Standardy pro diagnostiku a 1é¢bu diabetické retinopatie a jejich komplikaci

Doporuéeni Ceské diabetologické spole¢nosti a Ceské vitreoretinalni spoleénosti

1. Charakteristika pfedmétu standardu (definice)

Diabeticka retinopatie (DR) je typickou mikrovaskularni komplikaci diabetu (DM). Vznik4 na
podkladé specifickych morfologickych zmén, které jsou disledkem metabolické poruchy, u
nemocnych s diabetem 1. a 2. typu. DR miiZe provazet i ostatni specifické typy diabetu.

Ve vyspélych zemich je DR a jeji komplikace nejcastejsi pri¢inou nové vzniklé slepoty u osob ve
véku 20-74 let.

Komplexni 1écebné preventivni postupy, které zahrnuji intervenci rizikovych faktorQ
(hyperglykémie, hypertenze apod.), aktivni screening DR a specializovanou oftalmologickou 1é¢bu,
redukuji riziko ztraty zraku o vice nez 90%.

2. Epidemiologicka charakteristika

Prevalence DR je vyznamné podminéna trvanim choroby. Postihuje 80 — 100 % nemocnych s
diabetem 1. typu a vice nez 60 % nemocnych s diabetem 2. typu s trvanim DM del§im nez 20 let. Z
toho asi v poloving ptipadi jde o proliferativni formu DR (PDR).
Podle statistickych dat publikovanych Ustavem zdravotnickych informaci a statistiky CR byla
v Ceské republice na konci roku 2001 prevalence DR 11, 4 %. Prevalence PDR hodnocend ve
vztahu k celkovému poctu 653 418 nemocnych byla 2, 5 % a 21, 8 % byla prevalence PDR
hodnocend ve vztahu k o nemocnym s DR. Prevalence slepoty vzniklé v souvislosti s DR byla 0, 3
%. V absolutnich cislech bylo vroce 2000 témét 2000 slepych nemocnych s diabetem. Vyskyt
diabetické makulopatie (DMP) neni v CR sledovén.

3. Patofyziologicky princip a morfologicka charakteristika

V patogenezi a dynamice progrese DR se uplatiiuji faktory genetické a metabolické, z nichz
polyolova cesta metabolismu glukdzy, oxidacni stres). Vedle chronické hyperglykémie se uplatiiuje
hypertenze a dosud ne zcela objasnénymi mechanismy 1 dyslipidémie. V disledku
hemodynamickych, rheologickych a strukturdlnich zmén v sitnicové mikrocirkulaci dochazi
postupné k vzestupu kapilarni permeability, k obliteraci kapildr a ke vzniku oblasti kapildrni
neperfuze, které se u DM 1. typu predominantné lokalizuji ve stiedni periférii sitnice, u DM 2. typu
pak v oblasti zadniho pdlu oka. Chronicka sitnicova hypoxie je stimulem k novotvorbé cév v sitnici
a podél zadni plochy sklivce. Vyznamnou slozkou ovliviiuyjici DR jsou zmény retinalniho
pigmentového epitelu a neurodegenerativni zmény nervovych a glidlnich bunék sitnice.



4. Klasifikace a klinicka charakteristika
Na zéklad¢ dynamiky sitnicovych zmén rozliSujeme nasledujici klinicka stddia a formy DR:
neproliferativni DR (NPDR), proliferativni DR (PDR) a diabetickou makulopatii (DMP).

¢ Neproliferativni DR (NPDR). Zakladnimi klinickymi znaky NPDR jsou mikroaneurysmata,
hemoragie, flebopatie, intraretinalni mikrovaskularni abnormality (IRMA) a vatovita loziska. Podle
pokrocilosti zmén lze NPDR déle rozdélit na po€inajici [4 — 0 — 0], (Cisla v zdvorkéach znaci pocet
kvadrantli, ve kterych jsou pfitomné klinické progresivni znaky uzavéru kapilar: hemoragie —
flebopatie — intraretinidlni mikrovaskuldrni abnormality), stfedné pokrodilou [4 — 1 — 0] a
pokrocilou. Pokro¢ila NPDR mé Sirokou skalu klinickych progresivnich znakii sitnicové
neperfuze a ischemie, dynamicky ménici pokrocilou formu [4 — 2 — 1] ve velmi pokrocilou formu
NPDR [4 -4 —4].

