PRIRODOVEDECKA FAKULTA UNIVERZITY PALACKEHO V OLOMOUCI
KATEDRA OPTIKY

DIAGNOSTIKA A LECBA
DIABETICKE RETINOPATIE

Bakalarska prace

VYPRACOVALA: VEDOUCI PRACE:
Anastasia Litvintseva Mgr. Renata Indrakova
obor 5345R008 OPTOMETRIE

studijni rok 2017/2018



Cestné prohlaseni

Prohlasuji, Ze jsem bakalafskou praci vypracovala samostatné pod vedenim Mgr. Renaty

Indrékové za pouziti literatury uvedené v zavéru prace.

V Olomouci

Anastasia Litvintseva



Podékovani:

Timto bych chtéla podékovat Mgr. Renaté Indrakové za odborné vedeni a za ochotnou
spolupraci. RovnéZ bych chtéla podékovat MUDr. Simi¢akovi z oéni kliniky FNOL za
poskytnuti fotodokumentace a materiald, stejné jako za odborné poradenstvi v dané
tematice. Tato prace vznikla za podpory projektu IGA PiF UP s ndzvem Optometrie a jeji
aplikace, ¢. IGA_PrF 2018 007.



Obsah

1 UVOA ccenncrnninnninnncinnncsnssessssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssesess 1
2 Diabetes MEIIILUS ..coueeieeeiieeiiensieeisensinensenisnenssenssnesssesssessssesssnssssesssassssssssassssesssasssassns 2
2.1 Diabetes MEllitus L. tYPU....cc.eiiciieiiiiiieeie ettt ettt et e e esee e e 3
2.2 Diabetes MEllitus 2. tYPU...cccueiiiiieriieeiieiie ettt ettt ettt et beesiae b e seaeeseesaeeens 4
2.3 Komplikace diabetU .......ccueeruiiiiiiiiiiiiecie ettt ettt ens 5
3 StAVDA SILNICE c.ueeeueiieeiieensrecsaensnecssenssnecssessnesssesssnesssessssssssesssassssesssnssssasssassssasssnsssassns 7
4 Diabeticka retinopatie (DR) .......ccovvieiviiciieicssricssnrisssnnissssncssssnessssncssssssssssssssssssssses 11
4.1 Obecna patogeneze ONEIMOCTIEN ... .cc.vieruierreeriierieeieeeteerieeeiteeteesereeseesaseeseesaneenseas 11
4.2 Klinickd morfologie diabetické retinopatie .........c.ceververeerienienienieiieeeesceeee 12
4.3 Klasifikace diabetické retinopatie.........c.eeevierieeriieiiienieeiieeie e 16
5 Diagnostické metody diabetické retinopatie..........cceccereevuercscnercssnnicscnnecssnnecssneecsannes 19
5.1 VIASNT VYSEIIENT 1...vieviiiiiieiieeiie ettt ettt et ettt e ebe e st e seseensaesnneens 19
5.2 Fluorescentni angiografie..........ccueruieiiieniieiiieniieeieeite ettt et eve e seeeseesaneens 20
5.3 Opticka koherencni tomoOgrafie..........cocueeriieiiieniiiiieiieeieee e 22
5.4 Ultrasonografick€ VYSEIENT.......cc.eeriieiiiiiiieiieeie ettt ens 22
6 Lécba diabetické retinopatie.....c.cccevueeeuienceicsuressnnssninsseicsnnesssssssnessssssssesssssssssssssssasese 23
6.1 Soucasna medikamentozni 1€€ba DR ..........ccciviiiiiiiiiiiiieececeeee e 23
6.2 LASETOVA tRIAPIC ....vveeuvieeieeiieeiieetteeite et eetteeteestteebeeseeesbeesseessseeseessseenseessseesaesnseans 24
6.3 NItroOCHT TNJEKCE.....eeuviiiiieiieie ettt ettt ebaeeanaens 29
6.4 Pars plana VItreKtOMIC. ......ccueeiuiiiiiiiieeiieie et 31
T KAZUISTIKA oueeneeineeniinnennennstecniecsneisnensnecsssecssessssesssessssesssnssssssssassssesssssssassssassssessasses 32
8 ZLAVEY cueeueenreinecnrnruecnisinsnecsnisesssncssisssssstsssssssssssessisssssstsssssssssssesssssssssssssssssssssesssssssssess 35
POUZItE ZKIALKY...ccovuiirreinniinsninnninsnissnnsssissssisssisssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssess 36
Literatura @ ZAroje.....eieneiccssecsssencsssncsssncssssecsssssssssssssssssssssosssssosssssssssssssssssssssses 38
SeZNAM PFIION..cc.ceeiiriiirieiiiniiiinninniissniessisssisssssssiesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassnss 42

311 8 43



1 Uvod

Diabetickd retinopatie (DR) je vyznamnou pfi¢inou ztraty zraku u lidi
v produktivnim véku v celosvétovém meéfitku. Jednd se o onemocnéni sitnice, které
vznikd v piimé souvislosti s celkovym onemocnénim diabetes mellitus. Diabeticka
retinopatie je tedy jednou z komplikaci cukrovky, kterd ma Casto velmi zdvazny vliv na
kvalitu zivota diabetika. Diagnostika i 1é¢ba diabetického makularniho edému (DME)
a proliferativni diabetické retinopatie (PDR) se v poslednim desetileti vyrazné zlepsily.
Dutlezitou roli v 1écbé DR hraje prevence. Pacient by si mél stalé kontrolovat hladinu
krevniho cukru a mit pravidelné kontroly o¢niho pozadi u oftalmologa nebo zkuseného
optometristy.

Cilem bakalatské prace je shrnout a popsat principy diagnostiky a 1é€by diabetické
retinopatie. Na zacatku bakalatfské prace popisuji sitnici a jeji jednotlivé struktury.
Nasledné se v praci vé€nuji onemocnéni diabetes mellitus, jeho komplikacemi i [écbou.
Hlavni naplni mé prace je pak popis vySetfovaci techniky diabetické retinopatie, stejné
jako rizné moznosti jeji 1é€by a diagnostiky. Na zavér prace uvadim dvé kazuistiky,
v nichz popisuji postup 1écby diabetického makularniho edému a proliferativni diabetické
retinopatie. V piiloze jsou pak uvedeny snimky progrese vyvoje onemocnéni a fotografie
nalezli na o¢nim pozadi v pritbéhu DR.

Za hlavni zdroj pro tuto bakalafskou praci povazuji knihu Diabetické
retinopatie: diagnostika, prevence, 1éCba (2016) od TomdaSe Sosny a kol. Dal§im
vyznamnym zdrojem je také Diabeticka retinopatie (2002) od Lucie ValeSové a Josefa

Hycla.



2 Diabetes mellitus

Diabetes mellitus (DM) tvoii skupinu onemocnéni, které jsou podminény absolutnim
nedostatkem inzulinu nebo relativnim nedostatkem pfi jeho snizené Gc€innosti. DM je
onemocnéni znamé jiz od staroveéku. Celosvétove se odhaduje, Ze v roce 2014 bylo DM
postizeno 422 miliond dospélych osob. V roce 1980 byl podle Svétové zdravotnické
organizace (World Health Organization, WHO) pocet nemocnych 108 miliont lidi,
celosvétova prevalence diabetu se tedy od roku 1980 témét zdvojnasobila, a to z 4,7 %
na 8,5 % u dospélé populace. [1, 2]

Diabetes mellitus je metabolicka porucha, pii které télo nedokéze udrzet spravnou
hladinu glukézy v krvi (glykemie), coz zptsobuje hyperglykemii' a v jejim dasledku
v lidském téle. U zdravého jedince je udrzovana hladina glykemie v relativné uzkém
rozmezi 3 az 8 mmol/l, pfi¢emz tato hladina zlstava stale stejna pomoci fady mechanizmu
(hormondlnich, autoregulacnich a neuroregulacnich). Zpracovavani glukozy je fizeno
n¢kolika hormony (glukagon, inzulin, somatostatin, pankreaticky polypeptid atd.). Tyto
hormony se tvofi ve specialnich bunkdach, jez vyhodnocuji glykémii. Inzulin je specificky
hormon, ktery je produkovéan beta-bunikami Langerhansovych ostrivkii a umoziuje
ptestup glukdzy z krve do bunék. Podminkou k realizaci biologického u¢inku inzulinu je
pfitomnost specifického inzulinového receptoru, ktery je umistén v plazmatické
membrané cilovych bunék. Pak v bunikach pak dochdzi k pfeméné glukozy na energii,
kterou nase télo vyuziva. [2, 3, 4]

Z hlediska klasifikace mizeme DM délit do nékolika skupin, a to:

I.  Primarni DM
1. Diabetes typ 1 — inzulindependentni diabetes mellitus (IDDM)
2. Diabetes typ 2 — noninzulindependentni diabetes mellitus (NIDDM)

II.  Sekunddrni DM — DM, ktery vznika v ramci jiné¢ho zakladniho onemocnéni

nebo syndromu [5]

' Hyperglykémie — zvy3ena hladina cukru v krvi [8]

? Glykosurie — piitomnost glukézy v mo¢i [8]



2.1 Diabetes mellitus 1. typu

Diabetes 1. typu je obvykle diagnostikovan u déti a mladych dospélych, a proto byl
diive znam jako juvenilni diabetes. Zpravidla se projevi do 40 let véku. Tuto formu
onemocnéni ma pouze 5 % lidi trpicich cukrovkou. Tento typ diabetu je charakterizovan
selektivni destrukci beta-bunck, ktera vede k velmi snizené nebo Castéji nulové sekreci

inzulinu. [2, 4, 6]
Symptomatologie

Pokud v téle chybi inzulin, buiikky nejsou schopny vsttebavat glukézu a v disledku
toho stoupa hladina cukru v krvi nad 5,6 mmol/l. Tento stav se oznacuje jako
hyperglykémie. Kvili vétsi osmotické nalozi v ledvinach pak dochazi k dehydrataci
organismu, polyurii (nadmérnému moceni) a vyskytu ketolatek v moci pacienta.
Pod pojmem ketolatky rozumime napiiklad aceton, acetoacetdt a podobné. Postupna
destrukce beta-bun¢k vede nakonec k jejich Uplnému zaniku a tim 1 k nulové
sekreci inzulinu. U ¢asti nemocnych dochédzi k poklesu télesné hmotnosti, svalové
hmoty a také tukovych zasob. Castym symptomem diabetu je rovnéz unava pacienta.

[2,3,7]
Diagnéza a 1écba

Na diabetes mellitus 1. typu poukazuje pfitomnost hyperglykémie (pfi odbéru
nalaéno je zjisténa glykemie nad 7,0 mmol/l a ¢asto i vyrazné vyssi) a ketonurie’. Cilem
1écby DM 1. typu je dosdhnout co nejlepsich hodnot glykemie, které jsou podobné
fyziologickym hodnotdm, a zaroven predejit t¢Z§im formam hyperglykémie. Zakladem
lécby je substituéni terapie inzulinem, kterd je spojena se samostatnou kontrolou
glykémie a tpravou dévek inzulinu. Neméné dulezita je také diabeticka dieta a dostate¢na

fyzicka aktivita. [2]

? Ketonurie — pritomnost ketolatek, tedy latek obsahujicich ketoskupinu (-CO-), v mo¢i [13]



2.2 Diabetes mellitus 2. typu

Je nejcastéjsi formou DM, ktery se obvykle vyskytuje. Za¢ina vétSinou u osob nad
40 let a jeho incidence s vékem vyrazné stoupa. Casto je spojen také s nadvahou. Tento
typ cukrovky nemé, na rozdil od DM 1. typu, sklon ke ketoacidoze® a pacienti mivaji jen
mirné subjektivni potize, ptipadné jsou zcela asymptomaticti. Pro DM 2. typu je typicky
relativni nedostatek inzulinu, ktery vede k nedostate¢nému vyuziti glukozy v téle. To pak
zpusobuje hromadéni glukézy v extracelularnim prostoru, v dasledku ¢ehoz vznika

hyperglykémie. [3, 5, 7, 9]
Symptomatologie

Projevy DM 2. typu jsou Casto nenapadné a onemocnéni miize probihat dlouhou
dobu. Obvykle se projevi chronickymi ptiznaky jako unavou, ztratou télesné hmoty, Casto
i polyurii’ a Zizni. Jak jiZz bylo uvedeno vyse, spole¢nym patognomickym nalezem viech
typi DM je chronickd hyperglykémie. Vzicnym projevem DM 2. typu je
hyperglykemické kéma. [2, 9]

