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I KRATKOVIDNOST



uvoD

Kratkovidnost ni samo refraktivna napaka, lahko se odraza s spremebami
v skoraj vseh olesnih strukturah, v roZenici, leci, steklovini, mreZnici,
Zilnici, tudi v orbiti, in oboc¢esnih miSicah. Lahko je povezana z zapleti,

ki poslab3ajo vid, kot npr. glavkom, katarakta, odstop mreznice. Je
pomemben vzrok slabovidnosti.

V tem danasnjem casu vse vecje pogostosti in pojavnosti kratkovidnosti,
kot tudi patoloSke kratkovidnosti, se odstirajo nova spoznanja glede
preprecevanja in zdravljenja tako kratkovidnosti, patoloske kratkovidnosti,
kot zapletov kratkovidnosti. Prav zato je letoSnja tema JeSetovega dneva Se
kako aktualna, saj odgrinja kopreno s tega tako pomembnega in aktualnega
zdravstvenega, epidemioloSkega, socioloSkega in ne nazadnje tudi
ekonomskega problema.

Vcasih je veljalo, da so za nastanek kratkovidnosti najbolj pomembni dedni
dejavniki, danes vemo, da je vpliv okolja zelo pomemben. Danes vemo
kako lahko preprecimo kratkovidnost in kako preprecimo napredovanje
kratkovidnosti. Velik napredek prepoznavamo tudi na podrocju zdravljenja
kratkovidnosti in zdravljenju patoloske kratkovidnosti.

Prisréno vas vabim k poglabljanju znanja letoSnjega aktualnega JeSeta.

Zahvaljujem se vsem avtorjem za tvorno sodelovanje!

Prof. dr. Mojca Globo¢nik Petrovic, dr. med.



GENETIKA KRATKOVIDNOSTI

Karin Writzl
Klinicni institut za genomsko medicino, Univerzitetni klinicni center
Ljubljana

1ZVLECEK

V tem prispevku je opisano genetsko ozadje kratkovidnosti in pomen
genetske obravnave pri osebah z visoko kratkovidnostjo. Poglavja o
genetskem ozadju kratkovidnosti so razdeljena na nizko kratkovidnost,
visoko kratkovidnost in sindromsko kratkovidnost kljub zavedanju, da se tako
klini¢ne slike kot tudi genetska etiologija med skupinami lahko prekrivajo.

Kljuéne besede: kratkovidnost, visoka kratkovidnost, genetika, eksomsko
sekvenciranje

uvobD

Kratkovidnost je eden najpogostejsih vzrokov za okvaro vida na svetu.
Sodi v skupino refraktivnih napak ocesa, ki se pojavi, ko so vzporedni
Zarki svetlobe, ki vstopajo v neakomodirajoce oko, zbrani pred mreznico,
kar povzroci zamegljen vid na daljavo (1). Refrakcija je odvisna od

moci lomljenja Zarkov v vidnem sistemu in od dolZine opti¢ne osi. Zato
kratkovidnost glede na vzrok nastanka delimo na aksialno kratkovidnost,
ki je predvsem posledica vecje aksialne dolZine olesa od normalne

in predstavlja najpogostejsi vzrok kratkovidnosti, ter na refraktivno
kratkovidnost, ki jo lahko pripisemo spremembam v strukturi ali lokaciji
struktur, ki tvorijo sliko ocesa, tj. roZenice in lece (1).

Kratkovidnost je opredeljena kot refraktivna napaka < —0,5 dioptrije (D)
(1). Delimo jo na nizko (imenovana tudi pogosta) kratkovidnost, kadar je
dioptrija manj kot =6 D, in visoko kratkovidnost, kadar je enaka ali vija
kot —6 D in/ali aksialna dolZina oc¢esa vec ali 26,5 mm (1). Kratkovidnost je



lahko enostavna ali kompleksna (zapletena), odvisno od tega, ali so prisotne
pridruzene nepravilnosti o¢esa, ter sindromska ali nesindromska, odvisno
od tega, ali so prisotni zunajocesni bolezenski znaki ali sistemska bolezen

(2).

Ze desetletja se domneva, da je kratkovidnost genetsko pogojena, kar
potrjuje tudi vecje Stevilo primerov kratkovidnosti v druzinah, zlasti pri
potomcih starsev s kratkovidnostjo in pri tistih, ki imajo bliznje sorodnike
s to vrsto okvare vida. Prav tako obstaja vecja korelacija med pojavom
kratkovidnosti pri enojajénih dvojckih kot pri dvojajcnih (3).

V zadnjih dveh desetletjih se je razsirjenost kratkovidnosti mo¢no povecala,
saj je v Evropi kratkovidnih priblizno 30 % odraslega prebivalstva, med
Studenti vzhodne Azije pa celo 90 %. Predvideva se, da bo do leta 2050 ena
petina bolnikov s kratkovidnostjo razvila visoko kratkovidnost (4). Genetska
nagnjenost se v zadnjih nekaj desetletjih ni bistveno spremenila, zato

je povecanje razsirjenosti kratkovidnosti verjetno povezano z okoljskimi
dejavniki, kot so povecanje Stevila let izobraZevanja, vec blizinskega dela

in manj ¢asa na prostem, ter z interakcijo med genetskimi in okoljskimi
dejavniki (5). Poznavanje in razumevanje genetskih in okoljskih dejavnikov,
ki so povezani z nastankom kratkovidnosti, bi lahko omogocilo preventivno
terapevtsko obravnavo, ki bi vplivala na odlozitev nastanka kratkovidnosti
in upocasnitev njenega napredovanja. To je eden od povodov za Stevilne
genetske raziskave na podrocju kratkovidnosti v zadnjem &asu, vendar je
nejasnosti Se veliko.

GENETSKO OZADIJE NIZKE KRATKOVIDNOSTI

Nizka kratkovidnost se pri vecini preiskovancev deduje multifaktorsko,
kar pomeni, da je posledica skupnega prispevka genetskih dejavnikov,
dejavnikov okolja in njihovega medsebojnega vpliva.

K nastanku nizke kratkovidnosti pri posameznem preiskovancu prispevajo
stevilni genetski dejavniki, prispevek posameznega dejavnika pa je majhen,
zato je njihovo odkrivanje zahtevno in kljub Stevilnim opravljenim Studijam
prispevek dednosti k nizki kratkovidnosti Se vedno ni v celoti pojasnjen.



