UNIVERZITA KARLOVA

Lékarska fakulta v Hradci Kralové

Lécba cystoidniho makularniho edému mikropulsnim laserem

Martina Zavorkova

Autoreferat disertacni prace

Doktorsky studijni program: O¢ni 1ékarstvi

Hradec Kralové

2023



Disertacni prace byla vypracovdna v rdmci kombinovaného studia doktorského studijniho
programu O¢ni Iékatstvi na O¢ni klinice Lékarské fakulty v Hradci Kréalové.

Autor: MUDr. Martina Zavorkova, O¢ni klinika Fakulty zdravotnickych studii Univerzity
J. E. Purkyné v Usti nad Labem a Krajské zdravotni, a. s. — Masarykovy nemocnice
v Usti nad Labem

Skolitel: prof. MUDr. Nad’a Jiraskova, Ph.D., O¢ni klinika Lékatské fakulty
Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Oponenti:

doc. MUDr. Oldfich Chrapek, Ph.D., O¢ni klinika Lékaiské fakulty Masarykovy univerzity
a Fakultni nemocnice Brno — pracovist¢ Nemocnice Bohunice

doc. MUDr. Martin Sin, Ph.D., Oéni klinika Lékaiské fakulty Univerzity Karlovy a Ustfedni
vojenské nemocnice v Praze

Obhajoba se bude konat pfed Komisi pro obhajoby OR O¢ni Iékatstvi

(bude doplnéno po vyhldseni terminu, mista a casu)

S disertacni praci je moZno se seznamit na studijnim odd€leni dékanatu Lekatske fakulty
v Hradci Krélové, Univerzity Karlovy, Simkova 870, 500 03 Hradec Kréalové (tel. 495 816 134).

prof. MUDr. Nad’a Jiraskova, Ph.D.

Ptfedseda komise pro obhajoby disertac¢nich praci
v doktorském studijnim programu O¢ni Lékatstvi
Garant studijniho programu



Cile diSertatng PraCe .....ouverientiiit ettt e eeeaenenans
Soubor a metodika ..........oiiiiiiii e
VYSIEAKY .o

DHSKUSE ettt e



Souhrn

Uvod: Diabeticka retinopatie (DR) a diabeticky makularni edém (DME) jsou zavazné
komplikace diabetes mellitus (DM). DME je nejcastéjSim projevem DR, ktery zpiisobuje
pokles vizu. Tato prace prezentuje vysledky sledovani pacient s DME po 1é¢bé mikropulsnim
laserem s vlnovou délkou 577nm.

Metody a soubor: Do souboru bylo zarazeno celkem 167 o¢i 111 pacientti s DME, vSichni
pacienti byli sledovani minimaln¢ 1 rok. Celkem 70 o¢i 47 pacient bylo sledovano 3 roky
a 52 oci 34 pacientil bylo sledovéano 5 let. VSichni pacienti v souboru nespliovali kritéria pro
uhradu 1é¢by DME intravitrealnim podanim anti-vaskuldrniho endotelialniho rtistového faktoru
(anti-VEGF) nebo si ji nepiali podstoupit. Pfed zafazenim do studie bylo u vSech oc¢i provedeno
oSetieni sitnice mimo makulu standardnim laserem podle typu diabetické retinopatie (DR). Pti
vstupu do studie bylo provedeno oSetteni DME mikropulsnim laserem. Kontroly nasledovaly
kazdé 3 mésice v prvnim roce a kazdych 4 az 6 mésicii v nasledujicich letech. OSetfeni laserem
bylo podle potieby opakovano, 1é¢ba nebyla kombinovana s fokalnim laserem makuly ani anti-
VEGF terapii.

Vysledky: V souboru sledovaném 1 rok byla centralni tloustka sitnice (CRT) na pocatku
pramérné 378,8 £ 133,0 um a po roce 333,9 + 126,8 um (rozdil -45,0 = 143,3 um), objem
makuly (TMV) byl na pocatku 9,834 + 1,630 mm? a po roce 9,522 + 1,473 mm? (rozdil - 0,312
+ 0,912 mm?) a nejlépe korigovana zrakova ostrost (NKZO) byla na pocatku 67,0 = 12,0
pismene ETDRS a po roce 67,3 £ 12,9 pismene ETDRS (rozdil + 0,3 £ 8,1 pismene ETDRS).
Ve ttiletém souboru byla CRT na pocatku primérné 373,6 £ 131,0 um a po 3 letech 311,6 £
136,4 um (rozdil -61,6 = 188,8 um), TMV byl na pocatku 9,826 = 1,436 mm?* a po 3 letech
9,303 £ 1,279 mm? (rozdil -0,522 + 1,518 mm?®) a NKZO byla na poc¢atku 67,9 £ 11,7 pismene
ETDRS a po 3 letech 66,3 £ 13,1 pismene ETDRS (rozdil -1,6 = 10,1 pismene ETDRS).

V pétiletém souboru byla CRT na pocatku primérné 345,9 + 122,6 um a po 5 letech 256,4 +
98,4 um (rozdil -89,5 £ 153,6 um), TMV byl na poc¢atku 9,867 + 1,434 mm? a po 5 letech 8,631
+0,721 mm? (rozdil -1,055 + 1,294 mm?) a NKZO byla na pocatku 70,0 = 10,1 pismene ETDRS
apo 5 letech 66,9 + 12,1 pismene ETDRS (rozdil -3,1 £+ 10,9 pismene ETDRS).

Zavér: Lécba DME mikropulsnim laserem se z pohledu dlouhodobého sledovani jevi jako
ucinna metoda, jeji hlavni vyhodou je, Ze nedochazi k tvorbé€ jizev na sitnici, a proto ji 1ze dle
potieby opakovat ¢i kombinovat s jinou lécbou.



Abstract:
Micropulse laser therapy of cystoid macular edema

Introduction: Diabetic retinopathy (DR) is a typical microvascular complication of diabetes
mellitus (DM). The most common manifestation of DR that reduces vision is diabetic macular
edema (DME). The objective of this study was to evaluate the efficacy of DME therapy using
subthreshold micropulse laser (SMPL) with a wavelength of 577 nm.

Cohort and methods: The cohort with a monitoring period of 1 year included the total number
of 167 eyes of 111 patients with DME. The cohort with a monitoring period of 3 years included
the total number of 70 eyes of 47 patients. The cohort with a monitoring period of 5 years
included the total number of 52 eyes of 34 patients. None of the patients met the reimbursement
criteria for DME treatment with intravitreal administration of anti-VEGF or did not wish to
undergo that treatment. All the eyes underwent treatment of the retina outside the macula with
a standard laser pulse therapy. The treatment depended on the type of DR. On the day of being
included in the study, DME therapy using SMPL. Subsequent check-ups were followed every
3 months in the first year of the treatment, and every 4 to 6 months in the following years. The
laser treatment of the retina was repeated during the check-ups as needed. The treatment was
combined neither with focal macular laser nor with anti-VEGF therapy.

Results: At the beginning of the monitoring period, the mean central retinal thickness (CRT)
was 378.8 um, standard deviation (SD) 133.0 pm in the cohort with a monitoring period of 1
year. One year later, the mean CRT was 333.9 um, SD 126.8 um, mean CRT changed by - 45.0
pum SD 143.3 um. At the beginning of the monitoring, total macular volume (TMV) was 9.834
mm?, SD 1.630 mm?. One year later, the mean TMV was 9.522 mm?, SD 1.473 mm?, mean
TMV changed — 0.312 mm?, SD 0.912 mm?®. At the beginning of the monitoring, the best
corrected visual acuity (BCVA) was 67.0, SD 12.0 ETDRS letters. One year after therapy,
BCVA was 67.3, SD 12.9 letters, the mean BCVA increased by 0.3, SD 8.1 letters.

At the beginning of the monitoring period, the mean CRT was 373.6 um, SD 131.0 um in the
cohort with a monitoring period of 3 years. 3 years later, the mean CRT was 311.6 um, SD
136.4 um, mean CRT changed by - 61.6 um SD 188.8 um. At the beginning of the monitoring,
TMV was 9.826 mm?, SD 1.436 mm?®. 3 years later, the mean TMV was 9.303 mm?, SD 1.279
mm?®, mean TMV changed — 0.522 mm?, SD 1.518 mm?. At the beginning of the monitoring,
the BCVA was 67.9, SD 11.7 ETDRS letters. 3 years later, BCVA was 66.3, SD 13.1 letters,
the mean BCV A decreased by 1.6, SD 10.1 letters.

At the beginning of the monitoring period, the mean CRT was 345.9 um, SD 122.6 um in the
cohort with a monitoring period of 5 years. 5 years later, the mean CRT was 256.4 um, SD 98.4
pum, mean CRT changed by — 89.5 um SD 153.6 pm. At the beginning of the monitoring, TMV
was 9.867 mm?, SD 1.434 mm?®. 5 years later, the mean TMV was 8.631 mm?, SD 0.721 mm?,
mean TMV changed — 1.055 mm?, SD 1.294 mm?. At the beginning of the monitoring, the
BCVA was 70.0, SD 10.1 ETDRS letters. 5 years later, BCVA was 66.9, SD 12.1 letters, the
mean BCVA decreased by 3.1, SD 10.9 letters.

Conclusions: Based on our long-term monitoring, the DME treatment with SMPL appears to
be an effective method. Its main advantage is that no scarring occurs on the retina, and therefore
it can be repeated as needed or it can be combined with other kinds of treatment.