¢ Proliferativni DR (PDR). Pro diagnostiku je nezbytna pfitomnost novotvorenych cév kdekoliv
na sitnici a/nebo na disku zrakového nervu bez ucasti €i s ti€asti doprovodné fibrozni tkané. Kromé
progresivniho nalezu neovaskularizaci a fibrozni tkdn¢ se pokroc¢ild PDR se projevuje také
komplikacemi, jakymi jsou preretinalni, retrovitredlni a intravitredlni krvéceni, trakéni a/nebo
regmatogenni odchlipeni sitnice a neovaskularizace na duhovce. Podle dynamiky onemocnéni
rozliSujeme pocinajici a vysoce rizikovou PDR. Vysoce rizikova PDR je definovana ptitomnosti
neovaskularizaci na disku zrakového nervu v rozsahu 1/4 az 1/3 papily a/nebo novotvorbou cév
kdekoliv na sitnici postihujici nejméné 1/4 plochy papily, doprovazenou krvacenim do sklivce.

¢ Diabeticka makulopatie (DMP). DMP vznikéd nasledkem zhrouceni hematookularni bariery a

ve svém dusledku vede k akumulaci extracelularni tekutiny, sitnicovému edému a obvykle i

k uklddani proteini a lipida ve formé tvrdych exsudati. Makularni edém je definovén jako retinalni

ztlusténi ¢i tvrdé exsudaty v dosahu | papilarniho priméru (1500 mikronil) od centra makuly.

Klasifikace makularniho edému:

a) fokalni — je charakterizovan predevsim diskrétnim saknutim z mikroaneurysmat a kapildr

b) diftzni — je charakterizovan vyraznym saknutim pfedevsim dilatovanych kapilar v perifovealni
oblasti a z hlubokého kapildrniho fecisté

c) cystoidni — doprovazi pravideln¢ diftzni a je charakterizovan saknutim do preformovanych
prostor hlubsich pfedevs§im nervovych vrstev sitnice

d) ischemicky — je charakterizovan rozsahlymi neperfundovanymi zénami sitnice a tézce muze
poskozovat zrakovou ostrost.

e) smiseny

Klinicky signifikantni makularni edém (KSME). Early Treatment Diabetic Retinopathy Study

(ETDRS) pouziva tento jednozna¢né definovany vyraz pro zdiraznéni makularniho edému, ktery

bezprostfedné ohrozuje foveou a centrdlni zrakovou ostrost. Tento stav vyzaduje neprodlenou

laserovou koagulaci.

5. Diagnostika.

Diagnostické metody zachytu DR jsou biomikroskopické vySetteni na Stérbinové lampé,
stereoskopicka fotografie a fluorescenéni angiografie (FAG) ocniho pozadi. Tyto metody jsou
jednoduché, bezpecné a schopné odlisit pacienta s DR a bez ni. VSechna vySetfeni o¢niho pozadi
musi byt provadéna v arteficialni mydriaze.

Biomikroskopické vySetieni na Stérbinové lampé je dostatecné citlivd metoda ke stanoveni
diagnézy DR, novotvofenych cév na duhovce, ke zjisténi pritomnosti ztluSténi sitnice v oblasti
makuly a neovaskularnich zmén na papile ¢i kdekoliv na sitnici. VySetfeni provadime pomoci
asferické cocCky o sile 90 dioptrii nebo dalsimi typy bezkontaktnich ale i kontaktnich cocek
Stereoskopické fotografie v 7 polich podle Airlie House Classification je ,,zlatym standardem*
pro hodnoceni stupn¢ DR (ETDRS a EURODIAB studie). Hodnoceni je slepé provadéno v
Retinopathy Grading centrech. Barevna fotodokumentace zakladnich dvou poli (centrdlniho a



diskonasalniho ve 40° zabéru), by méla byt provedena vzdy a u vsech rizikovych pacienti
s pokrocilej$imi formami DR.

Fluorescenéni angiografie je metoda dopliujici a nedoporucuje se pro praktické ucely screeningu.
Neni potiebna k diagnéze KSME nebo PDR. MiiZe byt indikovana pted laserovou koagulaci DMP a
KSME, ke zjisténi rozsahu makularni kapilarni neperfuze, jemnych neovaskularizaci ¢i
ke zhodnoceni nevysvétlitelného poklesu zrakové ostrosti.