Pomembno vlogo pri ugotavljanju genetskih vzrokov multifaktorskih stanj,
kot je kratkovidnost, imajo asociacijske Studije celotnega genoma (angl.
Genome-wide association studies, GWAS). Metaanaliza asociacijskih studij
celotnega genoma, objavljena leta 2020, je na vzorcih vec¢ kot pol milijona
posameznikov odkrila 449 (od tega 336 novih) lokusov, povezanih z motnjo
refrakcije (6). Geni v predelu teh lokusov, povezani z genetsko nagnjenostjo
za kratkovidnost, nosijo zapise za beljakovine, ki sodelujejo pri razvoju

in funkciji vseh anatomskih delov o¢esa. Med njimi so geni, povezani z
nastankom distrofij roZzenice (SLC4A11, TCF4, LCACT, DCN), nepravilnostmi
lece, vklju¢no z geni, predhodno povezanimi z avtosomno dominantno
dedno sivo mreno (PAX6, PITX3, MAF, CHMB4B, TDRD?7) in ektopijo lece
(FBN1), ter stevilni geni, povezani z dednimi boleznimi mreznice, vklju¢no
z geni, povezanimi z distrofijami ¢epnic in/ali pali¢nic, no¢no slepoto,
pigmentnim retinitisom in starostno degeneracijo makule. Sodelujejo pri
razli¢nih bioloskih poteh, povezanih s prenosom nevrotransmitorjev (GJD2
in GRIA4), prenosom ionov (KCNQ5), presnovo retinojske kisline (RDH5),
preoblikovanjem zunajcelicnega matriksa (LAMAZ2 in BMP2) in razvojem
ocesa (SIX6 in PRSS56). Pokazali so tudi povezavo med dovzetnostjo za
kratkovidnost in cirkadianim ritmom, pigmentacijo in signalizacijo Wnt (6).

Z genomskimi asociacijskimi Studijami je bilo ugotovljenih Zze vec kot

900 genetskih razlicic, povezanih z refraktivno napako, ki pojasnjujejo le
12,1 % fenotipske variabilnosti kratkovidnosti (6), pri ¢emer simulacijske
studije kazejo, da bi z raziskavami, ki bi zajele vec preiskovancey, to stevilo
lahko povecali na 30—35 % dednosti in se s tem pribliZali deleZzu dednosti,
opazenem v druZinskih Studijah (5). Podoben pristop je bil predhodno ze
uporabljen pri ugotavljanju dednosti telesne visine, kjer je ~50 neodvisnih
genetskih razli¢ic, prvotno opredeljenih za visino, predstavljalo ~5 %
njene fenotipske variance, ko je bilo v genomskih ocenah dednosti hkrati
modeliranih ~300.000 skupnih razlicic, pa je le-ta dosegla 45 % (7).

Poznavanje genetskih dejavnikov prispeva k poznavanju mehanizmov
nastanka kratkovidnosti, obetavne pa so tudi poligenske ocene tveganja za
napovedovanje, pri katerih otrocih se bo do odraslosti razvila kratkovidnost
ali visoka kratkovidnost. NajboljSi modeli trenutno pojasnjujejo 19 %
fenotipske variabilnosti refraktivne napake pri Evropejcih (priblizno



50 % dednosti), 2 % pri osebah afriskega porekla, 6 % pri osebah
vzhodnoazijskega in 8 % pri osebah juZznoazijskega porekla ter zaenkrat
Se ne dosegajo ravni, ki je za uporabo v klini¢ni praksi potrebna za
prepoznavanje otrok s tveganjem za visoko kratkovidnost v prihodnosti
(AURC > 0,8). Najblizje je trenutno model poligenske ocene tveganja za
napovedovanje visoke kratkovidnosti pri Evropejcih (AURC = 0,78) (8).

GENETSKO OZADIJE VISOKE KRATKOVIDNOSTI

Visoka kratkovidnost se lahko deduje multifaktorsko ali mendelsko. Med
visoko kratkovidnost, ki se deduje multifaktorsko (npr. visoka kratkovidnost
s poznim nastopom pri studentih), uvrscamo skrajne primere pogoste
kratkovidnosti, katerih nastanek je ponavadi povezan z visjim poligenskim
tveganjem znanih alelov za kratkovidnost (9). Visoka kratkovidnost, ki se
deduje mendelsko (npr. zgodnji nastop visoke kratkovidnosti), je praviloma
posledica mutacij v enem genu, ki imajo velik vpliv na razvoj kratkovidnosti,
neodvisno od obicajnih okoljskih dejavnikov tveganja za kratkovidnost.

V podatkovni zbirki OMIM je trenutno opredeljenih 27 lokusov za visoko
kratkovidnost (Tabela 1) (10), medtem ko je poznanih 13 kandidatnih
genov, katerih patogene razlicice so bile kot vzroc¢ne povezane z visoko
kratkovidnostjo (ARR3, BSG, CTSH, CCDC111, LEPREL1, LOXL3, LRPAP1,
NDUFAF7, PAHA2, SCO2, SLC39A5, UNC5D in ZNF644) (5).



Tabela 1: Seznam lokusov in genov, povezanih z visoko kratkovidnostjo

Lokus Lokacija Gen Dedovanje oMM
MYP1* Xq28 OPN1LW, OPNIMW XL 310460
MYP2 18p11.31 - AD 160700
MYP3 12g21-923 - AD 603221
MYP5 17921-922 - AD 608474
MYP6 22g13.33 sco2 AD 608908
MYP7 11p13 - multifaktorsko 609256
MYP8 3926 - multifaktorsko 609257
MYP9 4q12 - multifaktorsko 609258
MYP10 8p23 - multifaktorsko 609259
MYP11 4q22-q27 - AD 609994
MYP12 2g37.1 - AD 609995
MYP13 Xq23-g27.2 - XL 300613
MYP14 1936 - - 610320
MYP15 10g21.1 - AD 612717
MYP16 | 5p15.33-p15.2 - AD 612554
MYP17 7p15 - AD 608367
MYP18 | 14922.1-924.2 - AR 255500
MYP19 | 5p13.3-p15.1 - AD 613969
MYP20 13qg12.12 - AD 614166
MYP21 1p22.2 ZNF644 AD 614167
MYP22 4g35.1 CcDC111 AD 615420
MYP23 4p16.3 LRPAP1 AR 615431
MYP24 12q13.3 SLC39A5 AD 615946
MYP25 5q31.1 P4HA2 AD 617238
MYP26 Xq13.1 ARR3 XL 301010
MYP27 8g24.3 CPSF1 AD 618827
MYP28 2p13.1 LOXL3 AR 619781