Uvod:

Diabeticka retinopatie (DR) je typickou mikrovaskularni komplikaci diabetu (DM). Vznika na
podkladé specifickych morfologickych zmén, které¢ jsou disledkem metabolické poruchy
u nemocnych DM. Incidence DM stale stoupa [1]. DR je patou nejcastéjSi piicinou
preventabilni slepoty a vysoce frekventovanou pfi¢inou mirného a nasledné i vyznamného
zhorSeni zraku. Nejc€astéjSim projevem DR, ktery snizuje vizus je diabeticky makularni edém
(DME). Klinicky signifikantni diabeticky makuldrni edém (KSME) je popisovan u 6-10 %
pacientii s DM [2]. Moznosti lokalni oftalmologické 1é¢by KSME jsou laserova fotokoagulace
(FK) [3-6], intravitrealni aplikace blokatorti vaskularniho ristového faktoru (anti-VEGF) nebo
kortikosteroidil, dale potom chirurgicka 1é¢ba, provedeni pars plana vitrektomie (PPV). Anti-
VEGF terapie je v Ceské republice limitovana podminkami uhrady zdravotnimi pojistovnami
(glykovany hemoglobin maximalné¢ 70 mmol/mol a trvani DME maximalné 2 roky) a proto
neni dostupnd vSem pacientim [7]. Optimalni 1écebné schéma DME musi byt modifikovano
podle celkového stavu pacienta, oftalmologického néalezu, dale jeho motivace a compliance
[8, 9].

Laserova lé€ba DME je provadéna pouzitim klasické FK, ktera tvofi jizvy na sitnici. Podle typu
DME je provadéna miizkova nebo fokalni FK. DalSi moznosti je pouziti podprahové PMFK
makuly, ktera netvoii jizvy sitnice, takZe jizva neni detekovatelna Zadnou metodou v dob¢ 1écby
ani v budoucnu [10]. PMFK je mozno podle potieby opakovat. U&innost terapie je sledovana
vyvojem centralni tloust’ky sitnice (CRT), celkového objemu makuly (TMV) a vyvojem nejlépe
korigované zrakové ostrosti do dalky (NKZO). Na OCT je patrné snizeni CRT, ustup cyst
intraretindlng. Terapeuticky mechanismus PMFK mize byt dan pfedpokladanym
[11, 12]. PMFK makuly mize také snizovat edém sitnice piisobenim upregulace aquaporinu
3 (AQP3) v chorioidey. Pfi laboratornich zkouSkach byl ve skupiné 1é€ené PMFK zjistén
Sestindsobny nartst AQP3 oproti nelécené skupiné. AQP3 muze zlepSovat edém sitnice drendzi
subretindlni tekutiny [13].

NejvyznamnéjSimi klinickymi rizikovymi faktory progrese onemocnéni DR jsou: délka
onemocnéni DM, arteridlni hypertenze, hyperglykémie, dyslipidémie, télesny habitus (obezita
a jeji typ) a variabilita zmén krevni pulsace. Riziko onemocnéni DR zvySuje 1 fada dalSich
vlivil, napt. profese nebo koufeni. Novégji se stava predmétem studia vliv systémové zanétlivé
reakce ve spojeni s DR [14, 15, 16].

Cile disertacni prace

Cilem prace je zhodnoceni G¢innosti terapie DME podprahovou mikropulsni fotokoagulaci
(PMFK) laserem o vinové délce 577 nm v kratkodobém sledovani jednoho roku a dlouhodobém
sledovani tif a péti let.

Zakladni otazka: Je mozno pomoci podprahové mikropulsni fotokoagulace dosdhnout
a dlouhodob¢ udrzet sniZzeni diabetického makularniho edému a zlepSeni nebo alespon udrzeni
vstupni nejlépe korigované zrakoveé ostrosti?

DalSi otazky:

1. Uginkuje 1é¢ba pomoci PMFK pro DME s CRT pod 300 um? (CRT minimalné 300 um je hranici
pro thradu anti-VEGF terapie DME zdravotnimi pojistovnami)

2. Uginkuje 1é¢ba pomoci PMFK pro DME s CRT 400 pm a vice? (Ptvodni doporuéeni firmy
IRIDEX bylo, pouzivat PMFK pouze pro DME s CRT nizsi nez 400 pm)

3. Korelovaly zmény CRT, TVM a NKZO se vstupni hladinou HbA1c?



Soubor a metodika

Do souboru byli zafazeni pacienti s DR komplikovanou DME, délka trvani DME nebyla
rozhodujici. VSichni pacienti v souboru nesplnovali kritéria pro thradu 1é¢by DME
intravitrealnim podanim anti-VEGF preparatu zdravotni pojistovnou nebo si ji nepiali
podstoupit. Rozhodujicim kritériem zafazeni do soboru byla pifitomnost neischemického
cystoidniho edému v makule s nebo bez ovlivnéni fovey (tzn. véetné pacienti s CRT niz$im
nez 250 um a vizem 85 pismen ETDRS). Vyluc€ujicim kritériem byla piedchozi 1écba DME
anti-VEGF terapii a provedeni PPV, ddle jiné konkomitujici onemocnéni makuly, zkaleni
optickych médii nebo poskozeni NKZO jinym onemocnénim oka.

Vsichni pacienti podepsali informovany souhlas o 1é¢b¢ sitnice FK a byli informovani o vSech
dostupnych metodach 1écby DME. Jedna se o bezpe¢nou, standardné vyuzivanou lécbu DME
[17, 18, 19], proto pro studii nebyl nutny souhlas etické komise.

Na zacatku studie bylo provedeno vysetfeni NKZO, (byla méfena standardizovanou metodou
pomoci ETDRS optotypt ze 4 metrl), vySetfeni sitnice biomikroskopicky a optickou
koherentni tomografii (OCT). VySetteni OCT bylo provadéno od tinora 2012 do tinora 2014 na
piistroji Stratus® firmy Zeiss. Od bfezna 2014 potom na pfistroji Spectralis® Tracking Laser
Tomography firmy Heidelberg Engineering. Jednotlivi pacienti byli vzdy vysetfovani
na stejném pfistroji. Pouziti obou pfistroji v souboru je opodstatnéno skutecnosti, ze pii
hodnoceni vysledkt byl dilezity rozdil CRT a TMV vzdy ve sledovaném ¢asovém obdobi.

U vSech pacientl bylo provedeno oSetfeni sitnice mimo makulu standardnim pulsem laseru
pristrojem VISULAS Trion Carl Zeiss® podle typu diabetické retinopatie (DR) pted zafazenim
do studie a podle potteby bylo i béhem studie dopliiovdno. V den zatazeni do studie bylo
provedeno vzdy oSetteni DME mikropulsnim zlutym diodovym laserem o vinové délce 577 nm
znaCky 1Q 577™ JRIDEX®. Pro oba typy laseru pouzivdme Goldmannovu trojbokou cocku
(¢ocka ma zvétSeni 0,93x). Pro osetfeni makuly byl pouzit mikropulsni 5 % ,,duty cycle® mod
laserového paprsku. To znamend, Ze pii celkové expozici 200 ms byla u¢innd davka laseru
rozdélena do 100 mikropulst, jejichz souhrnna délka je 5 % tedy 10 ms. Dozovani energie bylo
v prvni a druhém roce provadéno podle doporuceni vyrobce laseru v oblasti nazaln€ od papily
kontinudlnim médem laseru, byla pouzita stopa o priméru 100 um, ¢as 100 ms a energie
nejprve 50 mW. Postupné byla energie zvySovana az do trovné, kdy na sitnici ziistala viditelna
stopa. Potom byl nastaven mikropulsni méd 5 % duty cycle, expozice 200 ms a energie 2-3krat
vétsi nez energie naméetfena pii dozovani. Nasledné bylo dézovani zménéno podle doporuceni
z Oxfordské ocni kliniky [20]. Laser je stdle v mikropulsnim modu. Laserovy bod 200 um je
cilen do oblasti sitnice v okoli makuly, kde neni pfitomen edém. Za¢iname nizkou energii 500
mW a postupné je energie zvySovana po 50 mW az do vyse, kdy je viditelna laserova stopa.
U populace kavkazského typu, kterd je dominantni v naSem kraji, vidime laserovou stopu pfi
pouziti energie mezi 800 a 1400 mW. Potom je tato individualni prahova davka redukovéna
0 50 % a pouzita k mikropulsni 1écbé (vysledna energie je mezi 400 a 700 mW). Prahova davka
byla ur€ena zvlast pro kazdé oko. V prubéhu sledovani byla pii dalSich kontrolach prahova
davka znovu pfeméfovana a modifikovana (svou roli hraje vyska DME a opacifikace medif).
Oblasti fovey se pti PMFK vyhybame. PMFK je provadéna pomoci ,,pattern® modu laseru 3krat
3 stopy. Stopy jsou vzdy kladeny tésn¢ vedle sebe (vysoké densita) [21].

Pti kazdé nasledujici kontrole bylo provedeno vySetfeni NKZO a OCT. Kontroly nasledovaly
kazdé 3 mésice v prvnim roce a kazdych 4 az 6 mésicii v nasledujicich letech, doba sledovani
byla 5 let. Osetteni sitnice FK bylo pfi kontrole podle potieby opakovano, indikaci k opakovani
PMFK byl nélez cystoidniho edému v makule, a proto pfi zlepSeni nadlezu DME nebyla PMFK
provadéna pii kazdé kontrole. Frekvence opakovani terapie MPFK byla celkem za rok
pramérné 3,5 £ 0,7 laserovych oSetfeni makuly; m =4 (min. 1, max. 4). Frekvence opakovani
terapie MPFK byla celkem za 3 roky primérmé 7,6 + 2,0 laserovych oSetfeni makuly; m = 8



(min. 2, max. 10). Frekvence opakovani terapie MPFK byla celkem za 5 let primérné 9,4 + 3,4
laserovych oSetfeni makuly; m = 10 (min. 2, max. 14).

Vysledky jsou uvedeny zvlast pro soubor o¢i sledovanych jeden rok, 3 roky a 5 let. Soubor o¢i
sledovanych 1 rok byl nésledné podrobnéji hodnocen a délen podle vstupni CRT. Byly
vytvoteny podsoubory CRT mensi nez 300 um a rovno nebo vyssi nez 300 um byly, protoze
CRT pod 300 pm je jednim z vylucujicich kritérii thrady anti-VEGF terapie DME pojistovnou.
Déle byly vytvofeny podsoubory CRT mens$i nez 400 um a rovno nebo vyssi nez 400 um,
protoze ptvodni doporuceni firmy IRIDEX bylo pouzivat mikropulsni laser pro DME s CRT
pod 400 um, nebot’ pii vysSich CRT je neucinny.

