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Souhrn

Retinalni cévni analyzator (RVA) umoziiuje funkéni vySetieni sitnicovych cév,
méfenim miry jejich dilatace a konstrikce. RVA mé¥i vnitfni pramér sitnico-
vych artérii a vén v realném &ase pii ruznych stimulaénich impulzech. Kromé
uvedeného dynamického vysSetifeni umoziiuje pristroj i statickou cévni analyzu.
Ta mé¥i pomér praméru artérii k vénam (A/V pomér), ktery nas informuje
o miie arterialni vazokonstrikce.

Cilem prezentované studie bylo posoudit vysledky statické a dynamické cévni
analyzy u pacientt s okluzi centralni sitnicové Zily. Druhou skupinu tvorili pa-
cienti s arterialni hypertenzi, kontrolni soubor prezentovali zdravi jedinci bez
vaskularniho onemocnéni. Celkové bylo vysetieno 40 oéi.

Staticka analyza prokazala statisticky signifikantni rozdil A/V poméru mezi
vSemi tiemi sledovanymi skupinami. Stejné tak dynamicka analyza prokazala
signifikantni rozdily v mire arterialni dilatace a konstrikce mezi vSemi vyset-
Ffenymi skupinami.

Zjisténé vysledky poukazuji na rozsah endotelialni dysfunkce sitnicovych cév,
ktera je jednou s etiopatologickych faktort okluze centralni sitnicové vény.

Kliéova slova: retinalni cévni analyzator, okluze centralni sitnicové vény, endo-
telialni dysfunkce, vazokonstrikce a vazodilatace
Summary

Functional Examination of Retinal Vessels in Patients with Central Retinal
Vein Occlusion

Cast této prace byla prezentovana na VII. Vejdovského védeckém dnu 25.3.2006 v Olomouci

95

— O



Oftalmologie 2-07 1.3.2007 13:59 Str. 96 $

Retina vessel analyzer (RVA) provides the functional examination of retinal
vessels based on the analysis of the extent (size) of their dilation and constric-
tion. The RVA measures continuously on-line the diameter of retinal arteries
and veins after different kind of stimulation. Beyond dynamic vessel analysis,
another possibility of the RVA’s utilization is a static vessel assessment, measu-
ring the arterial and venous diameter ratio (A/V ratio), which provides the in-
formation about the rate of arterial vasoconstriction.

The aim of the presented study was to investigate static and dynamic retinal
vessel changes in patients with central retinal vein occlusion (Group 1). The se-
cond investigated group consists of patients with arterial hypertension; as
a control group, healthy persons without any vascular disease were examined.
Altogether 40 eyes were examined.

Statistically significant differences of A/V ratio were observed in the static ves-
sel analysis in all three investigated groups. The dynamic analysis showed sta-
tistically significant differences in arterial dilatation and constriction between
all investigated groups as well.

The presented results confirm that the degree of retinal vessels endothelial dys-
function is one of the determinating ethiopathological factors of central retinal
vein occlusion.

Key words: retinal vessel analyzer, central retinal vein occlusion, endothelial
dysfunction, vasodilatation and vasoconstriction

Ces. a slov. Oftal., 63, 2007, No. 2, p. 95-102

UVOD

I kdyz vysettovaci metody v oftalmologii naznaly v poslednich letech zna¢ného
rozvoje, zustavaji moznosti vySetfeni funkéniho stavu retinalniho recisté i nadale
znacéné omezeny [1]. Jednou z novinek v této oblasti je Retindlni cévni analyzator
(RVA z anglického Retinal Vessel Analyzer), ktery mé#i nejenom vnitini lumen reti-
nalnich artérii a vén, ale i zmény jejiho priméru v éase nebo po stimulaci raznymi
podnéty [16].

Retinalni cévni analyzator méti pomoci digitalizace obrazu a jeho dal§im soft-
warovym zpracovanim piimo tloustku sloupce erytrocytt uvniti retinalni cév a tim
jejich vnitini pramér [12, 13]. Pristroj provadi dva typy analyz.

Staticka analyza méii pomér prameéru retinalni artérie k retinalni véné (A/V
pomeér), ktery podava informaci o arterialni vazokonstrikei, s kterou se setkavame
nejéastéji v ramcei hypertenznich zmén cévniho recisté. Kvantifikaci miry vazokon-
strikce je mozné ziskat informaci nejenom o stavu retinalniho cévniho fecisté, ale ne-
piimo i o stavu cév v jinych organech [16].