Legenda: AD — avtosomno dominantno dedovanje, AR —avtosomno recesivno
dedovanje, XL — na kromosom X vezano dedovanje; *gena OPNI1LW in OPNIMW
sta povezana s kompleksno obliko visoke kratkovidnosti




Najpogostejsi nacin dedovanja visoke kratkovidnosti je avtosomno
dominanten, deduje pa se lahko tudi avtosomno recesivno (LOXL3 in P3H2)
ali na kromosom X vezano (ARR3). Vec¢inoma najdemo patogene razlicice

v teh genih le pri redkih posameznikih/druzinah s kratkovidnostjo (11).
Izjemo trenutno predstavlja kratkovidnost 26, ki je posledica patogenih
razli¢ic v genu ARR3 in je bila opisana Ze pri Stevilnih preiskovancih, tudi

pri preiskovancih v nasem okolju. Predstavljala naj bi 3=5 % vzrokov visoke
kratkovidnosti z zgodnjim nastopom (12-14).

Visoka kratkovidnost, ki je posledica patogenih razli¢ic v genu ARR3, se
deduje na kromosom X vezano s posebnim vzorcem dedovanja, pri cemer
se klini¢na slika praviloma izrazi le pri Zenskah (Slika 1).

Da-n.m-. Em.-" patsgany sashiive v geeu 4RED .m-hnum

Slika 1: Rodovnik druZine z visoko kratkovidnostjo, ki je posledica patogenih
razlicic v genu ARR3 in se deduje na kromosom X vezano, s klini¢no sliko le pri
Zenskah.

Pri deklicah se kaze s klini¢no sliko zgodnjega nastopa visoke kratkovidnosti

(od -6 D do —28,75 D; lahko Zze —18 D pri petih letih starosti) (13,15), moski

pa praviloma nimajo klini¢ne slike. Vendar penetranca pri Zenskah ni 100-%,
kar pomeni, da se klini¢na slika ne izrazi pri vseh Zenskah in ni ni¢elna pri



moskih, to pa pomeni, da bodo imeli tudi posamezni moski klini¢no sliko
(13).

Gen arrestin 3 (ARR3) se nahaja na Xg13.1 in kodira protein arrestin

3, ki se vecinoma izraza v ¢epnicah mreznice. Natan¢na vloga proteina
arrestin 3 ni znana, glede na rezultate raziskav na zivalskih modelih pa

se predvideva, da ima vlogo pri prilagajanju oCesa na svetlobo (16). Prav
tako ni poznan natancen molekularni mehanizem, ki bi pojasnil razliko v
klini¢ni sliki med moskimi in Zenskami. Glede na opisan mehanizem pri
sindromih s podobnim nacinom dedovanja (PCDH19-X-vezana kompleksna
nevrorazvojna motnja in EFNB1-kraniofrontonazalni sindrom) je vzrok lahko
celi¢na interferenca, ki vodi do celi¢ne disfunkcije. Celi¢na interferenca bi
lahko bila posledica presnovne interference med beljakovinskimi produkti
gena ARR3 divjega tipa in produkti mutiranega gena ARR3, ki so zaradi
inaktivacije kromosoma X pri zenskah aktivni v razli¢nih celicah. Pri moskih,
ki nosijo le en kromosom X, interferenca ne igra nobene vloge in naj zato ne
bi povzrocala motenj v delovanju beljakovine arrestin 3 (17).

GENETSKO OZADJE SINDROMSKE KRATKOVIDNOSTI

Terminologija sindromske kratkovidnosti ni enotna. Nekateri kratkovidnost
delijo na enostavno ali kompleksno (zapleteno), odvisno od tega, ali so
prisotne pridruZene nepravilnosti oesa, ter sindromsko ali nesindromsko,
odvisno od tega, ali so prisotni zunajocesni bolezenski znaki ali sistemska
bolezen (2). Drugi locijo med nesindromsko in sindromsko in v sklop
sindromske Stejejo tako kratkovidnost s pridruzenimi nepravilnostmi v
predelu ocesa (ocesni sindromi s pridruzeno kratkovidnostjo) kot tudi
kratkovidnost s pridruzenimi nepravilnostmi drugih organov (sistemski
sindromi s pridruzeno kratkovidnostjo) (18). Sindromska kratkovidnost je
obi¢ajno monogenska in se deduje mendelsko.

1. Kratkovidnost s pridruzenimi nepravilnostmi v predelu o¢esa
Znani monogenski genetski vzroki za sindromsko kratkovidnost s
pridruzenimi nepravilnostmi v predelu ocesa so navedeni v Tabeli 2 (18,19).



Tabela 2: Ocesni sindromi, povezani s pridruZeno kratkovidnostjo (povzeto po

(18,19))

Akromatopsija

CNGB3 (AR)

Disgeneza sprednjega segmenta

PITX3 (AD)

Biettijeva korneoretinalna distrofija

CYP4V2 (AD)

S-monokromatizem

OPN1LW; OPN1MW (XLR)

Sindrom krhke rozenice

ZNF469; PRDMS5 (AR)

Katarakta

BFSP2; CRYBA2; EPHA2 (AD)

Kolobomatozna makrofalmija z
mikrokorneo

CH

Distrofija ¢epnic

KCNV2 (AD)

Distrofija ¢epnic in pali¢nic

C8orf37 (AR); RAB28 (AR); RPGR
(XLR); CACNALF (XLR)

Prirojena mikrokorija

CH

Prirojena stacionarna nocna slepota

NYX (XLR); CACNALF (XLR);
GRMS6 (AR); SLC24A1 (AR); LRIT3
(AR); GNB3 (AR); GPR179 (AR)

Ektopija lece ADAMTSL4 (AR)
Visoka kratkovidnost s katarakto in P3H2 (AR)
vitreoretinalno degeneracijo

Keratokonus VSX1 (AD)
Leberjeva kongenitalna amavroza TULP1 (AR)

Mikrokorneja, miopi¢na horioretinalna
atrofija in telekantus

ADAMTS18 (AR)