Posledni rozdéleni bylo podle vysky vstupni HbAlc, bylo sledovéano, zda vstupni hodnota
HbA1lc ma vliv na zménu CRT, TMV a NKZO.

Statisticka analyza: Data jsou prezentovana jako praméry, smérodatné odchylky (SD),
medidany (m) a minima (min.) s maximy (max.). Vypocty byly provedeny statistickym
softwarem NCSS 2021 Statistical Software (2021). NCSS, LLC. Kaysville, Utah, USA,
ncss.com/software/ncss. Hladina statistické vyznamnosti byla zvolena a=0,05.

U analyz delSich, nez jeden rok bylo pouzito dvoukrokové hodnoceni. V prvnim kroku
se testovala hypotéza shody vici alternativé, ze alespon dva ¢asové okamziky se od sebe lisi.
Byla pouzita neparametrickd Friedmanova analyza rozptylu. Ve druhém kroku byl
neparametrickym Wilcoxonovym znaménkovym testem testovan rozdil sledovanych parametra
(CRT, TMV a NKZO) oproti pocatku nebo rozdil v po sobé jdoucich letech u analyz delSich
nez jeden rok. Testovana byla hypotéza shody vuci alternativé neshody (oboustranna
alternativa). Déle hypotéza, ze rozdil hodnot CRT a TMV na pocatku a po 12 mésicich nebo
v po sob¢ jdoucich letech (jednostranna alternativa) je vétsi (snizeni) nez nula nebo pro NKZO
je rozdil nizsi (zvySeni) nez nula.

Dale byly provadény testy porovnani vzdy dvou podsoubord rozdélenych podle vstupni CRT
(300 um a 400 pm). Testovala se hypotéza shody rozdilu hodnot mezi skupinami vici
alternativé neshody. Byl pouzit neparametricky Mann-Whitney test.

Pro hodnoceni podle vstupni HbA 1c byla provedena korela¢ni analyza souvislosti mezi vstupni
HbA1lc arozdilem mezi vstupni a CRT a CRT po roce (dale 1 TMV a NKZO). Jako mira linearni
souvislosti byl pouZzit neparametricky Spearmantv koeficient potfadové korelace.

Pro dlouhodobé pétileté sledovani byly provedeny dalsi korelacni analyzy: korelace mezi
poctem opakovani MPFK za 5 let a vychozi hodnotou HbAlc nebo vychozi hodnotou CRT.
Dale analyza korelace mezi vychozi hodnotou HbAlc a zménou CRT po 5 letech a korelace
zmény CRT se zménou HbAlc v jednotlivych letech.

Charakteristika souboru: V souboru bylo 167 oci 111 pacientli, primérny vek 63,6 + 9,9
roku, m = 64 (min. 24 a max. 87 let). Primérné doba trvani DM byla v dob¢ zatazeni do souboru
17,0 + 8,6 roku, m = 18 (min. 0,5 roku a max. 45 let), 12 pacientd mélo DM 1.typu, 96 pacientli
DM 2.typu a 3 pacienti DM typu LADA. Primérna hladina HbAlc byla na pocatku 68,4 + 15,1
mmol/mol, m = 68 (min. 32 a max. 121) mmol/mol.

V souboru byla velka variabilita HbAlc SD se v pritbéhu let pohybovala mezi 14,4 az 18,8
mmol/mol, minimalni hodnota byla 32 a maximalni 124 mmol/mol. Diabeticka retinopatie
(DR) byla zjisténa neproliferativni u 154 o¢i: z toho v 5 oc¢ich pocinajici, ve 44 ocich stiedné
pokrocild a ve 105 oc¢ich pokrocila neproliferativni DR. Ve 13 ocich byla zjisténa proliferativni
DR: ve 12 ocich pocinajici, v 1 oku potom pokrocilad forma. DME byl u 108 oci (65 %)
popisovan fokalni a u 59 oci (35 %) kombinovany. Primérnéa doba trvani DME byla 1,5 + 1,9
roku, m = 1 (min. 0 a max. 10 let)



Vysledky:
Vysledky celého souboru v prvnim roce

Vstupni primérna centralni tloust’ka sitnice (CRT) byla v souboru 167 oci 111 pacient 378,8
um, po roce byla CRT 333,9 pm. Primérny rozdil mezi vstupni CRT a CRT po roce byl - 45,0
+143,3 pm, m = -25 pm (min. - 560 a max. 386 um). U 104 (62 %) oci doslo po roce ke sniZeni
CRT, u 2 o¢i (1 %) ztstala CRT stejnd au 61 oci (37 %) doslo ke zvyseni CRT.

Vstupni primérny TMV byl 9,834 mm? a po roce se snizil na 9,522 mm?. Primérny rozdil mezi
vstupni TMV a po roce byl -0,312 + 0,912 mm?, m = -0,23 mm? (min. -4,63 a max. 3,23 mm?).
U 113 oci (68 %) doslo po roce ke snizeni TMV, u 3 o¢i (2 %) zlstal TMV stejny a u 51 oci
(30 %) doslo ke zvyseni TMV.

NKZO byla na poc¢atku sledovani 67,0 pismen ETDRS, a po roce 67,3 pismene ETDRS. NKZO
zlstala po roce stabilni, rozdil byl 0,3 + 8,1 pismen ETDRS, m = 0 (min. -25 a max. 28 pismen).
U 63 o¢i (38 %) oci doslo po roce ke zhorSeni NKZO, u 30 o¢i (18 %) zlistala NKZO stejna
a u 74 oc¢i (44 %) doslo ke zlepseni NKZO. Celkem stabilni NKZO po roce (zlepSeni nebo
zhorSeni 0 5 a méné pismen) byl u 103 o¢i (62 %), zlepSeni o vice nez 5 pismen bylo u 32 oci
(19 %) z toho u 8 o¢i o minimaln¢ 3 fadky ETDRS (15 pismen a vice), zhorSeni o vice nez
5 pismen bylo u 32 o¢i (19 %), z toho u 12 oci o vice nez 3 fadky ETDRS. Celkové ke zlepSeni
nebo stabilizaci NKZO doslo u 135 oc¢i (81 %). Piehled vysledki CRT, TMV a NKZO
a statistickych vyznamnosti podle Wilcoxonova znaménkového testu a je uveden v tabulce
(tabulka 1).

Rozvd,il od Hodnota p
Rok | Pramér | SD | Min. | Max. | Median | POSAKU 1 qeatiticka
prumer vyznamnost
(median)
CRT 0 3788 | 1330 | 168 782 335 45.0(250) | <0001
(um) 1 3339 | 1268 | 115 852 298 o ANO
TMV 0 9,834 | 1,630 | 6,76 | 19,16 940 | (312003 | P<O.001
(mm*) | 1 9522 | 1473 | 6,64 | 17,32 9,11 : ’ ANO
NKZO | 0 67,0 120 [ 20 85 70 p=0211
(pismena | ] 67,3 129 | 20 85 70 -0,3 (0) NE
ETDRS)

Tabulka 1. Pfehled sledovanych hodnot na poc¢atku a po roce (CRT uvadéno v um, TMV
v mm?® a NKZO v pismenech ETDRS) a statistickd vyznamnost zlepSeni (pro CRT a TMV
snizeni, pro NKZO zvySeni)

Vysledky tfiletého sledovani

Tti roky bylo sledovano celkem 70 oc¢i 47 pacientll. Vstupni primérna CRT byla v tomto
souboru 373,6 pum, po roce se snizila na 332,0 um. CRT byla po roce zlepSena nebo
stabilizovdna u 36 o¢i (54 %), zhorSena u 32 oci (46 %), primérné snizeni CRT bylo -41,6 um.
Po 2 letech byla primérnd CRT 333,0 um, zlepSena nebo stabilizovana byla CRT u 40 o¢i (57
%), zhorSena u 30 o¢i (43 %), primérné snizeni CRT bylo -40,6 um. Po 3 letech byla primérna
CRT 311,9 um. Ve srovnani se vstupni CRT doslo po 3 letech ke sniZzeni primérné CRT
0-61,6 £ 188,8 pum, m =-35 pm (min. -562 a max. 453 um). U 46 oc¢i (60 %) doslo po 3 letech
ke snizeni CRT a u 24 o¢i (34 %) doslo ke zvySeni CRT.

Vstupni primérny TMV byl v souboru 70 o¢i sledovanych 3 roky 9,826 mm?, po roce se snizil
na 9,548 mm?. TMV byl po roce zlepSen nebo stabilizovan u 45 oci (64 %), zhorSen u 25 o¢i



(36 %), primérné snizeni TMV bylo -0,278 mm?®. Po 2 letech byl primérny TMV 9,469 mm?,
zlepsen byl TMV u 48 o¢i (69 %), zhorSen u 22 oc¢i (31 %), pramérné snizeni TMV bylo -0,351
mm?>. Po 3 letech byl primémy TMV 9,306 mm?. Ve srovnani se vstupnim TMV doslo
po 3 letech ke snizeni primérného TMV o -0,522 + 1,518 mm?, m = - 0,425 mm? (min. -5,63
a max. 4,30 mm?). U 49 (70 %) oc¢i doSlo po 3 letech ke snizeni TMV a u 21 o¢i (30 %) ke
zvySeni.

