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PREDGOVOR

V Cast in izredno veselje mi je, da lahko k monografiji Bolezni stek-
lovinsko-makularnega stika, dobrodoslemu »novemu« izbranemu po-
glavju iz oftalmologije, prispevam nekaj uvodnih besed.

Najnovejsi slovenski oftalmoloski u¢benik je plod dela dveh priznanih
avtoric, oftalmologinj z Ocesne klinike UKC Ljubljana prof. dr. Mojce
Globocnik Petrovic, vitreoretinalne kirurginje, in prof. dr. Polone Jaki
Mekjavi¢, specialistke za bolezni mreZnice, ki ob klinicnem delu znanje
oftalmologije posredujeta tudi Studentom Medicinske fakultete Univer-
ze v Ljubljani.

Besedilo je zastavljeno logi¢no in tekoCe ter zapisano jedrnato in
zanimivo. Dosledno je podprto s Stevilnimi objavijenimi prispevki in
najnovejsimi spoznaniji tako o steklovini kot o njenem stiku z makulo.
Ceprav je optiéna koherentna tomografija kot skoraj »revolucionar-
na« preiskava odprla povsem nov pogled na morfologijo ocesnih tkiyv,
avtorici poudarjata, da neznank, zlasti o etiologiji predvsem degenera-
tivnih sprememb steklovine ter njeni viogi pri bolezenskih spremembah
steklovinsko-makularnega stika, razvoju makularne luknje in ogroZanju
vida, ostaja Se veliko.

Da bi si zapletene bolezenske spremembe ¢im bolje predstavijali in
jih tako tudi dobro razumeli, sta avtorici v besedilo umestili kar trideset
slik odesnih sprememb pri svojih bolnikih ter dve risbi kolega Igorja Siv-
ca TrampuZa, dr. med., specializanta oftalmologije.

Publikacija je prakticnega formata, preprosto in lepo opremijena ter
S prakticnim zapisom poglavja na lihih straneh. Slovenski terminologiji
je dodana tudi angleska s sistematicnim seznamom pogosto upora-
bljanih kratic, ki jih neobhodno uporabljamo pri strokovnem delu. Po-
glavja so odli¢no zastavljena, zanimiva tako za bralce, ki se s problemom
steklovinsko-makularnega stika Sele seznanjajo, kot tudi za izkusene
oftalmologe. Nenazadnje tudi za zdravnike drugih specialnosti in ali
zdravstvene delavce.

Predvsem pa je obravnavano tematsko podrocje vec kot aktualno,
saj gre za pogoste teZave vse bolj Stevilnega starajoCega se prebival-
stva, ki v enaki meri prizadenejo tako Zenske kot moske.

Avtoricama iskreno Cestitam za odlicen pisni prispevek k slovenski
oftalmologiji, ki je hkrati izvrstna spodbuda za miajse kolege.

Izr. prof. dr. Branka Stirn Kranjc, dr. med., FEBO
Predstojnica O¢esne klinike UKC Ljubljana
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SEZNAM KRATIC

APVD nepravilni PVD (angl. anomalous PVD)

CME
CRT
DME
DR
ELM
ERM
ILM
LML
ML
OoCT

PVD

RMK
RAP

RPE
SDM
SFV
SMA
SMS
SMV
SPV
VEGF

cistoidni makularni edem

centralna debelina mreznice (angl. central retinal thickness)
diabeti¢ni makularni edem

diabeti¢na retinopatija

zunanja mejna membrana (angl. external limiting membrane)
epiretinalna membrana

notranja mejna membrana (angl. internal limiting membrane)
lamelarna makularna luknja

makularna luknja

opti¢na koherentna tomografija (angl. optical coherence
tomography)

odstop zadaj$njega dela steklovine (angl. posterior vitreous
detachment)

razslojitev ali retinoshiza makule pri kratkovidnosti

retinoangiomatozna proliferacija (angl. retinal angiomatous
proliferation)

retinalni pigmentni epitel
starostna degeneracija makule
steklovinsko-foveolarni viek
steklovinsko-makularna adhezija
steklovinsko-makularni stik
steklovinsko-makularni viek
steklovinsko-papilarni viek

zilni endotelni rastni dejavnik (angl. vascular endothelial
growth factor)
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Leta 1953 je Irvine prvi opisal simptome, povezane z viekom stek-
lovine v makuli. Opisal je cistoidni makularni edem (CME), ki je nastopil
po uklescCenju steklovine v vstopni rez ob operaciji katarakte (Irvine,
1953). Jaffe je kasneje opisal steklovinsko-makularni viek (SMV) kot
sindrom s posebno entiteto, prisotno pri takih o€eh, in za razliko od
Irvinovega opisa brez CME, vendar ob stiku steklovine z makulo (Jaffe,
1967). Leta 1970 je Reese na histoloSkem modelu etiolosko potrdil sin-
drom SMV kot nepopoln odstop steklovine, ki ga na pripetem delu v
fovei povzroCi vlek steklovine na mreznico, in poslabsanje vidne os-
trine (Reese, 1970).

Z razvojem opticne koherentne tomografije (OCT) se je razumevan-
je nastanka in razvoja bolezni steklovinsko-makularnega stika (SMS)
izboljSalo, Ceprav etiologija Se vedno ni povsem pojasnjena. Histolos-
ka zgradba SMS, posebej pri boleznih SMS, dobiva nove razseznosti.
Kaksna je vloga degenerativnih sprememb v steklovini, Se ni povsem
jasno. Prav tako ni pojasnjeno, zakaj in kdaj SMV ob moc¢ni patoloSki
vezi med steklovino in makulo pripelje do razli¢nih bolezni makule, kot
so makularna luknja, lamelarna makularna luknja in epiretinalna mem-
brana. Ni jasno, ali vlek steklovine povzro€i nastanek patoloskega stika
ali je primarna patologija patolo$ki stik, ki nato pripelje do SMV.

uvoD 9



1 ZNACILNOSTI IN PATOLOSKE POSEBNOSTI
STEKLOVINSKO-MAKULARNEGA STIKA

1.1 Anatomija in fiziohistologija steklovinsko-
makularnega stika

Steklovina

Anatomsko povezavo steklovine in mreznice v makuli so sprva ana-
lizirali na preparatih iz kadavrskega o€esa z biomikroskopom, intra-
operativno med vitrektomijo z barvaniji in nato z opti¢no koherentno
tomografijo (OCT). Steklovina je Zelatinasta struktura, ki jo v 98 %
sestavljajo voda in kolagenska vlakna, predvsem tipa Il, ki so ujeta v
mrezasto strukturo s hialuronsko kislino, mukopolisaharidi ter celicami,
kot so hialociti in fibroblasti. Zavzema prostornino priblizno 4 mililitrov.

Razlikujemo bazo steklovine, skorjo in sredico. Baza steklovine je
predel steklovine ob podrocju ora serrata. Skorja z ve€jo gostoto ko-
lagenskih vlaken ovija sredico in je na dolo¢enih mestih povezana z
mreznico, in sicer na bazi steklovine, okoli papile, v makuli in ob Zzilah
(Tolentino, 1976).

Steklovinsko-makularni stik
SMS je fizioloSko prisotna povezava steklovine in makule.
Premakularna burza

FizioloSka je tudi premakularna burza po Worstu ali posteriorni pre-
kortikalni zep steklovine po Kishiju. Gre za tekocinski prostor (angl. lig-
uid space) pred makulo, ki je normalno prisoten ze pri mladih odraslih,
ki Se nimajo degenerativnih sprememb steklovine (Worst, 1977; Kishi,
1990).

Premakularno burzo navzad, tj. proti mreznici, omejuje tanek sloj
skorje steklovine, navzpred pa jo omejuje formirana steklovina, kar so
lepo prikazali z OCT. Nazalno, nad papilo, je Martegianijev preopticni
prostor, ki je lahko lo¢en s septumom in predstavlja povezavo preko
Cloquetovega kanala s prostorom za leCo (Bergerjev prostor) (Itakura,
2011; ltakura, 2013; Schaal, 2014).

10 BOLEZNI STEKLOVINSKO-MAKULARNEGA STIKA



Slika 1. Shematski prikaz steklovine: povezava zadnjega in sprednjega
dela steklovine s Cloquetovim kanalom (avtor: Igor Sivec Trampuz).

Notranja mejna membrana

Steklovinsko-makulatni stik (SMS) tvorita skorja steklovine in notran-
ja mejna membrana (angl. internal limiting membrane, ILM) mreznice.
ILM je bazalna membrana Madllerjevih celic, sestavljena pretezno iz
kolagena tipov IV in VI ter zunajceli€nega matriksa iz proteoglikanov,
laminina in fibronektina (Kohno, 1987; Sebag 1992; Heegaard 1997).
MLI je najtanjSa v fovei (Foos, 1972) in se s staranjem debeli (Hee-
gaard, 1994). Skorja steklovine je pred makulo tanjSa (Sebag, 1992).
V tem delu steklovine so kolagenska vlakna usmerjena vzporedno z
mreznico, a toCkasto povezana z ILM s povezovalnimi molekulami, kot
so laminin, fibronektin in proteoglikan heparan sulfat (Slika 2) (le Goef,
2008; Gandorfer, 2009).

Odstop zadajsnjega dela steklovine

Odstop zadajSnjega dela stekovine (angl. posterior vitreous detach-
ment, PVD) je odlusCenje skorje steklovine od zadnjega pola ocCesa.
Odlusc&eno skorjo steklovine ovija hialoidna membrana. PVD je fiziolo$-
ki proces, povezan s staranjem oz. z degenerativnimi spremembami
steklovine in ILM. Med utekocinjenjem ali sinerezo steklovine se pretr-

1 Znacilnosti in patoloske posebnosti steklovinsko-makularnega stika 11



fibronektin proteoglikan integrin kolagenska viakna

Slika 2. Steklovinsko-makularni stik: povezave med kolagenskimi vlakni
steklovine in notranjo mejno membrano (avtor: Igor Sivec Trampuz).

gajo vezi med kolagenom in hialuronsko kislino, kolagenska vlakna pa
se degenerativno spreminjajo (Johnson, 2005; Le Goff, 2008). Tudi v
predelu SMS mo¢ in trdnost stika med steklovino in mreznico popus-
tita, vezi se pretrgajo (Sebag, 2004), steklovina pa se odlus¢i. Skorja
steklovine je po pretrganju vezi ovita s hialoidno membrano. Hialoidna
membrana je prava membrana z bazalno lamino, ki verjetno nastane z
zadebelitvijo in razslojitvijo ILM ob PVD (Fincham, 2018).

PVD se navadno zacne ob fovei, v fovei pa steklovina ostane v sti-
ku najdlje (Sliki 7 in 8). Sam proces PVD lahko traja nekaj mesecev
do nekaj let (Uchino, 2001). Odstop steklovine, ki Se ostaja v stiku z
mreznico v fovei, t. i. zariSCni perifoveolarni odstop steklovine (Slika
7), je v fizioloSkem procesu odstopanja steklovine prisoten pri 50 %
zdrave populacije v starosti 30-39 let, popoln odstop steklovine pa je
prisoten pri 50 % zdrave populacije v starosti 70 let (Hickichi, 1995;
Weber-Krause, 1997; Uchino, 2001).

Odstopanje steklovine navadno ne povzroc¢a nikakrsnih simpto-
mov, lahko pa ga spremlja bliskanje (fotopsija) zaradi mehanskega vle-
ka steklovine, ki je v stiku (adherentna) z mreznico. Zaradi porusene
strukture steklovine in zgostitve kolagenskih vlaken steklovine, zaradi
vezivnega tkiva po odstopu steklovine ob papili (Weissov obrog) ali
zaradi sledov krvi, ki je lahko v steklovini po odstopu, lahko nastanejo
tudi motnjave (Cibis, 1975).

12 BOLEZNI STEKLOVINSKO-MAKULARNEGA STIKA



1.2 Patofiziologija steklovinsko-makularnega stika
Nepravilni odstop zadajsnjega dela steklovine

Ce je pri sicer fizioloSkem PVD prisotna mod&nej$a vez med stek-
lovino in makulo, ob vieku steklovine nastanejo strukturne spremembe
mreznice, ki se kazejo z razlicnimi bolezenskimi stanji mreznice: sin-
drom steklovinsko-makularnega vieka (SMV), makularna luknja (ML),
lamelarna makularna luknja (LML), epiretinalna membrana (ERM) in
steklovinsko-papilarni viek (SPV).