Mikrosferofakija in/ali megalokornea LTBP2 (AR)

z ektopijo lece in/ali sekundarnim

glavkomom

Ocesni albinizem OCA2 (AR)
Primarni glavkom odprtega kota MYOC; OPTN (AD)
Distrofija ¢epnic KCNV2 (AR)

Distrofija mreznice

C210rf2 (AR); TUB (AR);

Pigmentni retinitis

RP1 (AD); RP2 (XLR); RPGR
(XLR); TTCS (AR)




Sveinssonova horioretinalna atrofija TEAD1 (AD)

Vitreoretinopatija ZNF408 (AD)
Wagnerjeva vitreoretinopatija VCAN (AD)
Weill-Marchesanijev sindrom ADAMTS10 (AR); FBN1 (AD);

LTBP2 (AR); ADAMTS17 (AR)

Visoka kratkovidnost je lahko prvi ali spremljajoci znak dedne bolezni
mreznice (20). Vzrok za to je lahko povecana aksialna dolzZina zrkla, ki je bila
ugotovljena pri preiskovancih s patogenimi razli¢cicami v genih, povezanih

z distrofijo mreznice (RPGR in RPE65) in S-monokromatizmom (OPNILW in
OPNIMW) (21). Med pogostejSe genetske vzroke, pri katerih se v otroskem
obdobju lahko kot prvi znak pokaze visoka kratkovidnost, sodita na
kromosom X vezan pigmentni retinitis (angl. X-linked retinitis pigmentosa,
XLRP) (RPGR in RP2) ter prirojena nocna slepota (NYX in CACNAIF), medtem
ko je S-monokromatizem redkejsi (OPNI1LW, OPNIMW) (12,14).

Mutacije v genu RPGR predstavljajo najpogostejsi vzrok (70-90 %)

za na kromosom X vezan pigmentni retinitis. Za moske s patogenimi
hemizigotnimi razli¢icami v genu RPGR je znacilna klini¢na slika noc¢ne
slepote, kratkovidnosti (pogosto Ze od otrostva), postopne izgube
perifernega vidnega polja in poznejse izgube centralnega vida ob hudi
disfunkciji pali¢nic in ¢epnic. Razvoj bolezni pri moskih bolnikih z XLRP je
eden najhitrejSih med vsemi s pigmentnim retinitisom in vodi v popolno
slepoto v tretjem do Cetrtem desetletju. Pri Zenskah s patogenimi
heterozigotnimi razli¢icami v genu RPGR je klini¢na slika zelo raznolika, od
asimptomatske do hude mrezni¢ne distrofije, pogosto pa je pridruzena
kratkovidnost, ki je lahko tudi visoka (22).

Tudi pri deckih s kongenitalno stacionarno nocno slepoto, ki je posledica
patogenih hemizigotnih razlicic v genu CACNAIF, je lahko prvi znak zgodnja
visoka kratkovidnost (12,14), tipicna klini¢na slika pa zajema teZave z
nocnim vidom, nistagmus, strabizem in slabo vidno ostrino (23).

Ocesni sindromi, povezani s pridruzeno kratkovidnostjo, so lahko povezani
tudi z malformacijo rozenice (genetski vzroki keratokonusa), lec¢e (Weill-



Marchesanijev sindrom, povezan z mutacijami v genih ADAMTS10 in FBN1)
ali pa kongenitalnim glavkomom, ki lahko povzroci buftalmos in progresivno
kratkovidnost ter je povezan z mutacijami v genih CYP1B1, LTBP2 in TEK
(24).

2. Sindromska kratkovidnost s pridruzenimi nepravilnostmi drugih
organov

Kratkovidnost se pojavlja pri vec kot 80 sindromih, ki prizadenejo Stevilne

organske sisteme (tabelaricni pregled sindromov je v (18,19)), med katerimi

so najpogostejse bolezni vezivnega tkiva (npr. Sticklerjev sindrom, Marfanov

sindrom, Knoblochov sindrom, Loeys-Dietzev sindrom, Bealsov sindrom,

Ehlers-Danlosov sindrom, Kniestov sindrom).

Sticklerjev sindrom (pojavnost 1 : 7500-1 : 9000) je genetsko heterogena
skupina bolezni, ki je posledica patogenih razli¢ic v genih COL2A1, COL9A1,
COL9A2, COL9A3, COL11A1 in COL11A2, ki nosijo zapis za kolagene tipa

I, IX'in XI, ki so glavne strukturne sestavine zunajceli¢cnega matriksa v
steklovini in hrustancu. Deduje se lahko avtosomno dominantno (COL2A1,
COL11A1, COL11A2) ali avtosomno recesivno (COL9A1, COL9A2, COL9A3).
Klini¢na slika je lahko zelo raznolika tudi med ¢lani ene druzine in lahko
vkljucuje kratkovidnost, katarakto in odstop mreZnice, izgubo sluha (tako
prevodno kot senzorinevralno), nerazvitost srednjega dela obraza in razcep
neba (izoliran ali kot del sekvence Pierre Robin) ter zgodnjo degenerativno
bolezen sklepov (25). Prvi znak Sticklerjevega sindroma je lahko visoka
prirojena kratkovidnost (12,24). Klini¢na slika Sticklerjevega sindroma je
lahko omejena le na ocCesni fenotip brez pridruzenih nepravilnosti (okularna
oblika Sticklerjevega sindroma pri mutacijah v genu COL2A1), pri nekaterih
oblikah Sticklerjevega sindroma pa ocesnega fenotipa ni (Sticklerjev sindrom
tipa 3, ki je posledica mutacij v genu COL11A2) (25).

Knoblochov sindrom (MIM #267750) je avtosomno recesivna bolezen, ki
tudi sodi v skupino kolagenopatij in je posledica patogenih razli¢ic v genu
COL18A1. Klasi¢ni opis Knoblochovega sindroma je vkljuceval zgodnjo
visoko kratkovidnost, vitreoretinalno degeneracijo z odstopom mreznice in
okcipitalno encefalokelo, v novejsih objavah pa so opisani tudi drugi ocesni
in sistemski fenotipi, medtem ko defekti okcipitalne kosti niso prisotni pri




vseh preiskovancih. Heterogenost klini¢ne slike predstavlja diagnosti¢ni izziv,
predvsem kadar ni pridruzenih defektov okcipitalne kosti, zato je za zgodnjo
postavitev pravilne diagnoze pomembno genetsko testiranje (26,27).