NKZO byla na poc¢atku sledovani v souboru 70 oci sledovanych 3 roky 67,9 pismene ETDRS
a po roce 69,8 pismen ETDRS. Po roce se NKZO zlepsila o vice nez 5 pismen u 33 oci (19 %),
NKZO byla stabilni (sniZzeni nebo zvyseni o 5 pismen) u 50 o¢i (71 %) a zhorSila se o vice nez
5 pismen u 7 o¢i (10 %), primérny zisk byl 1,9 pismene ETDRS. Po 2 letech byla primérna
NKZO 68,9 pismene ETDRS, zlepSeni o vice nez 5 pismen bylo u 16 o¢i (23 %), NKZO byla
stabilni u 40 o¢i (57 %) a zhorsSila se o vice nez 5 pismen u 14 o¢i (20 %), po 2 letech pretrvaval
zisk 1 pismene ETDRS. Po 3 letech byla primérna NKZO 66,3 pismene ETDRS. Ve srovnani
se vstupni NKZO doslo po 3 letech ke snizeni primérné NKZO o -1,6 + 10,1 pismen ETDRS,
m = -2 (min. -25 a max. 24 pismen). Pfehled vysledki CRT, TMV a NKZO a statistickych
vyznamnosti podle Wilcoxonova znaménkového testu a je uveden v tabulce (tabulka 2).

Rozdil od Hodnota p
Rok | Praimer | SD | Min. | Max. | Median | PoCdtku Statisticka
prumer vyznamnost
(median)
0 | 3736 [131,0 | 168 | 760 334
1 332,0 | 120,5 | 115 | 710 | 3055 | -41,6(8,5) p :I\?]’EIOO
CRT p=0077
(pm) 2 | 3330 | 1228 | 107 | 664 | 2915 | -40,6(-11,5 NE
3 | 311,9 | 1364 | 99 777 | 260,5 | -61,6 (-35,0) pzlg’gl
0 | 9826 | 1436 ] 82 | 1507 | 933
1 9,548 | 1,190 | 7,82 | 13,64 | 9,19 | -0,278 (-0,19) pzlg’gs
TMY p< 0,001
(mm?) 2 | 9469 | 1,370 | 7,76 | 14,80 | 9,135 | -0,351 (-0,25) ANO
3 | 9306 | 1,279 | 7,38 | 15,79 | 8,995 | -0,522 (-0,542) PZ‘;((’)OI
0 67,9 11,7 | 35 85 70
< 0,01
1 69,8 12,0 | 38 85 70 1,9 (1,5) p= Y
NKZO AI(;KI)SZ»
(i -y
EDRS) | 2 68,9 12,1 | 35 85 70 1,0 (0) P NE
3 66,3 13,1 33 85 68 2,6 (-2) P =£1’2904

Tabulka 2. Ptehled sledovanych hodnot na pocatku a po roce, dvou a tii letech (CRT uvadéno
v um, TMV v mm? a NKZO v pismenech ETDRS) a statistickd vyznamnost zlepSeni stavu
(pro CRT a TMV sniZeni, pro NKZO zvySeni)

Vysledky pétiletého sledovani

Pét let bylo sledovéano 52 o¢i 34 pacientii. Vstupni prumérna CRT byla v tomto souboru 345,9
um, po roce se snizilana 317,2 um. Po roce se CRT zlepSila nebo stabilizovala u 28 o¢i (54 %)



a zhorsila u 24 o¢i (46 %), doslo ke snizeni CRT o -28,7 um. Po 2 letech byla primérna CRT
310,8 um, zlepSena nebo stabilizovana byla CRT u 29 o¢i (56 %) a zhorSila se u 23 o¢i (44 %),
prumérné sniZzeni bylo o -35,0 um. Po 3 letech byla priméméa CRT 295,7 um. Ve srovnani
se vstupni CRT doslo ke snizeni primérné CRT o -50,7 um, CRT se zlepsila nebo stabilizovala
u 34 oci (65 %) a zhorSila u 18 o¢i (35 %). Po 4 letech byla primérna CRT 266,5 pm. Ve
srovnani se vstupni CRT doslo ke snizeni primérné CRT o -79,4 pm, CRT se zlepSila nebo
stabilizovala u 39 oci (75 %) a zhorsila se u 13 oc¢i (25 %). Po 5 letech byla primérna CRT
256,4 um, oproti vstupni CRT doslo ke snizeni 0 -89,4 £153,6 pum, m = -61,5 pm (min. -571
pm, max. 268 um) Po péti letech doslo u 43 (83 %) oci ke snizeni CRT a u 9 o¢i (17 %)
ke zvyseni.

Primérny TMV na pocatku sledovani byl 9,687 mm?, po roce s snizil na 9,416 mm?®. Po roce
se TMV zlepsil nebo stabilizoval u 34 o¢i (65 %) a zhorsil u 18 o¢i (35 %), doslo ke snizeni
TMV 0 -0,271 mm?. Po 2 letech byl primérny TMV 9,304 mm?, zlepSen nebo stabilizovan byl
TMV u 37 o¢i (71 %) a zhorsil se u 15 o¢i (29 %), primérné snizeni bylo o -0,374 mm?>.
Po 3 letech byl primérny TMV 9,151 mm?. Ve srovnani se vstupni TMV doslo ke snizeni
pramérného TMV o -0,537 mm?, TMV se zlepsil nebo stabilizoval u 39 oc¢i (75 %) a zhorsil u
13 oc¢i (25 %). Po 4 letech byl primérny TMV 8,821 mm?. Ve srovnéni se vstupnim TMV doslo
ke snizeni primérného TMV o -0,866 mm?, TMV se zlepsil nebo stabilizoval u 44 oc¢i (85 %)
a zhorsil se u 8 oci (15 %). Po 5 letech byl primérny TMV 8,631 mm?, oproti vstupnimu TMV
doslo ke snizeni 0 -1,055 £ 1,294 mm?, m = -0,745 mm? (min. -5,98 a max. 1,00 mm?). Po péti
letech doslo u 47 oc¢i (90 %) ke snizeni TMV a u 5 oc¢i (10 %) ke zvySeni.

Vstupni primérna NKZO byla v tomto souboru 70 pismen ETDRS, po roce se zvysila na 72,6
pismen ETDRS. Po roce se NKZO zlepsila o vice nez 5 pismen u 10 o¢i (19 %), NKZO byla
stabilni (snizeni nebo zvySeni o 5 pismen) u 39 oci (75 %) a zhorSila se o vice nez 5 pismen
u 3 o¢i (6 %), po roce doslo ke zvySeni NKZO o 2,6 pismene ETDRS. Po 2 letech byla primérna
NKZO 71,4 pismene ETDRS, zlepSeni o vice nez 5 pismen bylo u 12 o¢i (23 %), NKZO byla
stabilni u 30 o¢i (58 %) a zhorSila se o vice nez 5 pismen u 10 o¢i (19 %), praimérné zvysSeni
NKZO bylo 1,4 pismene. Po 3 letech byla prumérna NKZO 69,7 pismene ETDRS. Ve srovnani
se vstupni NKZO doslo ke sniZzeni primérmé NKZO o -0,3 pismene, zlepSeni o vice nez
5 pismen bylo u 9 oc¢i (17 %), NKZO byla stabilni u 29 oc¢i (56 %) a zhorsila se o vice nez
5 pismen u 14 o¢i (27 %). Po 4 letech byla primérna NKZO 68,7 pismen ETDRS. Ve srovnani
se vstupni NKZO doslo ke snizeni primémé NKZO o -1,3 pismene, zlepSeni o vice nez
5 pismen bylo u 12 o¢i (23 %), NKZO byla stabilni u 23 o¢i (44 %) a zhorSila se o vice nez
S pismen u 17 o¢i (33 %). Po 5 letech byla priimérnd NKZO 66,9, oproti vstupni NKZO doslo
ke snizeni 0 -3,1 + 10,9 pismen ETDRS, m =-0,5 (min. -30, max. 20 pismen ETDRS). Celkem
stabilni NKZO po 5 letech (zlepSeni nebo zhorSeni o 5 a méné pismen) byl u 24 oc¢i (46 %),
zlepSeni o vice nez 5 pismen bylo u 9 o¢i (17 %) z toho u 4 o¢i (8 %) o minimaln¢ 3 fadky
ETDRS (15 pismen a vice), zhorSeni o vice nez 5 pismen bylo u 19 o¢i (37 %), z toho u 7 oc¢i
(13 %) o vice nez 3 fadky ETDRS. Celkové ke zlepSeni nebo stabilizaci NKZO doslo po péti
letech sledovani u 33 o¢i (63 %). Piehled vysledki CRT, TMV a NKZO a statistickych
vyznamnosti podle Wilcoxonova znaménkového testu a je uveden v tabulce (tabulka 3).

Rozdil od Hodnota p
Rok | Prameér SD Min. Max. | Median pocatku Statisticka
prameér (median) | vyznamnost

0 345,9 122,6 168 760 314

] p = 0,299

CRT 317.2 | 1041 115 559 277 28,7 (-4,0) NB

(hm) 2 310,8 | 101,3 107 534 | 280,5 35,0 (-4,5) P :Ix(l)fz157
3 2957 | 1150 99 590 | 260,5 | -50,7 (:33,0) p< 0,01
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ANO
4 266,5 | 101,3 71 542 242 79,4 (-44,5) p<A(I)\’I(())01
S | 2564 | 984 | 99 | 526 | 224 | -89,5640) PZ‘;"O‘"
0 | 9.687 | 1434 | 820 | 1507 | 9.3
Pl 9416 | 1201 | 806 | 13,64 | 9,045 | -0271 co22) pZI?IgS
2 | 9304 | 1368 | 800 | 1480 | 891 | -0351 025 pzlggl
(i 3 0,001
(mm?) 9,151 | 1,330 | 7,56 | 15,79 | 8,825 | -0,522 (-0,425) P<AI\’IO
Yl 821 | 0950 | 705 | 1362 | 861 | -0.866055) p<A ?\,I(())Ol
S| 8631 | 0721 | 721 | 1128 | 8415 | -1,055 co.745) PZ‘;g’l
0 | 700 | 10 | 35 85 | 715
1 p< 0,01
726 | 10,1 | 43 85 75 2,6 (1.5) N
2 714 | 104 | 41 | ss | 74 40 p=0,241
NKZO NE
omene | ] e07 | 15 |42 85 | 69,5 03 (1) p=0717
Yl 67 | 125 | 28 85 | 685 13 () P :1\(1)1’5813
S| 660 | 121 | 4 85 69 3,105 p= 1\?],2955

Tabulka 3. Ptehled sledovanych hodnot v jednotlivych letech od po¢atecni hodnoty (CRT
uvadéno v um, TMV v mm? a NKZO v pismenech ETDRS) a statisticka vyznamnost zlepSeni
stavu (pro CRT a TMV sniZeni, pro NKZO zvyseni)

Pro dlouhodobé pétileté sledovani byly provedeny dalsi korelacni analyzy:

Nebyla zjisténa souvislost mezi po¢tem opakovani MPFK za 5 let a vychozi hodnotou HbAlc
(Spearmantiv koeficient byl r = 0,0789) nebo vychozi hodnotou CRT (Spearmantiv koeficient
byl r = 0,0602). Nebyla nalezena souvislost mezi vychozi hodnotou HbAlc a zménou CRT po
5 letech (Spearmaniiv koeficient r = 0,186). Nebyla nalezena vyznamna korelace zmény CRT
se zménou HbAlc v jednotlivych letech (Spearmanniiv koeficient byl v 1. roce r = 0,4271, ve
2.rocer=0,0107, ve 3. roce r = 0,2574, ve 4. roce r = 0,0414 a v 5. roce r = 0,0645).

