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1. Uvod

Ackoli je glaukom jednim z nejdéle zndmych ocnich onemocnéni, jeho definice se S novymi
poznatky stale vyviji a neni dosud zcela jednozna¢na. Je to predevSim proto, Ze zejména
chronicky prosty glaukom je velmi dlouhou dobu zcela asymptomaticky a jako historicky prvni
byly tedy logicky popsany az termindlni stavy tohoto onemocnéni. S vyvojem znalosti a
diagnostickych moznosti se postupné zpétné posunujeme k objasnéni jednotlivych pficin
pozorovanych patologickych zmén a zaroven se tak posouvame stale k Casnéjsi a presnéjsi
diagnostice. Situace je komplikovana skute¢nosti, ze nemame k dispozici zadny jednoznacny
méfitelny parametr, ktery by umoziioval jasné uréeni ¢i vylouceni diagnézy.

Historicky byla dilezitym parametrem hodnota vySe nitroo¢niho tlaku (NOT). Na zakladé
studii byla stanovena horni hranice hodnoty nitroo¢niho tlaku na 21 mmHg, tedy hodnotu
priméru 15 mmHg + 2 smérodatné odchylky (SD = 3 mmHg) (* Shaarawy, TM et al., 2009).
V $irs$im povédomi laické i odborné vetejnosti je tento parametr dodnes piecenovan. Je vsak
znamou skutecnosti, ze existuji jedinci s nitroocni hypertenzi, u kterych zvySené hodnoty
nitroo¢niho tlaku nemaji za nasledek glaukomové zmény nervovych vlaken sitnice a naopak
jedinci s normotenznim glaukomem, u kterych opakované méfime normalni hodnoty
nitroo¢niho tlaku, a pfesto jednoznacné prokazujeme typickou glaukomovou neuropatii
zrakového nervu, mnohdy s odpovidajicimi vypadky v zorném poli. Dnes navic vime, ze
méfené hodnoty nitroocniho tlaku jsou do znacné miry zdvislé na metodé¢ meéfeni, na
biomechanickych vlastnostech stény oka (pfedev§im rohovky), ale i na spolupraci méfené
osoby a individualnim hodnoceni vySetfujictho. Hodnoty nitroo¢niho tlaku mohou také
v pribéhu dne zna¢né kolisat, vyznamngjsi vykyvy byly navic zaznamenany pravé u
glaukomatikd (* Shaarawy, TM et al., 2009).

Na pocatku dvacéatého stoleti zacal byt kladen diraz na hodnoceni perimetru a k diagnoze
glaukomu patfily typické vypadky zorného pole. Bylo zjevné, ze tyto vypadky jsou funkénim
korelatem anatomickych zmén na papile zrakového nervu, predev§im ztencovani
neuroretinalniho lemu a rozvoje centralniho prohloubeni, tzv. exkavace. Vyvoj téchto zmén
dokazali zkuSeni oftalmologové odhalit diive, nez se projevily funkéné€ vypadkem na perimetru.

Z patologickoanatomickych studii pak bylo patrné, Ze rozvoj exkavace na papile u glaukomu



souvisi s ubytkem axont gangliovych bunék sitnice a tedy i se ztenCovanim vrstvy nervovych
vlaken sitnice. Hodnoceni nalezu na papile zrakového nervu patii i dnes mezi zakladni kameny
diagnostiky a monitorovani glaukomu, stejné jako hodnoceni vyse nitroo¢niho tlaku, nalezu na
perimetru ¢i vySetfeni zmén v komorovém uhlu. Velka pozornost je vSak novodobé vénovana
moznostem objektivniho méfeni tloustky vrstvy nervovych vlaken sitnice. Jeji ztenceni totiz
predchazi pozorovatelnym zméndm na terci zrakového nervu a zachyt glaukomu, stejné jako
jeho monitorace, se opét posouva k ¢asnéj$im detekovatelnym zménam.

V soucasné dob¢ bychom asi nejlépe mohli glaukom charakterizovat jako skupinu onemocnéni,
u které dochazi k charakteristickému poskozeni ocnich tkani, zejména gangliovych bunck

sitnice, poskozeni je progresivni a vzdy alesponi ¢aste¢né souvisi S vysi nitroo¢niho tlaku.

2. Epidemiologie glaukomu

Glaukom je celosvétove nejéastéjsi pri¢inou nevratné slepoty. Dle tdaji WHO z roku 2002 byl
glaukom pfic¢inou slepoty u 12.3% nevidomych. Z epidemiologickych studii vyplyva, ze
glaukom ziistdva velmi Casto nerozpozndn, zejména v pocateCnich stadiich, kdy je zcela
asymptomaticky (!Shaarawy, TM et al., 2009). V rozvinutych zemich s vysokym
ekonomickym standardem se v populacnich studiich pohybovalo procento diive
nediagnostikované¢ho glaukomu na hladin€ okolo 50%, v ekonomicky slabSich oblastech Jizni
Ameriky ¢i Asie to bylo az 90%. Vyplyva to zejména z nedostatecné informovanosti vetejnosti
ohledné glaukomu, vliv hraje také dostupnost zdravotnické péce v jednotlivych zemich. DalSim
dalezitym vysledkem epidemiologickych studii je poznatek, Ze vyskyt a predev§im zastoupeni
zékladnich typli glaukomu se 1i§i v zavislosti na etnickém ptvodu. V béloSské populaci
pfevazuje glaukom otevieného thlu a jeho prevalence vychézejici z meta-analyzy jednotlivych
studii se pohybuje okolo 2%, prevalence glaukomu s uzkym uhlem se pohybuje kolem 0,1%.
V asijské populaci je pomér vyskytu glaukomu s otevienym a uzkym uthlem prakticky
vyrovnany. Je piedpoklad, Ze 50% pacientll s glaukomem tzkého uhlu pochazi z Ciny a 85%

Z Asie.



3. Klasifikace glaukomu

3.1 Glaukom u dospélych

Glaukom rozdélujeme na primarni a sekundarni, dalsim dtlezitym klasifika¢nim kritériem jsou
parametry komorového uhlu, podle kterych rozeznavame glaukom s otevienym a s tizkym
uhlem.

Primarni glaukom s otevienym thlem (POAG) je chronickd progresivni opticka neuropatie
S typickymi morfologickymi zménami na papile zrakového nervu a ve vrstvé nervovych vlaken
sitnice pfi absenci jinych o¢nich onemocnéni ¢&i vrozenych anomalii (*Shaarawy, TM et al.,
2009, 2European glaucoma society, 2014). Dochazi k poskozeni axondi gangliovych bunék
sitnice s jejich naslednou apoptézou. V Evropé i celosvétové je druhou nejcastéjsi pric¢inou
slepoty. Mezi jeho hlavni rizikové faktory patii vék (je vzacny pted 50. rokem véku), zvySeny
nitroo¢ni tlak, rasa (n€kolikanasobné vyssi riziko u Afroamericanti oproti bélochiim), rodinné
anamnéza glaukomu, niz$i centralni tloustka rohovky, myopie, nizky o¢ni perfuzni tlak.
Jedinym ovlivnitelnym rizikovym faktorem tak zGstdvd nitrooni tlak. Lécba je
medikamento6zni, laserova a chirurgicka.

Sekundérni glaukomy tvoii heterogenni skupinu onemocnéni, u nichz je dominujici vysoky
nitrooéni tlak (* Shaarawy, TM et al., 2009, 2 European glaucoma society, 2014). Né&které formy
sekundarniho glaukomu kombinuji pficiny glaukomu s otevienym thlem i iizky komorovy thel
(traumaticky glaukom, uveiticky glaukom). Mezi hlavni sekundarni glaukomy s otevienym
uhlem patii pseudoexfoliativni glaukom, pigmentovy glaukom, glaukom spojeny
s onemocnénim €ocky ¢i s intraokuldrnim krvacenim, uveiticky glaukom, posttraumaticky
glaukom, steroidni toxicky glaukom, glaukom po nitroo¢nich operacich, glaukom pfi zvySeném
episklerdlnim vendznim tlaku.

U primarniho glaukomu s iizkym thlem je dominujicim znakem okludabilni komorovy uhel,
tedy riziko iridotrabekularniho kontaktu s naslednou elevaci nitrooéniho tlaku (* Shaarawy, T™M
et al., 2009, 2 European glaucoma society, 2014). Jedna se tedy o anatomické riziko elevace
nitroo¢niho tlaku. Proto se také liSi terapeuticky piistup, ve kterém dominuje provedeni
iridotomie, terapie miotiky ¢i ¢asnéjsi chirurgicka terapie. Komorovy tihel miize byt uzavieny

1 sekundarné. Mezi tyto jednotky patii naptiklad sekundarni pupilarni blok (napt. pii sekluzi
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zornice pi1 uveitid¢), neovaskularni glaukom, iridokorneédlni endotelialni syndrom, zadni
polymorfni dystrofie rohovky, fibréza v oblasti komorového thlu po traumatu ¢i ocnich

operacich, pozanétlivé sristy v komorovém uhlu, maligni glaukom.

3.2 Glaukom u déti

Glaukom v détském veéku se v mnoha ohledech vyznamné 1isi od glaukomu v dospélosti.
Specifické je zejména hledisko etiologické, piedevsim u vrozenych forem glaukomu, dale
hledisko diagnostické, terapeutické a socioekonomické.

Klasifikace détského glaukomu neni zcela jednotna (* Shaarawy, TM et al., 2009, 2 European
glaucoma society, 2014, 2 Filous A, 1998, 4 Autrata R, 2008). Jednotlivi autofi se shoduji v
rozde€leni na primarni a sekundarni glaukom. Klasifikace sekundarniho glaukomu je pomérné
ustalend, nebot je znadma vyvolavajici pficina glaukomu — nejcastéji predchozi operace
(zejména operace katarakty), urazy oka, nitroo¢ni zanéty, 1écba kortikosteroidy. Neékteti autofi
fadi mezi sekundérni také glaukomy vznikajici na zdklad€ vyvojovych anomadlii oka (aniridie,
Petersova anomalie) nebo v rdmci ocnich i systémovych chorob a syndromil (neurofibromatéza,
Sturge-Weberv syndrom, Loweho syndrom, Axenfeld-Riegriv syndrom, zadni polymorfni
dystrofie rohovky), jini tyto glaukomy fadi mezi primarni.

Primérni glaukomy u déti 1ze morfologicky rozdélit predevsim podle toho, zda je jejich pti¢inou
vyvojova anomalie v oblasti komorového uhlu ¢i se jedna o détskou obdobu primarniho
glaukomu otevieného uhlu u dospélych. Obé jednotky se budou liSit pfedevsim strategii 1écby,
kdy u vyvojovych zmén bude primarni 1écba chirurgickd, u druhé formy spiSe medikamentdzni.
Pokud jde o diagnostiku glaukomu v détském véku, je relativné jednoducha u vrozenych forem
vedoucich k rozvoji typickych zmén (zaSednuti rohovky, trhliny Descemetské membrany
rohovky, tzv. Haabovy strie, hydroftalmus, myopizace) 1 u sekundarnich forem, kdy na
glaukom pomyslime vzhledem k jiz diagnostikovanému primarnimu problému (trauma, uveitis,
syndromy, vrozené¢ anomadlie apod.). Obtizna muiZe byt naopak diagnostika primarniho
juvenilniho glaukomu, ktery je tak jako u dospélych casto dlouho asymptomaticky, v détském
véku na né&j navic nebyva vzhledem ke vzacnosti pomysleno a pii omezené vysettitelnosti u

déti jsou glaukomové zmény snéaze prehlédnutelné.
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Velmi dulezité je také déleni détského glaukomu z hlediska véku, hlavné vzhledem k tomu, ze
elevace nitroocniho tlaku v prvnich 3 letech zivota vyvolava typické, Casto ireverzibilni
morfologické zmény.

Primérni vrozeny glaukom

Ptic¢inou tohoto typu glaukomu je nejspise trabekulodysgeneze, tedy porucha diferenciace a
zastaveni vyvoje struktur komorového tthlu vedouci k jeho dysfunkci. Udaje o vyskytu se
pomeérné 1i8i, pohybuji se od 1 ptipadu na 2,5 tisice az po 18 tisic novorozenct, vyssi frekvence
je v zemich Blizkého a Stfedniho vychodu. Konsangvinita rodi¢l zvySuje riziko vyskytu 5-10x.
V populaci slovenskych Romii je vyskyt 1/800. Vyskyt je vétSinou sporadicky
s multifaktoridlni dédicnosti, v 15% pak familidrni, autosomalné recesivné dédi¢ny. V 65-80%
byva oboustranny, castéji jsou postizeni chlapci, pfiblizné v poméru 3:2. Asi 25% se
manifestuje kratce po narozeni, 60% do ptl roku zivota a 80% do jednoho roku. Zbylych 20%
se manifestuje bud’ do 3 let véku a onemocnéni je pak nazyvdno primarnim infantilnim
glaukomem, nebo jesté pozdéji a spada pak do forem juvenilnich, jiz bez typickych znaki pro
vrozeny glaukom (Haabovy strie, zaSednuti rohovky, pfipadné¢ hydroftalmus). Lécba je
primarné chirurgicka, nejcastéji je indikovana trabekulotomie.

Juvenilni priméarni glaukom

U déti ve v€ku nad 3 roky jiz nedochédzi k anatomickym zméndm typickym pro vrozeny a
infantilni glaukom. Jeho diagnostika proto byva svizelnéj$i a casto opozdénd, hlavnim
pfiznakem jsou zmény na terci papily zrakového nervu, tedy rozvoj jeho exkavace (,,cupping®).
Diivodem rozvoje glaukomu je bud’ frustni forma vrozenych zmén komorového tihlu (¢ili jakasi
opozdéna forma vrozeného glaukomu), ptipadné je pfi¢ina nezndmd a onemocnéni se svou
charakteristikou podoba priméarnimu glaukomu otevieného uhlu dospélych. Pro tuto formu byl
nalezen gen oznaCovany jako TIGR, neni vSak jasna pfesna patogeneze vzniku onemocnéni.
Byva v naprosté vétSin€ bilaterdlni, postizeni obou o¢i ale Casto byva asymetrické. Terapie je

bud’ chirurgicka nebo medikamentozni, piipadné je kombinaci obou.



4. Diagnostika glaukomu

Z predchoziho textu jiz vyplyva, ze stanoveni diagnozy glaukomu byva ¢asto otazkou nékolika
raznych vySetteni a mnohdy i jejich opakovani a srovnavani v case. VétSina metod slouzicich
k diagnostice je uzivana i k monitoraci u¢innosti 1é¢by u jiz diagnostikovanych glaukomatikd.
Proto naptiklad u vrozeného glaukomu neni mnohdy obtizné vysloveni samotné diagndzy
vzhledem Kk typickym zménam. Svizelné miize byt az nasledné sledovani ucinnosti zvolené
terapie.

4.1 MéFeni nitroo¢niho tlaku (tonometrie)

prokazano, ze jedinec s dlouhodobé zvysenym nitroo¢nim tlakem na hodnoty 26 mmHg a vyssi
ma 12x vyssi riziko rozvoje glaukomu (> European glaucoma society, 2014). U vrozeného
glaukomu je navic pfima souvislost s elevaci nitroo¢niho tlaku a rozvojem anatomickych zmén
na bulbu. Monitorace hodnot nitroo¢niho tlaku je tedy pro posouzeni G¢innosti terapie zasadni.
Schiétziiv impresni tonometr. Svym principem jde o hloubkomér, ktery méti hloubku
deformace rohovky pfi zatizeni jejiho stfedu ty¢inkou s drobnym zavazickem. VySetfovany lezi
na zadech a na znecitlivélou rohovku polozi vySetfujici tonometr s uréitym zavazickem (5.5,
7.5, 10 ¢i 15g). Hloubka deformace rohovky je zobrazena ryskou na stupnici pfistroje, lze ji
prepocitat na bézné uzivané jednotky méfeni nitroo¢niho tlaku (tedy mmHg). Pro svou malou
piesnost a relativni slozitost provedeni (métfeni vleze, spoluprace) je tato metoda meéteni
pouzivana jen vyjimecné.

Aplanaéni tonometr. Je povazovan za zlaty standard méfeni nitroo¢niho tlaku, hodnoty
méfené Goldmannovym tonometrem jsou v literatufe povazovany za referen¢ni. Metoda byla
zavedena Goldmannem a Schmidtem v roce 1957. Ke stérbinové lampé lze vétSinou piipevnit
rameno s koaxialn¢ umisténym konusem tvaru komolého kuzele, slouzici k méteni nitroo¢niho
tlaku. Po znecitlivéni rohovky a jejim obarveni fluoresceinem je konus pfiloZen na rohovku a
ovladanim ramene je zvySovan tlak konusu na rohovku, dokud nedojde k oplosténi (aplanaci)
centra rohovky v presné stejném plosném rozsahu jako je plocha piedni ¢asti konusu (7.35
mm?). Tlak potiebny k aplanaci rohovky v dané konstantni plose je pfimo imérny nitrooénimu

tlaku (Fick-Imbertiv zakon, W = P x A). Pfi dané plose 7.35 mm?jsou vyrovnany sily, které by



mohly méfeni ovliviiovat, tedy predevs§im rigidita rohovky a povrchové napéti slzného filmu.
Uvedeny vztah plati pfi centralni tloust’ce rohovky okolo 500um. Na ovlada¢i ramene je
stupnice kalibrovana v torrech (milimetrech rtutového sloupce), umoziujici pohodIné odecteni
hodnoty nitroo¢niho tlaku. Aplanaci rohovky v pozadované plose poznd vySetiujici
pozorovanim rohovky zvétSovaci soustavou (jako pifi vySetieni pifedniho segmentu oka) za
pouziti kobaltového filtru. Jsou viditelné 2 pilkruhy ménici svou polohu dle dosazené plochy
aplanace. V okamziku dotyku jejich vnitinich linii (tedy za stavu jejich koincidence) je
dosazeno aplanace rohovky v pozadované mifte.

Na naméfené hodnoty miize mit vliv kvalita slzného filmu, rohovkovy astigmatismus nad 3
dioptrie, polomér zaktiveni rohovky, Valsalviiv manévr, zadrzeni dechu, pfivirani oc¢nich
Stérbin ¢i tlak vySetiujiciho na vicka pii pasivnim otvirdni o¢nich §térbin, edém rohovky, vyssi
hodnoty centrdlni tlouStky rohovky, méfeni v jiné nez centrdlni oblasti rohovky, napf.
V souvislosti se zménou pohledového sméru.