Diagnéza a 1écba

DM miizeme diagnostikovat pii opakované hyperglykemii nalacno (glykemie vyssi
nez 7,0 mmol/1). V ptipadé¢ vysokych hodnot je nutné provést oralni gluk6zovy tolerancni
test (0GTT). Cilem 1écby je zajistit doty¢nému piiméfenou kvalitu zivota bez akutnich
a chronickych komplikaci. VéEtsina pacientli s timto typem onemocnéni trpi nadvéhou, a
proto je zakladnim dietnim terapeutickym pristupem nizkoenergeticka dieta®. Pokud je

samotnd dieta pfi 1écbé nedostacujici, pfechazeji pacienti na 1é€bu PAD (terapie

* Ketoacidoza — druh metabolické acidézy zptisobené nadmérnym vznikem ketolatek, jako napiiklad
acetoctové kyseliny, beta-hydroxymaselné kyseliny ¢i acetonu [8]

? Polyurie — asté a vydatné moceni; za polyurii se obvykle povazuje diuréza vétsi nez 2500 ml/24 h [8]

% Dieta, ktera obsahuje 175 g sacharidii na den a celkovy piijem ¢ini 6150 kJ, tedy 1500 kcal. Tato dieta
musi obsahovat méné nez 300 mg cholesterolu na den a zaroven dostatek vlakniny, zejména v podobé

zeleniny. [2]



peroralnimi antidiabetiky) a IAD (injek¢ni antidiabetika). Obcas je nutné pfistoupit

i k uzivani inzulinu. [2, 3, 9]

2.3 Komplikace diabetu

Diabetes mellitus je zdvaznd nemoc, kterd je velmi Casto provazena fadou

komplikaci. Komplikace DM miizeme rozdélit do nasledujicich kategorii:

I.  Akutni komplikace — byvaji zpisobené naptiklad nespravnou 1é€bou DM

1. Hypoglykemie
2. Hyperglykemické kéma
3. Laktacidotické kdma — dochazi k nému pfi nespravné terapii. V disledku toho

se produkuje laktat, ktery zptisobuje metabolickou acidozu. [2]

II.  Chronické komplikace

1. Specifické pro DM (retinalni mikroangiopatie...)

2. Nespecifické pro DM (kozni zmény, jaterni zmény, makroangiopatie) [5]

AKkutni komplikace

Hypoglykemie je zavazny stav, pii kterém je snizena koncentrace glukdzy, a to pak
mize vést k zavaznym porucham ¢innosti mozku. Tento stav vznika pifi nerovnovaze
mezi zvySenym mnozstvim inzulinu a sniZzenym mnozstvim glukézy. Stav, kdy je hladina
cukru v krvi niz$i, neZ je dolni hranice normalniho referen¢niho rozpéti (tedy nizsi nez
3,8 mmol/l), nazyvame hypoglykemicky Sok. Pti takovém poklesu glukézy se nejdiive
aktivuje vegetativni nervovy systém, coz se muze projevovat hladem, neklidem,
poruchou koncentrace, ale i rychle nastupujicim bezvédomim (béhem nékolika desitek
vtefin a nekdy i nahle). Pokud je doty¢ny pii védomi, podavame 5-20 g sacharidi
v podobé sladkého napoje, cukru a podobné. V ptipadé bezvédomi pacienta, podavame
intravendzné 40 ml 40% roztoku glukdzy nebo aplikujeme intramuskuldrné 1 mg
glykogenu. [2, 7, 10]

Hyperglykemie je typickou komplikaci pfi DM 2. typu. Pfi¢inou zvySeni hladiny
glukézy je periferni inzulinovd rezistence, kterd zplisobuje omezené mnozstvi

transportérii zavislych na inzulinu, a svalové bunky tak nejsou schopny pfijimat a dale



zpracovavat glukozu v krvi. Hladina cukru v krvi je pti hyperglykemii ¢asto vyssi nez
50 mmol/l. V takovém piipadé€ lze u pacienta sledovat vyraznou dehydrataci, ktera mtize
vést az k hyperglykemickému kématu. Symptomy byvaji nendpadné a vyviji se pomalu

(dny az tydny). Lécba spociva v rehydrataci nemocného a podéani inzulinu. [2, 10]

Chronické komplikace

Chronické komplikace postihuji pievazné urCité tkané a organy. RozliSujeme
chronické komplikace specifické, kam patii predevS§im retindlni mikroangiopatie,
a komplikace nespecifické, jako napfiklad kozni zmény, jaterni zmény i
makroangiopatie. Velké mnoZzstvi diabetikdl umird na vaskularni onemocnéni. [5]

Makroangiopatie je nejcastéjsi pficinou zplsobujici zmény vétSich cév a ma
charakter ateroskler6zy. Makroangiopatie postihuje koronarni cévy, coz zptisobuje
ischemickou chorobu srdecni, cévni mozkové piihody a také ischemickou chorobu
dolnich koncetin. [5, 9, 10]

Mikroangiopatie patii mezi specifické komplikace. Je zplsobena postizenim
kapilar a prilehlych usekd zilniho 1 arteridlnitho fecisté. Vyznamnou roli pfi
mikroangiapatii ma hypoxie, jez se podili na zméndch tkani ¢i organti, které jsou na
hypoxii citlivé. K nim patii nervovy systém, membrany glomeruld a také sitnicové cévy.
V dutsledku toho pak vznika diabetickd neuropatie, diabetickd nefropatie a diabeticka
retinopatie. Pravé posledni zminéna komplikace bude blize popsdna v nasledujicich

kapitolach. [9, 10]



3 Stavba sitnice

U pacientil s DM postihuje diabetickd retinopatie zejména cévy na sitnici. Sitnice
je velmi citlivy organ obsahujici diilezité prvky pro vidéni. Sitnice (retina) je nejvnitingjsi
vrstvou oka. Jeji tloustka je v riznych mistech odli$nd, naptiklad pti papile je tloustka
0,5 mm, pfi okraji fovey 0,2 mm a pfti ora serrata pouze 0,1 mm. [7,11, 12]

Sitnice se sklada ze dvou ¢asti, kterymi jsou pars coeca retinae a pars optica retinae.
Pars coeca retinae tvofi dvouvrstevny epitel v pedni ¢asti sitnice, ktery pokryva vnitini
povrch fasnatého téliska a zadni plochu duhovky. Pars optica retinae pokryva cely vnitini
povrch cévnatky a je tvofen nervovymi vldkny a pigmentovym epitelem. Pigmentovy
epitel se sklada z cylindrickych bunck, které ve svych vybézcich obsahuji mnozstvi
melanozom (tj. zrna v melanocytech obsahujici melanin), které vstupujici mezi ty€inky
a Cipky. Hlavni funkci pigmentového epitelu je transport kysliku a zivin k témto
receptorim. Ob¢ tyto Casti sitnice (nervova a pigmentova) jsou oddéleny zubovitou linii
oznaCovanou ora serrata. [11, 12]

Z histologického hlediska je pars optica retinae devitivrstevnou strukturou (viz

obr. 1). [11, 12]
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1. Vrstva tycinek a cipkui (fotoreceptorii) — nejzevnéjsi vrstva, kterou tvoii zevni a vnitini

segmenty ¢ipkl a ty€inek

2. Stratum_limitans externum — to je vrstva, kterd oddéluje svétlocivé vybeézky

fotoreceptorti od jejich Casti s jddrem

3. Zevni (receptorova) jadrova vrstva — vrstva sitnice, ktera obsahuje jadra fotoreceptorti

4. Zevni plexiformni vrstva — vrstva nervovych vlaken a synapsi mezi ty¢inkami a ¢ipky

a bipolarnimi buitkami

5. Vnitrni vrstva jader — to je vrstva, kterd obsahuje jadra bipolarnich a dalSich

nervovych bun€k (amakrinnich, horizontalnich a Miillerovych bun¢k)

6. Vnitrni plexiformni vrstva — vrstva nervovych vlaken a synapsi mezi axony bipolarnich

buné¢k a dendrity gangliovych bunék sitnice

7. Vrstva gangliovych bunék — jednotada vrstva multipolarnich gangliovych bunék pfi

povrchu sitnice

8. Vrstva nervovych vidken — vrstva, kterou tvofi svazky nemyelinizovanych axoni

gangliovych bunck sbihajicich se po povrchu sitnice

9. Stratum limitans internum — se skladd z bazdlni membrany a vznikd propojenim

jemnych vybezkii Miillerovych podptrnych bunék. [11, 12]

Sitnice ¢lovéka obsahuje asi 120-140 miliont ty¢inek a 5-7 milionu ¢ipkid. Hustota
tyCinek se béhem Zzivota snizuje o 30 %, pocet Cipkli se neméni. Pomoci ty¢inek dokaze
lidské oko vnimat svételny rozdil i za velmi nizkych svételnych podminek, zatimco
funkce ¢ipku se zas uplatiiuje za jasného svétla a umoziuje zrakovou ostrost a barevné
vidéni. Cipky a ty¢inky maji podobnou stavbu. Kazdy z tdchto fotoreceptorti ma zevni
segment, ktery obsahuje urCity zrakovy pigment, a vnitini segment, kde se uskuteciiuji
metabolické procesy. [11, 12]

Ve vnitinich vrstvach sitnice jsou uloZené tfi vertikalni neurony, které¢ vedou od
fotoreceptorti ke gangliovym buiikdm. Prvni vertikalni neuron je tvofen vrstvou receptort
a jadry fotoreceptori (zevni nuklearni vrstva). Ve vnitini nuklearni vrstvé, kde jsou
umistény bipolarni buniky, se nachazi druhy vertikalni neuron. Gangliové bunky tvofi treti
vertikalni neuron sitnice. Ve vnitini jddrové vrstve jsou také umisténé horizontalni buiiky
vytvarejici latentni komunikaci mezi ty€inkami a ¢ipky a bipolarnimi buitkami sitnice.

[11,12]



O¢ni pozadi

Sitnice ma regionalni uspofadani, coz ma klinicky vyznam pro diagnézu diabetické
retinopatie. O¢ni pozadi mlizeme pozorovat pifi vySetfeni oftalmoskopem, na fundus
kamete a také pomoci Stérbinové lampy za pouziti Hrubyho ¢&i Volkovy cocky.
Pozorujeme zejména oblast makuly a optického disku (viz obr. 2). Makulou rozumime,
z pohledu klinické anatomie, okrouhlou centralni oblast (area cetnralis), ktera se sklada
z umba, foveoly, fovey, parafovey a perifovey. Jeji pramér je 5,5 mm, coz odpovida
ptiblizn¢ 15° centralniho zorného pole. Oznacuje se jako ,,zluté skvrna”, protoze obsahuje
vysokou koncentraci zlutého barviva (luteinu). [11, 12, 14]

Drobna vkleslina v Gplném centru foveoly — umbo — koresponduje u vétSiny
normalnich o¢i s oftalmoskopicky viditelnym foveolarnim reflexem. V umbu se nachazi
nejvétsi koncentrace &ipkd, asi 300 000 na mm”. V centru fovey lezi foveola — avaskularni
oblast, kterd obklopuje umbo. Sklada se z husté nakupenych ¢ipki. Je to misto fixace, ke
které nemusi dochazet v geometrickém centru oka. Fovea centralis pfedstavuje centralni
depresi vnitiniho retinalniho povrchu sitnice. Jeji pramér je 1,5 mm (1 DD’ ) a tloustka
sitnice zde progresivné klesa smérem k centru. [11, 12, 14]

Uvnitt fovey se nachdzi fovedlni avaskuldrni zéna (FAZ), ktera svou velikosti
ptesahuje hranice foveoly. Sitnice zde neobsahuje sitnicovy kapilarni systém a jeji rozsah
mize byt 250 az 600 um. Parafovea je pak stfedni ¢ast makuly. Obsahuje 4 az 6 vrstev
gangliovych bunék a 7 az 11 vrstev bipolarnich bun¢k. Na parafovedlni oblast navazuje
oblast perifovedlni, kterou tvofi pruh sitnice o Sifce 1,5 mm. Obsahuje n¢kolik vrstev
gangliovych bunék a Sest vrstev bipolarnich bunék. Ter¢ zrakového nervu (diskus nervi
optici) lezi 3 mm medidlné od fovey a tvoii misto, kam se sbihaji nemyelinizovana
nervova vlakna z gangliovych bungk sitnice. Jeho primér je cca 1,5 mm a toto misto je
zcela zaplnéno nervovymi vlakny. V misté optického disku nejsou svétlocivé elementy

sitnice, a proto se oznacuje jako ,,slepa skvrna”. [11, 12, 14]

