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cév extrafoveolarné (Zluté Sipky) a perifoveolarné (modra Sipka). (B) simultanni snimek fluorescencni a indocyaninové angiografie
zndazornujici pozdni vendzni fazi angiogramu s vyznac¢enymi loZisky difuzni hyperfluorescence zejména na indocyaninovém zobrazeni
(Zluté Sipky) a vyznacenou stopou pro redukovanou fotodynamickou terapii v misté difuzniho aktivniho loziska (fialovy kruh)
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Bez ohledu na to, jaky proaktivni rezim davkovani zvolite,
pripravek EYLEA® Vam pomuze maximalizovat zlepSeni zraku
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SOUHRN

Tato prace podava uceleny pohled do problematiky suchého oka. Zddraziiuje ustanoveni spole¢nosti Tear Film and Ocular Surface Society, po-
jednava o nové klasifikaci a definici suchého oka na zédkladé jeho patofyziologie a klade dliraz na spravné diagnostické a terapeutické pfistupy,
které zobrazuje ve formé algoritm.

Suché oko je multifaktorialni onemocnéni o¢niho povrchu charakterizované ztratou homeostazy slzného filmu a doprovazené o¢nimi symptomy,
pfi kterych hraji etiologickou roli nestabilita a hyperosmolarita slzného filmu, zanét a poskozeni o¢niho povrchu a neurosenzorické abnormality.
Syndrom suchého oka je dynamickym a komplexnim onemocnénim o¢niho povrchu a o¢nich adnex se znamymi rizikovymi faktory. Jedna se
Seni bludného kruhu. Klicovymi prvky v diagnostice jsou zvysena osmolarita slzného filmu a zanét o¢niho povrchu, které jsou doprovazené ocni-
mi symptomy (dyskomfort, poruchy zraku). Zanét neni vzdy asociovan s piekrvenim a Ize ho potvrdit nékolika technikami a metodami. V bézné
klinické praxi vsak zatim stale chybi ,zlaty standard” a dostatek testll k diagnostice zanétu o¢niho povrchu. Lé¢ba syndromu suchého oka musi
byt individualizovana, dynamické a optimalizovana pro jednotliva stadia nemoci.

Klicova slova: dry eye disease, TFOS, DEWS, DEWS I, bludny kruh, ADDE, EDE, MGD

SUMMARY
DRY EYE DISEASE. A REVIEW

This article provides a comprehensive view of the issue of dry eye. It emphasizes provisions of the Tear Film and Ocular Surface Society,
discusses the new classification and definition of dry eye based on its pathophysiology, and emphasizes the correct diagnostic and therapeutic
approaches, which appears in the form of algorithms.

Dry eye is a multifactorial disease of the ocular surface characterized by a loss of homeostasis of the tear film, and accompanied by ocular
symptoms, in which tear film instability and hyperosmolarity, ocular surface inflammation and damage, and neurosensory abnormalities play
etiological roles.

Dry eye disease is a dynamic and complex disease of the ocular surface and ocular adnexa with known risk factors. It is a disease with a cyclical
character, in which the most important step is to find the etiological trigger, to restore homeostasis and break the vicious circle. The key
elements in the diagnosis are increased osmolarity of the tear film and inflammation of the ocular surface, which are accompanied by ocular
symptoms (discomfort, visual disturbance). Inflammation is not always associated with hyperemia and can be confirmed by several techniques
and methods. However, in current clinical practice, there is still no "gold standard" and sufficient tests to diagnose inflammation of the ocular
surface. The treatment of dry eye disease must be individualized, dynamic and optimized for each stage of the disease.

Key words: dry eye disease, TFOS, DEWS, DEWS I, vicious circle, ADDE, EDE, MGD
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uvoD workshop o suchém oku Dry Eye Workshop Il (DEWS 1),

kterého se ucastnilo na 150 klinickych a védeckych od-

Tento prehledovy ¢lanek se komplexné zabyva defini-
ci, klasifikaci, epidemiologii, patofyziologii, spravnou dia-
gnostikou, managementem a terapii syndromu suchého
oka. Inspiraci pro publikovani této prace byla G¢ast na ev-
ropském meetingu a workshopu Ocular Surface Masterc-
lass v Unoru 2020 v Barceloné ve Spanélsku, kde se seli
pfedni odbornici na problematiku suchého oka, ktefi tam
prezentovali pokroky a inovace.

Abychom lépe porozuméli suchému oku, ¢lenové spo-
le¢nosti Tear Film and Ocular Surface Society (TFOS),
neziskové organizace, uspofadali v bfeznu 2015 druhy
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bornikd z celého svéta zastupujici 23 zemi. Cilem TFOS
DEWS I bylo vytvofit globdlni konsensus na zdkladé
soucasnych postuptl zaloZzenych na dlkazech (evidence-
-based medicine) a pfedefinovat syndrom suchého oka
s prihlédnutim k jeho multifaktorialni povaze. Cilem bylo
vypracovat doporuceni pro diagnostiku, management
a terapii, a navrhnout doporuceni pro klinickd hodnoce-
ni novych farmaceutickych intervenci pro l1é¢bu suchého
oka. Clenové TFOS DEWS Il aktualizovali vieobecné sro-
zumitelnou definici suchého oka a revidovali klasifikacni
schéma k usnadnéni Ié¢by suchého oka na zakladé pa-
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tofyziologie a kliniky. V ¢ervenci 2017 zpravu publikovali
v Casopise Ocular Surface. Na DEWS Il bylo dohodnuto,
Ze sjednocujicim prvkem v onemocnéni suchého oka je
ztrata homeostazy slzného filmu, a Ze hlavnim rysem DED
jsou oc¢ni priznaky, mezi které patfi dyskomfort a/nebo
poruchy zraku. Ke klicovym etiologickym faktordm vzni-
ku DED patii zvysena hyperosmolarita, zanét a poskozeni
ocniho povrchu. V etiopatogenezi hraji roli i neurosenzo-
rické abnormality. Zprava TFOS DEWS Il je pokracovanim
pUvodni publikace TFOS DEWS z roku 2007. Moderni kla-
sifikace a diagnostika suchého oka vyhodnocuje epide-
miologii, etiologii a patofyziologii onemocnéni [1,2].
Syndrom suchého oka (dry eye disease - DED) je chro-
nické onemocnéni predstavujici celosvétovy problém.
Postihuje stovky milion( lidi po celém svété a je jednou
z nejcastéjsich pficin navstév pacientd ocnich lékard.
Toto symptomatické onemocnéni se vyznacuje bludnym
kruhem nestability slzného filmu a jeho hyperosmolari-
tou, coz vede k zanétu oc¢niho povrchu, k jeho poSkozeni
a k neurosenzorickym abnormalitdm. Mirny az tézky syn-
drom suchého oka je spojen s bolesti, omezenim béznych
dennich aktivit, snizenou vitalitou a ¢asto depresemi [2].

DEFINICE SYNDROMU SUCHEHO OKA

,Syndrom suchého oka je multifaktorialni onemocnéni
oc¢niho povrchu charakterizované ztratou homeostazy
slzného filmu a doprovazené ocnimi symptomy, pii kte-
rych hraji etiologickou roli nestabilita a hyperosmolarita
slzného filmu, zanét a poskozeni o¢niho povrchu a neu-
rosenzorické abnormality” [2].

Vyvoj definice: Suché oko se formdlné stalo chorobou
pred 30 lety. Prvni formalni definice suchého oka, publi-
kovana v roce 1995 na zdkladé konsensu pracovni skupiny
Narodniho o¢niho institutu National Eye Institute (NEI) na
Industry working group on Clinical Trials in Dry Eye, byla
nasledujici: ,Suché oko je porucha slzného filmu zpUsobe-
na nedostatkem slz nebo jejich nadmérnym odparovanim,
ktera zplsobuje poskozeni o¢niho povrchu v oblasti inter-
palpebralni $térbiny a je spojena se symptomy oc¢niho dy-
skomfortu”. Definice identifikovala vyznam kvality slzného
filmu i mnozstvi slz jako pficiny suchého oka a pouzivala
pojem ,porucha”, nikoli ,nemoc”.V roce 2006 navrhla sku-
pina Delphi nové jméno pro suché oko - tzv. ,dysfunk¢-
ni slzny syndrom” - odréazejici vyznam kvality i kvantity
slz. V roce 2007 byla spole¢nosti TFOS z mezinarodniho
workshopu Dry Eye (DEWS) zvefejnéna, na zakladé trileté-
ho procesu zalozeného na mezinarodnim konsensu, prvni
definice suchého oka vseobecné zndma jako TFOS DEWS.
Workshop se sklddal z 58 ¢lenl z 11 zemi a znamenal vy-
znamny pokrok v oblasti suchého oka. Definice byla nasle-
dujici: ,Suché oko je multifaktoridlni onemocnéni slz a o¢-
niho povrchu, které ma za nasledek symptomy nepohodli,
poruchy zraku a nestabilitu slzného filmu s potencialnim
poskozenim oc¢niho povrchu. Je doprovézeno zvysenou
osmolaritou slzného filmu a zanétem ocniho povrchu”.
TFOS DEWS jako prvni uznal, Ze suché oko je skute¢né
nemoc s multifaktoridlni etiologii. Pfiznaky dyskomfortu
a pfechodné poruchy zraku byly uznany za prvofadé, na-
opak zvysend osmolarita a zanét byly popsany jako pfi-
lezitostné, nikoli kauzalni, znaky onemocnéni. Vyvoj pak
pokracoval vydavanim zpravy TFOS DEWS Il v roce 2017,
ktera uznala vyznamnou roli zanétu a hyperosmolarity slz-
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ného filmu, jezZ jsou klicové prvky pfispivajici k patogenezi
a udrzovani bludného kruhu (,vicious circle). V definici
DEWS Il je zahrnut jak oc¢ekdvany vysledek onemocnéni
(klinicky méfitelné naruseni homeostazy slzného filmu),
tak jsou zdGraznény vyznamné etiologické spoustéce, kte-
ré jsou nezbytné pfi specifikaci definice DED a k jeho odli-
$eni od ostatnich chorob o¢niho povrchu [2,3].

KLASIFIKACNi SCHEMATA SYNDROMU
SUCHEHO OKA

Klasifika¢ni schémata slouzi k vedeni diagnézy
a nastaveni adekvatni Iécby. Definice a klasifikace
DED za poslednich vice nez 20 let prodélaly zésadni
vyvoj diky lepsimu pochopeni patofyziologie. Pivod-
ni zprava NEI urcila dvé primarni kategorie suchého
oka: kategorie deficitu slz a kategorie slzy odparujici
(evaporacni). V ramci téchto kategorii navrhla fadu
vnitinich a vnéjsich etiologickych faktord, o kterych
pfedpokladala, Ze pftispivaji k rozvoji DED (Obrazek
1). Klasifika¢ni schéma ve zpravé TFOS DEWS (Obra-
zek 2) si ponechalo dvé primarni kategorie (deficit
slz a odpafovani) a v sub-klasifikacich opét uvedlo
mozné etiologie onemocnéni. TFOS DEWS Il upozor-
nilo na problémy s interpretaci puvodniho schéma-
tu. Jednalo se pfedevsim o rozliseni mezi primdarnimi
kategoriemi DED a specificitu v jeho diagnéze. Dal-
$im problémem bylo odliseni DED od ostatnich cho-

rob o¢niho povrchu. Jakmile totiz pacient vstoupi do
Lbludného kruhu”, bez ohledu na primarni spoustéc,
naslednd nestabilita slzného filmu, hyperosmolarita
a zanét vede k dalsim nepfiznivym zménam, které
Casto stiraji rozdil mezi zakladnimi kategoriemi. Pro
ilustraci napf. Sjogren(iv syndrom, ktery byl ve zpra-
vach z roku 1995 a 2007 klasifikovan vyhradné jako
zpusobeny deficitem vody, je stale vice uznavan
v soucinnosti s evaporaci diky pridruzené dysfunkci
meibomskych Zlaz. Soucasna klasifikace TFOS DEWS
Il zndzornénd na obrazku 3 obsahuje algoritmus kli-
nického rozhodovani zalozeného na soucasnych
znalostech patofyziologie. Toto klasifika¢ni schéma
popisuje celou 3kalu moznych subkategorii a zminu-
je se o jejich prevladajici etiologii (deficit slz a eva-
porace). U¢elem klasifikace je zlepsit diagnostickou
metodologii, 1é¢bu i budouci vyzkum [2,3].

TERMINOLOGIE SYNDROMU SUCHEHO OKA

Terminologie pouzitad v definici byla dilezita pfi vytva-
feni mezinarodné prijaté definice vhodné pro preklad do
vice jazykd. Zpradva DEWS z roku 2007 uznala suché oko
jako multifaktorialni onemocnéni, komplexni funkéni
poruchu, kterou nelze charakterizovat jedinym procesem,
znakem nebo symptomem. DEWS také pfijala suché oko za
nemoc, znacici poruchu struktury nebo funkce nebo stav,
ktery ma za nasledek specifické pfiznaky nebo symptomy.
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Obrazek 2. Klasifikace z roku 2007 DEWS Report [3]
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Termin o€ni povrch zahrnuje struktury oka a adnexa, vcet-
né rohovky, spojivky, o¢nich vicek, fas, slzného filmu, hlavni
a pridatnych slznych zldz a meibomskych zlazek. Homeo-
stdza popisuje stav dynamické rovnovahy. Narusend home-
ostdza znamena rlizné zmény v slzném filmu a na povrchu
oka v reakci na vyvoldvajici etiologii. Porucha homeostazy
slzného filmu je povazovana za sjednocujici charakteristi-
ku a popisuje zakladni proces ve vyvoji DED. Definice z roku
1995 oznacila dyskomfort za hlavni symptom DED, defini-
ce DEWS zroku 2007 pak rozsifila symptomy o poruchy zra-
ku. DEWS Il v roce 2017 ponechava zasadni jak dyskomfort,
tak poruchy zraku. Pro stanoveni diagn6zy onemocnéni
suchého oka je nutné symptomatické postizeni a pfitom-
nost souvisejicich priznakd poskozeni o¢niho povrchu. Re-
vidovana definice soucasné odlisuje DED od ostatnich one-
mocnéni ocniho povrchu, které napodobuji nebo maskuji
syndrom suchého oka, nebo se mohou vyskytnout soubéz-
né se suchym okem. DED je ¢asto povazovano za diagnézu
per exclusionem.

Na obrazku 3 je rozhodovaci algoritmus pocinaje
hodnocenim symptoma (symptomaticti a asymptoma-
ti¢ti pacienti) a pfiznakli onemocnéni o¢niho povrchu.
Do skupiny symptomatickych pacientl bez prokazatel-
nych klinickych zndmek poskozeni o¢niho povrchu patii
neuropaticka bolest (zplsobena bud'lézi nebo poruchou
v somatosenzorickém systému, kde subjektivni potize
nepfimérené prevazuji nad klinickymi pfiznaky) a prekli-

nické stadium suchého oka (symptomy shodné s DED pfi
absenci klinickych pfiznakd). Skupina asymptomatickych
pacientd vykazujicich klinické zndmky poskozeni o¢niho
povrchu je rozdélena na pacienty se snizenou citlivosti ro-
hovky (neurotrofické poskozeni nervii rohovky sekundar-
né pfi dlouhém trvani DED) a pacienty s prodromalnimi
pfiznaky a predispozici k suchému oku (zmény ocni-
ho povrchu zaznamenané napi. pfi predoperacnim
vysetfeni znamenajici ¢asné onemocnéni, které by moh-
lo byt rizikem manifestace DED v ¢ase). Klasifika¢ni sché-
ma DEWS Il zaloZené na patofyziologii klade dtraz na dvé
prevladajici, a vzajemné se nevylucujici, kategorie DED:
nedostatek vody (aqueous deficient dry eye - ADDE)
a evaporace (evaporative dry eye - EDE). Evaporace, kte-
ré je vénovana vétsi ¢ast, je béznéjsi nez nedostatek slz.
Dysfunkce meibomskych Zlazek (MGD) je povazovana za
hlavni pfi¢inu suchého oka. ADDE popisuje stavy ovliviiu-
jici slznou Zlazu, abnormality postaveni vicek a mrknuti,
stavy s nedostatkem mucinu, poskozeni o¢niho povrchu
kontaktnimi ¢o¢kami ¢i vliv systémovych [ékd apod. [2,3].

FAKTORY INCIDENCE A PREVALENCE
SYNDROMU SUCHEHO OKA

Vyznamny vliv na regulaci povrchu oka a o¢nich adnex
maji rozdily mezi pohlavim a hormony, které hraji roli
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v patogenezi a prevalenci DED. Souvislost s prevalen-
ci v rdmci pohlavi neni pfekvapenim, roli hraji pohlavni
chromozomy, pohlavné specifické autozomalni faktory
a epigenetika (napf. mikroRNA, methylace a acetylace
DNA, modifikace histonu). Pohlavi ovliviiuje nejen riziko
vzniku DED, ale i projevy nemoci, imunitni odpovéd;, vni-
mani bolesti, chovani, pfistup k systému zdravotni péce
a spokojenost pacienta s Ié¢bou. Pohlavni genotyp (XX,
XY) ur¢uje genetickou a molekuldrni podstatu rozdilG ve
zdravi a nemoci. Pokud jsou genetické a fyziologické roz-
dily mezi muzi a Zenami kombinovany s faktory prostredi,
vedou k behavioralnim a kognitivnim rozdilim. Zenské
pohlavi je jednim z nejvice studovanych a peclivé iden-
tifikovanych rizikovych faktor( DED. Soucasné je proka-
zanym rizikovym faktorem autoimunitnich onemocnéni
souvisejicich s DED (napf¥. Sjogrentv syndrom). Mezi ko-
morbidity a pfidruzené faktory s DED patfi u Zen deprese,
chronické panevni bolesti, syndrom drazdivého tra¢niku
a syndrom chronické bolesti. U muzu jsou to léky na hy-
pertenzi, benigni hyperplazii prostaty a antidepresiva.
Dalsimi komorbiditami je systémovy lupus erytematodes,
rosacea, Uzkost, senna ryma a xerostomie. Rozdily souvi-
sejici s pohlavim existuji v anatomii, fyziologii a patofy-
ziologii o¢nich tkani a adnex. Napfiklad zvysend difuzni
atrofie a periduktalni fibréza v slznych Zlazach starsich
Zzen mUze prispét k prevalenci DED. Zmény rohovky spe-
cifické pro pohlavi (zmény v tloustce, hydrataci, zakfiveni
a citlivosti, endotelové pigmentaci, pocitu ciziho télesa,
toleranci kontaktni ¢oc¢ky a zrakové ostrosti) se mohou
objevit u Zen béhem menstrua¢niho cyklu, téhotenstvi
a menopauzy. Pohlavni rozdily jsou i v preziti stépu (ro-
hovky od muzskych darct maji vy3si miru preziti nez od
Zen, zatimco transplantaty u zenskych pfijemcl vykazuji
vyssi miru preziti nez u muza).

Rohovka Zen ma vyrazné vyssi expresi genu pro trans-
glutaminazu 1 (enzym katalyzujici zesitovani protein()
a jeho hladina je obvykle zvySena u DED a keratinizace
rohovky. Pohlavi hraje roli i v prahu citlivosti rohovky
a spojivky. Senzitivita (citlivost) je vyssi u Zen nez u muza.
Zeny maiji krat3i a uzsi slzné kanalky nez muzi, u Zen je
navic ostry uhel mezi kostnatym kanalem a nosnim
dnem, a tyto faktory mohou pfispivat k chronickému zé-
nétu odvodnych slznych cest a vysvétlovat tak castéjsi
primarni obstrukce nasolakrimalniho duktu. | v slzném fil-
mu existuji pohlavni rozdily. Muzi maiji silngjsi lipidovou
vrstvu a vyssi osmolaritu slz, u Zen je naopak nizsi doba
roztrzeni, zvy$eni osmolarity slz béhem starnuti a drivé;jsi
pokles aktivity peroxidazy. Mezi specifické rozdily v imu-
nitni odpovédi patfi fakt, Ze muzi maji vétsi procento za-
nétlivych cytokinli a Zeny maji méné pfirozené zabijec-
ské bunécné aktivity. U Zen je prevaha k extracelularni
odpovédi pomocnych T-lymfocytd 2 (T-helper 2, Th2 od-
povéd), zatimco muzi maji vétsi bunécnou imunitni od-
povéd zprostfedkovanou T-lymfocyty 1 (T-helper 1, Th1
odpovéd). Zeny tedy produkuji vyssi hladiny cirkulujicich
protiladtek nez muzi, véetné vyssich hladin autoprotilatek,
pokud jsou postizeny autoimunitnimi chorobami. Pozor-
nost budi i Uloha epigenetické regulace mikroRNA (malé
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dvou-tetézové nekddujici RNA, které negativné reguluji
expresi genu) v rozdilech imunity, kterych je u lidi asi 800,
pficemz asi 10 % se nachdzi na chromozomu X (X-vaza-
né miRNA). Dalsim faktorem pfispivajici k rozdilim mezi
pohlavim je mikrobion, pfedevsim mikrobidlni osidleni
stfev, ktery mda zasadni roli ve vyvoji, zrani a modulaci
imunitni odpovédi hostitele. Imunitu mohou ovlivnit
také nebiologické faktory (chemikdlie a kovy) zpUsobuijici
pracovni rizika. Zenské pohlavi a vy33i vék jsou hlavnimi
faktory spojenymi s chronickou bolesti (u DED bolest neu-
ropatickd). Subjektivni potize nemocnych jsou popisova-
ny rozmanitymi vyrazy jako suchost, paleni, fezani, své-
déni, pocti ciziho télesa, horkost, dyskomfort, bolestivé
podrazdéni, fotofobie, pocit vodnatych odi, tlak, bolest ¢i
poruchy zraku. Tyto potiZe ¢asto nekoreluji se zavaznosti
DED a je tézké spolehlivé vyhodnotit miru bolesti. Jako
nastroje pro hodnoceni bolesti se pouziva vizudlni ana-
logova stupnice (VAS). V rdmci DED jsou vyuzivany do-
tazniky subjektivnich potizi, nejcasté&ji tzv. Ocular Surfa-
ce Disease Index (OSDI), ve kterém ziskame spiSe soucet
symptom(l nez intenzitu bolesti. Role genotypu v bolesti
je stale podcenovana. Chronicka bolest (i v ramci DED)
zplsobuje depresi, pficemz deprese je castéjsi u Zen nez
umuzd. U pacientl s DED je i vyrazné vyssi vyskyt poruch
spanku a nalady ve vztahu k véku, nikoli k pohlavi [2,4].

Hormony. Endokrinni systém hraje velkou roli v pato-
genezi DED a rozdilech mezi pohlavim. Rozdil souvisejici
s pohlavim v prevalenci DED je z velké &asti pripisovan
ucinkim pohlavnich steroidd (androgeny, estrogeny,
progrestiny), hypotalamo-hypofyzarnich hormonu, glu-
kokortikoid(, inzulinu, inzulinu podobnému rdstovému
faktoru 1 (IF-1) a hormonim $titné Zlazy. Pohlavni ste-
roidy plsobi na celou fadu o¢nich tkani a souvisi s Ié¢bou
mnoha ocnich stavi véetné DED, dysfunkce meibom-
skych Zlaz (MGD), hojeni ran, keratokonjunktivitidy, od-
mitnuti transplantatu rohovky a patologie rohovky. Cilo-
vym organem pro androgeny je slznd zlaza a meibomské
Zlazy. Deficit androgend je vyznamnym rizikovym fakto-
rem v patogenezi dysfunkce slznych Zlaz a MGD, soucas-
né je spojen s vyvojem obou kategorii DED (ADDE i EDE).
Androgenem indukované ucinky maji molekularni biolo-
gicky zaklad a mohou podporovat proliferaci epitelovych
bunék. Nedostatek androgen je rizikovym faktorem pro
vyvoj zdnétu slznych Zlaz a DED u Zen se Sjogrenovym
syndromem, nikoli v3ak jejich pfi¢inou.