Bezkontaktni tonometr. Bezkontaktni tonometr byl vyvinut v 70. letech 20. stoleti. Proud
vzduchu trvajici v fadu milisekund s postupné nartlistajici intenzitou je vyslan na rohovku tak,
aby doslo k jeji aplanaci. Ta je registrovana pomoci detektoru svétla odrazeného od rohovky.
Zdroj svétla vysila na rohovku paprsky pod urcitym thlem a detektor je umistén na opacné
stran¢ tak, aby zachytil odrazené paprsky v okamziku aplanace rohovky, kdy se tato chova jako
planarni odrazova plocha. Cim vys§i je nitrooéni tlak, tim delsi bude interval mezi zadatkem
vyslani vzduchového pulzu a aplanaci rohovky. Pravé tento interval je v pfistroji méfen velmi
ptesnou ¢asomirou a piepocitan na hodnotu nitroo¢niho tlaku v torrech. Vysetieni predpoklada
umisténi hlavy vySetfovaného do opérky pfistroje, Siroce oteviené o¢ni Stérbiny a piimy
pohledovy smér. Vzduchovy puls vyslany proti rohovce vyvolavéa obvykle obranné reflexy.
Modernim bezkontaktnim tonometrem je tzv. ocular response analyzer (ORA), ktery hodnoti
zaroven biomechanické vlastnosti rohovky. Méteni probiha ve dvou fazich. Nejprve je zméfen
nitroo¢ni tlak pfi primarni aplanaci rohovky vzduchovym pulzem (force in applanation).
Nasledné je vyslan dalsi vzduchovy puls, ale métfeni nitroo¢niho tlaku prob&hne az ve fazi

zpétného narovnavani rohovky do sférického tvaru (force out applanation). Rozdil obou hodnot



je nazyvan hysterézou rohovky (corneal hysteresis, CH). Vysledkem méieni je hodnota tzv.
Corneal-Compensated Intraocular Pressure (IOPcc) a Corneal Resistance Factor (CRF).
Tonopen. Jedna se o prenosny digitalni kontaktni tonometr uvedeny do praxe koncem 80. let
20. stoleti. Ma tvar vétsi tuzky a jeho velkou vyhodou je moznost métfeni nitrooc¢niho tlaku u
leziciho pacienta (napiiklad pii vySetfeni malych déti v celkové anestézii ¢i imobilniho
pacienta), rovnéz odpadaji obavy men$ich déti z fixace hlavy v opérce $térbinové lampy.
Ptistroj pracuje na principu aplanace rohovky velmi jemnym centralnim pistem o primeéru
1.02mm, umisténym v koncovce zafizeni. Koncovka s pistem je chranéna tenkym latexovym
navlekem uréenym k jednorazovému pouziti. Sila potifebna k aplanaci je méfena pruzinkovym
métakem. Vyhodou je skutecnost, Ze rohovky se v okoli pistu dotyka i1 plocha koncovka
zafizeni a rezistence rohovky by tak méla hrat jen minimalni roli. Hodnota nitroo¢niho tlaku je
zobrazena po deseti jednotlivych méfenich na displeji ptistroje s udanim spolehlivosti méfeni
(je zohlednén zejména rozptyl hodnot jednotlivych métenti).

Dynamicky konturni tonometr Pascal. Do praxe byl uveden v roce 2002. Jedna se o kontaktni
tonometr piipevnény ke $térbinové lampé€, ovSem nepracujici na principu aplanace rohovky.
Vychazi z ptedpokladu, Ze pokud na rohovku bude polozena tésné priléhajici konkavni ¢ocka
(kopirujici konvexni konturu rohovky), budou na ni ptenaSeny sily vytvoiené nitroo¢nim
tlakem. Cotka ma polomér zak¥iveni 10.5mm a pramér 7mm, V jeji centralni &asti je vlozen
piezoelektricky tlakovy senzor o priméru 1.2mm. Tonometr je pfilozen na anestezovanou
rohovku pod konstantnim tlakem 1g a kontinualn€ snima dynamickou kfivku nitroo¢niho tlaku
kolisajiciho v zavislosti na systolickém a diastolickém krevnim tlaku.

Rebound tonometr. Jedna se o novy typ tonometru, uvedeny na trh v roce 2003 pod nazvem
ICare. Zmagnetizovana sonda je pohanéna proti rohovce pomoci elektromagnetické civky.
Pohybem sondy vznika napéti snimané senzorem. Ve chvili kontaktu sondy s rohovkou dochazi
ke zpomaleni sondy. Cim vyssi je nitroo¢ni tlak, tim rychleji je zpomaleni a kratsi kontakt
sondy s rohovkou. Hodnoty jsou pak ptevedeny na hodnoty nitroo¢niho tlaku. Jedna se o ru¢ni

zafizeni, anestezie rohovky neni nutna vzhledem k minimalnimu kontaktu s rohovkou.



4.2 VySetieni komorového uhlu:

Komorovy uhel Ize vySetfit mikroskopicky bud’ na Stérbinové lampé ¢i pomoci operacniho
mikroskopu za pouziti Goldmannovy vySetiovaci kontaktni cocky. Tato ¢ocka obsahuje
centralni oblast, pies niz lze vySetfovat struktury zadniho polu bulbu, v periferii ¢o¢ky jsou
pravidelné rozmistény nejcastéji 3 odrazné plochy s riznym tthlem sklonu (73°, 66° a 59°). Po
instilaci anestetik se cocka prilozi ptimo na rohovku, osvétlovaci soustava se nastavi koaxialné
s pohledovym smérem zvétSovaci soustavy a osvitem nejvice sklopené odrazové plochy cocky
lze pozorovat komorovy thel. Dal$imi dvéma zrcatky lze pii roz§ifené zornici vysetfit periferii
sitnice.

Komorovy uhel a anatomické poméry ptedniho segmentu oka lze také nepfimo hodnotit pomoci
modernich zobrazovacich metod. Je to zejména prednésegmentova opticka koherenéni
tomografie (OCT), dale pfistroje vyuZzivajici Scheimpflugova principu a ultrabiomikroskopie

(UBM), tedy vysetfeni pomoci vysokofrekvencni ultrazvukové sondy.

4.3 Perimetrie

Perimetrii rozumime vysetieni zorného pole oka. Nejvyssi rozliSovaci schopnost lidského oka
je vmakule a ur¢eni centralni zrakové ostrosti je tedy vazano na tuto malou oblast sitnice.
Periferie zorného pole je ovSem dilezita pro orientaci, 1 kdyz v téchto ¢astech je rozliSovaci
schopnost sitnice mnohem nizsi.

Principem perimetrie je nabizeni podnét v periferii zorného pole vySetfovanému pii fixaci
vhodné znacky vySetifovanym okem (fixaci je tedy jasné udana poloha makuly). Podnéty maji
nejcastéji charakter svételného bodu o pfesné definované velikosti, svételnosti a vinové délce.
VySetfovany udava okamzik, kdy pii fixaci znacky vidi v periferii zorného pole nabizeny
svételny podnét. Rozlisujeme kinetickou a statickou perimetrii.

Pti kinetické perimetrii je nabizeny podnét v ndhodné zvoleném meridianu posunovan od
periferie smérem k centru a vySetfovany ur¢i okamzik, kdy podnét v zorném poli poprvé
zahlédne. Je téz mozny opacny postup, kdy svételny podnét je posunovan od centra k periferii

a vySetfovany udéa okamzik, kdy podnét pfestane vnimat.



Pii statické perimetrii jsou v nahodile volenych bodech periferie rozsvécovany svételné
podnéty, v piipadé, ze pacient podnét vnima, stiskne tlacitko piistroje. V modernich
automatickych pocitacovych perimetrech je mozné volit rozsah vySetfované oblasti zorného
pole a také volit riznou strategii vySetieni. Pii nadprahové (supratreshold) strategii ma svételny
podnét stale stejny preddefinovany nadprahovy jas. Vysledkem je tedy hrubé urceni piipadnych
vypadkt zorného pole, vyhodou testu je jeho rychlost. Pii prahové (full-treshold) strategii
perimetr ,.titruje* jednotlivé oblasti z hlediska prahové hodnoty svételného impulsu, vysledkem
je podrobngjsi meéfeni pripadné hloubky skotomu. Pfistroj také registruje, zda vysetfovany
dobfe fixuje sttedovou znacku a sleduje i1 dalsi parametry vedouci k posouzeni spolehlivosti
vySetteni (faleSné pozitivni a faleSné€ negativni reakce vySetfovaného).

Méng Casto uzivané jsou perimetry vyuzivajici svétlo o kratké vinové délce (u glaukomu podle
publikovanych studii dochazi ke zménam barvocitu), ddle perimetry testujici kontrastni citlivost
jednotlivych oblasti sitnice (frequency doubling technology, FDT, testujici magnocelularni
gangliové buriky sitnice, kterych je pouze 3-5% a jejich defekt tak miiZe byt diive zachytitelny)
a dalsi.

Je potieba zdlraznit, ze perimetrie je vySetieni vyrazné zavislé na spolupraci pacienta, tedy do

zna¢né miry subjektivni.

4.4 Vysetieni terce zrakového nervu pohledem

Papilu zrakového nervu vysetfujeme stejné jako pfi rutinnim oftalmologickém vySetteni. Mame
k dispozici ptimou a nepfimou oftalmoskopii, piipadné fotodokumentaci.

Pti pfimé oftalmoskopii je obraz sitnice sledovan jednim okem piimo z kratké vzdalenosti (cca
2cm) a je zvétSen imérné optické mohutnosti oka. Oblast sitnice, kterou jsme pii daném sklonu
oftalmoskopu schopni pozorovat, je cca 2mm. Pfima oftalmoskopie je z hlediska vySetieni
sitnice malo prehledna, pfinasi ovsem moznost detailniho vySetfeni, coz je pii hodnoceni terce
zrakového nervu vyhodou. Pfi pohledu piimym oftalmoskopem postradame prostorovy vjem
(struktury pozorujeme jednim okem). Dalsi moznosti je pouziti zeleného (bezcerveného)

svételného filtru, diky kterému je mozné vySetieni vrstvy nervovych vladken sitnice, kterd je
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jinak na pozadi cCerveného reflexu od cévnatky prakticky nerozliSitelna
(chromatooftalmoskopie).

Nepiimy oftalmoskop umoziuje vysetieni sitnice z vétSi vzdalenosti (cca 50cm) za pouziti
vySetiovaci CoCky. Tato ¢ocka je nejcastéji asféricka spojka 28D. Vysetiujici ji drzi pied okem
ve vzdalenosti odpovidajici jeji ohniskové vzdalenosti a pres tuto coCku osvétluje zadni
segment a zaroven pozoruje obraz sitnice. Zdroj svétla je vétSinou umistén na ¢elence, na niz
jsou rovnéz umistény okuldry urcené k vysetifovani obéma ocima. Obraz sitnice se pies
vySettovaci ¢ocku zobrazi jako realny a prevraceny mezi okem vysetiujiciho a vysetfovaného.
Vysledny obraz je méné zvétSeny nez pii pfimé oftalmoskopii, diky pouziti spojky je vSak
zobrazena vétsi Cast sitnice a vySetieni je tak ptrehlednéj$i. Umoziluje prostorovy vjem diky
pozorovani obrazu binokularn€. Vysetfeni zadniho segmentu je mozné i na Stérbinové lampé
za pouziti vySetfovaci ¢ocky neutralizujici ldmavost optickych médii oka. Nejcastéji je
vyuzivana Volkova asféricka ¢ocka o hodnoté 90D, kterou vysetiujici predkladd cca 15mm
pred vysetiované oko. Cocka vytvaii pfevraceny obraz oéniho pozadi s prostorovym vjemem
diky binokuldrnimu vysetieni.

Mezi hlavni parametry hodnocené pii vySetfeni terCe zrakového nervu pohledem patii
hodnoceni exkavace, neuroretinalniho lemu, pfitomnost hemoragii, vzhled cév na papile a
pfipadné charakter parapapilarni atrofie. Diilezitym parametrem je velikost terée zrakového
nervu. Fyziologicky prumér papily je 1.5mm. Pti méfeni tere za pomoci konvexnich ¢ocek na
Stérbinové lampé je nutno pouzit korekéni koeficient (napt. pro ¢ocku Superfield je to hodnota
1.5). Casto vyuzivanym, nicméné pomérné nepesnym parametrem popisu papily je pomér
pruméru exkavace a pruméru terce, tedy cup-to-disc ratio (C/D nebo CDR). Vzhledem
k vyrazné zavislosti tohoto parametru na priméru papily mize byt jeho hodnoceni zavadgjici.
Samotny pomér C/D 0.3 tak mize byt vysoce patologicky a naopak pomér 0.8 miize byt zcela
normalni, nebot’ u velkého terce zrakového nervu je dostatek mista k rozloZzeni axonl
gangliovych bun€k v periferii papily a vznika tak zaroven velky centrdlni prazdny prostor.
Stejné tak asymetrické umisténi exkavace se zuZenim neuroretinalniho lemu v ur¢itém miste je
velmi pravdépodobné patologické, i kdyz C/D pomér miize byt stejny jako u fyziologického

terCe s centralné umisténou exkavaci. Evropska glaukomova spolecnost proto nedoporucuje
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pouzivani CDR v diagnostice glaukomu, pozornost by méla byt vénovana hlavné
neuroretinalnimu lemu. Pfi jeho posuzovani si v§imame zachovani tzv. pravidla ISNT (inferior-
superior-nasal-temporal). Neuroretinalni lem je u zdravych o¢i u ¢isla 6 a 12 minimalné stejné
silny jako v ostatnich partiich papily, zpravidla je nejsiln€j$i v dolnim, respektive
inferotemporalnim sektoru, nasledovan hornim (superotemporalnim), nasalnim a temporalnim
sektorem (ISNT). Toto pravidlo je méné vyjadieno u velkych papil, kde je rozmisténi
nervovych vldken cirkularné rovnomérnéjsi a u malych papil, kde exkavace zrakového nervu
nemusi byt vibec zietelnd. Hodnoceni mize také ovlivnit Sikmy vstup zrakového nervu do
stény oka, tzv. tilted disc. Také hodnoceni u myopickych bulbii miiZze byt obtizné. U glaukomu
dochéazi k progresivnimu zten¢ovani neuroretindlniho lemu zpravidla difusn€, méné casto
lokaln¢ ve formé ,,zatezu® (notching). Pfitomnost tfiskovitych hemoragii na okraji papily je
vysoce suspektni z glaukomového plivodu, fyziologicky se objevuje jen u 0,2% o¢i. Pfi
ztenCovani neuroretinalniho lemu se také méni tvar cév na papile, vedouci zejména k jejich

typicky bajonetovitému ohybu na hran€ neuroretinalniho lemu.

Dalsi udaje tykajici se diagnostiky glaukomu jsou uvedeny v nasledujici kapitole vénujici se

pfistrojovému vySetieni papily zrakového nervu a zejména vrstvy nervovych vlaken sitnice.

5. Pristrojové vySetieni papily zrakového nervu a vrstvy nervovych vlaken sitnice

Proces rozvoje glaukomové optické neuropatie znamena ztratu axonli vlaken zrakového nervu,

ktera jsou uspofadana ve vrstvé nervovych vlaken sitnice (RNFL). Poskozeni RNFL ptedchazi

pozorovatelné strukturdlni zmény na papile zrakového nervu (exkavace) a signifikantni

ztenCeni RNFL se mize objevit diive nez funk¢ni ztrata pii vySetieni zorného pole. Proto patfi

vysetieni a dokumentace RNFL mezi zakladni komponenty vySetieni pacienta s glaukomem a
Pro hodnoceni RNFL lze pouzit fadu metod, jejichz zakladni principy, vyhody a

nevyhody jsou uvedeny v tabulce 1:
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Metoda Zatizeni Princip Vyhody Nevyhody
Oftalmoskopie | Ptimy Vyuziva Zatizeni je béZnou Obtizna
oftalmoskop reflektivitu soucasti vybavy o¢ni vizualizace RNFL
nebo RNFL; ambulance, moznost ptes opakni
Stérbinova viditelnost lze vyuziti bezCerveného | opticka média a u
lampa za zvysit pouzitim | filtru svétlych funda;
pouziti bezéerveného subjektivita
vySettovaci (zeleného) hodnoceni
cocky svétla
Fotografie Funduskamera | Jako Archivace vysledki Vyzaduje
s bezCervenym | oftalmoskopie vySetieni, moznost mydridzu, Cira
filtrem porovnani, moznost opticka média,
vyuziti bezCerveného | vysoky kontrast;
filtru subjektivita
hodnoceni
Retinalni Heidelbersky | Konfokalni Jednoduché pouziti, Vysoké cena
konturni retinalni skenovaci bez mydriazy, zatizeni, horsi
analyza tomograf laserova nevyzaduje oznaceni senzitivita
(topografie) (HRT, oftalmoskopie, | okraju papily;
Heidelberg vyuziva softwarova nabidka
Engineering) odrazeného topografické analyzy
svétla zmén v Case (TCA),
Glaukomového
pravdépodobnostniho
skore (GPS),
Moorfieldské regresni
analyzy (MRA)
Opticka Stratus OCT Analyza Rozliseni vrstev Vysoka cena
koherenéni (Carl Zeiss odrazeného a sitnice, korelace zafizeni,
tomografie Meditec) zpétné S histologickymi reprodukce
rozptyleného nélezy; jednoduché vysledkt
svétla pouziti, bez mydriazy | vyzadujici
interferometrem zkuSenost
Skenovaci GDx VCC ME¢ii retardaci Jednoduché pouziti, Vysoka cena
laserova (Carl Zeiss polarizovanych | bez mydriazy, zafizeni, nutnost
polarimetrie Meditec) laserovych specificka analyza kompenzace
paprsku RNFL, vysoké birefringence
prochézejicich rozliSeni a struktur pfedniho
pfes piirozené reproducibilita segmentu,
birefringentni relativni méteni
RNFL RNFL, atypicky
obraz retardace
Tabulka 1: Metody hodnoceni RNFL — zakladni princip, vwhody a nevyhody

13




5.1 VySetreni a fotografie s bezCervenym filtrem

RNFL a ptipadné glaukomové zmény miizeme hodnotit béhem klinického vySetfeni. Pouziti
bezcerveného nebo zeleného svétla pomaha pii vizualizaci, nebot RNFL je mnohem 1épe
viditelna ve svétle s kratsi vinovou délkou, které touto vrstvou neprochéazi a povrchové vrstvy
sitnice jej odrazi. K vysetfeni jsou zapotiebi relativné ¢ird optickd média a vysoky kontrast, coz
omezuje pouziti vysetfeni u pacientll s kataraktou nebo méné pigmentovanym fundem.
Oftalmoskopii je mozné provadét pies dilatovanou zornici piimym oftalmoskopem, nebo 1épe
na Stérbinové lampé za pouziti vySetfovaci cocky, kdy miizeme vyuzit vyhodu stereo pohledu,
vétsSiho vySetfovaciho zorného pole a moznosti zvétSeni. Pouziti fotografie s bez€ervenym
filtrem nabizi moZnost maximdlni vizualizace RNFL a studium i velmi jemnych defektt jiz bez
zatéze vysetfovan¢ho. Pro hodnoceni papily tere zrakového nervu je urcitou nevyhodou
absence trojrozmérného obrazu. Toho Ize dosédhnout fotografovanim terée s uréitym
prostorovym posunem. Pfi tzv. sekvencnim fotografovani je teré¢ zaznamenan standardni
funduskamerou pod dvéma riznymi thly, druhou moZnosti je simultanni stereofotografie, jejiz
pofizeni vSak vyzaduje pouziti specidlniho fotografického zafizeni s prizmatickym délenim
paprski, stejné jako prohlizeci zafizeni. Planimetrie je softwarova metoda k objektivnimu
hodnoceni Sifky neuroretindlniho lemu. UZivatel oznaci na fotografii tere (standardni c¢i
stereofotografii) skleralni okraj terce a vnitini okraj neuroretindlniho lemu. Z takto oznac¢enych
ploch je softwarem pocitana Sitka neuroretinalniho lemu, plocha exkavace a dalsi parametry.
RNFL se u zdravého jedince jevi jako lehce opakni, s patrnym radidlnim ryhovanim
vychdzejicim z papily zrakového nervu. Jak 1ze ptredpokladat z anatomie, ryhovani ma arkuétni
prabéh temporalné od papily. Glaukomové defekty se manifestuji tfemi rliznymi fokalnimi
tvary: Stérbinovitymi, pruhovitymi ¢i klinovitymi defekty, pfipadné difusnim ztencenim.
Fokalni defekty jsou snaze detekovatelné, nebot’ se jevi jako tmavsi vypadky v okolni vice
reflektivni tkani. Naopak difusni zten¢eni RNFL je detekovatelné dosti obtizné. Sommer se
spoluautory demonstrovali pii pouziti fotografie RNFL senzitivitu 80% a specificitu 94%
(*Sommer A et al., 1984). Vysledky studii hodnoticich vySetieni RNFL podtrhuji vyznam
nutnosti jejiho vysetieni jako indikatoru ¢asnych preperimetrickych zmén (¢ Quigley HA et al.,

1980, ’ Airaksinen PJ et al., 1984).
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5.2 Skenovaci laserova polarimetrie (SLP)

Skenovaci laserova polarimetrie (SLP) je technika slouzici k hodnoceni tloustky RNFL na
zaklad¢ predpokladané birefringence mikrotubull, drobnych struktur cylindrického tvaru, které
tvofi oporu nervovym vlakniim (8 RNFL Analysis with GDxVCC: A Primer and Clinical Guide,
2004). Paralelni uspofadani téchto mikrotubult v RNFL zpusobuje rozdéleni dopadajiciho
paprsku polarizovaného svétla na dva dcefiné polarizované paprsky, které kmitaji v navzajem
kolmych rovinach. Kazdy z téchto dcefinych paprskii prochazi déle tkani s riznou rychlosti,
vznikd fazovy posun mezi ortogondlnimi vlnami polarizovaného svétla popisovany jako
retardace. Osa kmitani pomalejSiho paprsku je paralelni s pribéhem nervovych vlaken sitnice.
Cim vétsi je pocet mikrotubull, tim vyrazngjsi je retardace zaznamenana SLP, ukazujici
nepiimo na p¥itomnost vétsiho mnozstvi nervovych vldken (* Shaarawy, TM et al., 2009, °
Hlozének M., Briinova B, 2006).