" DD (Diameter of Disc) — jednotka pfi popisu sitnice, kterda odpovida primeéru papily zrakového nervu [16]
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Obrazek 2. Makularni oblast [14]

Sitnice ma nejvyssi spotfebu kysliku na jednotku objemové hmotnosti ze vSech
tkani lidského téla, a proto musi mit vysoce specializovany cévni systém, ktery je pro
zajisténi vSech jejich funkei nezbytny. Sitnice je vyzivovana ze dvou cévnich systémi —
jeji zevni tretina ziskdva vyzivu z choroidalniho cévniho fecist€¢ a vnitini dvé tietiny
z cévniho feciste sitnice. [11, 14]

Arterie centralis retinae (ACR) vstupuje do zrakového nervu za bulbem a svym
slozenim odpovidd malym svalovym arteriim. Pfiblizné u 20 % oci se na cévnim
sitnicovém fecisti kromé ACR podili také cilioretinalni arterie, jez zdsobuje Cast
makularni oblasti pobliz tere zrakového nervu. Obdobné jako arterie jsou i vény
izolovany od nervové tkané pomoci Miillerovych bunék a vyb&zka astrocyt®. Sitnice ma
obrovskou kapilarni sit’, ktera je rozprostiend mezi arteridlnim a vendéznim systémem.
Kapiléarni sit’ mizeme délit do dvou vrstev — hluboké kapilary se nachazeji ve vnitini
jadrové vrstvé a povrchové kapilary jsou pfitomny ve vrstvé nervovych vldken

a gangliovych bunck. [14]

¥ Astrocyt — buiika patiici k podptirné tkani v nervovém systému [13]
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4 Diabeticka retinopatie (DR)

Zatimco diabetes mellitus byl popsén jiz ve starovéku, jeho komplikace byly
popsané vyrazné pozdéji. Je to z toho divodu, ze DR se projevuje az za nekolik let po
vzniku zédkladného onemocnéni. VEtsSinou diabetici 1. typu umirali jesté pred tim, nez se
DR mohla rozvinout, a proto se DR mohla tykat jen pacientl s 2. typem DM (a to pred
objevem inzulinu). V roce 1856 Eduard Jéger von Jaxtthal poprvé popsal viditelné zmény
na sitnici pomoci oftalmoskopu, ale pfi¢inny vztah mezi ndlezy retinalnich vySetieni a
diabetes mellitus byl kontroverzni az do roku 1875, kdy Theodor Karl Gustav von Leber
potvrdil jeho zjisténi. [15, 16]

Zakladem soucasného popisu a déleni DR jsou prace The Diabetic Retinopathy
Study (DRS) a Early Treatment of Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) provedené
v 70. a 80. letech minulého stoleti. K velkému pokroku v 1é€b¢ diabetické retinopatie
doslo ve druhé poloviné 20. stoleti. V roce 1993 Diabetes Control and Complications
Trial (DCCT) sledoval po dobu 6,5 let pacienty s diabetem 1. typu s mirnou nebo zadnou
retinopatii a zjistil, Ze intenzivni inzulinova terapie snizila primérné riziko vyvoje
retinopatie az o 76 %. Podobné vysledky byly zaznameniany u osob s diabetes
mellitus 2. typu ve skupiné United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS)
ve Spojeném kralovstvi. Intenzivni kontrola hladiny cukru v krvi vedla k vyznamnému
snizeni vzniku jakychkoliv mikrovaskularnich komplikaci v€etné retinopatie, nefropatie

a neuropatie. [15, 16]
4.1 Obecna patogeneze onemocnéni

Biochemicky a molekularni mechanismus vzniku DR zistavd dosud nejisty.
Etiopatogeneticky se DM 1. a 2. typu vyrazné li8i, ale pfesto je zfejmé, Ze u obou typt
DM je spoleénym faktorem hladina cukru v krvi, ptedev§im hyperglykemie. ZvySena
hladina glykemie vede k nadbytku glukoézy v sitnici, coz ma toxické disledky na cévy i
dalsi tkdné. V patogenezi vzniku DR hraje roli retindlni pigmentovy epitel (RPE).
Vysledné poskozeni RPE vysvétluje poruchu metabolismu bunék nervové tkané. [2, 3,

16]
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Retinopatie postihuje pfedevsim retinalni prekapilarni arterioly, kapilary a venuly,
v disledku ¢ehoz dochazi k tvorbé mikrovaskularnich okluzi a prinikti komplementu
krevni plazmy pfes poSkozené cévni stény. Hyperglykemie zplsobuje zvySeni krevni
viskozity a soucasné se zvysuje agregace (shlukovani, seskupovani) trombocyt. Kvili
zménam erytrocytil vyrazné klesd oxygenace (navazani kysliku, okysliceni) a dochazi
k porucham transportu kysliku. [2, 3, 8]

U pacientt s DM 1. typu probih4 vétSina zmén ve stfedni periferii sitnice a pfevazuji
kapilarni uzavéry s naslednou ischemii a hypoxii sitnice, coz zplsobuje vznik
neovaskularizaci. U pacienti s DM 2. typu pfevazuji zmény v oblasti zadniho pdlu
a typické je prosakovani z kapilar a tvorba mikroaneuryzmat, dominantnim piiznakem je

pak diabeticky makuldrni edém. [18]

4.2 Klinicka morfologie diabetické retinopatie

Preretinopatie

Jak je uvedeno vySe, prvnim prokazatelnym piiznakem DR je zhrouceni
hematookularni bariéry, kterou klini¢ti oftalmologové nazyvaji preretinopatie. K zjisténi
prvnich symptomt miize byt vyuzita fluorofotometrie’ nebo fluorescenéni angiografie
(FAG, vice kap. 5.2). U fyziologického fluoroangiogramu je dobfe patrna kapilarni sit,
kterd se zvolna ztraci do periferie. Prvni symptomy DR hleddme v oblasti fovealni
avaskuldrni zony (FAZ). U zdravého pacienta ma fovealni avaskularni zéna na FAG
primér asi 350-500 pum a je okrouhld a ¢ernd. Velmi ¢astym patologickym néalezem, ktery
svéd¢i o dynamicky se rozvijejici DR, je rozSiteni FAZ. Pokud ma pacient FAZ
roz§itenou nad 1000 um, mizeme zaznamenat i zhorSeni zrakové ostrosti. Zpocatku je
vSak vliv na vizus minimalni — pacient nevnima zménu zrakové ostrosti ani do blizka, ani
do dalky, a proto je dulezit¢ sledovat velikost a tvar FAZ, stejné jako velikost
interkapilarniho prostoru, nebot’ se jedna o prvni dobfe diagnostikovatelné abnormality

u diabetika. [16]

? Fluorofotometrie je metoda méfeni svétla vydavaného fluoresceinem. Pomoci této metody miizeme
posoudit integritu riznych oénich piekazek. Fluorofotometrie se pouziva ke zkoumani hematorentinalni
bariéry. Také se pouziva k méfeni vodnych toku, rohovky, endotelidlni permeability a slzné dynamiky toku.
[19]
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Mikroaneuryzmata

Mikroaneuryzmata (MA) se nachézeji pouze na vendzni strané kapilar a jsou to
kapilarni dilatace ve stfednich vrstvach sitnice, které vznikaji v disledku odumirani
pericyt.'® Absence pericytdl vede k poskozeni funkce endotelialnich bunék a oslabeni
kapilarni stény. Fibrin a erytrocyty se ukladdaji v MA a v disledku toho pak vznikaji
okluze. MA jsou prvni lézi DR, kterd je snadno prokazatelnd oftalmoskopickym
vySetienim a jejich velikost kolisd mezi 12 a 100 um. Klinicky se jevi jako okrouhlé
tmavé ¢ervené tecky o velikosti 30 um, které jsou velmi podobné mikrohemoragii. Jistotu
pfi rozliSeni ndm mize poskytnout FAG, pfi niZ mikroaneuryzma vypadé jako svitici
tecka plnici se v Casné fazi angiogramu. Typickym mistem vyskytu MA je oblast
temporalné od makuly, dosud vSak neni zcela jasnd konkrétni pficina formace MA. [16,

18, 20]

Hemoragie

Hemoragie vznikaji pfi poruseni stény kapildr nebo mikroaneuryzmat a jsou dal$im
typickym ndlezem na sitnici u pacienta s pokracujici DR. Podle uloZeni v sitnici miizeme
hemoragie d¢€lit na intraretindlni, subretinalni, preretindlni a sklivcové. Tvar intraretindlni
hemoragie je zavisly na jejim ulozeni a ptivodu krvaceni. Jako nasledek prasknuti MA
vznikaji teckovité a kainkovité hemoragie. Jsou to drobné okrouhlé hemoragie s velikosti
kolem 200 um. Plaménkové hemoragie nebyvaji vetsi nez 1 DD’ a jsou uloZeny ve vrstvé
nervovych vlaken, predevsim pti temporalnich cévnich arkddach. Skvrnovité hemoragie
(hroznovité, blotch) jsou hemoragie ulozené ve stiednich vrstvach sitnice a jejich velikost
nepiesahuje ¥ DD’. Maji charakteristicky tvar skvrn, jejichz barva kolisa od svétle
cervené az po tmavé Cervenou. Preretindlni hemoragie maji tvar menisku a vétSinou je
nachazime v perimakularni oblasti. Resorbuji se velmi zvolna a, stejné jako ostatni
hemoragie, blokuji piti FAG fluorescenci. Sklivcové (vitredlni) hemoragie vznikaji
v disledku krvaceni z novotvofenych cév. Krvaceni muze byt z epiretindlnich a

epipapilarnich cév, které se rychlé vstfebd, pokud se zdroj krvaceni sam zastavi.

' Pericyty — buiiky s detnymi vyb&zky, které obklopuji krevni kapilary [13]
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Dlouhodobé trvajici krvaceni do oka (hemoftalmus) mtize nevratné poskodit sitnici. [16,

18]

Exsudaty

Exsudaty se déli na tvrdou a mékkou formu. Tvrdé exsudaty jsou depozita lipidi
a bilkovin v rGznych vrstvach senzorické ¢asti sitnice. Vznikaji pfi prosakovani krevni
plazmy z kapilar a mohou se zcela spontanné resorbovat. Biomikroskopicky vyhlizeji
jako okrouhlé jasné Zluté teCky nebo maji formu velkych splyvavych plak. Jsou jednim
z hlavnich pfiznakd makuldrniho edému, ktery vyzaduje bezprostfedni laserovou terapii.
[16, 18]

Mekké exsudaty neboli vatovita loziska vznikaji nasledkem arteriolarnich okluzi na
sitnici a jsou usporadany v podélné ose nervovych vldken. Je to pfechodny fenomén, ktery
nevyzaduje 1é¢bu laserem. Mékké exsudaty jsou pfiznakem pokrocilé tkanové ischémie,
a proto je miizeme rovnéz nazyvat ischemicka loziska. Maji vzhled chomacku vaty. Starsi

loziska byvaji ¢asto obklopena mikroaneuryzmaty. [16, 18]

Venozni abnormality

K venéznim abnormalitdm patii vendzni dilatace, fetizkovaténi zil, venozni klicky,
intraretinalni mikrovaskuldrni abnormality (IRMA) a neovaskularizace. Vendzni dilatace
(roz§ifeni) patii k prvnim pfiznakim diabetické retinopatie. Pfi¢inou vzniku dilatace zil
je snizeny tonus cévni stény a také nartistajici krevni priitok sitnice. Retizkovaténi Zil se
objevuje v pfilehlych oblastech retindlni ischemie a poukazuje na velmi zpomalenou
retindlni cirkulaci. Je také znadmkou vyrazné progrese DR. Venozni klicky maji tvar
pismene omega ¢i meandru a vyskytuji se na raznych kalibrech zil. Laserova 1écba
venoznich kli¢ek neni vhodna. [16, 18, 20]