Druhou mozZnosti je dynamicka analyza, ktera méii miru vazodilatace a va-
zokonstrikce jednotlivych dseku retinalnich artérii a vén po stimulaci riznymi pod-
néty. Nejéastéji vyuzivanym impulzem je svételny stroboskopicky efekt (flicker light),
pro ruzné ucely byly studovany i zmény prameéru pti stimulaci inhalaci smési plynt
z rozdilnym podilem kysliku a oxidu uhli¢itého, jako i po vzestupu nitrooéniho tlaku
pri mechanické kompresi bulbu [4, 5, 8].

Fyziologickou reakci cév na svételnou stimulaci zobrazuje obr.1. Artérie rea-
guje na svételny podnét svoji vazodilataci, u zdravych mladych jedinct az k hodno-
tam 110 % vychozi hodnoty. Po ukonceni stimulace dochazi k rychlé a prudké vazo-
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endotelu. Funkéné zdravy

a neposkozeny endot?l J&  Obr 1. Fyziologicky nalez na RVA (zmény praméru cév v
proto nezbytnou podminkou  g;50vem pribéhu jednoho stimulaéniho cyklu). Cervena
pro fyziologickou vazodila- kyivka zobrazuje zmény pruméru retinalni artérie, modie
tacni a vazokonstrikéni reakei  je zobrazen primér vény. Zelené kiivky vyznaduji oblast
retinalnich cév [3]. RVA fyziologickych hodnot

umoznuje zobrazit ziskana

data pomoci grafa zachycuji-

cich zmény v jejich éasovém prubéhu jako i v prostorovém 3-D zobrazeni, kde mtzeme
sledovat zmény v razné oblasti méfreného tdseku cévy.

Kmenova okluze sitnicové vény (KOSV) je po diabetické retinopatii druhym
nejcastéjsim vaskularnim onemocnénim sitnice a ma ¢asto za nasledek tézké irepa-
rabilni zmény v sitnici spojené s trvalym poklesem zrakové ostrosti (ZO). Jedna se
o multifaktorialné podminéné

onemocnéni, jehoZ piesna etiopatogeneze neni zatim tuplné jasna. Hypertenze,
povSechna ateroskleréza a diabetes predstavuji nejdulezitéjsi rizikové faktory pro
rozvoj KOSV [15]. Cilem nasi studie byla analyza funkénich zmén retinalnich cév
u pacientti s KOSV ve srovnianim s nalezy u pacientt s hypertenzi a u zdravych je-
dinct.
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SOUBOR A METODIKA

Studovany soubor tvorilo 32 osob ve vékovém rozmezi 41-83 let (pramér 66,4
let) u kterych jsme uskutecnili statickou a dynamickou analyzu pomoci retinalniho
cévniho analyzatoru (pristrojem RVA, firmy IMEDOS, Jena, Némecko).

I. Staticka analyza: VySetieni pacienti byli rozdéleni do tiech skupin (viz tab.

Tab. 1. Rozdéleni vySetienych pacientti do jednotlivych skupin

STATICKA ANALYZA DYNAMICKA ANALYZA
I.  Kmenové okluze centralni
vény (KOSV) 12 I.a Nemocné oko 12
Ib Zdravé oko 11
II. Hypertenze 12 II. Hypertenze 10
III. Kontrola-zdravi jedinci 8 II1. Kontrola-zdravi jedinci 7
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1). Do skupiny I. byli zatazené oci s okluzi centralni sitnicové vény (n = 12) mini-
malné 3 mésice od nastupu symptomut. Skupina II. zahrnovala 12 o¢i pacientt s ar-
terialni hypertenzi, ktera byla u vSech vySetienych pacientti neuspokojivé kompen-
zovana (opakované naméiené hodnoty krevniho tlaku nad 140/90). Kontrolni
skupinu III. tvorilo 8 oéi vékoveé odpovidajicich a celkové zdravych osob pred operaci
katarakty, u kterych vySetieni praktickym lékaifem vyloucilo hypertenzi, hypercho-
lesterolémii a diabetes mellitus. U vSech vySetfenych pacientd byl pomoci statické
analyzy stanoven A/V pomér retinalnich cév.