Sebag s sodelavci je kot nepravilen PVD (angl. anomalous PVD,
APVD) opredelil PVD, pri katerem ostaja steklovina v patoloSkem stiku
Z mreznico, pri Cemer nastane vlek steklovine na mreznico in ob tem
spremembe v zunajceli€nem matriksu, tako v steklovini kot v samem
SMS (Sebag, 2004). APVD je Sebag sicer pogojeval s predhodno ute-
kocinjeno in razslojeno degenerativno spremenjeno steklovino (Sebag,
2004), vendar pa so v pred kratkim objavljeni retrospektivni analizi
ugotovili, da je steklovina pri boleznih SMS v vecini primerov komaj v
zacetni fazi degenerativnih sprememb in minimalno utekocCinjena (Gha-
diali, 2017).

Za bolezni SMS je ob APVD poleg stalno prisotnega stati¢nega vle-
ka steklovine na mreznico pomemben dinami¢ni vlek, ki nastopi ob
sakadnem gibaniju in/ali rotaciji o¢i (Johnson, 2010). V prid ohranjeni
strukturi steklovine pri boleznih SMS govori hipoteza, da je pri ohran-
jeni strukturi steklovine vle¢na sila, ki deluje na mreznico pri o¢esnih
sakadah ali rotacijah, vecja kot pri utekoc€injeni steklovini (Spaide, 2014;
Ghadiali, 2017). Za razjasnitev vloge strukture steklovine pri boleznih
SMS bodo potrebne nadaljnje raziskave.

Vztrajajoca steklovinsko-makularna adhezija (mocnejsa vez v
SMS)

PatoloSska moc¢na vez, ki ne popusti s staranjem steklovine, tvori
ob PVD anteroposteriorno in/ali tangencialno vle¢no silo, ki povzroc€i
patoloSke spremembe mreznice. ManjSi kot je stik, vecCja vie€na sila
deluje na mreznico (Spaide, 2002). Na razli¢nost pojavljanja patologije
in bolezni SMS vplivajo stopnja PVD, velikost stika, moc¢ vleka in tudi
druge individualne spremembe (Gandorfer 2002; Johanson 2005). An-

1 Znadilnosti in patoloSke posebnosti steklovinsko-makularnega stika 13



teroposteriorni viek v makuli navadno povzroci SMV, tangencialni pa je
povezan z ML in ERM.

Vitreoshiza - raslojitev skorje steklovine

Ze Kishi s sodelavci je na preparatih &loveskih o&i z elektronskim
mikroskopom opazoval ostanke skorje steklovine na mreznici po PVD
(Kishi, 1990). Termin vitreoshiza pomeni, da je skorja steklovine pred
makulo razslojena in da zadaj$nji sloj skorje steklovine ob klini€no sicer
prepoznanem PVD Se vedno ostaja v stiku z mreznico. Vitreoshiza je
pri boleznih SMS zelo pogosta in je prisotna pri vsaj polovici o€i z ERM
in ML (Gupta, 2011).

Epiretinalna membrana

ERM je verjetno prisotna pri vseh boleznih SMS in je lahko klini¢no
bolj ali manj izrazena.

Histologija

V vecini histoloskih preparatov, odvzetih med vitrektomijo pri sin-
dromu VMT, so v stiku med steklovino in mreznico opazili dve vrsti
membran (Gandorfer, 2002; Johnson, 2005; Chang, 2008).

- ERM tipa 1 je debelejSa, velslojna celiCha membrana, sesta-
vljena iz zadebeljenih kolagenskih viaken razslojene skorje steklovine
(pretezno kolagen tipa ll), povezane z ILM (Gandorfer, 2002; Chang,
2008; Kritzenberger, 2011; Kampik, 2012). ERM tipa 1 po predlaganem
modelu ojaca mo¢ stika med steklovino in makulo ter s tem preprecu-
je normalen odstop steklovine. V ERM tipa 1 so Stevilne celice, med
njimi astrociti, miofibroblasti in fibrociti pa tudi celice pigmentnega
epitela mreznice (Heilskov, 1996; Smiddy, 1989; Shinoda, 2000; John-
son, 2001; Gandorfer, 2002). Miofibrobroblasti v membrani povzrocijo
kréenje in tangencialni viek mreznice ter zato gubanje mreznice (Bu,
2014).

- ERM tipa 2 je tanjSa, enoslojna celicna membrana, sestavljena iz
celic veziva in kolagena pretezno tipa IV (ILM) (Snead, 2008).
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Patogeneza

Patogeneza ERM ni pojasnjena. Po klasi¢ni hipotezi na nastanek
ERM vpliva SMV. To navadno razlozijo z APVD, ki poSkoduje integriteto
ILM, poSkodovana ILM pa celicam veziva mreznice omogoca prehod
na povrsino mreznice. Na kolagenskih vlaknih razslojene steklovine se
te celice mreznice transdiferencirajo in razmnozijo (Sebag, 2008). Izvor
celic ERM je sicer Se precej nepojasnen. Po zadnjih dognanjih naj celo
ne bi nastale iz celic mreznice, ampak iz celic steklovine s transdiferen-
ciacijo in mnozenjem hialocitov, morda tudi iz Mullerjevih celic (Zhao,
2013). Danes ni popolnoma jasno, ali SMV sprozi nastanek ERM ali je
ERM tista, ki povzro€i SMV.

Tako SMV kot ERM vplivata tudi na spremembe ozilja; steklovina je
v tesnem stiku z zilno ovojnico, zato zaradi vlie€ne sile ob APVD povz-
roCi veCjo prepustnost kapilar, kar lahko pripelje do nastanka edema
makule. Tako je npr. verjetnost edema makule pri bolnikih s sladkorno
boleznijo ob prisotni VMT kar trikrat vecja kot pri kontrolni skupini bol-

nikov s popolnoma naleglo steklovino (Lopes de Faria, 1999).
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2 PREGLED BOLNIKA Z BOLEZNIJO
STEKLOVINSKO-MAKULARNEGA STIKA

2.1 Ahamneza

Ce se zaradi bolezni steklovinsko-makularnega stika (SMS) pojavijo
simptomi, najpogosteje pomenijo slabSo kakovost vida. Bolniki nava-
jajo metamorfopsijo, ki je lahko prisotna tudi pri dobri vidni ostrini. Vid-
na ostrina se z napredovanjem bolezni navadno slab$a in pri nastanku
makularne luknje (ML) lahko pripelie do pomembnega poslabsanija
vida, brez zdravljenja pa celo do centralne funkcionalne slepote. Ob
spontanem odstopu centralno vpete steklovine se simptomi lahko
spontano popravijo, kar pa se zgodi zelo redko (Hikichi, 1995).

2.2 Klinicni pregled

Bolniku dolo¢imo vidno ostrino. Metamorfopsijo objektiviziramo z
Amslerjevim testom, pri katerem bolnik na mrezi oznaci predele meta-
morfopsije ali skotoma, Ce je nastala ML.

Fundoskopija s Spranjsko svetilko in leCo (90 D) je glede SMS
veckrat slabo povedna. Se pripeto steklovino lahko vé&asih vidimo kot
prozorno membrano na povrsini mreznice v makuli. Ob prisotnosti vie-
ka mreznice so zile mreznice videti nepravilno, tj. poudarjeno zviju-
gane. Zvijuganost je e posebej izrazita, Ce je vzrok vieka epiretinalna
membrana (ERM) na makuli. Pri ERM s fundoskopijo poleg spremen-
jenega poteka zil vidimo tudi nepravilne odbleske v makuli. Membrano
si Se bolje prikazemo, ¢e opazujemo s svetlobo brez dolgih valovnih
dolzin — z zelenim filtrom (Slika 3). Ob sumu na ML si lahko pomaga-
mo z Watzke-Allenovim (W/A) testom, ki ga izvedemo tako, da ozek
pokoncen snop svetlobe in nato Se leze€ snop svetlobe iz Spranjske
svetilke usmerimo v makulo ter bolnika vpraSamo, ali je snop, ki ga
vidi, v vsem poteku enako $irok. Ce je prisotna ML, je snop svetlobe
v delu prehoda ¢ez spremembo v makuli zalomljen ali zozan (Tanner,
2000). W/A test uporabljamo tudi za pooperativno ocenjevanje stanja,
Ce je po operaciji ML oko tamponirano s plinom (Yamakiri, 2012).
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Slika 3. Epiretinalna membrana in poudarjeno zvijugane Zile v makuli.

2.3 Ultrazvocna preiskava

Ultrazvo&na preiskava (UZ) je sicer neinvazivna preiskovalna meto-
da, aje njena uporabnost za prikaz SMS zaradi relativno nizke locljivosti
(150 pm pri 10 MHz-sondi) omejena (Drexler, 2004). Izvedba preiskave
zahteva tudi neposreden stik preiskovalne sonde s povrsino oCesa, kar
dodatno zmanj$uje njeno uporabnost. Se vedno pa UZ uporabljamo
tudi za prikaz SMS, ko so opti¢ni mediji zelo motni. UZ je v veliko po-
mo¢, Ce hialoidne membrane ne prikazemo z OCT, a Zelimo razlikovati
med steklovino, ki je v celoti odstopljena in pomaknjena toliko naprej,
da jo z OCT ne prikazemo (> 2 mm pred mreznico), in v celoti pripeto
steklovino, kar UZ uspesSno pokaze.

2.4 Opticna koherentna tomografija

Z razvojem tehnologije je opti€na koherentna tomografija (OCT)
postala nepogresljiva preiskovalna metoda za prikaz SMS. Od leta
2004, ko smo v oftalmologiji zac¢eli uporabljati OCT, so naprave moc-
no izpopolnili z uporabo t. i. metode spektralne domene (SD-OCT).
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Slika 4. Opti¢na koherentna tomografija makule (dvodimenzionalna slika).




Cas, potreben za nastanek posnetka, se je iziemno skrajsal, slike pa so
zelo kakovostne in imajo visoko lo€ljivost, saj je tudi artefaktov zaradi
gibanja oCesa bistveno manj (Nassif, 2014). Aksialna resolucija SD-
OCT je 5-7 mikronov, lateralna pa 14-20 mikronov. Naprave imajo ra-
zli€ne naine za zmanj$anje Suma, da Se bolje prikazejo steklovino in
steklovinsko-mreznicni stik, kar pa nekoliko podalj$a bodisi ¢as slikan-
ja bodisi obdelavo ze narejenega posnetka (Glittenberd, 2014).

Preiskava OCT je bolniku prijazna, saj je neinvazivna, nekontaktna
in ne zahteva midriaze. Pomaga pri postavitvi diagnoze ter ugotavljanju
napovedi izida bolezni in u€inkovitosti zdravljenja.

Pri analizi posnetka OCT najpogosteje pregledujemo posamezne
B-skene, dvodimenzionalne posnetke, ter analiziramo lego, debelino in
obliko posameznih slojev v makuli in pred njo (Slika 4). Poskrbeti mora-
mo, da posnetek poleg mreznice vklju€uje tudi dovolj velik del ste-
klovinskega prostora pred njo, sicer lahko spregledamo odstopljeno
in v steklovinski prostor premaknjeno hialoidno membrano. Naprave

Slika 5. Steklovinsko-makularni viek, OCT; 5A: tridimenzionalna slika; 5B:
B-sken.
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Slika 6. Celofanska makulopatija, OCT; 6A: B-sken; 6B: en-face, T-sken.

s posebnim programom iz posnetkov ustvarijo tridimenzionalno sliko,
na kateri lahko prostorsko prikazemo polozaj opazovanih sprememb
(Slika 5). Na slikah en face lahko prikazemo koronarne reze (C-sken), ki
so bolj povedni, ¢e so obdelani tako, da sledijo konkavnosti zadajs$nje-
ga dela oCesa (T-sken) (Slika 6).

Pri zdravih, mladih o€eh je steklovina v tako tesnem stiku z notranjo
povrsino mreznice, da je z OCT ne prikazemo. S staranjem steklovine
ali pri bolezenskih stanjih pa z OCT prikazemo strukture, kot so:

- hialoidna membrana, ki je lahko delno (Slika 7) ali v celoti odstoplje-
na (Slika 8) in lahko izvaja vlek mreznice (Slika 13);

- ERM kot visokoreflektiven sloj pred mreznico; lahko je vpeta v
celoti ali le delno (Slika 14), lahko guba notranje sloje mreznice (Slika
15), lahko povzro€a strukturne spremembe zunanjih slojev mreznice,
lahko izravnava fovealno vdolbinico (Slika 16), lahko povzro€i zadebe-
litev mreznice (Slika 17);
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Slika 8. Pred makulo odstopljena hialoidna membrana, vpeta le $e ob papili
vidnega Zivca.