Analyza souboru rozdéleného podle vstupni CRT 300 pm

Cely soubor 167 oc¢i 111 pacientil byl rozdélen na dva podsoubory. Do podsouboru A, kde byla
vstupni CRT mensi nez 300 um (CRT <300 pum), bylo zatazeno 58 o¢i. Do podsouboru B
se vstupni CRT vétsi nebo rovnu 300 um (CRT =300 um) bylo zatazeno 109 oci.

Vstupni primérna CRT v podsouboru A (vstupni CRT <300 pum, 58 o¢i) byla 255,5 um, po
roce 274,2 um. Primérny rozdil mezi vstupni CRT a CRT po roce byl 18,7 + 88,2 um,
m=-3,5 um (min. - 131 amax. 341 um). CRT po roce byla v souboru A zlepSena nebo stabilni
u 31 o¢i (54 %) a zhorSena u 27 o¢i (46 %). Vstupni prameérnd CRT v podsouboru B (vstupni
CRT 2300 um, 109 o¢i) byla 444,4 um, po roce 365,6 um. Primérny rozdil mezi CRT vstupni
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a po roce byl -78,9 £ 154,9 um, m = - 56 pm (min. - 560 a max. 386 um). CRT po roce byla
v souboru B zlepSena nebo stabilni u 75 oci (69 %) a zhorSena u 34 o¢i (31 %).

Vstupni primérny TMV v podsouboru A (vstupni CRT <300 um, 58 oc¢i) byl 9,094 mm?,
po roce 9,046 mm?. Primérny rozdil mezi vstupni TMV a po roce byl -0,048 £+ 0,643 mm?, m
=-0,115 mm? (min. -1,2 a max. 3,23 mm?). TMV po roce byl v souboru A zlepsen nebo stabilni
u 36 oci (62 %) a zhorSen u 22 o¢i (38 %). Vstupni prumérny TMV v podsouboru B (vstupni
CRT 2300 pm, 109 oci) byl 10,231 mm?, po roce 9,981 mm?. Primérné snizeni TMV po roce
bylo 0 -0,452 £ 0,999 mm?, m = - 0,29 mm? (min. -4,63 a max. 2,77 mm?®). TMV po roce byl
v souboru B zlepSen nebo stabilni u 80 o¢i (73 %) a zhorSen u 29 oci (27 %).

NKZO v podsouboru A (vstupni CRT <300 um, 58 oc¢i) byla na pocatku sledovani 73,0 pismen
ETDRS, po roce 72,7 pismen ETDR. Po roce ztstala primérna NKZO stabilni rozdil byl -0,3
+ 7,5 pismen ETDRS, m = 0 (min. -20 a max. 28 pismen). Po roce se NKZO v podsouboru A
zlepsila o vice nez 5 pismen u 7 oci (12 %), NKZO byla stabilni (sniZzeni nebo zvySeni
0 5 pismen) u 44 oci (76 %) a zhorSila se o vice nez 5 pismen u 7 o¢i (12 %). NKZO
v podsouboru B (vstupni CRT >300 pm, 109 o¢i) byla na pocatku sledovani 63,9 pismen
ETDRS, po roce 64,5 pismen ETDRS. Po roce zistala primérnad NKZO stabilni rozdil byl 0,6
+ 8,4 pismen ETDRS, m = 1 (min. -25 a max. 20 pismen). Po roce se NKZO v podsouboru B
zlepsila o vice nez 5 pismen u 25 o¢i (23 %), NKZO byla stabilni (snizeni nebo zvySeni
o 5 pismen) u 59 o¢i (54 %) a zhorsila se o vice nez 5 pismen u 25 o¢i (23 %). Rozdily po roce
ajejich statistickd vyznamnost jsou uvedeny v tabulce (tabulka 4). Frekvence opakovani terapie
MPFK byla celkem za rok primérné v souboru A 3,5 + 0,6 laserovych osetfeni makuly, m =4
(min. 1, max. 4) a v souboru B 3,5 + 0,7 laserovych oSetfeni makuly, m = 4 (min. 1, max. 4).

Rozdil po roce Podsoubor A (CRT <300 pum) Podsoubor B (CRT >300 um)
pramer (median) _ o Statisticka _ ¥ Statistické

N =58 ofi vyznamnost N=109 oci vyznamnost
CRT (um) +18,7 (-3,5) NE (p=0,438) -78.,9 (-56) ANO (p <0,001)
TMV (mm?) -0,48 (-0,115) ANO (p < 0,05) -0,452 (-0,29) ANO (p <0,001)
NKZO (pismena _ -
ETDRS) -0,3 (0,0) NE (p=0.767) 0,6 (1,0) NE (p=0.108)

Tabulka 4. Porovnani vysledkit CRT, TMV a NKZO, udévana je zména po roce (primer a
v zévorce median) v podsouborech rozdélenych podle vstupni CRT: podsoubor A (CRT <300
pum), podsoubor B (CRT =300 pum)

Bylo doplnéno neparové srovnani rozdilu mezi skupinami. Testovala se hypotéza shody rozdilu
mezi skupinami vii¢i alternativé neshody. Byl pouzit neparametricky Mann-Whitney test. Pro
CRT a TMV byl rozdil mezi podsoubory A a B statisticky vyznamny CRT p< 0,001, TMV
p< 0,05. Pro NKZO nebyl rozdil mezi podsoubory A a B statisticky vyznamny.

Analyza souboru rozdéleného podle vstupni CRT 400 pm

Cely soubor 167 oc¢i 111 pacientd byl rozdélen na dva podsoubory. Do podsouboru A, kde byla
vstupni CRT mensi nez 400 um (CRT <400 pum), bylo zafazeno 108 oc¢i. Do podsouboru B
se vstupni CRT vétsi nebo rovnu 400 um (CRT >400 pm) bylo zafazeno 59 o¢i.

Vstupni primérna CRT v podsouboru A (vstupni CRT <400 pum, 108 o¢i) byla 295,6 pum,
po roce 306,1 pm. Primérmy rozdil mezi vstupni CRT a CRT po roce byl 11,5 + 97,8 um,
m = -8,5 um (min. -151 a max. 386 um). ZlepSeni bylo u 58 (54 %) oci, beze zmény 2 oci
(2 %) a zhorSeni u 48 oci (44 %). Vstupni primérnd CRT v podsouboru B (vstupni CRT >400
um, 59 oc¢i) byla 531,2 um, po roce 384,6 um. Primérny rozdil mezi CRT vstupni a po roce
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byl -146,6 £ 157,0 pum, m = -146 pm (min. -560 a max. 185 um). ZlepSeni bylo u 46 (78 %)
o¢i, a zhorseni u 13 oci (22 %).

Vstupni primérny TMV v podsouboru A (vstupni CRT <400 pum, 108 oc¢i) byl 9,257 mm?,
po roce 9,162 mm?. Primérny rozdil mezi vstupni TMV a po roce byl -0,095 £+ 0,679 mm?, m
= -0,19 mm? (min. -2,24 a max. 3,23 mm?). ZlepSeni bylo u 69 (64 %) o¢i, beze zmény 2 oci
(2 %) a zhorSeni u 37 oci (34 %). Vstupni primérny TMV v podsouboru B (vstupni CRT >400
um, 59 oc¢i) um byl 10,890 mm?, po roce 10,181 mm?. Primérné snizeni TMV po roce bylo
0 -0,709 £ 1,126 mm?, m = -0,65 mm? (min. -4,63 a max. 1,55 mm?). ZlepSeni bylo u 44 oci
(75 %), beze zmény 1 oko (1 %) a zhorSeni u 14 o¢i (24 %).

NKZO v podsouboru A (vstupni CRT <400 um, 108 oci) byla na pocatku sledovani 71,0
pismen ETDRS, po roce 71,6 pismen ETDRS. Po roce zistala primérna NKZO stabilni, rozdil
byl 0,6 £ 7,5 pismen ETDRS, m = 0 (min. -20 a max. 28 pismen). Po roce se NKZO
v podsouboru A zlepsila o vice nez 5 pismen u 16 o¢i (15 %), NKZO byla stabilni (sniZzeni nebo
zvySeni o0 5 pismen) u 72 o¢i (67 %) a zhorsila se o vice nez 5 pismen u 20 o¢i (18 %). NKZO
v podsouboru B (vstupni CRT >400 pum, 59 oci) byla na pocatku sledovani 59,8 pismen
ETDRS, po roce 59,5 pismen ETDRS. Po roce zlstala primérna NKZO stabilni, rozdil byl -
0,3 +9,1 pismen ETDRS, m = 0 (min. -25 a max. 20 pismen). Po roce se NKZO v podsouboru
B zlepsila o vice nez 5 pismen u 16 o¢i (27 %), NKZO byla stabilni (sniZzeni nebo zvyseni o 5
pismen) u 31 o¢i (53 %) a zhorSila se o vice nez 5 pismen u 12 o¢i (20 %). Rozdily po roce
a jejich statisticka vyznamnost jsou uvedeny v tabulce (tabulka 5).