Zeny se Sjogrenovym syndromem maji deficit andro-
genll a zvy3ené hladiny prozanétlivych cytokinG (IL-1,
TNF-a a IL-6) v exokrinnich tkanich. Tyto cytokiny mo-
hou narusit normalni aktivitu steroidogennich enzyma,
€0z ma za nasledek snizeni hladiny testosteronu, zvyseni
hladiny estrogenu a prohloubeni zanétu. Androgeny po-
tlacuji expresi prozanétlivych cytokin( a zesiluji hladiny
mistné specificky: androgeny snizuji akumulaci lymfocy-
ta v slznych i slinnych Zlazach, ale nesnizuji rozsah zanétu
v lymfatickych tkanich. Lokalni nebo systémové podava-
ni androgenu vyznamné snizuje pfiznaky DED. Snizeni
sérovych hladin androgen, ke kterému dochazi béhem
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menopauzy, téhotenstvi, laktace nebo uzivanim oralnich
kontraceptiv obsahujicich estrogen, muze vyvolat vyvoj
neimunitniho typu DED - tzv. primarni deficience slzné
Zlazy (primary lacrimal gland deficiency). Androgeny sti-
muluji imunitni systém slzné Zlazy a transport sekre¢nich
imunoglobulind (IgA) do slz, coz pomdaha chranit integri-
tu povrchu oka pred mikrobidlni infekci a toxicitou. An-
drogeny stimuluji funkci meibomskych Zlaz, podporuiji li-
pogenezi, prodluzuji dobu rozpadu slzného filmu, snizuji
evaporaci, potlacuji keratinizaci a moduluji vyvoj a dife-
renciaci. BEhem starnuti dochazi k vyznamnému poklesu
kvality mazu, zméndm v lipidovém spektru sekretu a zvy-
$eni metaplazie Usti meibomské Zlazy. Androgeny stimu-
luji proliferaci a imunitni odpovéd' rohovky a spojivky.
Nedostatek androgent je spojen s vyvojem epiteliopa-
tie, naopak lé¢ba androgeny stimuluje mitdzu, opravuje
defekty a usnadnuje hojeni ran, potlac¢uje angiogenezi
a dystrofie v rohovce. Androgeny méni i progresi aler-
gické konjunktivitidy. Estrogen ma na imunitni sytém
ucinky zavislé na davce a koncentraci. Obecné estrogen
zvysuje imunitni odpovéd podporujici produkci B-bunék
a protilatek, podskupin T-bunék, dendritickych bunék,
makrofagd a regula¢nich cytokinG. Ucinek estrogenu
na slznou Zlazu podporuje za urcitych podminek za-
nét a autoimunitni onemocnéni. Intracelularni syntéza
estrogenu zavisi na cirkulujicich hladinach prekurzor(
steroidnich hormon( a na testosteronu. Testosteron ma
dllezity vliv na plGsobeni estrogenu prostfednictvim aro-
matizace na estrogen v cilovych tkanich, véetné o¢niho
povrchu. Vyssi hladiny endogenniho sérového estroge-
nu jsou spojeny se zvy$enou osmolaritou, snizenou se-
kreci slza MGD. U¢inky estrogenu na o¢ni povrch je tieba
korelovat soucasné v souvislosti s Uc¢inky progesteronu
a zejména androgen(l. Za vyssi prevalenci DED u Zen
mUze byt zodpovédné spise snizeni uc¢inku androgent
nez zvysené plsobeni estrogenu samo o sobé. Proges-
teron je primarné tvorfen z cholesterolu v nadledvinach
a ve vajecnicich, jeho vliv na prevalenci DED neni znam.
Glukokortikoidy jsou dllezitymi endogennimi regula-
tory zanétlivé reakce. Syntetické derivaty téchto hormo-
nd jsou uzivany jako protizanétlivé latky. Lokalni gluko-
kortikoidy se pouzivaji jako kratkodoba terapie k lécbé
stfedné zavaznych a tézkych forem DED. Dlouhodobé
uzivani téchto hormonu s sebou nese nezadouci Ucinky
(infekce, glaukom, katarakta). V bunkach jsou produkova-
ny dva hlavni glukokortikoidy: kortizon a kortizol (aktivni
forma). Za fyziologickych podminek probihd rohovko-
vym epitelem autokrinni syntéza kortizolu, ktera pfispiva
k imunoprotekci o¢niho povrchu. Kortizol jsou schopny
produkovat primarni kultury lidskych rohovkovych epi-
telidlnich bunék, fibroblastl a alogennich makrofagu.
U¢inek glukokortikoid(i na oéni povrch a adnexalni tka-
né zavisi na koncentraci. Osa hypotalamus-hypofyza je
hlavnim reguldtorem endokrinniho systému.
Hypothalamus zpracovava signaly z centralniho nervo-
vého a periferniho endokrinniho systému a prevadi tyto
vstupy do predni a zadni hypofyzy. Hypofyza pak uvol-
fuje hormony, které maji regula¢ni funkce a vliv na po-
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vrch oka a adnexa. Hypofyzarni hormony moduluji rdst,
diferenciaci, funkci slznych a meibomskych 7laz a hraji
roli pfi podpore pohlavniho dimorfismu tkani. PGvodem
prolaktinu v slznych zZlazach neni jen hypofyza, ale i epi-
telidlni buriky acin( slznych zlaz (slznd syntéza).Prolaktin
je vylu¢ovan slznou Zlazou do slz a vzhledem k jeho pro-
zanétlivym ucinklm je mozna role v patogenezi Sjogre-
nova syndromu a podpofe vzniku autoimunity. Naopak
schopnost testosteronu snizovat regulaci genu prolak-
tinového receptoru v slznych zlazach maze byt jednim
z mechanism, kterym androgeny potlacuji zanét v této
tkani pfi Sjégrenové syndromu. Zeny se seborrhoickou
MGD maji vyrazné zvysené hladiny prolaktinu v séru. Bylo
prokazano, ze fragmenty prolaktinu inhibuji angiogene-
zi rohovky. Lokdlni aplikace a-melanocyty stimulujici
hormon (a-MSH) podporuje objem a stabilitu slz, zlep-
Suje integritu rohovky a potlacuje zanét o¢niho povrchu.
Adrenokortikotropni hormon (ACTH) mUze byt synteti-
zovan nebo akumulovan uvniti myoepitelidlnich bunék
v slznych zlazéach. Cirkulujici hladiny ACTH byly pozitivné
korelovany s centralni tloustkou rohovky. Receptory hor-
monu stimulujici Stitnou Zlazu (TSH) byly identifikovany
v slzné Zlaze. Tyto receptory jsou povazovany za cil auto-
protilatek pfi endokrinni orbitopatiu. Hladiny TSH v séru
zen, ale ne muzd, jsou také zvyseny u seborrhoické MGD.
Hormony stitné zlazy (T3, T4) podporuji syntézu protei-
na, rast a diferenciaci tkani, ovliviuji lipolyzu a lipoge-
nezi. Jejich nedostatek zplsobuje hypercholesterolémii
a snizeni sekrece lipidd mazovymi Zlazami. Snizeni hla-
din T3 a T4 indukuje hypotrofii slznych ZIaz a metaplazii
rohovky. Potenciondlni UGcinky jinych hypotalamickych
a hypofyzarnich hormonl na o¢ni povrch nebyly defi-
nované. Rlstovy hormon (GH, somatotropin), inzulinu
podobny rlstovy faktor (IGF-1, somatomedin), stejné
jako inzulin, jsou anabolické promotory zodpovédné za
mitozu, rast, diferenciaci a opravu. GH, IGF-1 a inzulin se
podileji na metabolismu glukézy, aminokyselin, DNA, li-
pidl a proteinl. Receptory GH, IGF-1 a inzulinu v slznych
Zl4zach a povrchovych tkanich oka maji vliv na vyvoj
tkani a na hojeni ran. Roli v modulaci aktivit GH, IGF-1
a inzulinu hraji pohlavni hormony. DED je spojovan se
starnutim a starnuti je doprovazeno snizenymi hladina-
mi pohlavnich hormonu a zvysenou rezistenci na inzulin.
Diabetes snizuje mikrovaskularni, nervovou a metabolic-
kou integritu ocniho povrchu, slznych a meibomskych
zIaz. Mezi klinické projevy diabetu patfi nizsi citlivost
rohovky, nizsi doba rozpadu slzného filmu a Schirmerav
test, vy$si osmolarita slz, epitelidlni metaplazie a zmény
proteinl v slzach zhorsujici se s dobou trvani onemocné-
ni a Spatnou glykemickou kontrolou. GH muze také hrat
roli pfi hojeni rohovky a regeneraci nerv(. IGF-1 podpo-
ruje proliferaci a migraci epitelidInich bunék a fibroblas-
th rohovky, diferenciaci limbalnich kmenovych bunék
a proliferaci endotelovych bunék rohovky na zvifecich
modelech. Lécba IGF-1 urychluje hojeni ran a regeneraci
rohovkovych nerv(, brani povrchové keratopatii u diabe-
tikd po operaci katarakty a urychluje reepitelizaci u paci-
entl s neurotrofickou keratitidou. Ke zmirnéni pfiznak

CESKA A SLOVENSKA OFTALMOLOGIE 3/2021



tézké formy DED se pouziva autologni sérum obsahujici
inzulin a rGstové faktory [2,4].

EPIDEMIOLOGIE SYNDROMU
SUCHEHO OKA

Subjektivni potize pacientli negativné ovliviuji kva-
litu jejich Zivota a produktivitu prace. DED ma dopad na
jednotlivce ovlivnénim zrakovych funkci, vznikem fyzické
a psychické bolesti. V epidemiologickych studiich jsou
k hodnoceni DED pouzivané r(izné dotazniky. Prevalence
je mira podilu nemoci v populaci v daném ¢asovém ob-
dobi. Pfesné udaje o prevalenci DED nejsou znamé z da-
vodu nejednotné klasifikace. Odhady prevalence se lisi
v zavislosti na definici, klasifikaci, diagnostickych kritériich
a charakteristice studované populace. Prevalence DED se
ve studiich pohybuje v rozmezi 5 % az 50 %. Studie, v nichz
je diagndza zaloZzena na zndmkach nemoci, obecné uvadi
vyssi a variabilnéjsi miru onemocnéni, v nékterych popula-
cich az 75 %. Prevalence DED roste s vékem a vyssi preva-
lence je u Zen. Incidence popisuje pocet nové nemocnych
za dany Casovy Usek. Vyskyt DED uvadi jen velmi omezeny
pocet studii a Udaje jsou nepfesné. Budouci vyzkum by
mél stanovit lepsi hodnoceni prevalence DED r(izné za-
vaznosti, incidenci v rliznych populacich, mozné rizikové
faktory, objasnit dopad klimatu, Zivotniho prostredi a so-
cioekonomickych faktor( [2,5].

RIZIKOVE FAKTORY SYNDROMU
SUCHEHO OKA

Rizikové faktory byly kategorizovany jako konzistentni
(neménné), pravdépodobné a nejednoznacné (nepfre-
svédcivé). V kazdé této skupiné déle rozdéleny na mo-
difikovatelné a nemodifikovatelné. Mezi konzistentni
nemodifikovatelné faktory patfi vék, zenské pohlavi,
asijska rasa, MGD, onemocnéni pojivové tkané a Sjogre-
nav syndrom. Mezi konzistentni modifikovatelné fak-
tory patii nedostatek androgend, prace na pocitaci, no-
Seni kontaktnich ¢ocek, hormonalni substitu¢ni terapie
estrogeny, transplantace krvetvornych bunék, faktory zi-
votniho prostiedi (znecisténi, nizka vlhkost, klimatizace)
a uzivani 1éka (antihistaminika, antidepresiva, anxiolytika
a isotretinoin). Jako pravdépodobné nemodifikovatel-
né rizikové faktory byly identifikovany diabetes, rosacea,
virova infekce, onemocnéni stitné Zlazy, psychiatrické
a afektivni poruchy (Uzkost, deprese) a pterygium. Mezi
pravdépodobné modifikovatelné rizikové faktory pa-
tfi nizky pfijem mastnych kyselin, refrakéni chirurgicky
zakrok, alergicka konjunktivitida a léky (anticholinergika,
diuretika, betablokatory). Nejednozna¢na nemodifiko-
vatelna rizika jsou hispanska etnika, menopauza, akné
a sarkoidoza. Nejednozna¢na modifikovatelna rizika
jsou koureni, alkohol, téhotenstvi, demodex (Demodex
folliculorum, rozto¢ z celedi trudnikovitych parazitujici
na kazi vicek, casto asociovan s MGD, tvofi cylindrické
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Supiny pfi fasovém folikulu), injekce botulotoxinu, mul-
tivitaminy a perordlni antikoncepce. Spousté¢em DED
mUze byt stres, otdzkou je pak role genetické vnimavosti.
Dulezité je odliseni DED od ostatnich stavd jakymi jsou
alergické a infek¢nich choroby, zanétlivé stavy a dalsi
chronicka onemocnéni o¢niho povrchu [2,5].

PATOFYZIOLOGIE SYNDROMU
SUCHEHO OKA

TFOS DEWS Il prezkoumal mechanismy, které se podi-
leji na vzniku a udrzovani DED. Zakladnim mechanismem
DED je hyperosmolarita slz, ktera je vyvoland nadmér-
nou evaporaci, ta poskozuje o¢ni povrch a vznikd zanét.

Hyperosmolarita zpUsobi ztratu (apoptozu) epiteli-
alnich i poharkovych bunék. Nasledné dojde ke snizeni
smacivosti povrchu oka, k brzkému roztrzeni slzného
filmu a dalSimu zvy3eni hyperosmolarity. Cyklus uda-
losti, oznaceny jako bludny kruh, je zobrazen na ob-
razku 4 uprostied. U ADDE se hyperosmolarita projevi
ve stavu, kdy je snizend sekrece slz v podminkach jejich
normalniho odpafovani z oka. U EDE je hyperosmolari-
ta zplGsobena nadmérnym odpafovanim slzného filmu
v podminkach normalné funguijici slzné zlazy.

Hyperosmolarita je funkci odpafovani slzu ADDE i EDE,
v tomto smyslu jsou vsechny formy DED evaporacni.
Hyperosmolarita je povazovana za spousté¢ kaskady
udalosti v povrchovych epitelidlnich burikach, coz vede
k uvolhovani zanétlivych mediatorl a proteaz. Tyto me-
diatory spolu s hyperosmolaritou zpUsobi apoptdzu epi-
telidInich bunék rohovky a spojivky a poharkovych bunék
spojivky a poskodi glykokalyx (ochrannd vrstva z hydro-
filnich mucind vazanych na povrchu epitelovych bunék
zajistujici adhezi slzného filmu, tvofi rozhrani mezi hydro-
fobnim epitelem a hydrofilni vrstvou slzného filmu, hraje
roli pfi roztirani slzného filmu a zvlhéeni o¢niho povrchu).
Vysledkem je charakteristické tec¢kovité poranéni epitelu
(epiteliopatie) a nestabilita slzného filmu. Nestabilita
slzného filmu vsak muze byt charakteristicka i pro jiné
stavy ovliviujici oc¢ni povrch (xeroftalmie, o¢ni alergie,
prezervacni latky, kontaktni ¢ocky). U DED souvisejici
s MGD je hyperosmolarita slz zpisobena nedostatkem
lipidové vrstvy slzného filmu. ADDE ma r0zné pficiny.
Muze jit o dlsledek blokovani senzorickych impulzl
do slzné zlazy, které jsou nezbytné pro udrzeni homeo-
stazy slzného filmu. Blok v reflexnim oblouku mize byt
zplsoben chronickym abusem lokalnich anestetik, po-
skozenim trigeminalnich nervu ¢i refrakéni operaci. Od-
tok slz do slzného vaku mize byt omezen obstrukci slz-
nych cest, ktera vznika u viech jizevnatych onemocnéni,
jako jsou trachom, o¢ni jizevnaty pemfigoid, erythema
multiforme, reakce $tépu proti hostiteli a chemické drazy
(poleptani, popaleni). Dalsim rizikovym faktorem, ktery
muze pUsobit snizeni sekrece slz, jsou systémové uzivané
Iéky (antihistaminika, betablokatory, diuretika a néktera
psychotropni lé¢iva) a vék. Castou pFi¢inou ADDE je za-
nétliva infiltrace slznych zlaz spojend s autoimunitni po-
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ruchou jako je Sjogrentv syndrom (SSDE) ¢i non-Sjogren
syndrom (NSDE-KCS). K zédnétu slzné Zlazy predisponuje
i nizka hladina androgen(l. Poranéni epitelu, defektni
glykokalyx, ztrata slz a poharovych bunék vede ke zvyse-
nému poskozeni mechanismem tieni. Poranéni stimulu-
je nervové zakonceni rohovky, coz vede k dyskomfortu,
¢astéjsimu mrkani a kompenzacnimu reflexnimu zvyseni
sekrece slz. Tato kompenzaéni hypersekrece je pravdé-
podobnéjsi u EDE, kde je funkce slzné zlazy normaini.
Schematicky diagram predstavujici etiologii a mechanis-
mus MGD, ktery je hlavni pficinou EDE, je zndzornén na
obrazku 5. Existuji dvé formy MGD: nejizevnata (non-
cicatricial MGD) a jizevnata (cicatricial MGD). Schéma
ukazuje vliv stafi, hormon(, koznich chorob (napf. [é¢ba
akné vulgaris s kyselinou cis-retinovou muze vyvolat
atrofii meibomskach zlaz), lokalnich 1ékl (pilokarpin,
timolol) a toxin( (polychlorované bifenyly). Kli¢ovou
udalosti u nejizevnaté formy je hyperkeratinizace Usti
meibomskych Zlaz, coz vede k obstrukci, dilataci kanalkd
a atrofii Zlaz, pozdéji k obliteraci Usti meibomskych Zlaz.
Obstrukci mize zhorsSovat i zvysena viskozita sekretu diky
zméndm v lipidovém sloZeni. Mediatory zdnétu a lipidy
uvolnéné do slzného filmu a na o¢ni povrch pak zpUsobi
epiteliopatii. Pfiznaky zanétu jsou cCasté na okraji vicka.

U jizevnaté formy se tvoii submukédzni jizvy, jizvy Usti
meibomskych ZIaz a termindlnich kanall za zadni hranou
vicka a na tarzu. Nizka tvorba sekretu meibomskych zlaz
a zmény v lipidovém slozZeni vedou k nestabilité slzného
filmu, zvy$enému odpafovaéni slz, a nakonec k EDE [2,6].
U pacientl s DED jsou patrné zmény v slzném filmu,
nicméné relativné omezené chapdni role slzného filmu,
jeho struktury a biofyzikalnich aspektl brani porozu-
méni jeho presného vyznamu v patofyziologii DED. Kili-
nicky se DED vyznacuje ztratou objemu slz, rychlejsim
roztrzenim slzného filmu a zvysenym odpafovanim slz
z povrchu oka. Podvybor TFOS DEWS Il doporucil dvou-
fazovy model slzného filmu. Lipidova vrstva prekryva
podkladovou muko-vodnou vrstvu. Slzny film se sklada
z mnoha latek vcetné lipidd, protein, mucin( a elekt-
rolytQ. To vse pfispiva k celistvosti slzného filmu. U DED
se zvySuje osmolarita, ale i zmény dalsich slozek, jako
jsou proteiny a muciny, které lze pouzit jako biomarke-
ry pfi DED. Tloustka lipidové vrstvy nemusi ovliviiovat
rychlost odpafovani, pokud neni velmi tenka (méné nez
24 nm) nebo zcela chybi. ZvySena exprese sekretu mei-
bomskych Zlazek u normalnich oci nicméné koreluje se
snizenym odparovanim jak u zdravych jedincd, tak u pa-
cientl s DED. Abnormalni lipidova vrstva slzného filmu
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je spojena se zvySenym odpafovanim (evaporace ve
zdravém oku je 0,14 +0,07 pyL/min, u pacientd s MGD je
0,26 £0,16 pL/min). Rychlost odpafovani se v3ak vyraz-
né lisi v zavislosti na vnéjsich podminkach jako je prou-
déni vzduchu a vlhkost. Sekret meibomskych zlazek
(meibum) ma sloZitou strukturu a termotropni chovani
ajeho teplota tani (~30 °C) je nizsi nez povrchova teplota
oka (35 °C), proto je mozné, Ze meibum muze byt lokalné
ucinnou bariérou proti odpafovani. Potlac¢eni evaporace
je zaloZzeno na urcité organizaci a slozeni lipidové vrstvy
(polérni lipidy, rozvétvené lipidy, vice-nenasycené mast-
né kyseliny v meibum). Kolapsu a evaporaci na povrchu
oka nezabranuje pouze lipidova vrstva, ale interakce ce-
Iého slzného filmu a specifické interakce proteinl nebo
sekre¢nich mucinl (nebo jejich kombinace) vcetné soli.
Muko-vodna vrstva pokryva vrchni (apikalni) buriky epi-
telu a jejich glykokalyx bohaty na uhlohydraty. V slzach
pacientl s DED jsou patrné zmény v mnozstvi mucinu
nebo glykosylace rliznych slozek. Hustd polymerni sit
mucinu zadrzuje vodu, zvy3uje hydrataci a potlacuje dal-
$i odparovani slz. Muciny, spolu s proteiny a polarnimi
lipidy, zlep3uji rozprostieni a strukturu lipidové vrstvy
slzného filmu. VSechny klicové slozky slzného filmu tak
zvys$uji odolnost proti odpafovani. Snaha charakterizo-

ﬁﬂﬂ-ﬂilllhd
s l‘ﬂlﬂﬂﬂl Landrogen

MGD

vat biochemii slzného filmu muze vést k identifikaci no-
vych marker(, které bude mozno pouzit k diagnostice,
progndze a lécbé DED. K lepsi lé¢bé pacientl s DED bude
nepochybné vést celostni pfistup v pochopeni struktury
a funkce slzného filmu [2,7].

Bolest pfi DED je zplsobena hyperosmolaritou slz,
ztratou lubrikacni schopnosti, vyplavenim zanétlivych
mediatorl a neurosenzorickymi faktory. Bolest rozdéluje-
me na nociceptivni a neuropatickou. Nociceptivni bolest
se objevuje v reakci na poskozeni tkané. Neuropaticka
bolest se objevuje v dusledku léze uvnitf somatosenzo-
rického nervového systému a je oznacovdana jako pato-
logicka ¢i bolest bez biologické hodnoty. Bolest spojend
s mechanickou, chemickou a tepelnou stimulaci o¢niho
povrchu je zprostfedkovéna pres periferni axony neuro-
nG trigeminalniho ganglia inervujici rohovku a spojivku,
zatimco studené termoreceptory detekuji vihkost a re-
flexné udrzuji bazalni produkci slz a rychlost mrkani. Ve
stromatu rohovky tvoh’ | axony subepiteliélm’ nervovy ple-
v povrchovych vrstvach epitelu. Senzorické nervy funk¢-
né patii k polymodalnim nociceptorovym neurontim, Cis-
tym mechano-nociceptorovym neuronlim a studenym
termoreceptorovym neurondm.
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Tyto neurony se promitaji do dvou oblasti jaderné-
ho komplexu trigeminadlniho mozkového kmene (jeden
je aktivovany zménami vlhkosti o¢niho povrchu, druhy
zprostfedkovava smyslové diskriminacni aspekty ocni
bolesti a reflexniho mrkani) a hraji tak vyznamnou roli pfi
udrzovani homeostézy o¢niho povrchu. Odparovani slz
zpUsobuje diskrétni ochlazeni o¢niho povrchu a zvysuje
osmolaritu slz, ¢imz se zvysuje bazalni aktivita chladnych
termoreceptord. Spontanni mrkani je udrzovano neu-
stalym nervovym impulzem z chladnych termorecepto-
r0 o¢niho povrchu. Sekre¢ni aktivita hlavni slzné Zlazy je
regulovana predevsim autonomnimi parasympatickymi
nervy, jejichz reaktivita je regulovana reflexnimi vlivy ze
senzorickych neuronl o¢niho povrchu. Ty vyvolavaji se-
kreci pohéarovych bunék prostfednictvim neidentifiko-
vanych eferentnich vlaken. Snizena sekrece slz v ptipadé
DED zpUsobi expozici rohovkového epitelu neptiznivym
okolnim vlivlim a ¢asto vede k zanétu a poskozeni perifer-
nich nervl. Zanét zplsobuje senzibilizaci polymodalnich
a mechano-nociceptord, soucasné téz potlacuje aktivi-
tu chladovych termoreceptor(, coZz evokuje pocit sucha
a zpUsobi bolest. Pii DED je naruseni nervt trvalé, dochazi
k neobvyklému zvyseni neurondlni aktivity a k morfo-
logickym zméndm inervace rohovky. Poskozeni nervd
a dlouhodoby zanét méni genovou expresi iontovych
kanalt a receptorl na neuronech trigemindlniho gang-
lia a mozkového kmene, méni jejich excitabilitu, konek-
tivitu a reakci. Udrzovani molekularnich, strukturalnich
a funk¢nich poruch v senzorickych drahach nakonec vede
k dysestesiim a neuropatickym bolestem. Stav rohovko-
vych nervi je hodnocen pomoci esteziometrie a in vivo
konfokalni mikroskopie. Subjektivni potize pacientu a je-
jich ptiznaky vyplyvaji z nepravidelnosti slzného a o¢niho
povrchu. Zvysené tieci sily poskodi povrch oka, coz mé za
nasledek charakteristickou tec¢kovitou epitelidlni keratiti-
du, limbickou keratokonjunktivitidu, filamentarni keratiti-
du a tvorbu horizontélnich fas spojivky paralelnich s dol-
nim vi¢kem (lid parallel conjunctival folds — LIPCOF) [2,8].

IATROGENNI SYNDROM SUCHEHO OKA

Suché oko muze byt zplsobeno fadou iatrogennich
vlivd, mezi které patfi uzivani 1ékl, noseni kontakt-
nich ¢ocek a chirurgické zdkroky. Lokéalné uzivané léky
v oftalmologii (adrenergni agonisté, antialergika, an-
tivirotika, betablokatory, inhibitory karboanhydrazy,
cholinergni agonisté, miotika, mydriatika/cykloplegika,
prostaglandiny, topickd anestetika a nesteroidni pro-
tizanétlivé 1éky) mohou zpUsobit DED pro jejich aler-
gické, toxické a imunozanétlivé ucinky na ocni povrch.
Konzervacni latky, jako je benzalkoniumchlorid (BAK),
byly uzndny jako rizikovy faktor. Pouzivaji se pro své
antibakteridlni u¢inky, ale mohou zhorSovat DED pro je-
jich toxicky a prozanétlivy uc¢inek. Mnozstvi systémové
uzivanych Iékl (vazodilatatory, anticholinergika, anti-
hypertenziva, analgetika, sulfonylmocovina, anxiolyti-
ka/hypnotika, antidepresiva, sedativa, antihistaminika,
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antimalarika, a Iéky uzivané v onkologii) mohou vyvolat
DED sekundarné diky snizeni produkce slz, zménéné
reflexni sekreci a zanétlivym Gcinkdm na sekreéni zla-
zy. Léky s anticholinergnim ucinkem (antihypertenziva,
antidepresiva) mohou snizit tvorbu slz navdzanim na
receptory slznych a meibomskych ZIaz. Nékteré Iéky uzi-
vané v onkologii vyvolavaji te¢kovitou keratitidu. Mezi
dalsi faktory zpUsobujici DED patfi noseni kontaktnich
c¢ocek. U nositeld kontaktnich ¢ocek jsou nasledujici
biofyzikdlni zmény: tenci, nerovnomérna lipidova vrst-
va, nestabilita slzného filmu, niz3i bazalni mira obratu
slz a sniZzeny slzny meniskus.

latrogenni DED je nejcastéji zplsobeny chirurgicky-
mi zakroky na rohovce, jakymi jsou laserové refrakéni
zakroky (predevsim LASIK) a keratoplastika. DED zde
vznikd v dUsledku poruseni rohovkovych nervi ¢i po-
operacni aplikaci lokalnich [ékd. Hyposenzitivita rohovky
po laserovém refrak¢nim zakroku (PRK, LASIK) vznika pfi-
mym poranénim nervl rohovky ¢i abnormalni neuronal-
ni remodelaci, a byla uznana jako hlavni rizikovy faktor
pooperacni DED. Pokroky v chirurgickych postupech
slouzi k minimalizaci denervace rohovky béhem chirur-
gického zakroku a ke snizeni vyskytu pooperaéniho DED.
K poskozeni nervi rohovky dochazi i po perforujici kera-
toplastice, vznikaji pretrvavajici defekty epitelu rohov-
ky, coZz muze vést ke viedm a moznému selhani stépu.
Vyzkumy ukazuji slibné vysledky k obnové a regeneraci
senzorickych nervi po keratoplastice po aplikaci rznych
neurotrofnich faktor( (substance P, IGF-1).

Mezi dalsi rizikové faktory vzniku poopera¢niho DED
patfi operace Sedého zdkalu, antiglaukomatézni ope-
race, operace spojivky, okuplastické vykony a estetické
rekonstrukce. Chirurgické zakroky vyvolaji dysfunk-
ci slzného filmu v dusledku snizené citlivosti rohovky,
ztraty spojivkovych bunék, narlstu zanétlivych media-
tord a vzniku zanétu, a v disledku ucinkl o¢nich kapek
obsahujici konzervacni latky a anestetika. Rekonstruk¢-
ni vykony pak vyvolaji morfologické zmény vicek a mei-
bomskych zlaz. Dalsim vyznamnym faktorem vzniku
DED je aplikace botulotoxinu a riizné kosmetické pro-
cedury (make-up, vyplné, tetovaz, piercing). Skute¢na
prevalence iatrogenniho DED v3ak neni znama. V bézné
praxi by se mél brat vétsi zietel na ¢asnou detekci su-
chého oka pred o¢nimi operacemi [2,9].

DIAGNOSTIKA SYNDROMU SUCHEHO OKA

Clenové TFOS DEWS Il identifikovali kli¢ové testy
a techniky pouzivané k diagnostice a monitorovani DED
a ke kvantifikaci subjektivnich ptiznak(. Navrhli nejvhod-
né;jsi poradi testll a techniky jejich provadéni v klinickém
prostiedi pro splnéni definice DED. Pro diagnostiku bylo
navrzeno mnoho testl, jejichz senzitivita a specificita
je vysoce zavisla na kritériich zafazeni, zdvaznosti DED
a zkoumané populaci. Doporucené testy pro diagnos-
tiku DED a posouzeni jeho zdvaznosti uvadi obrazek 6.
Pred diagnostikou je dulezité polozit tFidici otazky k di-
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ferencidlné diagnostickému rozliSeni a vylouceni stavi
napodobujici DED. Poté by mél byt proveden screening
pfiznakd vyplnénim dotazniku DryEye Questionnaire-5
(DEQ-5) nebo Ocular Surface Disease Index (OSDI). Pozi-
tivni skore symptom0 by pak mélo vést k podrobnéjsimu
vySetieni a provedeni diagnostickych testd. Mezi kli¢o-
vé diagnostické testy patfi zkrdceni neinvazivni doby
rozpadu slzného filmu (non-invasive tear breakup time
- NIBUT < 10 s), méfeni osmolarity slz (= 308 mOsm/L,
nebo variabilita v ¢ase a variabilita mezi obéma oc¢ima
> 8 mOsm/L, ktera se zvysuje se zavaznosti DED) a barve-
ni o¢niho povrchu fluoresceinem a lissaminovou zelenfi
(rohovka, spojivka a okraje vicek). Pozitiva testl v jakém-
koli oku je povazovana za pfiznak porusené homeostazy.