- lamelarna ML (Sliki 22 in 23) ali ML v vsej debelini mreznice (Slike
19-21);

- znotrajmrezni¢ne ciste v makuli (Slike 10-12, 19) in razslojenost
mreznice (shiza) (Sliki 24 in 25).

Z OCT lahko merimo:

- debelino makule,

- velikost ML (Slika 20),

- velikost SMS (Slika 13).

Zal z OCT ne moremo razlikovati med v celoti odstopljeno hialoidno
membrano in povrsino mreznice. Ce je hialoidea v celoti odstopljena in
pomaknjena proti sprednjemu delu zrkla (od mreznice odmaknjena vec
kot 2 mm), je z OCT ne moremo prikazati.
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Za ocenjevanje napredovanja bolezni ali za ugotavljanje strukturne-
ga ucinka zdravljenja uporabljamo funkcijo »sledenje« (angl. follow-up),
s katero primerjamo stanje na istem odseku mreznice v razli¢nih ¢asih
(Slike 21, 29 in 30).

Bolezni SMS pogosto spremljajo druga bolezenska stanja makule,
npr. starostno degeneracijo makule, diabeti¢ni makularni edem, zaporo
mrezni¢ne vene, uveitis in miopijo. V teh primerih so potrebne dodatne
diagnosti¢ne metode, zlasti multimodalni slikovni prikaz. Nepogresljiva
je angiografija: angiografija s fluoresceinom, angiografija z indocianin
zelenim in tudi OCT-angiografija. V pomo¢ so tudi monokromatska
slikanja, npr. slikanje z modro svetlobo (avtofluorescenca mreznice) in

infrardeco svetlobo.
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3 KLINICNE MANIFESTACIJE BOLEZNI
STEKLOVINSKO-MAKULARNEGA STIKA,
PRISTOP IN USPESNOST ZDRAVLJENJA

NajpogostejSi bolezni steklovinsko-makularnega stika (SMS) sta
epiretinalna membrana (ERM) in steklovinsko-makularni viek (SMV),
redkejSe pa so makularna luknja (ML), lamelarna makularna luknja
(LML) in retinoshiza pri kratkovidnih. Simptome bolezni SMS ima 1,5 %
prebivalstva (Jackson, 2013 A). Znacilna simptoma bolezni SMS, po-
slabsanje vida in metamorfopsija, sta najmanj izrazena prav pri naj-
pogostejsih boleznih SMS (ERM in SMV).

3.1 Sindrom steklovinsko-makularnega vleka

Sindrom SMV je posledica patoloskega stika med steklovino in
makulo, ki ostaja pri sicer naravnem procesu odstopanja steklovine in
povzroCi vlek na mreznico v makuli. Posledica so strukturne in funk-
cionalne spremembe makule (Johnson, 2010). Sindrom SMV vedno
spremlja poslabsanje vida, medtem ko je SMV lahko tudi povsem brez
simptomov.

Epidemiologija

RazsSirjenost (prevalenca) izoliranega sindroma SMV je 22,5 na
100.000 prebivalcev, letna pojavnost (incidenca) pa 0,6 na 100.000
prebivalcev (Jackson, 2013 A). Pri pridruzenih boleznih makule je po-
javnost vecja (Jackson, 2013 A).

Povprecna starost bolnikov s sindromom SMV je 65-75 let, neko-
liko pogosteje so prizadete Zzenske (Yamada, 2005; Koizumi, 2008). Pri
kar 70 % oci s SMV ugotavljamo bolezen SMS tudi na drugem oCesu
(ERM (40 %), ML (15 %), SMV (10 %), LML (5 %)) (Witkin, 2010).

Razvrstitev

Steklovinsko-makularna adhezija (SMA) in SMV sta klini€no povsem
loCeni entiteti, med katerima moramo razlikovati in ju terminolosko
opredeliti v razmerju do sindroma SMV. Prav tako se s SMV prepleta
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tudi definicija ML, zato moramo uporabljati enotni definicijo in klasifik-
acijo bolezni SMS, predlagani s strani strokovnjakov (angl. The interna-
tional vitreomacular traction study group) (Duker, 2013).

1. Razlike med SMA in SMV glede na znacilnosti izsledkov opti¢ne
koherentne tomografije (OCT) (Duker, 2013) prikazujemo v Tabeli 1.

Tabela 1. Razvrstitev SMA/SMV glede na znacilnosti OCT.

Znacilnosti OCT

Steklovinsko-makularna | a. delni odstop steklovine perifovealno
adhezija
(SMA) b. prisotnost SMS v fovei in 3 mm od
sredisCa fovee

c. strukturno ali funkcionalno
nespremenjena mreznica

Steklovinsko-makularni | a. delni odstop steklovine perifovealno
vlek
(SMV) b. prisotnost SMS v fovei in 3 mm od
sredisCa fovee

c. vlek steklovine na mreznico v SMS
(ostri kot med povrSino mreznice in
hialoidno membrano)

d. spremenjena fovealna vdolbina ali
strukturne spremembe mreznice

€. odsotnost makularne luknje

SMA je specificha stopnja delnega odstopa steklovine v perifoveal-
nem obmocju brez sprememb v mreznici (Slika 9).

SMA je lahko normalno stanje v fizioloSkem odstopanju steklovine,
ki ob vztrajanju vleka na mreznico lahko vodi v SMV, ML ali LML.

26 BOLEZNI STEKLOVINSKO-MAKULARNEGA STIKA



Slika 10. Steklovinsko-makularni viek je povzrodil cistoidni edem v makuli s
cistoidnimi spremembami v notranjih in zunanjih slojih mreznice in subre-
tinalno tekocéino.

SMV je napredovala stopnja delnega odstopa steklovine v predelu
ob fovei z anatomskimi spremembami v mreznici (Slika 10).

Sindrom SMV je simptomatski SMV.

2. SMA in SMV glede na velikost SMS (Duker, 2013):
- fokalna (zaris¢na) VMA/SMV (< 1500 pm);
- Siroka VMA/SMV (> 1500 pm) (Slika 9).

ManjSa kot je velikost stika, vecja je izvedena sila vleka steklovine
na povrsino mreznice. ManjSa velikost stika je navadno povezana z
ML, ve€ja pa z ERM.
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3. SMA in SMV glede na prisotnost drugih bolezni

Tako SMA kot SMV sta lahko prisotni kot samostojni entiteti, lahko
pa sta povezani z drugimi boleznimi mreznice in makule, kot so sta-
rostna degeneracija makule, diabeti¢ni makularni edem in edem maku-
le pri zapori mrezni¢ne vene.

Ce je steklovina v patolo$kem stiku tudi okrog papile, govorimo o
steklovinsko-papilarnem vieku (SPV) (Hedges, 2006). SPV lahko nas-
topa samostojno ali pa je povezan s SMA ali SMV.

Diagnosticiranje
Pregled

Pri pregledu z biomikroskopom in kontaktno le€o ali indirektni bio-
mikroskopiji lahko vidimo steklovino v stiku z mreznico kot prozorno
membrano na povrsini mreznice v makuli. SMS je lahko razli¢ne veliko-
sti in razlicnega obsega. Zaradi vleka steklovine je potek Zil mreznice
lahko spremenjen.

Znaki

- SMV se kaZe kot vlek steklovine v predelu SMS ob APVD. Vie¢na
sila, ki deluje na mreznico ob APVD, zaradi patoloSko moc¢nega stika
med steklovino in mreznico povzrod€i strukturne spremembe mreznice.

Slika 11. Steklovinsko-makularni vlek v fovei je povzrocCil cistoidno spre-
membo v notranjih slojih mreznice.
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Slika 12. Steklovinsko-makularni vlek je povzrocGil cistoidne spremembe v
notranijih slojih mreZnice; ohranjeni elipsoidna cona (zelene pike) in zunanja
mejna membrana (bele pike) sta dober napovedni dejavnik.

- Cistoidne spremebe v makuli so pogoste (81 %) in se pojavljajo
kot izolirane cistoidne spremembe ali kot difuzni cistoidni makularni
edem (CME) (Hikichi, 1995).

- Foveolarna cistoidna sprememba (Slika 11), foveolarna kavitacija ali
foveolarne cistoidne spremembe so navadno v notranjih slojih mreznice
za razliko od difuznega CME (Slika 10) ali retinoshize, ki sta lahko v
notranjih in/ali zunanjih slojih mreznice (Koizumi, 2008; Chang, 2008).

- Integriteta zunanje mejne membrane (angl. external limiting mem-
brane, ELM) in integriteta elipsoidne cone (Slika 12) dobro korelirata z
vidno ostrino in sta pomembni za napoved pooperativnega vida (Itoh,
2013).

- ERM je prisotna pri 40—-100 % oci s SMV, odvisno od nacina pre-
gledovanja. Najredkeje jo opazimo pri pregledu z biomikroskopom,
pogosteje z OCT in skoraj vedno z elektronskomikroskopskim pregle-
dom preparatov (McDonald, 1994; Koizumi, 2008; Chang, 2008; Bot-
tos, 2012).
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Slika 13. Hialoidna membrana: centralno Se vpeta, izvaja viek na mreznico
v fovei in generira subretinalno tekocino.

- Subretinalna tekoc€ina, ki nastane zaradi vleka zunanjih slojev
mreznice, je manj pogosta (Slika 13). Po sprostitvi vieka se pocasi re-
sorbira, medtem ko se cistoidne tvorbe v notranjih plasteh mreznice
popravijo hitreje (Uchino, 2001).

Simptomi

Znacilni simptomi sindroma SMV so: poslabSanje vidne ostrine,
metamorfopsija in mikropsija, redkeje fotopsija in o€itne tezave pri
branju (Johnson, 2005; Bottos, 2012).

Simptomi se pojavijo in napredujejo postopno, le v redkih primerih,
kot je steklovinsko-foveolni viek z odstopom fovee, se vid poslabSa
hitro (Bottos, 2012). Ker se vid najveCkrat slabsa le na enem ocesu,
poslabsanja pogosto ne opazimo, zato je anamnesti¢ni podatek o tra-
janju poslabsanja vida najveckrat nezanesljiv.

Naravni potek

Naravni potek SMA/SMV Se vedno ni popolnoma dorecen, saj ga
za zdaj Se niso proucevali na dovolj velikem Stevilu bolnikov. Na splos-
no velja, da SMV napreduje pocasi. Pri tretjini bolnikov lahko nasto-
pi spontana sprostitev stika, pogosteje pri o¢eh z manjSo velikostjo
stika in prisotnostjo sprememb samo v notranjih slojih mreznice. Na-
predujoCi SMV vodi v nastanek ML, razslojitve mreznice, LML, odstopa
mreznice, CME in ERM.
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Spontana sprostitev steklovinsko-makularnega stika

John s sodelavci je opazoval naravni potek SMA/SMV na 116 o¢eh
in jih sledil v povprecju 18 mesecev (John, 2014). SMA/SMV se je spon-
tano sprostila pri 32 % oc€i, najpogosteje (52 %) pri oCeh s prisotno
subretinalno tekocino. Pri 52 % oci v opazovanem obdobju niso opazili
sprememb, pri 16 % pa je priSlo do napredovanja (John, 2014). Tzu s
sodelavci je z daljSim sledenjem vecjega Stevila oCi opisal enak delez
spontanih sprostitev vieka (Tzu, 2015). Errera s sodelavci je spremljala
bolnike s sindromom SMV v povprecju 17 mesecev in ugotovila, da je
do spontane sprostitve prislo pri 20 % bolnikov (Errera, 2017).

Verjetnost spontane sprostitve je vedja:

- pri o€eh z boljSo vidno ostrino, manj$o velikostjo stika, manjSo
centralno debelino mreznice (CRT) in odsotnostjo ERM (Errera, 2017);

- ob prisotnosti sprememb samo v notranjih slojih mreznice med
zdravljenjem z inravitrealnimi injekcijami (Almeida, 2015);

- pri vecjem kotu vleka steklovine v SMS (Theodossiadis, 2014).