Frekvence opakovani terapie MPFK byla celkem za rok praimérné v podsouboru A 3,5 + 0,7
laserovych oSetfeni makuly; m = 4 (min. 1, max. 4) a v podsouboru B 3,5 £+ 0,6 laserovych
oSetfeni makuly; m =4 (min. 2, max. 4).

Rozdil po roce Podsoubor A (CRT <400 pm) Podsoubor B (CRT 2400 pm)
prumer (median)
N =108 S’tatistické N =59 Statistické
vyznamnost vyznamnost
CRT (um) +11,5 (-8,5) NE (p=0,394) -146,6 (-146) ANO (p <0,001)
TMV (mm?) -0,095 (-0,19) ANO (p <0,01) -0,709 (-0,65) ANO (p < 0,001)
NKZO (pismena - - =
ETDRS) 0,6 (0,0) NE (p =0,196) 0,3 (0,0) NE (p = 0,446)

Tabulka 5. Porovnani vysledkit CRT, TMV a NKZO, udévana je zména po roce (primer a
v zévorce median) v podsouborech rozdélenych podle vstupni CRT: podsoubor A (CRT <400
pum), podsoubor B (CRT >400 pum)

Bylo doplnéno neparové srovnani rozdilu mezi skupinami. Testovala se hypotéza shody rozdilu
mezi skupinami vii¢i alternativé neshody. Byl pouzit neparametricky Mann-Whitney test, rozdil
mezi podsoubory A a B pro CRT a TMV byl statisticky vyznamny v obou piipadech na hladiné
vyznamnosti p < 0,001, pro NKZO nebyl rozdil statisticky vyznamny.

Analyza rozdéleni souboru podle kompenzace DM

Cely soubor byl rozdélen podle vstupni hladiny glykovaného hemoglobinu (HbAlc).
Do podsouboru A byli zafazeni pacienti s dobrou vstupni kompenzaci DM, tedy HbAlc
mensim nebo rovno 60 mmol/mol (HbAlc < 60 mmol/mol). Celkem 34 pacient (48 oci).
Primérny HbAlc byl na poc¢atku sledovani 52,8 + 6,7 mmol/mol, m = 55 (min. 36, max. 60
mmol/mol), po ptl roce 56,1 + 9,4 mmol/mol, m =55,5 (min. 31, max. 77 mmol/mol) a po roce
58,5+ 11,4 mmol/mol, m =56, 5 (min. 34, max. 89 mmol/mol). Do podsouboru B byli zatfazeni
pacienti s horS$i vstupni kompenzaci DM, tedy HbAIc vy$§Sim nez 60 mmol/mol
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(HbAlc > 60 mmol/mol). Celkem 77 pacienti (119 o¢i). Primérny HbAlc byl na pocatku
sledovani 75,5 £ 11,8 mmol/mol, m = 72 (min. 61, max. 121 mmol/mol), po pul roce
75,5 + 14,8 mmol/mol, m = 74 (min. 48, max. 110 mmol/mol) a po roce 77,0 £ 16,4 mmol/mol,
m =74 (min. 35, max.123 mmol/mol). Podsoubor B1 byl vytvoren jako podskupina podsouboru
B. Do podsouboru B1 byli zafazeni pacienti s velmi Spatnou vstupni kompenzaci DM, tedy
HbAlc vyssim nez 80 mmol/mol (HbAlc > 80 mmol/mol). Celkem 23 pacientl (38 oci).
Primérny HbA1c byl na pocatku sledovani 90,8 £ 9,3 mmol/mol, m = 88 (min. 81, max. 121
mmol/mol), po ptl roce 87,3 = 14,9 mmol/mol, m = 90 (min. 53, max. 110 mmol/mol) a po
roce 88,4 + 13,1 mmol/mol m = 87 (min. 69, max.123 mmol/mol).

Primérnd vstupni CRT v podsouboru A byla 380,6 um a po roce 313,8 um. Primérny rozdil
CRT po roce byl - 66,9 = 177,3 um, m = - 24 pm (min. - 560 a max. 254 um), zlepSeni nebo
stabilizace CRT bylo u 31 oc¢i (65 %) a zhorSeni u 17 oc¢i (35 %). Primérnéd vstupni CRT
v podsouboru B byla 378,1 um a po roce 342,0 um. Primérny rozdil CRT po roce byl -36,2 +
122,9 pm, m = -28 um (min. -422 a max. 386 um), zlepsSeni nebo stabilizace CRT bylo
u 75 o¢i (63 %) a zhorsSeni u 44 o¢i (37 %). Prumérna vstupni CRT v podsouboru B1 byla 345,0
pm a po roce 314,2 um. Primérny rozdil CRT po roce byl -30,8 + 96,0 um, m =-38,5 pm (min.
-272 a max. 285 um), zlepSeni nebo stabilizace CRT bylo u 25 oc¢i (66 %) a zhorSeni u 13 oci
(34 %).

Vstupni primérny TMV v podsouboru A byl 9,596 mm? a po roce 9,299 mm?. Primérny rozdil
TMV po roce byl -0,297 £ 1,116 mm?, m =-0,225 mm? (min. -4,63 a max. 2,77 mm?), zlepSeni
nebo stabilizace TMV bylo u 30 o¢i (62 %) a zhorSeni u 18 o¢i (38 %). Vstupni pruimérny TMV
v podsouboru B byl 9,930 mm? a po roce 9,612 mm?®. Primérny rozdil TMV po roce byl -0,318
+ 0,815 mm?, m = -0,24 mm?® (min. -3,22 a max. 3,23 mm?), zlepSeni nebo stabilizace TMV
bylo u 103 o¢i (87 %) a zhorSeni u 16 o¢i (13 %). Vstupni primérny TMV v podsouboru B1
byl 9,595 mm? a po roce 9,359 mm?. Primérny rozdil TMV roce byl -0,235 + 0,531 mm?,
m = -0,24 mm?® (min. — 1,62 a max. 1,44 mm?), zlepSeni nebo stabilizace TMV bylo u 33 oci
(87 %) a zhorSeni u 5 o¢i (13 %).

Primérna NKZO byla v podsouboru A na pocatku sledovani 69,3 pismen ETDRS a po roce
68,4 pismen ETDRS. Po roce byla primérnad NKZO stabilni, rozdil byl o -0,8 = 8,1 pismen
ETDRS, m =0 (min. - 20 a max. 19 pismen). Po roce se NKZO v podsouboru A zlepsila o vice
nez 5 pismen u 7 o¢i (15 %), NKZO byla stabilni (snizeni nebo zvySeni o 5 pismen) u 28 o¢i
(58 %) a zhorsila se o vice nez 5 pismen u 13 o¢i (27 %). Pruimérnd NKZO byla v podsouboru
B na pocatku sledovani 66,1 pismen ETDRS a po roce 66,8 pismen ETDRS. Po roce byla
pramérnd NKZO stabilni, rozdil byl o +0,7 £ 8,1 pismen ETDRS, m = 0 (min. — 25 a max. 28
pismen). Po roce se NKZO v podsouboru B zlepsila o vice nez 5 pismen u 25 o¢i (21 %), NKZO
byla stabilni (snizeni nebo zvySeni o 5 pismen) u 75 oc¢i (63 %) a zhorsila se o vice nez 5 pismen
u 19 oci (16 %). NKZO byla v podsouboru B1 na poc¢atku sledovani 67,3 pismen ETDRS a po
roce 69,7 pismen ETDRS. Po roce byla primérna NKZO mirné¢ zlepSena, rozdil byl o +2,3 +
7,3 pismen ETDRS, m = 0 (min. — 17 a max. 28 pismen). Po roce se NKZO v podsouboru Bl
zlepSila o vice neZ 5 pismen u 8 o¢i (21 %), NKZO byla stabilni (snizeni nebo zvySeni o 5
pismen) u 27 o¢i (71 %) a zhorSila se o vice nez 5 pismen u 3 o¢i (8 %).

3 .
Soubory ) CRT (um) TMV (mm?) NKZO (pismena ETDRS)
odle vstupni | Fo¢et Rozdil Rozdil Rozdil
p o¢i (%) .y Hodnota Stat. . Hodnota Stat. o Stat.
HbAlc prameér , primér Con pramér Hodnota p 3
(median) P VYZ0- | (median) p VYA (medidn) vyzn.
AHbAlc< 48 0,297
- ’ - P=0,753
60 mmol/mol | (29%) | 662@ | p<005 | ANO | ;%) | p<005 | ANO | -08(0) NE
B HbAlc> 119 0,318
36,2 (28 ANO ’ ANO | 0,7(0 P=0,075 NE
60 mmol/mol | (71%) 208 | peolol (0.24) | P<0001 O
B1 HbAlc> 38 -30,8 0,235
’ AN ’ A 2 A
20 mmobimal | 23%) (38.5) p<0,01 (o) C2d) p<0,01 NO 3 (0) p<0,05 NO

14



Tabulka 6. Souhrn rozdilti po roce pro CRT (v um), TMV (v mm?) a NKZO (v pismenech
ETDRY) a statistickd vyznamnost zlepseni po roce v souboru rozdéleném podle kompenzace
DM

Bylo doplnéno neparové srovnani rozdilu mezi podsoubory A a B. Podsoubor Bl je
podskupinou podsouboru B, proto pro n¢j test rozdilu nebyl proveden. Testovala se hypotéza
shody rozdilu mezi skupinami vici alternativé neshody. Byl pouzit neparametricky Mann-
Whitney test. Pro CRT nebyl rozdil mezi podsoubory A a B statisticky vyznamny, pro TMV
byl statisticky vyznamny p <0,05, pro NKZO vyznamny nebyl.