Ackoli retardace je méfena v uhlovych stupnich (théta), pro klinické vyuziti jsou hodnoty
retardace vyjadfovany v mikronech (um) podle vysledkt zakladni studie ukazujici, Ze jeden
stupefi thlového posunu odpovida piiblizné 7.4 pm tloustky RNFL (*° Weinreb RN et al., 1990).
Dv¢ dalsi struktury na pfednim segmentu oka vykazuji rovnéz birefringenci — rohovka a
v mensi mife i Cocka. Celkova retardace detekovana skenovaci laserovou polarimetrii je tedy
soutem retardace piedniho segmentu a RNFL. Pro hodnoceni RNFL tedy musi byt
birefringence pfedniho segmentu odeétena. Od roku 2002 je k dispozici 5. generace piistroje
GDx nazvana GDxVCC, ktera je vybavena variabilni kornealni kompenzaci (VCC, variable
corneal compensation), umoziujici individualni kompenzaci birefringence ptedniho segmentu
pii kazdém vySetieni. Méfeni RNFL na pfistroji vybaveném VCC vykazuji ve studiich dobrou
korelaci se vzhledem RNFL na fotografiich s bezéervenym filtrem u pacientt s glaukomem
(*'Reus NJ et al., 2003) a se stereoskopickymi snimky papily zrakového nervu oéi opic
s glaukomem a bez glaukomu (*?> Medeiros FA et al., 2004).

Vysetteni na GDxVCC probiha vsed¢, subjekt ma hlavu opfenou v obli¢ejové masce a sleduje
svételnou fixacni znacku. Zornice by nemély byt pfed vySetfenim artificidlné rozSifovany a
svétla v mistnosti jsou ponechédna rozsvicena. Laserovy paprsek blizky infra¢ervenému spektru

(A = 785nm) skenuje fundus v oblasti 40° horizontalné a 20° vertikaln€. Postupné jsou
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provedeny 2 skeny na kazdém oku, prvni k detekci birefringence pfedniho segmentu (tzv.
kompenzace) a druhy k provedeni samotného méteni RNFL. Birefringence pifedniho segmentu
je stanovena metodou popsanou autory Zhou a Weinrebem (*3 Zhou Q, Weinreb RN, 2002).
Nejprve je kompenzator piistroje nastaven na nulovou hodnotu retardace a je provedeno
skenovani fundu. Na zobrazeném snimku poté vysledkem interakce mezi birefringenci radialné
orientovanych axont fotoreceptort tvoticich Henleovu vrstu nervovych vlaken makuly a mezi

birefringenci pfedniho segmentu vznikne obraz tvaru piesypacich hodin (Obrazek 1).

Obrazek 1: Obraz makularni oblasti sitnice, pouzZivany pro provedeni kompenzace
birefringence predniho segmentu oka pred vilastnim meérenim parametrit RNFL skenovaci
laserovou polarimetrii.

Birefringence ptfedniho segmentu je z tohoto skenu nasledné definovdna danym algoritmem
charakterizujicim pomaly dcetiny paprsek. Software poté automaticky pfizptisobi kompenzator
piredniho segmentu. Nasledné¢ je proveden druhy sken s individualizovanou kompenzaci
birefringence piedniho segmentu, ve kterém je hodnocena tloustka RNFL v oblasti 20° x 20°
s rozliSenim 128 x 128 pixelt. Okraj papily zrakového nervu je automaticky oznacen softwarem
piistroje, manudlné¢ mize byt vySetiujicim tato hranice pfizplisobena na zobrazeném snimku
V pfistroji. Software automaticky umisti oblast méfeného mezikruzi o Sifce 8 pixela (tedy cca
0.4mm u emetropického oka) s vnitinim pramérem 54 pixeli (cca 2.5mm u emetropického oka),
koncentricky se stfedem elipsy ohranicujici papilu zrakového nervu. Na zdkladé¢ hodnot
retardace v uvedeném pasu vypocita software piistroje 6 parametri.

Dilezitym parametrem je NFI (nerve fiber indicator), ktery byl specificky vypocten

k zjednodusSeni rozliSeni mezi zdravyma oCima a ocima s glaukomem s riznym stupném
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postizeni (28 RNFL Analysis with GDxVCC: A Primer and Clinical Guide, 2004). NFI je
znazornén formou jednoho ¢iselného udaje (v rozmezi 0-100) a reprezentuje povSechnou
integritu RNFL v celém poli. Cim vy33i je toto skore, tim vétsi je pravdépodobnost, Ze se jedna
0 sken oka s glaukomem. Diagnosticka pfesnost parametru NFI piistroje GDxVCC se ukazuje
jako velmi dobrd, se senzitivitou 91.7% a specificitou 95.0%, s celkovou ptesnosti 93.2%
(**Reus NJ, Lemij HG, 2004). Heidelbersky retinalni tomograf (HRT) a opticky koherenéni
tomograf (OCT) vykazuji obdobnou pfesnost v rozliseni mezi zdravym a glaukomovym okem
(*2 Medeiros FA et al., 2004, ¥ Reus NJ et al., 2007, ¢ Deleon-Ortega JE et al., 2006). Je
zajimavé, Ze automatickd analyza méfeni provedena softwarem GDxVCC a HRT miiZe rozlisit
zdravé a glaukomové o€i 1épe, nez bézny oftalmolog hodnotici subjektivné stupenn postizeni
papily zrakového nervu na stereoskopické fotografii (" Hougaard JL et al., 2003).

V denni klinické praxi vSak nejsme limitovani vV hodnoceni vysledku vySetfeni na GDxVCC
pouze hodnotou NFI. Vysetiujici posuzuje i dalsi parametry a celkovy vzhled vysledného skenu,
lze tedy predpokladat jesté vySsi Uspésnost odliSeni glaukomového a zdravého oka nez pii
samostatném hodnoceni NFL

Informace z méfeni RNFL na GDxVCC je vysetfujicimu podana pomoci ti§téného zaznamu
(Obrazek 2 a 4). Na levé strané vytisku jsou zobrazeny vysledky pravého oka, na pravé strané
pak vysledky levého oka. V horni ¢asti vytisku je zobrazen reflexni obraz papily a okolni sitnice
pouzivany pro orientaci a posouzeni kvality obrazu. Pod nim je umistén retardani obraz
(nazvany Nerve Fiber Thickness Map), ktery zobrazuje méfeni retardace v poli 20° x 20°.
Svétlejsi teplé barvy reprezentuji oblasti s vétsi tloustkou RNFL, tmavsi a studenéjsi barvy pak
oblasti s mensi tloustkou RNFL. U zdravych o¢i jsou vy$si hodnoty retardace (tedy silngjsi
RNFL) mezi hlavnimi cévnimi kmeny nad a pod papilou zrakového nervu. Vzhled RNFL u
zdravych oc¢i vykazuje velkou variabilitu. U oc¢i s glaukomem se hodnoty retardace snizuji
pfedevS§im podél superotemporalniho a inferotemporalniho cévniho kmene. Dalsi obrazek
ukazuje deviaéni mapu (Deviation Map), tedy srovnani individualnich vysledkti méfeni
s normativni databdzi. Oblasti, v nichZ jsou hodnoty niZ§i, neZ v normativni databazi, jsou
oznaceny barevné, formou drobnych ¢tvercovych policek. Ta jsou navic rozliSena pomoci ¢ty

barev, podle miry vyznamnosti odchylky od normy (hladina vyznamnosti pod 5%, 2%, 1% a
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0,5%). Devia¢ni mapa je tedy jakousi paralelou k mapé Total Deviation na Humphreyho
analyzatoru zorného pole. V dolni ¢asti vytisku je vytistén graf s nazvem Nerve Fiber Layer a
ukazuje hodnoty retardace v okoli papily zrakového nervu rozlozené linearné, jako tmavsi
barevnou linii. Na grafu je také plo$né barevné zobrazena oblast 95% pravdépodobnosti
normality, slouZzici k orientaci pozice naméfenych hodnot vzhledem k normé (u pravého oka
zelenou barvou, u levého oka ¢ervenou barvou). V dolni ¢asti mezi obéma linearnimi grafy je
pak zobrazen graf spole¢ny pro obé oc¢i, Both Nerve Fiber Layer, obsahujici superponované
ktivky obou o¢i ke snaz§imu posouzeni stranové symetrie namétenych hodnot. V centru horni
¢asti je pak uvedena tabulka s ¢iselnymi parametry, tzv. TSNIT Parameters. Hodnoty, které
Jsou v rozmezi normy, jsou zobrazeny zelenou barvou, hodnoty mimo normu jsou zobrazeny
bilou barvou v barevném poli. Parametr TSNIT Average ukazuje celkovou primérnou hodnotu
v celém kalkulaénim mezikruzi. Superior Average a Inferior Average ukazuji primeérné
hodnoty v hornim a dolnim sektoru kalkula¢niho mezikruzi (kazdy sektor po 120°). Parametr
TSNIT Std.Dev. ukazuje hodnotu smérodatné odchylky primérné hodnoty retardace v celém
kalkulaénim mezikruzi. Parametr Inter-Eye Symmetry popisuje miru symetrie mezi TSNIT
hodnotami retardace pravého a levého oka. Kone¢né v dolni ¢asti tabulky je uvedena hodnota
NFI. Je vyjadiena jako ¢iselnd hodnota mezi 0 — 100 a na rozdil od vySe uvedenych hodnot neni
barevné nijak kédovana.

U zdravych oc¢i (Obrazek 2) jsou vzdy vyssi hodnoty retardace v okoli velkych cév nad a pod
papilou zrakového nervu, devia¢ni mapa obvykle neobsahuje Zddné barevné oznacené oblasti.
Neékdy se mohou objevit barevné oznacené oblasti v nasdlni polovin€ mapy jako falesné
pozitivni a nemaji zpravidla klinicky vyznam. Graf Nerve Fiber Layer mé tvar dvojitého
vyvyseni, a ackoli se mezi jednotlivymi jedinci miiZze znacné liSit, zpravidla je namé&fena linie
vzdy v rozmezi plochy oznacujici normalni hodnoty. Srovnavaci graf obou o¢i byva symetricky

a hodnota NFI je u zdravych o¢i nizsi nez 35.
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Obrazek 2: Vytisk vysledkit mereni parametriit RNFL na GDXVCC u zdravého oka dospélého
jedince. Vysvétleni v textu.
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Normativni databaze GDxVCC obsahuje data 540 zdravych subjekti a 271 glaukomovych
pacientfl s riznym stupném postizeni (*® Reus NJ et al., 2006). Zahrnuje jedince asijského,
afroamerického, bélosského a hispanského pivodu. Jejich vek byl v rozmezi 18 az 80 let a
refrak¢éni vada od -8.4 do +5.5 dioptrii. Tyto hodnoty jsou pouZity k porovnani naméfenych
hodnot daného jedince s hodnotami zdravych a glaukomovych o¢i se zohlednénim véku.
Vysledky porovnani jsou zobrazeny na deviaéni mapé, Vv sekci Parametri TSNIT a v grafu
Nerve Fiber Layer. Navic byla normativni data i data glaukomovych o¢i pouzita k vypocétu
parametru NFI. V ptipadé vysetfeni jedince mladSiho 18 let proto nejsou na vytisku dostupna
srovnani s normativni databazi (Obrazek 3). Hodnoceni takového vysetieni je problematické,

jeho vytéznost je vyssi hlavné pfi monitorovani ptipadnych zmén v Case.
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Nerve Fiber Analysis
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Obrazek 3: Vytisk vysledkit méreni parametrit RNFL na GDxVCC u zdravého sedmiletého
ditéte. Vzhledem k absenci normativnich dat jedincit mladsich 18 let v databazi pristroje jsou

informace na vytisku vyrazné omezené (viz téz Obrazek 2).
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U pacientu s glaukomem (Obrazek 4) se defekty RNFL nej¢astéji objevuji v superotemporalni
a inferotemporalni oblasti. ZtenCeni mize byt lokalizované, viditelné jako jasny klinovity
defekt, ptipadné difusni. Na deviacni mapé¢ jsou patrné barevné oznacené oblasti hodnot mimo
normativni databazi, zejména v superotemporalni a inferotemporalni oblasti od papily
zrakového nervu. Na grafu Nerve Fiber Layer je linie naméfenych hodnot pod oblasti normy
opé€t zejména v temporalni ¢asti horniho a dolniho kvadrantu, na spole¢ném grafu obou o¢i je
zpravidla patrnd asymetrie, nebot’ glaukom byva Casto pokrocilejsi na jednom oku. Ptipadna
asymetrie v nasalnich sektorech je mén¢ specificka, nebot’ se mtize objevovat i fyziologicky. U
pokrocilého glaukomu mize byt linie zcela oplosténa. U pacientli s glaukomem byvéa hodnota
NFI 35 a vyssi. Nicméné nékteré lokalizované defekty RNFL nemusi byt na NFI patrné, nebot’
tento parametr ma detekovat a charakterizovat celkovy pohled na RNFL. Takové vypadky jsou

pak snadno detekovatelné na mapach deviace a na TSNIT grafu.
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S pokrocilym glaukomem. Vysvétleni v textu.
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Obrazek 4: Vytisk vysledkit méreni parametrit RNFL na GDXVCC u oka dospélého pacienta



Analyza ptipadné progrese glaukomovych zmén je provadéna bud’ subjektivné chronologickym
porovnavanim retardacnich map nebo s pomoci softwaru GDx-VCC, ktery nabizi moznost
porovnani az Ctyf vySetfeni se zobrazenim vyvoje zmén vybranych parametrii a retardacnich

map (Obrazek 5).
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Obrazek 5. Vytisk analyzy jednotlivych vySetieni pravého oka u pacienta se suspektnim
normotenznim glaukomem, provedenych v priitbéhu 7 let a jejich porovnadni pomoci softwaru
GDx-VCC. Vychozi vysetieni (Baseline) je oznaceno cislem 1 a Zlutou barvou. Dalsi vysetieni
Jjsou odlisena barevné a vzestupnym cislovanim. V horni ¢asti je postupné zobrazen0 linedarni
rozlozeni tloustky RNFL, hodnoty jednotlivych parametri a jejich rozlozeni do casové krivky.
V dalsi casti vytisku jsou zobrazeny jednotlivé retardacni mapy, deviacni mapy s diferencit
proti normativni databazi a s diferenci proti Baseline, krajni tabulka udava diferenci
Jednotlivych parametrii proti Baseline v absolutnich cislech a procentudlné.
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Stejné jako u vSech ostatnich zobrazovacich metod, 1 skeny ziskané pomoci GDxVCC by mély
splnovat vysokou kvalitu, tedy centraci na zrakovy nerv, dobré zaostteni, rovnomérné osvétleni
celého snimku a absenci pohybovych artefakti. Software GDxVCC pomaha s rozliSenim
kvality skenu automatickou kontrolou. Vytisk vysledki obsahuje informaci o této automatické
kontrole a tim 1 validité vySetteni, tzv. Q skore, jehoz hodnota se mtize pohybovat od 1 do 10,
pfi¢emz za vysoce kvalitni mizeme povazovat méteni s Q skore 8-10 (Obrazek 2, 3, 4). Dale
je na displeji piistroje v pribéhu vySetieni zobrazen vysledek sledovani hlavnich parametra
potiebnych k vytvoreni kvalitniho skenu ve formé textu “OK* pro centraci (Alignment), fixaci
(Fixation), refrakci (Refraction) a ostatni (Others). Centrace skenu na zrakovy nerv je nezbytna
pro optimalni hodnoceni peripapilarni RNFL. Rozostieni obrazu muze ovlivnit velikost
naméiené retardace. Nerovnomérné osvétleni muze rovnéz vést ke zkresleni, nebot’ huife
osvétlené¢ oblasti mohou vykazovat vice negativniho Sumu, pfipadné i nemoznost méteni
retardace. Pokud se nedafi ziskat snimek se spradvnym a rovnomérnym osvétlenim, je tieba
zkontrolovat postaveni horniho vicka a pozici hlavy v opérce pfistroje. Ac¢koli samotné méfeni
na GDxVCC zabere jen 0.7 vtefiny, v klinické praxi viddme ovlivnéni méteni pohyby bulbu.
Drobné pohyby maji na vysledek zanedbatelny vliv, vétsi pohyby se projevi jako ¢erné pasy na
stranach skenu a takové snimky by mé&ly byt zopakovany.

Také katarakta mize mit vliv na kvalitu skenu, zejména zadni subkapsularni a syta nuklearni.
V nékterych piipadech neni mozné ziskat dostateéné kvalitni sken. Pokud je provedena operace
katarakty, je zapotfebi provést nové meéfeni birefringence piedniho segmentu, kterd se
zakrokem muze zménit. O¢i s dioptrickou vadou vétsi nez -10 D ¢i +5 D nemohou byt na
GDxVCC ptimo méteny vzhledem k mechanickym limitim. V takovych ptipadech mize byt
ke korekci refrakéni vady pouzita mékka kontaktni ¢ocka (* Shaarawy, TM et al., 2009).
Velke oblasti peripapilarni atrofie mohou znemozZnit spravné stanoveni tloustky RNFL, nebot’
obecné vedou ke zjevné vysoké hodnoté retardace z diivodu reflektivity peripapilarniho srpku,
kterd je detektorem chybné hodnocena jako birefringence. Ve vétsiné ptipadil je pak mozné
ruéné nastavit veétSi primér prstence, ve kterém méteni tloustky RNFL probihd tak, aby
nezaujimal oblast peripapilarni atrofie, normativni hodnoty jsou pak automaticky nastaveny na

veEtsi primér prstence.
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Plovouci zakaly v oblasti sklivce mohou absorbovat skenovaci laserovy paprsek a znemoznit
tak méfeni birefringence v oblasti sitnice za zdkalkem. Na retardacni mapé pak takovy bod
muze byt zobrazen jako tmava oblast a na devia¢ni map¢ pak maze byt vykreslen jako misto
S hodnotou mimo normativni databazi.

Atypicky obraz retardace na GDx-VCC muizeme pozorovat asi v 7% méfeni. Piivod této atypie
neni znam, Castéji se vyskytuje u méné pigmentovanych fundl, u myopickych o¢i a u starych
lidi. U téchto o¢i je Spatny pomér signdlu a Sumu. Novy algoritmus V softwaru piistroje
GDXxECC (ECC — enhanced corneal compensation) vykazuje v téchto pifipadech piesnéjsi
méfeni (*8 Reus NJ et al., 2006). Algoritmus je zaloZen na cilené vlozeném $umu do primarniho
méteni a moZznosti nasledného posunu méteni do oblasti nejvyssi citlivosti detekce piistrojem.
Pivodni primarni Sum je na konci méfeni matematicky odecten. Kromé kvalitnéjSiho
hodnoceni RNFL zlepSuje tato technologie i moZnost rozliSeni mezi zdravymi a glaukomovymi
bulby.