Kratkovidnost je tudi del klini¢ne slike Stevilnih sindromov, ki so povezani
z razvojnim zaostankom in zmanjsano intelektualno sposobnostjo (npr.
Anglemanov sindrom, Prader-Willijev sindrom, sindrom Cornelie de
Lange, Bardet-Biedlov sindrom, Pallister-Killianov sindrom, rasopatije, Pitt-
Hopkinsov sindrom), od katerih bi omenila le zadnjega, saj je bil veckrat
opisan pri nasih preiskovancih z zgodnjim nastopom visoke kratkovidnosti
(14).

Pitt-Hopkinsov sindrom se deduje avtosomno dominantno in je posledica
praviloma de novo nastale patogene heterozigotne razlicice v genu TCF4 ali
pa delecije v podro¢ju kromosoma 18q21.2, v katerem se gen nahaja. Za
klini¢no sliko je znacilen razvojni zaostanek in zmerna do huda intelektualna
manjzmoznost. Ekspresivni govor se pri vecini ne razvije. Pogosti so
pridruzeni znaki motnje avtisticnega spektra, stereotipni gibi rok, epilepsija
ter obdobja hiperventilacije in/ali zadrZevanja diha med budnostjo.
Pomemben klini¢ni znak je visoka kratkovidnost, ki se pokaze pred drugim
letom starosti (28).

Tudi presnovne motnje lahko povzrocijo visoko kratkovidnost. Te motnje so
redke, njihov klini¢ni pomen pa je v tem, da lahko dietni ukrepi izboljsajo
izide. Zgodnja diagnoza in aktivno zdravljenje pri homocistinuriji, ki v
klini¢ni sliki vklju¢uje tudi visoko kratkovidnost in ektopijo lece, lahko
mocno izboljSata kognitivne izide in zmanjsata tveganje Zivljenjsko nevarnih
trombemboli¢nih zapletov (29).

GENETSKA OBRAVNAVA IN GENETSKO TESTIRANIJE PRI VISOKI
KRATKOVIDNOSTI

Klini¢nih diagnosti¢nih smernic za obravnavo preiskovancev z visoko
kratkovidnostjo zaenkrat ni. Kadar glede na anamnezo in izvid klini¢nega
oftalmoloskega pregleda obstaja sum na monogensko ali sindromsko obliko
kratkovidnosti, je smiselna napotitev v genetsko ambulanto. Priporoca se



napotitev pri otrocih, starih manj kot 6 let, kadar njihova refraktivna napaka
presega njihovo starost, pri otrocih s progresivno kratkovidnostjo, odporno
na terapijo (aksialna dolZina nad 98. percentilo), in pri odraslih z refraktivno
napako <—10 D (12). Napotitev je smiselna tudi, kadar so kratkovidnosti
pridruzene nepravilnosti v predelu ocesa ali nepravilnosti drugih organov
(sindromska kratkovidnost) (24). Po podatkih Studije, ki je vkljucevala vec
kot 100 otrok z visoko kratkovidnostjo z zgodnjim nastopom (pred 10.
letom), je imela dobra polovica preiskovancev izolirano visoko kratkovidnost
(56 %), slaba petina (19 %) preiskovancev sindromsko kratkovidnost v sklopu
sistemskega sindroma in Cetrtina preiskovancev sindromsko kratkovidnost v
sklopu ocesnega sindroma (30).

Pri obravnavi v genetski ambulanti se pri preiskovancih z visoko
kratkovidnostjo pregleda druzinska anamneza treh generacij (informacije
o znani genetski bolezni v druzini, (visoki) kratkovidnosti, slepoti, odstopu
mreznice, izgubi sluha, razcepu ustnice in/ali neba, skeletnih nepravilnostih,
boleznih aorte), ki lahko omogoci dolocitev vzorca dedovanja in ob
fenotipski heterogenosti Stevilnih sindromov lahko zmanj$a nabor moznih
diferencialnih diagnoz (12). Sledi osebna anamneza, ki poleg teZav z vidom
(vidna ostrina, nocna slepota, barvna slepota) vkljucuje tudi informacije

o morebitnih pridruzenih zdravstvenih tezavah (razvojni zaostanek/
zmanjsana intelektualna sposobnost, izguba sluha, razcep ustnice in/ali
neba, skeletne nepravilnosti ali prekomerna gibljivost sklepov, razsiritev ali
disekcija aorte). Ob klinicnem pregledu je pozornost usmerjena predvsem
na znake, povezane s sindromsko obliko kratkovidnosti (displasti¢ni znaki,
znaki, povezani z boleznimi vezivnega tkiva — ocena prekomerne gibljivosti
po Beightonu, skeletne nepravilnosti, ocena kvalitete in elasti¢nosti koze,
nepravilnosti zobovja). Kadar je na podlagi anamnesti¢nih in klini¢nih
podatkov mogoce postaviti specificno genetsko diagnozo, sledi usmerjeno
genetsko testiranje. Pogosto natancénega vzroka ni mogoce opredeliti.
Takrat je ob sumu na mikrodelecijski ali mikroduplikacijski sindrom prva
preiskava molekularna kariotipizacija, pri vecini pa eksomsko sekvenciranje,
ki omogoca pregled kodirajoCega zapisa genov, povezanih z izolirano

ali sindromsko kratkovidnostjo. Izplen eksomskega sekvenciranja je pri
preiskovancih z izolirano ali sindromsko visoko kratkovidnostjo z zgodnjim
nastopom po rezultatih trenutnih raziskav ocenjen na 15-24 % (11,12,31).



Opredelitev genetske diagnoze visoke kratkovidnosti omogoca boljso
preventivno in terapevtsko obravnavo tako na podrocju bolezni oci kot tudi
ostalih organov v primeru sistemske prizadetosti ter boljSo opredelitev
prognoze. Omogoca tudi reproduktivno svetovanje posameznikom z visoko
kratkovidnostjo in parom, ki se jim je rodil otrok z visoko kratkovidnostjo.