Napredovanje steklovinsko-makularne adhezije in vieka

Napredovanje SMA/SMV je manj pogosto kot spontana sprostitev,
saj je prisotno pri manj kot petini primerov s SMA/SMV (Bottos, 2012;
John, 2014).

Napredovanje je povezano z velikostjo SMS in s strukturnimi spre-
membami mreznice:

- Velikost adhezije

SMV pri stiku manj$ega premera (< 500 pm) imenujemo steklovinsko-
foveolni vlek, ki pogosteje vodi v ML (61 %) in/ali CME (89 %). Pri stiku
vecCjega premera pogosteje ugotavljamo ERM (94 %), nekoliko redkeje
CME (44 %) in zelo redko ML (6 %) (Bottos, 2012).

- Strukturne spremembe mreznice

SMA napreduje v ML ali LML v 8-12 % (Wu, 2016; Errera, 2017).
Verjetnost napredovanja je vecja (24 %), Ce sta ob SMV Ze prisotna
CME in subretinalna tekocina (Wu, 2016).
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Poslabsanje vidne ostrine pri sindromu SMV navadno napreduje
zelo pocasi, vidna ostrina pa je v povprecju boljsa od 0,5 po Snellenu
(Errera, 2017).

Pristop k bolniku s steklovinsko-makularnim vliekom

Pri odloCanju glede zdravljenja moramo upostevati vpliv na kako-
vost zivljenja ter vpliv kakovosti vida na izvajanje telesnih dejavnosti,
blizinsko delo, branje na blizino, branje znakov na cesti, no¢no voznjo,
socialne stike in nenazadnje tudi na Custveno dozivljanje.

Opazovanje

SMV, ki ne povzro¢a simptomov, ali SMV z blagimi simptomi opazu-
jemo na 3-4 mesece. Lahko je stabilen, napreduje pocasi ali se celo
spontano sprosti. OCT je izredno pomemben za napoved napredovan-
ja in odlocCitev glede zdravljenja, saj omogoca prikaz velikosti, oblike in
dinamike stika, prikaze pa tudi spremembe in dinamiko sprememb v
mreznici.

Zdravljenje

Zdravljenje je indicirano, ko se zaradi slabse vidne ostrine ali meta-
morfopsije poslabsa kakovost Zivljenja.

Sindrom SMV zdravimo z vitreolizo (pnevmatsko) ali z vitrektomijo
pars plana. Vitrektomija je zdravljenje izbire.

Indikacije za zdravljenje:
- mote¢a metamorfopsija ne glede na vidno ostrino;
- vidna ostrina po Snellenu < 0,5;

- hitro napredovanje simptomov ter slabsanje vidne ostrine in meta-
morfopsije.

Zdravljenje ni smiselno pri povsem poruseni integriteti elipsoidne
cone in zunanje mejne membrane (MLE).
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Napoved izida bolezni po vitrektomiji

Vidno funkcijo po vitrektomiji tezko napovemo, saj je izboljSanje
vidne ostrine odvisno predvsem od trajanja simptomov in predopera-
tivnih strukturnih sprememb mreznice.

Izsledki objavljenih raziskav kazejo, da z vitrektomijo dosezemo iz-
boljSanje vidne ostrine za vsaj dve vrstici po Snellenu pri 33-100 %
operiranih o¢i (Mc Donald, 1994; Koerner, 1999; Johnson, 2005; Lumi,
2012; Jackson, 2013 B). Po ugotovitvah metaanalize se vidna ostri-
na po operaciji v povprecju izboljSa za skoraj dve vrstici po Snellenu
(Jackson, 2013 B).

Napovedni dejavniki boljSe pooperativne vidne ostrine

- Velikost SMS: manjsi stik pomeni boljsi izid (Sonmez, 2008; Davis,
2010).

- Predoperativna bolj$a vidna ostrina (Petrou, 2016).
- ManjSa debelina mreznice (Sonmez, 2008).

- Ohranjenost strukture, predvsem zunanijih slojev mreznice (Sayegh,
2010) (Slika 13).

- Trajanje simptomov; napoved izida po operaciji je bolj$a, e simp-
tomi trajajo manj kot Sest mesecev (Davis, 2010).

Mreznica se po odstranitvi vleka steklovine strukturno in funkcional-
no pocasi popravlja, v povprecju do enega leta, lahko tudi dlje (Sayegh,
2010). Izravnava povrsine mreznice in zmanjSanje CRT sta mogoc&a v
prvih mesecih po operaciji, a prve strukturne spremembe niso vzro¢no
povezane z izboljSanjem vidne ostrine (Sayegh, 2010).
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3.2 Epiretinalna membrana

Epiretinalna membrana (ERM) je vezivnoceli¢na struktura na povrsi-
ni mreznice. lzvaja lahko tangencialni vlek, ki se klini€no kaze s struk-
turnimi in funkcionalnimi spremembami mreznice.

Epidemiologija

Razsirjenost ERM je 7-12 %; pri 2,4-3 % je prisotna v obeh oceh
(Klein, 1994; Mitchell, 1997).

Pogosteje so pojavi pri starejSih, v povprecni starosti 65 let (Klein,
1994). Pri starej$ih je letna pojavnost ERM 1,1 %. Ce je Ze na enem
ocesu, je pojavnost na drugem oc€esu 2,7 % na leto (Fraser-Bell, 2003).
Med mlajSimi od 60 let je ERM prisotna pri 2 %, pri starejsSih od 75 let
pa se razSirjenost poveca na 12-20 % (Fraser-Bell, 2003).

Razvrstitev
1. Glede na vzrok nastanka (etiologijo)

- Primarna ERM je bolezen SMS in omenjenih mehanizmov induk-
cije z nepravilnim zadaj$njim odstopom steklovine (PVD) (anomalni
PVD-APVD) (Sebag, 2008).

- Sekundarna ERM nastane v povezavi z drugimi boleznimi, kot
so uveitis, diabeti¢na retinopatija, zapora mrezni¢ne vene, poSkodba,
odstop mreznice, laserska fotokoagulacija in operacija katarakte.

2. Glede na klini¢no sliko

- Celofanska makulopatija je tanka prosojna membrana, ki jo pre-
poznamo po celofanastem odsevu na povrSini mreznice (Slika 5).

- Epiretinalna fibrozna membrana je zadebeljena membrana na
povrsini mreznice, ki navadno nastane z napredovanjem celofanske
makulopatije (Klein, 1994).

HistoloSka zgradba membrane vpliva na strukturne znacilnosti
mreznice. Enostavna ERM tipa 2 je navadno celofanska makulopatija,
pri kateri je mreznica veCinoma brez izrazitejSih sprememb, pri ERM
tipa 1 pa so najveCkrat prisotne strukturne spremembe mreznice. Pri
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ERM tipa 1 miofibroblasti zaradi kontraktilnih sposobnosti povzrocijo
kr€enje membrane in s tem tangencialni vlek, kar povzroci strukturne
spremembe mreznice (Kampik, 1981; Bu, 2014).

Diagnosticiranje
Pregled

Pri pregledu z biomikroskopom in kontaktno le¢o ali pri indirektni
biomikroskopiji lahko na povrsini mreznice vidimo celofanast odsev ali
sivkasto fibrozno membrano in zvijugane zile (Slika 3), zlasti pri fibrozni
membrani. Pozorno pregledamo steklovino, periferno mreznico in zile,
da izklju¢imo vzrok morebitne sekundarne ERM.

Znaki

- ERM je visokoreflektivna membrana na povrSini mreznice (Slika
14). Lahko je v celoti v stiku z mreznico ali pa je delno odlus¢ena z bolj
ali manj izrazenimi znaki vleka (Sliki 15 in 16). Pri veCini je prisoten PVD.

- Vsi znaki strukturnih sprememb mreznice kot pri SMV (glej stran
31, 32).

- CME je pogosteje prisoten pri ERM s slabo vidno ostrino (Fangh,
2016).

- Prekinitev elipsoidne cone (Suh, 2009; Fang, 2016) dobro korelira
s slabo vidno ostrino, zlasti e je mreznica centralno debelej$a (Oster,
2010) (Slika 17).

Slika 14. Epiretinalna membrana: hiperreflektivni sloj na povrsini mreznice.
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Slika 15. Epiretinalna membrana dela gube notranjih slojev mreznice.

Simptomi

V vedini primerov ERM ne povzroéa nikakrénih simptomov. Ce so
simptomi prisotni, so enaki kot pri sindromu SMV: poslabsanje vidne
ostrine, metamorfopsija, mikropsija in makropsija ter redkeje mo-
nokularna diplopija.

Naravni potek

ERM navadno napreduje zelo pocasi. Kratkoro¢no se zdi, da vid-
na ostrina ostaja enaka, po dolgoletnem opazovanju pa so strukturne
spremembe mreznice bolj izrazite in tudi vidna ostrina se navadno
pocCasi zmanjSuje.

Slika 16. Epiretinalna membrana pred makulo izravnava fovealno vdolbinico.
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Slika 17. Epimakularna fibrozna membrana in zadebeljena mreZnica.

Napredovanje ERM

Izsledki raziskave, v kateri so skupino bolnikov z ERM sledili 4,5
leta, so pokazali, da je pri 10 % bolnikov celofanska makulopatija na-
predovala v fibrozno membrano, pri 30 % pa se je ERM povecala (Aft-
ab, 2002). Pri bolnikih z ERM in dobro vidno ostrino se centralna debe-
lina mreznice po dveh letih ni spremenila, pri 4 od 62 o€i pa se je ERM
odluscila spontano (Byon, 2015).

Poslabsanje vidne ostrine

Vidna ostrina se je po 4,5 leta nekoliko poslab$ala: pri celofanski
makulopatiji z zaCetne vidne ostrine po ETDRS 54 ¢rk na 52 ¢rk, pri
fibrozni membrani pa z zaCetne vidne ostrine 49 ¢rk na 45 ¢rk (Aftab,
2002). Pri bolnikih z ERM in dobro vidno ostrino se po dveh letih vid-
na ostrina v povprec¢ju ni poslabsala. PoslabSanje je bilo prisotno le
pri 10 % bolnikov, predvsem pri bolnikih z Ze delno odlus§¢eno ERM
(Byon, 2015). Vecje poslabsanje vida so opisali tudi pri o¢eh z vecjo
tangencialno silo vieka membrane na mreznico, tj. pri o€eh z manjSim
premerom papila-makula-Zzile (Lee, 2018).

Sprostitev ERM

Spontana sprostitev ERM nastopi zelo redko, je pa mozna. Po 11
letih se je membrana odluscila pri 14 o¢eh od skupaj 600 oci. Vidna
ostrina se pri teh o¢eh ni izboljSala, verjetno zaradi dolgotrajnosti pro-
cesa, ki je povzrodil funkcionalne spremembe mreznice (Kida, 2017).
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Pristop k bolniku

Pristop k bolniku je zaradi podobnega naravnega poteka bolezni
enak kot pri SMV.

Opazovanje

Ce ERM ne povzroda simptomov, jo spremljamo s kontrolnimi
klininimi pregledi in OCT na 3-4 mesece. Opazujemo morebitno na-
predovanje membrane in vieka ter strukturne spremembe v mreznici in
vidno ostrino.

Zdravljenje

ERM zdravimo z vitrektomijo pars plana.

Indikacije za vitrektomijo

Vitrektomija je indicirana, ko poslabSanje vidne ostrine ali meta-
morfopsija pomembno poslabsa kakovost Zivljenja. Za zdravljenje se
odlo¢amo individualno, glede na simptome, podobno kot pri sindromu
SMV. Zdravljenje ni smiselno, Ce elipsoidna cona in ELM nista raz-
poznavni.

Napoved izida bolezni po vitrektomiji

Napoved izida bolezni po vitrektomiji je zahtevna. IzboljSanje vidne
ostrine je odvisno predvsem od trajanja simptomov, predoperativne
vidne ostrine, tipa membrane in ohranjenosti elipsoidne cone.

Pri vecini bolnikov (70-90 %) je pooperativna vidna ostrina za dve
vrstici po Snellenu boljSa od predoperativne (Margherio, 1985; Donati,
1998; Globocnik-Petrovi¢, 2010; Dawson, 2014; Miguel, 2017). Po op-
eraciji se vid izboljSuje Se eno leto ali celo dlje (Pesin, 1991).

Napovedni kazalniki boljSe pooperativne vidne ostrine
- BoljSa predoperativna vidna ostrina (Rice, 1986; Chen, 2016).