2. Dynamicka analyza byla provedena na souboru stejnych pacientt jako tomu
bylo u statické analyzy, i kdyZ se poéty vySetfenych osob v nékterych skupinéch lisi
(viz tab.1). NiZ8i pocty pacientt jsou zpusobeny vys§i narocnosti na spolupraci a fi-
xaci u tohoto vySetieni ve srovnani se statickou analyzou. Skupina I. (KOSV) byla
rozdélena na dvé podskupiny s cilem porovnat rozdily mezi nemocnym a zdravym
okem. Skupinu I.a tvoiilo 12 nemocnych o¢i s kmenovou okluzi sitnicové vény, druhé
nepostizené oko (n=11) stejnych pacientd bylo zaiazeno do skupiny L.b.

U dynamické analyzy byla sledovana mira arterialni a venézni vazodilatace
jakozto 1 arterialni vazokonstrikce po stimulaci svételnym podnétem (flicker-light)
s frekvenci 12,5 MHz. Méieni probihalo po stanoveni klidového pruméru artérie
i vény, které slouzily jako referen¢éni hodnoty povazované za 100 procent. Svételna sti-
mulace v délce 20 vtefin byla nasledovana klidovou 80 vtefin dlouhou fazi, v pribéhu
které doslo k ustaleni vychoziho klidového praméru. Tento cyklus stimulace byl opa-
kovan tiikrat a z pramérnych hodnot byla spoc¢itana mira cévni vazodilatace a vazo-
konstrikce vyjadfena v procentech. Pro statistické zpracovani jsme pouZili chi-kvad-
rat test, analyzu rozptylu (ANOVA) a mnohonésobné porovnani skupin ve dvojicich
(LSD Post Hoc testy). Za statisticky signifikantni byly povazovany hodnoty
p < 0,05.

VYSLEDKY

Vysledky statické analyzy zobrazuje graf 1. Primérna hodnota A/V poméru ve
skupiné I. (KOSV) byla 0,71 (+ 0,07), ve skupiné II. (Hypertenze) dosiahla 0,76 (+ 0,06)
a u kontrolni skupiny III. ¢inila 0,82 (+ 0,02). VSechny tyto hodnoty jsou bezrozmérna
¢isla vyjadiujici pomér praméru arterie k véné. Analyza rozptylu (ANOVA) prokézala
statisticky signifikantni rozdily mezi v§emi tfemi skupinami.

Tab. 2. Vysledky dynamické analyzy v jednotlivych sledovanych skupinach

Arterialni Arterialni Venozni
vazodilatace [%] vazokonstrikce [%] vazodilatace [%]
I.a Nemocné oko 1,08 + 0,95 -0,51 £ 0,47 3,12 + 1,49
1.b Zdravé oko 2,75 + 0,67 -1,23 + 0,45 4,15 + 0,69
II. Hypertenze 3,05 + 0,47 -1,19+ 0,30 5,70 + 3,04
III. Kontrolni soubor 6,56 + 1,61 -2,56 = 0,41 6,29 + 0,99

Souhrn vysledkt dynamické analyzy zobrazuje graf 2. Pfesné hodnoty zjisté-
nych vazomotorickych parametrt (arterialni dilatace a konstrikce, venézni dilatace)
jsou zachyceny v tab. 2.

Statistické mnohonasobné porovnani skupin ve dvojicich (LSD Post Hoc testy)
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Graf 1. Vysledky statické analyzy v jednotli- Graf 2. Vysledky dynamické analyzy v jednot-
vych skupinach pacientt livych skupinach

prokazalo statisticky signifikantni rozdily v mife arterialni dilatace a konstrikce ve
skupiné KOSV (I.a) ve srovnani ke vSem ostatnim skupinam (L.b, II., ITI.) a v miie ve-
nézni dilatace ve srovnani ke skupiné II. a ITI. D4le jsme prokazali statisticky signi-
fikantni rozdily ve vSech sledovanych vazomotorickych parametrech ve skupiné zdra-
vych o¢i pacienttt s okluzi (I.b) ve srovnani s nemocnym okem (I.a) i kontrolni
skupinou (III.) a v mife arteridlnich parametrt mezi skupinou hypertonika (II.) ve
srovnani se skupinou I.a a kontrolni skupinou (IIL.).