ZAKLJUCEK

Ob epidemiji kratkovidnosti je pomembna opredelitev dejavnikov in
mehanizma nastanka kratkovidnosti, kar bi lahko pripomoglo k boljsi
preventivi in terapevtski obravnavi. Tehnoloski napredek genetskega
sekvenciranja je omogodil hitrejSo in cenovno dostopnej$o analizo
genetskih dejavnikov tveganja za kratkovidnost. Kljub odkritju Stevilnih
novih lokusov in kandidatih genov, povezanih s kratkovidnostjo, lahko
trenutno pojasnimo le majhen deleZ dednosti nizke kratkovidnosti. Rutinska
diagnosti¢na obravnava pri preiskovancih z nizko kratkovidnostjo, ki se
praviloma deduje multifaktorsko, trenutno ni indicirana, pri¢akuje pa

se, da bo kmalu dostopen diagnosti¢en test, ki bi omogocal na podlagi
poligenske ocene tveganja napovedovanje, pri katerih otrocih se bo do
odraslosti razvila kratkovidnost ali visoka kratkovidnost. Pri preiskovancih z
visoko kratkovidnostjo, $e posebno v primerih sindromske kratkovidnosti,
je smiselna napotitev v genetsko ambulanto z namenom morebitne
opredelitve genetskega vzroka, ki lahko omogoca boljSo terapevtsko
obravnavo in genetsko svetovanje.
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PREPRECEVANJE KRATKOVIDNOSTI PRI OTROCIH

Nevena Kase
Ocesna klinika, Univerzitetni klinicni center Ljubljana

1ZVLECEK

Vid pomembno vpliva na $olanje in uspesnost Solanja. Razsirjenost
(prevalenca) kratkovidnosti v svetu se povecuje, kar v veliki meri pripisujejo
dolgemu obdobju 3olanja, saj je med Solanjem otrok dlje ¢asa izpostavljen
povecanim blizinskim obremenitvam in ¢edalje manj ¢asa preZivi zunaj na
naravni dnevni svetlobi. Natan¢nih podatkov o delezu kratkovidnih otrok

v Sloveniji nimamo, saj na sistematskih pregledih beleZijo vse motnje

vidne ostrine skupaj, predpostavljamo pa, da je dele? slabovidnih otrok
primerljiv s svetovnim povprecjem. Na razvoj kratkovidnosti poleg genetskih
dejavnikov vpliva tudi razmerje med ¢asom, ki ga otrok porabi za blizinsko
delo, in asom, ki ga preZivi zunaj.

V prispevku predstavljamo pogled oftalmologa na kratkovidnost, njeno
odkrivanje, dejavnike nastanka in moZnosti preprecevanja ter nadzor
napredovanja.

Pravocasno, dosledno in enotno odkrivanje motenj vida na sistematskih
pregledih v pred$olskem in Solskem obdobju ter pravilno beleZenje in redna
obdelava pridobljenih podatkov so osnova za spremljanje kratkovidnosti in
pravocasno ukrepanje. Smiselna je uvedba vprasalnikov glede Zivljenjskih
navad, saj bi z njimi laZje razumeli vse vecjo razsirjenost kratkovidnosti pri
otrocih.

Kljuéne besede: 3olariji, sistematski pregled, presejanje, motnja vidne
ostrine, kratkovidnost
uvoD

Svetovna zdravstvena organizacija (SZO) opozarja, da je kratkovidnost
pomemben javnozdravstveni problem 21. stoletja, zlasti ¢e je ne odkrijemo



in ne zdravimo ustrezno in pravocasno. Kratkovidnost pomembno vpliva
na ucni uspeh in izobrazevalne dosezke, kar ima ekonomske vplive tako

za posameznika in njegovo druzino kot tudi za drzavo (1). Razsirjenost
(prevalenca) kratkovidnosti na globalni ravni se nenehno povecuje in naj bi
do leta 2020 dosegla kar 50 % (2).

Povecevanje razsirjenosti kratkovidnosti je najbolj izrazito v vzhodni Aziji.
Na Kitajskem je kratkovidnost 33,6-% med ucenci prvih razredov in 54-%
med ucenci sedmih razredov, medtem ko v drugih raziskavah ugotavljajo,
da je kratkovidnih 90 % kitajskih mladostnikov in odraslih (2). Po raziskavi
v Sanghaju je kratkovidnih kar 94,9 % dodiplomskih $tudentov in 96,9 %

podiplomskih Studentov, izmed njih jih je 19,5 % z visoko kratkovidnostjo

(3).

Tudi v Evropi se razsirjenost kratkovidnosti — ¢e primerjamo prebivalce,
rojene leta 1960, z rojenimi 70 let prej — nezadrzno povecuje. V
skandinavskih drzavah je v letu 2016 znasala 1,6 % (Cl 95 % = 1,0-2,5) pri
starosti 5 let, 6,7 % (Cl 95 % = 4,1-10,3) pri starosti 10 let in 16,7 % (CI 95
% = 10,6—24,5) pri 16 letih. Ocenjujejo, da med odraslimi Evropejci znasa
priblizno 30 % (4,5).

Ceprav je ukrep korekcije z ocali preprost in povsem varen, ugotavljajo,

da pri otrocih in mladostnikih ni optimalen (1). Vecji delezZ kratkovidnosti
vodi tudi v vedji delez visoke kratkovidnosti, ki jo spremljajo Stevilni zapleti.
Na pojav kratkovidnosti vplivajo tako genetski dejavniki kot tudi zunanji
dejavniki in Zivljenjski slog, tj. blizinsko gledanje, gibanje zunaj, ritem in
dolZina spanja (2,3). Kratkovidnost je nepovratno stanje, zato je pomembno
preprecevanje njenega napredovanja.

