyskania większej ilości danych klinicznych. Podczas leczenia latanoprostem obserwowano wystąpienie obrzęku plamki, w tym także postaci torbielowatej. Należy zachować ostrożność podczas stosowania latanoprostu u pacjentów 
z afakią, pseudofakią z przerwaną tylną torebką soczewki oraz u pacjentów z grupy ryzyka wystąpienia torbielowatej postaci obrzęku plamki. Podczas stosowania środków hamujących wytwarzanie cieczy wodnistej (np. tymolol, acetazolamid) po zabiegach  ltracyjnych opisywano przypadki odwarstwienia naczyniówki. Krople do oczu Xaloptic 
Combi zawierają benzalkoniowy chlorek, który jest często używanym środkiem konserwującym w produktach okulistycznych. Benzalkoniowy chlorek powodował keratopatię punktowatą i (lub) toksyczną wrzodziejącą keratopatię, podrażnienie oka oraz odbarwienie miękkich soczewek kontaktowych. Pacjentów z zespołem suchego oka lub 
schorzeniami przebiegającymi z uszkodzeniem rogówki stosujących produkt Xaloptic Combi często lub długotrwale, należy starannie monitorować. Soczewki kontaktowe mogą absorbować benzalkoniowy chlorek, z tego względu przed zastosowaniem preparatu Xaloptic Combi soczewki należy zdjąć i nie zakładać wcześniej niż po 15 minutach. 
Działania niepożądane: Najczęściej stwierdzanymi działaniami niepożądanymi po zastosowaniu latanoprostu były działania związane z narządem wzroku. Na podstawie danych uzyskanych z wydłużonej fazy pierwszoplanowych badań produktu złożonego zawierającego latanoprost i tymolol stwierdzono, że u 16-20% pacjentów stosujących 
krople do oczu z latanoprostem i tymololem wystąpiło zwiększenie pigmentacji tęczówki, niekiedy trwałe. W pięcioletnich badaniach u 33% pacjentów stosujących latanoprost zaobserwowano zmianę pigmentacji tęczówki. Inne działania niepożądane związane z okiem są zazwyczaj przemijające i występują przy podawaniu dawki leku. 
W przypadku tymololu najbardziej ciężkie działania niepożądane są z reguły ogólnoustrojowe, w tym bradykardia, arytmia, zastoinowa niewydolność serca, skurcz oskrzeli oraz reakcje alergiczne. Poniżej wymieniono działania niepożądane związane ze stosowaniem kropli do oczu zawierających latanoprost z tymololem, jakie odnotowano 
w badaniach klinicznych. Bardzo często (1/10): zwiększenie pigmentacji tęczówki. Często (1/100, <1/10): podrażnienie oka (w tym kłucie, pieczenie i świąd), ból oka. Niezbyt często (1/1000, <1/100): przekrwienie spojówek, zapalenie spojówek, niewyraźne widzenie, nadmierne łzawienie, zapalenie brzegów powiek, choroby rogówki; 
wysypka, świąd; bóle głowy. Dodatkowe działania niepożądane, jakie mogą wystąpić były obserwowane w badaniach klinicznych, pochodzą z raportów z rynku lub dostępnej literatury i są specy czne dla poszczególnych substancji czynnych preparatu. Dla latanoprostu są to: zawroty głowy. Zmiany w wyglądzie rzęs (wydłużenie, pogrubienie, 
ciemnienie, zwiększenie ilości), punkcikowate ubytki nabłonka, obrzęk okołooczodołowy, zapalenie tęczówki / zapalenie błony naczyniowej oka, obrzęk plamki (u pacjentów z afakią, pseudofakią z przerwaną tylną torebką soczewki, jak również u pacjentów z grupy ryzyka wystąpienia obrzęku plamki). Suchość oczu, zapalenie rogówki, obrzęk 
i ubytki rogówki, zmiany kierunku wyrastania rzęs, co może powodować drażnienie oka. Pogorszenie wcześniej istniejącej dławicy piersiowej, kołatanie serca. Astma, zaostrzenie astmy, duszność. Ciemnienie skóry powiek. Bóle stawów, bóle mięśni. Ból w okolicy klatki piersiowej. Dla tymololu są to: Objawy przedmiotowe i podmiotowe 
ogólnoustrojowej reakcji alergicznej, w tym obrzęk naczynioruchowy, pokrzywka, miejscowa lub uogólniona wysypka. Depresja, utrata pamięci, zmniejszone libido, bezsenność, koszmary nocne. Zawroty głowy, parestezje, niedokrwienie mózgu, udar mózgowo-naczyniowy, nasilenie objawów przedmiotowych i  podmiotowych miastenii, 
omdlenie. Objawy podrażnienia oczu, w tym zapalenie rogówki, zmniejszenie wrażliwości rogówki, suchość oczu, zaburzenia widzenia łącznie ze zmianami refrakcji (w niektórych przypadkach spowodowane zaprzestaniem leczenia mającego na celu zwężenie źrenicy), podwójne widzenie, opadanie powiek, odwarstwienie naczyniówki (po 
zabiegu  ltracyjnym). Szum w uszach.Kołatanie serca, arytmia, bradykardia, zatrzymanie czynności serca, blok serca, zastoinowa niewydolność serca. Zmniejszone ciśnienie tętnicze krwi, objaw Raynauda, zimne dłonie i stopy. Skurcz oskrzeli (głównie u pacjentów z uprzednio występującymi stanami spastycznymi oskrzeli), duszność, kaszel. 
Nudności, biegunka, zaburzenia trawienia, suchość błony śluzowej jamy ustnej. Wypadanie włosów, łuszczyca, wysypka łuszczycopodobna lub zaostrzenie łuszczycy. Osłabienie/uczucie zmęczenia, ból w klatce piersiowej, obrzęk. Podmiot odpowiedzialny: ZF Polpharma SA, ul. Pelplińska 19, 83-200 Starogard Gdański. Pozwolenie na 
dopuszczenie do obrotu nr 18552 wydane przez MZ. Dodatkowych informacji o leku udziela: Polpharma Biuro Handlowe Sp. z o.o., ul. Bobrowiecka 6, 00-728 Warszawa, tel. +48 22 364 61 00,   fax +48 22 364 61 02, www.polpharma.pl. Lek wydawany na podstawie recepty. Cena urzędowa detaliczna wynosi: 48,34 PLN. Kwota dopłaty 
ponoszonej przez pacjenta wynosi: 3,46 PLN. ChPL: 2011-08-04.
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