IRMA je vyraz, ktery je pouzivan pro obecny popis patologicky zménéné kapilarni
sité. Zmény jsou charakterizovany dilatovanymi kapilarami, které funguji jako kolateralni
kanaly. IRMA pfipominaji ploché epiretinalni neovaskularizace a nikdy neporusi vnitini
limitujici membranu (lamina limitans interna). Odlisit IRMA od neovaskularizaci na
sitnici je nékdy velmi obtizné. V pocatecnich stadiich IRMA na rozdil od epiretinalni

neovaskularizace prakticky neprosakuji. [16, 18, 20]
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Patologicka propustnost a kiehkost cév kombinovand s néslednou retrakci
doprovodné fibrovaskulani tkan€ vede postupné ke vzniku neovaskularizaci.
Neovaskularizace miizeme délit na dva typy, a to preretinalni neovaskularizace (NVE)
a neovaskularizace na papile zrakového nervu (NVD). Pokud se novotvofené cévy
nachazeji na papile zrakového nervu nebo na sitnici do vzdalenosti 1 DD od terce,
mluvime o NVD. Pokud jsou novotvofené cévy umisténé dal nez 1 DD od terce, hovoiime
o NVE. [16, 18, 20]

Preretindlni NVE se nachdzeji nad vnitini limitujici membranou (membrana
limitans interna) a vznikaji jako néasledek dlouhodobé rozsahlé ischemie. NejcastéjSim
mistem vzniku NVE je oblast temporalniho horniho kvadrantu sitnice. Velmi ¢asto jsou
NVE zdrojem opakujiciho se krvaceni. Cca 7 % pacientli s NVE bez krvaceni do sklivce
ma do dvou let vyrazny pokles zrakové ostrosti. [16, 18, 20]

NVD vznikaji z retindlnich i choroidalnich cév a jsou ptiznakem tézké ischemie
sitnice. Pfi prvnim nélezu NVD vypadé jako jemnd sitka cév, kterd se objevuje na
povrchu zrakového ter€e. Rozdil mezi cévami retindlnimi a choroidalnimi pfi
neovaskuarizaci na ter¢i zrakového nervu je snadno viditelny pii vysetieni FAG.
Nejcasteji NVD pozvolna rostou, nejcasteji plosné podél hlavnich cévnich kment, ale

v ne¢kterych ptipadech se NVD §ifi vpted (forward NVD). [16, 18, 20]

Fibrézni zmény

Fibrozni tkan mubze doprovazet jak preretindlni neovaskularizace, tak
neovaskularizace na papile zrakového nervu. Tato tkan roste po povrchu sitnice, ale §ifi
se po zadni plose sklivce, do niz mlze s cévou proniknout. V dalSich fazich vyvoje ma
fibrozni tkéan tendenci se retrahovat (stahovat se), coz vede k odchlipeni cév sitnice,
k trakéni amoci a odchlipeni bez trhlin. Terapeuticky zakrok laserem mitiZe tento proces

iniciovat, nebo dokonce akcelerovat. [16, 18]

Retinalni edém

Retindlni edém muize mit formu intracelularni nebo extracelularni. Intracelularni
sitnicovy edém (cloudy sweelling) je dobfe patrny u vétSich zon kapilarni nonperfuze,
v mistech, kde se netvoii vatovita loziska. Sitnice ma Sedavy charakter,je jakoby

zakalend, a toto zabarveni prozrazuje piitomnost edému nervové a gangliové vrstvy
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sitnice. Pfi FAG se intracelularni sitnicovy edém zobrazuje jako kapilarni, arteridlni
a venularni okluze. [16, 18]

Pfi porusSeni vnitini hematookuldrni bariéry vznika extracelularni edém sitnice.
Prosdknout mohou jak kapilary, tak mikroaneurysmata. Proto se tato tekutina uklada
v zevni plexiformni vrstvé, ¢imz se snizuje prihlednost tkdné. Je-li tento typ edému
ve fovedlni oblasti, mize dojit k tvorbé klinicky patrnych cyst a vzniku cystoidniho

makularniho edému. [16, 18]

4.3 Klasifikace diabetické retinopatie

Na zéklad¢ dynamiky zmén na sitnici rozliSujeme nékolik klinickych stadii a forem

DR:

1. Neproliferativni DR (NPDR)
e Lehké (mirnd, poc¢inajici) NPDR
e Stiedné te€zka (stfedné pokrocila) NPDR
o Té&zka (pokrocild) NPDR
2. Proliferativni DR (PDR)
e Pocinajici PDR
e Vysoce rizikova PDR
3. Diabeticky makularni edém (diabetickd makulopatie) (ME)
e Fokalni makularni edém
¢ Difuzni makularni edém
e Cystoidni makuldrni edém
e Ischemicka makulopatie

e SmiSeny makuldrni edém [16, 17, 18]
Neproliferativni DR

Podle Davis-Murphyho pravidla 1ze NPDR rozd¢lit na lehkou [4-0-0], stfedné
t&zkou [4-1-0], pokro&ilou [4-2-1] a velmi pokroGilou [4-4-4]. Cisla v zavorkach zna¢i
pocet kvadranti, ve kterych jsou pfitomny znaky uzavéru kapilar: hemoragie — flebopatie

(zména prasvitu krevni cévy) — intraretindlni mikrovaskulérni abnormality. [16]
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Lehké forma neproliferativni DR je charakterizovana vyskytem mikroaneuryzmat,
intraretinalnich hemoragii a ojedin€le se vyskytuji také tvrdé exsudaty. Doporucuji se
oftalmologické kontroly jednou rocné podle stavu DR. [16]

Stfedné¢ tézkd forma NPDR se projevuje zvySenim poctu MA. Pribyvaji
intraretinalni a skvrnovit¢ hemoragie. Charakteristickym ptiznakem jsou vatovité
exsudaty, které se nékdy mohou za 3 az 6 mésicti samovoln¢ vstiebat. O¢ni kontroly by
mély byt provadény kazdych 6 mésicii. Bézné u stiedné tézké formy NPDR neprovadime
laserovou 1é€bu, jen v pripadé objevu velmi vyznamnych ptiznaktt makularniho edému,
musime neprodlené zahajit laserovou terapii. [16, 18]

Pii tézké (pokrocilé) form& NPDR na sitnici nachazime znamky progresivni
retinalni ischemie (IRMA), hemoragie, vatovité exsudaty, intracelularni edém a také
rozséhlou neperfuzi ve vetsi Casti sitnice. U nékterych pacientt s tézkou formou NPDR
je Casto diskutovana moznost modifikované panretinalni fotokoagulace sitnice (viz kap.
6.2.Laserova terapie). Pokud NPDR doprovazena signifikantnim edémem, pacientu

indukovana laserova 1écba. [16, 18]

Proliferativni DR

Proliferace na sitnici ¢i na terci zrakového nervu u pacientii s DM 1. typu se po
dvaceti letech trvani vyskytuje vice nez u poloviny a u diabetikti 2. typu je Casto predchazi
makularni edém. U pacientd, kteti jsou 1éCeni inzulinem, jsou proliferace ¢astéjsi nez
u diabetiki, ktefi podstupuji 1écbu PAD a specifickou dietu. [16, 18]

Proliferativni DR délime pfedev$im podle dynamiky zmén a podle polohy
proliferaci. Pro poc¢inajici PDR je typicky vyskyt preretindlnich hemoragii, IRMA, rtizné
druhy exsudath (vatovitd a tvrda loziska) a mikroaneuryzmata. Také pii pocinajici
proliferativni formé DR jsou neovaskularizace na papile a preretinalni neovaskularizace
mensi nez % plochy zrakového terce. Pro vysoce rizikové PDR je charakteristické NVE

a NVD, kter¢ jsou doprovazené rozsdhlymi hemoragiemi. [16, 18]

Makularni edém (ME)

Diabeticky makularni edém je jednou z hlavnich pfi¢in zhorSeni zrakové ostrosti
v populaci nemocnych NPDR nebo PDR, coz podstatné ovliviiuje kvalitu zivota

diabetikli. Makularni edém mutzeme definovat jako ztlusténi sitnice nebo piitomnost
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tvrdych exsudati, které mize byt fokalni, nebo difuzni s postizenim celé plochy makuly
a jejiho okoli. RozliSujeme né¢kolik typt diabetického makuldrniho edému: fokalni,
difuzni, cystoidni, ischemicky a smiseny. [16, 18, 20, 23, 24]

Fokalni ME vznik4 diskrétnim prosakovanim kapilar a mikroaneuryzmat, a to bud’
jednotlivych, nebo shlukem mikroaneuryzmat. Tento stav je dobfe patrny na
fluorescencni angiografii. Tento typ ME vypada jako bodové prosakovani, ¢aste¢né nebo
uplné ohranicené prstencem tvrdych exsudati. [16, 18, 20, 23, 24]

Difuzni makularni edém je zplisoben prosakovanim kapilar, patologickym
zmen$enim arteriol a vice rozsifenym ztlusténim makuly. Obvykle byva symetricky a pro
klinické pouziti se doporucuje DME rozdélit na centrdlni a generalizovany. Pii
fluorescenénim angiografickém vySetfeni je charakteristicky difuznim saknutim
dilatovanych kapilar lokalizovanych v centru. [16, 18, 20, 23, 24]

Cystoidni ME byva ¢asto doprovazen difuznim edémem. Tento typ edému vznika
v dtsledku generalizované poruchy hematoretindlni bariéry s akumulaci extracelularni
tekutiny v zevni plexiformni a vnitini jadrové vrstvé. Pritomnost cystoidnich prostort
neovlivituje progndézu a lé€bu ME. Cystoidni ME je obtizn¢ detekovatelny
oftalmoskopicky, ale je dobfe patrny biomikroskopicky. [16, 18, 20, 23, 24]

Zakladem ischemické makulopatie jsou rozsdhlé nonprofize kapilér
a neperfundované zony v oblasti zluté skvrny s excesivnim saknutim zbyvajicich, dosud
funkénich kapildr. U tohoto typu makulopatie zpravidla chybi tvrdé exsudaty, ale
muzeme pozorovat hemoragie a edém. Pfi ischemickém ME vyznamné klesa zrakova
ostrost. Na FAG pozorujeme rozsifenou kapilarni avaskularni zénu, zobrazuji se i
vypadky v jinych oblastech kapilarniho fecisté¢ centralni krajiny sitnice. [16, 18, 20, 23,
24]

Smisena forma diabetické makulopatie je pravdépodobné nejcastéjSim nalezem
postizeni Zluté skvrny. Tato forma ME je doprovazena hemoragii, tvrdymi lozisky,
retindlnim zhusténim a ma jak okrsky neperfuze, tak okrsky prosakovani cév s exsudaci.