Diagndza DED je stavena na zakladé pozitivniho skére
pfiznakl a jednoho nebo vice pozitivnich vysledkd mar-
kerd homeostazy. Nasledné by mély byt provedeny dalsi
klasifika¢ni testy informujici o etiologii DED, mezi které
patii meibografie (zobrazovani morfologie a funkce mei-
bomskych Zlaz po everzi vicka), lipidova interferometrie
(méfeni tloustky a dynamiky lipid(i) a hodnoceni objemu
slz, aby se stanovila subklasifikace (ADDE ¢i EDE) a zavaz-
nost DED s cilem zvolit nejlepsi strategii 1é¢by. Diagnos-
ticka metodologie je urc¢itym voditkem pro oftalmology
a definuje otazky, které je tfeba pacientovi polozit, aby
bylo mozné odlisit primarni DED od jinych onemocné-

Triaging
Questions

& How JEvpie i O eye Guisomion?

e D you Auave sy moueh dryress or swollen plangs?

* How kg have yoor symploms lasted & was Sre any iiggeriog cvent?
18 your wigon aBected and does i ciear on blnking?
e the sympinms of By nodneis moch worie B o0f oyt Tuaa e other?
0o B eyt Agh, Spoeds swridlen oF Crusty, o hag given off Sy desthpmg?
Do yiou weedr pofbact ey ?

ni o¢niho povrchu, nebo od pfipadd, kdy je suché oko
sekundarni v ramci zakladniho onemocnéni. V bézné kli-
nické praxi vsak zatim stale chybi ,zlaty standard” a do-
statek testU k diagnostice zanétu o¢niho povrchu [2,10].

MANAGEMENT A LECBA SYNDROMU
SUCHEHO OKA

Clenové TFOS DEWS Il provedli pfezkum soucasnych
moznosti |é¢by zalozenych na dikazech. Management
DED je komplikovany kvili jeho multifaktoridlni etiolo-
gii. S ohledem na vsechny dostupné dikazy byl navrzen
algoritmus fizeni, ktery predstavuje postupny pfistup
v rozhodovani a |é¢bé podle zdvaznosti onemocnéni.
PFi vybéru nejvhodnéjsi strategie je rozhodujici odlisit
dva podtypy DED. Na nich pak zavisi moznosti [é¢by,
které jsou v soucasné dobé k dispozici. Hlavnim cilem
managementu je obnoveni homeostazy o¢niho povrchu
a slzného filmu na zakladé preruseni cyklického charakte-
ru DED. Ukolem je identifikovat a lé¢it primarni spousté¢
onemocnéni. Management je pak postupny. Navrzeny
algoritmus neni striktné nafizen, ale jedna se o pomdic-
ku, kterd ma pomoci pfi zahdjeni 1é¢by u vétsiny pacien-
td. Neni rovnocenny pro vsechna stadia DED vzhledem
k rdznorodosti v zdvaznosti a charakteru. Nasledné by

Ui

YT
[}

evaporative spect

B e e e

us/ E

I:l':ll

Have you been clagrosed with any getral heaih conditions (ncloding recent respiratory intections) MM b s dbebvimiaiis it

oF are you taking any mogCytong?

# dethdid antenor eye examenbon deiteroningl dupgacn whre indecated by 2w

Obrazek 6. Doporuceny diagnosticky pfistup DED [2]
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mél vést k individudlnim zplsobdm lé¢by zaméfenym
na konkrétni aspekty patofyziologie. Tabulka 1 ukazuje
moznosti managementu a Iécby, ktera vedou ke zmir-
néni manifestace DED. Pokud pacient nereaguje na da-
nou uroven lé¢by, doporucuje se prejit na dalsi uroven
a predchozi terapie pak mUlze byt prerusena. Obecné
plati, Ze management lé¢by zacind konvencnimi a snad-
no dostupnymi volné prodejnymi prepardty, umélymi
slzami (pro ¢asna a mirna stadia DED), a postupuji k po-
Tato doporuc¢eni mohou byt upravena na zékladé indivi-
dudlniho profilu pacienta. Oc¢ekavand doba trvani l1écby
pred ukoncenim neuspéchu se tykd jak reakce pacienta,
tak i uvazované terapie. Lé¢ebné ucinky jsou vétsinou
pozorovany béhem jednoho az tfi mésicd, i kdyz nékte-
ré terapie (napf. cyklosporin A) mohou trvat déle. Lécba
DED je dynamickd a ma byt zalozend na klinickych do-
vednostech a schopnostech posoudit vyznam kazdého
z procesu, které mohou napodobovat DED [2,11].

ZAVER

Tato prace se komplexné zabyva syndromem suchého
oka. Vzhledem k tomu, ze v Ceské republice je na poli
oftalmologie nedostatek modernich publikaci pojedna-
vajicich o klasifikaci, patofyziologii, diagnostice, manage-
mentu a [é¢bé syndromu suchého oka, tato prace méla za
ukol podat uceleny pohled do této problematiky.

Syndrom suchého oka je dynamickym a komplexnim
onemocnénim o¢niho povrchu a o¢nich adnex se znamy-
mi rizikovymi faktory. Jedna se o onemocnéni s cyklickym
charakterem, u kterého je nejdulezitéjsim krokem nalezeni
vyvolavajiciho spoustéce, obnoveni homeostazy a pre-
rudeni bludného kruhu. Syndrom suchého oka si v kazdé
své fazi zasluhuje odlisnou strategii diagnostiky, manage-
mentu i lé¢by. Klicovymi prvky v diagnostice jsou zvysena
osmolarita slzného filmu a zanét oc¢niho povrchu, které
jsou doprovazené o¢nimi symptomy (dyskomfort, poru-
chy zraku). Syndrom suchého oka miize v3ak nastat i bez

Tabuka 1. Doporuceni pro postupné fizeni a [é¢bu syndromu suchého oka [2]

Edukace tykajici se moznych dietnich Uprav (peroralni doplfiovani esencidlnich mastnych kyselin)
Identifikace a potencidlni modifikace/eliminace problematickych systémovych a lokalnich Iékd
Oc¢ni lubrikantia riznych typt (pokud je pfitomna dysfunkce meibomskych zlaz, pak zvazit doplriky obsahuijici lipidy)

Krok 1:
e Edukace pacienta tykajici se jeho stavu, fizeni, |écby a prognézy
e Modifikace mistniho prostredi
[}
[ ]
[ )
e Hygiena vicek a teplé obklady

Krok 2:
Pokud vyse uvedené moznosti nejsou dostatecné, zvazte:

e |ubrikantia bez konzervacnich latek pro minimalizaci toxicity vyvolané konzervanty

e Osetreni tea-tree oil pro Demodex (pokud je pfitomen)

e Ochrana/zachovanislz
e Okluze slznych punkt
e Vlhka komurka/plavecké bryle

e Osetreni pres noc (napfiklad masti nebo vihka komurka)
e V ordinaci: fyzikaIni zahiivani a exprese meibomskych zlaz (vcetné terapie pomoci zafizeni, jako je LipiFlow)
e Vordinaci: intenzivni pulzni svételna terapie pro dysfunkci meibomskych Zlaz
e | éky na predpis
e Lokalni antibiotikum nebo kombinace antibiotikum/steroid aplikované na okraje vicek pro predni blefaritidu (pokud je
pfitomna)
o Lokalni kortikosteroid (jen po omezenou dobu)
e Lokalni latky podporujici sekreci slz
e Lokalni neglukokortikoidni imunomodulacni léciva (jako je cyklosporin)
e Lokalni léky antagonizujici antigen asociovany s funkcemi lymfocytd (LFA-1) jako je Lifitegrast
e Peroralni makrolidova nebo tetracyklinova antibiotika
Krok 3:

Pokud vyse uvedené moznosti nejsou dostatecné, zvazte:
e Perordlni latky podporujici sekreci slz
e Autologni/alogenni sérové o¢ni kapky
e Terapeutické kontaktni cocky
o Mékké kontaktni ¢ocky (bandaz)
e Tvrdé sklerdIni ¢ocky

Krok 4:

Pokud vyse uvedené moznosti nejsou dostatecné, zvazte:
Lokalni kortikosteroid po delsi dobu
Transplantace amniové membréany

Chirurgicka okluze slznych punkt
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Jiné chirurgické pfistupy (napf. tarzorafie, transplantace slinnych zlaz)

CESKA A SLOVENSKA OFTALMOLOGIE 3/2021



poskozeni ocniho povrchu. Nase pozornost by méla byt
zaméfena na zanét, ktery je univerzalnim znakem nemoci
a hraje hlavni roli. Zanét o¢niho povrchu neni vzdy asocio-
van s prekrvenim, ale Ize ho potvrdit nékolika technikami
a metodami, mezi které patfi impresni (otiskova) cytologie
spojivky, konfokalni mikroskopie, barveni o¢niho povrchu
lissaminovou zeleni, stanoveni koncentrace metalopro-
teindz (MMP-9) v slzach atd. Soucasné se neustale rozviji
nové diagnostické testy, které ovlivni budoucnost man-
agementu. Nadim spole¢nym cilem by méla byt optima-
lizace lé¢by v jednotlivych stadiich nemoci na zékladé jeji
etiologie a zadvaznosti. Strategie 1é¢by syndromu suchého
oka musi byt individualizovdna a dynamicka. Pacientovi
musime dat ¢as porozumét jeho nemoci, poloZit mu spe-
cifické otazky o podminkach zhorsujicich jeho pfiznaky,

vysvétlit mu jeho onemocnéni a dobre ho poucit o lé¢bé
(kdy a jak aplikovat umélé slzy a kdy jiné preparaty), ktera
je témér vzdy trvald. Budoucnosti v 1é¢bé musi byt beze-
sporu produkty bez konzervantl. Lécba by méla byt kom-
binovana, zahrnujici pravidelnou hygienu ocnich vicek,
aplikaci umélych slz a protizanétlivych preparatd bez kon-
zervacnich latek. Pokrokem v problematice suchého oka
je vyvoj novych léciv a lé¢ebnych moznosti v souladu se
zlepSenim preklinickych a klinickych hodnoceni a pocho-
penim patofyziologickych déjd.

Prace zd(irazruje ustanoveni spole¢nosti Tear Film and
Ocular Surface Society, pojednava o nové klasifikaci a de-
finici suchého oka na zakladé jeho patofyziologie a klade
dliraz na spravné diagnostické a terapeutické pristupy,
které zobrazuje ve formé algoritma.
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SOUHRN

Cil: Analyza pfitomnosti choroidalni neovaskularizace (CNV) pomoci optické koherencni tomografické angiografie (OCTA) u oci Ié¢enych fotodynamickou
terapii v redukovaném davkovacim rezimu (HD-PDT, polovi¢ni davka verteporfinu) pro chronickou formu centralni serézni chorioretinopatie (cCSC).
Metodika a soubor: Retrospektivni zhodnoceni OCTA nélez(i 54 oci 52 pacientl Ié¢enych pro cCSC pomoci HD-PDT. Vysetieni OCTA bylo provedeno
na pfistroji Angioplex Zeiss Cirrus 5000 (Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA, USA) 1 rok po provedeni HD-PDT k verifikaci zmén typickych pro cCSC. Analyzou
vysledk(l tohoto vysetieni jsme hodnotili zejména pfitomnost ¢i nepfitomnost konkomitujici CNV a korelaci pfitomné CNV s prdmérnou vyslednou
nejlépe korigovanou zrakovou ostrosti (NKZO).

Vysledky: Analyzovali jsme OCTA nélezy 54 oci (52 pacientt), u nichz jsme v pfipadé 19 oci prokazali pfitomnost konkomitujici CNV (35,2 %). Prokazana
CNV se v 82 % vyskytovala pod undulujici hyperreflexivni linii RPE. U o¢i s vyskytem CNV byla prdmérna NKZO (72 pismen ETDRS) statisticky signifikant-
né nizdi nez u pacientt bez CNV (82,7 pismen ETDRS) (p = 0,0179).

Zaveér: V nasem retrospektivnim hodnoceni souboru pacientd, kteii podstoupili HD-PDT pro cCSC, jsme 1 rok po 1é¢bé prokazali pomoci OCTA pfitom-
nou CNV v 35,2 %. Domnivame se, Ze pfitomna CNV typu | je spise komplikaci samotného chronického onemocnéni nez nezadoucim tcinkem HD-PDT.
Klicova slova: chronicka centrdlni serézni chorioretinopatie, half-dose fotodynamicka terapie, opticka koheren¢ni tomografickd angiografie, cho-
roidaIni neovaskularizace

SUMMARY

OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY ANGIOGRAPHY RETROSPECTIVE ANALYSIS
OF THE PRESENCE OF CHOROIDAL NEOVASCULARIZATION BY THE TREATMENT
OF CHRONIC CENTRAL SEROUS CHORIORETINOPATHY USING PHOTODYNAMIC
THERAPY

Purpose: Analysis of the presence of choroidal neovascularization (CNV) by optical coherence tomography angiography (OCTA) in eyes treated with
photodynamic therapy in a reduced dosing regimen (HD-PDT, half dose of verteporfin) for the chronic form of central serous chorioretinopathy (cCSC).
Materials and methods: Retrospective evaluation of OCTA findings in 54 eyes of 52 patients treated for cCSC with HD-PDT. OCTA was performed on
Angioplex Zeiss Cirrus 5000 (Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA, USA) 1 year after HD-PDT to verify changes typical of cCSC. By analyzing the results of this
examination, we evaluated in particular the presence or absence of concomitant CNV and the correlation of the present CNV with the average resulting
best corrected visual acuity (BCVA).

Results: We analyzed the OCTA findings of 54 eyes (52 patients), in which we demonstrated the presence of concomitant CNV in 35 eyes (35.2 %).
Revealed CNV occurred in 82 % below the undulating hyperreflective RPE line. In eyes with CNV, the mean BCVA (72 letters ETDRS) was statistically
significantly lower than in eyes without CNV (82.7 letters ETDRS) (p = 0.0179).
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Conclusion: In our retrospective evaluation of a group of patients who underwent HD-PDT for cCSC, we demonstrated with OCTA the presence of
CNVin 35.2 % eyes 1 year after the treatment. We believe that the presence of type | CNV is a complication of the chronic disease itself rather than an

adverse effect of HD-PDT.

Key words: chronic central serous chorioretinopathy, half-dose photodynamic therapy, optical coherence tomography angiography, choroidal

neovascularization

Ces. aslov. Oftal., 77,2021, No.3, p. 122-131
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Centralni ser6zni chorioretinopatie (CSC) je onemoc-
néni zadniho segmentu oka charakterizované seréznim
odlouc¢enim neuroretiny, které mize byt doprovazeno
ablaci retinalniho pigmentového epitelu (RPE) [1]. Pra-
béh onemocnéni mdze mit rdzny charakter: akutni, re-
kurentni, chronicky [2]. CSC nejcastéji postihuje mladsi
muze, ale mGZeme ji diagnostikovat i u starSich pacientt
obou pohlavi. Fotodynamicka terapie v redukovaném
davkovacim rezimu se jevi jako u¢inna a bezpe¢na me-
toda lé¢by chronické formy centralni serézni chorioreti-
nopatie (cCSC) [3,4,5]. Mezi hlavni diagnostické nastroje
patii optickd koherencni tomografie (OCT), fluorescenc-
ni angiografie (FAG) a indocyaninova angiografie (ICG).
Nalez na fluorescen¢ni angiografii vykazuje typicky
prasak; v pripadé akutni formy CSC ma FAG nejcastéji
obraz fokalniho prisaku skrz poruseny RPE (typu ,smo-
kestacks” nebo ,inkblot”), chronicka stadia jsou typicka
spise Sirokymi lozisky hyperfluorescence, ¢asto charak-
teru difuzni retindlni pigmentové epitelopatie (DRPE)
[1,6]. ICG vysetfeni obvykle odhali dilataci a zvySenou
permeabilitu choroidalniho fecisté s mnohocetnymi
difuznimi lozisky hyperfluorescence [7]. OCT, zvlasté
~enhanced-deep imaging (EDI), zndzorriuje pfitomnost
subretinalni tekutiny, charakter odlouceni RPE a zvyse-
nou tloustku choroidey [8]. CSC muze byt komplikovana
vznikem CNV [9]. CNV patfi mezi hlavni pfi¢iny poklesu
zrakovych funkci u pacientd s CSC [10]. Bohuzel v3ak
tato komplikace je pravé u CSC velmi obtizné deteko-
vatelna béznymi vysetfenimi (OCT, FAG i ICG). Navic ma
zejména cCSC a okultni typ CNV na FAG i OCT mnoho
spole¢nych znakd. Optickd koherencni tomografic-
ka angiografie (OCTA) je moderni, rychld, neinvazivni
metoda s vysokou rozliSovaci schopnosti, kterd se jevi
jako idedlni doplrikova vysetfovaci technika u pacient(
s CSC. Podstatou OCTA je detekce zmén v krevnim pru-
toku retindlniho a choroiddlniho recisté (v jinak static-
kém oku) bez nutnosti uziti kontrastni latky [11]. Snimky
OCTA Ize studovat izolovanou segmentaci v rliznych
vaskuldrnich vrstvach, coz umozniuje podrobnou analy-
zu vaskularni struktury bez zkresleni v dusledku syceni
nebo Uniku barviva [12,13]. Z recentnich klinickych stu-
dii vyplyvd, Ze ackoliv pfi standardnich vysetfenich po-
moci OCT/FAG/ICG neni CNV zcela prokazatelnd, muze
byt u CSC odhalena pravé diky této zcela nové revoluéni
diagnostické metodé [12,14]. Cilem této prace je analy-
za OCTA nalez(, provedenych 1 rok po fotodynamické
terapii s polovi¢ni davkou verteporfinu (HD-PDT) u pa-
cientl [é¢enych pro cCSC.

CESKA A SLOVENSKA OFTALMOLOGIE 3/2021

Hlavnim cilem této prace je retrospektivni analyza
pfitomnosti CNV pomoci OCTA u 52 pacientl (54 oci)
IéCenych na O¢ni klinice 1. lékafské fakulty Univerzity
Karlovy a Ustiedni vojenské nemocnice - Vojenské fa-
kultni nemocnice Praha v letech 2014-2018 pro cCSC
pomoci HD-PDT.

MATERIAL A METODIKA

HD-PDT (Visudyne; Novartis AG, Bilach, Switzerland,
davka 3 mg/m? byla indikovéna jako primarni Iécba
u symptomatickych chronickych forem CSC trvajicich
déle nez 3 mésice, u kterych nedoslo ke spontanni re-
sorpci subretinalni tekutiny (SRT) ¢i po nedostate¢ném
efektu konzervativni terapie. OCTA vysetteni bylo zho-
toveno 12 mésicu po provedeni HD-PDT a bylo soucasti
vystupniho vysetreni na konci sledovaci doby u pacien-
t0, ktefi osetfeni pomoci HD-PDT pro cCSC podstoupili.

Vsichni pacienti pfed provedenim redukované HD-
-PDT splrovali tato vstupni kritéria: pacient starsi 18
let; na OCT pfitomna SRT nebo ablace RPE po dobu
minimalné 3 mésicu; pfitomnost aktivni hyperfluores-
cence na FAG typickd pro cCSGC; pfitomnost choroidal-
ni cévni hyperpermeability a abnormalné dilatovanych
choroidalnich cév na ICG. A zaroven pfed provedenim
HD-PDT nebyla pfitomna tato vylucujici kritéria: znam-
ky CNV na vstupnich zobrazovacich metodach; znamky
jiné patologie makuly (vékem podminéna makularni
degenerace, angioid streaks, polypoidalni choroidalni
vaskulopatie, patologickd myopie, tilted disk apod.);
netransparentni optickd media znemozZnujici kvalitni
provedeni viech vysetieni; pfedchozi provedeni PDT,
laserové osetieni nebo intravitredlni aplikace anti-VEGF
3 mésice pred provedenim HD-PDT.

Pred provedenim HD-PDT byla provedena nésledujici
vySetifeni: NKZO na ETDRS optotypech, zméfeni nitro-
ocni tenze, provedeno vysetfeni na $térbinové lampé
a biomikroskopie, vysetieni pomoci pristroje HRA+OCT
Spectralis (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germa-
ny): SD-OCT protokol - Sitka skenu 20 ° x 20 °, 49 horizon-
talnich linedrnich volumovych skenid o vysokém stupni
rozliseni centrovanych na foveu, FAG/ICG protokol - 30°
snimky zamérené na makuldrni krajinu o vysokém stup-
ni rozliseni. Na zakladé téchto vysetteni byla potvrzena
cCSC definovana jako difuzni oblast hyperfluorescence
v makularni krajiné se seréznim odlou¢enim RPE a/nebo
neuroepitelu nebo jako lozisko prlsaku lokalizované
v oblasti do 500 um od centra fovey kontraindikované
k lozZiskové laserové fotokoagulaci, u néhoz nedoslo ke
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spontanni resorpci SRT. Pacienti byli ndsledné indikova-
ni k provedeni HD-PDT, které jsme provedli nejpozdéji
do 30 dnl od vstupnich vysetteni. Pacienti byli poté sle-
dovani a vysSetteni 1., 3., 6., 12. mésic od provedeni HD-
-PDT. Na konci sledovaciho obdobi (12 mésicti po HD-
-PDT) byla provedena tato vysetfeni: kontrolni vysetfeni
NKZO, nitroo¢ni tenze a pfedniho i zadniho segmen-
tu oka (biomikroskopicky), OCT vysetieni ve formatu
“follow-up” a navic vysetieni pomoci OCTA. OCTA skeny
makuly velikosti 3 x 3 mm byly provedeny na pfistro-
ji Angioplex Zeiss Cirrus 5000 (Carl Zeiss Meditec, Inc.,
Dublin, OH, USA) k verifikaci zmén typickych pro cCSC.
K zisku dobfe hodnotitelnych snimk( byly do hodnoce-
ni zafazeny pouze kvalitni OCTA vy3etreni se silou sig-
nalu 7 z 10. Na OCTA snimcich 2 nezvisli hodnotitelé
(KM, JE) analyzovali abnormalni pratok retinochoroidal-

nim recistém, charakter retinalnich vrstev a pfitomnost
¢i nepfitomnost konkomitujici CNV. Déle jsme provedli
statistickou korelaci pfitomné CNV s priimérnou vy-
slednou NKZO na konci sledovaciho obdobi. Pacienti
byli hodnoceni pomoci OCTA retrospektivné, protoze
v dobé iniciace klinického hodnoceni jsme na nasem
pracovisti neméli pfistroj k dispozici.

V retrospektivni analyze pfitomnosti CNV metodou
OCTA bylo hodnoceno 54 o¢i 52 pacientl (40 muz(, 12
zen) v prdmérném véku 50,1 let (median 49,5, rozmezi
30-75 let), ktefi byli na O¢ni klinice 1. LF UK a UVN-VFN
v Praze lé¢eni pomoci HD-PDT pro diagnézu cCSC. Paci-
enti byli k HD-PDT indikovéani na zakladé vstupnich vy-
Setreni, pfi kterych byla stanovena diagnéza zakladniho
onemocnéni cCSC s minimalni délkou trvani 3 mésice.
Priimérna délka trvani onemocnéni v dobé zahajeni lé¢-

Tabulka 1. Demograficka charakteristika souboru, prehled parametr(i 54 oci s chronickou centrélni serézni chorioretinopatii lé¢enych
fotodynamickou terapii s polovi¢ni ddvkou verteporfinu pfed a 12 mésicll po 1é¢bé, OCT a OCTA analyza snimk{ 12 mésict po [é¢bé

Demograficka charakteristika souboru _

pocet lécenych oci (n)

muzi (n)

zeny (n)

primérny vék £SD (roky)

primérna délka trvani onemocnéni (mésice)
primérny pocet HD-PDT sezeni (n)

primérna velikost HD-PDT stopy +SD (um)

54
40
12
50,1+10,4
1,5
1,07
1352 +421

Parametry pied HD-PDT a 12 mésici po HD-PDT _—

vstupni NKZO +SD (ETDRS pismen)
vystupni NKZO +SD (ETDRS pismen)
vstupni CRT £SD (um)

vystupni CRT £SD (um)

68,9 £10,5

79,0 +11,0 p <0,0001
385,3+118,5

263,552 p <0,0001

OCT a OCTA analyza 12 mésicti po HD-PDT _—

undulujici RPE (n, %)

difuzni retindlni pigmentova epitelopatie (n, %)
prikaz CNV (n, %)

typ | (n)

typ Il (n)

pfitomnost CNV pod undulujici RPE (n, %)
pritomnost CNV pod atrofii RPE (%)

prdmérna NKZO pacientll bez pfitomné CNV +SD (ETDRS pismen)
prdmérna NKZO pacientl s prokdazanou CNV £SD (ETDRS pismen)

prdmérny vék pacientt s CNV +SD (roky)

17 (31,5 %)
24 (44,4 %)
19 (35,2 %)
19
0
14 (82 %)
14 (59 %)
82,7 +7,2

p < 0,0001
p = 0,0008
72,0 +13,4 p=0,0179
59 +6,3

SD - standard deviation (smérodatnd odchylka), HD-PDT — fotodynamickd terapie s polovi¢ni ddvkou verteporfinu, NKZO - nejlépe kori-
govand zrakovd ostrost, CRT — centrdlni retindIni tloustka, OCT - optickd koherenéni tomografie, OCTA - optickd koherencni tomografickd
angiografie, CNV - choroiddlni neovaskularizace, RPE - retindlni pigmentovy epitel, ETDRS - Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
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by byla 11,5 mésict (rozmezi 3-120 mésicu). Na zakladé
vstupniho OCT/FAG/ICG vysetieni jsme bodovy zdroj
prusaku zjistili u 6 oci (11,1 %), difuzni loziska hyper-
fluorescence u 48 oci (88,9 %) a v zadném piipadé jsme
vstupnimi vysetfenimi neprokdazali pfitomnost CNV.
Primérna hodnota vstupni NKZO pred Iécbou ¢inila
68,91 £10,5 pismen ETDRS optotypl (medidn 71; v in-
tervalu od 35 do 85 pismen ETDRS) a primérna hodno-
ta vstupni CRT byla 385,6 £118,5 um (median 367,5 um;
v rozmezi od 245 um do 1000 um). TabulkaT.

Statisticka analyza dat

Pro porovnani vyskytu CNV u o¢i se zndmkami
undulujiciho RPE a zndmkami atrofie RPE byl pouzit
chi-kvadrat test zavislosti v kontingencni tabulce. Pro
porovnani rozdill naméfenych hodnot NKZO (v 12M)
ve skupindch danych pfitomnosti a nepfitomnosti
CNV byl pouzit neparametricky t-test. Neparametrické

testy byly vybrany z dlvodu poruseni predpokladu
normality. Pro statistické testovani byla zvolena
oboustrannd alternativni hypotéza a vybrana 5%
hladina vyznamnosti. Uvedené P hodnoty byly
upraveny Benjamini-Hochbergovou korekci pro vice-
Cetné testovani.