6. Lécebné postupy

Normalizace glykémie a krevniho tlaku. V primarni prevenci i 1é¢bé¢ DR se uplatiiuje komplex
opatieni zahrnujici ovlivnéni rizikovych faktord. DoloZen je pfiznivy efekt disledné kontroly
glykémie a krevniho tlaku, které jednoznacné snizuji riziko vzniku i progrese DR u nemocnych
s diabetem 1. 1 2. typu. Cile 1écby nemocnych s diabetem, jejichz dosazeni podle dosavadnich
znalosti pfispiva k prevenci a stabilizaci diabetické retinopatie i dal$ich mikro- a makrovaskularnich
komplikaci diabetu uvadi tabulka €. 2.

Laserova koagulace sitnice. Je jedinou u¢innou symptomatickou 1écbou DR. Vyznamné sniZuje

riziko ztraty zrakové ostrosti.Casové vhodné zvolena 1é¢ba indikovanych stadii DR a DMP je

rozhodujici v prevenci ztrat zrakové ostrosti. Uinnost laserové koagulace je preventivni a jiz
ztracenou zrakovou ostrost nemuze zpravidla vratit.

Stanovit jednoznacné standardy laserové 1é€by DR a DMP je obtizné a predlozené metodické

pokyny jsou proto obecnymi doporucenimi. Laserovd koagulace miize byt fokalni, kvadrantova

nebo panretinalni. O jeji volbé rozhoduje nejen zavaznost DR, ale také ptitomnost dalSich
rizikovych faktora.

e NPDR
Pocinajici NPDR. Toto stddium nevyzaduje laserovou lécbu..

Stifedné pokrocila NPDR. Zpravidla nevyzaduje laserovou 1écbu. U dlouhodobé
subkompenzovanych a dekompenzovanych diabetiki 1. typu doporucujeme FAG.
Pokrocila NPDR. Toto stadium je pro zahajeni laserové 1é¢by nejvyhodnéjsi, protoze jinak
bude 50-75 % téchto oc¢i progredovat do PDR. Pouzivime  panretindlni nebo
kvadrantovou laserovou koagulaci sitnice.

e PDR. Je vzdy indikaci k laserové terapii. Zptisob terapie se odviji od typu a rozsahu proliferaci.
Neovaskularizace na sitnici. U diabetikil 2. typu lécenych inzulinem reaguji zpravidla
na fokalni ¢i kvadrantovou koagulaci. U diabetikti 1. typu je vhodnéjsi panretindlni
fotokoagulace.

Neovaskularizace na disku zrakového nervu jsou vzdy indikaci k panretindlni
fotokoagulaci.

Persistujici novotvoirené sitnicové cévy mohu byt velkym 1ééebnym problémem.
Cilena koagulace je spojena s pom&rmné vysokym rizikem hemoftalmu. Je vhodné doplnit
vykon extensivni fotokoagulaci.

e Diabeticka makulopatie
Makularni edém. Je obvyklou indikaci k fotokoagulaci. Lécbu je nutno zahajit vcas!
Pacienta musime informovat o nutnosti zahajeni 1éCby jeste pred tim nez poklesne zrakova
ostrost! Statisticky se zlep$i zrakova ostrost po resorpci edému pouze u 17% pacientd.
KSME. Osetfime laserovou fotokoagulaci vzdy! Volba zpiisobu laserové terapie pak
zaleZi na klinickych projevech edému.

U diabetika 2. typu s pokrocilou NPDR provazenou KSME doporucujeme zahdjit lécbu
makulopatie jako prvni . Vysledky samostatné provedené profylaktické panretinalni
fotokoagulace nejsou optimalni.

Syndrom ¢asného normoglykemického zhorSeni (NGR-EP). Tam kde piedpokladame rychly

pokles HbAl. zhladin vy$sich nez 11% doporucujeme u pokrocilé formy NPDR a PDR

panretinalni fotokoagulaci.



Pars plana vitrektomie.

Jde o mikrochirurgicky zakrok ve sklivei a sitnici s moZnosti endolaserové panretinalni
fotokoagulace. Principem operace je odstranéni zkaleného sklivce, preparace a odstranéni membran
na sitnici a jeji opétovné piiloZeni.