DISKUSE

Predlozena studie si klade za cil prispét k poznani etiopatogeneze okluze
centralni sitnicové vény. I pres veSkery pokrok v moderni mediciné ztastavaji po-
znatky o tomto onemocnéni spiSe na urovni predpokladu ruznych rizikovych fak-
torti. Obecné je prijiman nazor, Ze se jedna o multifaktoridlné podminéné onemoc-
néni, v jehoz etiologii hraje nejdulezitéjsi roli arterialni hypertenze, diabetes,
ateroskleréza a opakované je diskutovana role glaukomu [15]. Tato teorie vychazi
z poznani, Ze k venéznimu uzavéru dochazi ve véts§iné piipadt na drovni lamina
cribrosa. Pravé tento dsek centralni vény piedstavuje nejkriti¢téjsi misto z pohledu
jejiho vnit¥niho lumen nebot pevna okolni pojivova tkan a spoleéna cévni adventicie
vyrazné limituji objemové zmény v tomto prostoru [15]. U zminovanych celkovych
onemocnéni dochazi k postupnému ztlustovani stény arterie a tim k postupné kom-
presi vény, ktera svoji vyrazné tenéi sténou neni schopna tdtlaku odporovat. Zuzené
veno6zni lumen m4a za nasledek vznik turbulentniho proudéni krve a to se stava pre-
disponujicim faktorem pro vznik intraluminalniho trombu [15]. Proces tromboge-
neze muze byt podporen i poruchami v hematokoagulaéni kaskadé. Jejich role v eti-
ologii kmenové okluze je ale porad predmétem bouilivé odborné diskuse
a signifikantni roli hraje prevazné u mladsich jedincd, u kterych chybi zminované
cévni zmény.

Je obecné znamo, Ze se hypertenzni cévni zmény na o¢nim pozadi projevuji ar-
terialni vazokonstrikei [14], ktera je v poéateénim stadiu pouze fokalni a nasledné
prechézi v generalizovanou formu [6,17]. Tim dochézi k poklesu poméru praméru ar-
terie a vény (A/V pomér). Staticka analyza piistrojem RVA umoziiuje piesnou kvan-
tifikaci tohoto poméru a pro specialisty z oboru vnit¥niho lékatstvi tak pristroj nabizi
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moznost sledovani pokrocilosti hypertenznich zmén. Neurologové zase na zakladeé po-
klesu A/V poméru odhaduji riziko rozvoje ischemické cévni mozkové pithody (CMP).
Tento odhad vychazi ze zavéra dlouhodobé americké multicentrické populacni studie
ARIC, u které byla u pacientt s retinalnimi cévnimi abnormalitami sledovana inci-
dence ischemické CMP [17].

Vysledky statické analyzy v nasi studii prokazali statisticky signifikantni roz-
dily mezi vSemi tFemi sledovanymi skupinami. Naméiena nejpokrocilejsi arterialni
konstrikce ve skupiné I. (KOSV) potvrzuje poznatek, Ze prevazna ¢ast pacientt
s okluzi sitnicové Zily trpi pokroc¢ilou hypertenzi, ktera je u vétsiny z nich jen velmi
neuspokojivé kompenzovana. Je nutno ale pripomenout, Ze statickou analyzu neméa
smysl provadét na postiZzeném oku v akutnim stadiu onemocnéni, nebot masivni ve-
nézni vazodilatace, ktera je charakteristickym znakem KOSV, znemoziiuje ziskani
validnich vysledkt. Proto jsme do nasi studie zatadili o¢i s délkou onemocnéni mini-
malné 3 mésice.

Popsané morfologické zmény retindlnich cév se projevuji i funkénimi zmé-
nami, které muazeme sledovat a mérit pomoci RVA. U zdravych jedincu pozorujeme
po svételné stimulaci (flicker light) fyziologickou vazodilataci arterie i vény nasle-
dovanou arterialni vazokonstrikei. Tato vazomotoricka reakce je dusledkem ptiso-
beni lokalnich faktort produkovanych endotelovymi burikami [2, 9]. Nagel at al.
prokéazal, Ze cévni odpovéd neni zavisla na véku. Mira arterialni dilatace klesa po
20. roku zZivota piiblizné jen o 0,5 % za dekadu a tento pokles neni statisticky sig-
nifikantni [11]. Naproti tomu u pacientd s nelééenou arterialni hypertenzi byla
opakované prokazana signifikantné snizena cévni odpovéd na flicker-stimulaci
[10, 11, 16]. Tuto skuteénost potvrdily i vysledky nami provedené studie u paci-
entt se Spatné kompenzovanou hypertenzi. Pii dostate¢né kompenzaci hypertenze
nachéazime jen minimalni sniZzeni arterialni odpovédi. Mirt arteridlni vazomoto-
rické reakce by bylo mozné vyuzit ke sledovani ispéSnosti terapie u pacientt s hy-
pertenzi [10].