- Manjsa centralna debelina mreznice (Miguel, 2017).
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- Celofanska makulopatija. Po vitrektomiji zaradi makularne fibroze
je v primerjavi s celofansko makulopatijo prisotnih ve¢ sprememb pi-
gmentnega epitela mreznice, pogosteje ugotavljamo tudi edem (Bat-

man, 2017).

- Ohranjena elipsoidna cona (Suh, 2009; Fang, 2016; Miguel, 2017;

Takabatake, 2017).

- KrajSe trajanje simptomov (Geerts, 2004; Miguel, 2017).
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3.3 Makularna luknja

Makularna luknja (ML) je prekinitev vseh slojev nevrosenzorne
mreznice v fovei, od notranje mejne membrane (angl. internal limiting
membrane, ILM) do sloja pigmentnega epitela. Prvi je ML leta 1869
opisal Knapp. Do leta 1991, ko sta Kelly in Wendel objavila prve re-
zultate vitrektomije pri ML (Kelly, 1991), je ML veljala za neozdravljivo
bolezen.

Epidemiologija

Razsirjenost ML pri starejSih od 40 let ocenjujejo na 0,1-0,8 %, po-
javnost pa na 8 primerov na 100.000 prebivalcev na leto (Mc Cannel,
2009).

Pogosteje se pojavi pri starejSih od 65 let, pri zenskah, pri kratkov-
idnih, pri visoko kratkovidnih pa kar v 6 %. (Mc Cannel, 2009).

Razvrstitev
ML lahko razvrstimo na tri razlicne nacine:
1. Razvrstitev po Gassu (Gass, 1988) (Slika 18)

Gass je ML po opazovanju z mikroskopom razvrstil na stiri stopnje.
Po njegovi hipotezi je vzrok nastanka ML tangencialni viek steklovine
med APVD.

l. stopnja — groze¢a ML. Tangencialna sila vleka skorje steklovine v
predelu fovee ob APVD povzroéi izravnavo fovealne vdolbinice, ki se
kaze kot rumenkasta pega ali obrog€. Vidna ostrina je lahko nespremen-
jena, lahko je nekoliko poslabsana, lahko pa je prisotna metamorfo-
psija. Dogajanje na nedominantnem ocCesu je lahko povsem brez sim-
ptomov.

Il. stopnja — ML Cez vse plasti mreznice. Steklovina je delno
odstopljena, a Se vedno v stiku s foveo. Vidna ostrina je 0,5-0,2 po
Snellenu.

lll. stopnja — ML je vec€ja od 400 um. Zaradi stalnega vleka steklovine
napreduje centrifugalna retrakcija mreznice v fovei, luknja se poveca,
steklovina se odlusci od fovee, nad foveo pa se pojavi operkul. PVD Se
ni popoln. Vidna ostrina je 0,3-0,1 po Snellenu.

IV. stopnja — ob ML popoln odstop steklovine z Weissovim obro¢em.
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Slika 18. Razvrstitev makularne luknje po Gassu (Gass, 1988).

2. Glede na velikost ML (najmanjSa razdalja med razcepljeno mrezni-
co Vv lukniji) (Duker, 2013)

- Majhna ML: < 250 um.
- Srednje velika ML: 250-400 pm.
- Velika ML: > 400 um.
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3. Glede na prisotnost SMV (Duker, 2013)
- SMV prisoten (ML Il. in lll. stopnje po Gassu).
- SMV ni prisoten (ML IV. stopnje po Gassu).

Diagnosticiranje

Pregled

Pri pregledu z biomokroskopom in kontaktno leco ali z indirektno
biomikroskopijo opredelitev ML obi¢ajno ni zahtevna. Ce zadebelje-
na hialoidna membrana ali motnjave v steklovini motijo preglednost
mreznice, je klini¢na slika lahko zabrisana. Uporabna diagnosti¢na tes-

ta sta Watzke-Allenov test (glej Klini¢ni pregled, stran 20) in Amslerjev
test. Diagnozo potrdimo z OCT.

Znaki
- ML je razcep mreznice v vseh slojih.

- Cistoidne spremembe v slojih mreznice (Slika 19). Prisotne so lah-
ko pri vseh stopnjah luknje (Yeh, 2010; Huang, 2011).

- ERM ali ostanki skorje steklovine na povrsini mreznice, po klini¢no
vidnem odstopu steklovine.

- Subretinalna tekocina. Prisotna je redko.

Slika 19. Makularna luknja in cistoidne spremembe v notranjih in zunanjih
slojih mreznice.
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Slika 20. Makularna luknja z viekom steklovine in meritvami velikosti med
najblizjimi deli mreznice in na bazi.

Velikost ML, ki jo navadno merimo po vodoravni razdalji med dvema
najblizjima toCkama mreznice, je tudi izhodiS€e novejSe klasifikacije
ML (Duker, 2013). Velikost ML lahko opredelimo tudi z meritvijo Sirine
na bazi (Slika 20). Velikost ML je pomembna pri razvrstitvi luknje po
stopnjah in je hkrati poveden napovedni znak uspesSnosti vitrektomije.
Merimo tudi viSino ML, ki prav tako napoveduje pooperativni izid (Ip,
2002).

Pri prepoznavanju ML moramo razlikovati med pravo ML in psevdo
ML, lamelarno ML in makularno cistoidno spremembo.

Psevdo ML daje pri klinicnem pregledu vtis ML. Nastane s prekri-
tjem fovee z ERM. Navadno je prisotna metamorfopsija, vidna ostrina
pa je ve€ja od 0,50.

Za lamelarno ML je znacilen ostanek zunanjih slojev mreznice na
dnu luknje. Nastane zaradi poke notranje stene psevdociste v zunan-
jem mrezastem sloju pri CME ali zaradi sile vieka pri APVD (Margheiro,
2000). Vidna ostrina je obic¢ajno vecja od 0,50.

Simptomi

Znacilna simptoma sta napredujoCe slabsanje vidne ostrine in meta-
morfopsija.

Vecina bolnikov z ML |. stopnje po Gassu, ki Se ni prava ML, ima
dobro vidno ostrino in komaj zaznavno metamorfopsijo. Pri bolnikih z
ML II. stopnje in ML lll. stopnje se vidna ostrina zmanj$a pod 0,5 (Mar-
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gheiro, 2000). Z ve€anjem ML se vidna ostrina postopno zmanjsuje
do priblizno 0,1. Metamorfopsija je vedno prisotna zaradi razcepa v
Henlejevem sloju mreznice okoli ML.

Naravni potek

ML se po opisanih stopnjah navadno razvije v nekaj tednih ali
mesecih, v€asih tudi hitreje.

ML I. stopnje po Gassu navadno ne povzroc€a nikakrsSnih simptomov
in napreduje le v polovici primerov, medtem ko ML Il. stopnje po Gassu
skoraj vedno napreduje v vecjo ML in vecje poslabSanje vida (de Bus-
tros, 1994; A Hikichi, 1995; Kim, 1996). Napoved vida pri nezdravljenih
ML (II., Ill., in IV. stopnje po Gassu) je slaba. Po 3-5 letih je pri skoraj 80
% oc¢i z ML vidna ostrina 0,1 ali slabsa (B Hikichi, 1993; Morgan 1985).

Opisujejo tudi spontano zaprtje ML, a le v 3-7 % (A Hikichi, 1993;
Ezra, 2004).

Pristop k bolniku
Opazovanje

ML I. stopnje po Gassu opazujemo. Ker bolniki navadno nimajo
nikakrsnih simptomoyv, jo diagnosticiramo redko.

Zdravljenje

Indikacija za vitrektomijo so vse prave ML z razpoko v vseh slojih
nevrosenzorne mreznice (Il., lll. in IV. stopnje po Gassu). Makularno
luknjo po poskodbi opazujemo tri do Sest mesecev, zaradi moznosti
spotanega zaprtja (Liu, 2017).

Napoved izida bolezni po vitrektomiji

Napoved izida bolezni po vitrektomiji zaradi ML je zelo dobra, saj
se pri vecdini bolnikov ML zapre, vidna ostrina pa se izboljSa. Odvisna
je predvsem od velikosti ML. Anatomski uspeh, to je zaprtje luknje, se
zgodi v ve€ kot 90 % (Benson, 2001; Tognetto, 2006; Schaal, 2009).
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Slika 21. Makularna luknja: primer spontane sprostitve vieka;

21A: ML z vlekom steklovine (razslojitev mreznice, cistoidne spremembe v
notranjem jedrnem sloju in nagubana povrsina mreznice);

21B: ML po spontani sprostitvi steklovinsko-makularnega vieka s Se vidnimi
cistoidnimi spremembami in razslojitvijo mreznice, a v manjSem obsegu;

21C: ML je zaprta po spontani sprostitvi steklovine s ponovno vzpostavijen-
ima elipsoidno cono in zunanjo mejno membrano.

Napovedni kazalniki boljSe pooperativne vidne ostrine

- KrajSe trajanje simptomov (manj kot 6 mesecev) (Wendel,1993;
Willis, 1996; Kang, 2000).

- Manjsa velikost ML, boljSa predoperativna vidna ostrina, nizja sta-
rost (Ruiz-Moreno, 2008; Tadayoni, 2006; Gander, 2000; Ip, 2002).
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- Pooperativha vzpostavitev elipsoidne cone

Ruiz-Moreno, 2008).

(Kytaia, 2004;

- Predvsem pooperativna vzpostavitev ELM, ki s svojo vzpostavitvijo
pogojuje obnovo elipsoidne cone (Wakabayashi, 2010; Chang, 2015).

Ce ML po vitrektomiji z odstranitvijo ILM ostane odprta, je indicirana
ponovna vitrektomija, pri kateri dodatno odstranimo ILM in oko tam-
poniramo s plinom (D’Souza, 2011). Pri skoraj polovici bolnikov se ML
na ta nacin zapre (D’Souza, 2011). Druga, Se bolj uspeSna moznost,
je avtologna presaditev ILM, saj se ML po tem posegu zapre skoraj

vedno (Morizane, 2014).
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3.4 Lamelarna makularna luknja

Diagnozo lamelarna makularna luknja (LML) postavimo na podlagi
nepravilnega obrisa fovee, poke v notranjih slojih fovee, dehiscence,
tj. razslojitve slojev mreznice, in ob odsotnosti luknje, ki sega €ez vse
sloje mreznice (Witkin, 2006).

Patogeneza LML ni povsem jasna. Parolini je na osnovi histoloske
analize LML opisala dve razli¢ni membrani na povrSini mreznice, tan-
j8o0 in debelejSo (Parolini, 2011). Pri obeh membranah so kolagen-
ska vlakna skorje steklovine v stiku z mreznico, pri debelejSi membrani
pa so kolagenska vlakna degenerativno spremenjena (Parolini, 2011).
Namnozeni fibroblasti in hialociti so vpeti v medceli¢nino v obeh mem-
branah (Parolini, 2011; Compera, 2015).

Znacilnost debelejSe membrane je, da je pogosteje povezana s
spremembami v ELM in v elipsoidni coni mreznice (Reibaldi, 2012;
Parravano, 2013; Schumann, 2015; Pang, 2015) in zato pogosteje
povezana s slabsim vidom. V membrani LML ni miofibroblastov kot v
klasi¢ni ERM ali v membrani psevdo ML. Vlek membrane na mreznico
je pri LML manjsi (Pang, 2014; Compera, 2015).

Epidemiologija
Razsirjenost LML je priblizno 1 % (Liesenborghs, 2018).

Razvrstitev LML
Glede na vrsto ERM (Parolini, 2011) razlikujemo:
- LML z atipi¢no, debelejSo ERM,;
- LML s klasi¢no ERM.

Klasicna membrana je prisotna v polovici primerov LML, atipi¢na
pa v tretjini primerov LML. Opisujejo tudi kombinacije obeh membran
(Pang, 2014; Schumman, 2015; Zampedri, 2017).
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Diagnosticiranje
Pregled

Pri pregledu z biomokroskopom in kontaktno leCo ali z indirektno
biomikroskopijo je opredelitev LML nezanesljiva. Diagnozo postavimo
na osnovi posnetkov OCT.