Zakladni indikace pars plana vitrectomie pii DR 1ze rozdélit do nékolika skupin:

. Neresorbujici se sklivcové krvaceni

. Trakéni odchlipeni sitnice ohrozujici makulu,

. Kombinované trakéni a regmatogenni odchlipeni sitnice

. Pokrocila progresivni fibrovaskularni proliferace,

. Floridni PDR nereagujici na laserovou fotokoagulaci,

. Neovaskularizace duhovky spojena se sklivcovym krvacenim,

. Husté neresorbujici se premakularni krvéceni,

. Makularni edém,

. Pedni fibrovaskularni proliferace,

10. Fibrinoidni syndrom s odchlipenim sitnice

Vykon je provadén na specializovanych pracovistich. Kone¢né rozhodnuti o indikaci vitrektomie
stanovi vitreoretinalni chirurg, zejména s ohledem na realnost zlepSeni zrakovych funkei pacienta.
Pfi tomto rozhodovani je tfeba zvazit celou fadu faktorl, jako jsou napt. zrakové funkce druhého
oka; nalez tézkych ischemickych zmén na sitnici druhého oko signalizuje, ze mizeme ocekavat
obdobny nélez i na oku, které mad byt operovdno pro zkaleny sklivec a zde i pfes UspéSné
provedenou operaci ¢asto nedojde ke zlepsSeni vidéni pacienta.
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Dalsi farmakologicka 1écba.

Kauzalni farmakologicka 1écba klinicky rozvinut¢é DR neni zndma. Doposud nebyla potvrzena
ucinnost zadného 1éku, ktery by specificky ptsobil na vznik a progresi DR. V soucasné dob¢ neni
podavani latek, jako jsou vasodilatancia, antiagregancia, vitaminy, dobesilat calcium a dalsi,
z hlediska prevence ¢i 1écby DR, opodstatnéné.

Riizné

Antiagregacni a antikoagulacni lécba pri DR. Bylo prokazano, Ze podavani kyseliny
acetylosalicylové v davce 650 mg/den nezvySuje vyskyt krvaceni do sklivce pii DR. DR proto
nepfedstavuje kontraindikaci pro podavani kyseliny acetylosalicylové v ramci sekundarni prevence
ischemické choroby srdecni. Predmétem diskuse je rizikovost antikoagula¢ni 1écby, event.
fibrinolytické 1éCby pii infarktu myokardu, plicni embolizaci a dalSich vitalnich indikacich. DR by
v téchto vitalnich pfipadech neméla predstavovat kontraindikaci pro podavani vySe uvedenych
preparati. Je samoziejmé, ze v nevitalnich indikacich, jako je naptiklad heparinizace pii
hemodialyze, pfi zilnich trombozach, postupujeme velmi opatrn€é za peclivé kontroly
hemokoagula¢nich parametrti, zejména u vysoce rizikovych forem PDR. Pokud nejde o vitalni
indikaci, nepoddvame antikoagulacni 1é€bu v Casném obdobi po Cerstvém krvaceni do oka.

Syndrom prechodného normoglykemického zhorseni (normoglycaemic re-entry phenomenon).

Jde o prechodné zhorseni DR, k némuz muze dojit po rychlém zlepSeni kompenzace cukrovky u
nemocnych sdiabetem 1. 1 2.typu, napfiklad po =zahajeni 1écby inzulinem, zavedeni
intenzifikovaného inzulinového rezimu, pfechodu na 1écbu inzulinovou pumpou ¢i transplantaci
pankreatu. Na fundu dochézi vlivem naristu hladin rastovych faktorii k rychlé progresi pokrocilych
forem diabetické retinopatie 1 makulopatie, Tento stav je charakterizovan tézkou hypoxii, edémem
a vznikem meékkych exsudati. Rizikovym faktorem je vysokd hladina HbAlc a pokrocilost
retinopatie.

Nejde o fatalni komplikaci, ale klinicky pribéh nemusi byt vzdy benigni.



Doporuceny postup pri predpokladaném rychlém poklesu glykémie:

e Stiedné pokroc¢ila NPDR - oftalmologicka kontrola kazdé 2-3 mésice

e Pokrocilda NPDR a rozvijejici se PDR - panretinalni fotokoagulace

e DMP —provést FAG a event. nasledné laserovou fotokoagulaci

e Pokud je to mozné, snazit se dlouhodob¢ téZzce dekompenzovaného nemocného kompenzovat
pomaleji (v pribéhu nékolika mésicti)! V Zadném piipadé nesmi byt toto riziko pfi¢inou
oddalovani intenzifikované terapie!

Téhotenstvi.

Pokud se pacientka s DR rozhodne otchotnét, je tfeba ji upozornit na riziko akcelerace o¢niho
nalezu. Kontroly jsou nutné pfed pocetim a nasledné¢ v kazdém trimestru. Stabilizace DR
dostupnymi prostfedky je nezbytnou nutnosti. Téhotenstvi neni kontraindikaci laserové terapie.
Porod: NPDR neni kontraindikaci spontanniho porodu. PDR neni indikaci k cisafskému fezu.
Doporucuje se vSak Setrné vedeni porodu.