Hypertenze a dysfunkce endotelu hraji daleZitou roli v etiologii KOSV, zatim
ale nebyla provedena studie zamérujici se na vyuZziti piistroje RVA u pacientu s timto
onemocnénim. Nasim cilem bylo zjistit, zda-li se reakce sitnicovych cév u KOSV sig-
nifikantné 1isi od nalezu u o¢i hypertonikt. Vysledky nagich méieni prokazala signi-
fikantné niz8§i hodnoty vSech sledovanych vazomotorickych parametrt u oéi s KOSV
(I.a) ve srovnani nejen ke kontrolni skupiné (II1.) a k pacienttim s hypertenzi (IL.), ale
i k druhému zdravému oku stejnych pacienta (I.b). To je zdsadni poznatek, nebot je
znamo, Ze cévni odpovéd na svételnou stimulaci nevykazuje jak u zdravych osob, tak
ani u pacientt s hypertenzi signifikantni rozdily mezi pravym a levym okem [10].
Nase pozorovani v pruabéhu méreni odhalilo u nékterych o¢i s KOSV misto ocekavané
vazodilatace paradoxni vazokonstrikci hned v dvodu svételné stimulace. P¥i malém
poctu vySetifenych o¢i nebylo ale mozné tyto nalezy samostatné statisticky analyzo-
vat. Muze to byt vSak signalem vysvétlujici zjistény rozdil mezi nemocnyma a zdra-
vyma o¢ima u pacienti s KOSV a sice, Ze na postizeném oku dochazi k dysregulaci az
paralyze cévni vazomotoriky. Podobny jev arteficidlné navozené oblenéné cévni re-
akce prokazali Maar et al. u pacientu s vétvovou vendzni okluzi po laserovém oset-
feni makularniho edému [7]. Jestli je tento rozdil mezi zdravym a nemocnym okem
pouze nésledkem zmén cirkulaénich poméra u KOSV nebo zda se jedna ptimo o vy-
raznou poruchu endotelidlni dysfunkce, ktera hraje roli piimo v etiopatogenezi one-
mocnéni neni zatim jednoznadné jasné. Vysledky nasi studie tedy neprokazaly, Ze by
bylo mozné pomoci dynamické analyzy vyclenit se skupiny hypertonikt jedince se
zvySenym rizikem rozvoje okluze sitnicové vény. Prokazali jsme vSak, Ze endotelialni

100

— O



Oftalmologie 2-07 1.3.2007 13:59 Str. 101

dysfunkce retinalnich cév hraje dulezitou roli v etiologii KOSV. Tento poznatek po-
tvrzuje dnes uznavanou hypotézu o patogenezi zminiovaného onemocnéni a to, ze hy-
pertenze, diabetes a povSechna aterosklerdza piedstavuji nejvyznamnéjsi rizikové
faktory pro rozvoj KOSV. Retinalni cévni analyzator nabizi Siroké moznosti ke studiu
funkénich zmén retindlnich cév a v nasich mérenich planujeme i dale pokracovat na
vétsim souboru pacient. Rozhodné by bylo zajimavé i vySetieni v rizném casovém
odstupu od vzniku cévni okluze.

ZAVER

Vysledky statické analyzy nasi studie prokazaly statisticky signifikantni po-
kles A/V poméru u o¢i s KOSV ve srovnani s nalezy u pacientt s hypertenzi a s kon-
trolnim souborem zdravych jedincti. Tento nalez potvrzuje dalezitou roli hypertenz-
nich cévnich zmén jako rizikového faktoru pro rozvoj okluze centralni sitnicové vény.
Dynamicka analyza prokazala signifikantni sniZeni arterialni a venézni vazodilatace
jakozto i arterialni vazokonstrikce u o¢i s KOSV ve srovnani k druhému, zdravému
oku pacientu s okluzi sitnicové vény, stejné tak i ve srovnani k naleztim u pacientt
s hypertenzi a kontrolnimu souboru zdravych pacienti. Rozdily ve vazomotorickych
parametrech mezi zdravyma oc¢ima pacientt s KOSV a hypertonikd nejsou statis-
ticky signifikantni. Na zakladé tohoto poznatku neni mozné pomoci vysledkt dyna-
mické analyzy detekovat ve skupiné hypertonikiu osoby se zvySenym rizikem KOSV.
Nasge méreni v8ak prokazala dalezitou roli endotelialni dysfunkce v etiologii okluze
centralni sitnicové vény.
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