KRATKOVIDNOST

Kratkovidnost (miopija) je refraktivna napaka, ki se razvije v otrostvu in
mlajsi odraslosti. Zaradi podaljSanja zrkla ali povecane lomnosti opti¢cnega
aparata (roZenice in lece) je slika oddaljenega predmeta najbolj ostra
pred mreznico, kar povzroci neoster vid na daljavo. Kratkovidnost lahko
popravljamo z ocali s konkavnimi (minus oz. razprsilnimi) lecami, s



kontaktnimi lecami ali z refraktivnim kirurskim posegom. Je ena izmed
najpogostejsih ocesnih bolezni s pogostostjo 10—-30 % med odraslimi,
medtem ko v nekaterih azijskih drzavah dosega celo 80—90 % (6).
Epidemioloski podatki za celo Evropo so bili nazadnje zbrani leta 2005,

ko je skupina E3 (angl. European Eye Epidemiology) objavila podatek o
povecanju razsirjenosti (prevalence) kratkovidnosti s 17,8 % (pri prebivalcih
Evrope, rojenih med letoma 1910 in 1939) na 23,5 % (pri prebivalcih
Evrope, rojenih med letoma 1940 in 1979) (7). Pri kratkovidnosti gre za
podaljSanje zrkla (t. i. aksialna kratkovidnost) ali za povecano lomnost
opti¢nega aparata (t. i. refraktivna kratkovidnost), obstajajo pa tudi drugi
redkejsi vzroki (npr. keratokonus, nuklearna siva mrena itd.). SZO je kot
kratkovidno opredelila vsako oko s sfernim ekvivalentom (SE) —0.5 dioptrije
(D) ali vec, visoko kratkovidnost pa vsako kratkovidnost s SE > 5,0 D.
Posebej je opredeljena tudi oblika patoloske kratkovidnosti, ki je praviloma
zelo visoka kratkovidnost z bistveno vecjim delezem ocesnih zapletov
(krvavitev v rumeno pego, degeneracija rumene pege, horioretinalna
atrofija, regmatogeni odstop mreznice, glavkom itd.). S povecanjem Stevila
kratkovidnih otrok se povecuje tudi delez otrok s patolosko kratkovidnostjo.
Epidemioloski podatki za nekatere azijske drzave kazejo, da se je delez
visoke kratkovidnosti, ki je bil pred 10-15 leti < 10 %, v zadnjih letih povzpel
na 10—-20 % (8). Podatki tudi potrjujejo, da se pojavnost (incidenca) zgodnje
kratkovidnosti poveluje, kar vodi v vse daljSe obdobje napredovanja
kratkovidnosti do sredine 20. leta starosti, ko se napredovanje praviloma
ustavi. Zgodnja kratkovidnost je opredeljena z za¢etkom pred dopolnjenim
11. letom starosti in jo imenujemo tudi kratkovidnost Solarjev (9,10).

DEJAVNIKI, KI VPLIVAJO NA KRATKOVIDNOST

Dejavniki, ki vodijo v razvoj kratkovidnosti, so genetski in okoljski. Pri vecini
otrok je, kot kaze, najpomembnejsi vzrok kratkovidnosti sodoben nacin
Zivljenja, ki vkljucuje dolgo obdobje Solanja in drugih blizinskih dejavnosti,
predvsem uporabe zaslonov, ter bistveno premalo ¢asa, ki ga otroci
prezivijo na naravni svetlobi ob odsotnosti blizinske aktivnosti. S porastom
kratkovidnosti nekateri viri povezujejo tudi koli¢ino telesne dejavnosti, saj
se telesno pogosto udejstvujemo zunaj, na naravni svetlobi, ugotavljajo

pa tudi pomembno povezavo s stopnjo urbanizacije, nizko porodno tezo



in trajanjem dojenja. V zadnjih letih vse omenjeno vodi v pandemijo
kratkovidnosti, ki je Stevilne zdravstvene sisteme po svetu spodbudila, da
veliko energije in denarja usmerjajo v preprecevanje kratkovidnosti med
mlajSimi otroki in v dejavnosti, povezane z upocasnjevanjem napredovanja
oz. nadzorom kratkovidnosti pri starejsih otrocih.

Kratkovidnost se pogosto pojavi v otrostvu, pojavnost (incidenca) pa je
najviSja med 8. in 10. letom starosti (11). Obstaja velika razlika v razsirjenosti
kratkovidnosti pri otrocih glede na etni¢no poreklo. Napredovanje
kratkovidnosti so analizirali v razli¢nih raziskavah (11), v katerih soglasno
ugotavljajo, da je nizZja starost, ko se pojavi kratkovidnost, ali daljSe trajanje
napredovanja kratkovidnosti pomemben napovednik visoke kratkovidnosti.

Blizinsko delo. Sinonim za bliZzinsko delo je danes vsakrdno delo na blizu
(uporaba zaslonov na blizu, branje knjig itd.). Da bi podatke raziskav

laZje preverijali, so uvedli parameter dioptrija — ura (D — h), ki uposteva
kratkovidnost (v D), delovno razdaljo in ¢as gledanja na doloceno delovno
razdaljo (12). V metaanalizi Stevilnih raziskav ugotavljajo, da se ob
povecanju D —h za 1 uro na teden kratkovidnost poveca za 2 % (12).

Cas, prezivet zunaj. S presecnimi in longitudinalnimi epidemiologkimi
raziskavami so v zadnjem desetletju ugotovili, da je Cas, ki ga otrok prezivi
zunaj, tj. na dnevni svetlobi, pomemben zascitni dejavnik za preprecevanje
kratkovidnosti (13,14,15).

Genetski dejavniki. Ker se kratkovidnost pogosto pojavlja v druZinah, so
Stevilni otroci kratkovidnih starsev kratkovidni. Pricetek raziskav genetskih
dejavnikov kratkovidnosti sega 7e 60 let v preteklost (16). V novejsih
raziskavah so doslej potrdili vsaj 20 razli¢nih genov, ki so povezani z
nastankom kratkovidnosti (17).

Starost. Najpomembnejsi napovednik kratkovidnosti je niZja hiperopi¢na
tveganja za napredovanje kratkovidnosti je kratkovidna refrakcija vsaj
—1,25 dioptrije v mladosti, zlasti pri miopicnem premiku med 6. in 7. letom
starosti. Ne samo da je koncna kratkovidnost v tej skupini visja, ampak



je hitrejsa tudi stopnja rasti aksialne dolZine zrkla. V skupini COMET (The
Correction of Myopia Evaluation Trial) so ugotovili, da je bila povprec¢na
starost umirjanja porasta kratkovidnosti 15,6 leta, povprecna stopnja
kratkovidnosti ob umiritvi pa -4,87 dioptrije (19).

Povezava genetskih in okoljskih dejavnikov. Kako okoljski dejavniki v
kombinaciji z genetsko nagnjenostjo vplivajo na razvoj kratkovidnosti pri
otrocih in mladih odraslih, mora znanost Se raziskati. Raziskave se trenutno
osredotocajo predvsem na okoljski dejavnik »Cas blizinskega dela, ki je lazje
merljiv kot »¢as, prezivet ob aktivnostih na dnevni svetlobi«. Podobno kot
vpeljava parametra D — h so za lazjo primerjavo med razli¢nimi raziskavami
uvedli parameter GxE (angl. Gene- Environment interactions) (20).

