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Souhrn
Autoři vyšetřili vzorky epimakulární tkáně u klinicky signifikatního makulár-
ního edému transmisní elektronovou mikroskopií. Nenalezli morfologické roz-
díly vzorků získaných od nemocných ošetřených laserovou koagulací před pars
plana vitrektomií od těch, u kterých laserová léčba nebyla použitá. Nálezy lze
rozdělit do tří skupin:
ILM, která je krytá kolagenními sklivcovými vlákny, buněčné elementy typu
fibroblastů a fibrózních astrocytů v kortexu sklivce tvořící jedno či vícevrs-
tevné buněčné membrány.

Klíčová slova: transmisní elektronová mikroskopie, klinicky signifikantní ma-
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Summary

Transmissing Electron Microscopy of the Vitreo-Macular Border in Clinically
Significant Diabetic Macular Edema

The authors examined samples of the epimacular tissue in clinically significant
macular edema by means of the transmissing electron microscopy. They did not
found morphological differences between samples from patients already trea-
ted by means of laser photocoagulation before the pars plana vitrectomy and
those without the laser treatment. Findings may be divided into three groups:
(1) the inner limiting membrane (ILM) covered with collagen vitreous fibers, (2)
cells’ elements of the fibroblasts category, and (3) fibrous astrocytes in the vit-
reous cortex constituting one- or multilayer cellular membranes.
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ÚVOD

Makulární edém se vyskytuje u celé řady celkových i očních onemocnění
a je nejčastější příčinou snížení zrakové ostrosti. Nacházíme jej jako komplikaci
i diabetické retinopatie. Etiologie je komplexní, uvádí se porušení hematoreti-
nální bariéry, poruchy prokrvení sítnice, další možnou příčinou je předčasné stár-
nutí sklivce u diabetiků, které se projevuje morfologickými i biochemickými změ-
nami. Byla popsána migrace gliových a epitelových buněk na vitreoretinálním
rozhraní s tvorbou epiretinálních membrán v oblasti centrální krajiny morfolo-
gicky se projevující jako cystoidní makulární edém. Nemusí se vždy jednat o vit-
reomakulární trakci. Ischémie centrální krajiny sítnice (2, 9) má za následek
tvorbu humorálních látek typu vaskulárniho endotelového růstového faktoru
(VEGF) a interleukinu (IL-6), (IL-8). Pro tuto verzi svědčí i pozorování některých
autorů (10), kteří uvádějí výskyt edému makuly u diabetiků bez patrné trakce
a také možnost spontánního vyhojení při odloučení zadního sklivce. Pars plana
vitrektomie umožnila morfologickou analýzu vitreomakulárního rozhraní a je
předmětem této studie.

MATERIÁL A METODIKA

V roce 2005 jsme operovali zadní vitrektomií 170 nemocných s komplikací di-
abetické retinopatie. Z tohoto počtu  byla operace indikována 40krát pro hemoftal-
mus, 100krát pro proliferující diabetickou retinopatii s trakční amocí sítnice, která
si většinou vyžádala i dlouhodobější tamponádu sítnice silikonovým olejem, 20krát
se jednalo o chronický, klinicky signifikantní makulární edém (KSME) a 10krát
kombinaci výše uvedených patologií. Pro účely sdělení jsme se podrobně zabývali ne-
mocnými s makulárním edémem. Rozdělili jsme je do dvou skupin: 10 nemocných
bylo léčeno fokální laserovou koagulací minimálně 6 měsíců a dříve před operací
a 10 nemocných se stejnou patologií, kde nebyla laserová koagulace centrální kra-
jiny dělána. Věkové rozložení a rozložení dle pohlaví obou skupin bylo podobné. Před
zákrokem všichni nemocní podepsali informovaný souhlas. Diagnóza KSME byla
ověřena biomikroskopicky a vyšetřením OCT. U žádného z nemocných nebyla pří-
tomná vitreoretinální makulární trakce. Ve všech případech se jednalo o diabetes
druhého typu. Nemocní byli ošetření pars plana vitrektomií a tam, kde bylo možné
i s peelingem vnitřní limitující membrány (ILM). 100% odstranění ILM bylo možné
pouze u skupiny nemocných, kde nebyla dělána fokální laserová koagulace, u ne-
mocných po laserové koagulaci pak ILM byla odloučena v jednotlivých segmentech.
Odebraná epiretinální tkáň byla zpracována pro vyšetření transmisní elektronovou
mikroskopií. Klinický stav nemocných byl dále sledován a výsledky budou předmě-
tem dalších studií.