Pti vySetteni ME jsou dulezité casné faze FAG. [16, 18, 20, 23, 24]
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5 Diagnostické metody diabetické retinopatie

V naSich podminkach je diagnostika diabetické retinopatie vlozena do rukou
oftalmologt. Prvni, co lékat provadi, je anamnéza pacienta. Ta je zdsadni a nedilnou
soucasti vySetfeni. Anamnéza diabetika zahrnuje nasledujici body: typ DM, pribéh DM,
kompenzace DM 1 dalsi konkomitujici interni onemocnéni. Podstatné je rovnéz zjistit
rodinnou anamnézu a vyskyt diabetu i jeho o¢nich komplikaci u ptibuznych pacienta.
Poté nasleduje oftalmologicka ¢ast anamnézy. Béhem tohoto vysetfeni sledujeme kolisani
zrakové ostrosti, ptipadné v zavislosti na hladin¢ cukru v krvi Déle zjiStujeme Cetnost

ptedchozich vySetteni a eventualni dosavadni 1écbu. [16]
5.1 Vlastni vySetieni

Vysetfeni vzdy zac¢indme kontrolou vizu, a to jak do blizka, tak i do dalky
(s optimalni korekci nebo stenopeicky). Zrakovou ostrost se v soucasné dobe doporucuje
vySetfovat pomoci LogMAR (Logarithm of the Minimum Angel of Resolution) tabuli.
Jesté pfed navozenim arteficidlni mydriazy, vySetiime pacientovi pfedni segment, opticka
média oka a méfime nitroo¢ni tlak. U diabetikil je velmi obtizn¢ dosdhnout mydriazy.
Ziskavame ji bud’ opakovanym vkapovanim kratkodob¢ piisobicich mydriatik (Mydrum,
Mydral, Mydriacyl, Tropicacyl, Tropicamid) nebo jejich rliznou kombinaci. Kontrolu
mydridzy provadime pfimym osvitem dostatecné silnym svételnym zdrojem. [16, 23]

Piimé oftalmoskopie se pouziva jen pii vySetfeni nehybného pacienta na luzku.
Pozorovani zaciname papilou zrakového nervu a dale postupujeme pies makulu do
horniho temporalniho kvadrantu sitnice. Pfi nepfimé oftalmoskopii pouzivame nejcastéji
Stérbinovou lampu a ptedsazenou nekontaktni ¢ocku (Volkova sférickd cocka; +78 D
nebo +90 D). [16, 23]

Na $térbinové lampé vysetifujeme piedni segment a patrdme po zarudnuti duhovky.
Rubeodza duhovky miize doprovazet proliferativni diabetickou retinopatii a pokud na
duhovce najdeme i novotvoiené cévy, je tfeba myslet na moznost sekunddrniho
glaukomu. V takovém piipadé je potieba zkontrolovat nitrooéni tlak. Castou komplikaci

DR je katarakta a u starSich lidi senilni katarakta, proto je dulezité zkontrolovat také
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cocku. Déle nasleduje vySetfeni funduskopické, pfi kterém pacient musi byt rozkapan

a oko musi byt v arteficidlni mydridze. [16, 23]
Stereoskopické fotografovani

K dlouhodobému sledovani diabetické retinopatie je vhodna stereoretinofotografie.
Dobra fotodokumentace sitnice pacienta je jednim ze zakladnich predpokladi
adekvatniho hodnoceni a produktivni 1écby DR. V soucasné dobé je jiz digitalni kamera
soucasti vSech vétSich zafizeni, a proto preferujeme pfistroje s menSim thlem zabéru
(18-50°), coz odpovida zvétseni 4,1 az 1,5x. Diky stereoskopické fotografii, kterd se
provadi v 7 polich sitnice, je mozné zjistit také edém sitnice. Vysledky se hodnoti podle
AHC (Airlie House Classification). Tato klasifikace byla vytvotend ETDRS a stala se
,»Zzlatym standardem* pro hodnoceni diabetické retinopatie. [16, 22, 23, 25]

Novinkou ve stereoskopickém fotografovani je systém Retmarker, ktery umoznuje
automaticky rozpoznat zmény, jez na sitnici nastaly béhem urcitého casového obdobi,

a nasledn¢ matematicky vyjadrit trendy DR. [16, 22, 23, 25]

5.2 Fluorescenc¢ni angiografie

Fluorescen¢ni angiografie (FAG) je rutinnim vySetfenim pacienta, které je
podstatné pro stanoveni progndzy a lécby diabetické retinopatie. FAG umoziuje
sledovat cirkulaci fluoresceinu v sitnicovych cévach, a informuje nas tak o stavu
hematoretindlnich bariér. Kontrastni latka pouzivana pro FAG je barvivo fluorescein
rozpu$téné v natrium hydroxidu. Tato smés absorbuje svétlo v oblasti modré barvy.
Celkem 75 az 80 % fluoresceinu se vaze na proteiny v séru a krevni elementy. Ve zdravém
oku fluorescein neprostupuje z cév sitnice. FAG mtizeme rozdélit na n€kolik fazi, a to na
fazi choroidalniho zablesku, arterioven6zni fazi, venozni fazi a pozdni fazi (viz obr. 3).

[16,18]
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sitnicovych cév
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Faze pInéni
sitnicovych cév

Obrazek 3. Jednotlivé faze FAG [16]

Tvrdé, vatovité a mékké exsudaty se na fluoroangiogrammu vétSinou aktivné
nezobrazi. Proto je vhodné provést red free fotografii, abychom tuto blokddu nezaménili
s hypofluorescienci, kterd vznika nasledkem cévni poruchy plnéni kapildrniho feciste.
Defekty a plnéni jsou dobfe patrny obzvlasté pii okluzi a ischemii cév. Zobrazeni zavisi
na mnozstvi pigmentového epitelu a vysledkem takovych defekti mohou byt temné,
hypofluorescentni zony. [16, 18, 23]

Pomoci FAG mulzeme také objevit neovaskularizace na sitnici. Sténa
novotvofenych cév neni plnohodnotnd, a proto se fluorescein uvoliiuje do
extracelularniho prostoru choroidey. Takovy stav se nazyva hyperfluorescence. Pomoci
FAG muizeme rovnéz odliSit teCkovité hemoragie od mikroaneuryzmat. MA na
fluorescen¢ni angiografii vypadaji diky hyperfluorescenci jako svétld mista. Zatimco
hemoragie blokuji fluorescenci cévnatky, a jevi se proto tmavé. [16, 18, 23]

FAG je indikovana pii nevysvétlitelném poklesu zrakové ostrosti ¢i nejasném
nalezu, pti 1€c¢bé makuladrniho edému, v piipad¢ podezieni na ischemii sitnice, k potvrzeni
diagnézy KSME nebo pii 1ébe PDR a NPDR. Nedoporucuje se pouzivat FAG jako

primarni screeningovou metodu pro vysetieni pacienta s DM. [16, 18, 23]
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5.3 Opticka koheren¢ni tomografie

Optickd koheren¢ni tomografie (OCT) je neinvazivni, nekontaktni a dnes uz
i nemydriaticka vySetfovaci technika, ktera umoziiuje zobrazovat struktury sitnice (vrstvy
sitnice, zrakovy nerv) s vysokou mirou rozliSeni. OCT pracuje s infraCervenym svétlem
a poskytuje dvojrozmérny pseudobarevny fez s rozliSovaci schopnosti 10-15 um. OCT
diagnostika je u pacienta s cukrovkou zamétfena primarné na detailni vySetfeni oblasti
makuly, zrakového nervu a jeho okoli. Vyhodou OCT vySetteni je moznost opakovaného
dlouhodobého sledovani pacienta, coz umoznuje ziskat kvantitativni i1 kvalitativni
analyzu stavu a vyvoje nemoci. [16, 18]

V soucasné dobé¢ ma OCT podstatnou roli v diagnostice DME. Existuje nékolik
klasifikacnich schémat, podle kterych je mozné vysledky OCT hodnotit (klasifikace
podle Kolevové, klasifikace podle Kima). OCT rovnéz umozniuje hodnotit ME pomoci
map makularniho regionu. Toto vysetieni pouzivame pro urceni objemu nebo tloustky
makuly. Na OCT Ize také snadno identifikovat zakladni symptomy NPDR (tvrdé

exsudaty, aneuryzmata, povrchové retinalni hemoragie, vatovita loziska) [16, 18]

5.4 Ultrasonografické vySetireni

Ultrasonografie (UZ) se vyuziva k neinvazivnimu zobrazeni rznych biologickych
tkani a funguje na principu zachyceni a zpracovavani odrazeného akustického signalu.
Vysetfeni provadime u pacienta vsed¢ ¢i vleZze a je nutno pouzit pomocné médium
(naptiklad ocni gel). Ultrasonografické vysSetfeni poskytuje vicerozmérné zobrazeni
vySetfované oblasti oka. [16, 18]

Ultrasonografie se u diabetikti provadi pfi podezieni na hemoftalmus nebo akutni
krvaceni do sklivce. UZ napomdhd rozlisit trakéni a rhegmatogenni zmény, zakaly
sklivce, masivni hemoragie, odchlipeni sitnice a obcas také periferni trhliny sitnice. [16,

18]
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6 Lécba diabetické retinopatie

Lécba a prevence DR se opird v prvni fad¢ o pravidelnou farmakologickou 1é¢bu
glykemie a krevniho tlaku. Kontrola téchto faktort jednozna¢né snizuje vznik i progresi
DR u nemocnych s diabetem 1. i 2. typu. Dalsi podminkou pro uspésnou 1é¢bu je aktivni
oftalmologicky screening. Cilem 1écby DR je stabilizace mikrovaskularnich

a makrovaskularnich komplikaci (viz tab. 1). [16, 22]

Tabulka 1. Cile 1é¢by dospélych nemocnych s DR [16, 22]

Ukazatel Pozadovana hodnota
Glykémie nalacno (mmol/l) <6,0
Glykémie po jidle (mmol/l) 50-17,5

HbA ¢ (%) — glykovany
hemoglobin =70
Krevni tlak (mmHg) <130/85

Celkovy cholesterol (mmol/l) <4,5
LDL - cholesterol (mmol/l) <2,5
HDL cholesterol (mmol/l) <1,2
Triacylglyceroly (mmol/l) <1,7

Body mass index (kg/m?) 19-25(28)

6.1 Souc¢asna medikamentozni lé¢ba DR

Fenofibrat je ucinné hypolipidemikum. Tato latka plsobi agonisticky na
receptorech PPAR—a (peroxisome proliferator — activated receptors a ) a je rozhodujicim
bodem regulace transkripce béhem metabolismu lipidl a zanétu. Razné studie ukazaly,
ze fenofibrat ovliviluje piezivani endotelovych bunék sitnicovych kapilar. Existuji i dalsi

-----

prevence poruseni hematookularni bariéry a také neuroprotektivni efekt. [16]
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O ucinku fenofibrditu na DR se zabyvala studie FIELD (The Fenofibrate
Intervention and Event Lowering in Diabetes). Cilem této studie bylo zhodnotit, zda
dlouhodobé terapie fenofibratem sniZzuje progresi retinopatie, spole¢né s potiebou
laserové 1écby u pacientt s DM 2. typu. FIELD byla mezindrodni studie
s randomizovanym uspotfadanim. FIELDu se zc¢astnilo 9795 pacientii s DM 2. typu ve
véku 50 az 75 let. Pacienti byli rozdéleni do dvou skupin: prvni skupiné pacientti bylo
podavano placebo, zatimco druhé skupin€ byl podavan fenofibrat v denni davce 200 mg.
Oftalmologové pravidelné kontrolovali stav o¢niho pozadi pacientli v obou skupinach. U
podskupiny obsahujici 1012 pacientii bylo také provedeno stereoskopické fotografovani
sitnice v 7 polich. Nasledné snimky byly vyhodnocovéany podle kritérii ETDRS.

Jak ukazuji vysledky studie, 1éc¢ba laserem byla Castéji potiebna u ucastnikd, které
méli hiife kontrolovanou glykémii nebo krevni tlak nez u téch, kteti méli dobrou kontrolu
nad témito faktory. Bylo prokazala, ze 1éba fenofibratem u jedinct s DM 2. typu snizuje
potiebu laserové 1é€by diabetické retinopatie, ma protektivni u€inky a zpomaluje pritbéh
onemocnéni (v 79 % ptipadi). [16, 26]

Dal8im vyzkumem, ktery se zabyval medikamentdzni [é€bou diabetické retinopatie,
je studie ACCORD (The Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes). Tato studie
zkoumala vliv 1é€by fenofibratem v kombinaci se simvastatinem. Statiny jsou latky
hormonalniho ptivodu, které jsou vysoce ucinné na snizeni plazmatickych hladin
cholesterolu. Tato latka blokuje syntézu cholesterolu v jatrech, ¢imz se zvySuje hladina
LDL-cholesterolu v krvi. Skupina pacientti, kterd uzivala fenofibrat v kombinaci se

simvastatinem, méla o 40 % nizsi riziko progrese DR oproti placebové skuping. [16]

6.2 Laserova terapie

Prvni, koho napadlo pouzit slune¢ni zafeni k oSetieni, byl némecky oftalmolog
Gerd Mayer-Schwickerath. V roce 1968 pak F.L’Esperance provedl fokélni laserovou
koagulaci kryptonovym laserem. Déle se touto problematikou zabyvali dal$i védci
v ramci svych vyzkumt a studii, jako naptiklad studie DRS nebo ETDRS. Jejich zavéry

jsou pro lékatskou praxi velmi dilezité. [16,23,28]
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Laserové pristroje