VYSLEDKY

Do naseho hodnoceni bylo zafazeno 54 o¢i 52 paci-
entd, u nichz byla na zdkladé komplexniho vysetfeni
stanovena diagndza cCSC (Obréazek 1 A,B a 2 A,B). Vyvoj
nejlépe korigované zrakové ostrosti a zména centrélni
retinalni tloustky tohoto souboru pacientd byly pfed-
métem jiz v minulosti publikované prace [4]. Dosah-
li jsme zlepseni primérné NKZO ze vstupni hodnoty
68,9 £10,5 pismen ETDRS (medidn 71, rozmezi 35-85)

Obrazek 1. Multimodalni zobrazeni chronické formy centralni ser6zni chorioretinopatie u 52leté pacientky s extrafoveolarnimi loZisky
(HRA-OCT Spectralis Heidelberg): (A) simultanni snimek fluorescencni a indocyaninové angiografie zobrazujici ¢asnou arteriovenéz-
ni fazi s vyraznou dilataci choroiddlnich cév extrafoveoldrné (Zluté Sipky) a perifoveoldrné (modrd Sipka); je patrné difuzni naruseni
choriokapilaris v centralni oblasti, snimek zaroven neprokazuje pfitomnost choroidalni neovaskularizace. (B) simultanni snimek fluo-
rescencni a indocyaninové angiografie znazornujici pozdni vendzni fazi angiogramu s vyznacenymi lozisky difuzni hyperfluorescence
zejména na indocyaninovém zobrazeni (zluté Sipky) a vyznacenou stopou pro redukovanou fotodynamickou terapii v misté difuzniho

aktivniho loziska (fialovy kruh)

CESKA A SLOVENSKA OFTALMOLOGIE 3/2021
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Obrazek 2. Opticka koherenc¢ni tomografie téze pacientky (HRA-OCT Spectralis Heidelberg): (A) znazornuje transfoveolarni linearni
sken prokazujici vysoké serdzni odlouceni neuroretiny s jiz dystroficky zménénymi fotoreceptory (avsak pomérné dobre zachované
jednotlivé retindlni vrstvy). (B) zobrazuje transretindlni linedrni sken aktivnim prosakujicim loziskem undulujiho retindlniho pigmen-
tového epitelu s mirnou exsudativni aktivitou pred provedenim redukované fotodynamické terapie. (C) snimek 1 rok po provedeni
redukované fotodynamické terapie prokazuje kompletni vstfebani subretindini tekutiny, obnoveni zény interdigitaci a zfetelného pra-
videlného retinalniho pigmentového epitelu subfoveolarné a (D) v misté plavodniho aktivniho loZiska pretrvava nepravidelny undulu-
jici retindlni pigmentovy list bez zndmek aktivity

na hodnotu 79 +11 pismen ETDRS (median 82, rozmezi
38-93) na konci sledovaciho obdobi. Jednalo se o stati-
sticky signifikantni zlepseni NKZO (p < 0,0001). Analo-
gicky doslo ke snizeni pridmérné vstupni hodnoty CRT
z 385,3 £118,5 um (median 367,5 um; rozmezi od 245
pm do 1000 pm) na hodnotu 263,5 £52 um (median
258,5 um; rozmezi 162-404 pum) na konci sledovaciho
obdobi. Pokles CRT 12 mésicd po Ié¢bé byl taktéz statis-
ticky signifikantni (p < 0,0001).

Primérny pocet HD-PDT sezeni tohoto souboru byl
1,07 (rozmezi 1-2). Priimér velikosti pouzité laserové
stopy byl 1352 um (v intervalu od 800 um do 2800 pum).
Ozéfeni jednou stopou jsme provedli u 45 oci (83,3 %),
u zbylych 9 oci (16,7 %) jsme ozaéfili vice¢etnd aktivni
loziska 2 laserovymi stopami v jednom sezeni. U 43 oci
(79,6 %) jsme dosahli Uplného vstiebani SRT po samo-
statném provedeni HD-PDT (Obrazek 2 C,D). Inkom-
pletni resorpci SRT jsme zaznamenali u zbylych 11 oci
(20,4 %), u nichz byla s odstupem casu zvolena aditiv-
ni lécba, konkrétné aplikace anti-VEGF latky do skliv-
cového prostoru v 7 ptipadech, u 1 oka bylo HD-PDT
zopakovano s odstupem 3 a vice mésicd a ve 3 pfipa-
dech byl zvolen pfistup kombinovany, tedy opakovani
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HD-PDT s odstupem 3 a vice mésicli i aplikace anti-VEGF
do sklivce. Na konci sledovaciho obdobi jsme uspokoji-
vého vysledku bez exsudativni aktivity dosahli u 49 oci
(90,7 %).

Z naseho souboru 54 oci s cCSC lé¢enych pomoci
HD-PDT jsme ve 2 pfipadech odhalili vznik komplikujici
CNV do jednoho mésice od provedeni zakroku v misté
ozafeni CSC léze, jejiz aktivitu jsme angiograficky pro-
kazali pfi vstupnim vysetfeni. Tyto 2 pripady hodnoti-
me jako komplikaci [é¢by. V obou pfipadech se jednalo
o subfoveolarni, respektive juxtafoveolarni drobnou
(avsak vysoce aktivni) CNV typu Il (dle starsi nomenkla-
tury oznacovana jako klasicka CNV). Pacienti s rozvinu-
tou sekundarni CNV byli zalé¢eni anti-VEGF 1é¢bou (afli-
bercept); v jednom pfipadé doslo k anatomické upravé
prakticky ad integrum s regresi celé klasické porce neo-
vaskularniho komplexu, v druhém piipadé vznikla drob-
na klidna fibrovaskularni jizva juxtafoveolarné.

Vysledky OCTA vysetieni
Na konci sledovaciho obdobi, tedy 12 mésicl od

provedeni HD-PDT, jsme vysetfili viech 54 o¢i pomoci
OCTA pfistroje. Oba nezdvisli hodnotitelé se shodli na
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Obrazek 3. Optickd koherenc¢ni tomografickd angiografie stejné pacientky 1 rok po provedené redukované fotodynamické terapii (An-
gioplex Zeiss Cirrus 5000, Carl Zeiss Meditec): v misté plivodniho aktivniho loziska pod undulujicim retindlnim pigmentovym epitelem
v zéné choriokapilaris je jasné zietelna inaktivni choroidalni neovaskularizace (zluta Sipka)

prakazu konkomitujici CNV u 19 o¢i (35,2 %). Vékovy

pramér pacientl s prokdzanou CNV ¢inil 59 let (rozmezi

45-75).

Subanalyzou charakteru retinalnich vrstev na B-ske-
nech OCT a jejich korelaci vici pfitomnosti CNV znazor-
néné na OCTA jako abnormalini pritok v jednotlivych
retinochoroidalnich vrstviach jsme dospéli k nasleduji-
cim zavéram:

- korelace vyskytu CNV u oci se zndmkami undulujiciho
hyperreflexivniho RPE (Obrédzek 3): u pacientd s ndle-
zem undulujici hyperreflexivni RPE linie se CNV vysky-
tuje ve velmi vysoké mirfe (82 %) v porovndni s paci-
enty, u nichZ nebyla na OCT snimcich undulujici RPE
pozorovana (14 %). Tento rozdil je statisticky vyznam-
ny (p < 0,0001).

- korelace vyskytu CNV u oci se znamkami atrofie RPE:
u pacient( s atrofii RPE se CNV vyskytuje ve vysoké mife
(59 %) v porovnani s pacienty bez atrofie RPE (11 %).
Tento rozdil je statisticky vyznamny (p = 0,0008).

- korelace pritomné CNV na pridmérnou vyslednou
NKZO: u pacientu s vyskytem CNV je prdmérna NKZO
na konci sledovaciho obdobi 72 pismen ETDRS; tato
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hodnota je statisticky vyznamné nizsi (p = 0,0179) nez
u pacientt bez CNV, u nichz je prdmérna NKZO na kon-
ci sledovaciho obdobi 82,7 pismen ETDRS (Graf 1).

DISKUZE

Chronicka forma CSC je spojovana s perzistujici subre-
tindlni exsudaci, progresivnimi ireverzibilnimi zménami
sitnice a tomu odpovidajicim trvalym zhor3enim cent-
ralni zrakové ostrosti. Chronicka ¢i rekurentni CSC maze
byt vleklym onemocnénim a v disledku dlouhodobé
pretrvavajici separace neuroretiny vede k funkénim
zménam doprovazenym dysfunkci bunék RPE, subre-
tindInimi exsudaty a fibrézou [15], cystoidni makuldrni
degeneraci [16], komplikujici CNV [12,17]. Pfesnda pfi-
¢ina vzniku CSC z(stava i nadale nejasna. Predpokla-
da se, ze abnormalni choroidalni cévy hraji klicovou
roli v patogenezi tohoto onemocnéni [18,19]. Zvysena
tloustka choroidey, patrnd na EDI-OCT [8], a zvysena
choroiddlni permeabilita, demonstrovana na ICG, pri-
vedla fadu autor( k domnénce, Ze l1é¢ba cilena pravé na
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Graf 1. Krabicovy graf zachycujici rozdil hodnot nejlépe korigované zrakové ostrosti u pacientd bez prokazané choroidalni neovas-
kularizace a pacient(, u nichZ byla pomoci optické koherencni tomografické angiografie pfitomnost choroidaini neovaskularizace

prokazana

NKZO - nejlépe korigovana zrakova ostrost, CNV - choroidalni neovaskularizace

tato loziska patologicky zménénych choroidalnich cév
muze byt v terapii CSC efektivni [20,21]. | pfes pfesvéd-
¢ivé vysledky mnohych prospektivnich klinickych studii
neexistuje v soucasné dobé zlaty standard |é¢by toho-
to onemocnéni. Lisi se i ndzory odbornik( na rychlost
zahajeni lé¢by, jeji radikalitu a volbu nejvhodnéjsiho
l[écebného postupu. Je otazkou diskuze, zda by lécba
méla byt zahdjena dfive nez za 3 mésice, kdy vyckdvame
na spontanni zhojeni. Vysledky nasi prace ukazuji vyso-
ké procento komplikaci onemocnéni, pfedevsim pfi-
tomnost CNV, at uz z primérnich ¢i sekundérnich pficin.
Predpokladdme, Ze vcasné zahdjeni |écby dokaze témto
komplikacim zabranit s vy3$si mirou efektu.

Fotodynamicka terapie ve standardnim davkovacim
rezimu byla prvotni metodou volby v 1é¢bé cCSC; ackoliv
anatomické i funkéni vysledky jsou uspokojivé v mnoha
mezinarodnich publikacich [21,22,23], uziti konvenc¢ni
PDT mize vést k castéjsSimu vyskytu komplikaci - at-
rofie RPE, hypoperfuze choriokapilaris, ¢asna hypoxie
chorioretinalni tkdné a vznik sekundarni CNV [22]. Né-
ktefi autofi se domnivaji, Ze uziti PDT v Setrnéjsim re-
Zzimu (reduced-dose, reduced-fluence ¢i jejich vzijem-
na kombinace, rPDT) vede k podobnym anatomickym
i funkénim vysledklim, avsak s lepsim bezpecnostnim
profilem a minimem zmifovanych nezadoucich u¢inkd
[24,25,26]. Princip ucinku rPDT pak shledavaiji spise v re-
modelaci choroidalniho fecisté s redukci prasaku cho-
roidalnich cév nez v jejich okluzi [27].

Fotodynamickd terapie vsak muze mit potencidlni
vedlejsi ucinky jako jsou RPE atrofie, trhlina RPE, sub-
-RPE hemoragie, choroidalni ischemie nebo sekundar-
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ni CNV [22,27,28]. Vétsina pacient(, u kterych byly tyto
komplikace popisovany, byla lé¢ena PDT ve standard-
nim davkovacim rezimu [29]. Vzhledem ke skutec¢nosti,
Ze anatomické i funkéni vysledky jsou mezi standardni
a HD-PDT srovnatelné, zda se, ze HD-PDT je metodou
ho z 204 lé¢enych oc¢i pomoci HD-PDT komplikujici CNV
[25], podobné jako Karakus a kol., ktefi stejnou metodou
[é¢ili 27 oc¢i [31]. Na rozdil od téchto autor( popisuje
Tseng vznik komplikujici CNV v souvislosti s HD-PDT u 2
z 56 o¢i (3,6 %) [32]. V nasi studii doslo rovnéz u 2 oci
(3,7 %) k rozvoji zietelné prokazané komplikujici CNV
do 1 mésice od provedeni lé¢by, v obou pfipadech se
jednalo o CNV typu Il (tedy drobna klasicka CNV) v misté
ozafeni PDT stopou. Rozvoj sekundarni CNV u cCSC byl
popisovan zejména v souvislosti se standardni PDT nebo
laserovou fotokoagulaci, CNV viak mGze byt komplika-
ci samotné cCSC [2,22,33]. Za predpokladu, ze do nasi
studie byli zafazeni pouze pacienti, u nichz vstupni vy-
Setfeni (OCT/FAG/ICG) neprokazala pfitomnost CNV, po-
vazujeme vznik CNV do 1 mésice od provedeni HD-PDT
v nasem souboru pacientd za komplikaci této Iécby.
Dalsi skutecnosti, ktera nas o tomto presvédcuje, je fakt,
ze CNV vznikajici na podkladé dlouhotrvajici cCSC byva
zpravidla typ | neovaskularizace, tedy okultni CNV [12].
Asociace CNV a cCSC je v poslednich letech ustfed-
nim tématem mnoha klinickych hodnoceni. CNV se
muze vyvinout na podkladé rekurentni ¢i chronické
CSC - chronicka alterace Bruchovy membrany a RPE
jsou hlavni pficiny vzniku CNV. Az do roku 2015 byla
publikovana incidence CNV u cCSC ve 2-9 %, pficemz
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vice nez 80 % CNV se vyskytovalo u osob starsich 50 let
[10,33]. AZ doposud byla diagnostika CNV pfi CSC obtiz-
na z divodu doprovodnych klinickych pfiznakl (ablace
RPE, subretindlni nebo intraretindlni tekutina, denzni
RPE zmény, atrofie RPE) zpUsobujicich zastinéni nebo
window efekt pfi standardnich vysetfenich FAG/ICG/
OCT [12,30]. Recentni pokrok v multimodalnim zobraze-
ni, zejména revolu¢ni technice OCT angiografii (OCTA),
nam usnadnuje identifikaci CNV typu | lezici nad lozis-
ky vyrazné ztlustélé choroidey (patrnymi na EDI-OCT)
a lozisky zvysené permeability choroiddlniho fecisté
(patrnymi na ICG) [9]. Bonini-Filho deklaroval vysokou
sensitivitu a 100% zachyt CNV pomoci OCTA [12]. Au-
tofi, ktefi pro prikaz CNV pfi cCSC pouzili OCTA, iden-
tifikovali pfitomnost komplikujici CNV s mnohem vyssi
frekvenci nez pfi pouziti standardnich metod vysetfeni
[13,34,35]. Costanzo prokazal pomoci OCTA sekundar-
ni CNV pfi cCSC u 8 z 32 odi (24,2 %) [34]. Quaranta-El
Maftouhi dokonce identifikoval pfitomnou CNV u 58 %
pacientl s cCSC, u nichz byla na OCTA jasné zietelna
chorioneovaskularni sit, ackoliv na FAG ani ICG nebyly
znamky CNV patrné [13].

Na zakladé novych poznatkd jsme se rozhodli retro-
spektivné zhodnotit pomoci OCTA nas soubor 54 oci
lécenych pro cCSC metodou HD-PDT na konci sledova-
ciho obdobi (12 mésict po 1é¢bé). U 19 z 54 oci (35,2 %)
se 2 nezavisli pozorovatelé shodli na pfitomnosti abnor-
malni choroidalni cévni pletené s odlisSnym pratokem,
kterd jevila znamky CNV typu I. Pfitom 82 % takto pro-
kazanych abnormdlnich choroidélnich cév lezelo pod
hyperreflexivni undulujici vrstvou RPE. Nepravidelny
undulujici hyperreflexivni RPE u CSC se i v dosud do-
stupné literatufe povazuje za vysoce rizikovy pro prikaz
pod nim lezici CNV typu | [14,36]. Interpretace nédlezu
abnormalnich choroidélnich cév jako CNV by vsak méla
byt u CSC provedena s velkou obezietnosti, protoze
onemocnéni samo o sobé je charakterizovano zména-
mi choroidalnich cév. Domnivdme se, Ze nepravidelny
vzorec choroidélnich cév a patologickd choroidalni vas-
kulatura mohou odpovidat jak abnormdlné dilatova-
nym cévam, tak CNV. Z naseho souboru pacientl byla
exaktné patrna choroidalni bohaté se vétvici a anasto-
mozujici vaskularni sit pravé u 19 pacientd, u téchto pak
byl ndlez hodnocen jako CNV typu I. Pfitomnost CNV je
negativnim prognostickym faktorem pro finaIni funk¢-
ni vysledek lécby [23]. | v naSem souboru méli pacienti
s prokazanou CNV signifikantné niz$i NKZO na konci sle-
dovaciho obdobi.

Otazkou vsak nadale zGstava, zdali CNV u téchto pa-
cientd vznikla dlouhotrvajicim onemocnénim nebo
jako komplikace provedené lé¢by HD-PDT. Costanzo
ve své praci porovnaval pfitomnost sekundarni CNV
u treatment-naivnich pacientt a pacient( jiz |é¢enych;
mezi témito skupinami nezaznamenal signifikantni
rozdil tykajici se prikazu CNV [34]. Rabiolo se zaby-
val funkcéné-strukturdInimi zménami pfed a po lécbé
HF-PDT demonstrovanymi pomoci multimodalnich
zobrazovacich technik. Velmi pfekvapivé nebyla po
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HF-PDT na OCTA zaznamendna zadna signifikantni
zména na Urovni choriokapilaris, Sattlerovy ani Halle-
rovy vrstvy [37]. Tyto vysledky naznacuji, Ze v porovna-
ni se standardni PDT je Setrné provedeni PDT u¢innég,
aniz by dochdazelo k vyznamnému poskozeni cho-
roidalni vaskuldrni architektury a riziku nasledné po-
laserové hypoxie. Proto se domnivame, ze i v pfipadé
nasich 19 pacientu je pfitomnda CNV spiSe komplikaci
samotného chronického onemocnéni nez nezadoucim
ucinkem lé¢by. Vyjimkou jsou vySe uvedené 2 pripady,
u kterych CNV typu Il vznikla v pfimé souvislosti (do
1 mésice) s HD-PDT. Ovsem i u téchto dvou odi byla
na konci sledovaciho obdobi, po kompletnim zklidné-
ni nalezu bez exsudativni aktivity, prokdzana Sirsi léze
CNV typu |, na jejimz podkladé zifejmé vznikla kompli-
kujici CNV typu Il bezprostfedné po HD-PDT. Domniva-
me se proto, ze prikaz CNV na podkladé CSC se stava
zvlast dualezity pred planovanou lé¢bou pomoci PDT
s ohledem na skutec¢nost, Ze PDT muze potencidlné
iniciovat hypoxii a tim i vétsi expresi VEGF plsobku
a aktivovat tak klinicky dosud némou neovaskularizaci.
Pritomnost sekundarni CNV na podkladé CSC tak mUze
vést ke zméné |é¢ebné strategie. V naSem souboru pa-
cientll byla u 10 o¢i kvali neuspokojivému efektu sa-
mostatné HD-PDT aplikovana anti-VEGF latka intravit-
redlné s pozitivnim anatomickym i funkénim efektem.
Zpétnym hodnocenim OCTA nalez(i téchto oci jsme
v 8 pripadech z 10 (80 %) prokazali pfitomnost CNV
typu |, coz koresponduje s vysledky Pichiho [36].

CSC sama o sobé neni spojovana s vyssi hladinou VEGF
ve sklivci a Uc¢inek anti-VEGF preparatl u CSC bez pfitom-
né CNV nebyl vesmés prokazéan [38]. Situace viak mize
byt odlisnd u komplikovanych pfipadl sekundarni CNV
jako komplikace dlouhotrvajici CSC. Predchozi klinické
studie prokazaly anatomicky i funkéni efekt bevacizuma-
bu, ranibizumabu a afliberceptu v 1é¢bé CNV asociované
s CSC [39,40,41]. Data dokazujici u¢innost a bezpecnost
kombinované lécby PDT a anti-VEGF jsou velmi omeze-
na. Asahi demonstroval pozitivni vysledky kombinované
terapie HD-PDT + aflibercept u pacientl nereagujicich
na konvencni lé¢bu (laserfotokoagulace, monoterapie
PDT, monoterapie anti-VEGF). Vétsi uspéch zaznamenal
predevsim u oci s komplikujici CNV [42].

Za vyhody naseho hodnoceni povazujeme komplet-
ni ro¢ni sledovaci dobu u vsech pacient(, statisticky
hodnotitelnd data, pomérné velky konzistentni soubor
pacientt lé¢enych a sledovanych 1 examinatorem. Limi-
tujicimi faktory této prace je retrospektivni hodnoceni,
vysetfeni pomoci OCTA az na konci sledovaciho obdobi
a absence kontrolni skupiny.

ZAVER

V nasem retrospektivnim hodnoceni souboru pacien-
tl s cCSCjsme 1 rok po provedeni redukované PDT pro-
kazali pomoci angio-OCT pfitomnost CNV ve 35,2 % pfi-
padu. Pacienti s prokazanou CNV zachycenou na OCTA
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méli na konci sledovaciho obdobi horsi funkéni vysled-
ky nez pacienti, u nichz CNV nebyla na OCTA prokazana.

OCTA vysetfenije velmi slibnou vysetfovaci modalitou
u pacientll s CSC. OCTA vysetieni spolehlivé detekuje
pfitomnou CNV, velmi ¢asto lokalizovanou pod nepra-

videlnym hyperreflexivnim undulujicim RPE. U pacientd
s cCSC povazujeme OCTA na zakladé dostupné literatu-
ry i nasi dosavadni klinické zkusenosti za standardni vy-
Setreni, které by, spole¢né s vysetfenim OCT, FAG a ICG,
vzdy mélo pfedchazet terapeutické rozvaze.
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Zkracené informace o lééivém pfipravku Eylea®
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k 16¢bé neovaskuldrni (vihké) formy vékem podminéné
makuldrni degenerace (VPMD), poruchy zraku zplisobené
makularnim edémem v diisledku okluze retinalni Zily (RVO)
(vétve retindini Zily (BRVO) nebo centrdini retindini Zily
(CRVQ)), poruchy zraku v déisledku diabetického makuldr-
niho edému (DME) a poruchy zraku v disledku myopické
chorioidedlni neovaskularizace (mCNV). Davkovani a zpii-
sob podani*: Eylea je urfena pouze pro intravitredini
aplikaci. Kazda injekéni lahvicka a kazda predplnéna in-
jekéni stikacka mlize byt pouZita pouze pro 16¢bu jednoho
oka. Extrakce vice davek z jednotlivé injekéni lahvicky nebo
z predplnéné injekéni stiikacky méze zvysit riziko kontami-
nace a nasledné infekce. Pipravek Eylea musi byt podavan
pouze kvalifikovanym Iékafem, ktery md zkuSenosti s apli-
kaci intravitredlni injekce. Doporucena davka pfipravku
Eylea je 2 mg afliberceptu, coZ odpovida 50 mikrolitrdm.
Vihka forma VPMD: Na za¢étku léchy pipravkem Eylea se
podava 1 injekce meésicné ve 3 po sobg jdoucich davkdch.
Lécebny interval se pak prodlouzi na 2 mésice. Na zakladé
vysledk vySetreni zraku a/nebo anatomickych pomért
Iékafem miiZe byt interval I€Cby udrZovdn na 2 mésicich
nebo dale prodlouzen rezZimem ,treat and extend*, kdy
dochazi k prodiuzovani intervalli mezi injekcemi o 2 nebo
0 4 tydny tak, aby byly udrZeny stabilni vysledky vySetfeni
zraku a/nebo anatomickych pomérd. Pokud dojde ke zhor-
Seni vysledk( vySetieni zraku a/nebo anatomickych pomérd,
interval 1éCby ma byt podle toho zkracen na minimalné
2 mésice béhem prvnich 12 mésicd Ié¢by. Nejsou poza-
davky na sledovani mezi injekcemi. Na zakladé posouzeni
|ékafem mohou byt kontrolni navStévy CastéjSi nez je apli-
kace injekcl. Intervaly I6¢by mezi injekcemi delSi nez 4 mé-
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funkeni testy nebo zobrazovaci techniky (napf. optickou
koherentni tomografii nebo fluorescencni angiografii).
Diabeticky makuldrni edém: Lécha pripravkem Eylea se
zahajuje jednou injekci mésicné s péti po sobé jdoucimi
ddvkami s naslednym poddvanim 1 injekce kazdé 2 mésice.
Kontroly mezi injekcemi nejsou pozadovany. Po 12 mésicich
I6Cby piipravkem Eylea a na zakladé vysledkd vySetieni
zraku a/nebo anatomickych poméril mlze byt interval I6Cby
prodlouzen, napf. rezimem ,treat and extend*, tj.postupné
prodiuzovani interval(i tak, aby byly udrZeny stabilni vysledky
vySetieni zraku a/nebo anatomickych pomérd, avak vzhle-
dem k nedostatku tdaji neni mozné urcit délku téchto
interval(i. Pokud dojde ke zhorSeni vysledki vySetfeni zraku
a/nebo anatomickych pomérd, interval lé¢by ma byt podle
toho zkracen. Plan kontrol md proto urcit oSetfujici lékaf,
kontroly miizou byt planovany Castéji v porovnani s planem
podani injekci. Pokud vysledky vySetfeni zraku

a anatomickych pomér(l naznacuiji, Ze pokracujici lécba
neni pro pacienta pfinosnd, podavani pfipravku Eylea ma
byt ukonceno. Myopickd chorioidedlni neovaskularizace:
Podd se doporucend davka pfipravku Eylea, dalSi davky
mohou byt poddny, pokud vysledky vySetfeni zraku a/nebo
anatomickych pomér(i ukazuji, 7e onemocnéni pretrvavd.
Recidivy ¢i rekurence by mély byt IéCeny jako nova mani-
festace onemocnéni. Plan kontrol md byt stanoven oSetfu-
jicim lékafem. Interval mezi 2 davkami nema byt krati nez
1 mésic. Kontraindikace: Hypersenzitivita na [é¢ivou latku
aflibercept ¢i na kteroukoli pomocnou latku. Aktivni oéni
nebo periokularni infekce nebo podezieni na ni. Aktivni
zavazny intraokuldrni zanét. Zvlastni upozornéni a opat-
feni pro pouziti*: Pro zlepSeni sledovatelnosti biologickych
pripravk( je tfeba jasné zaznamenat ndzev a ¢islo Sarze
podaného pfipravku. Intravitredini injekce, véetné injekci
s pifpravkem Eylea, jsou spojovany s endoftalmitidou, nit-
roo¢nim zanétem, rhegmatogennim odchlipenim sitnice,
trhlinou sitnice a iatrogenni traumatickou kataraktou. Pfi
aplikaci pripravku Eylea musi byt vzdy pouZity spravné
aseptické injekéni postupy. Navic maji byt pacienti v tydnu,
ktery nasleduje po aplikaci injekce, sledovani, aby se v pfi-
padé infekce mohla zahdjit véasnd lécba. Pacienti maji byt
pouceni, aby neodkladné hlasili jakékoli priznaky, které
mohou svédCit pro endoftalmitidu nebo jakoukoli vySe uve-
denou piihodu. BEhem 60 minut po intravitrealni aplikaci,
veetné injekei s pripravkem Eylea, bylo pozorovano zvyseni
nitroo¢niho tlaku. Zviastni opatfeni je nutné u pacientd
s nedostatecné kontrolovanym glaukomem (neaplikujte
injekci pripravku Eylea, pokud je nitroocni tlak = 30 mmHg).
Ve vSech pfipadech proto musi byt sledovany a vhodné
IéCeny jak nitroocni tlak, tak perfuze papily optického nervu.
Vzhledem k tomu, Ze se jedna o terapeuticky protein, exis-
tuje pfi pouZiti pfipravku Eylea riziko imunogenity. Pacienti
musi byt instruovani, aby hldsili jakékoli znamky intraoku-
larniho zanétu napf. bolest, fotofobii nebo zarudnuti, které
by mohly souviset s hypersenzitivitou. Po injek¢nim intra-
vitredinim podani inhibitor(i VEGF byly zaznamenany sys-
témové nezadouci dcinky, zahrnujici krvaceni mimo oko
a arterialni tromboembolické pfihody, a je zde teoretické
riziko, Ze mohly souviset s inhibici VEGF. Bezpe¢nost a dcin-
nost IéCby pfipravkem Eylea poddvanym do obou o&i sou-
Casné nebyla systematicky studovana. K dispozici nejsou
7adné Udaje tykajici se soubézného pouZiti pfipravku Eylea
a jinych anti-VEGF IéCivych piipravk{ (systémovych nebo
ocnich). Rizikové faktory spojené s vyvojem trhliny pigmen-
tového epitelu sitnice po podani anti-VEGF 1écby u vihké
formy VPMD zahnuiji rozséhlé a/nebo znacné odchlipeni
pigmentového epitelu sitnice. U pacientd s témito rizikovymi
faktory pro vznik trhlin pigmentového epitelu sitnice je tfeba
zahajovat lécbu pripravkem Eylea s opatrnosti. Lécba md
byt vysazena u pacientli s rhegmatogennim odchlipenim
sitnice nebo s vyskytem makuldrnich dér stupné 3 nebo 4.
PFi vyskytu retindini trhliny je tfeba ddvku vynechat a lécha
nema byt obnovena, dokud se trhlina adekvatné nezhoji.
V nésledujicich pripadech se ma davka vynechat a v 16¢hé
se nemd pokracovat dfive, nez je naplanovana dalSi ddvka:
pfi poklesu nejlépe korigované ostrosti zraku (Best
Corrected Visual Acuity, BCVA) 0 =30 pismen oproti pfed-
chozimu stanoveni ostrosti zraku; pfi vyskytu subretindiniho
krvdceni, zahrujiciho stfed fovey nebo kdyz je velikost
hemoragie > 50 % celkové plochy Iéze. Davka nema byt
poddvana béhem 28 dni pfed planovanym ocnim chirur-
gickym vykonem a 28 dni po jeho provedeni. Specialni
skupiny pacienti: Pfipravek Eylea nema byt pouZivan
béhem téhotenstvi, pokud mozny pfinos nepfevazi mozné
riziko pro plod. Zeny ve fertilnim véku musi béhem 1é&by
a minimalné 3 mésice po posledni intravitredini injekci
afliberceptu pouZivat tic¢innou antikoncepci. Pripravek Eylea
neni doporucen béhem kojeni. BezpeCnost a Ucinnost pii-
pravku Eylea nebyly u déti a dospivajicich stanoveny.
Neexistuje 74dné relevantni pouZiti pripravku Eylea u pedi-
atrické populace v indikacich vihké formy VPMD, CRVO,
BRVO, DME a mCNV. Populace s omezenymi daty:

ZkuSenosti s Iébou pacient s ischemickou CRVO a BRVO
jsou omezené. U pacientd, ktefi jevi klinické znamky ire-
verzibilni ischemické ztraty zrakové funkce, se IéCha nedo-
porucuje. K dispozici jsou pouze omezené zkuSenosti
s 1écbou pacienti s DME v dlisledku diabetu mellitu 1. typu
nebo u diabetickych pacient(i s HbA1¢ nad 12 % nebo
s proliferativni diabetickou retinopatii. Pfipravek Eylea nebyl
hodnocen u pacientd s aktivnimi systémovymi infekcemi
nebo u pacientli se soub&znymi chorobami oka, jako je
odchlipeni sitnice nebo makularni dira, nebo s 1é¢bou u di-
abetickych pacientl s nekontrolovanou hypertenzi. Pri lé¢hé
takovych pacientll mé lékar zvazit tento nedostatek infor-
maci. U myopické CNV nejsou k dispozici Zadné zkuSenosti
s pripravkem Eylea v Ié¢bé pacientt jiné neZ asijské rasy,
pacientd, ktefi dfive podstoupili lé¢bu myopické CNV, a
pacientd s extrafoveolarnimi Iézemi. Pripravek Eylea obsa-
huje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v 1 dévce, tzn., Ze je
prakticky ,bez sodiku“. Nezadouci u€inky a interakce:
Velmi Gasté: Snizeni zrakové ostrosti, konjunktivalni krva-
cen, bolest oka. Casté: Trhlina &i odchlipenf pigmentového
epitelu sitnice, degenerace sitnice, krvaceni do sklivce,
katarakta, kortikalni, nuklearni ¢i subkapsularni katarakta,
eroze ¢i abraze rohovky, zvySeni nitrooéniho tlaku, rozma-
zané vidéni, sklivcové viocky, odlouceni sklivce, bolest
v misté aplikace injekce, pocit ciziho télesa v ofich, zvySené
slzeni, otok vicek, krvaceni v misté aplikace injekce, keratitis
punctata, konjunktivalni hyperemie, okuldrni hyperemie.
Méné Casté: Hypersensitivita ( zahrnovala vyrazku, svedéni,
kopfivku a izolované pfipady zavaznych anafylaktickych/
anafylaktoidnich reakci), endoftalmitida, odchlipeni sitnice,
trhlina sitnice, iritida, uveitida, iridocyklitida, lentikuldrni
opacita, defekt kornedlniho epitelu, podrazdéni v misté

vicka, tyndalizace v pfedni oéni komore, korneélni edém.
Vzdcné: Slepota, traumaticka katarakta, vitritida, hypopyon.
Nebyly provedeny Zadné studie interakci. Popis vybranych
nezadoucich Ucink: Byla pozorovana zvy$ena incidence
konjunktivalniho krvaceni u pacientd, ktefi dostavali antit-
rombotika. Arterialni tromboembolické piihody (ATES) jsou
nezadouci Ucinky potencidlné souvisejici se systémovou
inhibici VEGF. Po intravitredlnim pouziti inhibitor(i VEGF
existuje teoretické riziko arterialni tromboembolické piihody,
vcetné mozkové piihody a infarktu myokardu. Existuje moz-
nost imunogenity. Podminky uchovavani*: Uchovavejte
v chladniéce (2 °C — 8 °C). Chrarite pfed mrazem.
Uchovévejte v pdvodnim obalu, aby byl pfipravek chranén
pred svétlem. Neoteviena lahvicka ¢i neotevieny blistr md-
Zou byt uchovavany mimo chladnicku pfi teploté do 25 °C
po dobu az 24 hodin. Po otevieni lahviCky Ci blistru pokra-
Cujte za dodrZeni aseptickych podminek. Drzitel rozhod-
nuti o registraci: Bayer AG, 51368 Leverkusen, Némecko.
Registracni éisla*: EU/1/12/797/001, EU/1/12/797/002.
Datum posledni revize SPC: 24.9.2020.*

\Vydej pripravku je vazan na lékarsky predpis. V indikaci
VPMD, CRVO, BRVO a DME je pripravek hrazen z pro-
stedk vefejného zdravotniho pojisténi, neni hrazen v in-
dikaci mCNV. Aktudini vySi a podminky Uhrady naleznete
na www.sukl.cz. Pfed pfedepsanim IéGivého pfipravku
si peclivé prectéte Uplnou informaci o pfipravku. Souhm
udaji o pripravku i s informacemi, jak hldsit nezadouci
(cinky, najdete na www.bayer.cz nebo obdrZite na adrese
BAYER s.r.0., Siemensova 2717/4, 155 00 Praha 5, Ceské
republika.

* VSimnéte si prosim zmén v informacich o 1é¢ivém
pipravku.

BAYER
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Oct 2020



PUVODNI PRACE

OCT ANGIOGRAFIE A DOPPLEROVSKA .
SONOGRAFIE U HYPERTENZNICH GLAUKOMU

Lestak J.!, Fus M.", Benda A.', Bartosova L.', Maresova K.>?

'0¢ni klinika JL Fakulty biomedicinského inzenyrstvi CVUT v Praze
20¢ni klinika Lékarské fakulty Univerzity Palackého a Fakultni
nemochnice v Olomouci

Autofi prohlasuji, Zze vznik a téma odborného sdéleni a jeho zverejnéni

neni ve stretu zdjmu a neni podporeno Zddnou farmaceutickou firmou. doc. MUDr. Jan Lestak, CSc., MSc.,
Prdce nebyla zaddna jinému ¢asopisu ani jinde otisténa. MBA, LLA, DBA, FEBO, FAOG

Oc¢ni klinika JL Fakulty
biomedicinského inzenyrstvi
CVUT v Praze

V Harkach 1296/10

Do redakce doru¢eno dne: 16. 12. 2020 158 00 Praha 5 - Nové Butovice
Prijato k publikaci dne: 1. 2. 2021 E-mail: lestak@seznam.cz

SOUHRN

Cile: Cilem prace bylo zjistit, zda existuje ve skupiné hypertenznich glaukoma (HTG) korelace mezi vessel density (VD) a vysledky namérenych pritoko-
vych hodnot v arteria ophtalmica a v arteria centralis retinae stejného oka.

Material a metody: Soubor tvofilo 20 nemocnych HTG, z toho 13 Zen priimérného véku 68,7 let (49-80 let) a 7 muzd primérného véku 58,4 let (27-81
let). Kritéria pro zafazeni do studie: zrakova ostrost 1,0 s pfipadnou korekci mensi nez +3 dioptrie, pfiblizné stejné zmény v zornych polich u viech
nemocnych, nitroo¢ni tlak (NOT) mensi nez 18 mmHg, Zzadné jiné ocni a neurologické onemocnéni. VD byla zmérena pomoci Avanti RTVue XR firmy
Optovue, perfuzni parametry pomoci Dopplerovské sonografie na pfistroji Affinity 70G firmy Philips. Byla zmérena maximalni rychlost v systole (PSV)
a konecna v diastole (EDV) a rezisten¢ni index (Rl) jak v arteria centralis retinae (ACR), tak v arteria ophtalmica (AO). Zorné pole (VF) bylo vysetieno
rychlym prahovym glaukomovym programem pfistrojem Medmont M700. Soucet citlivosti v apostilbech (asb) byl hodnocen v rozsahu 0-22 stupnd
zorného pole. Vysledky citlivosti v zorném poli byly pak porovnany s VD a pratokovymi parametry ACR a AO stejného oka.

Vysledky: Pro posouzeni zavislosti mezi vybranymi parametry byl pouzit Pearson(v korela¢ni koeficient. Porovnanim VF a VD z méfenych oblasti uka-
zal na silnou korelaci (r = 0,64, resp. 0,65). Dale bylo prokazano, ze VD (WI-VDs) koreluje s RIACR slabé (r =-0,35) a stfedné silné (WI-VDa r =-0,4 a PP-VDs
r=-0,43 a PP-VDar =-0,45). To znamen4, Ze se zvysujicim se rezistencnim indexem v ACR se snizuje i hustota VD. Ostatni korelace mezi VD a perfuznimi
parametry (PSV a EDV) v ACR a AO byly nevyznamné.

Zavér: Namérené hodnoty ukazaly, Ze na zmény v zornych polich u HTG ma vaskularni slozka VD velky vliv. Slaby az stfedni vliv existuje mezi VD a RI
v ACR. Pro zjisténi stavu prokrveni oka je vhodnéjsi OCTA nez Dopplerovska sonografie cév.

Klicova slova: OCTA, vessel density, CDI, zorné pole, hypertenzni glaukom

SUMMARY
OCT ANGIOGRAPHY AND DOPPLER ULTRASOUND IN HYPERTENSION GLAUCOMA

Aims: The main aim of this work was to find out if there is a correlation between vessel density (VD) and results of measured perfusion values in
ophthalmic artery and in central retinal artery of the same eye in a group with hypertension glaucoma (HTG).

Materials and methods: The file included 20 patients with HTG, thereof 13 women of average age 68.7 years (49-80 years) and 7 men of average age
58.4 years (27-81 years). Criteria for inclusion in the study: visual acuity 1,0 with possible correction less than £3 diopters, approximately the same
changes in visual fields in every patient, intraocular pressure (IOP) less than 18 mmHg, no other ocular or neurological diseases. VD was measured by
Avanti RTVue XR by Optovue firm, perfusion parameters were measured using Doppler ultrasound with Affinity 70G machine by Philips firm. The peak
systolic velocity (PSV) and end diastolic velocity (EDV) and resistance index (RI) were measured both in ophthalmic artery (AO) and in central retinal
artery (CRA). Visual field (VF) was examined by quick threshold glaucoma program by Medmont M 700 machine. The sum of sensitivities in apostilbs
(abs) was evaluated in the range 0-22 degrees of visual field. The results of sensitivities in visual field were compared to VD and perfusion parameters
in CRA and AO of the same eye.

Results: Pearson’s correlation coefficient (p = 0,05) was used to assess the dependency between chosen parameters. By comparing VF and VD from
measured areas, strong correlation (r = 0.64, resp. 0.65) was revealed. It was then proved that VD (WI-VDs) correlates with RICRA weakly (r =-0.35) and
moderately strongly (WI-VDa r = -0.4, PP-VDs r = -0.43 and PP-VDa r = -0.45). This means that with increasing resistance index in CRA the density in VD
decreases. The other correlations between VD and perfusion parameters (PSV and EDV) in CRA and AO were not significant.

Conclusion: Measured values showed that the vascular component of VD has a huge impact on the changes in visual fields in HTG. Weak to moderate
influence exists between VD and Rl in CRA. OCTA has proven to be more suitable than Doppler ultrasound for determining the condition of blood
circulation in the eye.

Key words: OCTA, vessel density, color Doppler imaging (CDI), visual field, hypertension glaucoma
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uvoD

U hypertenznich glaukom( (HTG) dochazi k poskozeni
gangliovych bunék sitnice a nasledné i celé zrakové drahy,
kde kardinalni roli hraje vysoky nitroo¢ni tlak (NOT) [1,2,3,4].

Fakt, ze na morfologickych zménach u HTG se muze
podilet i prokrveni oka uvazovali pfed téméfi padesati
lety i tuzemsti oftalmologové [5,6,71.

Z recentni literatury je zndmo, Ze u glaukom jsou
alterovany arteria ophtalmica (AO) i arteria centralis
retinae (ACR) [8,9].

Proto bylo i cilem této prace zjistit, zda existuje u HTG
zavislost mezi vessel density (VD) a pratokovymi parame-
try vACRa AO.

SOUBOR A METODIKA

Soubor tvofilo 20 nemocnych HTG. 13 Zen primérné-
ho véku 68,7 let (49-80 let) a 7 muz{ prdmérného véku
58,4 let (27-81 let). Kritéria pro zafazeni do studie: zra-
kova ostrost 1,0 s pfipadnou korekci mensi nez +3 di-
optrie, pfiblizné stejné zmény v zornych polich u viech
nemocnych, nitroo¢ni tlak (NOT) mensi 18 mmHg, Zadné
jiné o¢ni a neurologické onemocnéni. VD byla zméfena
pomoci Avanti RTVue XR firmy Optovue. Zjistovali jsme

hodnoty VD v celém obraze (WI) a VD peripapilarné (PP).
V obou pfipadech pak viechny cévy (VDa) a malé cévy
(VDs).

Prltokové parametry jsme stanovili Dopplerovou sono-
grafii (CDI) na pfistroji Affinity 70G firmy Philips, sondou
5-12 MHz. Mé&fili jsme maximalni rychlost v systole (PSV)
a konecnou v diastole (EDV) a resisten¢ni index (RI) a to
jak v ACR, tak v AO. Zorné pole bylo vysetfeno rychlym
prahovym glaukomovym programem pfistrojem Med-
mont M 700. Soucet citlivosti v apostilbech (asb) byl hod-
nocen v rozsahu 0-22 stupnll zorného pole (hodnoty se
pohybovaly v intervalu 1900 az 2212 asb). Vysledky citli-
vosti v zorném poli byly porovnéany s VD a pratokovymi
parametry ACR a AO stejného oka. Pro posouzeni zavis-
losti mezi vybranymi parametry byl pouzit Pearsontv ko-
rela¢ni koeficient (r).

VYSLEDKY

Namérené hodnoty ukazaly, Ze na zménach v zornych
polich se podili hlavné vaskularni slozka VD. Déle jsme
prokazali, ze VD koreluje s RI, . slabé& WI-VDs (r = -0,35)
a stfedné silné WI-VDa (r = -0,4), PP-VDs (r = -0,43) a PP-
-VDa (r = -0,45). To znamen3, Ze se zvysujicim se rezis-
ten¢nim indexem v ACR se snizuje i hustota VD. Ostatni

Tabulka 1. Pearsonovy korela¢ni koeficienty na hladiné vyznamnosti. Dolni fadek ukazuje priimérné hodnoty mérenych parametr(

PEARSONOVY KORELACNI KOEFICIENTY

EDV-
0,09

Tl e
- 100 065 064 065 064
- 0,65 100 099 097 097
- 064 099 100 095 097
- 065 097 095 100 099
m 064 097 097 09 1,00
024 001 000 007 005
008 018 018 021 023
009 023 021 024 020
015 014 011 009 006
m 031 024 023 019  -015
039 045  -043 040  -035
202248 5508 4896 5281 4649
15430 508 515 435 431

P

-0,24 -0,08 b 0,15 -0,31 -0,39
0,01 0,18 0,23 0,14 -0,24 -0,45
0,00 0,18 0,21 0,11 -0,23 -0,43
0,07 0,21 0,24 0,09 -0,19 -0,40
0,05 0,23 0,20 0,06 -0,15 -0,35
1,00 0,42 0,73 0,24 -0,09 0,08
0,42 1,00 0,17 0,30 0,12 0,14
0,73 0,17 1,00 0,48 -0,71 -0,41
0,24 0,30 0,48 1,00 -0,46 -0,41
-0,09 0,12 -0,71 -0,46 1,00 0,67
0,08 0,14 -0,41 -0,41 0,67 1,00
40,11 14,27 9,82 4,17 0,76 0,73
12,83 4,17 4,30 2,31 0,07 0,09

P ..~ vessel density vSech cév peripapildrné, PP ,, —vessel density malych cév peripapildrné, Wi, , —vessel density cév celého obrazu, Wi,

—vessel density malych cév celého obrazu, PSV — maximdlni rychlost v systole, EDV - konecnd rychlost v diastole, Rl — resistencni index, ACR —

arteria centralis retinae, AO — arteria oftalmica

—
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korelace mezi VD a prdtokovymi parametry (PSV a EDV)
v ACR a AO byly nevyznamné.

Slaby negativni vztah byl i mezi zornym polem a rezis-
ten¢nim indexem v ACR a AO.

Primérné hodnoty méfenych parametrd a korelac¢ni
koeficienty ukazuje tabulka 1.

DISKUZE

V nasi pfedchozi praci, kde jsme provedli podobné mé-
feni u normotenzniho glaukomu (NTG), jsme zjistili ne-
pfimou stfedni korelaci mezi VD a PSV,  Ostatni korelace
mezi VD a pritokovymi parametry byly nevyznamné [10].
Na odlisnosti mezi NTG a HTG jsme upozornili v jinych
pracich [11,12]. Zajimalo nas, zda budou zjistitelné urcité
zmény mezi HTG a NTG i pfi hodnoceni prokrveni oka.

Nejuzivanéjsi metodou zjisténi stavu cirkulace je v kli-
nickych podminkach barevné Dopplerovské zobrazova-
ni (CDI). Pouziva se k hodnoceni rychlosti pritoku krve
i o¢nimi cévami a také ke zjisténi indexu jejich rezistence.
Vyssi hodnota indexu rezistence predstavuje vétsi cévni
odpor, coz ukazuje na poruchu prokrveni. Vysetreni CDI
je ve srovnani s OCT angiografii (OCTA) starsi metoda
a v oftalmologii se pouzivd od konce minulého stoleti.
Vaskularni dysregulace vede k nestabilnimu pritoku krve
cévou, coz mlze mit za nasledek ischemii a poskozeni
zrakového nervu [13,14].

OCT angiografii Ize povazovat za relativné novou, ne-
invazivni a reprodukovatelnou diagnostickou metodu.
Vysledky studii poukazuji na jeji vysoky potencial stat se
nedilnou soucasti diagnostiky glaukomu [15]. Metoda na-
bizi moznost vysetfeni parametr(i PPVDa (vessel density
of all vessels peripapillary), PPVDs (vessel density of small
vessels peripapillary), WIVDa (vessel density of all vessels
in whole image), WIVDs (vessel density of small vessels in
whole image), ale i RNFL na terci zrakového nervu.

Pro vyzkum glaukomu ma vétsi validitu vysetfeni per-
fuznich parametr( superficidlni sitnicové mikrocirkulace
v oblasti peripapilarni nez makularni [16].

Vztahu VD u rlznych stadii HTG se zabyvali mnozi
autofi. Vsichni zjistili, ze s pokrocilosti glaukomového
onemocnéni dochazi k redukci VD [17,18,19,20,21,22].
V hodnoté VD hraje vyznamnou roli i hodnota NOT. Sni-
zovanim NOT u mladych jedincl s vysokym NOT zazna-
menal Holl6 zvyseni VD [23]. Obracené, po jeho zvyseni
nad 20 mmHg hustota cév v makule a peripapilarné
vyznamné poklesla [24].

Publikaci, které porovnavaji OCT angiografii a CDI
u HTG je v literatufe malo.

Na nasem souboru jsme prokazali, ze VD koreluje s RI,
slabé WI-VDs (r =-0,39) a stfedné silné WI-VDs (r = -0,4), PP-
-VDs (r=-0,43) a PP-VDa (r =-0,45). To znamen3, ze se zvySu-
jicim se rezisten¢nim indexem v ACR se snizuje i hustota VD.

Pomoci CDI zjistovali i Deokule a spol. korelaci mezi
zménami v zornych polich a perfuznimi parametry. Pro-
kazali, Ze perfuzni parametry nekoreluji se zménami v pe-
rimetru [25].

| v této praci jsme prokazali silny vztah mezi VD a zména-
mi v zornych polich, kdeZto vztah mezi zménami zorného
pole a perfuznimi parametry nebyl podle CDI potvrzen.

V nasi pfedchozi praci, kde jsme porovndvali VD s RNFL
v altitudindlnich polovinach sitnic jsme u HTG zjisti-
li stfedni korelaci (v hornich polovinach sitnic r = 0,50
a vdolnich r =0,51). Toto je dulezity fakt, nebot alterace
VD nasledné vede k poskozeni RNFL a tim i ke zménam
v zornych polich [26]. K podobnym zavérim o poskoze-
ni RNFL a VD u jednostrannych glaukom( dosli i Yarmo-
hammadi a spol. [27].

ZAVER

Nase vysledky ukdazaly, Ze prokrveni oka u HTG ma velky
vliv na zmény v zornych polich. Slaby negativni vztah byl
i mezi zornym polem a rezisten¢nim indexem v ACR a AO.

Pratokové parametry v ACR a AO takovou roli nemaji.
Rezisten¢ni index v ACR mél slaby az stfedni vztah s VD.
Pro zjisténi stavu prokrveni oka je vhodnéjsi OCTA nez
Dopplerovska sonografie cév.
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SUHRN

Ciel Retrospektivne zhodnotit pouzitie cyklokryokoagulacie (CCK) u sekundarnych neovaskularnych glaukémov vykonanych na O¢nej klinike Fakult-
nej nemocnice Hradec Kralové v rokoch 2016-2019.

Material a metodika: V retrospektivnej praci bolo hodnotenych 30 zékrokov 26 oci 24 pacientov. Vstupné hlavné kritéria boli pritomnost sekundar-
neho neovaskularneho glaukému pri diabete alebo na podklade okluzie retindlnej arterie alebo Zily a néslednej dispenzarizacie pacienta 1. a 6. mesiac
od operacie. Hodnotené parametre boli: najlepsie korigovana zrakova ostrost (NKZO), hodnota vnutrooc¢ného tlaku (VOT), idaje o bolestivosti a zmena
poctu ucinnych latok antiglaukémovej terapie.

Vysledky: Priemerny vek pacientov v dobe prevedenia zékroku bol 61 rokov (v rozmedzi 22-85 rokov). Priemerny pocet zdkrokov na 1 oku bol 1,15
z celkového poctu 30 zédkrokov 26 oci 24 pacientov. Najcastejsia indikacia k vykonaniu CCK pri sekunddrnom glaukéme - cievne komplikécie pri diabete
boli u 21 oci a po okluzii sietnicovej zily alebo artérie v 9 pripadoch. Dvaja pacienti mali v priebehu jedného roka operované obe oci. Traja pacienti
podstupili dva zakroky na tom istom oku v priebehu skimaného obdobia. Jeden z nich mal dva zakroky na oboch ociach. Priemerna hodnota poctu
ucinnych latok antiglaukomatik klesla z hodnoty 3,10 na 2,87 po 1.mesiaci (p = 0,318) a po 6.mesiacoch bola 2,6 (p < 0,05). Priemerna hodnota VOT
klesla z hodnoty 34,67 mmHg na 18,43 mmHg po 1.mesiaci (p < 0,05) a po 6.mesiacoch na 17,90 mmHg (p < 0,05). Priemerna hodnota NKZO stupla
z hodnoty 0,135 na 0,138 po 1. mesiaci (p = 0,444) a po 6 mesiacoch klesla na 0,096 (p = 0,170). Po 1 mesiaci od zékroku zostala priemerna hodnota
bolesti rovnaka ako priemerna hodnota bolesti pred zakrokom. Po 6. mesiacoch od zakroku ani jeden pacient neudaval bolest.

Zaver: Nase vysledky kore$ponduju s vysledkami ostatnych autorov vo svetovej literature. Statisticky vyznamny rozdiel sme dokazali v znizeni po¢tu
ucinnych latok antiglaukomatik a znizeni vnutroocného tlaku po 6 mesiacoch od zékroku. V3etci pacienti po zékroku prestali udavat bolest.

Kltacové slova: sekundarny neovaskularny glaukém, cyklokryokoagulacia, vnutroocny tlak, vizus, bolest, antiglaukomova terapia

SUMMARY
CYCLOCRYOCOAGULATION IN SECONDARY NEOVASCULAR GLAUCOMA AND OUR
RESULTS

Purpose: To retrospectively evaluate the use of cyclocryocoagulation (CCK) in secondary neovascular glaucomas performed at the Department of
Ophthalmology, Faculty of Medicine, Charles University and University Hospital Hradec Krélové in the years 2016-2019.

Material and methods: In a retrospective study, 30 procedures of 26 eyes of 24 patients were evaluated. All patients underwent CCK surgery. The main
entry criteria were the presence of secondary neovascular glaucoma in diabetes or on the basis of occlusion of the retinal artery or vein and subsequent
dispensarization of the patient in the 1st and 6th month after the operation. The parameters evaluated were: the best-corrected visual acuity (BCVA),
intraocular pressure value (IOP), data of pain and change in the number of active substances of antiglaucoma therapy.

Results: The mean age of patients at the time of the procedure was 62 years (range 22-85 years). The average number of procedures per eye was
1.15 out of a total of 30 procedures, 26 eyes were performed on 24 patients. The most common indication for CCK in secondary glaucoma-vascular
complications in diabetes were in 21 procedures, vascular complications - after occlusion of the retinal vein or artery were in 9 cases. Two patients had
both eyes operated on within one year. Three patients underwent two procedures on the same eye during the study period. One of them had two
procedures on both eyes. The average value of the number of active substances of antiglaucoma drugs decreased from 3.10 to 2.87 after the 1st month
(p = 0.318) and after 6 months it was 2.6 (p < 0.05). The average |OP value decreased from 34.67 mmHg to 18.43 mmHg after the 1st month (p < 0.05)
and after 6 months to 17.90 mmHg (p < 0.05). The mean value of BCVA increased from 0.135 to 0.138 after the 1st month (p = 0.444) and after 6 months
it decreased to 0.096 (p = 0.170). One month from the procedure, the average value of pain remained the same as the pre-surgery average value of the
pain. No patients reported pain 6 months after the procedure.

Conclusion: Our results correspond to the results of large clinical studies. We showed a statistically significant difference in the reduction of the number
of active substances of antiglaucoma drugs and the reduction of intraocular pressure after 6 months after the procedure. All patients stopped reporting
pain after the procedure.

Key words: secondary neovascular glaucoma, cyclocryocoagulation, intraocular pressure, vision, pain, antiglaucoma therapy
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Sekundarny glaukém oznacuje akukolvek formu
glaukému, v ktorej je identifikovatelna pri¢ina zvysené-
ho o¢ného tlaku, ¢o vedie k poskodeniu zrakového nervu
a strate zraku. Glaukdm sa moéze vyvinut niekolko rokov
po nastupe ziskaného stavu, ktoré mézu primarne za-
hifat oko alebo byt sucastou systémového ochorenia.
Preto je dolezité byt si vedomy tychto vztahov. Mecha-
nizmy veduce ku glaukému su vo vieobecnosti podobné
tym, ktoré sa vyskytuju vo vrodenych stavoch, a viac ako
jeden mechanizmus méze prispiet k rozvoju glaukému
alebo k jeho progresii. Tak ako pri primarnom glaukéme,
aj sekundarny glaukém moéze byt s otvorenym alebo so
zatvorenym uhlom a méze sa vyskytnut na jednom oku
alebo obojstranne [1].