VÝSLEDKY

Medián makulárního edému v době PPV byl 11 měsíců (mezi 2–36). V odebra-
ném materiálu jsme nalezli vnitřní limitující membránu s kolagenními sklivcovými
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vlákny (obr. 1), gliové buňky a vazivovou
membránu, kterou můžeme klasifikovat
jako jednovrstevnou (obr. 2) nebo jako ví-
cevrstevnou pravou epimakulární mem-
bránu (obr. 3). Mikroskopickým vyšetře-
ním vzorků jsme nenalezli rozdíly mezi
oběma skupinami nemocných. U všech
nemocných v průběhu 12měsíčního sle-
dování se oploštila sítnice a vymizely cys-
tické změny makuly. Vždy se oční nález
stabilizoval, výraznější zlepšení zrako-
vých funkcí jsme zjistili u skupiny ne-
mocných bez předchozí laserové koagu-
lace.

DISKUSE

Kishi a Shimizu poprvé popsali morfologii premakulárního sklivce (7). Gan-
dorfer se spolupracovníky důkladně analyzovali vzorky vitreoretinálního rozhraní
u nemocných s diabetickou retinopatií a chronickým makulárním edémem a zjistili,
že u diabetiků i v případě odchlípení sklivce jsou v premakulární oblasti přítomny ko-
lagenní vlákna vážící se na ILM. Vyslovili teorii, že ablace zadního sklivce nenastává
v úrovni ILM (6). Naše výsledky podporují tuto teorii. Zdá se, že pro zdárný výsledek
operace není nezbytné odstranit i ILM. Pro tento závěr svědčí ústup makulárního
edému i u nemocných, kde se v průběhu operace nezdařilo ILM zcela odstranit. Stejný
názor má i řada dalších autorů, například Gregor. Fokální laserová koagulace
u KSME je osvědčeným  standardem dle multicentrické studie EDTRS. Vzhledem
k tomu, že vlastní kolagen sklivce nemá kontraktilní schopnosti je pozornost věno-
vána především buňkám, ve kterých byly prokázány kotraktilní vlákna. Pro vznik
tangenciální trakce makulární sítnice je nezbytná účast buněčné membrány společně
s patologickými kolagenními vlákny. V našem materiálu jsme souvislé buněčné mem-
brány a jím odpovídající OCT nález nenalezli. To by podporovalo výše uvedenou hu-

Obr. 2. Jednovrstevná buněčná epimakulární
membrána. Zvětšení  33 000×

Obr. 3. Vícevrstevná epimakulární buněčná
membrána. Zvětšení 45 000×

Obr. 1. Vnitřní limitující membrána sítnice
a kolagenní vlákna, která se ni upínají. Zvět-
šení 40 000×
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morální a ischemickou teorii. Ke stejnému závěru dospěl i Gandorfer se spolupracov-
níky (6). Lze předpokládat vliv i jiných faktorů než mechanický tah epiretinální
tkáně  v etiologii diabetického makulárního edému. Funatsu a nezávisle na něm Ai-
ello vyslovili hypotézu, že ve sklivci diabetiků jsou přítomny humorální látky typu va-
skulárniho endotelového růstového faktoru (VEGF) a interleukinu 6 tvořené v buň-
kách epiretinálních membrán, které porušují hematookulární bariéru a podílí se na
vzniku makulárním edému. Ústup makulárního edému po pars plana vitrektomii
může být vysvětlen i snížením či odstraněním výše uvedených faktorů vitrektomií
(11). Pro tuto hypotézu svědčí i pooperační pozvolné odeznívání  KSME. Souhrně lze
strukturu vitreomakulárního rozhraní u CSME charakterizovat jako:

1. ILM, která je krytá kolagenními sklivcovými vlákny,
2. buněčné elementy typu fibroblastů a fibrosních astrocytů v kortexu sklivce,
3. jedno či vícevrstevné buněčné membrány.
Efektivnost odstranění epimakulární tkáně a patogeneze makulárního edému

je stále předmětem diskusí (8). Teoreticky lze předpokládat, že PPV má za následek
rozvolnění trakčních sil a odstranění faktorů zvyšující permeabilitu.Přínosem může
být i zlepšené zásobení makuly kyslíkem a výživnými látkami. Peeling ILM navíc
usnadňuje odstranění epimakulární patologické tkáně a kory sklivce.

ZÁVĚR

PPV a peeling zadní limitující membrány u diabetické retinopatie bez evi-
dentní trakce vede k ústupu klinicky signifikatního cystoidního makulárního edému
a zlepšení zrakové ostrosti. Pacienti neošetření laserem měli lepší pooperační zrako-
vou ostrost. Bude třeba randomizované kontrolní studie účinnosti prosté PPV s pee-
lingem membrány proti léčbě fokální makulární laserovou koagulací (12). Dobré
funkční výsledky i přes nepřítomnou vitreoretinální trakci mohou být zapříčiněny
i rozdílnou patogenezí onemocnění ve srovnání s chirurgií pravé makulární díry.

Práce je sponzorována MZ ČR NR 8369-3/2005
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