K 1é¢bé v oftalmologii se nejcastéji pouzivd argonovy laser o vilnové délce
488-514 nm (zafeni v oblasti modrozeleného spektra). Kromé& argonového laseru se
rovnéz pouziva laser rubinovy (vlnova délka 694 nm), kryptonovy (647 nm), dye-laser,
polovodicové diody (630-1600 nm), Nd:Yag (532 nebo 1064 nm), diodovy (532 nebo
810 nm), excimerovy (193 nm), Nd:YIf (1053 nm) a lasery mikropulzni ¢&i
nanosekundové. Lasery je mozné rozdélit také podle barvy zateni — modré svétlo se
absorbuje ve vrstvé nervovych vldken a receptort, zelené svétlo je ucinné na urovni
pigmentového epitelu, zluté svétlo se pouziva pii oSetfeni neovaskularizace makuly
a choroidalnich 1ézi. Terapie zelenou a zlutou barvou je méné bolestiva a obvykle nevede
k perforaci Bruchovy membrany. [16,18,23]

Technicky je tzky kombinovany laserovy paprsek smérovan systémem zrcadel do
svétlovodu a do $térbinové lampy. Tento paprsek na sitnici vytvoii okrouhly koagulacni
bod, jehoz velikost je mozné ménit v rozsahu 50 az 1000 pum. Tenhle zdkrok se neprovadi
jednorazove, aby se vyhnulo komplikacim, rozdéluje se zpravidla do né€kolika sezeni.
[16,18,23]

Existuji dva typy koagulace — fokalni a panretinalni. Fokalni fotokoagulace 1ze dale
délit na pfimou a mfizkovou. Piimé fotokoagulace je cilend na MA, jejich mista
prosakovani jsou 50-100 um od fovey. Pfi pfimé koagulaci se musime vyhybat tvrdym
exsudatim. Miizkovd fotokoagulace pokryvd mista s difuznim sdknutim
a neperfundovana mista 500-3000 um od fovey. Panretinalni fotokoagulaci d¢lime na
tiplnou a mirnou. Uplna a mirna fotokoagulace tvoii stejny rozsah 500 pum, rozdil spo&iva
v tom, ze Uplna panretindlni fotokoagulace dosahuje 1200—-1600 laserovych bodii a mirna
400-650 laserovych bodi (viz obr. 4). [16,27]

Mezi nové typy laseru patii maticové lasery. Piikladem je systém
PASCAL — Pattern Scanning Laser, ktery ma pfednastavené maticové vzory obloukd,
ctverce, kruznic, makuladrnich vyse¢i nebo celych kruht. Jednou z vyhod systému
PASCAL je moznost zmény nastaveni a riznych parametri (napf. polomér kruznic)
béhem oSetfeni. Mezi mozné problémy patii riziko poSkozeni tkani pfi nahlém pohybu
oka. [16]

Intenzivni svételné zareni je pohlcovano pigmentovanymi buiikami a nasledné se

proménuje v teplo. Tyto zmény se projevi fotokoagulacnim termickym efektem.
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Koagulacni loziska se zbarvi podle pouzité intenzity zateni. OSetfend tkdn miZze mit
Sedavou, bilou, zlutou az zlutobélavou barvu (viz obr. 5). Vysledkem laserové terapie je

jizva, ktera muze byt pozd¢ji bohaté pigmentovana. [16,18].

Obr. 4: Ptehled rtiznych typi koagulaci. (zleva doprava) Panretinalni fotokoagulace,

fokalni fotokoagulace, mtizkova fotokoagulace. [27]

membrana limitans internal e ——— PR

vrstva nervovych vidken

gangliova vrstva

vnitini plexiformni vrstva

vnitini nuklearni vrstva

zevni plexiformni vrstva |
zevni nuklearni vrstva

membrana limitans external

vrstva tycinek a ¢ipka

. pigmentovy epitel
choriokapilars

Obr. 5: Barvy laserovych boda, které odpovidaji rozsahu poskozeni sitnice (pierusovana

¢ara). Vlevo schematicky ez sitnici. [16]
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Mechanismus tG¢inku fotokoagulace

Zakladem fokalni koagulace je zastaveni prosakovani mikroaneuryzmat a kapilar,
které zptsobuji vznik edému. Fokalni koagulace také uzavira dalsi moznost Sifeni edému
a zjednodusuje jeho zpétnou resorpci v daném okrsku. [16, 18, 23]

Jednim z mechanismii G¢inku panretindlni fotokoagulace je porusSeni velké cCasti
ischemické sitnice. Navozené ztenceni retinalniho pigmentového epitelu otevird nova
metabolickd spojeni mezi choroideou a zbyvajicimi sitnicovymi tkdnémi. Cilem laserové
panretindlni fotokoagulace je zabranit progresi DR smérem k vyvoji novych
neovaskularizaci a prevence jejiho dal$iho vzniku. Pokud panretinalni koagulace nestaci
k uzéavéru pfitomnych novotvotrenych cév, provadi se jejich pfimé koagulace. Piesny
mechanismus u¢inku laserové fotokoagulacni terapie na sitnici diabetika v§ak dosud neni
zcela jasny. [16, 18, 23]

Cilem  laserové  panretinalni  fotokoagulace  je  zabrdnit  vzniku
neovaskularizace vlivem DR, pfipadné uzavfit jiz novotvoiené cévy. Pomoci panretindlni
fotokoagulace se da také zabranit ischemii sitnice a blokovat produkci ristovych faktorti.

[28]

Indikace laserové 1é¢by

Pfi indikaci laserové 1écby je nutné pfistupovat ke kazdému pacientovi
individudlné. Lékatr by mél kompletné vyhodnotit celkové onemocnéni, rizikové faktory
a pohled do budoucnosti pacienta. [16,28]

Laserové oSetfeni se doporucuje provadeét pti stfedni formé¢ NPDR, kterd ma
znamky ptrechodu do pokrocilé formy (pfibyva pocet MA, hemoragii, vatovitych
exsudatll a tyto zmény na vice nez dva kvadranty). Pokroc¢ila forma NPDR je provazena
znamkami ischemie sitnice, a proto vyzaduje panretinalni fotokoagulaci. Pokud mluvime
o PDR tak se 1écba musi korespondovat predevsim s rozsahem neovaskularizace a jejich
mnozstvim. Pfi PDR miize byt zvolena jak fokalni fotokoagulace, tak panretindlni
fokoagulace. V soucasné dob¢ pfi ndlezu perzistujicich novotvorenych cév je vhodné
pouzit anti-VEGF (vice kap. 6.3) v kombinaci s laserem. Pristup k 1é¢bé¢ makularniho
edému zavisi na jeho typu, a proto se pii fokalnim exsudativnim edému pouzivame
fokéalni koagulacni 1écbu a pii difuzim DME vyuzivame miiZzkovou fotokoagulaci.

[16,28]
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Postup pfti laserovém zakroku

Na zacatku celého zakroku je nutné provést lokalni anestezii rohovky, na niz
pokladame laserovou ¢ocku. K vySetfeni musi mit pacient maximalni dilataci zornice.
Pohledu na o¢ni pozadi mlze branit katarakta, protoze zhutnéld cocka tiisti paprsek, coz
zpiisobuje problém pii vytvareni homogenniho koagulaéniho bodu. V takovém ptipadé
bud’ volime laser s del$i vinovou délkou v oblasti zlutocerveného spektra ¢i diodovy laser,
nebo zvolime mensi laserovou stopu. [16,28]

Pro 1é¢bu nejcastéji pouzivame kontaktni ¢ocku, na kterou aplikujeme imerzi. Je
také mozné pouzit nekontaktni asférickou ¢ocku, kterou lékat drzi v ruce mezi okem
pacienta a $térbinovou lampou. Co&ky pro toto pouZiti jsou oznadeny a maji specialné
panretindlni fotokoagulaci pouzivand Goldmannova cocka (-64 D) nebo trojboka
Goldmannova ¢ocka, ktera byla schopna zachytit periferni ¢asti sitnice pod uhlem 59, 67
a 73 stupiiti. [16,28]

Dal8im uzivanym typem je Mainsterova ¢ocka. To je asférickd konvexni ¢ocka
s velkym zvétSenim, ktera tvoii redlny obraceny obraz pred bikonvexitou ¢ocky. Existuje
n¢kolik modifikaci dané cocky s riznymi Sitemi pozorovaného uhlu (90-160°). [16,28]

Pro zakroky v makulérni krajin€ je vhodna ¢ocka Volk Area Centralis, ktera mirné
zmenSuje laserovou stopu (0,94x). Pro praci v oblasti makuly a makupopapilarniho
svazku je vhodna ¢ocka Volk Super Macula 2.2, ktera je specidlné vytvofena pro praci
v kritickém okraji FAZ. [16,28]

Po ukonceni laserové fotokoagulace je nemocny na kratkou chvili oslnén a tento
pocit po nékolika minutach mizi, pfesto je Zddouci na tento aspekt pacienta predem

upozornit. [28]

Komplikace laserové 1é¢by

Laserova koagulace je metodou, kterd ve strukturdch oka vytvéii ireparabilni
zmény, a proto je dilezité vzdy peclivé zvazit jeji aplikaci a bezpe¢né znat indikace
k jejimu pouziti. Rovnéz je tfeba, stejné¢ jako pii kazdé invazivni terapii, pocitat
s moznosti riznych komplikaci. [16,23,28]

Jednou z moznych komplikaci je spaleni fovey. K tomu miize dojit jak chybou

I¢kate, tak 1 Spatnou spolupraci pacienta. Nejvétsi nebezpeci hrozi pti oSetieni horni
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periferie sitnice. Pacient se musi divat smérem vzhtru, coz pro diabetika je obCas dost
unavujici. Ve chvili, kdy se pacient nasledkem unavy podivé nechténé piimo, je odrazeny
paprsek fixovan makulou. Pokud mé Iékat pochybnosti o sméru a umisténi paprsku, lze
pouzit tzv. Pavaniv rotaéni test''.Dalsi pripadnou komplikaci je hemoragie, které mohou
vzniknout pfimym zasahem cévy nebo porusenim Bruchovy membrany. To je nejcastéjsi
chyba pfii spatn¢ provedené defokusacni laserové technice. Syndrom choroidalni efuze
mize vzniknout po PRP vétsim poctem bodt (>1000) v jednom sezeni nebo v kratkém
Casovém intervalu. Podobné¢ mohou vznikat komplikace jako zvySeni nitroo¢ni tenze
nebo tranzitorni myopie, tedy po aplikaci vétsiho poctu boda (>700) v jednom sezeni.
Zxizeni zorného pole je obvyklym nasledkem PRP a vétSinou si jej pacient neuvédomuje.
Vznikd symetrické koncentrické zizeni maximéalné o 15 stupii. Fotofobie nebo
Seroslepost je relativné ¢astym a obtéZujicim fenoménem, ktery vznika po PRP typu ,,full
scatter®. [16, 23, 28]

Ptes v§echny uvedené mozné komplikace zlstava laserova terapie pro urcita stadia

DR jedinou metodou schopnou zastavit progresi cukrovky. [16, 23, 28]

6.3 Nitroocni injekce

Diabeticky makularni edém je jedna z hlavnich pficin vyrazného zhorSeni zrakové
ostrosti u pacienti s NPDR nebo PDR. DME je chronické, mikrovaskuldrni
a neurodegenerativni onemocnéni sitnice, které mtize trvat 5 az 20 let. V posledné dobé
se v 1écbé DME stéle vice pouzivaji intravitrealni aplikovana 1é¢iva, kortikosteroidy
a blokatory vaskularniho endotelidlniho ristového faktoru (anti-VEGF). VEGF je hlavni
molekulou soucasnych klinickych studii. Anti-VEGF je schopen omezovat projevy
poruchy hematoretindlni bariéry a vykazuje dobré vysledky v rdmci vstiebavani edému.
[16, 29]

Nejrozsitengjsim blokatorem VEGF je preparat Lucentis. Pfipravek Lucentis se
podava intravitredlni injekci (injekci do sklivee). Aktivni latkou Lucentisu je
ranibizumab. Diky malé velikosti je molekula ranibizumbu schopna po intravitredlni

aplikaci snadno prostoupit pfes sitnici a k cilovému receptoru endotelové buiiky. [16, 30]

' Pavaniiv rotaéni test je test, pii kterém se pootadenim Eo¢ky odrazeny paprsek na sitnici pohne, ale pfimy

paprsek nikoliv.
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Dal8im blokatorem VEGF schvalenym pro 1é¢bu DME je bevacizumab (Avastin).
Tento preparat se v kombinaci s jinymi protinddorovymi pfipravky pouzivd k 1écbé
metastazujici rakoviny prsu, neresektabilniho pokrocilého metastazujicitho karcinomu
plic a pokrocilé nebo metastazujici rakoviny ledvin. Od roku 2005 se pak, vzhledem
k jeho mechanismu ucinku, pouziva také k 1écbé fady o¢nich onemocnéni. Ttetim anti-
VEGF, ktery se uziva v rdmci terapie DME, je Eylea. Lécivou latkou tohoto preparatu je
aflibercept. Jedna se o rekombinantni fuzni protein. [16, 30]