Neovaskularny glaukém je zdvazné ocné ochorenie
klasifikované ako sekundarny glaukém. Je spbsobeny
mnozstvom o¢nych a systémovych stavov, ktoré zdielaju
spolo¢ny prvokischémiu alebo hypoxiu sietnice, ktory ini-
ciuje nasledné uvolnenie faktorov angiogenézy. Je cha-
rakterizovany zvySenym vnutrooc¢nym tlakom v désledku
neovaskularizacie vyskytujucej sa v iridokornedlnom uhle
a duhovke. Najbeznejsimi pri¢cinami neovaskularneho
glaukému su diabeticka retinopatia a okluzia centralnej
retinalnej Zily, krénej tepny a centrdlnej retindlnej artérie.
Zriedkavejsie mdze byt na podklade o¢nych nadorov,
Urazov a uveitid. V¢asna diagnostika a lie¢ba tohto ocho-
renia je dolezita [2,3]. Typ lie¢by zavisi od zakladnej pri-
¢iny, ale zvycajne zahfna konzervativnu liecbu, laserovu
alebo konven¢nu chirurgiu.

Cyklodestruktivne metdédy sa tradi¢ne pouzivaju
u glaukémov, ktoré su refraktérne na liekovu a chirurgic-
ku terapiu [4]. Vedu k znizeniu vnutroo¢ného tlaku (VOT)
znizenim produkcie vnutrooc¢nej tekutiny cilidrnym te-
lesom. Existuju tri zakladné pristupy k cyklodestrukcii:
cyklokryokoagulacia (CCK), trans-scleralna laserova cy-
kloablacia a endoskopicka laserova cykloablacia. Vsetky
tri techniky maju spolo¢ny ciel znizit mnozstvo vnutro-
ocnej tekutiny a vsetky zdielaju mozné vedlajsie ucinky
zapalu (vratane moznej sympatickej oftalmie), netcinnej
liecby a nadmernej liecby s vyslednou hypoténiou alebo
dokonca ftyzou bulbu. Hoci neexistuje jednotna dohoda,
vacsina chirurgov si vyhradzuje cykloablaéné postupy
pre pripady refraktérnych glaukdmov, alebo tam, kde nie
sU vhodné pre postupy, ktoré zlepSuju odtok vnutrooc-
nej tekutiny, ako je napriklad operacia uhla, glaukémové
drendzne implantaty a trabekulektémia [5].

Prvé chirurgické metdédy na redukovanie tvorby
vnutroocnej tekutiny poSkodenim cilidrneho telieska sa
datuju do zaciatku dvadsiateho storocia. Bietti v roku
1950 opisal cyklokryoterapiu na znizenie VOT. Tento po-
stup bol v3ak spojeny s tazkou bolestou. Aj ked’ mechani-
zmus zmrazenia nebol populdrny az do roku 1968, kedy
Roetth demonstroval Uspesnost CCK na pacientoch s ne-
kontrolovatelnym VOT. Nésledne sa stala akceptovanou
a Siroko pouzivanou metddou [6,7,8]. Az doneddvna vsak
cyklodestruktivne postupy (napr. CCK a transskleralna
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fotokoagulacia diddovym laserom) boli rezervované pre
pacientov s refraktérnym glaukémom s nizkou zrakovou
ostrostou. Rozvijajuce sa technologické inovacie viedli
k rozvoju slubnych, bezpec¢nejsich a menej destruktiv-
nych technik, ako napriklad mikropulzna diédova cyklo-
fotokoaguldcia, endoskopicka cyklofotokoagulacia a ul-
trazvukova cyklodestrukcia. Tieto novsie metddy sa skor
vyuzivaju u pacientov s menej zdvaznym glaukémom
a dobrym vizualnym potencidlom [9].

CCK zahfiia zmrazenie cilidrneho telesa z externého
pristupu. Pocas opakovanych cyklokryoterapii je potreb-
né dbat na to, aby aspon jeden kvadrant nebol lieceny,
pretoze pri nadmernej liecbe moéze vzniknut chronickd
hypotonia alebo ftyza bulbu [5].

Cielom prace je zhodnotit vlastné vysledky riesenia
refraktérnych sekundarnych glaukémov cyklokryokoa-
gulaciou.

MATERIAL A METODIKA

V retrospektivnej praci bolo hodnotenych 30 zékrokov,
26 oci, 24 pacientov. Z toho bolo 8 Zien (33,3 %) a 16 mu-
7ov (66,7 %). Dvaja pacienti mali v priebehu jedného roka
operované obe odi. Traja pacienti mali v priebehu skima-
ného obdobia dva zakroky kvoli tomu istému dévodu na
tom istom oku. Jeden z nich mal dva zakroky na oboch
ociach. V stanovenom sledovacom obdobi bol robeny
zakrok CCK na nasej klinike celkom 116krat. Pocet zdkro-
kov, ktoré sme zo suboru vyradili, bol 86. Pacienti boli
zo suboru vyradovani pokial nemali diagnézu sekundar-
neho neovaskuldrneho glaukému alebo nedochadzali na
pravidelné o¢né kontroly na nasu kliniku. V3etci pacienti
podstupili operacny zédkrok CCK na Oc¢nej klinike Fakult-
nej nemocnice Hradec Krélové v rokoch 2016-2019.

Vstupné hlavné kritéria pre zaradenie do suboru boli
pritomnost sekundarneho neovaskularneho glaukému pri
diabete alebo na podklade okluzie retinalnej artérie alebo
Zily a naslednd dispenzarizacia pacienta 1. a 6. mesiac od
operacie. Hodnotené parametre boli retrospektivne a to:
najlepsie korigovand zrakovéa ostrost (NKZO), hodnota
VOT, udaje o bolestivosti a zmena antiglaukémove;j tera-
pie. Od kazdého pacienta bol ziskany informovany suhlas.

Najlepsie korigovana zrakova ostrost bola hodnotena
Snellenovymi optotypmi a pre lepsi Statisticky vystup
prepocitana podla Freiburgskej klasifikacie [10].

Subjektivne hodnotena bolest bola v rozsahu 0-4 (0 - Ziad-
na, 1 —mierna, 2 - stredna, 3 - silnd a 4 — neznesitelnd bolest).

Vnutroo¢ny tlak bol merany bezkontaktne, v pripade
nezrovnalosti aplanacne.

Zakrok CCK bol robeny pristrojom CRYO-S Classic (mo-
del: OFTAL, vyrobca Metrum CryoFlex). Zakrok bol ro-
beny réznymi operatérmi v retrobulbarnej anestézii pri
teplote udavanej vyrobcom -72 °C. Doba mrazenia bola
60 sec. Miesto zdkroku bolo v 20 pripadoch rovnaké - 6
kryo bodov v dolnej polovici. Styri zakroky mali 6 kryo
bodov v oboch temporalnych kvadrantoch, dva zakro-
ky mali 6 kryo bodov v nazdlnej polovici, jeden zdkrok
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mal 7 kryo bodov v temporalnom a dolnom kvadrante,
jeden zadkrok mal 4 kryo body v dolnej polovici, jeden
zékrok mal 7 kryo bodov v oboch dolnich kvadrantoch
a pri jednom zakroku bolo aplikovanych 8 kryo bodov
medzi ¢. 2 a 10.

Viysledky boli statisticky zhodnotené nasledujicim sp6-
sobom: Normalita dat bola testovana pomocou Shapiro-
-Wilkovho testu. Zmena terapie, zrakovej ostrosti a tlaku
pred zakrokom a po 1 mesiaci a 6 mesiacoch po zakroku
boli posudené pomocou dvojvyberového parového Wil-
coxonovho testu a Znamienkového testu. Iba v jednom
pripade 1 mesiac po operacii pri tlaku mali idaje normal-
ne rozdelenie a bol pouzity T test. V3etky testy boli spra-
covavané na hladine vyznamnosti p = 0,05.

VYSLEDKY

Priemerny vek pacientov v dobe podstupenia za-
kroku bol 61 rokov (v rozmedzi 22-85 rokov). Na pra-
vom oku bol zdkrok robeny 20krét a na lavom oku
bol 10krat z celkového poctu 30 zakrokov 26 oci 24
pacientov.

Najcastejsia indikacia k vykonaniu CCK pri sekundar-
nom glaukéme - cievne komplikacie pri diabete boli u 21
zakrokov, cievne komplikacie - po okluzii sietnicovej zily
alebo artérie v 9 pripadoch.

Celkom 23 pacientov podstupilo okrem zakroku CCK
aj laserové osetrenie sietnice. Jeden pacient mal neskér
laserové osetrenie sietnice na oboch ociach. Jeden pa-

Tabulka 1. Udaje najlepsie korigovanej zrakovej ostrosti a vnutroo¢ného tlaku pred zakrokom a v priebehu pooperagnych kontrol,

ktoré sme nésledne Statisticky spracovavali

m NKZO pred | VOT pred NKZO po 1 mesiaci | VOT po 1 mesiaci | NKZO po 6 mesiaci | VOT po 6 mesiaci
I
1. 30 27 18

0,03 0,167 0,16

2. 0,005 56 0,005 28 0,005 24
3. 0,5 20 0,4 14 0,005 19
4. 0,004 32 0,004 19 0,014 13
5. 0 18 0 16 0 13
6. 0,1 38 0,014 20 0,02 44
7. 0,005 58 0,03 9 0,05 10
8. 0,03 32 0,02 15 0,015 15
9. 0,5 32 0,8 26 0,167 20
10. 0,25 28 0,25 14 0,317 14
11. 0,167 32 0,313 22 0,5 25
12. 0,005 11 0,005 5 0,003 6

13. 0,014 34 0,005 18 0,005 6

14. 0,5 33 0,5 25 0,5 16
15. 0,25 30 0,167 18 0,317 20
16. 0,04 26 0,03 20 0,003 15
17. 0,06 59 0,4 20 0,05 12
18. 04 55 0,05 15 0,06 8

19. 0,16 30 0,12 17 0,12 3

20. 04 16 0,32 25 0,32 20
21. 0,003 28 0,005 9 0,003 33
22. 0,2 35 0,15 20 0,16 36
23. 0,014 48 0,02 11 0,014 7

24, 0,003 55 0,003 32 0,003 40
25. 0,05 23 0,04 20 0,03 10
26. 0,004 33 0,005 20 0,003 24
27. 0,003 40 0,003 10 0,003 18
28. 0,003 42 0,003 21 0,003 21
29. 0,02 50 0,02 22 0,02 19
30. 0,333 16 0,3 15 0,005 8

NKZO - najlepsie korigovand zrakovd ostrost
VOT - vnutroocny tlak
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cient mal CCK na oboch ociach, ale laserové o3etrenie
podstupil iba na jednom oku.

Priemerna hodnota poctu ucinnych latok antiglauko-
matik klesla z hodnoty 3,10 na 2,87 po 1. mesiaci
(p=0,318) a po 6. mesiacoch bola 2,6 (p < 0,05). Po 1. me-
siaci zostali dvaja pacienti bez terapie a po 6. mesiacoch
zostali traja pacienti bez liecby.

Priemerna hodnota VOT klesla z hodnoty 34,67 mmHg
na 18,43 mmHg po 1. mesiaci (p < 0,05) a po 6. mesiacoch
na 17,90 mmHg (p < 0,05) (Tabulka 1, Graf 1).

Priemernd hodnota NKZO stupla z hodnoty 0,135
na 0,138 po 1. mesiaci (p = 0,444) a po 6. mesiacoch
klesla na 0,096 (p = 0,170). Maximalna hodnota sa
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zvysila z 0,5 na 0,8 po mesiaci a po 6. mesiacoch sa
uz nezmenila. Pacient, ktory podstupil zdkrok pre
slepy dolorézny bulbus, jeho vizus v priebehu sle-
dovacieho obdobia zostal nezmeneny (Tabulka 1,
Graf 2).

Po 1. mesiaci od zadkroku zostala priemerna hodno-
ta bolesti zhodna s hodnotou bolesti pred zdkrokom
(0,23). Maximalna hodnota bolesti pred zakrokom bola
2 u 2 pacientov a 1 u 3 pacientov. Minimdlna hodnota
bolesti pred zakrokom bola 0. Po 1. mesiaci hodnoty
bolesti 1 mali 5 pacienti a hodnotu bolesti 2 mal 1 pa-
cient. Po 6. mesiacoch od zakroku ani jeden pacient
neudaval bolest.
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DISKUSIA

Sekundarne glaukémy su relativne ¢astou pricinou slepoty.
V¢asna diagndza a rychle zahdjenie lie¢by su nevyhnutné na
zabranenie nezvratnej straty zraku v doésledku sekundarne-
ho glaukému [11]. V nasej skupine pacientov v sledovanom
obdobi pred zakrokom a po zakrokoch nedoslo ku statisticky
vyznamnym zmendm zrakovej ostrosti. Mierne zhor3enie
NKZO po 3estich mesiacoch bolo Statisticky nevyznamné.

Cyklokryokoagulacia reprezentuje dobru metodu lie¢-
by pokrocilych, inadekvatne kontrolovanych glaukémov,
so subjektivnymi priznakmi (bolesti oci alebo hlavy), kedy
ostatné metddy zlyhali. Dokéze v spravnom nacasovani
zamedzit vzniku seriéznych komplikacii. Napriek tomu,
Ze cyklokryoterapia nie je vzdy Ucinnd, je ambulantnou
chirurgickou technikou lahko aplikovatelnou, neinvaziv-
nou, nakladovo efektivnou a pri rezistentnom chronic-
kom glaukéme sa moze opakovat [12,13,14,15]. Do nasej
vzorky sme vyberali pacientov, ktorym sa nedarilo kom-
penzovat VOT pri maximalnej moznej lokalnej i celkovej
terapii so subjektivnymi priznakmi bolesti. Po 6. mesia-
coch od zdkroku uz Ziadny pacient neudaval bolesti o¢i.

V pripade neuspechu samostatnej CCK je mozné do-
siahnut kompenzaciu VOT doplnenim transkleralnej pan-
retindlnej fotokoagulacie (TPK) [16]. Metéda TPK v kom-
binacii s CCK déava lepsie vysledky ako samostatny vykon
CCK[17]. Laserové o3etrenie sietnice v druhej dobe v na-
Som subore malo 29 zakrokov, 23 pacientov, o je 25 oci.

Herde a kol. dokumentoval, ze cyklokryoterapia sp6-
sobila Statisticky vyznamné znizenie VOT s primarnym
alebo sekundarnym glaukémom [18]. Rovnaky Statisticky
vyznamny vysledok sa podarilo dokazat aj v nasej skupi-
ne pacientov, kde sme dosiahli znizenie VOT po 6. mesia-
coch na 17,90 mmHg (p < 0,05).

Do nasho suboru pacientov sme vzali iba pacientov so
sekundarnymi neovaskularnymi glaukdmami na poklade
komplikacii pri cukrovke alebo cievnych komplikacii - po
okluzii sietnicovej zily alebo artérie. Fili a kol. publikoval
ucinnost kombinacie CCK a intravitredlnej aplikacie beva-
cizumabu v lie¢be dekompenzovaného neovaskularne-
ho glaukému s nizkou zrakovou ostrostou a bolestivym
bulbom [19]. Nam bol postacujuci zakrok CCK, s ktorym
sa nam podarilo znizit hodnoty VOT po 6. mesiacoch na
17,90 mmHg (p < 0,05) a poctu uc¢innych latok antiglauké-
movej terapie, ktord po 6. mesiacoch bola 2,6 (p < 0,05).
Nase vysledky potvrdzuje Heuring a kol., ktory uvadza,
Ze cyklokryochirurgia je efektivna metdéda na znizenie
VOT v pokrocilom, refraktérnom glaukéme, kedy ostat-
né metddy zlyhali (vradtane operaénych). V ich subore 76
oci 75 pacientov predoperacne boli hodnoty tlaku 44,7
+2,6 mmHg na hodnoty 15,6 £6,5 mmHg po 12-36 mesia-

coch [20]. Kovacic¢ a kol. publikoval 6. mesa¢né vysledky
u pacientov, ktori podstupili zakrok CCK. Autori dokazali,
ze VOT a bolestivost bulbu boli signifikantne nizsie ako
pred zdkrokom. V ich vzorke bolo 70 pacientov, ktori boli
rezistentni na liecbu a chirurgické intervencie a nasled-
ne podstupili zdkrok CCK. Pred zdkrokom mali priemerny
VOT 44,8 mmHg, po zédkroku bolo vidiet tendenciu klesa-
nia VOT az na kone¢nych 19,9 mmHg 180 dni po zakroku.
Zakrok nema ziadny efekt na zlepsenie NKZO [21]. Pomer
riziko a Uspech sa zda byt akceptovatelny. To pise aj vo
svojom ¢lanku Benson a Nelson, kde ich vysledky ukazu-
ju, ze cyklokryoterapia poskytuje dobru ulavu od bolesti
pri dobrej reguldcii tlaku pri réznych typoch glaukémov.
Aj ked' existuje zjavna vysoka miera komplikacii, strata
zraku a ftyza bulbu sa nedaju priamo pripisat postupu,
pretoze ide o odi so zlou progndézou [22]. K tomu istému
zaveru sme sa dostali pri spracovavani vysledkov nasho
suboru. Ziadny pacient po 6 mesiacoch neudaval bolest,
znizil sa pocet Ucinnych latok antiglaukémovej terapie na
2,6 (p < 0,05), pri ktorych sa ndm hodnoty VOT podarilo
vo vacsine pripadov kompenzovat.

V poslednej dobe prichadza do popredia lie¢cby sekun-
darnych glaukémov cyklofotokoagulacia. Tzamalis a kol.
porovnavali vysledky zniZzenia VOT a Uc¢innosti liecby u pa-
cientov. Ukdzalo sa, ze diédova laserova cyklofotokoagula-
cia aj cyklokryoterapia su bezpec¢né a ucinné metddy zni-
Zovania VOT u pacientov s refraktérnym glaukémom [23].

ZAVER

V nasej retrospektivnej studii sme hodnotili efekt cyklo-
kyokoagulacie u sekundarnych neovaskularnych glauké-
mov so zameranim na bolest, VOT, NKZO a zmeny poctu
uc¢innych latok antiglaukomatik v rokoch 2016-2019 vy-
konanych na nasej klinike. Nase vysledky koreSponduju
s vysledkami zahrani¢nych autorov, aviak tieto vysledky
su limitované retrospektivnym sledovanim a mensim su-
borom pacientov. Dal$im faktorom komplikujucim zbiera-
nie udajov bolo to, Ze intervaly kontrol pacientov neboli
vzdy pravidelné a niekedy po vykonani zakroku sa pacienti
na kontrolu na nasu kliniku uz nedostavili. Kvéli comu, sme
pacientov nésledne zo suboru vyradovali a z celkového
poctu zakrokov 116 zakrokov nam zoslatolo iba 30 zakro-
kov, ktoré sme mohli nasledne spracovavat. Nase vysledky
ukazuju, Ze cyklokryokoagulacia zostdva nadalej ucinnou
technikou na znizenie VOT pri sekundarnom neovasku-
ldarnom glaukéme refraktérnom na konzervativnu terapiu.
Tato technika ma potencidl odstranit bolest, ale nedocha-
dza k zlep$eniu zrakovych funkcii. Cim sme potvrdili vy-
sledky uz publikovanych studii.
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LEKARSKY DUM 2021

V roce 2021 uplyne 90 let od slavnostniho otevieni Lékarského
domu, sidla Ceské IékaFské spoleénosti Jana Evangelisty Purkyné.

Budovu Lékarského domu navrhl vzdaleny pribuzny chirurga
prof. Zderika Vahaly - architekt FrantiSek Vahala (1881 - 1942),
zak Jana Kotéry a Stanislava Suchardy. Mimo jiné realizoval
mnoho verejnych staveb, zejména skol a napfiklad i Masarykovo
zdymadlo pod hradem Stfekov a také mnoho vil - v Praze na Ofre-
chovce ¢i v Bechyni. Lékarsky diim je dodnes zapsan na seznamu
prazskych pamatek. Byl na tu dobu opravdu futuristicky a zaro-
ven prakticky s mnoha dobovymi technickymi vymozenostmi od
zpusobu vytapéni, moderniho vétrani i zabezpeceni salu az po
tehdejsi moderni Ustfednu a vytah.

K slavnostnimu otevieni bylo 27. bfezna 1931 vydano zvlastni
Cislo ,Véstniku ceskych lékar(“ - tydeniku Jednoty ceskosloven-
skych lékai, viech lékarskych komor v republice Ceskosloven-
ské a Svazu spolkd medik( ceskoslovenskych. Prof. dr. Frantisek
Samberger, predseda Sboru pro postaveni Lékaiského domu tehdy
napsal: ,Jsme si védomi, Ze vybudovdnim svého domu ocitdme se
V nové vyvojové etapé svého stavu. Dim nds nepovstal ani z rozma-
ru, ani z pouhé touhy po representaci. Stavbu domu naseho katego-
ricky si vynutil vyvoj lékarského stavu”.

s e

né se mluvilo o Spolkovém domé Spolku ¢eskych medikt - poprvé
vznikla myslenka stavby na letni valné hromadé r. 1912 a v zapi-
sech stoji, ze ndvrh podal dr. FrantiSek Vesely, pozdéjsi lazensky
Iékar v Laznich Luhacovicich. Pozemek, na kterém dnes Lékarsky
dlm stoji, byl Sboru nabidnut ke koupi az v roce 1927. Na Zelezo-
betonové zdivo bylo pak pouZito celkem 1 600 m3 Stérku a pisku
a 36 vagonu cementu. Obklady schodisté a vestibulu byly pro-
vedeny krkonoSskym mramorem. V suterénu byl realizovan sal
s vice nez 220 misty k sezeni véetné dnes jiz neexistujiciho velké-
ho balkénu. V budové bylo umisténo také lékarské knihkupectvi,
nakladatelstvi mladé generace Iékarl a knihovna Spolku medikd,
o které se ftikalo, Ze je to ,lékarské perpetuum mobile”, protoze se
do té doby mnohokrat stéhovala po Praze. Medici byli ve Sboru
pro postaveni Lékarského domu zastoupeni pozdéjsim profesorem
MUC. Karlem Raskou.

Po témér 90 letech byla neddvno provedena nova rekonstrukce salu a né-
kterych pater. Z terasy na strese je krasna vyhlidka na Prahu. Zde byl nedav-
no natocen film , Na strese”, kde jsme se jiz tésili na setkani s Janem Triskou,
ale nakonec si zahral hlavni roli Antonin Svehlik. Za Lékarsky diim vdéc¢ime
predevsim lékariim prvnich let prvni republiky, ktefi na stavbu vétsinou po
malych ¢astkach vybrali, a také obrovskému usili téch, kdo stavbu dovedli

do konce.

prof. MUDr. Stépan Svacina, DrSc.
predseda Ceské Iékarské spoleénosti J. E. Purkyné
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LECBA DME HRAZENA'
LECBA RVO HRAZENA

DME = diabeticky makulérni edém

RVO = okluze retindlni vény

Ozurde

(dexamethasone intravitreal
|mplant) 0.7mg

Reference:

1. hitps://www.sukl.cz/modules/medication/detail php2code=0167756&tab=prices

ZKRACENE INFORMACE O PRiIiPRAVKU OZURDEX®

Nazev: OZURDEX 700 mikrogramd infravitre&Ini im-
plantét v aplikétoru. SleZenit Jeden implantét obsahuje
dexamethasonum 700 mikrogramt. Indikace: Posko-
zeni zraku zpUsobené diabetickym makulérim edémem
[DME] u dospélych, ktefi jsou pseudofakicii nebo je jejich
odpovéd na jinou nez kortikoidovou lé&bu nedostateénd
nebo pro né& neni vhodnd, makulémi edém po uzavéru
véive sinicové zily nebo uzavéru centrdlni sitnicové Zily,
z&nét zadniho segmentu oka, ktery se projevuje jako ne-
infekeni uveiida u dospélych pacientt. Davkovani a
zpUsob podani: Doporuend dévka je jeden implantat
OZURDEX podany intravitredng do postizeného oka. Sou-
Easné podani do obou o¢i se nedoporucuje. Po aplikaci
injekce je tfeba pacienta sledovat, aby bylo mozné zo-
hajit véasnou lébu infekce nebo zvyseného nitroo&niho
tlaku. Kazdy aplikétor |ze pouzit pouze k 1é&bé jednoho
oka. Aplikace infravitredalni injekce ma byt provedena za
fizenych sterilnich podminek. Kontraindikace: Hyper-
senzitivita na lécivou latku nebo kieroukoli pomocnou latku,
probihaiici infekce oka nebo periokulamt krajiny ¢i pode-
zfeni na ni, véelné vé&tiiny virovych onemocnéni rohovky
a spojivky, véemné aktivni epiteli¢Ini keratiidy zpisobené
virem herpes simplex (keratitis dendritica), infekei zposo-

.,.-.-,-Allergan

an AbbVie company

benych vakeinii, varicellou, mykobakteriemi a plisiiovymi
onemocnénimi, pokro¢ily glaukom, afakické o¢i s rupturou
zadniho pouzdra &ocky, odi s nitroo&ni ockou v predni
komorte (ACIOL), duhovkova nebo transsklerdlni fixovana
niroocni ¢ocka a ruptura zadnho pouzdra Eocky. Zvlast-
ni upozornéni: Aplikace intravitredInich injekcf, injekce
s piipravkem OZURDEX nevyjimaje, moze byt spojena
s endoftalmitidou, nitroocnim zénétem, zvysenym nifrooc-
nim tlakem @ odchlipenim sitnice. Pouzivani kortikosteroidg,
veeiné piipravku OZURDEX, mize vést ke vzniku katarakty
[veéein& katarakty zadniho pouzdra), zvyseni NOT, ste-
roidy zpsobenému glaukomu a mize mit za nésledek
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SOUHRN

Cil: Neurotroficka keratopatie (NK) je degenerativni onemocnéni rohovky zpusobené poskozenim trigeminalni inervace vedouci ke snizeni citlivosti
rohovky az k jeji UpIné anestezii. Porucha rohovkové inervace vede k morfologickym a metabolickym porucham epitelu a k rozvoji recidivujicich nebo
perzistujicich defektd epitelu az viedl rohovky, které mohou progredovat ve stromalni lyzu a perforaci rohovky. Jednou z moznosti feseni tézké neu-
rotrofické keratopatie je reinervace anestetické rohovky s vyuZitim n. supraorbitalis a autologniho $tépu senzitivniho nervu (nepfimé neurotizace).

V préci prezentujeme vysledky lécby pomoci této metody u pacienta s perzistujicim epitelidlnim defektem a viedem rohovky po urazu oka v terénu
denervované rohovky.

Vysledky: 22lety muz s anamnézou neurochirurgického zdkroku pro astrocytom mozecku a kmene vpravo ve 2 letech véku byl od détstvi sledovan
pro pooperacni parézu n. facialis vpravo s lagoftalmem, soucasné byla pfitomna porucha funkce n. trigeminus vpravo. Ve 22 letech po kontuzi pravého
bulbu doslo k rozvoji perzistujiciho epitelidiniho defektu a nasledné viedu rohovky. Vzhledem k vycerpani jinych terapeutickych moznosti byla u paci-
enta provedena reinervace rohovky vpravo cestou kontralateralniho n. supraorbitalis s vyuZitim autologniho $tépu z n. suralis z pravé dolni koncetiny.
5 mésich po vykonu doslo k ¢aste¢né obnové citlivosti rohovky. Po nasledné transplantaci amniové membrany do chronického defektu epitelu se
rozsahly epitelialni defekt uzavrel a doslo k projasnéni zkaleného stromatu rohovky.

Zavér: Technika reinervace anestetické rohovky s vyuzitim n. supraorbitalis a autologniho stépu senzitivniho nervu predstavuje novou moznost reseni
tézké formy neurotrofické keratopatie. U pacienta z nasi kazuistiky operovaného touto metodou doslo po vykonu ke zhojeni tézkého rohovkového
nalezu.