Znaki
- LML je razcep mreznice v makuli, ki ne sega ez vse sloje.
- ERM je prisotna pri vseh LML (Zampedri, 2017):

- atipi¢na ERM je na povrsini hiperreflektivna, pod njo pa lezi hi-
poreflektivni sloj, ki je v stiku z Zivénimi viakni;

Slika 22. Lamelarna luknja makule in epiretinalna membrana.

Slika 23. Lamelarna luknja makule, epiretinalna membrana ter razslojena in
zadebeljena mreznica.
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- klasi€¢na tanka hiperreflektivna ERM (Slika 22).
- Cistoidne spremembe.
- Razslojeni sloji mreznice (Slika 23) pri 70 % (Zampedri, 2017).

Simptomi

LML je lahko povsem brez simptomov, navadno pa se vidna ostri-
na pocasi slabsa in metamorfopsija pocasi stopnjuje kot pri sindromu
SMV. Vid najveckrat ni slabsi od 0,5 (Theodossiadis, 2009).

Naravni potek

Raziskav, v katerih opisujejo naravni potek LML, ni veliko. LML
pocasi napreduje, odvisno predvsem od vrste membrane.

Prvi je naravni potek LML opisal Theodossiadis. OCi z LML je sprem-
ljal v povprecju 31 mesecev in ugotovil, da se je pri 22 % oci vidna
ostrina poslabsala, luknja povecala, ostanek mreznice na dnu pa pos-
tal tanjsi in plitvejSi (Theodossiadis, 2009). Opisujejo tudi posamezne
primere spontanega zaprtja LML in napredovanja v ML (Theodossiadis,
2009; Castro, 2010). LML pri atipi¢ni membrani napreduje hitreje, zato
je hitrejSe tudi slabSanje vida. S Stiriletnim sledenjem so ugotovili, da
se razvije vec€ja luknja, v fotoreceptorskem sloju pa nastanejo vecje
spremembe, kar je povezano s slabso vidno ostrino (Compera, 2018).

Pristop k bolniku

Zaradi pocasi napredujoCega poteka bolezni je pristop enak kot pri
SMV in ERM. UspesSnost zdravljenja je nekoliko slab$a, zlasti pri ati-
pi¢ni membrani.

Opazovanje

Ce bolniki z LML nimajo simptomov ali so blagi, jih spremljamo na
3-4 mesece.
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Zdravljenje

Indikacije za vitrektomijo niso jasno opredeljene. Pri odlo¢anju o
zdravljenju in napovedi vida moramo opredeliti vrsto ERM in strukturne
spremembe v zunanjih slojih mreznice.

Vitrektomija je indicirana, ko se zaradi poslab$anja vidne ostrine
ali metamorfopsije poslabsa kakovost zZivljenja, tako kot pri sindromu
SMV in ERM. Zdravljenje ni smiselno, ¢e elipsoidna cona in ELM nista
razpoznavni.

Izsledki nedavnih raziskav kazejo, da je pri LML z atipi¢no membra-
no zdravljenje zaradi slabega izida vprasljivo (Ko, 2016).

Napoved izida bolezni po vitrektomiji

Vidna ostrina se po vitrektomiji izboljSa pri priblizno 60 % bolnikov
(Parolini, 2011; Lee 2012). Pri LML z atipicho membrano je napoved
izida slabsa; po 20 mesecih razlike med predoperativno in pooperativ-
no vidno ostrino ni bilo (Ko, 2016).
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3.5 Razslojitev makule pri kratkovidnosti

Retinoshizo, . razslojitev makule pri kratkovidnosti (RMK), imenuje-
mo tudi miopi¢na foveoshiza. Za RMK so znadcilni razslojitev nevrosen-
zorne mreznice (najpogosteje zunanjega mrezastega sloja), stafilom in
visoka kratkovidnost.

Nastane zaradi antero-posteriornega vieka, APVD ob stafilomu in
tangencialne sile vleka. Silo povzroc¢ajo znacilno toga ILM, ERM, hia-
loidna membrana in skleroti¢ne zile, posamicno ali v kombinaciji (Shi-
mada, 2008; Fang, 2009; Johnson, 2012; Ward, 2013).

Epidemiologija

Razsirjenost retinoshize makule pri visoko kratkovidnih o¢eh s pos-
teriornim stafilomom je 9-34 % (Akiba, 2000; Baba, 2003; Ikuno, 2005;
Panozzo, 2004; Todorich, 2013).

Pogosteje nastane pri zenskah (Panozzo, 2004).

Razvrstitev

Glede na napredovanje razslojitve v odstop mreznice (Shimada
2006) razlikujemo:

- RMK 1. stopnje: razslojitev v zunanijih slojih mreznice;

- RMK 2. stopnje: razslojitev v zunanjih slojih mreznice, ki na-
preduje v zunanjo lamelarno makularno luknjo (LML), ter odstop fove-
ole;

- RMK 3. stopnje: vertikalno povec¢anje zunanje LML;

- RMK 4. stopnje: odstop mreznice.

Diagnosticiranje
Pregled

Pri pregledu z biomikroskopom in kontaktno le€o ali indirektni bio-
mikroskopiji RMK zaradi tanke mreznice ter atrofije mreznice in Zzilnice
pri kratkovidnih tezko opredelimo. Z biomikroskopijo navadno vidi-
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mo znake kratkovidnosti, kot so atroficne spremembe na zadajSnjem
polu ali ob papili, pregrupacija pigmenta in stafilom. Opredelitev RMK
zahteva OCT.

Znaki

- RMK je lahko v zunanjem mrezastem sloju (Slika 24) ali v notran-
jem mrezastem sloju, v sloju ziv¢énih vlaken ali kombinirano v dveh slo-
jih ali v vseh treh slojih.

- Odstop fovee je najpogosteje pridruzeni znak pri foveoshizi in je
navadno predhodnik ML (Sun, 2010).

- LML (Slika 25).
- ML, pogosteje z ERM, kot idiopatska ML (Gaucher, 2007).

- ERM, ki lahko predstavlja hialoidno membrano, odstopljeno ILM
ali pravo ERM (Fang, 2009).

- Odstop mreznice ob ML (Gaucher, 2007; Fang, 2009; Sun; 2010).

Simptomi

Simptomi so podobni kot pri drugih boleznih SMS. RMK je kljub
morfolodkim spremembam mreznice lahko povsem brez simptomov.
Simptoma sta poslabsanje vidne ostrine in metamorfopsija (Baba,
2003; Panozzo, 2004). Pridruzeni odstop mreznice ali ML sta vedno
simptomatska, saj povzrocita poslabsanje vidne ostrine.

Slika 24. Retinoshiza makule pri kratkovidnosti: razslojitev zunanjih slojev
nevrosenzorne mreznice in steklovinsko-makularni viek.
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Slika 25. Retinoshiza makule pri kratkovidnosti z makularno luknjo.

Naravni potek

Je zelo raznolik. Vidna ostrina in razslojitev mreznice sta lahko vrsto
let stabilni, lahko pa napredujeta v ML ali odstop mreznice.

Poslab$anje vidne ostrine pri RMK lahko pri¢akujemo ob prisotno-
sti:

- ERM, odstopa mreznice v fovei, ker pogosteje napreduje v ML
(Gaucher, 2007; Shimada, 2013);

- LML, ker pogosteje vodi v odstop mreznice (Shimada, 2008).

Pristop k bolniku
Opazovanje

Foveoshize, ki ne povzrocajo simptomov, opazujemo.

Zdravljenje

RMK zdravimo z vitrektomijo pars plana, makularno plombo ali
kombinirano operacijo. Optimalna izbira zdravljenja ni doreCena.

Eden moznih kirurSkih pristopov je namestitev plombe pod stafi-
lom. Tako zmanjSamo antero-posteriorni viek in omogocimo izbolj-
Sanje vidne funkcije (Baba, 2006; Zhu, 2009). Pooperativno izboljSanje
vidne ostrine je po operaciji s plombo primerljivo z izboljSanjem po
vitrektomiji, a po dolgotrajnem sledenju opisujejo ponovitve razslojitve
mreznice in poslabsanije vidne ostrine (Zhu, 2009).
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Uspesno operativno zdravljenje je tudi kombinacija namestitve
plombe in vitrektomije (Mateo, 2012).

Indikacije za operacijo

Operacijaje jasno indiciranale pri RMK z ML in/ali odstopu mreznice,
sicer indikacije niso natanc¢no opredeljene. Odlo¢amo se ob izrazenih
simptomih, kot sta poslabSanje vida, zlasti pri branju, in metamorfo-
psija (Gaucher, 2007; Ikuno, 2008). Hkrati pa se moramo pri odloCa-
nju, tako kot pri vseh boleznih SMS, zavedati, da je pooperativna na-
poved izida povezana s trajanjem simptomov ali s trajanjem sprememb
v makuli (Shin, 2012). Glede na naravni potek bolezni se za vitrektomijo
hitreje odlocimo pri bolnikih, ki imajo ERM in odstop mreznice v fovei
ali LML.

Napoved izida bolezni po vitrektomiji

Vitrektomija pri RMK je lahko uspesSna, ker odstranimo t. i. spre-
dniji vlek (steklovino, ERM). Vitrektomija z odstranitvijo ILM v makuli se
je po dolgotrajnem sledenju izkazala kot uspesna operacija (Gaucher,
2007; Zhang, 2017). Po dveletnem sledenju se je vidna ostrina izboljSa-
la pri 80 % operiranih o€i (Zhang, 2017).

Tudi anatomsko je vitrektomija uspesna, razslojitev mreznice izgine
pri 60-80 % operiranih o¢i (Kobayashi, 2003; Ikuno, 2008; Zhang,
2017).

Napovedni kazalniki boljSe pooperativne vidne ostrine

- BoljSa predoperativna vidna ostrina (Kobayashi, 2003; Ikuno,
2004; El Rayes, 2013; Lehman, 2017).

- Kraj$a aksialna dolzina, odstop fovee (Hirakata, 2006; Ikuno, 2008;
Kumagai, 2010; Shin, 2012).

Operacija ML je pri visoki kratkovidnosti anatomsko zelo uspe-
Sna. Uporabimo t. i. tehniko obrnjenega reznja (angl. inverted flap) z
nepopolno odstranitvijo ILM okoli ML in nalegom lista ILM ¢ez ML.
Deluje kot oprijemaliS€¢e za proces zapiranja ML in doseze skoraj
100-odstotno zaporo (Chen, 2017; Mete, 2017).
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3.6 Steklovinsko-makularni stik in starostna
degeneracija makule

Pri bolnikih s starostno degeneracijo makule (SDM) si z OCT pogos-
to prikazemo centralno $e vpeto hialoidno membrano, ki pri neova-
skularni SDM (nSDM) v€asih tudi izvaja vlek v predelu neovaskular-
izacije.

Epidemiologija

SDM je bolezen, na katero vplivajo Stevilni dejavniki. Vpliv SMS na
razvoj in napredovanje SDM ni povsem pojasnjen. Izsledki metaana-
lize opazovalnih raziskav o prisotnosti SMS pri SDM kazejo, da je pri
bolnikih z nSDM kar dvakrat pogostejSi kot pri starostno ujemajocCi se
kontrolni skupini ter celo ve¢ kot dvakrat pogostejsi kot pri bolnikih s
suho SDM (Jackson, 2013). Odstop steklovine na razvoj nSDM morda
deluje celo zas¢itno, saj je pri tej obliki SDM steklovina odstopljena le
pri tretjini bolnikov (Krebs, 2007).

Patofiziologija

O vplivu SMS na nSDM obstaja ve¢ hipotez. Ni pojasnjeno, ali SMS
0z. SMV spodbudi nastanek nSDM ali neovaskularizacija v makuli pre-
preCuje odlusCenje steklovine od mreznice (Slika 26).

Omenjajo vpliv kronicnega vnetja in oksidativhega stresa, vpliv
samega vleka, ki lahko spodbuja okvaro delovanja pigmentnega epi-
tela (RPE), ter nastanek edema in zmanj$an prehod kisika iz steklovine
v mreznico na mestu, kjer je steklovina Se vpeta. Razmisljajo tudi o
vlogi pove€ane koncentracije Zilnega endotelnega rastnega dejavnika
(VEGF) in ostalih citokinov zaradi neovaskularizacije, ki lahko jacajo
vez med kolagenskimi vlakni med notranjo mejno membrano (MLI) in
hialoidno membrano na mestu SMS. (Kang EC, 2015). Kroni¢ni viek
zaradi delno odstopljene hialoidne membrane lahko poskoduje RPE
in Bruchovo membrano ter povzroci spro$¢anje VEGF (Kinoshita H,
2014).
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Slika 26. Starostna degeneracija makule - intermediarna: epiretinalna
membrana nad makulo izravnava fovealno vdolbinico.