Podle Gotzingera a spoluautori je také neptfesny a pfili§ zjednoduSeny piepocet hodnot
retardace na hodnoty tloustky RNFL pomoci jednotného konverzniho faktoru pro celou
méfenou oblast (0.67 nm retardace odpovida 1 um tloustky RNFL) (" Gotzinger E et al., 2008).
Podle jejich tvrzeni to ma za nasledek neptfesnou absolutni hodnotu tlouStky RNFL, nebot’
charakteristika retardace neni jednotna. Zaroven ale zdiiraznuji, zZe tento fakt nijak nesnizuje
diagnostickou ptesnost pristroje GDxVCC, nebot naméfené hodnoty jsou porovnavany
s normativni databazi ziskanou stejnou technologii méfeni a pfepoctu a tedy zavery vySetieni
jsou platné.

V praxi je vySetfeni GDxVCC mozné provadét bez artificidlniho rozSifeni zornice v pfirozené
poloze vsed¢ a od vysetiované osoby vyzaduje fixaci ¢erveného blikajiciho svétla celkové na

cca 2 minuty.
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5.3 Konfokalni skenovaci laserova oftalmoskopie: topograficka analyza RNFL

Konfokalni skenovaci laserova oftalmoskopie je metoda urcend k hodnoceni trojrozmérné
struktury papily zrakového nervu a jejiho okoli. Komeréné dostupny skenovaci laserovy
oftalmoskop je vyradbén firmou Heidelberg Engineering a je pojmenovan Heidelbersky retinalni
tomograf (HRT). Monochromaticky koherentni laserovy paprsek (A=670nm) zaostieny do
urcité hloubky skenuje vySetfovanou oblast v dané ohniskové roving€ a systém zaznamenava
mnozstvi svétla odrazené od kazdého skenovaného bodu. Pred detektorem odrazené¢ho svétla
je umisténa prepazka s konfokalni Stérbinou, ¢imz je zajistén zadznam odrazeného svétla z
dané ohniskové roviny vySetfované oblasti. Odrazy z ostatnich rovin jsou odclonény.
Vysledkem je vytvoteni optického fezu vySettované oblasti v dané hloubce (ohniskové roving).
Obraz je sniman v postupné sekvenci mnoha ohniskovych rovin a vysledkem je slozeni
trojrozmérného obrazu vySetiované oblasti ¢i vytvofeni topografické mapy povrchu
vySettované oblasti. U HRT 2 je hloubkovy interval mezi jednotlivymi rovinami nastaven na
1/16mm, pocet snimanych ohniskovych rovin (optickych tezl) je zdavisly na tloustce
vySetfované oblasti (od 1 do 4mm, od 16 do 64 vrstev). Verze HRT 3 umoziiuje objektivni a
kvantifikovatelné méteni exkavace papily zrakového nervu, neuroretinalniho lemu a RNFL.
HRT 3 vyuziva odrazené svétlo vyslané na oblast papily zrakového nervu a peripapilarni oblast
o celkové velikosti 15° x 15 °, tedy cca 4.1 x 4.1 mm u emetropického oka. Pfistroj
zaznamenava informace o RNFL analyzou vyskovych hodnot z okraje papily, ozna¢eného
uzivatelem a nazyvaného konturni linii. Jakmile je konturni linie vyznacena kolem celé papily
zrakového nervu, vyskové hodnoty z této oblasti jsou vyuzity k hodnoceni integrity RNFL.
Tyto hodnoty jsou vyssi pii hornim a dolnim pélu terée neZ na jeho nasalni a temporalni stran¢,
coz koresponduje s rozlozenim RNFL. Linedrnim rozlozenim hodnot ziskanych z obvodu
konturni linie vznika u zdravych o¢i dvouvrcholova linie. Kromé vySkovych hodnot na okraji
terCe poskytuje méteni na HRT 3 také hodnoceni tloustky RNFL pomoci odecteni referencni
plochy od vyskovych hodnot. Referen¢ni plocha je plocha paralelni s povrchem ziskaného
obrazu a umisténa 50 um pod Groven konturni linie na temporalni strané terce. Je vytvofena
automaticky po oznaceni konturni linie a je vyuZita k provedeni vypoctu nekolika riznych
parametri RNFL, véetné jeji tloustky.
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Yiicel a kolegové porovndvali denzitu RNFL méfenou histologicky u 10 opi¢ich oci
s hodnotami ziskanymi pomoci HRT 3 na tychZ o¢ich (*° Yiicel YH et al., 1998). Zjistili, Ze
méfeni na HRT (tloustka RNFL, plocha fezu RNFL) signifikantné korelovala s pocty
nervovych vlaken. Pozdéjsi studie provedena Zangvillem testovala diagnostickou piesnost
méfeni RNFL pomoci HRT (% Zangwill LM et al., 2004). Tato studie prokazala, ze jak
primérné vyskové hodnoty, tak RNFL parametry byly velmi pfesné v rozliSeni glaukomovych
a zdravych oci.

Viytisk vysledkt vysSetfeni na HRT 3 je rozdélen do tii sekci — analyza terce zrakového nervu
Vv horni sekci, analyza neuroretindlniho lemu v prostfedni a analyza RNFL v dolni sekci. V levé
Casti vytisku je zobrazena analyza pravého oka, v pravé Casti levého oka. Uprostied je pak
uvedena analyza asymetrie pro vSechny parametry métené na HRT. V sekci analyzy RNFL jsou
naméiené hodnoty rozlozeny do linearni kiivky od temporalniho kvadrantu pfes horni, nasalni
a dolni zpét k temporalnimu. Tento graf je nazyvan profilovy RNFL graf. U zdravych o¢i ma
kiivka typicky dvouvrcholovy prabéh, u glaukomovych oc¢i, kde ubyva gangliovych bunck a
jejich axond, se kiivka stdva plossi. Pro moznost relativniho zhodnoceni je v oblasti kiivky
zobrazeno rozlozeni normalnich hodnot zdravé populace s 95% pravdépodobnosti normality.
Mimo profilovy RNFL graf jsou uvedeny dalsi dvé hodnoty: parametr stiedni tlouStky RNFL
a parametr variability vysky. Stfedni tloustka RNFL je vypoctena jako praimér z namétenych
hodnot za pouziti referenéni plochy. Variabilita vysky je vypoctena odectenim hodnoty
minimalni vy$ky od hodnoty maximalni vysky. U zdravych o¢i je tato hodnota obvykle vysoka,
vzhledem k dvouvrcholovému prub&hu normalni kiivky. U o¢i s tbytkem RNFL byva tato
hodnota nizsi. Spole¢né s vypoctenou hodnotou parametru je uvedena i statisticka hodnota p,
vypoctena porovnanim s normativni databazi ptistroje. Pro rychlej$i orientaci je dale na vytisku
u kazdé hodnoty zobrazen symbol vyjadiujici jeji normalitu: zelené zaskrtnuti znamena
normalni hodnotu, zluty vykfi¢nik znamena hrani¢ni hodnotu (p < 0.05) a Cerveny kiizek
oznacuje hodnotu mimo normalni rozmezi (p < 0.001). Stejné jako profilovy RNFL graf,
vSechna porovnani s normativni databazi zohlediiuji ve€k, velikost ter¢e zrakového nervu a
etnickou pfislusnost vySetfovaného. Uprostied v dolni ¢asti grafu jsou zobrazeny kiivky

profilového RNFL grafu z obou o¢i k moznosti porovnani symetrie pritb¢hu tloustky RNFL.
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Ackoli glaukom je vétSinou oboustranné onemocnéni, jedno oko byva Casto postizeno vice, a
proto porovnani vysledku obou o¢i mize byt piinosné zejména k identifikaci Casnych fazi
onemocnénti.

Jak jiz bylo feCeno, z diivodu zpiesnéni diagnostickych moznosti zohlediiuje normativni
databaze pftistroje HRT 3 veék vySetfovaného, jeho etnickou pfisluSnost a velikost terce
zrakového nervu. Pfistroj HRT 3 obsahuje normativni data vice nez 700 bélocht, pies 200
afroamericani a pies 100 asiatli. Vékové rozmezi v normativni databazi je od 18 do 80 let a
jsou zahrnuty oci s refrakéni vadou + 6 dioptrii. Pfedchozi verze HRT (HRT 2) vyuzivala
Moorfieldské regresni analyzy (MRA), kdy ter¢ zrakového nervu byl rozdélen na 6 sektort a
V kazdém z nich byla tloustka neuroretindlniho lemu porovnévana s normativni databazi jako
nepiimy ukazatel tloustky RNFL. Tato analyza je vSak do zna¢né miry zavisla na vysetiujicim,
jelikoz je rucné oznafovan okraj terée zrakového nervu a konturni linie je vyuzita k dal§im
vypoctim. MRA je stale kdispozici i vHRT 3, novym parametrem je vypocet tzv.
glaukomového pravdépodobnostniho skoére (Glaucoma Probability Score, GPS). Tento
algoritmus hodnoti tfi parametry terce zrakového nervu (velikost exkavace, hloubku exkavace
a strmost neuroretinalniho lemu) a dva parametry tvaru parapapilarni RNFL (horizontalni a
vertikalni zakiiveni). Na jejich zaklad€ pak ur¢i pravdépodobnost, s jakou je na méfeném oku
pfitomno glaukomové poskozeni. Kalkulace GPS je tak zcela nezavisla na vySetfujicim. Studie
porovnavajici MRA a GPS u o¢i s prokazanym glaukomem s defekty zorného pole (** Harizman
N. et al, 2006) prokazala podobné hodnoty: senzitivita byla 77% pro GPS a 71% pro MRA,
specificita 90% pro GPS a 92% pro MRA. Do budoucna se zda byt uzite¢néd konturni analyza

hodnotici progresi velikosti exkavace terce zrakového nervu.

5.4 Opticka koherenc¢ni tomografie (OCT)

Opticka koheren¢ni tomografie je zalozend na principu nizkokoheren¢ni interferometrie,
umoznujici provedeni piimého obrazu optického fezu sitnici analogicky jako napiiklad
ultrazvuk. OCT vyuziva Michelsontv interferometr. Supersvitiva dioda je zdrojem svétla,
paprsek je na polopropustném zrcadle rozdélen do dvou proudd — prvni je vyslan na sitnici a

druhy do referen¢niho zrcatka. Odrazené svétlo je zachyceno fotodetektorem a znovu slozeno
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v interferometru. Oba paprsky spolu interferuji se zeslabovanim nebo zesilovanim intenzity
vysledného svételného svazku. Interference se projevi pouze tehdy, je-li rozdil optickych drah
obou paprskii mensi nez délka koherence. Jedine¢na hloubkova rozliSovaci schopnost pfistroje
je tedy umoznéna pouzitim svételného zdroje s nizkokoheren¢nim zafenim, aby bylo dosazeno
rezonance pouze V urcité jasné definované vzdalenosti od svételného zdroje. Prinik svétla do
tkani zavisi na jeho vlnové délce, ¢im je delsi, tim pronika hloub¢ji. Koherenéni délka zavisi na
Sifce spektra, ¢im je spektrum Sirsi, tim je koherencni délka kratsi (zareni o jedné vinové délce
ma nekonec¢nou koherenc¢ni délku).

Detekce odraz z rizné hloubky tkan€ miize probihat dvéma zplisoby — v ¢asové doméné nebo
frekvenéni doméné. V OCT s ¢asovou doménou (time-domain, TD-OCT) je ziskana série A-
skent pomoci predozadniho pohybu referenéniho zrcatka, signaly z riznych hloubek jsou
postupné analyzovany v jediném interferometru. Vysetieni probihd rychlosti fddové 400 skenti
za vtefinu s axialnim rozlisenim 8-10 um. OCT se spektralni doménou (spectral-domain, SD-
OCT) a swept source OCT (SS-OCT) pracuji s frekvenéné kodovanym signalem, mé&ii celé
spektrum zafeni souCasné pomoci interferometru s vysokorychlostnim spektrometrem,
zaznamenava simultanné odrazené svétlo vSech pouzitych frekvenci (odtud spectral-domain).
Kazda frekvence pak reprezentuje riiznou hloubku tkanég, ziskany obraz reprezentuje zhruba
500 hloubkovych informacénich bodii v kazdém bodé skenu a A-sken je tak ziskan prakticky
V jednom okamziku, bez nutnosti mechanického pohybu referencniho zrcatka s hloubkovym
skenovanim. Rychlost vysetfeni je 20 — 100 tisic skent za vtetinu s axialnim rozlisenim 5-7 pm.
SD-OCT a SS-OCT se lisi zdrojem svétla a zplsobem detekce. SD-OCT vyuziva
nizkokoheren¢ni Sirokospektry (40 nm) zdroj zafeni a primarni detekci spektrometrem, ktery
rozdéli analyzovany signal na pole fotodetektori k naslednému zpracovani. SS-OCT vyuZiva
naopak vysokokoherenc¢ni zdroj s izkym spektrem a tim padem potfebou mensiho mnozstvi
fotodetektort, spektrum zdroje se ovSem V priubéhu méteni postupné méni (ladi) a ve vysledku
je tak mozné pouziti jesté SirSiho celkového spektra. Rychlost vySetieni je v prototypech az 300
tisic skenti za vtefinu (2 Némec P. et al., 2015).

B-sken (tomograf) je v OCT ziskan skenovanim pies vySetfovanou oblast, jednotlivé skeny jsou

slozeny K vytvofeni linearniho fezu tkani. Obraz fezu je pak barevné kodovan v zavislosti na
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sile reflektovaného obrazu. Teplé barvy (Cervena, bild) odpovidaji vysoce reflektivnim tkdnim,
napt. RPE, studené barvy (modra, ¢erna) odpovidaji méné reflektivnim strukturam, napf.
gangliovym bunikam, fotoreceptorim nebo cévnatce. Arteficidlni rozsifeni zornice nebyva
zpravidla nutné, kvalita obrazu je ovlivnéna kvalitou slzného filmu, povrchem cocky a
opacitami optickych médii oka.

OCT je urceno predevsim k vySetieni vrstev sitnice v oblasti makuly, zpozdéni odrazu svétla
pii ruzné reflektivité jednotlivych vrstev sitnice je mozné vyuzit i Kurceni tlouStky
peripapilarni RNFL. Oproti skenovaci laserové tomografii nabizi histologickou reprezentaci
tkané a na rozdil od SLP neni ovlivnéna polarizaénimi vlastnostmi pfedniho segmentu.
Kombinaci principu OCT a konfokélniho laserového skenovéani (viz HRT) je mozné ziskat
trojrozmérny obraz saz 10x vys§i hloubkovou rozliSovaci schopnosti nez u bézného
konfokalniho skenovaciho laseru (OCT-SLO). TD-OCT muze byt vzhledem k pomalejsimu
rezimu pouzito pfi méteni tloustky RNFL pro provedeni maximalné tii cirkularnich skent po
256 A-skenech pii jednom vysetieni. Pfi delSim skenovani by jiz vznikaly pohybové artefakty.
OCT I provadi tfi (nebo vice) koncentrickych cirkuldrnich skenli centrovanych na terc
zrakového nervu k ziskani informace, kterd je zesilena a zobrazena na fezu. Tento 360°
cirkumpapilarni sken hodnoti nervova vlakna z celé sitnice, vstupujici do papily zrakového
nervu. Na vytisku z vySetfeni je vykreslena tloustka RNFL v fezu, rozloZena linearné do
TSNIT grafu. Vytisk soucasné obsahuje barevné rozliSené plochy normativnich dat (bila, zelena,
zluta, ¢ervend) na ruznych hladinach pravdépodobnosti normality. K dispozici je také graf
piekryvajici zobrazeni hodnot tloustky RNFL z obou o¢i k porovnani symetrie nalezu, stejné
jako zobrazeni primérnych hodnot z jednotlivych sektort a kvadrantl, opét s moZnosti
porovnani s normativni databdzi ve form¢ barvené Skaly.

Fyziologickym nalezem na TSNIT grafu je typicky dvouvrcholovy prabeh. I v ramci normalni
populace je vSak pomérné Casta variabilita, u nékterych osob mizeme nalézt tzv. rozdélujici
svazky nervovych vldken, které mohou zpisobit tii nebo Ctyfvrcholovy pribéh kiivky.
Primérna tloustka RNFL méfena na OCT byva udavana mezi 100-120 pm, u Casnych fazi
glaukomu dochézi zpravidla ke zten¢eni pod 80 pm, pacienti s pokro¢ilym glaukomem mivaji

hodnoty kolem 40 pm. Abnormality na TSNIT grafu na OCT u glaukomového posSkozeni
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zahrnuji: oplosténi nékterych specifickych casti kiivky (napf. inferotemporalni depresi
odpovidajici typickému glaukomovému vypadku pfi vySetfeni zorného pole, tzv.
superonasalnimu skoku), oplosténi fyziologického horniho a dolniho vrcholu kiivky
(odpovidajici arkuatnim defektim zorného pole), celkové ztenCeni RNFL a snizeni hodnot
s diferencovanymi vrcholy (korelujici s celkove snizenou citlivosti pfi vySetfeni zorného pole)
¢i celkové oplosténi kiivky. Ztenceni v hornich sektorech odpovidd vypadkim Vv dolnich
castech zorného pole a naopak. Senzitivnéj$i pro odhaleni glaukomu je ztenceni RNFL
Vv dolnich sektorech. Také zhodnoceni symetrie ndlezu mezi pravym a levym okem je dulezité,
glaukomové oc¢i vykazuji na rozdil od zdravych o¢i vyraznou asymetrii ndlezu. Je
pravdépodobné, Ze jsou urcité interindividudlni rozdily v tloustce RNFL métfené na OCT.
Studie porovnavajici hodnoty u monozygotnich dvojcat a dizygotnich dvojéat prokazala
vyznamnéjsi blizkost hodnot u monozygotnich dvojéat (*°* Deleon-Ortega JE et al., 2006).
Z dalsich studii je patrné, ze citlivost k detekci zmén v RNFL je u OCT snizena pfi vySetieni
o¢i s vétsim primérem terée zrakového nervu (2 Medeiros FA et al., 2006). Nejvyrazné&jsi
zménu v tloust’ce RNFL miiZzeme zaznamenat mezi zdravymi bulby a pacienty s poCinajicim
glaukomem.

Mimo analyzu RNFL nabizi OCT také analyzu papily zrakového nervu a analyzu tloustky
makuly, kterd mize byt nepiimo uzite¢na i v diagnostice glaukomu, vzhledem ke skute¢nosti,
ze 50% nervovych vlaken RNFL pochazi z makuly. Zajimavé vysledky pfinesla studie
Manassakorna a spoluautorti (> Manassakorn A et al., 2006). Zjistili, Ze pokud byla tloustka
RNFL v dolnim kvadrantu pod 92.5 pm, byla pfitomna vysoka korelace s pfitomnosti
glaukomu. Pokud byly hodnoty RNFL mezi 92.5 um a 119.1 um, byla v diagnostice glaukomu
uzite¢na analyza papily zrakového nervu. Pokud byl v téchto pfipadech pomér vertikalniho
pruméru exkavace a celkového priméru papily zrakového nervu (C/D) vétsi nez 0.59, byla
pravdépodobnost pfitomnosti glaukomu 89%, pokud byl pomér C/D mensi, pak byla 92%
pravdépodobnost normalniho nalezu. Wollstein a spoluautofi hodnotili RNFL, papilu
zrakového nervu a makulu u 37 pacientil s glaukomem a 37 zdravych jedinct (% Wollstein G
et al., 2005). Nalezli vysokou senzitivitu k detekci glaukomu zejména v parametru vertikalni a

horizontalni §ifky neuroretindlniho lemu.
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OCT vykazuje vysokou reproducibilitu v detekci tloustky RNFL, detekci zmén RNFL v Case
na OCT je vSak nutné dale testovat.

Prislibem k dal$imu zpfesnéni diagnostickych moznosti u glaukomu je technologie
polarisation-sensitive OCT (PS-OCT), spojujici vyhody SLP a OCT. Precizni detekce vrstvy
RNFL a nasledné zhodnoceni jeji tloustky pomoci tkanové birefringence by mélo vést
k dalsimu zpfesnéni méfenych hodnot. Povrch sitnice mize byt navic pouzit jako referen¢ni

plocha a vliv birefringence ostatnich tkani tak bude eliminovan.