Klicova slova: neurotroficka keratopatie, anestezie/hypestezie rohovky, neurotizace rohovky, trojklanny nerv, surdlni nerv

SUMMARY
CORNEAL NEUROTIZATION IN A PATIENT WITH SEVERE NEUROTROPHIC
KERATOPATHY. CASE REPORT

Purpose: Neurotrophic keratopathy (NK) is a degenerative corneal disease caused by damage to the trigeminal innervation due to a decrease in corneal
sensitivity or complete anaesthesia. Impaired corneal innervation leads to morphological and metabolic disorders of the epithelium. In addition, it also
leads to the development of recurrent or persistent epithelial defects in corneal ulcers, which may progress to stromal lysis and corneal perforation.
One possible solution for severe NK is reinnervation of the anaesthetic cornea (corneal neurotization) using the supraorbital nerve and an autologous
sensory nerve graft (indirect neurotization).

This article presents the results of corneal neurotization in a young male patient with persistent epithelial defects and corneal ulcers due to corneal
denervation.

Results: A 22-year-old man with a history of neurosurgery for astrocytoma of the cerebellum and trunk on the right side at the age of 2 years, was
observed for postoperative paresis of the right facial nerve with lagophthalmos in his childhood. The presence of asymptomatic dysfunction of the right
trigeminal nerve was also noted. At the age of 22 years, after right eyeball contusion, the vision of the right eye decreased and a persistent epithelial
defect developed, followed by corneal ulceration. Due to the exhaustion of therapeutic options in a young patient with corneal anaesthesia, the cornea
was reinnervated via the contralateral supraorbital nerve using an autologous sural nerve graft. Five months after the surgery, the sensitivity of the
cornea of the right eye began to recover. After amniotic membrane transplantation, the extensive epithelial defect healed, and the opaque corneal
stroma gradually cleared up.

Conclusion: The reinnervation of the anaesthetic cornea (corneal neurotization) using the supraorbital nerve and the autologous sensory nerve graft
represents a new solution for severe NK treatment. The severe corneal condition in our patient healed after the surgery.

Key words: neurotrophic keratopathy, corneal anaesthesia/hypoesthesia, corneal neurotization, n. trigeminus, n. suralis
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Rohovka je inervovana prvni vétvi trigeminalniho ner-
vu (n. ophthalmicus) a autonomnimi nervy. Neurotrofic-
ka keratopatie (NK) je vzacné degenerativni onemocnéni
rohovky s prevalenci kolem 5 na 10 000 osob [1]. NK je
zplsobena poranénim nebo poskozenim trojklanného
nervu (n. trigeminus) nebo jeho prvni vétve (n. ophthal-
micus). Nejcastéjsi pficinou NK je herpetickd keratitida
(27 %), dale systémova onemocnéni (napf. diabetes
mellitus, roztrousend skleréza a deficit vitaminu A), che-
mické a termické poranéni povrchu oka, dlouhodobé
pouzivani kontaktnich ¢ocek, naduzivani lokalnich anes-
tetik, centralni poskozeni trojklanného nervu (neurinom

akustiku, neurochirurgické zakroky atd.) nebo poskozeni
cilidrnich nerva pti operacich na pfednim i zadnim seg-
mentu oka (antiglaukomové zakroky, refrakéni chirurgie
atd.) [2]. Tabulka 1.

Nervové svazky vstupuji do rohovky v oblasti limbu,
v periferii rohovky jsou umistény pod predni tretinou
stromatu rohovky, poté pronikaji Bowmanovou mem-
branou a mezi ni a vrstvou bazalnich epitelidlnich bunék
vytvareji hustou sit nervovych vldken, tzv. subbazalni ner-
vovy plexus [3]. Senzitivni inervace rohovky reaguje na
mechanické, chemické a tepelné podnéty dvéma reflex-
nimi oblouky: motorickym stimulujicim mrkani a auto-
nomnim stimulujicim sekreci slz. Inervace hraje klicovou
roli v udrzovani zdravého povrchu oka - jednak spousté-
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Obrazek 1. Schéma nepfimé neurotizace rohovky postizeného pravého oka za vyuziti
nervového $tépu a kontralateralniho supraorbitalniho nervu

Tabulka 1. Pric¢iny neurotrofické keratopatie
Poskozeni povrchu oka

Dystrofie rohovky

Systémova onemocnéni

Genetickd onemocnéni

Postizeni CNS
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Herpeticka keratitida (HSV, HZV)

Chemické nebo termické poranéni

Refrakéni chirurgie

Dalsi chirurgické zédkroky — antiglaukomové zékroky (cyklokryokoa-
gulace, cyklofotokoagulace), operace katarakty, pars plana vitrekto-
mie, penetrujici keratoplastika, DALK

Panretinalni laserova fotokoagulace

Radiace

Noseni kontaktnich ¢ocek

Medikace - benzalkonium chlorid, topicka anestetika, timolol, beta-
xolol, diklofenak, sulphacetamid

MFizkova dystrofie rohovky
Granularni dystrofie rohovky

Diabetes mellitus
Roztrousena skleroza
Deficience vitaminu A
Lepra

Méobilv syndrom, familidrni dysautonomie (RileyGv-DayGv syn-
drom), GoldenharGv syndrom

Neurinom akustiku

Meningeom

Aneurysma

Iktus

Degenerativni onemocnéni CNS: Alzheimerova choroba, Parkinso-
nova choroba

Neurochirurgické zakroky
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nim ochrannych reflexd pti poranéni, jednak zajisténim
trofickych faktort pro buriky rohovky. Snizeni citlivosti
rohovky indukuje zmény v slzném filmu, ovliviiuje meta-
bolismus a proliferaci epitelialnich bunék a vede k jejich
zvySené apoptdze. Dochazi ke vzniku intraceluldrniho
edému, ztraté mikroklkd a abnormalitdm v oblasti bazal-
ni laminy [4].

Anestezie ¢i hypestezie ptitomna u NK tak mUze vést
k recidivujicim nebo perzistujicim defektlim epitelu ro-
hovky, viediim, zakaleni rohovky az k jeji perforaci. Lé¢ba
NK zavisi na zadvaznosti onemocnéni. Bézna lokalni tera-
pie spociva predevsim v substituci slzného filmu — umélé
slzy bez konzervacnich latek, lubrika¢ni o¢ni gely, o¢ni
kapky z autologniho/allogenniho séra, o¢ni kapky ze séra
z pupecnikové krve. Mezi dalsi testované metody lécby
patfi lokélni aplikace NGF (nerve growth factor, nervovy
rlstovy faktor) i dalSich pisobki (ReGeneraTing Agents,
tj. RGTA, thymosin beta-4, substance P, nicergolin nebo
citikolin [4-7]. V poslednim desetileti je na vzestupu me-
toda tzv. neurotizace, tj. reinervace rohovky. Neurotizace,
neboli nervovy transfer, je technika vyuziti jiného zdravé-

ho nervu nebo jeho ¢asti jakozto donoru zdravych ner-
vovych vlaken k obnoveni nevratné narusené senzorické
nebo motorické drahy. Obnova nervové drahy muze byt
pfima s lokdInim nervovym prenosem nebo nepiima za
vyuziti nervového $tépu [8]. Obrazek 1.

Cilem prace je prezentovat nasi zkusenost s vyuzitim
nepfimé neurotizace rohovky u pacienta s tézkou formou
NK a viedem rohovky vzniklym na podkladé perzistujici-
ho epitelidlniho defektu.

KAZUISTIKA

22lety muz s anamnézou neurochirurgického zakroku
pro astrocytom mozecku a kmene vpravo ve dvou letech
véku byl od détstvi sledovan pro pooperacni parézu n.
facialis vpravo s lagoftalmem, soucasné byla pfitomna
porucha funkce trigemindainiho nervu vpravo. Na spado-
vé o¢ni ambulanci byl pacient v adolescenci opakované
[é¢en pro infiltraty rohovky (pfi lagoftalmu a hypestezii
rohovky vpravo), podle dostupné dokumentace byly

Obrazek 2. Nepiima neurotizace rohovky pravého oka za vyuziti Stépu surdlniho nervu a kontralateralniho supraorbitainiho nervu.
Pfiprava $tépu surdlniho nervu z pravé dolni koncetiny (A, B). Lokalizace kontralaterdIniho (tj. na strané levého zdravého oka) supraor-
bitalniho nervu (C). Preparace podkozniho tunelu mezi hornim vickem pravého a levého oka (D), protazeni trubicky pro snazsi a bez-
pecnéjsi manipulaci s nervovym stépem (E). Pfiprava tunelu z horniho fornixu postizeného pravého oka do podkozi horniho vicka (F).
Nalez pred aplikaci nervového stépu (G)
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zhojeny nubekulou rohovky v temporalnim kvadrantu.
Ve 22 letech pacient utrpél komoci mozkovou a kontu-
zi pravého bulbu uderem pésti pfi napadeni. Na nasem
pracovisti byl pacient poprvé vysetien 3 tydny po kontuzi
pravého bulbu pro perzistujici epitelidlni defekt rohovky
a pokles vidéni pravého oka. Perzistujici epitelidIni defekt
byl refrakterni na béznou terapii (kryci mékka kontaktni
¢ocka, lubrikac¢ni 1é¢ba, parcialni tarsorafie, opakované
transplantace amniové membrany), doslo k rozvoji viedu
rohovky a zkaleni stromatu rohovky. Centrélni zrakova
ostrost poklesla na pohyb, certa. Nalez odpovidal stupni
3 dle klasifikacniho systému podle Mackieho.

Vzhledem k vycerpani terapeutickych moznosti u mla-
dého pacienta s anestezii rohovky byla provedena reiner-
vace rohovky cestou kontralaterdiniho n. supraorbitalis
s vyuzitim autologniho $tépu z n. suralis z pravé dolni
koncetiny. Pied zakrokem byl pacient podrobné infor-
movan o pribéhu zakroku a moznych komplikacich a po-
depsal informovany souhlas s vykonem. Obrazek 2 a 3.

Chirurgicky zakrok byl proveden ve spolupréci s neu-
rochirurgem specializujicim se na chirurgii perifernich
nervd. Byl zvolen pfistup vyuzivajici anastomézu na
supraorbitalni nerv. Jako zdroj nervového $tépu byl zvo-
len surdIni nerv. Bezpecné a Setrné protazeni nervového
Stépu pres glabelu bylo zajisténo dutym polyethyleno-

vym zavadécem. Zakrok i pooperacni obdobi probéhly
bez komplikaci. V bezprostiednim poopera¢nim obdobi
byly provadény prevazy pravého oka s antibiotickou mas-
ti (tobramycin), mydriatiky (homatropin gtt. 5%) a epite-
lizacnim gelem, po odeznéni chemdzy bulbarni spojivky
byla rohovka kryta mékkou kontaktni ¢ockou, pacient
frekventné (po 1 hod.) aplikoval umélé slzy v kombinaci
s mydriatiky (homatropin gtt. 5% po 8 hod.), lokalnim an-
tibiotikem (tobramycin po 8 hod.) a lokalnim kortikoste-
roidem (fluorometholon po 12 hod.).

Pét mésicd po vykonu se zacala poprvé obnovovat
citlivost rohovky pravého oka, kterd se béhem dalsich
pét mésicli postupné zlepsovala, v soucasné dobé je
plné obnovena citlivost (testovano vatovou stétickou)
rohovky ve trech kvadrantech, jeden kvadrant (dolni
nasalni kvadrant) zudstal hypesteticky. | pfes zlepsujici
se citlivost rohovky pravého oka, pretrvaval nehojici se
vied na rohovce, proto byla 6 mésict po nepfimé neuro-
tizaci rohovky znovu provedena transplantace amniové
membréany do defektu (ve dvou vrstvach) s poopera¢nim
krytim mékkou kontaktni ¢oc¢kou. Po zakroku doslo k po-
stupné epitelizaci rohovky, epitel rohovky byl pfehojen
a stehy byly extrahovany 8 tydn( po vykonu. Spolu s po-
kracujici epitelizaci rohovky se zacalo projasnovat i zka-
lené rohovkové stroma, 11 mésicd po nepfimé neuroti-

Obrazek 3. Nepfimd neurotizace rohovky pravého oka za vyuziti stépu suradlniho nervu a kontralaterdlniho supraorbitalniho nervu.
Nalez po protazeni stépu surdlniho nervu - patrny konec $tépu na povrchu postizeného pravého oka, $tép prochazi hornim vickem
pravého oka, nasledné podkoznim tunelem na levou stranu, kde je patrny jeho druhy konec (A). Preparace jednotlivych fascikl(i na
povrchu postizeného oka, stav pred fixaci fascikll ke sklére (B). Nalez po pfisiti nervovych fascikld stépu a jejich kryti bulbarni spojiv-
kou (C). Podvazany supraorbitalni nerv na zdravé strané, v hornim levém rohu je patrny konec nervového stépu (D). Pferuseni supra-
orbitadlniho nervu na zdravé strané (E). End-to-end anastomdza mezi supraorbitalnim nervem a stépem surdlniho nervu (F). zajisténi

anastomozy fibrinovym tkanovym lepidlem pied uzavienim rany (G)
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Obrazek 4. (A) Nalez 2 tydny po vykonu - patrny perilimbalni val pod bulbarni spojivkou zplsobeny jednotlivymi nervovymi fascikly
stépu, déle rozsahla ulcerace rohovky. (B, C) Vyvoj nalezu 6 mésicl (po transplantaci amniové membrany) a 8 mésicd po vykonu —
postupné uzavirani ulcerace a projasnovani stromatu rohovky. (D): Nalez 9 mésict po zdkroku (obrazek zkresluje arteficialni mydriaza
a intumescentni katarakta pravého oka) — rohovkova ulcerace je uzaviena, nazéini a centralni ¢ast rohovky je vyrazné projasnéna,
pretrvava proSednuti v temporalni ¢asti rohovky

zaci rohovky pretrvava vaskularizovana makula rohovky
v temporalnim kvadrantu, jinak je stroma rohovky zcela
transparentni. Nejlepsi korigovana ostrost pravého oka
0,1 byla dosaZzena 7 mésicl po neurotizaci rohovky, po-
stupné ale pro progresi komplikované intumescentni ka-
tarakty doslo k poklesu na 1/50, certa. Operaci katarakty
planujeme provést po dlouhodobé stabilizaci rohovko-
vého nélezu. Obrazek 4.

Jako trvaly nasledek nepfimé neurotizace rohovky
u pacienta pretrvavaji drobné anestetické okrsky ve kstici
na levé strané (inervacni oblast preruseného n. supraor-
bitalis) a na malikové strané pravé nohy (inervacni oblast
n. suralis pouzitého na nervovy stép).

DISKUZE

Nervy rohovky a epitelidini buriky se vzajemné pod-
poruji prostrednictvim uvolriovani trofickych faktord
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podporujicich proliferaci, migraci a diferenciaci epiteli-
alnich bunék, stejné jako rlst a vyvoj perifernich nervd.
Tyto faktory jsou zdsadni pro udrzeni homeostazy povr-
chu oka a hojeni ran. Rohovkové nervy exprimuji mnoho
neuromedidtort dulezitych pro trofiku epitelu, jako je
substance P, CGRP (calcitonin gene-related peptide), ace-
tylcholin, noradrenalin, serotonin, neuropeptid Y a VIP
(vasointestinalni peptid). Naopak epitelidIni buriky ro-
hovky uvolfiuji rizné neurotrofické ristové faktory, vcet-
né NGF, CNTF (ciliary neurotrophic factor) nebo GDNF
(glial-cell line derived neurotrophic factor) [4-6]. Tyto slo-
zité komplexni vzajemné vztahy mezi epitelidlnimi bun-
kami a nervy rohovky jsou rozhodujici pro fyziologickou
obnovu rohovky a hojeni ran. Snizeni citlivosti rohovky
tyto trofické vztahy narusi a mize vyvolat patologické
zmeény typické pro NK.

Klasifika¢ni systém podle Mackieho rozdéluje dle z&-
vaznosti NK na 3 stupné. U 1. stupné dochazi v disledku
snizené mitdzy a obnovy epitelidlnich bunék a zvysené
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permeability epitelu ke snizeni centralni tloustky rohov-
ky, poskozeni epitelu tlakem vi¢ek a k rozvoji te¢kovité
epitelopatie rohovky. U 2. stupné pretrvavaji nehojici se
epitelidIni defekty rohovky, dochazi k poskozeni Bowma-
novy membrany a expozici stromatu rohovky. U 3. stup-
né je zasazeno stroma rohovky, rozviji se nerovnovéha
mezi aktivatory a inhibitory matrixovych metaloprotei-
naz (MMP) a nastupuje stromalni lyza s rizikem perforace
rohovky a ztraty vidéni nebo oka [9]. Nalez u naseho paci-
enta byl klasifikovan jako stupen 3.

Pfi 1é¢bé naseho pacienta byly postupné vycerpany
moznosti standardni bézné dostupné konzervativni i chi-
rurgické terapie. Studie publikované v posledni dobé po-
psaly velmi slibné vysledky lokalni terapie pomoci NGF
[4,10]. Cenegermin, proddvany pod znackou Oxervate™
(cenegermin-bkbj ophthalmic solution, Dompé), je re-
kombinantni forma lidského nervového rlstového fak-
toru (rhNGF). V ¢ervenci 2017 byl v Evropské unii schva-
len jako pfipravek pro ocni kapky k 1é¢bé stfedné tézké
nebo tézké neurotrofické keratitidy u dospélych, v srpnu
2018 byl schvalen v USA. O¢ni kapky obsahuji 0,002 %
(0,02 mg/ml) tcinné latky. Oxervate™ se aplikuje Sestkrat
denné ve dvouhodinovych intervalech po dobu osmi
tydnd. Nevyhodou je jednak uchovéavani (kapky je nutno
skladovat pfi teploté -15 az -25 °C), jednak vysoka cena
preparatu (dodaci cena do CR pfesahuje 29500 Euro). Ve
studiich se objevuji i dalsi lokalni preparaty s dobrymi
vysledky: napf. RGTA (Cacicol20", laboratories Théa), thy-
mosin beta-4, substance P, nicergolin nebo citikolin [4-7].
U pacienta z nasi kasuistiky nebylo z finan¢nich davodu
mozno o¢ni kapky z autologniho séra, Cacicol20° ani dalsi
zminéné plsobky pro lé¢bu pouzit. Proto jsme se po do-
mluvé s pacientem rozhodli pro chirurgicky zakrok.

Chirurgicka lé¢ba je vyhrazena pro 3. stadium neuro-
trofické keratopatie, tj. rohovkové ulcerace nereaguijici
na konven¢ni lokalni terapii a/nebo souvisejici komplika-
ce. Mezi nejbéznéjsi chirurgické postupy patfi parcialni
tarsorafie, okluze o¢ni stérbiny pomoci aplikace botulo-
toxinu do zdvihace horniho vicka (m. levator palpebrae
superioris), spojivkovy lalok ¢i transplantace amniové
membrany [11]. Malé perforace Ize Ucinné osetfit kya-
noakrylatovym nebo fibrinovym lepidlem, vétsi defekty
si mohou vyzadat lamelarni nebo penetrujici keratoplas-
tiku [4,12]. U naseho pacienta jsme postupné vycerpali
dostupné chirurgické metody. Byla provedena parcidlni
tarzorafie, aplikaci botulotoxinu A jsme nezvazovali pro
jeho pouze pfechodny efekt, opakované byly provadény
transplantace amniové membrany. Konjunktivalni lalok
nebyl pouzit, nebot po zdkroku nelze ¢ekat plné obno-
veni transparence rohovky. Byly proto hledany dalsi tera-
peutické moznosti. Byla zvolena metoda neurotizace ro-
hovky. Jde o zakrok, ktery je v zahrani¢ni literatufe dobfe
dokumentovan, jeho pouziti v nasi republice viak dosud
nebylo publikovéno. Vyhodou zdkroku je kauzalni ovliv-
néni pficiny postizeni rohovky, jedna se v3ak o zakrok
technicky naro¢ny, vyzadujici multidisciplinarni pfistup
a podrobné pooperacni sledovani [13,14]. Prvni zminka
o neurotizaci rohovky pochdzi z roku 1972, kdy Samii po-
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psal pfipojeni hlavniho okcipitalniho nervu k proximalni
¢asti n. ophthalmicus pomoci stépu suralniho nervu [13].
V roce 2009 Dr. Terzis poprvé predstavil pfimou neuroti-
zaci rohovky v pfipadech obrny licniho nervu s ipsilate-
ralnim postizenim trojklaného nervu a anestezii rohovky.
Terzis vyuzil pfenos kontralateralniho supratrochlearni-
ho nebo supraorbitalniho nervu pfimo do neurotrofické
rohovky [14].

Pi neurotizaci rohovky je obvykle preferovan supraor-
bitalni nerv, Ize ale vyuzit i nerv supratrochlearni, popf.
vzacné infraorbitalni [15]. Ipsilateralni pfistup se indikuje
pouze v pfipadech, kdy je denervace limitovana na o¢ni
bulbus (tj. postizeny jsou jen nn. ciliares longi). V ostat-
nich pfipadech je vyuzivan kontralateralni pfistup, kdy je
potieba vytvofrit podkozni tunel do horniho vi¢ka posti-
zeného oka [8].

U pfimé neurotizace se po lokalizaci a preparaci supra-
orbitalni (resp. supratrochlearni) nerv stoci a provlékne
do horniho fornixu postizeného oka. Exponované nervo-
vé fascikly se poté protdhnou pfipravenymi tunely v sub-
tenonském prostoru do jednotlivych kvadrant( a fixuji ke
skléfe pfi limbu (kolmo na limbus). Vzhledem k omezené
délce pouzitého nervu je u pfimé neurotizace obvykle vy-
uzivan ipsilaterdlni pfistup, teoreticky lIze vyuzit i pfistup
kontralaterdlni. Vyhodou pfimé neurotizace je rychlejsi
prabéh reinervace a vytvoreni jen jednoho nového sen-
zorického defektu (v inervacni oblasti pouzitého nervu),
nevyhodou je pak nutnost provedeni velkého bikoronar-
niho fezu.

U nepfimé neurotizace je supraorbitalni (popf. supra-
trochlarni nerv) lokalizovan a prerusen pod horni hranou
ocnice. Na pferuseny nerv je prisit Stép sensitivniho nervu
(nej¢astéji n. suralis, vzacné n. auricularis magnus), vyuzi-
va se end-to-end nebo end-to-side anastomézy. Stejné
jako v pfipadé pfimé neurotizace je nervovy $tép pro-
vléknut do horniho fornixu postizeného oka, obnazené
nervové fascikly stépu jsou protazeny tunely v subtenon-
ském prostoru do jednotlivych kvadrant( a fixovany ke
skléfe do perilimbalniho prostoru. U nepiimé neurotiza-
ce Ize vyuzit oba pfistupy, tj. jak ipsilaterdlni, tak kontra-
laterdlni. Nevyhodou této varianty zakroku je del3i trvani
operace, deldi doba reinervace rohovky a vytvoreni dalsi-
ho senzorického defektu (v inervacni oblasti nervu pouzi-
tého na stép). U naseho pacienta nebylo mozné pouzit ip-
silateralni pfistup, nebot pfi podrobném predopera¢nim
neurologickém vysetfeni byla mimo anestezie rohovky
zjisténa hypestezie v celé inervacéni oblasti trigemindlni-
ho nervu vpravo. Vzhledem k nutnosti kontralateralniho
pfistupu jsme se rozhodli pouzit autologni nervovy stép.
Ze zkuSenosti z pfipravnych operaci na kadaveru jsme se
rozhodli pro anastomézu na supraorbitalni nerv, ktery se
jevil ve srovnani se supratrochledrnim nervem silngjsi,
a tudiz pro zakrok vhodnéjsi. Jako zdroj nervového stépu
byl zvolen suralni nerv s ohledem na dobrou pfistupnost
a maly pooperacni denervacni defekt. Nevyhodou zvole-
ného postupu je zejména délka trvani zakroku, kterd by
mohla byt v budoucnu redukovana, napf. pomoci para-
lelni preparace surdlniho nervu a pfipravy koznich a pod-
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spojivkovych tunel(. Jako nejnaro¢néjsi krok vykonu se
jevila lokalizace a preparace surdlniho nervu. Fixace jed-
notlivych nervovych fascikll stépu ke skléfe postizeného
oka je technicky naro¢na, fixace musi byt pevna, zaroven
ale nesmi dojit k traumatizaci velmi kfehkych nervovych
fascikld.

V roce 2018 Leyngold predstavil minimalné invazivni en-
doskopicky pfistup ze subgaleédlniho prostoru pomoci tupé-
ho endoskopického elevatoru k hornimu orbitalnimu okraji
[15]. Endoskopicky postup nebyl pro ocekavanou technic-
kou ndroc¢nost u naseho pacienta zvolen. Zajimavou a slib-
né vypadajici modifikaci vykonu je pouziti aloimplantatd
acelularniho nervu (Avance Nerve Graft, AxoGen) k nepfimé
neurotizaci [15,16]. V Ceské republice jsou tyto aloimplanta-
ty ale zatim Spatné dostupné, jejich Sirsi vyuziti je navic za-
tim limitovdno omezenou délkou aloimplantatu (do 5 cm).

Reinervace po chirurgické neurotizaci rohovky prav-
dépodobné nastava kombinaci pfimého kli¢eni z proxi-
malnich nervovych zakonceni a uvolnéni neurotrofnich
faktord. Kompletni neurotizace rohovky je patrnd 6 mé-
sict do 2 let po operaci, rychlost neurotizace ovliviiuje
predevsim vék pacienta a komorbidity [17,18]. U naseho
pacienta se prvni znamky reinervace rohovky objevily
5 mésicl po vykonu, coz odpovidalo ndmi zvolenému
postupu s vyuzitim nervového stépu. V pfipadé nasi ka-
zuistiky byla citlivost rohovky pfed vykonem a v poope-
ra¢nim prabéhu sledovéana pomoci vatové stéticky, do
budoucna by bylo vyhodné ke sledovani citlivosti pouzit
esteziometr nebo postupujici neurotizaci rohovky objek-

tivizovat napf. pomoci in vivo konfokalni rohovkové mi-
kroskopie [19].

Casnou komplikaci vykonu mize byt hematom, popt.
infekce rany. Mezi pozdni komplikace patii predevsim
neucinnd neurotizace a rozvoj neuromu v oblasti anasto-
moézy (u nepfimé neurotizace). U naseho pacienta jsme
zadné komplikace nezaznamenali. K dosazeni vysledné-
ho dobrého efektu viak bylo potfeba provést jesté znovu
transplantaci amniové membrany do perzistujiciho de-
fektu.

ZAVER

Pfima a nepfima neurotizace rohovky za vyuziti n.
supraorbitalis, n. supratrochlearis nebo n. infraorbitalis
predstavuje moznost kauzalniho feseni u pacientl s téz-
kymi formami neurotrofické keratopatie. V nasi kazuistice
mladého muze s tézkou neurotrofickou keratopatii pra-
vého oka byla pouzita technika nepfimé reinervace ro-
hovky s vyuzitim stépu surdlniho nervu. Rohovkovy nalez
u pacienta z nasi kasuistiky se po zakroku vyrazné zlepsil,
prvni zndmky reinervace se objevily 5 mésicl po vykonu,
doslo k uzavreni chronické rohovkové ulcerace, 11 mé-
sict po vykonu je rohovka s vyjimkou vaskularizované
makuly v temporalni periferii zcela transparentni. Samot-
ny vykon je viak technicky naroény, pooperacni vyvoj je
komplexni a vyzaduje peclivé sledovani a v nékterych pfi-
padech i nutnost dalsich chirurgickych zakroku.
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SUHRN

Najcastejsou pricinou vypadkov v zornom poli v oftalmoldgii je glaukdmové ochorenie. K dalsim pri¢inam, sposobujicim poskodenie zorného pola pa-
tria lokdIne poskodenie samotného oka priintrabulbarnych ¢i retrobulbarnych neuritidach alebo pri irazoch. M6zu byt viak spdsobené aj pri celkovych
ochoreniach napr. pri endokrinnej orbitopatii, toxickej a nutri¢nej neuropatii alebo pri ochoreniach, ktoré su lokalizované intrakranidlne. Kazdy z tychto
nélezov uz sam o sebe napoveda o charaktere ézie, jej intrakranidlnej lokalizacii, stranovom vyskyte ako aj napovie, v ktorej ¢asti zrakovej drahy sa lézia
nachdadza. Pouzitie perimetra sa stalo preto primarnou vysetrovacou metddou, ktora je dostupna, nie je naro¢na a rychlo umozni predpokladat diagné-
zu. Pri patologickom néleze na perimetrickom vysetreni je nutné indikovat cielené zobrazovacie vysetrenia, ako napriklad pocitacova tomografia alebo
magnetické rezonancia. Clanok popisuje pacientku, ktora bola primarne vy$etrena na Klinike Oftalmolégie LF UK a UN Bratislava. Pacientka udavala
vypadky v zornom poli a po naslednej pocitacovej tomografii bola interdisciplinarne riesend a operovana na Neurochirurgickom oddeleni. Po operacii
doslo k vyraznému zlepSeniu bez patologického nalezu na perimetri.