Diagnosticiranje

SMS pri bolnikih s SDM najlepSe prikazemo z OCT (Slika 27).
Ugotavljajo, da je mesto stika (steklovine na mreznico) vedno nad
neovaskularizacijo v kompleksu SDM; Ce je stik ekstrafovealno, je tudi
neovaskularizacija ekstrafovealno (Slika 28).

SMS je pogosteje prisoten pri neovaskularizaciji tipa 3 (lezija RAP).

Poleg SMS je nad neovaskularizacijo v makuli pogosto prisoten tudi
stik steklovine okrog papile, medtem ko je med papilo in makulo ste-
klovina odstopljena in povzro€a pove¢an nazalni vlek predela makule
(Krebs I, 2011).

Potek in zdravljenje

Izsledki nekaterih raziskav kazejo, da SMS po zdravljenju nSDM z
zaviralci VEGF neugodno vpliva na izboljSanje vida (Lux, 2007; Lee,
2011; Uney, 2014), medtem ko v drugih ugotavljajo, da so ob inten-
zivnem zdravljenju bolniki s SMS pridobili ve¢ &rk (Mayer-Sponer,
2013; Waldstein, 2014). V podanalizi raziskave CATT (Comparison of
Age-Related Macular Degeneration Treatments Trials: Lucentis — Avas-
tin Trial), v kateri so po dveletnem spremljanju primerijali vidno ostrino
in Stevilo vbrizganih injekcij pri bolnikih s SMS (10,5 % bolnikov) in pri
bolnikih s SMV (10,5 % bolnikov), so ugotovili, da se vidna ostrina med
skupinama po dveh letih zdravljenja ni razlikovala, so pa tako bolniki
s SMS kot tudi bolniki s SMV potrebovali ve¢ injekcij kot ostali bolniki
(Cuilla, 2015).

3 Kliniéne manifestacije bolezni steklovinsko-makularnega stika, pristop in uspe$nost zdravljenja 63



Slika 27. Starostna degeneracija makule — geografska atrofija: steklovina je
odstopljena in v stiku z mreznico le nad predelom atrofije.

Slika 28. Starostna degeneracija makule - neovaskularna: steklovina je
odstopljena in v stiku z mreznico le nad neovaskularizacijo parafovealno.

S sprostitvijo SMS lahko izboljSamo udinkovitost zdravljenja nSDM
z zaviralci VEGF in zmanjSamo pogostost potrebnih vbrizganj zdra-
vila. Med zdravljenjem nSDM se SMS lahko sprosti spontano, lahko
pa sprostitev s Stevilnimi intravitrealnimi vbrizganii, torej z mehanskim
vplivom na steklovino, mreznico in sprednji prekat, pospesimo, pri
¢emer so vklju€eni tudi drugi, e nepojasnjeni mehanizmi (Seymenog-
lu, 2012; Kerimoglu, 2011).

V redkih primerih je za sprostitev vleka indicirana vitreoliza ali celo
vitrektomija.
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3.7 Steklovinsko-makularni stik in diabeticni
makularni edem

Diabeti¢ni makularni edem (DME) je najpogostejSi vzrok slabega
vida pri bolnikih z diabeti¢no retinopatijo (DR). SMS vpliva na pojav,
napredovanije in ucinkovitost zdravljenja DME.

Epidemiologija

Pogostost DME je manj$a, Ce je steklovina odstopljena (Nasrallah,
1988). Odstop steklovine v makuli pomembno poveca verjetnost spon-
tane resorpcije DME (Hikichi, 1977). Ko so pri bolnikih z DR opazovali
SMS, so ugotovili, da imata paramakularno PVD ve¢ kot polovica bol-
nikov z DME in le desetina bolnikov brez DME. Zato so sklepali, da viek
na makulo, ki nastane zaradi delnega PVD, lahko prispeva k nastanku
in napredovanju DME (Gandorfer, 2006).

Patofiziologija

Pri bolnikih z DR so v steklovini prisotni Stevilni mediatorji, med njimi
kemokini in VEGF, ki preko razli¢nih mehanizmov vplivajo na SMS ter
spodbujajo nastanek ERM in DME (Abcouwer, 2013). ERM pri DME
lahko nastane tudi iatrogeno, saj je znano, da lahko po panretinalni
laserski fotokoagulaciji nastanejo spremembe v makuli, tudi SMV in
ERM (Somman, 2012).

Diagnosticiranje

Kliniéno SMS tudi pri DME najbolj natanéno prikazemo z OCT.
Pogosto vidimo zadebeljeno hialoidno membrano, ERM (Slika 29) ali
SMV; slednjega nazorneje prikazemo z OCT na tridimenzionalnih slikah
(Slika 4) (Abe, 2013).

Potek in zdravljenje

S Casom lahko pride do spontanega PVD, kar lahko zmanjSa DME
(Hikichi, 1997). Na SMS oz. na nastanek ERM pri DME lahko vplivamo
preko negativnega vpliva na VEGF in vnetne dejavnike v steklovini z
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Slika 29. Diabeti¢ni makularni edem: kljub rednemu zdravijenju z zaviralci
VEGF DME zaradi epiretinalne membrane vztraja.

intravitrealnim dajanjem zaviralcev VEGF in kortikosteroidov (Zhang,
2014; Yoon, 2014).

Vitrektomija ostaja najpomembnejsi nacin zdravljenja sprostitve vle-
ka v makuli. Po vitrektomiji se bolnikom z DME vid izboljSa, debelina
makule pa stanjSa (Yammamoto, 2001; Haller, 2011). Nekateri pouda-
rjajo, da je za boljsi funkcionalni in strukturni u€inek iziemno pomem-
bno, da pri vitrektomiji odstranimo ILM (Stefaniotou, 2004). IzboljSanje
DME po vitrektomiji pripisujejo zmanjSanju vieka na makulo in pov-
ecCanju oksigenacije (Lange, 2011).
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Znano je tudi, da je pri bolnikih z DME in s spremembami SMS, kot
je ERM ali SMV, u€inek zdravljenja z zaviralci VEGF na izboljSanje vidne
ostrine slabsi (Yoon, 2014) (Slika 29).

Literatura

Abcouwer SF. Angiogenic factors and
cytokines in diabetic retinopathy. J Clin &
Cell Immunol. 2013;1(11):1-12.

Abe S, Yamamoto T, Kashiwagi Y, Kirii
E, Goto S, Yamashita H. Three-dimension-
al imaging of the inner limiting membrane
folding on the vitreomacular interface in
diabetic macular edema. Jap J Ophthal.
2015;57(6):553-62.

Diabetic Retinopathy Clinical Research
Network Writing Committee, Haller JA, Qin
H, Apte RS, Beck RR, Bressler NM, et al.
Vitrectomy outcomes in eyes with diabetic
macular edema and vitreomacular traction.
Ophthalmology. 2010;117(6):1087-93.

Gandorfer, Haritoglou C, Kampik A.
Optical coherence tomography assess-
ment of the vitreoretinal relationship in
diabetic macular edema. Am J Ophthal.
2006;141(1):234-5.

Hikichi T, Fujio N, Akiba J, Azuma Y,
Takahashi M., Yoshida A. Association be-
tween the short-term natural history of dia-
betic macular edema and the vitreomacular
relationship in type Il diabetes mellitus. Oph-
thalmology. 1997;104(3):473-8.

Lange CAK, Stavrakas P, Luhmann UFO,
de Silva DJ, Ali RR, Gregor ZJ, et al. Intraoc-
ular oxygen distribution in advanced prolifer-
ative diabetic retinopathy. Am J Ophthalmol.
2011;152(3):406-12.

68

Nasrallah FP, Jalkh AE, Van Coppenolle F,
Kado M, Trempe CL, McMeel JW, et al. The
role of the vitreous in diabetic macular ede-
ma. Ophthalmology. 1988;95(10):1335-9.

Soman M., Ganekal S, Nair U, Nair KGR.
Effect of panretinal photocoagulation on
macular morphology and thickness in eyes
with proliferative diabetic retinopathy with-
out clinically significant macular edema. Clin
Ophthalmol. 2012;6(1):2013-17.

Stefaniotou M., Aspiotis M., Kalogero-
poulos C, Christodoulou A, Psylla M, loa-
chim E, et al. Vitrectomy results for diffuse
diabetic macular edema with and without
inner limiting membrane removal. Eur J Oph-
thal. 2004;14(2):137-43.

Zhang X., Wang N, Schachat AP, Bao
S, Gillies MC. Glucocorticoids: structure,
signaling and molecular mechanisms in the
treatment of diabetic retinopathy and diabet-
ic macular edema. Curr Molecul Medicine.
2014;14(3):376-84.

Yoon D, Rusu |, Barbazetto |. Reduced
effect of anti-vascular endothelial growth
factor agents on diabetics with vitreomac-
ular interface abnormalities. International
Ophthalmology. 2014;34(4):817-23.

Yamamoto T, Akabane N, Takeuchi S.
Vitrectomy for diabetic macular edema: the
role of posterior vitreous detachment and
epimacular membrane. Am J Ophthalmol.
2001;132(3):369-77.

BOLEZNI STEKLOVINSKO-MAKULARNEGA STIKA



4 ZDRAVLJENJE BOLEZNI STEKLOVINSKO-
MAKULARNEGA STIKA

Bolezni steklovinsko-makularnega stika (SMS) zdravimo z vitre-
ktomijo pars plana ali z vitreolizo, ki je lahko encimska ali pnevmatska.
Pri obeh metodah izvedemo zadaj$nji odstop steklovine (angl. poste-
rior vitreous detachment, PVD): pri vitrektomiji mehansko z viekom,
pri vitreolizi pa na sprostitev SMS vplivamo mehansko ali kemijsko in
tako na oba nacina odstranimo antero-posteriorni vlek. Z vitrektomijo
odstranimo $e membrane na povrsini mreznice, s Cimer sprostimo tudi
tangencialni vlek.

4.1 Vitrektomija pars plana

Z vitrektomijo pars plana vzpostavimo okolje, v katerem se mrezni-
ca lahko obnovi strukturno in funkcijsko. Za uspesnost vitrektomije
je sicer zelo pomembo sledenje osnovnim pravilom, a se na osnovi
izsledkov manjsih raziskav in lastnih izku$enj za razli€ne modifikaci-
je odlo¢amo individualno. Pri boleznih SMS indikacije za vitrektomijo
niso natanc¢no dore€ene pa tudi pristop in najboljSa izbira tehnike Se
nista jasno opredeljena.

Med vitrektomijo po induciranem odstopu steklovine odstranimo
morebitno epiretinalno membrano (ERM) v predelu makule in po po-
trebi odstranimo tudi notranjo mejno membrano (angl. internal limit-
ing membrane, ILM). Steklovinski prostor zapolnimo z intraokularno
tekoc€ino, z zrakom ali s plinom, odvisno od indikacije.

Operacija katarakte in vitrektomija

Kot vsako vitrektomijo tudi vitrektomijo zaradi makularne patologi-
je lahko kombiniramo z operacijo katarakte. Po vitrektomiji nuklearna
katarakta napreduije hitreje, zlasti Ce je steklovinski prostor pooperativ-
no izpolnjen s plinom in ¢e je bolnik starejsi od 50 let (Thompson, 1995;
Thompson, 2003; Wong, 2012). Pogostost napredovanja katarakte po
vitrektomiji je razli¢na. Jackson je v metaanalizi preu¢eval, kako pogo-
sto so po vitrektomiji zaradi ERM opravili operacijo katarakte. Leto dni
po vitrektomiji so katarakto operirali na 52 % oci, po dveh letih na 73 %
oCi in po treh letih na 76 % oci (Jackson, 2015).

4 Zdravljenje bolezni steklovinsko-makularnega stika 69



Kombinirana operacija

PoslabSanju vida zaradi katarakte po vitrektomiji se lahko izognemo
s kombinirano operacijo, tj. simultano izvedeno operacijo katarakte z
vitrektomijo. Prednosti kombinirane operacije sta hitrejSa rehabilitacija
vida in vecje ugodje za bolnika.