6. Hypotéza a cile prace

Dilezitym vstupnim parametrem pii objektivnim méteni tloustky RNFL je rasa, pohlavi a vék
vySetfovaného. Pro dané kategorie a jejich kombinace jsou pak pti kazdém konkrétnim méfeni
pouzity rizné ¢asti normativni databaze jednotlivych pfistroju. Jak bylo zminéno v tivodni ¢asti,
normativni databaze pfistroje GDxVCC, stejné jako pristroju HRT a OCT, obsahuji data
jedinct ve véku 18-80 let. U zadného z téchto piistroji tak nemohou byt hodnoty naméfené pti
vySetfeni U déti srovnany s vékovou normou. Z nasi zkuSenosti vime, Ze vySetieni pomoci
GDxVCC je rychlé, nenaro¢né a tedy jednodusSe proveditelné jiz u pétiletych déti, v kontrastu
s vySetfenim zorného pole, které je vzhledem k ndrocnosti testu na soustfedéni a pozornost u
déti Casto neproveditelné nebo nedostatecné spolehlivé. Navic strukturalni zmény RNFL jsou
pomoci skenovaci laserové polarimetrie detekovatelné diive, nez dojde k funkénim vypadkiim
zorného pole pfi perimetrii, jak dokazuji studie provedené u dospélych pacientti s glaukomem
otevieného thlu (® Reus NJ, Lemij HG, 2004). V literatuie jsme nenalezli praci hodnotici
RNFL pomoci skenovaci laserové polarimetrie u déti za pomoci GDxVCC. Pouzitim OCT u
déti v této indikaci se zabyvalo nékolik pfedchozich praci (°® Mrugacz M, Lazarczyk AB, 2005,
2" Hess DB et al., 2005, 2 Salchow DJ et al., 2006, 2° Huynh SC et al., 2006).

Vysledky studii prokazuji, Ze v priibéhu Zivota dochazi k fyziologickému ztenéovani RNFL (%
Da Pozzo S et al, 2006, 3! Weinreb RN et al., 2003, *> Toprak AB, Yilmaz OF, 2000, 33 Ozdek
SC et al., 2000). Hlavni hypotézou této prace je piedpoklad, ze v détské populaci jsou hodnoty
jednotlivych parametri RNFL méfenych na GDxVCC odlisné od dospé€lé populace. Cilem

prace byla analyza hodnot parametrd RNFL méfenych na GDXVCC u zdravych déti bilé rasy
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(faze I) a nasledné srovnani téchto hodnot s parametry RNFL namé&fenymi u déti s prokazanym

glaukomem (faze II).

7. Faze I: Stanoveni hodnot parametri RNFL u zdravych déti

7.1 Material a metodika

Subjekty

Tato observaéni prufezova studie byla designovana a realizovana na Oc¢ni klinice déti a
dospélych FN Motol. Po schvaleni projektu Etickou komisi FN Motol byla zahajena distribuce
informovanych souhlasti do jedné zdkladni a jedné stfedni Skoly sousedicich s pracovistém.
Dokument byl uréen pro rodice déti ve véku 7—17 let a kratce v ném byla vysvétlena dilezitost
ziskani normélnich hodnot tloustky RNFL u zdravych déti a zaroven bylo nabidnuto komplexni
o¢ni vysetieni déti. VSech 186 déti, jejichz rodice podepsali informovany souhlas, bylo
vysetieno véetné GDxVCC béhem jednoho roku.

VySetteni

Oc¢ni vySetieni obou o¢i (pravé oko jako prvni) bylo u kazdého ditéte provedeno v nasledujicim
pofadi: méfeni refrakce automatickym refraktometrem Nidek AR-600 (NIDEK, Gamagori,
Japonsko), vySetfeni nekorigované a nejlépe korigované zrakové ostrosti na Snellenovych
optotypech, biomikroskopické vysetieni pfedniho a zadniho segmentu bez mydridzy, vysetieni
parametri RNFL v peripapilarni oblasti za pomoci GDxVCC (verze softwaru 5.5.0, Carl Zeiss
Meditec, Dublin, CA, USA), méfeni centralni tlouStky rohovky (CCT) pomoci ultrazvukového
pachymetru Pacscan 300 AP (SONOMED, Lake Success, NY, USA) po aplikaci kapky
topického anestetika, méteni nitroo¢niho tlaku Goldmannovou aplana¢ni tonometrii a u déti
starSich 12,5 roku vySetteni zorného pole strategii Supratreshold screening test HFA 120 bodu
na Humphreyho analyzatoru zorného pole II (Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA, USA).
Hodnoty nitroo¢niho tlaku byly upraveny na zakladé méteni CCT podle European Glaucoma
Guidelines z roku 2003.** Pokud byla CCT vys§i nez 600 um, byly hodnoty povaZovany za
artificialng vyssi, pfi CCT pod 500 pm pak jako arteficialné€ nizsi a nasledné byly piepocteny

za pouziti koeficientu K = 0.45 mmHg / 10 um. V souladu s kritérii Baltimore Eye Survey (*®
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Katz J et al., 1993), zorné pole bylo povazovano za normalni pii pfitomnosti mensiho poc¢tu
defektth nez 17 boda s hloubkou vyssi nez 6 dB (ze 120 testovanych bodl) a méné nez 8
relativnich nebo absolutnich defektl v kterémkoli kvadrantu pfi procentu ztrat fixace mensim
nez 20% a procentu fale$Sné€ pozitivnich nebo faleSné€ negativnich chyb méné nez 33%.
Ziskana data byla zapsédna do samostatné karty véetné vytisku vysledku vysetieni GDxVCC,
data z tohoto vySetteni byla zaroven zalohovana elektronicky pro dal$i pouziti v€etné statistické
analyzy. Dale byla zpracovana data subjektti spliujicich nasledujici vstupni kritéria studie:
negativni rodinnd anamnéza glaukomu (u rodi¢ti nebo sourozenctt), nekorigovana nebo nejlépe
korigovana zrakova ostrost 1.0, refrakéni vada mensi nebo rovna = 5 D sférického ekvivalentu
(SE), nitroo¢ni tlak < 21 mmHg, normdlni nélez pti biomikroskopickém vysetieni ptedniho
segmentu i1 fundu vcetné vertikalniho poméru exkavace a priméru zrakového nervu (C/D) <
0.35 a asymetrie C/D mezi obéma o¢ima < 0.2, kvalita skenu Q na GDxVCC v rozmezi 8-10 a
hlaseni OK v kolonce Alignment, Fixation, Refraction a Other, normalni rozsah zorného pole
u subjektu starSich 12.5 roku.

Analyza dat

Byla provedena statisticka analyza standardnich TSNIT parametri (TSNIT Average, Superior
Average, Inferior Average, TSNIT Std.Dev.) za pouziti softwaru SPSS package (verze 13.0,
SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Analyza byla provedena oddé¢lené pro pravé oko a levé oko,
stejn¢ jako pro obé o¢i kazdého jedince. Kolmogorovovym-Smirnovovym jednovybérovym
testem byla ovéfena normalni distribuce analyzovanych proménnych a moZnost pouZiti
parametrickych metod pro analyzu dat. Byly vypocteny primérné hodnoty, standardni
odchylky (SD) a minimalni a maximalni hodnoty jednotlivych parametri RNFL, dale byl
vypocten median hodnoty parametru Inter-Eye Symmetry. Dale byly stanoveny hodnoty pro
jednotlivé hladiny pravdépodobnosti normality (5%, 2%, 1% a 0.5%) pro jednotlivé parametry
RNFL (TSNIT Average, Superior Average, Inferior Average, TSNIT Std.Dev.). Toto stanoveni
bylo vypocteno jako jednostranna dolni hranice normy na zaklad¢é normalni distribuce kvantila
za pouziti vzorce Dolni hranice normy k% = X — Q100 - k% * SD (X = hodnota priméru, SD =
standardni odchylka, Q = kvantil). Clen Qioo - k% (nékdy zapisovan jako Cis) je statisticky

koeficient, kde k% vyjadiuje pravdépodobnostni hladinu normality, tedy c¢islo percentilu.
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Naptiklad Dolni hranice normy sy = X — 1,6449 x SD po dosazeni realnych hodnot priiméru a
SD udava hodnotu daného parametru TSNIT, u niZ je pouze 5% pravdépodobnost vyskytu nizsi
hodnoty ve zdravé populaci, jinymi slovy 95% zdravé populace bude mit hodnotu dané¢ho
parametru vyss$i. Vztahy mezi pravym a levym okem v jednotlivych TSNIT parametrech byly
analyzovany parovym oboustrannym t-testem. Vliv pohlavi a véku na tloustku RNFL
Vv jednotlivych TSNIT parametrech byl testovan pomoci analyzy rozptylu ANOV A po rozdéleni
120 subjektii na skupinu mladsich (57 déti, vék < 12.5 roku) a starSich (63 déti, vék (> 12.5
roku). Ke stanoveni korelace parametru TSNIT Average a véku byla pouzita linearni regresni
analyza zvlast' pro pravé a levé oko. Ve vSech testech byla povazovéna hodnota p za

signifikantni, pokud byla nizsi nez 0.05.

7.2 Vysledky

Ze 186 vysettenych déti ve véku 7 — 17 let nesplnilo 66 déti vstupni kritéria pro statistickou
analyzu. Dlvody pro vyfazeni ze studie (u n€kterych déti vice€etné) byly nasledujici: vice nez
20% cetnost ztrat fixace pii perimetrii (41 déti), refrakéni vada ve sférickém ekvivalentu >+5D
(6 déti), vertikdlni C/D pomér > 0.35 (6 d¢ti), zadni embryotoxon (6 déti), skore kvality
vysetieni GDxVCC Q < 8 (4 déti), kolapsovy stav béhem aplanacni tonometrie (3 déti),
amblyopie (2 déti), vyskyt glaukomu u rodict nebo sourozenct (2 déti), nitroo¢ni tlak vyssi nez
21 mmHg (1 dité). Primé&ma hodnota refrakce v nasem souboru byla —0.69 + 1.29 D ve
sférickém ekvivalentu, hodnota medianu byla -0.5 D. Primérna hodnota CCT byla 553.58 +
33.12 um. Devatenact o¢i mélo CCT vyssi nez 600 um (601-641) s nejvyssi hodnotou
nitroo¢niho tlaku 20 mmHg pted pfepoctem (na niz§i hodnotu), 7 o¢i mélo CCT niz§i nez 500
um (437-491) s hodnotami nitroo¢niho tlaku 1 — 16 mmHg po pfepoctu (na vyssi hodnotu).
Dité, které bylo vyrazeno ze studie z divodu vyssi hodnoty nitroo¢niho tlaku, mélo na
pravém/levém oku CCT 533/535 um a nitroo¢ni tlak 25/23 mmHg.

Do statistické analyzy byla zatfazena data 240 o¢i 120 déti (52 chlapci, 68 divek) primérného
veéku 12.85 + 3.0 roky (rozmezi 7.6 — 17.2 roku). Hodnoty tloustky RNFL v jednotlivych
TSNIT parametrech véetné hodnot na jednotlivych hladinach pravdépodobnosti normality (5%,

2%, 1% a 0.5%) jsou prezentovany v Tabulce 2.
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Tloustka )
Oko N | Primér| SD | Min Max |p<5% |p<2% |p<1% |p<0.5%
RNFL (um)
oD 120 | 59.04 | 7.24 | 416 | 813 47.1 44.2 42.2 40.4
TSNIT
(O] 120 | 58.92 | 6.61 | 444 | 775 48.0 45.3 43.5 41.9
Average
ODS | 240 | 5898 | 6.92 | 416 | 813 47.6 44.8 42.9 41.2
oD 120 | 7258 | 9.28 | 48.9 108 57.3 53.5 51.0 48.7
Superior
(O] 120 | 73.41 | 8.67 | 53.7 | 96.9 59.2 55.6 53.2 51.1
Average
ODS | 240 | 7299 | 897 | 489 108 58.2 54.6 52.1 49.9
oD 120 | 70.26 | 11.14 | 49.7 | 1025 51.9 47.4 443 41.6
Inferior
(0K 120 | 72.10 | 10.67 | 42.4 | 106.5 54.5 50.2 47.3 44.6
Average
ODS | 240 | 71.18 |10.92 | 42.4 | 106.5 53.2 48.7 45.8 43.0
oD 120 | 2478 | 468 | 154 | 423 17.1 15.2 13.9 12.7
TSNIT Std.
b (0K 120 | 27.82 | 471 | 142 | 413 20.1 18.1 16.9 15.7
ev.
ODS | 240 | 26.30 | 492 | 142 | 423 18.2 16.2 14.8 13.6

Tabulka 2: Tloustka RNFL vyjadrena ve standardnich TSNIT Parametrech u 120 zdravych

deti

Legenda: OD = pravé oko,; OS = levé oko;, ODS = obé oci; Min = minimum, Max =
maximum; p = pravdépodobnost normality
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Distribuce hodnot parametru TSNIT Average odpovida Gaussovu rozlozeni pravdépodobnosti,

jak je patrno na Obrazku 6.
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Obrazek 6: Distribuce hodnot parametru TSNIT Average v souboru

Rozdily v TSNIT parametrech mezi pravyma a levyma o¢ima vcetn¢ statistické signifikance

jsou uvedeny v Tabulce 3.

Pravé oko minus levé oko —
TSNIT Parametr rozdil v tloustce RNFL Statistickd vyznamnost

v mikrometrech: priimér £ SD

TSNIT Average 0.12+4.14 p=0.75
Superior Average -0.83+6.6 p=0.17
Inferior Average -1.84+6.6 p =0.003
TSNIT Std. Dev. -3.042+3.8 p < 0.00005

Tabulka 3: Rozdily v priimérné tloustce RNFL ve standardnich TSNIT Parametrech mezi
pravyma a levyma oc¢ima u 120 zdravych deti
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Priimérnd hodnota parametru InterEye Symmetry u 120 analyzovanych subjektt byla 0.89, SD
0.07 (0.62 — 0.98), median 0.90, hodnota patého percentilu 0.72. V naSem souboru nebyla

nalezena statisticky vyznamna zavislost tloustky RNFL na véku v rozmezi 7-17 let, Obrazek 7

demonstruje kiivky linedrni regresni analyzy.
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Obrazek 1: Korelace tloustky RNFL (TSNIT Average) a véku linedarni regresni analyzou
Pravé oci r=20.059, p=0.52
Levéeodi - r =-0.037, p=0.69

Analyza rozptylu neprokazala signifikantni zavislost tlouStky RNFL na véku nebo pohlavi

V zadném hodnoceném parametru.

7.3 Test vlivu atypické konfigurace retardace na normativni data — avod

U vyznamného procenta zdravych o¢i 1 o¢i s glaukomem je pii vySetieni GDxVCC patrna
atypickd konfigurace retardace, ktera je v rozporu s distribuci nervovych vldken sitnice
prokazanou histologicky, tedy s vyraznéjsi tloustkou RNFL v hornim a dolnim kvadrantu a

mensi tloustkou nasalné a temporalné. Nalez je oznacovan jako ABP — atypical birefringence
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pattern. Na skenech o¢i s ABP je patrna vyrazna tlouStka RNFL nejen v hornim a dolnim
kvadrantu, ale i v nasalnim a temporalnim, v radialnim uspotfadani obkruzujicim a centrovanym
na papilu zrakového nervu. Software piistroje GDxVCC umoziiuje u kazdého vysSetieni
exportovat specificky parametr nazvany TSS (typical scan score), hodnotici podil atypie u
konkrétniho skenu (0 — vyrazna atypie, 100 — sken s typickym prib&hem birefringence). (*8
Reus NJ et al., 2006, 3" Bowd C et al., 2007).

Vznik ABP je odtivodiiovan $patnym pomérem kvality signalu a Sumu, pramenicim z rozptylu
svétla v nitroocnich optickych médiich, naptiklad z diivodu zkaleni ¢ocky u starSich pacienti.
Piistroj automaticky navysi citlivost (gain), ve snaze zachytit hodnotitelné mnozstvi
polarizovaného svétla. To vSak paradoxné¢ vede ke zvySené detekci Sumu vznikajiciho
V hlubsich vrstvach pod sitnici, pfedevsim ve skléfe. Zda se, ze tendenci k nizkému poméru
kvality signalu a Sumu a tedy k vyslednym skenim s ABP maji také oc€i sten¢i vrstvou
retinalniho pigmentového epitelu (RPE), tedy napiiklad o¢i myopické (*® Gunvant P et al., 2008,
39 Medeiros FA et al., 2007, % Qiu K et al., 2009). Dalsi prace prokazala zavislost ABP na
peripapilarni tloustce choroidey (°* Tornow RP, et al., 2011).

Bylo prokazano, ze u o¢i s ABP je vysledna hodnota tloustky RNFL falesn¢ vysoka u
normalnich oéi i u o¢i s glaukomem (*° Bagga H et al., 2005, ** Toth M, Hollo G., 2005, %% Sehi
M et al., 2006, % Bowd C et al., 2007, ** Gunvant P et al., 2008, '8 Reus NJ et al., 2006). Tato
skute¢nost by tedy mohla ovlivnit data v normativni databazi, pokud by obsahovala o¢i s ABP.
Dalsim krokem prace tedy bylo zjistit vyskyt ABP u zdravych détskych o¢i v naSem souboru,
posoudit vliv na TSNIT parametry, prozkoumat piipadny vliv pohlavi a refrakéni vady na

vyskyt ABP a posoudit vliv zafazeni o¢i s ABP na normativni data.

7.4 Test vlivu atypické konfigurace retardace na normativni data — metodika

Pro kazdého pacienta byly exportovany hodnoty TSS u kazdého oka zvlast jako raw-data. Pro
podezieni z vyskytu ABP byly vybrany skeny s TSS < 80 na zékladé doporudeni z literatury (**
Toth M, Holld G., 2005, 3 Gunvant P et al., 2008, 4 Mai TA et al., 2007, *° Sehi M et al., 2007).
Nezévisle na tomto vyberu byl proveden dalsi kontrolni vybér skenil s podezienim na ABP na

zéklad¢ subjektivniho hodnoceni vSech vytisténych skenii a charakteru zobrazené mapy RNFL.
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Kritéria pro vybér téchto skent byla nésledujici: stfidajici se koncentrické oblasti vysokych a
nizkych hodnot retardace, oblasti vysokych hodnot retardace v radidlnim peripapilarnim
uspofadani, nepravidelné oblasti vysokych hodnot retardace v nasdlnim a tempordlnim
kvadrantu.

Byla stanovena frekvence vyskytu ABP v souboru a testovan vliv pohlavi a refrakce na ABP
véetné¢ multivariabilni analyzy k provéfeni relativniho pfispéni vlivu pohlavi a refrakce na
hodnoty TSS. Pii statistické analyze byl pouzit test Mantel-Haenszel pro posouzeni Common
Odds Ratio. Byla pouzita Breslow-Day statistika k provéfeni homogenity. Pomoci
jednovzorkového Kolmogorov-Smirnova testu jsme prokazali abnormalni distribuci TSS a
sférického ekvivalentu v souboru (P < 0.00001) a tedy nutnost pouziti nonparametrickych
metod testovani téchto proménnych. Byla provedena statistickd analyza standardnich TSNIT
Parametrii (TSNIT Average, Superior Average, Inferior Average a TSNIT SD) a analyza
parametru Temporal Average a Nasal Average pro vSechny o€i v souboru a dale pro pravé a
levé oko zvlast’ za pouziti softwaru SPSS Package, verze 13.0. Jednovzorkovy Kolmogorov-
Smirnov test potvrdil normalni distribuci TSNIT proménnych v souboru (p v rozmezi 0.43 —
0.90) a tedy moznost pouziti parametrickych statistickych metod analyzy. Byly vypocteny
hodnoty Mean, SD, Median, Minimum a Maximum pro jednotlivé TSNIT parametry u oci
s ABP a bez ABP (tedy snormal birefringence pattern, NBP). Ve vSech testech byla za

signifikantni povazovana hodnota p < 0.05.