Dale byla provedena korela¢ni analyza souvislosti mezi vstupni HbA 1¢ a rozdilem mezi vstupni
CRT a CRT po roce (hodnota Spearmanova koeficientu byla 0,0404), rozdilem mezi vstupni
TMV a TMV po roce (hodnota Spearmanova koeficientu byla -0,2717), rozdilem mezi vstupni
NKZO a NKZO po roce (hodnota Spearmanova koeficientu byla 0,0111). Hodnoty korelace
blizko nuly nesvéd¢i o linearni souvislosti.

Diskuse

V literatufe jsou pouzivany rizné metody dozovani PMFK, je pouzivan fixni (F-PMFK) nebo
variabilni 1é¢ebny rezim (V-PMFK). F-PMFK byl pouzivan v praci Vujosevicové a kol. pro
laser 810 nm firmy IRIDEX, paramenty byly nasledujici: 125 um velikost stopy, 5 % ,,duty
cycle®, 200 ms ¢as, 750 mW sila energie [22]. Pfi pouziti 577 nm Zlutého laseru firmy IRIDEX
byly parametry F-PMFK nasledujici: 100 um velikost stopy na $térbinové lamp¢, 5 % duty
cycle, 200 ms cas a 250 mW sila energie [11], stejné parametry pouzivd pro ve skupiné
F-PMFK i Donati a kol. [23]. Ve stejné praci pro volbu sily energie V-PMFK pouzivaji nejprve
kontinudlni méd FK, postupné byla sila titrovana, dokud nebyla patrna sotva viditelna stopa,
potom byla vyslednd energie nasobena 4krat a laser byla prepnut do 5 % ,,duty cycle®, ¢as byl
200 ms. Donati porovnava ve své praci F-PMFK a V-PMFK s vysledkem, Ze po 6 a 12 mésicich
doslo k vétsi redukci CRT ve skupiné V-PMFK. Vyhodnost F-SMPL vidi Donati
v minimalizaci ¢asu terapie a redukci mozné chyby Spatné titrace pii prepinani kontinualniho
a mikropulsniho modu laseru [23]. Nami pouzivané dozovani SMPL bylo od za¢atku variabilni.
Plvodni metodu titrace, kterd vyuziva ptepinani mezi kontinudlnim a mikropulsnim modem
jsme pro zménili na metodu doporucenou z Oxfordské kliniky [20]: ke zjiSténi prahové energie
daného pro kazdého pacienta je pouzivan jednotlivy bod laseru 200 pm, laser je v mikropulsnim
modu 5 % ,,duty cycle®, expozice 200 ms. Laserovy bod je cilen do oblasti zdravé, normalni
sitnice mimo edém, ale blizko edému. Za¢iname nizkou energii a postupné je energie zvySovana
az do vySe, kdy je viditelna laserova stopa, potom je tato individudlni prahova davka
redukovana o 50 % a pouZita k mikropulsni 1écbé. Tato metoda je diky tomu, Ze neni nutné
pfepinani mezi kontinudlnim a mikropulsnim médem laseru bezpecna a rychla, zaroven
vyuziva vyhody individudlniho davkovani sily energie laseru. Cilem nasi studie nebylo ur¢it,
ktera z metod titrace davky SMPL je lepsi.

Prace Luttrulla a spol. pfi pouZiti laseru firmy IRIDEX 810 nm uvadi, ze PMFK makuly v¢etné
fovey je bezpetna pro lécbu DME [24]. V této studii pouzivdme laser 577 nm a pii PMFK
se pfimo oblasti fovey vyhybame, eliminujeme tim nebezpecni vytvoteni jizvy, ktera by mohla
vést k centralnimu skotomu.

Srovnéni nasich vysledkt 1é€by DME pomoci PMFK s publikovanymi pracemi je mozné pouze
do doby sledovani 12 mésict, data delsiho sledovani nebyla publikovana (tabulka 7). Udaje
tykajici se delSich obdobi sledovani nebyly zvefejnény. Vysledky studii po 1 roce se lisi
vzhledem k rozdilnosti vstupnich kritérii a pouZitému davkovani PMFK Vstupni kritéria byla
ve studii Vujosevicové a kol. (2010) [22] CRT minimaln€¢ 250 pm, NKZO minimalné 35
pismen, ve studii Lavinského a kol. (2011) [21] CRT v rozmezi 250 az 500 um a NKZO lepsi
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nez 20/400 a hors$i nez 20/40, ve studii Luttrulla a kol. (2014) [24] pfitomnost foveu
zahrnujictho DME a NKZO minimdln¢ 70 pismen, ve studii Veselé¢ a kol. (2018) [25]
pritomnost DME, ve studii Akkaya a kol. (2019) [26] pfitomnost DME a NKZO minimaln¢ 78
pismen, ve studii Vujosevicové a kol (2020) [11] pritomnost DME a CRT maximalné 400 pum,
NKZO minimaln¢ 78 pismen nebo méné nez 78 pismen, pokud pacienti nechtéli nebo nemohli
pfijmout 1é¢bu anti-VEGF intravitredlni injekci, ve studii Donati a kol. (2021) [23] CRT mensi
nez 400 um a BCVA minimalné 35 pismen. V této studii byla vstupnim kritériem piitomnost
DME. Zména NKZO po 12 mésicich se v citovanych studiich pohybuje mezi -1 a +6,6 pismeny,
v nasi studii bylo po 12 mésicich zlepseni primérné NKZO o +0,3 pismene ve skupiné¢ 167 oci
sledovanych 1 rok. Ve skupiné 70 oci sledovanych 3 roky byla zména NKZO po roce +1,9
pismene a ve skupiné 52 o¢i sledovanych 5 let +2,6 pismene. Zména CRT byla v citovanych
studiich -10,4 az -67 um, v nasi studii bylo snizeni CRT po 12 mésicich -45,0 um ve skupiné
167 oci sledovanych 1 rok. Ve skupiné 70 oci sledovanych 3 roky bylo po roce snizeni CRT
0-41,6 um a ve skupiné€ 52 oc¢i sledovanych 5 let bylo v 1. roce snizeni -28,7 um. Nase vysledky
jsou s ostatnimi studiemi po prvnim roce srovnatelné, pouze studie Lavinského a kol. z roku
2011 [21] v podskupiné s vysokou denzitou stop (tzn. stop kladenych tésné vedle sebe) ma
vyrazn€ lepsi vysledky. TMV neni v uvedenych studiich hodnoceno, proto jeji vysledky
neporovnavame.

Studie N | Rozdil NKZO po 12 mésicich | Rozdil CRT po 12 | F-PMFK
(pramér + SD), event. median | mésicich (primér + | /
(m), logMAR (ETDRS SD), event. median | V-
pismena) (m), (pm) PMFK

Tato studie 1 rok cely 167
soubor -0,007 £ 0,16 (+0,3 £8,1) -45,0 £143,3 v
Tato studie 1. rok 70
soubor 3leté sledovani -0,038 + 0,124 (+1,9 £ 6,2) -41,6 £172,7 \%
Tato studie 1. rok 52
soubor 5leté sledovani -0,05 £0,12 (+2,6 £ 7,0) -28,7 £ 153,8 v
e e kol. 2010 | 32 +0,02 4 0,18 (-1 + 9,0) 46,6+ 73,5 F
Lavinsky a kol. 2011 - | 42 _ _
vysoka denzita [21] m=-0,38 (+19) m=-145 v
Lavinsky a kol. 2011 - | 39 . .
normalni denzita [21] m=-0,1(+3) m = -68 Vv
Luttrull akol. 2014 [24] | 39 -0,03+0,11 (+1,5+5.5) -23,3+ 64,1 F
Vesela a kol. 2018 [25] | 21 m = +0,002 (-0,1) m=-67 AV
Akkayaakol. 2019 [26] | 37 -0,042 (+2,1) -39,08 + 46,84 \Y
e e kol. 2020137 | 101324+ 0,168 (+6,6 + 8,4) 110,46 F
Donati a kol. 2021 [23] | 15 -0,008 (+0,4) ~45.46 Vv

24 +0,017 (-0,85) -33,8 F

Tabulka 7. Porovnani vysledka studii 1é¢by DME pomoci MPFK po 12 mésicich. Vysledky
zmény CRT jsou uvadéné v um a NKZO v logMAR a pismenech ETDRS (v zavorce)

V nasem souboru vSech 167 oci sledovanych 1 rok doslo po roce ke statisticky vyznamnému
snizeni CRT primérné o -45 um (p < 0,001) a TMV primérné o -0,312 mm? (p < 0,001). Rozdil
NKZO na pocatku a po roce +0,3 pismene ETDRS nebyl statisticky vyznamny (p = 0,21065).
Do vysledkti se promita fakt, Ze do souboru byly zafazeny vSechny o¢i s DME vcetné o¢i,
u kterych edém nezasahoval foveu a tim nedoSlo ke zhorSeni NKZO. Z tohoto diivodu jsou
statisticky nejlepsi zlepSeni v hodnoté¢ TMV, kterd zahrnuje i edém mimo foveu. Pro odliSeni
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vysledkti zmén pii riznych vstupnich CRT byly provedeny dalsi analyzy. Jak je uvedeno vyse,
nase vysledky jsou srovnatelné s vétSinou diive publikovanych praci, které se zabyvaji 1écbou
DME pomoci PMFK.

V nasem souboru 70 o¢i sledovanych 3 roky doslo po 3 letech ke statisticky vyznamnému
snizeni CRT primérné o -61,1 um (p <0,05) a TMV primeérme o -0,522 mm? (p <0,001). Rozdil
NKZO na pocatku a po 3 letech -1,6 pismene ETDRS, rozdil nebyl statisticky vyznamny (p =
0,904). Vysledek sledovani 3letého souboru, kdy doslo k primérnému anatomickému zlepSeni
DME a stabilizaci NKZO povazujeme za dobry.