Verjetnost nastanka cistoidnega makularnega edema (CME) po
kombinirani operaciji, vitrektomiji zaradi ERM in operaciji katarakte, je
vecja (8,6 %) kot po izklju€no vitrektomiji zaradi ERM (1,4 %) (Hardin,
2018). Tudi po sami operaciji katarakte je tveganje za CME za skoraj
Sestkrat vecje, e je prisotna makularna patologija (Henderson, 2007).

Ob prisotnosti katarakte je vCasih tezko opredeliti, v kolikSni
meri je vzrok poslabsanja vida katarakta in v kolikSni meri steklovin-
sko-makularni viek (SMV) ali ERM. V tak$nih primerih katarakto operi-
ramo pred vitrektomijo. Ugotovili so, da so se po operaciji katarakte pri
skoraj petini bolnikov z ERM izbolj$ali tako vidna ostrina kot tudi drugi
simptomi, zato vitrektomija ni bila ve¢ potrebna (Hamoudi, 2017).

Odstranitev notranje mejne membrane

ILM je bazalna membrana Midillerjevih celic med mreznico in ste-
klovino. Sluzi lahko kot oprijemaliS¢e za razmnozevanje celic, rast
membrane in prenos vleka membrane na mreznico. Pri boleznih SMS
med vitrektomijo ILM odstranimo zato, da sprostimo vlek in popolno-
ma odstranimo ERM. Hkrati z odstranitvijo ILM pa tvegamo morebitne
posledice zaradi poskodovane ILM ali poSkodovanega sloja zivénih
vlaken.

Izsledki raziskav, v katerih so analizirali vpliv odstranitve ILM na izid
vitrektomije glede zaprtja makularne luknje (ML), niso povsem enotni,
a potrjujejo pomembnost odstranitve ILM za uspesno zaprtje ML, zlasti
Ill. in IV. stopnje po Gassu (Togneto, 2006; Spiteri, 2010). Z odstrani-
tvijo ILM hkrati prepre¢imo ponovitve ML po primarno uspesni vitre-
ktomiji z zaprtjem ML (Eckardt, 1997; Brooks, 2000).

Pri ERM odstranimo ILM zato, da zmanjSamo verjetnost ponovitve
ERM (Scechet, 2017). Izsledki metaanalize relevantnih raziskav kazejo,
da je po odstranitvi ILM tveganje za ponovitev ERM manjSe, pooper-
ativna vidna ostrina po dolgotrajnem sledenju (vsaj 18 mesecev) pa
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boljSa (Chang, 2017). V prvih 12 meseceh sledenja je bila vidna ostrina
boljSa, ¢e MLI niso odstranili (Chang, 2017).

V zadnjih letih ugotavljamo povezavo med odstranitvijo ILM in po-
operativno prisotnostjo cistoidnih sprememb v notranjem jedrnem slo-
ju mreznice, ki so prisotne v kar 15 % in pomembno vplivajo na kako-
vost vida (Doiz-Marco, 2016). Prepricljivih dokazov, da je odstranitev
ILM pri SMV zares potrebna, za zdaj ni. ILM najveCkrat odstranimo
zato, da s povrSine mreznice z gotovostjo odstranimo vse morebitne
ostanke steklovine ali ERM.

Tehnika odstranitve notranje mejne membrane pri visoko kra-
tkovidnih o¢eh

Klasi¢na tehnika odstranitve ILM okoli ML pri visoko kratkovidnih
ima slabsi pooperativni rezultat, tako anatomski kot funkcionalni (Al-
kabes, 2014). Zdravljenje izbire je t. i. tehnika obrnjenega reznja (angl.
inverted flap), pri kateri ILM okrog fovee ne odstranimo v celoti, ampak
le do ML, ter odlusceni list prepognemo &ez ML. Z opisano tehniko po
izsledkih raziskav dosezemo zaporo ML skoraj v celoti (Chen, 2017,
Mete, 2017). Tehnika obrnjenega reznja je smiselna tudi pri velikih, kro-
ni¢nih ML (Michalewska, 2010), pri katerih je napoved izida ob upora-
bi obi¢ajnih tehnik bistveno slabsa (Stec, 2004; Globo&nik-Petrovic,
2005)

Ce se pri kratkovidnih ML po vitrektomiji primarno ne zapre ali ¢e
je v makuli brazgotina, je v€asih uspesna tehnika avtologne presaditve
mreznice in zilnice (Parolini, 2017).

Uporaba barvil

Za izboljSanje preglednosti posameznih struktur lahko med vitrek-
tomijo uporabimo razli¢na sredstva ali namenska barvila: za steklovino
Triamcinolon, za ERM barvilo tripansko modrilo (angl. trypan blue), za
ILM pa briliantno modrilo (angl. brilliant blue) oz. druga barvila ali kom-
binacije opisanih (Rodrigues, 2007; Bottos, 2012).
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Pozicioniranje

Pred leti smo po vitrektomiji zaradi ML bolnikom svetovali, da za
precej dolgo obdobje (10-14 dni) glavo namestijo s pogledom proti
tlom. Danes na osnovi izsledkov raziskav takSno pozicioniranje pri-
poroCamo le za 1-3 dni (Dhawahir, 2008; Mitra, 2009). Nekateri pri-
porocajo podaljSano pozicioniranje pri vecjih ML (Guilaubey, 2008), po
izsledkih nekaterih raziskav pa sploh ni potrebno (Tranos, 2007),

Znacilnosti vitrektomije pri boleznih steklovinsko-makularnega
vleka pri visoko kratkovidnih

Po odstranitvi ILM pri o€eh z visoko kratkovidnostjo je pooperativho
ML prisotna pogosteje, v kar 2-27 % (Kobayashi, 2003; Hirakata, 2006;
Zhang, 2017). Shimana je zato predlagal, da ILM odstranimo tako, da
se ohrani v SirSi fovei (Shimada, 2012). Tudi ¢e ILM ne odstranimo, je
po izsledkih nekaterih manjSih raziskav vitrektomija pri foveoshizi lahko
uspesna (Spaide, 2005; Yeh, 2008; Ho, 2012). V primerjalni metaanalizi
ugotavljajo, da ne glede na to, ali smo ILM odstranili ali ne, v pooper-
ativni vidni ostrini ni bilo razlike in tudi nikakrSnega vpliva na ponovno
vzpostavitev normalnih slojev mreznice (Meng, 2017).

Zapleti po vitrektomiji pri boleznih steklovinsko-makularnega
stika

Resni zapleti po vitrektomiji pri patologiji makule niso pogosti in
so obi¢ajno obvladljivi. V metaanalizi (Jackson, 2013) ugotavljajo, da
po vitrektomiji zaradi sindroma SMV lahko nastopijo nasledniji zapleti:
katarakta pri 35 % bolnikov, ERM pri 5,7 % bolnikov in odstop mreznice
pri 4,6 % bolnikov. Po vitrektomiji zaradi ERM je po enem letu sledenja
pogostost zapletov podobna: ERM (3 %), odstop mreznice (1 %), ML
(0,4 %) in katarkta (52 %) (Jackson, 2015).
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4.2 Vitreoliza

Z vitreolizo zelimo na nekirurSki nacin sprostiti SMS. Razlikujemo
med encimsko in pnevmatsko vitreolizo. Pri encimski vitreolizi doseze-
mo sprostitev stika z intravitrealnim vbrizganjem encima z aktivnim ke-
mijskim delovanjem. Pri pnevmatski vitreolizi pa sprostimo stik na os-
novi mehanskega u€inka mehurcka plina, ki ga vbrizgamo v steklovino.

Encimska vitreoliza

Trenutno edini encim, registriran za klini€no uporabo pri encimski
vitreolizi, je okriplazmin. Vpliva na utekocinjenje steklovine in na spros-
titev SMS ter pretrga vezi med fibronektinom in lamininom (de Smet,
2009).

Indikacije

Indikacije za encimsko vitreolizo pri boleznih SMS temeljijo na iz-
sledkih raziskave MIVI-TRUST, raziskave OASIS in drugih manjsih ra-
ziskav.

Indikaciji za encimsko vitreolizo sta VMT in ML Il. stopnje po Gassu:
- starost < 65 let,

- velikost SMS < 1500 pm,

- faki¢no oko,

- odsotnost ERM,

- odsotnost drugih bolezni mreznice.

Uspesnost encimske vitreolize

Uspesnost encimske vitreolize presojamo po sprostitvi SMS, zapori
ML in izboljSanju vidne ostrine.

- Sprostitev SMS:

nastopi v 27-57 % (Stalmans, 2012; Warrow, 2015; Dugel, 2016;
Schumann, 2017; Lim, 2017; Feng, 2018).
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- Zapora ML.:

nastopi v 25-60 % (Stalmans, 2012; Miller, 2014; Sharma, 2015;
Schumann, 2017; LIm, 2017; Feng, 2018).

- IzboljSanje vidne ostrine za dve vrstici ali vec:
nastopi pri 24-29 % (Gandorfer, 2015).

Rezultati encimske vitreolize so variabilni. Razlike v uspesnosti so
posledica razli¢nih vstopnih meril pri vklju€itvi v raziskave. Ob oZji
opredelitvi vstopnih meril so podatki o uspesnosti encimske vitreolize
bolj ugodni.

Napovedni kazalniki veéje uspesnosti zdravljenja

- KrajSe trajanje simptomov, manj$a velikost stika, ML, manj$a od
250 um (de Smet, 2009; Stalmans, 2012; Gandorfer, 2015; Haller, 2015;
Warrow, 2015; Dugel, 2016).

Zapleti

Zapleti encimske vitreolize so: fotopsija, prehodno poslabSanje
vida, spremembe ERG, subluksacija leCe in spremembe v elipsoidnem
sloju (Freund, 2013; Fahim, 2014; Tibbetts, 2014; Kim, 2014; Hager,
2015; Feng, 2018).

Ker je encimska vitreoliza drag postopek, uc€inkovitost pa relativho
majhna, ni v Siroki klini¢ni uporabi.

Pnevmatska vitreoliza

Pnevmatsko vitreolizo izvajamo z intravitrealnim vbrizganjem eks-
pandibilnega plina. Navadno vbrizgamo 0,2-0,3 ml 100-odstotnega
plina SF6 ali C3F8. Plin C3F8 je bolj u€inkovit za sprostitev stika, kar
velja zlasti za stike, vegje od 500 pm (Cokl, 2018, neobjavljeni rezultati
raziskave).

Chan je leta 1995 prvi opisal pnevmatsko vitreolizo pri ML (Chan,
1995), Rodrigez pa leta 2013 prvi¢ pri SMV (Rodrigez, 2013). Do sedaj
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Slika 30. Spremembe v makuli
pred pnevmatsko vitreolizo stek-
lovinsko-makularnega vleka in po
njej.
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je bilo narejenih nekaj manjsih raziskav o ucinkovitosti pnevmatske vi-
treolize, v katerih ugotavljajo, da je pnevmatska vitreoliza bolj uspesna
od encimske.

Indikacije

Indikacije za pnevmatsko vitreolizo so podobne kot za encimsko
vitreolizo, a niso povsem dorecene.

Uspesnost pnevmatske vitreolize
- Sprostitev SMS:

v 56-95 % z uporabo SF6 (Mori, 2007; Day, 2016; Stainele, 2017)
in v 60-86 % z uporabo C3F8 (Rodriguez, 2013; Steinle, 2017; Chan,
2017).

- Zapora ML.:
v 50-83 % (Costa, 2001; Jorge, 2006; Chan, 1995, Mori, 2007).

Napovedni kazalniki veCje uspesnosti zdravljenja

So enaki kot pri pnevmatski vitreolizi, le izbira ni strogo dolo¢ena.
Na izid zdravljenja ugodno vplivata tudi boljSa vidna ostrina in Zenski
spol (Chan, 2017).

Zapleti

Chan s sod. v retrospektivni analizi ugotavlja prisotnost zapletov pri
8 % oci (4/50): pri enem ocesu odstop mreznice, pri enem nastanek
ML in pri dveh periferno raztrganino mreznice (Chan, 2017).

Pnevmatska vitreoliza je dobra alternativa vitrektomiji. Je relativho
uspesna. Dosegljiva in uporabna je tudi zaradi dolge ¢akalne dobe za
vitrektomijo in v primeru, da operacija zaradi bolnikovega zdravstvene-
ga ali drugega stanja ni izvedljiva. Po neuspeli vitreolizi $e vedno lahko
opravimo vitrektomijo, rezultati nikakor niso slabsi.
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