7.5 Test vlivu atypické konfigurace retardace na normativni data — vysledky

Frekvence vyskytu ABP diagnostikované metodou hodnoceni TSS byla 15% déti (18 ze 120
subjektl), respektive 10.83% oci (26 z 240 oci). U 8 déti byla ABP ptitomna oboustranné, u 10
déti jednostranné. ABP byla ptitomna u 15 pravych o¢i a 11 levych o¢i (p = 0.53 Fisher Exact
Test). Zavazna ABP (TSS < 60) byla pfitomna u 11 o¢i 6 divek a Zadného chlapce (p = 0.036
Fisher Exact Test). Stredné zavazna ABP (TSS 61 az 79) byla ptitomna u 15 oci 12 subjekti.
Celkové byla ABP nalezena u 8 o¢i subjektd muzského pohlavi a 18 o¢i subjektli Zenského

pohlavi (p = 0.20 Fisher Exact Test). U 6 déti s ABP byl nalezen rozdil v TSS vétsi nez 19
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oproti druhému oku (20, 21, 22, 23, 28 a 50). Tabulka 4 prezentuje pramér £ SD, median a

rozsah hodnot TSS u pravych a levych o¢i, u chlapcti a divek a u skupiny ABP a NBP.

oD oS p Chlapci Divky b ABP NBP o
N =120 N =120 N =104 N =136 N =26 N =214
TSS priamér
+SD 90.73 £14.94 | 91.26 +15.20 94.12 +£8.34 | 88.61 +18.28 56.46 £21.12 | 95.19+6.18
TSS median 97.5 96 0.29* 98 95 0.074% 66 99
TSS rozsah 22 -100 0-100 61 - 100 0-100 0-79 80 - 100
SE primér
+SD -0.75+1.21 -0.625 +1.36 -0.53+1.22 | -0.81+1.33 -0.97+154 | -0.65+1.25
SE median -0.5 -0.25 0.005* -0.25 -0.5 0.011f -1.13 -0.50 0.22F
SE rozsah -5.0 a7 2.75 -4.75a75.0 -5.0az 1.75 -4.75a75.0 -4.75 az 1.50 -5.0az5.0

Tabulka 4: Hodnoty TSS a SE v souboru
» Wilcoxon Signed Ranks Test
+ Mann-Whitney Test

V subjektivnim posuzovani ptitomnosti ABP byly ndlezy rozdéleny na zjevné atypické a

suspektni. Evidentni pfitomnost ABP byla vyhodnocena u 8 déti. Z nich u 11 o¢i 6 déti bylo

TSS < 60, u 2 déti byly hodnoty TSS 72/61 a 66/71 u pravého/levého oka. Jako suspektnich

bylo oznaceno dalSich 16 déti, z nichz u 8 bylo TSS v rozmezi 61-79 alespon u jednoho oka. U

dalSich 2 subjektti bylo TSS = 80, dalSich 5 subjektii mélo TSS v rozmezi 81-90. Celkové tedy

byla ABP stanovena u 24 subjektti (20%), z nichz u 16 byl parametr TSS v rozmezi 0-79.

Tabulka 5 ukazuje signifikantni vliv ABP na namétfené hodnoty tloustky RNFL v naSem

souboru.
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TSNIT Oko| Tss | N Tloustka RNFL (um) Oboustranny t-test s
Parametr Primér | SD | Median | Min | Max | nezavislym vybérem
ABP | 15 67.18 8.03 679 |555]| 81.3
oD NBP | 105 | 57.87 6.36 578 |416]| 774 0.000001
TSNIT ABP | 11 66.74 6.52 67.0 |494]| 73.3
Average S NBP | 109 | 58.13 6.11 58.0 |444| 715 0.00002
ABP | 26 66.99 7.29 67.3 |494| 81.3 . 1n -l
ODS NBP | 214 | 58.00 6.22 579 416 715 72710
ABP | 15 78.99 | 10.48 74.1 |67.1] 108.0
©D NBP | 105 | 71.66 8.77 719 489 94.1 0.004
Superior oS ABP | 11 77.66 | 7.73 79.3 |57.0| 85.7 0.087
Average NBP | 109 | 72.98 8.67 72.3 |53.7| 96.9 '
ABP | 26 78.43 9.27 785 |57.0] 108.0
ODS NBP | 214 | 72.33 8.72 72.2 |48.9| 96.9 0.001
ABP | 15 79.45 | 13.32 81.0 |53.7| 97.7
©b NBP | 105 | 68.94 | 10.21 67.6 |49.7] 102.5 0.0005
Inferior os ABP | 11 82.80 | 10.25 81.6 |59.5| 95.8 0.0004
Average NBP | 109 | 71.02 | 10.14 70.5 |42.4] 106.5
ABP | 26 80.87 | 12.01 81.3 |[53.7| 97.7
ODS NBP | 214 | 70.00 | 10.20 69.0 |42.4] 106.5 0.000001
ABP | 15 42,66 |14.66 | 37.4. |245| 79.7
D .001
© NBP | 105 | 26.61 7.27 25.8 |13.7| 57.8 0.00
Temporal oS ABP | 11 41.79 | 17.07 36.7 |21.8| 74.6 0.006
Average NBP | 109 | 23.70 5.96 226 |13.3| 435 '
ABP | 26 42.29 | 15.40 37.2 |21.8]| 79.7
ObS NBP | 214 | 25.13 6.78 243 |13.3]| 57.8 0.000006
ABP | 15 43.14 9.46 404 |234] 618
D .042
© NBP | 105 | 37.68 | 9.63 36.5 [19.1| 645 00
Nasal ABP | 11 38.91 9.00 40.0 |27.2| 60.8
(OK] 0.24
Average NBP | 109 | 35.70 8.57 346 |18.4| 66.0
ABP | 26 41.35 9.33 40.2 |234]| 61.8
obs NBP | 214 | 36.67 9.14 352 |18.4]| 66.0 0.015
oD ABP | 15 24.83 5.84 24.9 15.4| 33.7 0.96
NBP | 105 | 24.78 4.52 24.5 15.7| 42.3
TSNIT oS ABP | 11 26.22 6.02 275 |142| 334 0.24
Std.Dev. NBP | 109 | 27.99 4.56 279 184 413 '
ABP | 26 25.42 5.84 26.1 |14.2| 33.7
ODS NBP | 214 | 26.41 4.81 26.3 |15.7| 42.3 041

Tabulka 5: Srovnani tloustky RNFL v jednotlivych TSNIT Parametrech mezi ocima s ABP
(TSS 0-79) a s NBP (TSS 80-100).
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Analyzou vztahu mezi refrakci oka a pritomnosti ABP jsme nenalezli signifikantni zavislost
piitomnosti ABP na refrakci, respektive nebyl signifikantni rozdil v SE mezi skupinou ABP a
NBP. Nicmén¢ byla provedena analyza hodnot TSS ve skupiné se SE < -1.0 D (55 o¢i) a ve
skupin¢ se SE > -1.0 (185 o¢i). Hodnoty pruméru + SD a medianu byly nasledujici: 1. skupina:
82.8+21.81, median 91, 2. skupina: 93.43 + 11.32, median 95 (p = 0.0004 Mann-Whitney test).
Ptipadné zkresleni normativni databaze je zavislé na podilu zahrnutych oc¢i s ABP. Zajimalo
nas, jak vyznamné bylo ovlivnéni referencnich hodnot parametrit TSNIT v pivodnim souboru
240 oc¢i zahrnutim o¢i s ABP. Srovnani vypoctenych referen¢nich hodnot mezi skupinou 214
o¢i bez ABP (TSS 80-100) a celou diive publikovanou skupinou 240 o¢i s TSS 0-100 piineslo
Z klinického hlediska jen velmi maly rozdil v hodnotach TSNIT Average, Superior Average,
Inferior Average a TSNIT SD (0 0.98, 0.66, 1.18 a 0.11 um nizsi hodnoty ve skupin¢ s NBP).

8. Faze II: Srovnani hodnot parametri RNFL u zdravych déti a u déti s prokdzanym
glaukomem

V dob¢ naseho vyzkumu jsme v literatuie nenalezli studii hodnotici RNFL pfistrojem GDxVCC
u déti s vrozenym nebo infantilnim glaukomem. Cilem faze II tedy bylo porovnani standardnich
parametri TSNIT (Temporal-Superior-Nasal-Inferior-Temporal) naméfenych na GDxVCC u
déti s hydroftalmem zplsobenym vrozenym nebo infantilnim glaukomem s parametry
naméfenymi u zdravé populace déti. Dale jsme testovali pfipadnou korelaci mezi primérem

rohovky a tlouStkou RNFL u hydroftalmickych o¢i.

8.1 Material a metodika

Byl zvolen pozorovaci prufezovy design studie. Po schvaleni studie Etickou komisi FN Motol
podepsali rodi¢e déti zatazenych do prizkumu informovany souhlas. Z celkového poctu 57
pacientl 1écenych a pravidelné sledovanych na O¢ni klinice déti a dospé€lych FN Motol pro
vrozeny nebo infantilni glaukom splnilo 20 déti bilé rasy (10 chlapct a 10 divek) nasledujici
vstupni kritéria: vék v rozmezi 6 — 17 let, dobfe kompenzovany glaukom, horizontalni primér
rohovky méteny kaliperem nejméné 12.5mm, dioptricka vada ve sférickém ekvivalentu mensi

nebo rovna + 5.0 D a validni vysledek vySetfeni na GDxVCC, tedy skore kvality vySetteni Q
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8-10 spolec¢né s hlasenim ,,OK*“ v kolonce Alignment, Fixation, Refraction a Other a bez
znamek atypické birefringence na vytisku. Dobra kompenzace glaukomu byla definovéana
jednak hodnotou nitroo¢niho tlaku niz8i nez 22 mmHg s terapii ¢i bez terapie a dale Zadnymi
znamkami progrese na optickém nervu oftalmoskopicky, v refrakci a na GDxXVCC nejméné za
posledni rok. Kontrolni skupina sestavala ze 120 zdravych déti véku 12.85 £ 3.0 let (7.6-17.2
let) s normalnim oftalmologickym nélezem s vyjimkou refrakéni vady mensi nebo rovné +5.0D
ve SE (viz faze I).

Analyza dat:

Byla provedena statisticka analyza vSsech TSNIT parametrd (TSNIT Average, Superior Average,
Inferior Average and TSNIT SD) u 20 hydroftalmickych o¢i 20 pacientt. Pokud byl u subjektu
pritomen hydroftalmus na obou ocich, vybrali jsme pro analyzu sken s lepsim skore Q, ptipadné
jsme zvolili sken nahodné. Byly vypoéteny hodnoty priméru, smérodatné odchylky, minimalni
a maximalni hodnoty. V kontrolni skupiné bylo pro statistickou analyzu dvouvybérovym
oboustrannym t-testem vybrdno jedno oko kazdého ze 120 subjekti ndhodnym vybérem. Za
statisticky signifikantni byly povazovany hodnoty p mensi nez 0.05. Byl také stanoven pocet
hydroftalmickych o¢i lezicich pod hladinou 5% pravdépodobnosti normality v kazdém TSNIT
parametru. Pomoci Spearmanova korelacniho koeficientu byl posouzen pfipadny vztah mezi

horizontalnim primérem rohovky a hodnotami v TSNIT parametrech.

8.2 Vysledky

Ve skupiné s hydroftalmem byl primérny veék déti v dobé vysetreni 10.64 + 3.02 let, prumérna
doba trvani 1é€by glaukomu byla 8.35 + 3.45 let, primérny horizontalni primér rohovky byl
13.58 £0.65 mm, primérny NOT byl 14.90 + 2.88 mmHg, primérna refrakce byla -1.73 £ 1.90
D ve SE a primérna nejlépe korigovana zrakova ostrost byla 0.77 = 0.30. Az na jednoho méli
vSichni pacienti v raném détstvi provedenu antiglaukomovou operaci, vétsinou béhem prvniho

roku zivota. Hlavni parametry skupiny déti s hydroftalmem jsou uvedeny v Tabulce 6.
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Prumér

y Vék Lécba | Glaukom | Analyzo- NOT
¢ (roky) Typ glaukomu (roky) | bilat./mono Vané{)ko BCVA | SE (D) I’O(frl(})r\:]l)(y (mmHg)
1| F| 125 prim.cong. 12 bilat. oD 1.00 -2.00 13.00 19
2 | M| 143 prim.cong. 14 mono oD 0.17 -5.00 13.50 13
3| F | 110 prim.cong. 10 mono 0S 1.00 -0.38 13.50 17
4 |M| 112 prim.cong. 10 bilat. 0S 1.00 -1.25 14.00 12
5|M| 94 prim.cong. 9 bilat. 0S 1.00 -0.88 13.75 13
6 | M| 6.0 prim.cong. 5.5 mono OD 0.67 -4.00 14.25 17
7| M| 83 prim.cong. 7 mono oD 0.25 -4.13 13.50 17
8§ | M| 11.2 prim.cong. 10 mono oD 1.00 0.25 14.25 12
9| F 6.8 prim.infant. 2 mono OD 1.00 -0.13 13.25 15
10| M| 146 prim.cong. 14 bilat. oD 0.67 -3.88 15.25 17
11| F| 81 prim.cong. 6.5 bilat. 0S 0.33 0.38 13.00 13
12| M| 11.0 | sec.inf.(uvealni ectropium) | 8.5 mono 0S 1.00 -2.75 14.00 12
13| F| 11.8 prim.cong. 11 mono 0S 1.00 0.88 14.00 13
14| M| 118 prim.cong. 11 bilat. 0OS 0.67 -2.25 13.25 11
15/M| 6.6 prim.cong. 6 bilat. oD 1.00 -0.38 13.50 16
16| F | 155 sec.inf.(Sturge Weber) 3 mono 0S 0.67 -0.13 12.50 21
17| F | 115 prim.cong. 11 bilat. oD 0.33 -5.00 14.00 17
18| F| 83 sec.inf.(steroidni) 7.5 mono oD 1.00 -0.25 13.00 11
19| F | 159 prim.infant. 5 bilat. oD 1.00 -3.13 12.50 14
200F] 70 prim.cong. 4 bilat. 0S 0.67 -0.50 13.50 18

Tabulka 6: Charakteristika skupiny pacientii s hydroftalmem.

Legenda: C = cislo pacienta, F = Zenské pohlavi, M = muzské pohlavi, prim. = primarni, sec.

= sekunddrni, cong. = kongenitdlni, inf. = infantilni, bilat. = bilateralni, mono =
monokuldrni, OD = pravé oko, OS = levé oko, BCVA = nejlepsi korigovana zrakova oStrost
(best corrected visual acuity), SE = sféricky ekvivalent, NOT = nitroocni tlak

Do studie nebylo zatazeno celkem 37 pacienti. Hlavnim diivodem nezafazeni do studie byl

predevs§im v€k mimo stanoveny limit 6-17 let a u 5 pacientti nebyla dosazena pozadovana

kvalita vySetfeni GDxVCC.

Primérné hodnoty + SD v jednotlivych parametrech TSNIT Average, Superior Average,
Inferior Average a TSNIT SD u hydroftalmickych o¢i byly 52.3 £ 11.4 um, 59.7 £ 17.1 um,
62.0 £15.6 um a 20.0 £ 7.8 um. VSechny tyto hodnoty byly signifikantné niz$i nez hodnoty u
kontrolni skupiny p = 0.021, p = 0.001, p = 0.003 a p = 0.018. Vyznamné procento

hydroftalmickych o¢i mélo naméfené hodnoty TSNIT parametri pod hladinou 5%

pravdépodobnosti normality. Detailni vysledky jsou prezentovany v Tabulce 7.

47




Tloustka RNFL Tloustka RNFL | Rozdil Dvou- O pod
hydroftalmlcfych o¢i (um) Zdravycil oi (um) | pram. Pokles Vyberovy’ 5% limitem
N =20 N =120 hodnot oboustranny normalit
Pramér| SD |Min| Max | Pramér | SD | (um) t-test (p) y
;fe'?';;e 523 | 114 |27.8| 701 | 58.9 70 | 66 |112%| 0021 6/20 = 30%
i‘ﬁggg 50.7 | 17.1 317 92.8 | 727 92 | -130 |17.9%| 0001 | 10/20 =50%
Inferior _
pverage | 620 | 156 |32 836 | 712 | 107 | -92 | 129% | 0.003 6/20 = 30%
TSNIT
Std. | 200 | 78 | 60322 | 266 49 | -66 |[248% | 0018 9/20 = 45%
Deviation

Tabulka 7: Srovnani TSNIT parametrit namérenych ve skupiné oci s hydroftalmem a ve

skupiné zdravych oci.
Legenda: N = pocet, SD = smérodatna odchylka, Min = minimum, Max = maximum

V nasem souboru nebyla zjisténa korelace horizontalniho priméru rohovky s zadnym z TSNIT

parametrti: TSNIT Average (p = 0.921), Superior Average (p = 0.806), Inferior Average (p =

0.759) a TSNIT SD (p = 0.571).

9. Diskuze

Normativni databaze ptistroje GDxVCC neobsahuje hodnoty zdravych jedinct mladsich 18 let,

také v odborné literatufe je relativné malo informaci tykajicich se hodnoceni parametrt RNFL

u déti pomoci skenovaci laserové polarimetrie. Pfi srovndni naSich dat ziskanych ve studii

zdravych déti s vysledky studii u dospélych (Tabulka 8) je patrné, Ze pouze v publikaci Choie

a kolektivu (*° Choi J, et al., 2006) byly v kontrolni skupiné zdravych o¢i naméfeny mirné vyssi

hodnoty parametri TSNIT Average a Superior Average (o 0.98 um a 0.35 pum) u 43 oci

asijskych subjektt a v publikaci Kooka a kolektivu (* Kook MS, et al., 2005) jsou uvedeny

vys$$i hodnoty v TSNIT Average 0 0.47 pm u 66 oc¢i asijskych subjektii. Ostatni hodnoty

parametrit TSNIT byly v obou publikacich niZs§i nez v naSem souboru 240 o¢i.
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Studie Pocet | Pramérny Rasa TSNIT Superior Inferior TSNIT
(autor, rok o¢i | vek (roky) | dominujici | Average Average Average Std. Dev.
publikace) + SD v souboru (um) (um) (um) (um)

Weinrebetal. | 40 64+ 10 bila 499+8.0 58.4+99 56.9+£10.2 neuvedeno
2003 3t

Medeiros et 40 65+ 11 neuvedeno | 54.1+4.20 | 66.4+7.0 63.1+7.3 22.1+4.07
al. 2004 4

Reus et al. 73 59 bila 54.8 66.7 61.5 20.0
2004 4

Da Pozzo et 65 65+8 bila 529+47 63.7+5.5 59.8+73 21.2+4.0
al. 2005 4/

Kook et al. 66 52+12 asijska 59.45+5.20 | 72.52 £8.56 | 69.58+8.47 | 23.53 £5.30
2005 8

Leung et al. 27 48 + 14 asijska | 55.26 £4.32 | neuvedeno neuvedeno neuvedeno
2005 4°

Choi et al. 43 52+ 11 asijska | 59.96 +5.72 | 73.34£9.51 | 69.90+9.67 | 23.62+6.14
2006 °°

Kanamori et 93 45+16 asijska 57.8+£5.07 | 70.3+7.65 | 70.0+9.49 25.4+4.55
al. 2006 !

Liuetal. 123 48 £17 asijska 56.87+4.53 17030+£6.76 | 67.35+6.77 | 23.68 £4.61
2006 %2

Da Pozzo et 324 56+ 14 bila 545+£3.5 66.4+5.8 64.1+£59 neuvedeno
al. 2006 *°

N4as soubor 240 13+£3 bila 5898+6.92|72.99+9.97 | 71.18 £+ 10.92 | 26.30+4.92

Tabulka 8: Parametry tloustky RNFL (um) u zdravych subjektii (kontrolnich skupin)
meérenych na GDxVCC polarimetru, publikované riiznymi autory.