V soucasné dobé je lé€ba pomoci anti-VEGF preparatu hrazena z vefejného
zdravotniho pojisténi. Uhrada ze zdravotniho pojiténi je limitovana indikaénim
omezenim uhrad. Tato omezeni pfesné stanovuje podminky, za nichZ je mozné 1écbu anti-
VEGF indikovat. Podminky 1écby 1ze najit na strankach Statniho ustavu pro kontrolu
léciv (SUKL). ETDRS doporucuje v piipadech, kdy neni postizeno centrum sitnice
a nedochézi k poSkozeni zrakové ostrosti, pouzivat oSetfeni makuly pomoci laseru. Pokud
vsak doslo ke zhorSeni zraku, pfipadné je zasazeno centrum sitnice, je vhodné aplikovat
blokatory VEGF. [16, 30]

Druhou skupinou 1ékti uzivanych pii lécbé DME jsou kortikosteroidy, které¢ inhibuji
makrofagy uvolnujici angiogenni rastové faktory a snizuji adhezi leukocyti.
Kortikosteroidy maji protizanétlivé Gc¢inky a ovlivituji bazalni membrany endotelovych
bunék. Tato 1é¢iva latka zpisobuje posileni endotelovych cévnich bunék a nasledné vede
ke snizeni kapilarni propustnosti a tvorbé ME. Z kortikosteroidli se pouzivaji
Triamcinolon, Dexamethazon a Fluocinolon acetonid. Triamcinolon je dosud nejvic
roz§iteny intravitredlni kortikosteroid, ktery omezuje zanétlivé projevy, redukuje
extravazaci tekutiny z prosakujicich cév, inhibuje fibrovaskularni proliferaci a potlacuje
sekreci VEGF. [16]

Aplikace probihd v poloze vsed€ na vySetfovacim kiesle v ordinaci. Pred aplikaci
podavame anestetikum v kapkach, dezinfikujeme okoli oka a vyplachneme o¢ni stérbinu
5% roztokem povidon-jodu. Okoli oka zarouSkujeme a k fixaci vicka pouZzijeme rozvérac.
V dnes$ni dobé jsou anti-VEGF preparaty dodavany ve sterilni lahvicce nebo
v preplnénych sterilnich injekcich. Aplikaci provadime v z6né fasnatého télesa (pars
plana) tak, aby jehla smétovala do centra o¢niho bulbu. Oko po aplikaci jesté na nékolik
hodin sterilné kryjeme. Odstup mezi opakovanim dals$i aplikace musi byt nejméné 1

mésic. [16, 30]
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6.4 Pars plana vitrektomie

Pars plana vitrektomie (PPV) je zakrok ve sklivei s moznosti endolaserové
panretinalni fotokoagulace. PPV je urcena pro feSeni pokrocilych stadii PDR, okluzivni
proliferativni vaskulopatie ¢i retinopatie nedonoSenych. Zéikladem vSech téchto
retinopatii je hypoxicky stav sitnice, kterd vede k rozvoji vaskularni proliferace, vytvotreni
fibréznich membran a nasledné maturaci fibrovaskularni tkané ke kontrakci. Tato tkan
ma za nasledek trakéni odchlipenti sitnice, které je Casto spojené s krvacenim do sklivce.
Rozvoj diagnostiky ultrazvuku a pozdéji OCT zpfesnil diagnostiku poruch
vitreoretindlniho rozhrani a v podstaté rozsifil rozsah indikaci PPV pro Casna stadia
rozvijejici se PDR a NPDR. Inovace pfistroji pak vyrazné zjemnila praci a snizila miru
komplikaci béhem operace. [16, 20, 28]

Zakladni indikace PPV pfi diabetické retinopatii 1ze rozdélit do n¢kolika skupin:
fibrovaskularni proliferace, tézké sklivcové krvaceni (pokud krvaceni znemoziuje
diagnostiku zadniho poélu oka), krvaceni do sklivcového prostoru spolu s
rubedtou (zarudnutim) duhovky, sekundarni glaukom pii rubedze duhovky, difuzni
diabeticky makularni edém, ktery je rezistentni na ptfedchozi 1écbu, retrohyaloidni
krvaceni, endoskopicky asistovand PPV a epiretindlni membrany.

Pars plana vitrektomie miiZze byt provadéna v lokélni nebo celkové anestezii. PPV
vyzaduje dokonalou mydridzu. Operace se provadi pomoci vysokofrekvenéniho
vitrektomatu a minimdlni invazivni technikou. Pfi PPV se odstrani sklivcovy gel a pak se

provadi operace sitnice. [16, 20, 28]
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7 Kazuistika

V préci jsou dale uvedeny dvé kazuistiky. Prvni se tyk4 pacienta s DME, kterému
byly podény nitroo¢ni injekce anti-VEGF. Druhd kazuistika popisuje klasicky pribéh
a postup léceni PDR pomoci laserové terapie.

Prvnim ptipadem je pacient — muz ve véku 62 let, kterému byla diabeticka
retinopatie zjiSténa v roce 1982. Od té doby bral doty¢ny peroralni antidiabetika a byl mu
planovan pfevod na inzulin. V dubnu 2013 byla u pacienta zapocata laserova koagulace
sitnice obou o¢i pro KSME obou o¢i v Gemini. Posledni laserova koagulace ODS v
Gemini byla v zati 2013, avSak bez efektu. Nasledné byl pacient poslan na O¢ni kliniku
FN v Olomouci ke zvazeni aplikace anti-VEGF injekci do obou o¢i kvili diabetickému
makuldrnimu edému. Na zdklad¢ nalezu byl pacient indikovan k aplikaci Lucentisu do
hife vidouciho levého oka. Na pravém oku byl edém rovnéz pfitomen, av§ak ob¢ o¢i neni
mozné lécit Lucentisem, a proto byl pacient zarovenl objednan k aplikaci Avastinu do
pravého oka. Vysledky odbérii pacienta byly naslednévné: HbA . 42mmol/mol, kreatinin
61mmol, TK 125/80 mmHg.

V prabéhu 11/2013-05/2014 byli dotyénému aplikovany celkem ctyii injekce
Avastinu do pravého oka a 4 injekce Lucentisu do levého oka — vidéni se subjektivné
projasnilo o 50 %. V obdobi od zafi 2014 do ledna 2016 nésledovalo dalSich pét injekci
Avastinu do pravého oka a 4 injekce Lucentisu, plus jedna Avastinu do oka levého. Na
pravém oku doslo ke zlepSeni a byla obnovena fovealni deprese. Vysledky v ptipadé
levého oka byly mén¢ ptiznivé — OCT ukézalo CME na 776 um a makrocyty. Vzhledem
k pretrvavajici DME na levém oku, nereagujici na laserovou fotokoagulaci ani Lucentis,
byla do dané¢ho oka doporucena jedna injekce Triamu. Na dalsi kontrole, kterd probéhla
v bfeznu 2016, byl otok na levém oku jiz mensi, nicméné byla doporucena jesté jedna
injekce Lucentisu do levého oka. Probéhla kontrola odbéru.

V obdobi 04/2016-03/2017 pacient dostal dalsi dvé injekce Lucentisu do levého
oka. Po dané 1é¢b¢ se na OCT projevilo zlepSeni. Na pravém oku byla obnovena fovealni
deprese a intraretindlni cysty postupné mizely. Na levém oku OCT ukazalo zmenSeni
CME o 80 %. Nasledovala kontrola po 4 mésicich, dalsi pak po 5 mésicich. V prabéhu
této doby se na OCT neobjevovaly zaddné znamky zhorSeni.

Po deviti mésicich, tedy v prosinci 2017, se na OCT objevil opét vzestup DME, a to

z 305 um na 491 um na levém oku, a pacient byl proto indikovan k reaplikaci Lucentisu
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do levého oka. Lékar si vyzadal od praktického lékate kontrolni odbéry. Na kontrole
01/2018 bylo zjisténo, ze pacient nesplituje indikacni omezeni thrady preparatu Lucentis
pojistovnou — hodnota HbA . byla 71 mmol/mol, zatimco stanovena hodnota musi byt
pod 70 mmol/mol. Proto dalsi indikace Lucentisu neprobé&hla a pacientu byla doporuc¢ena
kontrola odbérovych hodnot za mésic. Pokud by se hodnoty nezménily, nasledovala by
aplikace Triamu do levého oka. Nalezy na OCT v obdobi 2016-2018 dokumentuji

obrazky v ptiloze bakalatské prace.

Tabulka 2. Progrese vysledkti vySetteni OCT pacienta v obdobi 2013-2018

Datum vysetfeni Hodnoty OCT OS (um) Hodnoty OCT OD (um)
27.11.13 570 540
05.03.14 396 312
17.07.14 581 416
18.09.14 Pokles edému minimalni 314
24.02.15 588 344
09.04.15 580 312
04.06.15 470 312
11.11.15 VEtsi jak naposled 453
13.01.16 776 262
20.04.16 - 242
09.06.16 361 240
29.07.16 336 247
13.09.16 476 245
30.11.16 447 240
09.03.17 365 241
13.07.17 307 263
07.12.17 488 249
22.01.18 614 -
26.02.18 444 -

Druhému pacientovi, 33letému muzi, ktery ma 11 let DM 1.typu, byla v roce 2008
provedena FAG a zjistétna NPDR levého oka. Nésledné byla pacientovi provedena

laserova koagulace sitnice, poté byl objednan na kontrolu. Po laserové koagulaci sitnice
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m¢él pacient subjektivné vidéni na OS ostfejsi. V lednu 2010 probéhla u doty¢ného
preventivni kontrola, pfi niZ se zjistilo, Ze se na fundu objevily tvrdé exsudaty a lehka
progrese na OD. V lednu 2017 byla provedena panretinalni fotokoagulace OD a OS. Za
9 mésici pak byla provedena pars plana vitrektomie OS s endotamponadou silikovym
olejem. O rok pozdé&ji, tedy v lednu 2018, byl pak objednan na pars plana vitrektomii OD

z dlivodu hemoftalmu. Stéle je 1éCen.
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8 Zavér

Tato bakalatrska prace popisuje principy diagnostiky a 1écby diabetické retinopatie.
Pocet pacientl postizenych cukrovkou prvniho a druhého typu, u kterych je vysoké riziko
vyskytu komplikaci zpiisobenych diabetickou retinopatii, neustale roste jak ve vyspélych,
tak 1 v rozvojovych zemich svéta. Proto je velmi dulezité zacas odhalit symptomy tohoto
onemocnéni. V tom ndm muze pomoct screening u optometristy. Minimalni prevence
pomuze vyrazné snizit mozny vyskyt komplikaci a dopad na omezeni kvality Zivota
pacientd.

Prevence vzniku a progrese DR muze byt realizovana za ptedpokladu spoluprace
diabetologti, praktickych lékarti a oftalmologli. Cilem 1écby je vcasnd dlouhodoba
kompenzace DM, kontrola hypertenze a dalSich rizikovych faktort.

Tato bakalaiskd prace mize slouzit jako souhrn informaci o diabetické retinopatie
pro Siroky okruh zajemci. Obzvlasté mlze byt uziteCna pro optometristy k v€asnému
odhaleni ptiznakl diabetické retinopatii v jejich odborné praxi.