V naSem souboru 52 oc¢i sledovanych 5 let doslo po 5 letech ke stasticky vyznamnému sniZeni
CRT pramérné o -89,4 um (p <0,001) a TMV pramérné o -1,055 mm? (p <0,001). Rozdil NKZO
na pocatku a po 5 letech -3,1 pismene ETDRS, statistickd vyznamnost snizeni NKZO je na
hladin¢ p < 0,05. NKZO byla po 5 letech snizena o mén¢ nez jeden fadek ETDRS, je tedy
klinicky stabilni.

V pribéhu pétiletého sledovani dochazelo k vykyvim kompenzace DM v zavislosti na
compliance pacientd (HbAlc v rozmezi 32 az 124 mmol/mol, pramér SD HbAlc béhem 5 let
byl 15,25 mmol/mol), pfidruzenym chorobam akutnim nebo zhorS§enym chronickym a celkové
urovni stresu. 30 (88 %) ze 34 pacienti mélo béhem 5 let sledovani kolisani (pifechodné
zhorSeni) HbAlc 15 mmol/mol a vice. Meziro¢ni kolisani (zhorSeni) CRT o vice nez 100pum
(median SD CRT v prubéhu 5 let byl 102,7 um) mélo béhem 5 let pouze 14 oci (27 %) 11
pacientil (32 %). Po 5 letech ptetrvalo zhorSeni o vice nez 100 pm oproti pocatecni hodnoté
pouze u 3 oci (6 %) 2 pacientl (6 %). Zmeény CRT v pribéhu let zavisi na mnoha faktorech,
samotné kolisani HbA1lc nevedlo v naSem souboru vZdy ke zhorSeni CRT, jak ukazuji korela¢ni
analyzy provedené v pétiletém souboru. Spolu s t€mito faktory se ménil i ndlez DME.

Po 5 letech byla CRT zlepSena u 83 % oc¢i. TMV po 5 letech byla zlepSena u 90 % o¢i. NKZO
byla zlepsena nebo stabilizovana u 63 % oci. Dlouhodobé zlepseni CRT a TMV a udrzeni
stability NKZO po 5 letech proto povazujeme za dobry vysledek.

Odpovéd’ na zakladni otazku této studie (Je mozno pomoci PMFK dosahnout a dlouhodobé
udrZet snizeni DME a zlepSeni nebo alespon udrzeni vstupni NKZO?) zni: Ano, je to mozZné.
PMFK se jevi jako vhodnd metoda nejen pro monoterapii, jako v nasi studii, ale vyhodna je
1 pro kombinaci s antiVEGF intraokularnimi injekcemi. Mnohé studie dokazuji, Ze pouZiti
PMFK v léébé DME snizuje pocet nutnych antiVEGF injekei [27, 28].

Dalsi analyza porovnavala vysledky souborti se vstupni CRT pod 300 um (podsoubor A) a vétsi
nebo rovno 300 pm (podsoubor B). DME minimaln¢ 300 um je jednou z podminek uhrady
lécby DME pomoci antiVEGF preparatii zdravotni pojistovnou. V literatuie bylo stejné
rozdéleni podskupin provedeno v praci Luttrulla a kol. z roku 2014 [24], pro 1écbu DME byla
pouzita PMFK laserem 810 nm firmy IRIDEX a zahrnovala makulu vcetné fovey. V jejich
podsouboru se vstupni CRT <300 pm (N=10 o¢i) byla po 8-12 mésicich primérnd zména CRT
-13,9 um, zména NKZO +0,01 logMAR (-0,5 pismene ETDRS). V jejich podsouboru CRT
>300 um (N=10 oci) byla po 8-12 mésicich primérna zména CRT -32,8 um, zména NKZO
-0,07 logMAR (+3,5 pismene ETDRS). Zmény nebyly statisticky vyznamné.

Porovnénim se studii Luttrula a kol. [24], mame po roce v podsouboru A mirn¢ horsi vysledek
zmény CRT, zména NKZO je srovnatelnd. V podsouboru B mame lepsi vysledek zmény CRT,
ale horsi ve zmén¢ NKZO. Nase studie ma mnohem vétsi soubor pacienttl.

V nasi praci v podsouboru A (CRT <300 um) doslo ke statisticky vyznamnému zlepseni TMV.
Zména TMV zahrnuje 1 zmény mimo foveu, které nemeéni CRT a vizus. Vstupné dobry nélez
ve fovey potom vedl k mensi zmén€ CRT a NKZO. V podsouboru B (CRT >300 um) byl
vstupné nélez horsi nez v podsouboru A, zlepSeni po roce je vétsi nez v podsouboru A. Presto
se 1é€ba DME v podsouboru A jevi jako u¢inna minimaln¢ pro stabilizaci nalezu.

Podle vysledkii této subanalyzy lze odpovédét na vedlejsi otazku €.1: Ano, 1écba DME
pomoci PMFK je vhodna pro DME se vstupnim CRT niz$im nez 300 pm.
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Dalsi analyza porovnavala vysledky podsouboru A se vstupni CRT pod 400 um a podsouboru
B se vstupni CRT vétsi nebo rovno 400 pm. Pivodni doporuceni vyrobcee laseru firmy IRIDEX
bylo pozivat PMFK makuly pfi CRT pod 400 um Pii vyss$i edému pouzit nejprve antiVEGF
terapii nebo fokalni klasickou FK makuly. Stejné doporuceni zminuje souhrnny clanek
Chhablaniho a kol. [5]. Cilem této analyzy bylo zjistit, jakou G¢innost ma PMFK pro 1é¢bu
DME se vstupni CRT rovnu nebo vyssi nez 400 pum.

V literatufe mizeme porovnat pouze podsoubor A se studiemi Vujosevic a kol (2020) [11]
a Donati a kol. (2021) [23]. V prvni z nich byla vstupnim kritériem piitomnost DME a CRT
maximaln¢ 400 um, NKZO minimalné 78 pismen nebo mén¢ nez 78 pismen, pokud pacienti
nechtéli nebo nemohli pfijmout 1écbu anti-VEGF intravitrealni injekci a ve druhé byl DME
s CRT mensi nez 400 um a BCVA minimalné 35 pismen. V naSem podsouboru A byl rozdil po
roce CRT primérné +11,5 um (zhorseni neni statisticky vyznamné) u Vujosevic a kol (2020)
[11] -10,46 um a u Donati a kol. (2021) [23] -45,46 um u souboru s variabilnim rezimem
davkovani a -33,8 um u souboru s fixnim rezimem. NKZO byla v naSem podsouboru A po roce
+0,6 pismene (zlepSeni neni statisticky vyznamné), Vujosevic a kol (2020) [11] + 6,6 pismene
u Donati a kol. (2021) [23] +0,4 pismene u souboru s variabilnim rezimem davkovéni a -0,85
pismene u souboru s fixnim rezimem. Nase vysledky v tomto podsouboru jsou ve srovnani
s citovanymi pracemi horsi, coz ptikladame velké variabilité trvani DME v nasem souboru.

V podsouboru B (CRT >400 um) doslo po roce ke statisticky vyznamnému snizeni CRT a TMV
a stabilizaci NKZO. Podle vysledkii této analyzy lze odpovédét na vedlejsi otazku ¢.2: Ano,
PMFK je ¢innd i pro 1écbu vysokého DME s CRT 400 um a vice.

Cilem porovnavani souboru podle vstupni hladiny HbAlc bylo zjistit, zda pacienti
v podsouboru A (HbAlc < 60 mmol/mol) se vstupné lepsi kompenzaci DM doséhnou lepSich
vysledki nez v podsouboru B (HbAlc > 60 mmol/mol) a Bl (HbAlc > 80 mmol/mol).
V podsouboru A s dobrou kompenzaci DM bylo prokazano vétsi zlepSeni CRT, ale naopak zde
bylo mensi zlepSeni NKZO oproti podsouborim B a B1. Odpovéd’ na otazku této studie ¢.
3.: Nebyla prokazana korelace mezi vstupni hodnotou HbA1c a vyslednou zménou CRT, TMV
a NKZO po roce.

Zavéry

V naSem souboru o¢i s DME lé¢enych pomoci PMFK sledovanych jeden rok doslo po roce ke
stasticky vyznamnému zlepSeni CRT a TMV. Rozdil NKZO na pocatku a po roce nebyl
statisticky vyznamny. Zv14st’ byl hodnocen podsoubor se vstupni CRT mensi nez 300 um, 1écba
DME se vstupné malym edémem pomoci PMFK se jevi jako u¢innd minimalné pro stabilizaci
nalezu. Déle byl zvlast hodnocen podsoubor se vstupni vysokou CRT 400 pm a vice, zde doslo
po roce ke statisticky vyznamnému snizeni CRT a TMV a stabilizaci NKZO.

V souboru o¢i sledovanych 3 roky bylo po tfech letech dosazeno statisticky vyznamného
zlepSeni primérmé CRT a TMV. Primérna NKZO se po PMFK statisticky vyznamné zlepsila
béhem prvniho roku, do tfetiho roku sledovani byla zména NKZO statisticky nevyznamna.

V souboru o¢i sledovanych 5 let bylo po péti letech dosazeno statisticky vyznamného zlepsSeni
primérné CRT a TMV. Primérna NKZO se statisticky vyznamné zlepSila béhem prvniho roku
po PMFK, do ¢tvrtého roku sledovaného obdobi byla zména NKZO statisticky nevyznamna.
V patém roce po 1écbé doslo ke klinicky malo vyznamnému zhorSeni pouze o 3 pismena
ETDRS (méné nez jeden fadek) oproti vychozi hodnoté.
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Na zakladé naseho dlouhodobého sledovani se 1écba DME pomoci PMFK jevi jako G¢inna
metoda. Jeho hlavni vyhodou je, Ze nevznika na sitnici jizva, a proto jej 1ze dle potfeby opakovat
nebo kombinovat s jinymi druhy oSetfeni.
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