Ve viech ostatnich studiich (3 Da Pozzo S, et al., 2006, * Reus NJ, et al., 2004, 5! Kanamori A,

et al., 2006, “6 Medeiros FA, et al., 2004, 3* Weinreb RN, et al., 2003, 4’ Da Pozzo S, et al.,

2005, *2Liu X, et al., 2006, *° Leung CK, et al., 2005) a pfedevsim v téch, které byly studovany

na bé&losské populaci (3 Da Pozzo S, et al., 2006, * Reus NJ, et al., 2004, 3! Weinreb RN, et al.,
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2003, 4 Da Pozzo S, et al., 2005) byly publikovany vyrazné nizi hodnoty tlouitky RNFL v§ech

parametri TSNIT ve srovnani s vysledky ziskanymi z naseho souboru zdravych o¢i.

Po publikovani nasich vysledka se v literatute objevily dalsi studie hodnotici parametry RNFL

na GDxVCC u zdravych déti. Vysledky téchto studii jsou uvedeny v Tabulce 9.

Studie Pocet | Pramérny Rasa TSNIT Superior Inferior TSNIT
(autor, rok | pac. | vek (roky) | dominujici Average Average Average Std. Dev.
publikace) +SD Vv souboru (um) (um) (um) (um)

®3Coloma 116 | Neuveden | hispanska |59.43+1.02|71.35+1.36| 70.08+1.37 |25.11£0.75
Sonzales | (6-9 let)

(Spanélsky)

®4_undval SA | 72 8.0 (SD bila 61.1+1.5 | 73.5+23 73.5+2.0 | neuvedeno
et al.. 2009 neuvedena)

°Salvetat ML | 98 8.5+2.8 bila 58.8+5.5 | 70.6+8.0 69.4+7.8 25.0£5.5
etal., 2010

%Khamar MB| 200 | 8.6+2.8 indick4 53.5+7.7 | 64.9+9.7 63.8 + 8.8 neuvedeno
etal., 2013

Nas soubor 120 | 129+3.0 bila 58.98£6.92|7299+9.97 | 71.18 £10.92 | 26.30 +£4.92

Tabulka 9: Parametry tloustky RNFL (um) u zdravych déti mérenych na GDxVCC

polarimetru, publikované riiznymi autory.

Jak je patrné, dalsi studie provedené na zdravych bélosSskych détech vykazovaly hodnoty
TSNIT parametri velmi blizké hodnotdm z nasi studie. Zarovei je patrna nutnost zohlednéni
etnického pliivodu vySetfované osoby, publikované hodnoty u indickych déti byly ve vSech
TSNIT parametrech nizsi.

Srovnani parametri RNFL zdravé détské a dospélé populace podporuji ndlezy negativni
korelace tloustky RNFL a véku, které byly opakované publikovany (3° Da Pozzo S, et al., 20086,
31 Weinreb RN, et al., 2003, *2 Toprak AB, Yilmaz OF, 2000, ** Ozdek SC, et al., 2000, * Tjon-
Fo-Sang MJ, et al., 1996, > Poinoosawmy D, et al., 1997) a naznacuji, Ze v détstvi je RNFL
silngj$i nez v dospélosti. V naSem souboru bylo vékové rozpéti pravdépodobné prili§ malé (7-
17 let), aby se projevila signifikantni negativni korelace mezi tloustkou RNFL a vékem. Ke

stejnému zavéru dospéli autofi indické studie (¢ Khamar MB et al., 2013). Vétsina studii u
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dospélych prokazala signifikantni ztencovani RNFL s vékem béhem delsiho ¢asového intervalu.
Rovnéz studie Salvetata a kolektivu u zdravych bélosskych déti prokazala statisticky
signifikantni ztencovani RNFL v zavislosti na véku (p < 0.01) v nasledujicich hodnotach:
TSNIT Average o0 0.043 um / rok, Superior Average o 0.057 um / rok a Inferior Average o
0.121 um / rok (% Salvetat ML et al., 2010).

Také Salchow s kolektivem autorti popisuje signifikantni negativni korelaci véku a tloustky
RNFL méfené pomoci OCT u déti ve véku 4-17 let (?® Salchow DJ, et al., 2006). N&které dalsi
studie pouzivajici skenovaci laserovou polarimetrii ukazuji jasny kontinualni pokles tloustky
RNFL, napt. 0.38 um za rok (** Poinoosawmy D, et al., 1997), 0.08 pm, 0.16 pm a 0.12 pm za
rok pro TSNIT Average, Superior Average a Inferior Average (*° Da Pozzo S et al., 2006) nebo
procentualni pokles 7.6% za jednu dekadu (32 Toprak AB, Yilmaz OF, 2000). Nélezy vyssich
hodnot tloustky RNFL u asijské populace oproti bilé rase (*> Huynh SC, et al., 2006) mohou
vysvétlovat mensi rozdil naSich vysledkt pfi porovnani s asijskymi studiemi nez pti porovnani
se studiemi na bélosich v Tabulce 8. Také ve skupiné 20 mladych dospélych ve véku 21-30 let
(**DaPozzo S, et al., 2006) byly hodnoty TSNIT Average, Superior Average a Inferior Average
niz$i o 1.38 um, 3.29 um a 1.78 um v porovnani s hodnotami v nasi studii.

Dale jsme nalezli signifikantné vyssi hodnoty parametru Inferior Average a TSNIT Std.Dev. u
levych o¢i, jak ukazuje Tabulka 3. Je zajimavé, Ze v jediné z porovnavanych studii Liu a
kolektiv (*2 Liu X, et al., 2006) také publikoval vys§i hodnoty Inferior Average (p = 0.005) a
TSNIT Std.Dev. (p =0.002) u levych o¢i. V souladu s vysledky v§ech dalsich studii s GDxVCC
jsme naméfili vys§i hodnoty u Superior Average nez u Inferior Average, coz poukazuje na
maximalni tloustku RNFL v horni peripapilarni oblasti (Tabulka 8).

Normalni oéi vykazuji na zaznamu GDxVCC hodnoty Inter-Eye Symmetry kolem 0.9 (8 RNFL
Analysis with GDxVCC: A Primer and Clinical Guide, 2004). V publikovanych pracich u
zdravych dospélych oéi jsou uvadény hodnoty Inter-Eye Symmetry mezi 0.86 SD 0.11 (*? Liu
X, et al., 2006) a 0.97 SD 0.16 (°! Kanamori A, et al., 2006). V nasem souboru byla primérna
hodnota 0.89 SD 0.07 a hodnota medianu 0.90, ackoli jsme ocekdvali spiSe niz§i hodnotu
vzhledem Kk signifikantnimu rozdilu hodnot TSNIT Std.Dev. mezi pravyma a levyma oc¢ima

(Tabulka 3) a tedy rozdilnou hodnotou modulace tloustky RNFL v méfené oblasti
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peripapilarniho prstence. Vysvétleni normalnich hodnot Inter-Eye Symmetry pti rozdilu TSNIT
Std.Dev. mezi pravyma a levyma o¢ima neni zcela jasné. Pravdépodobné nebyl rozdil v TSNIT
Std.Dev. dostatecné velky, aby ovlivnil hodnotu Inter-Eye Symmetry, ackoli byl z naseho
pohledu i klinicky vyznamny.

Navzdory vyssim hodnotam Superior Average a Inferior Average u levych o¢i naseho souboru
byla u nich hodnota TSNIT Average piekvapiveé o néco nizsi nez u pravych o¢i (Tabulka 2 a 3).
Podobné vysledky publikoval i Liu a kolektiv (°2 Liu X, et al., 2006). Tento fakt nasvédéuje
skutecnosti, Ze v nasdlnim a temporalnim sektoru je u levych o¢i hodnota tloustky RNFL
naopak nizsi, coz by vysvétlovalo vétsi modulaci TSNIT Std.Dev.

V piipadé silngj$i RNFL v ramci celé méfené oblasti peripapildrniho prstence u pravych nebo
levych o¢i bychom mohli spekulovat o mozné souvislosti s funkéni dominanci dan¢ho oka.
V soucasnosti v§ak neni publikovdna Zadna takova hypotéza. Méteni na GDxVCC zacina vzdy
méfenim pravého oka, nedomnivame se vSak, ze by potfadi méfeni mélo mit vliv na rozdily
hodnot mezi o¢ima.

Z klinického hlediska povazujeme za uzite€ny néstroj rozliSeni mezi normalnim nalezem a
patologii také stanovené hodnoty pravdépodobnosti normality na hladin€ 5%, 2%, 1% a 0.5%
v Tabulce 2. Uzite¢nost téchto statistickych limiti se jesté zvySuje s absenci devia¢ni mapy a
TSNIT grafu na vytisku vysledku vySetfeni u populace mladsi 18 let, kdy nemutze byt pouzita
integrovana normativni databaze GDxVCC (Obrazek 3). Pokud pti zadavani demografickych
dat na zaCatku vySetfeni pouZijeme arteficidlni pozdéjsi datum narozeni testované osoby,
ziskame sice plnohodnotny vytisk vysledku méfeni i S deviacni mapou a srovnani s normativni
databazi, vysledek je ovSem negativné ovlivnén pouZitim vékove€ neodpovidajici, tedy mekei
normy vzhledem Kk fyziologickému ztencovani RNFL s vékem. Navzdory pomalému ubytku
nervovych vldken sitnice s ¢asem je ztencovani RNFL signifikantni a je v normativni databazi
GDxVCC zohlednéno v rozdéleni populace mezi 18 a 82 lety po jednotlivych dekadach (8
RNFL Analysis with GDxVCC: A Primer and Clinical Guide, 2004). Z informaci vyrobce
GDxVCC vyplyva, Ze normativni databaze obsazena v softwarové verzi 5.0 obsahuje
v nejmladsi skupiné populace mezi 18-30 lety véku data 130 o¢i, véetné pacientti s glaukomem

a podil bilé populace je mensi nez 70%. Velmi dobra reproducibilita dat ziskanych z GDxVCC
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u dospélych na riiznych piistrojich a na rtznych pracovistich (> Frenkel S, et al., 2005, %
Blumenthal EZ, Frenkel S, 2005) také ukazuje na $irsi aplikovatelnost ziskanych dat u déti.
Pfisnad vstupni kritéria, ktera jsme si stanovili, zptsobila relativné vysokou ztratu subjekta
zatazenych do statistické analyzy parametri RNFL (35%), nicméné jsme tim zajistili
minimalizaci rizika zafazeni glaukomovych ¢i jinak abnormalnich o¢i do skupiny zdravych o¢i.
Parametr C/D poméru je obvykle povazovan za normalni i pfi vét§im rozsahu nez 0.35, nicméné
6 vyloucenych subjekti ze 186 testovanych v nasi studii a stifedni hodnota C/D poméru 0.35,
SD 0.11 nalezen4 u zdravych dospélych (*® Kook MS, et al., 2005) podporuje nasi volbu. Na
druhou stranu pravdépodobné byly ze skupiny zdravych o¢i vylouceny i n€které normalni oci,
coz muze sniZovat moznost zobecnéni jejich vysledkd. Vysoké procento vyloucenych déti
z diivodu Spatné kvality perimetrického vysetieni s ohledem na vysoky pomér ztraty fixace
nebylo v nasi studii ptekvapujici. Z naseho pohledu tento fakt neptimo podporuje dulezitost
vySetfeni RNFL zobrazovacimi metodami, kde dosazeni validniho vysledku vySetteni je oproti
perimetrii mozné 1 u daleko mladSich déti. VySetfeni v rdmci nasi studie bylo stanoveno a
deklarovano jako jednoradzové, proto jsme rodi¢e déti vyloucenych ze studie z divodu
perimetrie nezadali o moznost opakované¢ho vySetieni, stejné tak jsme nemohli ziskat zadna
data ovétujici reproducibilitu naSich méfeni na GDxVCC pro dané oko. Dal§im moZznym
limitem prace muze byt vliv refrak¢ni vady a abnormalni velikosti papily zrakového nervu na
pfesnost méfeni tloustky RNFL skenovaci laserovou polarimetrii vzhledem k tomu, Ze oba tyto
parametry mohou ménit vzdalenost méfené oblasti od okraje papily. Né&které studie pouZivajici
skenovaci laserovou polarimetrii potvrdily vliv t€chto parametrii na stanoveni hodnot tloustky
RNFL (3 Toprak AB, Yilmaz OF, 2000, >’ Laemmer R, et al., 2006), dalsi studie tyto vysledky
v$ak nepotvrdily (*® Weinreb RN, et al., 1998). Morgan a Waldock (** Morgan JE, Waldock A,
2000) publikovali vysledek, podle kterého jsou hodnoty retardace pii skenovaci laserové
polarimetrii nejvyssi pti méteni ve vzdalenosti 1.5 priméru papily (PD) od centra papily,
zatimco histologické analyzy ukazuji na nejvyssi tloustku RNFL té€sné pii okraji papily.
Normativni databdze GDxVCC (softwarova verze 5.0) obsahuje data 540 normadlnich oci
s prumérnou refrakei -0.95 D ve sférickém ekvivalentu v rozmezi -8.0 D az +5.25 D a vyrobce

neudava Zadna doporuceni s ohledem na abnormalni velikost papily zrakového nervu. Stejné
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jako dalsi autofi jsme se snazili vyhnout mozné chybé vylou¢enim subjekti s ametropii vyssi
nez +5.0 D v SE. Autofi dalSich studii u zdravych déti omezili vstupni kritéria z hlediska
refrakéni vady jesté vice, na sférickou slozku vyssi nez + 3D a astigmatismus vys§i nez 2D (%
Salvetat ML et al., 2010, ® Khamar MB et al., 2013). V nasem souboru bylo 178 o&i (78%)
v rozmezi £1.0 D v SE a jen 18 o¢i (7.5%) ptekroc€ilo +3.0 D v SE. Nicmén¢ pouziti nasich dat
u subjektl s ametropii vyssi nez £5.0 D v SE mlize mit potencidlni omezeni.

Dalsim potencialnim limitem studie na zdravych ofich mize byt fakt, ze oftalmologické
vySetieni bylo provadéno bez cykloplegie, vzhledem k tomu, Ze artificialni rozsifeni zornice
neni doporuc¢ovano pii méfeni na GDxVCC, protoZze mlze vySetfujicimu zhorSovat presnost
zaméteni (reflexy od duhovky). Absence cykloplegie vsak zejména u déti mize ovliviiovat

presnost méteni refrakce a hodnoceni nalezu na zrakovém nervu.

V dobé¢ naseho vyzkumu nebyla publikovana zZadna studie hodnotici ptitomnost ABP u déti. |
v dalsich letech se v literatufe objevuji prace zabyvajici se vyskytem ABP u dospélych. Studie
hodnotici vyskyt ABP u zdravych oc¢i dospélych subjekti nalezly vyskyt ABP mezi 10,4 —
37,3 % (* Toth M, Hollo G., 2005, 2 Choi J et al., 2008, % Gunvant P et al., 2008, * Mai TA
et al., 2007, *° Sehi M et al, 2007). U o&i s glaukomem byla frekvence vyskytu ABP dokonce
vy$$i. Vuvedenych studiich byl proveden vybér pacienti s ABP subjektivni metodou,
k zatazeni do skupiny ABP ale byla pouzita hranice TSS 80. Minimalni pravdépodobnost
vyskytu ABP u o¢i s TSS > 80 podporuje volbu této hranice.

V nasem souboru bylo subjektivné vyhodnoceno jako ABP i 8 déti s hodnotami TSS vyssimi
nez 79 na obou ocich, tedy 6.66% falesné¢ pozitivnich. Gunvant a kolektiv publikovali
srovnatelnou frekvenci (3 Gunvant P et al., 2008). Na druhou stranu 2 subjekty zafazené
subjektivné mezi NBP mély hodnoty TSS 76/82 a 79/98, tedy 1.66% frekvence falesné
negativnich pfi subjektivnim hodnoceni. Uvedené vysledky jsou dulezité predev§im proto, Ze
na standardnim vytisku vysledku vySetteni GDxVCC nejsou hodnoty TSS zahrnuty a
subjektivni zhodnoceni skenu tak nabyva na vyznamu, nebot v klinické praxi neni mozné

vyhledévat a ovéfovat hodnotu TSS jednotlivé u kazdého vySetfeni. V nasem souboru pfi
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subjektivnim hodnoceni zkuSenym investigatorem byla frekvence faleSn¢ negativnich i falesné
pozitivnich nizka.

Ocekévali bychom, Ze u jednotlivych subjekti bude obdobna hodnota TSS na obou ocich, aniz
by byla pfitomna vyrazna anisometropie. Nicméné u 6 déti v nasem souboru byl vyrazny rozdil
vV TSS mezi pravym a levym okem (vét$i nez 19), pfiCemz ocni vySetieni nepiineslo zadné
vysvétleni takového rozdilu.

Tabulka 5 ukazuje, ze hodnoty TSNIT Average, Superior Average, Inferior Average, Temporal
Average a Nasal Average byly vyrazné vyssi ve skupiné ABP nez ve skupin¢ NBP. Podle
o¢ekavani, hodnoty TSNIT SD se mezi obéma skupinami prakticky neli$i. Vysvétlenim jsou
vyrazné vyssSi hodnoty retardace v temporalnim a nasalnim kvadrantu u skupiny ABP. Studie
provedené u dospélych vykazuji obdobné vysledky (*° Bagga H et al, 2005, * Téth M, Hollo
G., 2005, “>Sehi M et al., 2006, *¢ Bowd C et al, 2007, 52 Choi J et al., 2008, * Gunvant P et al.,
2008, 8 Reus NJ et al., 2006), nicméné nartist hodnot Superior Average a Inferior Average je
VvV téchto studiich niz8i. Podobné jako vna$i studii, nejvyS$i ndrGst je zaznamenan
v temporalnim kvadrantu (** Bagga H et al, 2005, *® Bowd C et al, 2007, 3 Gunvant P et al.,
2008, 8 Reus NJ et al., 2006). Skeny s pfitomnosti ABP by mély byt hodnoceny s ostrazitosti
nebo by nemély byt brany viibec v potaz. Mai a kolektiv poukazuji na skute¢nost, Ze neni znamo,
zda v normativni databazi GDxVCC jsou zahrnuty i o¢i s ABP a pokud ano, pak do jaké miry
(** Mai TA et al., 2007), Medeiros s kolektivem ptipousti, ze zahrnuti o¢i s ABP by mohlo
ovlivnit hodnoty v normativni databazi GDxVCC (*°* Medeiros FA et al., 2007).

V nasi praci jsme testovali vliv zahrnuti o¢i s ABP na dfive vypoctend normativni data.
Vysledkem byl jen velmi maly rozdil v hodnotach TSNIT Average, Superior Average, Inferior
Average a TSNIT SD, ktery Ize povazovat z klinického hlediska za zcela nesignifikantni. Ve
studii publikované¢ Lundvalem a kolektivem byla kromé& tloustky RNFL u zdravych déti ve
véku 4-15 let hodnocena i reproducibilita vySetfeni na GDxVCC u déti. Primér + SD rozdilt
hodnot namétenych pii opakovanych skenech u jednoho subjektu byl pro jednotlivé TSNIT
parametry nasledujici: TSNIT Average -0.4 +1.4 um, Superior Average -1.5+ 3.6 um a Inferior

Average 1.6 + 3.9 um (* Lundval A et. Al, 2009). Vysledky této studie tedy podporuji nase
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tvrzeni, ze rozdil hodnot v normativni databazi o0 0.98, 0.66 a 1.18 um ve stejnych parametrech
(vznikly zatazenim oc¢i s ABP) je klinicky nesignifikantni.