7. Prognéza a prevence.

Prevence vzniku a progrese DR muze byt realizovana za ptedpokladu odborné spoluprace
diabetologt, internistli a oftalmologi. Cilem 1éCby diabetologa u nemocnych s diabetem ve vztahu
k prevenci a stabilizaci DR je dlouhodoba normoglykémie, kompenzace hypertenze a kontrola
dyslipidémie. Diabetolog doporucuje nemocného s diabetem k vySetieni oftalmologem minimalné
I1x za rok. Oftalmolog pak odpovidd za vcasny zachyt DR, eviduje diabetiky s DR, zve je
k pravidelnym kontroldm a zajistuje specializovanou oftalmologickou lécbu. Aktivni screening
provadi oftalmolog u déti od 10 let, u DM 1. a 2. typu bezprostfedné¢ po stanoveni diagnézy DM.
Cetnost kontrol u diabetikii s DR je ¢asté&jsi (po 3 az 6 mésicich) a zavisi predev§im na stupni DR.
Cast&jsi kontroly jsou nutné také bhem téhotenstvi a pii predpokladaném zlepseni kompenzace
diabetu (naptiklad pfi zavedeni intenzifikované terapie inzulinem inzulinovou pumpou nebo po
transplantaci pankreatu).V téchto ptipadech je nutny kontakt diabetologa s oftalmologem.
Komplexni 1éebn¢ preventivni postupy, které zahrnuji intervenci rizikovych faktort
(hyperglykémie, hypertenze), aktivni screening DR a specializovanou oftalmologickou 1écbu,
redukuji riziko ztraty zraku o vice nez 90%.

8. Posudkova hlediska u o¢nich komplikaci DR. Pokrocila stadia DR, kterd snizuji vyznamné
zrakovou ostrost ¢i omezuji rozsah zorného pole jsou indikaci k pfiznani c¢astecné ¢i plné invalidity
s ptihlédnutim k specifickym okolnostem u jednotlivych nemocnych podle ptislusnych vyhlasek.
Prakticka slepota obou o¢i je zrakova ostrost 1/60 s nejlepsi moznou korekci nebo 1/50 az svétlocit
nebo omezeni zorného pole do 5 stupiii kolem centralni fixace, i kdyz centrdlni ostrost neni
postizena. Uplna nevidomost obou oéi je ztrata zraku zahrnujici stavy od naprosté ztraty svétlocitu
az po zachovani svétlocitu s chybnou svételnou projeket.
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Tabulka 1. Klinicka stadia diabetické retinopatie

Nélez na o¢nim pozadi

e Neproliferativni DR

pocinajici mikroaneuryzmata
mikrohemorhagie

intraretinalni hemorhagie

stfedné pokro¢ila venozni abnormality
cévni zmény v oblasti makuly

tvrdé exsudaty
pokrogila vatovité exsudaty

intraretinalni mikrovaskularni abnormality (IRMA)

ischémie sitnice

e Proliferativni DR

pocinajici neovaskularizaci na sitnici (epiretinalni)
neovaskularizace na papile (epipapilérni)
vysoce rizikova trak¢éni amoce sitnice
intravitreani krvaceni

o Diabeticka makulopatie makularni edém

klinicky signifikantni makuldrni edém

Tabulka 2. Cile 1é¢by DM ve vztahu k prevenci a stabilizaci DR

Glykémie nala¢no (mmol/1) <6,5
Glykémie po jidle (mmol/l) <9,0
HbAlc (%) <70
Systolicky tlak (mmHg) <130
Diastolicky tlak (mmHg) <85
Celkovy cholesterol (mmol/l) <5,0
LDL cholesterol (mmol/l) <30
Triacylglyceroly (mmol/l) <2,0
HDL cholesterol (mmol/I) > 1,0

Seznam zkratek:

DM - diabetes mellitus

DMP - diabetickd makulopatie
DR - diabeticka retinopatie
FAG - fluorescencni angiografie

KSME - klinicky signifikantni makuléarni edém
NPDR - neproliferativni diabeticka retinopatie
PDR - proliferativni diabeticka retinopatie

Minimalni frekvence
kontrol
6-12 mésicu

6-12 mésicu

3-6 mésicu

dle oftalmologa

dle oftalmologa