Metody diagnostiky a 1écby DR se neustéale vyviji, a proto je bude urcite zajimavé i
nadale sledovat a mapovat tuto problematiku. Proto ma prace miZze slouzit jako zékladni

shrnuti a v budoucnu snad i ohlédnuti se zpét na pokrocilost nasSich technologii a metod.
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Pouzité zkratky

ACCORD — The Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes
ACR - Arterie centralis retinae

AHC — Airlie House Classification

Anti-VEGF — blokatory vaskularniho endotelialniho ristového faktoru
DCCT — Diabetes Control and Complications Trial

DD — Diameter of Disc

DM - Diabetes mellitus

DME — Diabeticky makularni edém

DR — diabeticka retinopatie

DRS — The Diabetic Retinopathy Study

ETDRS — Early Treatment of Diabetic Retinopathy Study

FAG — fluorescen¢ni angiografie

FAZ — fovealni avaskularni zéna

FIELD — The Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes
IAD — injekéni antidiabetika

IDDM - inzulindependentni diabetes mellitus

IRMA — intraretinalni mikrovaskuldrni abnormality

LogMAR — Logarithm of the Minimum Angel of Resolution

MA — mikroaneuryzmata

NIDDM - noninzulindependentni diabetes mellitus

NPDR — neproliferativni diabeticka retinopatie

NVD — neovaskularizace na papile zrakového nervu

NVE — preretinalni neovaskularizace

OCT — opticka koheren¢ni tomografie

OD - pravé oko

oGTT — orélni gluk6zovy toleran¢ni test

OS —levé oko

PAD — terapie peroralnimi antidiabetiky

PDR — proliferativni diabetick4 retinopatie

PPAR—o—peroxisome proliferator — activated receptors o

PPV — Pars plana vitrekromie
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PRP — Panretinalni fotokoagulace

RPE — retinalni pigmentovy epitel

SUKL — Statni ustava pro kontrolu 1é¢iv

UKPDS - United Kingdom Prospective Diabetes Study
UZ — ultrasonografie

WHO — World Health Organization

37



Literatura a zdroje

1.

10.

1.

ROGLIC, G. Global report on diabetes. Geneva, Switzerland: World Health
Organization, 2016. ISBN 9789241565257.

ANDEL, M. Diabetes mellitus a dalsi poruchy metabolismu. Praha: Galén, 2001,
ISBN 8072620479.

BARTOS, V. a PELIKANOVA T. Prakticka diabetologie. 3., roz§. vyd. Praha:
Maxdorf-Jessenius, 2003, ISBN 80-85912-69-4.

LEBL, J. Abeceda diabetu: prirucka pro deti, mlade dospéelé a jejich rodice.
Praha: Maxdorf, 1998, ISBN 8085800861.

STREDA, M. Diabetologie. Praha: Avicenum, 1985.

AMERICAN DIABETES ASSOCIATION [online]. © 1995 VA [cit. 2017-11-
17]. Dostupné z: http://www.diabetes.org

RYBKA, J., ADAMIKOVA A., LANGOVA, D., MACHACEK J. a SVESTKA
L. Diabetologie pro sestry. Praha: Grada Publishing, 2006, ISBN 8024716127.

Velky Iékatsky slovnik [online] © 1997 Maxdorf [cit. 2017-11-9]. Dostupné z:
http://lekarske.slovniky.cz

PERUSICOVA J., ANDEL M. a KVAPIL M. Diabetes mellitus 2. typu: praktickd
rukovet. Praha: Galén, 1996, ISBN 80-85-8243-37.

SKRHA, J. Diabetologie. Praha: Galén, c2009, xvii, 417 s. ISBN 978-80-7262-
607-6.

KUCHYNKA, P. Ocni lékarstvi. Praha: Grada Publishing, 2007, ISBN 978-80-
247-1163-8.

38



12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

CIHAK, R., DRUGA, R. & GRIM, M., Anatomie 3 Tieti, upravené a doplnéné
vydani., Praha: Grada Publishing, 2016, ISBN 978-80-247-5636-3.

VOKURKA, M. a HUGO, J., Velky lékarsky slovnik. 10. aktualizované vydani.
Praha: Maxdorf, 2015, ISBN 978-80-7345-456-2.

REHAK, J. a REHAK. M., Venézni okluze sitnice. Praha: Grada Publishing, 2011,
ISBN 978-80-247-3480-4.

SHAH, A. AND GARDNER, T. Diabetic retinopathy: research to clinical
practice. Clinical Diabetes and Endocrinology, Vol.3, 2017, No.1, pp: 3-6

SOSNA, T. Diabeticka retinopatie: diagnostika, prevence, lécba. Druhé,
pfepracované vydani. Praha: Axonite CZ, 2016. Medicinae peritus. ISBN 978-80-
88046-05-9.

KALVODOVA, B., SOSNA, T., ERNEST, J., REHAK, J., KOLAR, P,
PITROVA, S., PELIKANOVA, T., KVAPIL, M, SKRHA, J., Doporucené
postupy pro diagnostiku a 1é¢bu diabetické retinopatie [onleni]. Ceska
diabetologicka spoleénost CLS JEP z.s. © 2009-2017 [cit. 2018-02-3]. Dostupné
z: http://www.diab.cz/standardy

TRYBUCKOVA, L. a HYCL, J., Diabetickd retinopatie. Praha: Triton, 2002.
ISBN 80-7254-230-3.

Encyklopedie nemoci, Fluorofotometrie — priznaky a lécba [onleni] © 2009-2017
[cit. 2018-02-3]. Dostupné z: http:// symptomy.cz, ISSN 2336-6540

BARTOS, V. a PELIKANOVA, T. Praktickd diabetologie. 5., r0z3. vyd. Praha:
Maxdorf-Jessenius, 2011, ISBN 978-80-7345-244-5.

KOLAR, P. Vékem podminénd makuldrni degenerace. Praha: Grada Publishing,
2008, 148 s. ISBN 9788024726052.

39



22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Standardy pro diagnostiku a léecbu diabetické retinopatie a jejich komplikaci
[onleni] Svaz  diabetiki CR  [cit.  2018-04-3].  Dostupné =z
http://diaplzen.cz/_diabetes

PERUSICOVA, J. Diabetické makroangiopatie a mikroangiopatie. 1. vyd. Praha:
Galén, 2003. 262 s. ISBN 80-7262-187-4.

ERNEST, J. a kol. Makularni edémy. 1. vyd. Praha: Mlad4 fronta, 2014. 263 s.
Aeskulap. ISBN 978-80-204-3472-2.

WU, L., Classification of diabetic retinopathy and diabetic macular edema.
World Journal of Diabetes, Vol.4 (2013), No.6, pp.290.

KEECH, A., MITCHELL, P., SUMMANEN, P., O'DAY, J., DAVIS, T.,
MOFFITT, M., TASKINEN, M., SIMES, R., TSE, D., WILLIAMSON, E.,
MERRIFIELD, A., LAATIKAINEN, L., D'EMDEN, M., CRIMET, D.,
O'CONNELL, R. AND COLMAN, P., Effect of fenofibrate on the need for laser
treatment for diabetic retinopathy (FIELD study): a randomised controlled trial.
The Lancet, Vol. 370, 2007, No. 9600, pp.1687-1697.

DOTRELOVA, D. Lécha diabetické retinopatie laserovou koagulaci: teorie a
praxe. Praha: Univerzita Karlova, 2. Iékatska fakulta, 2006. ISBN 80-902160-8-
0.

ROZSIVAL, P, Trendy soudobé oftalmologie. Praha: Galén, 2012.259 s. ISBN
978-80-7262-818-6

DOC.MUDR.KALVODOVA, B., CSC., MUDR. KALVODA, J. PH.D., Nové

trendy v diagnostice a lécbe diabetického makuldarniho edému [onleni] © 2001-

2018 [cit. 2018-04-12]. Dostupné z https://www.internimedicina.cz

40



30. EUROPEAN MEDICINES AGENCY, Lucentis : EPAR - Product Information
[online], 12/2016, ©1995-2018 European Medicines Agency, [cit. 2018-04-12],

dostupné z: http://www.ema.europa.eu/

31. MUDR. SOSNA, T. CSC. ,2008. Farmakoterapie diabetické retinopatie - zbozné
prani, nebo realita? Interni Med., 10(11), 511-516.

32. RENCOVA, M.E. 2010. Praktické aspekty postizeni oci diabetika.
Solen, 7(1), 28-31.

41



Seznam priloh

Ptiloha 1. Progrese v 1é€b¢€ pacienta preparatem Lucentis OS v obdobi 2016-2018.......43
Ptiloha 2. Progrese v 1é€b¢ pacienta preparatem Lucentis OD v obdobi 2016-2017 .....44
Piiloha 3. StOPY PO 1aSEIU ...cuviiiiiiiieiieee e 45
Piiloha 4. TVIdE eXSUAALY ...ccuvieiiiiiieiieeie ettt st 45
Ptiloha 5. Red free snimek neovaskularizace a hemoragii ............cccevevieiienciieneenneenen. 46
Ptiloha 6. Preretinalni kvaceni do SKIIVCe.......c..cecueriiniiiiiiiiniiiieeeen 46
Ptiloha 7. Stav po laseru (1) a neovaskularizace na ter¢i zrakového nervu (2).............. 47
Ptiloha 8. Stfedni pokrocCild forma NDR .........c.cccooiiiiiiiiiiiiiieecee e 47
Ptiloha 9. Proliferativiii DR ......c..cooiiiiiiiiiiiiiieteeee e 48
Ptiloha 10. DIfuzni ME.........cccoiiiiiiiiiiiiieieeeeeee e 48

42



P¥ilohy

Follow-Up #3 23.5.2016

IR 30° ART [HS]
1000

455 (-159)

uri] ssaupou

0010 20 30 40 50
Positon [mm]

0 wrn
H ‘OCT 20° (5.8 mm) ART (9) Q: 20 [HS]

Follow-Up #4 9.6.2016

k.00 1)
~ IR 30° ART [HS]
1000

361 (2

] ssauponys

0010 20 30 40 50
Position [mm]

0w
‘ OCT 20° (5.8 mm) ART (11) Q: 17 [HS]

Follow-Up #5 29.7.2016

200 yum
- IR 30° ART [HS]
0

] ssawponss

0010 20 30 40 50
Position [mm]

OCT 20° (5.8 mm) ART (11) Q: 22 [HS]

Follow-Up #6 13.9.2016

3
8

800

476 (-138) g
w0 £
400 3
200 2
o

0010 20 30 40 50
Position [mm]
OCT 20° (5.8 mm) ART (9) Q: 23 [HS]

Follow-Up #7 21.10.2016

IR 30° ART [HS]

528 (-86)

0010 20 3.0 40 50
Position [mm]

©OCT 20° (5.8 mm) ART (11) Q: 27 [HS]

200 umn

Follow-Up #8 30.11.2016

IR 30° ART [HS]
1000

00

447 (-167) 00 ii
a0 §
200 5
0

0010 20 3.0 40 50
Position [mm]

©OCT 20° (5.8 mm) ART (1) Q: 25 [HS]

Follow-Up #9 9.3.2017

200
p IR 30° ART [HS]

e

SEE883

0010 20 30 40 50

H; Position [mm]
200 pm
OCT 20° (5.8 mm) ART (11) Q: 26 [HS]

Follow-Up #10 13.7.2017

IR 30° ART [HS]
0

8

<
c88883

[wrl) ssawjo1

0010 20 30 40 50
Position [mm]
OCT 20° (5.8 mm) ART (9) @: 30 [HS]

Follow-Up #11  7.12.2017

IR 30° ART [HS]
1000

800
800

N 400

200

[ur] ssaupou

0010 20 30 40 50
Position [mm]

OCT 20° (5.8 mm) ART (9) @: 21 [HS]

9 urn

Reference 22.1.2018

IR 30° ART [HS]
1000

url] ssaupouy

8
8

°

0010 20 30 40 50

Position {mm]
0 urn

OCT 20° (5.8 mm) ART (1) Q: 29 [HS]

Follow-Up #13  26.2.2018

IR 30° ART [HS]
1000

E
600 g
N |
200 2
;

0010 20 30 40 50
Position [mm]

OCT 20° (5.8 mm) ART (11) Q: 26 [HS]

Ptiloha 1. Progrese v 1é¢b¢ pacienta preparatem Lucentis OS v obdobi 2016-2018
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Ptiloha 2. Progrese v 1é€b¢€ pacienta preparatem Lucentis OD v obdobi 2016-2017
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Ptiloha 3. Stopy po laseru

Ptiloha 4. Tvrdé exsudaty
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Ptiloha 5. Red free snimek neovaskularizace a hemoragii

Pfiloha 6. Preretindlni kvaceni do sklivce
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Ptiloha 7. Stav po laseru (1) a neovaskularizace na ter¢i zrakového nervu (2)

Ptiloha 8. Stfedni pokrocila forma NDR [31]
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Priloha 9. Proliferativni DR [32]

Ptiloha 10. Difuzni ME [32]
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