Ve snaze minimalizovat vyskyt skeni s ABP u pfistroje GDxVCC byl vyvinut software ECC
(enhanced corneal compensation). V principu je zvySena citlivost SLP K hlavnimu signalu
pfidanim piedem determinované birefringence (bias retarder) béhem pofizovani skenu (faze
Acqusition), coz vytvoii posun celkové retardace do oblasti nejvyssi citlivosti detektoru
amplitudy polariza¢niho signalu. Retardace zptisobend RNFL je pak ziskana odectenim
rohovkové a pfedem determinované retardace od celkové retardace. Investigativni studie
potvrdily vyznamné nizsi frekvenci vyskytu a mensi zdvaznost ABP, stejn¢ jako lepsi korelaci
mezi funkénim a strukturalnim poskozenim u oéi s glaukomem (* T6th M, Holl G., 2005, 42
Sehi M. et al, 2006, *® Bowd C. et al, 2007, ®” Choi J. et al, 2008, ‘® Reus NJ et al, 2006, *°
Medeiros FA et al., 2007, * Mai TA et al, 2007, * Sehi M et al., 2007, ® Morishita S et al.,
2008). Nicmén¢ nadale zistava aktualni absence hodnot zdravych jedinct mladsich 18 let
V normativni databazi zatizeni. Ac¢koli t€Zka forma ABP s TSS < 60 byla v naSem souboru
ptitomna u 6 divek a zddného chlapce (p = 0.036), neprokazali jsme signifikantni vliv pohlavi
na piitomnost ABP v celé skupiné s TSS < 80 (p = 0.20).

Pokud jde 0 mozny vliv myopie na vyskyt ABP, tak ackoli byly vylou¢eny déti s refrakéni
vadou vyssi nez +5 D, median hodnot TSS byl ve skupin¢ myopickych oc¢i se SE <-1.0 D
vyznamné niz8i nez ve skupiné o¢i se SE > -1.0 (p = 0.0004). Zajimavosti je, ze Morishita S
kolektivem neprokazali signifikantni vliv myopie na hodnoty TSS u téZzce myopickych oci
s glaukomem bez peripapilarni atrofie (°® Morishita S et al., 2008). Na druhou stranu jsme pfi
srovnani hodnot refrakce ve skupiné s ABP a NBP nenalezli signifikantni rozdil (p = 0.22),
ackoli urcity posun smérem k myopické refrakci ve skupiné s ABP je patrny (viz Tabulka 4).
Bagga se spoluautory pozorovali obdobny posun k myopické refrakci u o¢i s ABP (** Bagga H
et al., 2005). Multivariabilni analyza v nasem souboru prokéazala vyssi pravdépodobnost

vyskytu ABP u myopickych oci, bez zavislosti na pohlavi.

Vyuziti objektivnich zobrazovacich metod k posouzeni a monitoraci postizeni RNFL u déti je

jesté vyznamnéjsi nez u dospélych vzhledem k omezené spolupraci a mensi piesnosti ostatnich
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vySetieni (pfedevsim perimetrie a méfeni NOT). Jak bylo zminéno, situaci komplikuje absence
détské populace v normativni databazi téchto pfistroja. V literatufe je rovnéz minimum
informaci tykajicich se porovnani parametri RNFL naméfenych skenovaci laserovou
polarimetrii u zdravych déti a déti s prokdzanym glaukomovym postizenim.

Hodnoty naméfené na OCT u déti s glaukomem i u kontrolni skupiny zdravych déti byly
publikovany v n&kolika studiich (3" Hess et al., 2005, ®® Mrugacz M, Bakunowicz-Lazarczyk A.,
2005, 7° Srinivasan S et al, 2014). V prvni publikaci bylo porovnavano 36 oéi s glaukomem a
89 zdravych o¢i. U glaukomovych o¢i bylo zjisténo vyznamné ztenceni RNFL (0 17-25%)
oproti kontrolni skupiné¢ zdravych o¢i v supertotempordlnim a inferotemporalnim
peripapilarnim okrsku (mezikruzi o vnitinim priméru 2.9 mm a vnéjSim praméru 6.8 mm
centrované na stied zrakového nervu). Mugaczova a Bakunowicz-Lazarczykova méfily ve své
praci tloustku RNFL v 360° oblasti o priméru 3.4 mm u 26 o¢i s glaukomem a 26 zdravych
o¢i. Nalezly 28% pokles v primérné tloustce RNFL u glaukomovych o¢i. Srinivasan a
spoluautofi porovnavali hodnoty méfené na spektralnim OCT u 45 o¢i operovanych pro
glaukom a u 72 zdravych oc¢i. Hodnocena byla §itka neuroretindlniho lemu papily zrakového
nervu, tloustka RNFL a komplexu gangliovych bun¢k (GCC). VSechny parametry byly u oci
s glaukomem statisticky signifikantn¢ niz8i nez u zdravych oc¢i (p < 0.001), stejné jako v obou
ptedchozich pracich z roku 2005. Vzhledem k odlisné technice méfeni jsou ovSem absolutni
hodnoty naméfené na OCT vyssi ve srovnani s hodnotami z GDxVCC.

V nasi studii byly signifikantné niz$i hodnoty vSech standardnich TSNIT parametrti u déti
S glaukomem a hydroftalmem ve srovnani s referenénimi normativnimi hodnotami
naméfenymi v nasi piedchozi studii, jak ukazuje Tabulka 7. Ob& skupiny byly srovnatelné co
do véku subjektli a doba trvani glaukomu ve skupiné déti s hydroftalmem byla relativné dlouha.
Ztenceni RNFL u dospélych bélosskych pacientli s glaukomem bylo referovano ve tfech
ruznych studiich v rozmezi 12 az 27 % u TSNIT Average, 12 az 32 % u Superior Average, 13
az 27 % u Inferior Average a 15 az 37 % u TSNIT SD (**Reus NJ, Lemij HG, 2004, 4’ DaP0zzo
Setal., 2005, ¥ Reus NJ et al. 2006). Pomérné velk4 fluktuace miry postizeni RNFL ve studiich
u dospélych pravdépodobné souvisi s rozdilnou mirou glaukomového poskozeni u

analyzovanych skupin pacientd. V nasi skupiné pacienti jsme nalezli ztenceni RNFL
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V hodnotéch ¢tyt standardnich TSNIT parametrti o 11 %, 18 %, 13 % a 25 %. Stejn¢ jako dalsi
autofi, nejvyznamnéjsi pokles jsme zaznamenali v hodnoté¢ TSNIT SD, odpovidajici typické
nizké modulaci TSNIT hodnot v rdmci méfeného mezikruzi u glaukomovych oci.

Vedle signifikantniho zten¢eni RNFL u hydroftalmickych oci naSe studie demonstrovala také
velky ptesah hodnot tloustky RNFL mezi hydroftalmickymi a zdravymi bulby. Obecné feceno
je moznost rozliSeni zdravych bulbli od bulbi s ¢asnymi glaukomovymi zménami limitovana
vysokou variabilitou v po¢tu nervovych vlaken ve zdravém optickém nervu. Ta je odhadovana
na 700.000 az vice nez 1.500.000 ("* Weinreb RN, Zangwill LM, 1999). Proto jsme také nalezli
dvojnasobny rozdil mezi minimalnimi a maximalnimi hodnotami TSNIT parametri u zdravych
o¢i kontrolni skupiny. Déle je dlouho znam fakt, Ze velikost exkavace zrakového nervu miize u
pacientii s dobfe kompenzovanym glaukomem ¢&asteéné regredovat ("2 Quigley HA, 1982), coz
muzeme potvrdit 1 z vlastni zkuSenosti u nasich pacientl. Z téchto divodl milize existovat jisty
pfesah hodnot tloustky RNFL mezi zdravyma ofima a ocima s malym glaukomovym
postizenim. Pfesto vSak monitorace tloustky RNFL v ¢ase mé potencial pomoci pii urceni
cilového NOT pfi sledovani pacientli s glaukomem, pifedev§im u téch déti, kde neni mozné
provést perimetrii.

V nasi studii jsme neprokazali souvislost mezi primérem rohovky a stupném glaukomového
poskozeni RNFL. U pacientli s vrozenym a infantilnim glaukomem se hydroftalmus obvykle
rozvine béhem prvnich mésicli onemocnéni a u adekvatne lé€enych pacientii dale neprogreduje,
regrese hydroftalmu je vSak vyjimecnd. Na druhé strané, vySe zminéna regrese glaukomové
exkavace papily zrakového nervu je u nékterych o€i s uspokojivou lé¢bou zietelné patrna. To
by vysvétlovalo, pro¢ velky primér rohovky nemusi byt vzdy spojen s vyrazné zvétSenou
exkavaci, a tedy i absenci korelace pruméru rohovky s poskozenim nervovych vlaken sitnice.
Ur¢ity nedostatek nasi studie miZeme spatfovat v pomérné malém poctu analyzovanych
hydroftalmickych bulbii. Nicmén¢ s ohledem na vzacny vyskyt této jednotky v populaci a na
vstupni kritéria do studie lze povazovat velikost souboru za dostateCnou. Navic u pacienti
S bilateralnim hydroftalmem byly analyzovany vysledky pouze z jednoho oka, abychom se

vyhnuli riziku chyby pii statistické analyze.
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Dal$im moznym omezenim vyuziti vysledki nasi prace je absence zohlednéni skenti s ABP pii
tvorbé normativni databéze, tedy i kontrolni skupiny zdravych oc¢i vyuzité pro srovnani S o¢ima
S prokazanym glaukomem. V nasi praci jsme vSak diive prokazali, ze zafazenim o¢i s ABP do
normativni databaze se zméni normativni data pouze minimaln¢ a klinicky nesignifikantné.
Vzhledem k tomu, ze i komer¢ni normativni databaze dospélych v piistroji GDxVCC obsahuje
s nejvetsi pravdépodobnosti data subjektii s ABP, chtéli jsme se slozenim naseho souboru
normativnich dat co nejvice pfiblizit k situaci publikaci u dospélych subjektt. Pozdéji
publikované prace nicméné ukazuji, ze ABP je v obecné roviné faktorem, ktery muize vést
k nepiesnostem a preference pouziti technologie GDXECC ma své opodstatnéni. Bylo navic
publikovano zjisténi, ze mira ABP se zvySuje s mirou postizeni glaukomem (** Schallenberg
M. et al, 2013).

Také technologie OCT prodélala v nedavném obdobi prudky rozvoj. Pivodni zafizeni na
principu TD-OCT i SD-OCT byla svou diagnostickou a monitorovaci piesnosti srovnatelna
s pfistrojem GDxVCC. Méfeni na principu birefringence RNFL je vSak mnohymi autory
povazovano za vyhodnéj$i hlavné proto, Ze bylo prokdzano, Ze birefringence RNFL se u
postizeni gangliovych buné¢k sitnice snizuje diive, nez samotna tloustka RNFL. Je to dano
predevsim skutecnosti, ze funkéni postizeni gangliovych bunék sitnice se nejprve projevi ve
zménach v cytoskeletu jejich axont, tedy predev§im dezorganizaci pravidelného uspotradéani
mikrotubuld. Tyto zmény jsou detekovatelné metodou SLP poklesem v birefringenci dtive, nez
dojde k anatomickému zaniku axont a tedy ztenéeni RNFL ("> 7® Fortune B. et al, 2008, 2012).
Velmi zajimavym novym pfistupem je zafizeni nazyvané PS-OCT, tedy polarisation sensitive
OCT. Jedna se o spektralni OCT, které kombinuje vyhody intenzitnich B-skent ziskanych
pomoci OCT a polariza¢ni citlivosti skenovaci laserové polarimetrie. Jde tedy o spektrometr
umoznujici analyzu jednotlivych polarizaénich kanald. Jeho pomoci lze sitnici rozdélit na 3
zakladni vrstvy: vrstvu zachovavajici polarizaci (fotoreceptory), vrstvu birefringentni (RNFL,
Henleova vrstva vldken) a vrstvu depolariza¢ni (RPE). Na takovém zafizeni je mozné kromé
hloubkového intenzitniho vySetieni vrstev sitnice ziskavat i velmi pfesna kvantitativni data
birefringence RNFL. Vyhodou je ptesna lokalizace jednotlivych vrstev, dale pfesné odecteni

birefringence pfedniho segmentu pomoci métfeni vychoziho stavu polarizace ptimo na povrchu
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sitnice Ci identifikace oblasti s moznym vlivem na zkresleni vyslednych hodnot (retindlni cévy)
("® Gotzinger E. et al, 2008, '" Mujat M. et al, 2007, "® Yamanari M. et al, 2008, ’® Zotter S. et
al, 2013).

Vyuziti vSech vysledki nasi prace je limitovano etnickym slozenim souboru, vSichni hodnoceni
pacienti s glaukomem i zdravé déti byli bélosi. Vyhoda rasové homogenity naseho souboru tak

muze na druhou stranu snizovat moznosti vyuziti nasich vysledkii u subjekt neb&losskych ras.

10. Zavér

NasSe prace prokazala signifikantni ztenceni RNFL u détskych glaukomovych oci
s hydroftalmem oproti populaci zdravych déti bilé rasy. Potencial GDxVCC k rozliSeni mezi
zdravym a glaukomovym okem u déti je ¢astecné limitovan presahem hodnot tloustky RNFL
u glaukomovych a zdravych o¢i. Vysoky potencial metody spatfujeme piedevSim v moznosti
dlouhodobé monitorace tloustky RNFL u détskych pacientii se suspektnim ¢i prokazanym
glaukomem, zejména diky jeji jednoduchosti, minimalni invazivité¢ a vysoké reproducibilité.

Alternativni metodou jsou v dne$ni dobé nové generace OCT.
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11. Souhrn

Uvod

Glaukom je celosvétové vedouci pti¢inou nevratné slepoty. Jedna se o progresivni neuropatii
axonu gangliovych bun¢k sitnice. Diagnostika glaukomu je obecné slozitd a Casto vyzaduje
opakovan¢ provedeni nékolika riiznych vysetieni. Hodnoceni tloustky vrstvy nervovych vldken
sitnice (RNFL) skenovaci laserovou polarimetrii (na piistroji GDxVCC) patii mezi nejcitlivéjsi
objektivni metody diagnostiky a monitoringu glaukomu a je zaroven snadno proveditelné.
Vyznam této metody je jesté vyssi v détském veéku, kdy je provedeni ostatnich vySetteni slozité
vzhledem k omezené spolupraci. Normativni databaze piistroji pro objektivni hodnoceni
RNFL, véetné GDxVCC, vsak neobsahuji data jedincti mladsich 18 let.

Metodika

Cilem naSi prace bylo stanovit normativni hodnoty parametri RNFL na GDxVCC u zdravych
déti a porovnat je s hodnotami u déti s prokazanym glaukomem. Provedli jsme méteni tloustky
RNFL a zakladni oftalmologické vysetteni u 186 déti ve véku 7-17 let. V pribéhu studie byly
publikovany prace o vlivu atypického charakteru birefringence (ABP) na hodnoty tloustky
RNFL. Proto jsme provedli testovani naSeho souboru na ptfitomnost ABP a jeji ptipadny vliv
na normativni data. Déle jsme zhodnotili parametry RNFL u 20 déti s prokdzanym glaukomem
a porovnali je s normativnimi daty.

Vysledky

Vstupni kritéria normélniho o¢niho nalezu splnilo 120 déti. Statistickym zhodnocenim dat
ziskanych z tohoto vzorku zdravé populace jsme ziskali normativni parametry RNFL, které se
statisticky vyznamné liSily od parametrti dospélé populace. ABP méla statisticky vyznamny
vliv na vétSinu parametri RNFL, zahrnuti o¢i s ABP do normativni databaze vSak mélo
minimalni klinicky vyznam. Parametry RNFL u o¢i s prokdzanym glaukomem byly vyznamné
nizsi nez u zdravych oci.

Zaveér

Meéfteni tloustky RNFL pomoci GDxVCC je vhodné pro diagnostiku a pfedevSim monitoraci
glaukomu. Jeho vyznam je jesté vyssi u détské populace pro svou jednoduchost a zaroven
citlivost. Normativni data détské populace se vyznamné lisi od dat u dospélych. Pozornost je

tieba vénovat charakteru vysledka s ohledem na ABP.

Klicova slova: glaukom u déti, skenovaci laserova polarimetrie, GDxVCC, tloustka RNFL

61



12. Summary

Introduction

Glaucoma is the leading cause of irreversible blindness worldwide. It is characterized as
progressive neuropathy of retinal ganglion cells. Diagnosis of glaucoma can be difficult and
often requires several different investigations, performed repeatedly. Evaluation of thickness of
retinal nerve fiber layer (RNFL) by scanning laser polarimetry (with GDxVCC machine)
belongs to the most sensitive objective methods of glaucoma diagnostics and monitoring and it
is also easy to perform. Importance of this method is even higher in children, as the performance
of other diagnostic methods is difficult due to poor cooperation. Normative databases of
machines providing objective measurement of RNFL thickness, including GDxVCC, don't
comprise data of subjects younger 18 years.

Methods

The aims of our work were to assess normative values of RNFL parameters on GDxVCC in
healthy children and to compare them with values of children diagnosed with glaucoma. We
performed measurements of RNFL thickness and basic ophthalmological testings in 186
children of age 7-17 years. During our study there were published papers pointing the influence
of atypical birefringence pattern (ABP) on RNFL values. Therefore, we performed testing of
our data for presence of ABP and its eventual impact on normative data. Finally, we evaluated
RNFL parameters in 20 children with diagnosed glaucoma and we compared it with our
normative values.

Results

The inclusion criteria of eyes with no pathology were met by 120 children. We obtained
normative RNFL parameters by statistical evaluation of their measurements. These parameters
were significantly different from values in adults. As for ABP, it significantly influenced most
of RNFL parameters, however inclusion of data of eyes with ABP into normative database had
minimal clinical impact. RNFL parameters of eyes with diagnosed glaucoma were significantly
lower than those of healthy eyes.

Conclusion

RNFL thickness measurement with GDxVCC is suitable for diagnostics and mainly for
monitoring of glaucoma. Its impact is even higher in children for its easiness together with
sensitivity. Normative data of children are significantly different from adults. It is important to
pay attention to the results of measurements regarding to possible ABP.

Key words: pediatric glaucoma, scanning laser polarimetry, GDxVCC, RNFL thickness
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14. Priloha 1 — seznam zkratek

ABP
C/D
CCT
CDR
ECC
GCC
GPS
HRT
Max
Min
MRA
N

NBP
NFI
NOT
OCT
oD
oDS
(O]

p
POAG
PS-OCT
RNFL
RPE
SD
SD-OCT
SE
SLP
TD-OCT
TSNIT
TSS
VCC

atypical birefringence pattern, atypicka konfigurace birefringence na GDX
pomér pruméru exkavace a priméru terce (cup-to-disc ratio)

centralni tlouStka rohovky (central corneal thickness)

pomér pruméru exkavace a priméru terce (cup-to-disc ratio)
vylepSena kornealni kompenzace (enhanced corneal compensation)
komplex gangliovych bunék sitnice (ganglion cell complex).
glaukomové pravdépodobnostni skore (Glaucoma Probability Score)
Heidelbersky retinalni tomograf

maximum

minimum

Moorfieldska regresni analyza

pocet

normal birefringence pattern, normalni konfigurace birefringence na GDx
nerve fiber indicator, parametr hodnoceni RNFL vypocteny softwarem GDx
nitrooc¢ni tlak

opticky koheren¢ni tomograf, opticka koherenéni tomografie

pravé oko

obé oci

levé oko

pravdépodobnost normality

primarni glaukom s otevienym thlem (primary open angle glaucoma)
polarization sensitive OCT (oznaceni jednoho z principit OCT)
vrstva nervovych vlaken sitnice (retinal nerve fibre layer)

retinalni pigmentovy epitel

smérodatna odchylka

spectral-domain OCT (oznaceni jednoho z principti OCT)

sféricky ekvivalent

skenovaci laserova polarimetrie

time-domain OCT (oznaceni jednoho z principi OCT)
temporal-superior-nasal-inferior-temporal

typical scan score

variabilni korneédlni kompenzace (variable corneal compensation)
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