Klucové slova: vypadok v zornom poli, homonymna hemianopsia, perimeter, zorné pole, atypicky meningeém

SUMMARY
SCOTOMAS IN THE VISUAL FIELD AS THE FIRST SIGN OF INTRACRANIAL
EXPANSION. CASE REPORT

The most common cause of visual field loss in ophthalmology is glaucoma. Other causes of visual field damage include local damage to the eye
itself in intrabulbar or retrobulbar neuritis or injuries. However, they can also be caused by general diseases, e.g. in endocrine orbitopathy, toxic and
nutritional neuropathy, or in diseases that are localized intracranially. Each of these findings in itself suggests the nature of the lesion, its intracranial
location, lateral occurrence, as well as in which part of the visual pathway the lesion is located. The use of perimeter has therefore become the primary
examination method, which is available, is not demanding and will quickly allow a diagnosis to be made. When found on a perimetric examination, it
is necessary to indicate targeted imaging examinations, such as computed tomography or magnetic resonance imaging. The article describes a patient
who was primarily examined at the Department of Ophthalmology, Faculty of Medicine, Comenius University and the University hospital of Bratislava.
The patient reported visual field outages, and after subsequent computed tomography, she was interdisciplinary managed and surgery was done on at
the Neurosurgical Department. After the operation, there was a significant improvement without a pathological finding on the perimeter.

Key words: visual field loss, homonymous hemianopsia, perimeter, visual field, atypical meningioma
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uvoD nulosti bolo vy3etrenie zorného pola jedina moznost dia-
gnostiky intrakranidlnej expanzie [1-3].

Hodnotenie zorného pola je délezité pri hodnoteni lé-
zii, ktoré sa tykaju zrakovej drahy. Najcastejsie sa vyuziva

Pri pohlade na urcity bod v priestore mozno vnimat
i Siroky priestor okolo tohto bodu, ktory sa oznacuje ako

zorné pole. Zorné pole predstavuje funkciu sietnice a je
suhrnom bodov, ktoré su vnimané jednym okom bez
jeho pohybu. Rozsah je urceny tvarom tvare, Cela a nosa.
Fyziologicky zorné pole pre bielu farbu ma rozsah: tem-
poralne 90°, nazalne 60° nahor asi 60° a nadol 70°. V mi-
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perimetria. V pripade pritomnosti defektu zorného pola
na perimetri s vylu¢enim oftalmologickej pri¢iny, svedci
tento nalez pre léziu nachadzajlcu sa v zrakovej drahe.
Podla vypadku na perimetri mozno urcit, ¢i sa lézia na-
chadza v retrobulbarnom priestore, v chiazme, pred ale-
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bo za chiazmou, pred alebo po corpus geniculate laterale
alebo v okcipitdlnom laloku. Kazda 1ézia sposobi typicky
vypadok, pre tu danu lokalizaciu [4,5].

KAZUISTIKA

Styridsat3estroéna pacientka, vy$etrena na konzilidrnej
ambulancii Kliniky oftalmolégie LF UK a UN Bratislava
v aprili 2020 udava asi dva tyzdne trvajuce zhorsené vide-
nia na pravé oko, vypadok v zornom poli, nevidi tempo-
ralnu ¢ast a nardza do predmetov. Udava taktiez problém
s priestorovou orientaciou a pocit, Ze jej vypadavaju
slovd, pripadne nevie dokoncit zacati manudlnu pracu.
Centralna zrakova ostrost na pravé oko 20/60, nekorigu-
je, na lavé oko 20/20, vnutrooc¢ny tlak na oboch ociach
18 Torr. Lokalny nalez na oboch ociach veku primerany.
U pacientky bolo realizované perimetrické vysetrenie
s ndlezom homonymnej hemianopsie (Obrazok 1 a 2). Pa-
cientka bola odoslana na vysetrenie pocitacovou tomo-
grafiou, bez podania kontrastne latky pre alergiu na jod.
Zéaver vysSetrenia ukdzal tumordznu expanziu parieto-
okcipitalne viavo s presunom stredociarovych Struktur
a vyraznym perifokdlnym edémom. Nasledovalo neuro-
logické vysetrenie, pri ktorom pacientka bola orientova-
na auto aj allopsychicky, bez meningedlnej symptoma-
tolégie, s re¢ou bez patologického nélezu, pri vysetreni
chédze lahké zanasanie doprava. Na dodiagnostikovanie
bola prijata na Neurologicku kliniku SZU v Bratislave. Pri
prijme zrealizovand magnetickd rezonancia so zdverom
tumoroézneho loziska parieto-okcipitalne vlavo parafalci-
nne, s vyraznym poskodenim mozgu v dosledku velkosti
nadoru, charakteru meningeému s podozrenim na pri-
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Obrazok 1. Zmeny zorného pola pravého oka u pacientky pred
operaciou
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tomnosti high grade zlozky (Obrazok 3). Konzultovana
Klinika neurochirurgie, kam pacientka nasledne preloze-
na. Na 11. den od stanovenia diagnézy pacientka pod-
stupila mikrochirurgicky neuronavigovanu resekciu cez
biparietookcipitalnu kraniotémiu, peroperacne merany
intrakranidlny tlak bol vo fyziologickom rozmedzi.
Tumordzna masa bola zaslana na histologické vy3etre-
nie, ktorého vysledok bol verifikovany Atypicky meningi-
om, WHO gr. Il. Po operdcii bola zrealizovana kontrolna
magnetickd rezonancia (Obrazok 4). Po dvoch mesiacoch

¢ Seen GAS120
el Seen G210

& Band Spot BRI MARTH

Obrazok 2. Zmeny zorného pola lavého oka u pacientky pred
operaciou

Obrazok 3. Magnetickd rezonancia T2 vaZenie pacientky pred
operaciou
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Obrazok 4. Magnetickd rezonancia T2 vazenie pacientky po
operacii
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Obrazok 5. Zmeny zorného pola pravého oka u pacientky pred
operaciou

od operdcie pacientka podstupila kontrolné vysetrenie
perimetrom, ktory bol bez vypadku bilateralne v zornom
poli (Obrazok 5 a 6). Pacientka je nadalej dispenzarizova-
nd oftalmolégom, neurolégom a neurochirurgom.

DISKUSIA

Poruchy zorného pola nepriaznivo ovplyviuju ¢innos-
ti kazdodenného Zivota, ako je osobnd hygiena, ¢itanie
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Obrazok 6. Zmeny zorného pola lavého oka u pacientky pred
operaciou

a vedenie vozidla, a mali by byt zohladriované pri plano-
vani rehabilita¢nych stratégii. Testovanie zorného pola
by malo byt vykonané u vietkych pacientov s léziami
zrakovej drahy.

Deficity zorného pola vyplyvajuce z neurooftalmolo-
gickych stavov mézu nepriaznivo ovplyvnit kvalitu Zivota
a Cinnosti kazdodenného zivota. Homonymna hemiano-
pia sposobuje u pacientov narusenie kazdodennych &in-
nosti, ako je osobna hygiena, priprava jedla, Soférovanie,
nakupovanie a pouzivanie teleféonov. Pacienti s homo-
nymnou hemianopiou popisuju tazkosti pri ¢itani, ktoré
mozno klasifikovat ako hemianopickud dyslexiu [6-9].

Pri diferencidlnej diagnostike je potrebné mysliet aj
na druzy terca zrakového nervu, ktoré mézu sposobit
skotomy v zornom poli [10].

Meningedmy mozu byt aj z posvy zrakového nervu
a tvoria asi 2 % vsetkych orbitalnych tumorov a 1-2 %
vsetkych meningedmov, castejsie sa ale v ocnici na-
chadzaju sekundarne meningeémy vrastajice do ocnice
z okolia [11].

Homonymnd hemianopsia nemusi byt spésobend len
tumordznou léziou v mozgu. Daldu pri¢cinou méoze byt
zadna kortikalna atrofia, ktora ma vacsinou pévod v pa-
rieto-okcipitdlnej kére. Vyskyt homonymného defektu
zorného pola v zadnej kortikdlnej atrofii je pomerne casty
av literature sa znac¢ne liSi od 47,5 % do 78 %. Homonym-
né hemianopické poruchy zorného pola u pacientov so
zadnou kortikdlnou atrofiou sa zvycajne objavuju s po-
ruchami zrakovych funkcii s pridruzenymi anomalnymi
zrakovymi vnemami ako napriklad nevnimanie obrazu,
halucinacie, simultanagndzia alebo achromatopsia.

Vizudlne priznaky mézu byt prvym a dominantnym kli-
nickym prejavom zadnej kortikélnej atrofie a oftalmolégo-
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via su ¢asto prvymi, ktori hodnotia tychto pacientov. Kaz-
dy oftalmolég by mal v ramci diferencidlnodiagnostického
procesu u pacientov s vizualnymi symptémami pamatat
na moznost neurodegenerativneho ochorenia [12,13].

Zhang vo svojej studii potvrdzuje, Ze mozgova priho-
da je najcastejSou pricinou homonymnej hemianopsie.
Velké oneskorenie medzi nastupom mitvice a rozpozna-
nim homonymnej hemianopsie naznacuje, Ze u pacien-
tov s mozgovou prihodou je hemianopsia ¢asto prehli-
adana [14].

Kamal-Salah popisuje pripad kedy pacientka mala syn-
drom mitochondridlnej myopatie, encefalopatie, lakta-
tovej acidézy a epizéd podobnych mozgovej prihode,
ktory sa nazyva MELAS syndrom. Je to dedi¢na porucha
spésobena mitochondrialnou DNA bodovou mutéciou
ovplyviiujucou RNA s oftalmologickymi prejavmi ako
vonkajsia oftalmoplégia, ptoza, retinitis pigmentosa, dy-
strofia, myopia, katarakty, atrofia zrakového nervu a ho-
monymna hemianopsia [15-17].

Homonymnu hemianopsiu méze sposobit nador v ob-
lasti optického traktu, v oblasti corpus geniculatum la-
terale, optickej radidcie a okcipitdlnej kory. Nadory su
zodpovedné za asi dve tretiny lézii v oblasti spankovej
kosti a asi jednu tretinu aZ jednu polovicu parietélnych
a okcipitalnych lézii. Pri mozgovych nadoroch je pra-
vidlom chronologickd sekvencia dvoch skupin znakov

a symptomov. Najskor fokalne priznaky zodpovedajice
|ézii tumoru vo vymedzenej mozgovej oblasti, neskor
vzdialené priznaky rasticeho nadoru, ktoré vedu k vse-
obecnym priznakom zvyseného intrakranidlneho tlaku.
Opisané a diskutované su rézne typy homonymnej hemi-
anopie v nadorovych léziadch pozdiz suprachiazmatickej
drahy. Diferencialna diagnostika nddorov mozgu spociva
vo vyluceni hematémov, abscesov, granulémov, parazi-
tovainé[18].

ZAVER

Vypadky v zornom poli a ich hodnotenie pri pouziti
perimetra je dolezité ovladat nie len pre oftalmoléga, ale
taktiez aj pre neuroléga ¢i neurochirurga. Po spravnom
vyhodnoteni je vysledok perimetra ndpomocny uz v Upl-
nych zaciatkoch este pred samotnym vysetrenim pacien-
ta alebo pouzitim zobrazovacich metdd. Netreba sa vak
spolahnut len na vysledok, ale na korelaciou s klinickymi
priznakmi pacienta.

Pocas vy3etrenia nasej pacientky sa ndm podarilo s in-
terdisciplindrnou spolupracou stanovit jasnu a rychlu
diagnézu, pacientku ¢o najrychlejsie podrobit opera¢né-
mu riedeniu, ¢im sme docielili vyrazné zlepsenie lokalne-
ho ale aj celkového stavu pacientky.
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ZPRAVA

Cestna plaketa T. R. Niederlanda udelena
prof. MUDr. Andrejovi Cernakovi, DrSc., FEBO,
pri prilezitosti zivotného jubilea

Prof. PhDr. MUDr. Alena Furdova, PhD., MPH, MSc., FEBO

prezidentka SOS

V roku 2020 sa dozil Zivotného jubilea vyznamny sloven-
sky oftalmolég, prof. MUDr. Andrej CERNAK, DrSc., FEBO.
Narodil sa 14.7. 1945 a ako mlady oftalmoldg zacinal na O¢-
nej klinike Lekarskej fakulty Univerzity Komenského (LF UK)
v Bratislave v budove nemocnice na Mickiewiczovej ulici.

Pocas celého svojho pdsobenia bol publikacne cinny
a mimoriadne aktivny aj pri vychove novych oftalmolégov.
Vyuzival pritom aj skisenosti, ktoré ziskal z 5 rocného poby-
tu ako oftalmolég-pedagdg v Republike Malta. Medzi jeho
vyrazné Uspechy patri aj zaloZenie O¢nej banky. Po otvoreni
novostavby Univerzitnej nemocnice sv. Cyrila a Metoda na
Antolskej ul. (v mestskej Casti Bratislava V - Petrzalka) sa kli-
nika pod jeho vedenim prestahovala do novovytvorenych,
vyhovujucejsich priestorov, kde pracovisko dnes plni tlohy
pregradualnej aj postgradualnej vychovy oftalmolégov ako
O¢na klinika Slovenskej zdravotnickej univerzity (SZU).

Profesor Cernak je aj priekopnik v oblasti refrakénej chi-
rurgie a vyuziva svoje dlhoro¢né skusenosti. Uz od roku
1993 ako prvi na Slovensku na O¢nej klinike v Bratislave na
Kramdroch zaviedli laserovu lie¢bu refrakénych chyb. Aj pod
jeho odbornym vedenim sa zacala rychlo rozvijat refrak¢na
chirurgia na Slovensku. V sucasnosti spolupracuje o¢né lase-
rové centrum EXCIMER s viacerymi odbornikmi posobiacimi
na Slovensku i v zahranici. Od roku 2007 p6sobi ako Skoliace
pracovisko Slovenskej zdravotnickej Univerzity v Bratislave.

Profesor Andrej Cernak aktivne pracuje pri priprave mla-
dych oftalmolégov pocas celého svojho Zivota, pri organi-
zovani odbornych podujati na Slovensku a pésobil v Slo-
venskej oftalmologickej spolo¢nosti aj medzinarodnych
oftalmologickych organizaciach. Je autorom a spoluauto-
rom desiatok kniznych a vedeckych publikacii doma aj v za-
hranici.

Pri prileZitosti Zivotného jubilea udelilo Prezidium Sloven-
skej lekarskej spolo¢nosti (SLS) panovi prof. A. Cernakovi
,Cestnu plaketu T.R. Niederlanda”. Ako prejav ocenenia vy-
sledkov jeho odbornej vedeckej prace a dlhorocnej Uspes-
nej reprezentacie SLS pocas troch funkénych obdobi vo
funkcii ¢lena Predsednictva / Prezidia SLS (1998-2011) a vo
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vybore Slovenskej oftalmologickej spolo¢nosti (SOS), mu

boli udelené aj dalsie pocty a ceny SLS:

- Zlata medaila SLS ,Propter merita” (v r. 2005, na navrh
Slovenskej oftalmologickej spolo¢nosti),

- Strieborna medaila SLS ,Propter merita” (v r. 1995, na
navrh Slovenskej oftalmologickej spolo¢nosti),

- Cestné élenstvo Slovenskej oftalmologickej spolo¢-
nosti, kol. ¢l. SLS (v r. 2015),

- Cestné ¢lenstvo Spolku slovenskych lekarov v Bratisla-
ve (vr. 2010, na navrh Spolku slovenskych lekarov v BA),

- Medaila zalozenia Spole¢nosti lékaisko-slowanskej
(vr.2010, na navrh Prezidia SLS).

Pan prof. A. Cernak zastupoval SLS aj v CIOMS (The Coun-
cil for International Organizations of Medical Sciences).
V tejto medzinarodnej mimovladnej organizacii, ktora bola
zalozend spolo¢ne s WHO a UNESCO v r. 1949 bol opakova-
ne zvoleny do funkcie vedeckého sekretara.

V mene Slovenskej oftalmologickej spolo¢nosti mu praje-
me vela zdravia a pracovného entuziazmu do dalsich aktiv-
nych rokov.

prof. PhDr. MUDr. Alena Furdovd, PhD., MPH, MSc., FEBO

prezidentka SOS
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retinalnfhemoragie, poruchy zraku, bolest oka, skiivcove viocky, konjunktivalni hemoragie, podrazdénioka, poait izho télesa, zvySené stzeni, blfaritda, suchost oka, ocni hyperemie, svédeni oka, artalgie, zvySent nitroocnino tlaku. Casté infekce
mocovych cest, anemie, hypersenzitivita, dzkost, degenerace sftnice, poskozenf sitnice, odlouCen sftnice, trhiina sftnice, odlouCenf pi%mentového epitelu ftnice, trhlina v pigmentovém epitelu sftnice, snizenf ostrosti zraku, hemoragie sklivce,
Eoﬁkozem’skliwe, veitida, ircitida, iridocyklitida, katarakta, subkapsuldmi katarakta, opacifikace zadniho pouzdra, keratitis punctata, abraze rohovky, zarudnutiv predni cdsti komory, rozmazané vidén, hemo,ra?iev mistéinjekce, ocnfhemoragie,

on#unktivitida, alergicky zanét spojivky, vjtok 2 oka, fotopsie,fotofobie, ocni iskornfort, otok vicka, bolestivost vicka, iekrven spojivek, kasel, nauzea, alergicke reakce (vyrdka, koprivka, pruritus, erytém). Uplny seznam nezadoucich cinkiiviz
souhm (idajd o pifpravku. Podminky uchovavani: Uchovavejte v chladnicce (2 °C-8 °C). Chrate pled rmrazem. Injekéni roztok: uchovaveite injekcni lavicku v krabicce, aby byl pripravek chrdnén pied svétlem. Pied pouditim mize byt
neoteviend injek(i lahvicka ponechana pf Eokojové teplot® (25 °C) po dobu 24 hodin. Injekéni roztok v piedplnené injekéni stiikacce: uchovévejte predplnénou injekin stiikacku v jejim zataveném obalu v krabicce, aby byl pripravek
chrangn pied svetlem. Pred pouzitim mize byt neotevieny obal ponechén pfi pokojové teploté (25 °C) po dobu 24 hodin. Dostupné Iékové formy/velikost baleni: InA'ekEm’ roztok: jedna injekCn lahwicka se zdtkou obsahujici 0,23 mi
sterilnl'hoinjekénfhoroztokualednatupa’iehlasﬁltrem.IngekfniroztokvpredplnenéinjekEm’stfﬂ(aEce:jedna piedplnénd injekénistifkackas0, 105 mi sterilnihoinjekcniho roztoku. Rey istraEnicisIo:Ilgekéniroztok: EU/1/06/374/004.
Injekéni roztok v predpInéné injekcni stiikacce: tU/1/06/374/003. Datum registrace/prodlouzeni registrace: 22. 1. 2007/11.11.2016. Datum posledni revize textu SPC: 23. 7, 2020. Dréitel rozhodnuti o registraci:
Novartis Europharm Limited, Vista Building, Eim Park, Merrion Road, Dublin 4, sko. Diive neZ lék predepiSete, prectéte si peclivé uplnou informaci o pripravku. Videj pfipravku je vdzan na lékafsky predpis. Pripravek je
hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho pojisténi. *\Simnéte si prosim zmény (zmén) v informacich o lécivém pripravku.
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L U XT U R N A GENOVA TERAPIE PRO LECBU
voretigene neparvovec DEDICNE DYSTROFIE SITNICE"?

for subretinal injection
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Budoucnost
plna moznosti

pro vase pacienty s mutaci v genu RPEGS

LUXTURNA® je indikovana k lécbé dospélych a pediatrickych pacientl
se ztratou zraku s potvrzenou retinalni dystrofii spejenousbialelickou
mutaci genu RPE65, ktefi maji dostatek funkenichvretinalnichrbunek:t

Zkracena informace o pfipravku

¥ Tento lécivy ptipravek podléha daldimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpeé¢nosti. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasilijakakoli podezienina nezadouci Gicinky. Podrobnosti o hlaseni nezadoucich tGcink jsou uvedeny v Souhrnu tidajli o pripravku v bodé 4.8.
Luxturna 5 x 10'2vektorovych genomii/ml koncentrat a rozpoustédlo pro injekéni roztok

Obecny popis: Voretigenum neparvovecum je genovy transferovy vektor, ktery pouziva kapsidu adeno-asociovaného viru sérotypu 2 (AAV2) jako
nosi¢ cDNA 65 kDa proteinu lidského retindlniho pigmentového epitelu (hRPE65) do sitnice. Voretigenum neparvovecum je ziskavan z pfirozené
se vyskytujicich AAV za pouziti rekombinantnich DNA technologii. Slozeni: Jeden ml koncentratu obsahuje 5 x 10'? vektorovych genomu (vg)
voretigenum neparvovecum. Jedna jednordzova 2ml injekéni lahvicka obsahuje 0,5 ml extrahovatelného objemu koncentratu, ktery je nutné
pred podanim naredit v poméru 1:10. Po rozmrazeni obsahuje jedna davka 1,5 x 10" vg v doddvaném objemu 0,3 ml. Indikace: Léc¢ba dospélych
a pediatrickych pacientU se ztratou zraku s potvrzenou bialelickou retinalni dystrofii spojenou s mutaci genu RPE65, ktefi maji dostatek funkénich
retindlnich bunék. Davkovani: Jedna davka 1,5 x 10" vg voretigen neparvoveku do kazdého oka. Kazda davka se aplikuje do subretindlniho
prostoru v celkovém objemu 0,3 ml. Jednotlivé aplikace do kazdého oka se provadéji v rliznych dnech v kratkém rozestupu, ne vsak kratsim nez
6 dni. Kontraindikace: Hypersenzitivita na Iécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. O¢ni nebo periokularni infekce. Aktivni intraokularni
zanét. Zvlastniupozornéni/opatfeni: Pfiprava a podavani pfipravku ma vzdy probihat za pouziti odpovidajicich aseptickych postupu. Pacienti maji
byt informovani, Ze je tfeba vyhnout se cestovani letadlem nebo jinému cestovani ve vysokych vyskach, dokud se nevstiebaji vzduchové bublinky
vzniklé v oku po podani pfipravku. Pacienti maji byt upozornéni, aby pfi pfetrvavajicich zrakovych obtizich kontaktovali svého Iékafe. Pacienti se maji
vyhnout koupani z dlivodu zvyseného rizika o¢ni infekce. Pacienti se maji vyhnout namahavé fyzické ¢innosti z divodu zvyseného rizika poranéni
oka. Pfechodné a zanedbatelné vylu¢ovani vektoru se mize objevit v slzach pacientl. Aby se snizila moznost imunogenity, maji pacienti pred
a po subretindlni injekci voretigen neparvoveku do kazdého oka dostat systémové kortikoidy. Interakce: Nejsou zndmy klinicky zdvazné
interakce. Studie interakce nebyly provedeny. Téhotenstvi a kojeni: Podavani voretigen neparvoveku v téhotenstvi se z preventivnich ddvodu
nedoporucuje. Riziko pro kojené novorozence/déti nelze vyloucit. Je nutno rozhodnout, zda prerusit kojeni nebo ukoncit/pferusit Ié¢bu voretigen
neparvovekem. Nezadouci ucinky: V souvislosti se zplisobem podani; velmi ¢asté: hyperemie spojivky, katarakta, zvyseni nitroo¢niho tlaku;
casté: Uzkost, bolest hlavy, zavrat, trhlina v sitnici, ztenceni rohovky, makuldrni dira, zanét oka, podrazdéni oka, bolest oka, makulopatie, choroidalni
krvaceni, konjunktivélni cysta, poruchy oka, otok oka, pocit ciziho téliska v oku, makularni degenerace, endoftalmitida, odchlipeni sitnice, poruchy
sitnice, krvaceni do sitnice, nauzea, zvraceni, bolest horni poloviny bficha, bolest rtl, vyrazka, otok obliceje, inverze T vin na EKG, komplikace pfi
endotrachedlni intubaci, dehiscence rany. V souvislosti s voretigen neparvovekem; €asté: retinalni depozita. Uplny seznam nezadoucich aéinka
viz Souhrn Udajl o pfipravku. Podminky uchovavani: Koncentrat a rozpoustédlo musi byt uchovavany a prepravovany zmrazené pfi teploté
nizsi nez -65 °C. Po rozmrazeni nema byt IécCivy pfipravek znovu zmrazen a mé byt ponechan pfi pokojové teploté (do 25 °C). Po nafedéni za
aseptickych podminek ma byt roztok ihned pouzit. Pokud neni pouzit okamzité, doba skladovani pfi pokojové teploté (do 25 °C) nemd byt delsi nez
4 hodiny. Dostupné lékové formy/velikost baleni: 0,5 ml extrahovatelného objemu koncentrdtu v 2ml injekénilahvi¢ce z cyklického olefinového
polymeru s chlorbutylovou pryzovou zatkou zatavenou hlinikovym odtrhavacim uzavérem. 1,7 ml extrahovatelného objemu rozpoustédla v 2ml
injek¢ni lahvicce z cyklického olefinového polymeru s chlorbutylovou pryzovou zatkou zatavenou hlinikovym odtrhdvacim uzavérem. Jeden
foliovy prebal obsahuje krabicku s jednou injekéni lahvickou s koncentratem a dvéma injek¢énimi lahvickami s rozpoustédlem. Registracni ¢islo:
EU/1/18/1331/001. Datum registrace: 22. 11. 2018. Datum posledni revize textu SPC: 16. 12. 2020. Drzitel rozhodnuti o registraci: Novartis
Europharm Limited, Vista Building, EIm Park, Merrion Road, Dublin 4, Irsko.

Dtive nez lék predepisete, prectéte si peclivé tplnou informaci o pfipravku. Vydej pfipravku je vazan na lékarsky predpis. Pfipravek neni
hrazen z prostiedkii vefejného zdravotniho pojisténi.

Reference: 1. SPC LUXTURNA®, datum posledni revize textu 16. 12. 2020. 2. Evropska Iékovéa agentura. Tiskova zprava 21. zafi 2018. EMA/CHMP/635637/2018.
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Press_release/2018/09/ WC500255739.pdf.
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@ HYLO DUAL INTENSE®

Pro stfedné tézke az tézke formy
suchého oka s nestabilnim slznym
filmem a tézkymi projevy zanétu

Dualni ucinek vysoce viskozni kyseliny ..
hyaluronové (0,2 %) a ectoinu (2 %)

Intenzivni zvihéeni a podpora - 4
pfirozené bariéry oka

DUAL .
INTENSE

Bez konzervacnich latek a fosfatt

Cca 300 kapek v baleni 10 ml
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HYLO DUAL INTENSE® je volné prodejny zdravotnicky prostiedek.
Vice informaci na www.hylo.cz a www.ursapharm.cz.

S URSAPHARM
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@ H Y LO EY E A R E Distributor pro Ceskou a Slovenskou republiku:

S ~ . URSAPHARM spol. s r.o.
INDIVIDUALNI PECE O VASE OCI Kubénské namésti 1391/11, 100 00 Praha 10