ODKRIVANJE KRATKOVIDNOSTI

Visja pojavnost (incidenca) kratkovidnosti med Solarji vodi v viSjo pojavnost
patoloske kratkovidnosti v zgodnji odraslosti in jo lahko spremlja vec
moznih zapletov, kot so raztrganine in odstopi mreznice, degeneracija
rumene pege ter glavkom in siva mrena, vsa ta obolenja o¢esa pa lahko
vodijo v slepoto. Zato sta pravocasno odkrivanje kratkovidnosti in njeno
zdravljenje pomemben del razvitega in dostopnega zdravstvenega sistema
vsake drzave. Pregledi vida predsolskih otrok in Solarjev naj bi torej
obsegali ugotavljanje nekorigirane vidne ostrine z vsakim ofesom posebe;j
(monokularno). Za to vrsto presejanja uporabljamo Snellenove optotipe (za
predsolske otroke ustrezne optotipe s slicicami, t. i. simbole LEA), primerno
osvetlitev in preiskovalca, ki razume pomen testiranja in ga pravilno

izvede. Pomembno je tudi prekrivanje vsakega oCesa posebej, najbolje s
posebnim ocesnim oblizem, saj samo na ta nacin z zanesljivostjo preverimo
monokularno vidno ostrino. Po svetu za presejanje vidne funkcije ponekod
uporabljajo tudi posebne naprave, s katerimi priblizno ocenimo refraktivno
napako ocesa. Za Solarje velja, da je normalna vidna ostrina monokularno
1,0 po Snellenu. Ce je otrok na presejalnem testiranju ne doseze, ga
pediater ali Solski zdravnik napoti na pregled k oftalmologu, ki izmeri
refrakcijo in oceni najboljso korigirano vidno ostrino. Raziskave so pokazale,
da so drzave, ki so omenjenemu testiranju vidne ostrine dodale avtomatsko



refraktometrijo (brez cikloplegije), izboljsale obcutljivost presejanja (s 63 %
na 84 %) (21).

PREPRECEVANJE RAZVOJA KRATKOVIDNOSTI

Kot glavni zascitni dejavnik pred razvojem kratkovidnosti pri otrocih so se
izkazale dejavnosti na prostem (20). Eden prvih preventivnih programov, t.
i. program ROC, je potekal v mestu Kaoshiung na Tajvanu. Bistvo programa
je bilo, da so ucéenci vse Solske odmore preziveli na prostem, kar je
pomenilo 80 minut na dan. Po enem letu so ugotovili, da je bila pojavnost
kratkovidnosti med Solarji, vklju€¢enimi v program ROC, za 53 % niZja kot
med Solariji, ki so ostajali med odmori v razredu (22). V longitudinalni
raziskavi GOAL so uvedli 40 minut gibanja zunaj vsak dan po kon¢anem
pouku. Med ucenci, vklju¢enimi v raziskavo, se je v treh letih pojavnost
kratkovidnosti zmanjsala za 23 % (23). Z opisanimi projekti so v nekaterih
drzavah Ze sprozili spremembe v Solski politiki in dosegli, da so v Solski
urnik uvedli 2—3 ure gibanja na naravni svetlobi. Svetovno zdruzenje za
pediatricno oftalmologijo (angl. World Society of Paediatric Ophthalmology
and Strabismus, WSPQOS) je z namenom preprecevanja nastanka
kratkovidnosti izdalo priporocila o vsaj dvournem gibanju na prostem na
dan za vse predsolske otroke in Solarje do 15. leta starosti (wspos.org).

V zadnjih letih je veliko raziskav usmerjenih v spremljanje napredovanja
kratkovidnosti pri otrocih. Napredovanje kratkovidnosti lahko nadzorujemo
z zdravili in z za to namenjenimi ocali ali kontaktnimi le¢ami.

Lece na ocalih. Pred leti je prevladovalo mnenje, da hipokorekcija

na ocalih upocasnjuje napredovanje kratkovidnosti, a so v kasnejsih
raziskavah ugotovili nasprotni ucinek, da prenizka korekcija na ocalih

lahko pospesi napredovanje kratkovidnosti za 30 % (24,25). V novejsih
raziskavah ugotavljajo, da pri upocasnjevanju napredovanja kratkovidnosti
lahko izkoris¢amo t. i. defokus, ki ga lahko doseZzemo z bifokalnimi stekli s
prelomom prek cele sirine stekla (t. i. Franklinovimi stekli), s progresivnimi
stekli ali stekli z vgrajenim defokusom v razlicne segmente ali periferni

del stekla. Nasteta opti¢na pomagala upocasnjujejo rast zrkla in s tem
napredovanje kratkovidnosti, kar so dokazali tudi na Zivalskih modelih (26).



Kontaktne lece. Kontaktne le€e uporabljamo za korekcijo kratkovidnost;,
nekateri tipi kontaktnih le¢ pa napredovanje kratkovidnosti celo
upocasnjujejo. Mednje uvrs¢amo mehke multifokalne kontaktne lece, ki
tako kot stekla na ocalih izkoriS¢ajo defokus, in t. i. kontaktne le¢e Ortho-K,
sicer trde, za kisik prepustne kontaktne lece, ki jih otrok nosi ponodi in
vplivajo na strmino ukrivijenosti roZenice ter s preoblikovanjem roZenice
upocasnjujejo napredovanje kratkovidnosti (28). Vse vec je tudi dokazov,
da uporaba kontaktnih le¢ na upocasnjevanje napredovanja kratkovidnosti
vpliva bolj ugodno kot uporaba ocal (29), a sta potrebni skrb in previdnost,
saj lahko ob neustrezni rabi in slabem vodenju pride do zapletov, kot je
keratitis, ki lahko povzrocijo nepovratno zamotnitev rozenice in s tem tudi
zmanjsanje vidne ostrine.

Spremljanje napredovanja kratkovidnosti z zdravili. Kapljice, ki jih ze ve¢
let rutinsko uporabljamo za nadzor napredovanja kratkovidnosti, vsebujejo
bodisi nespecifi¢ni antimuskarinski antagonist atropin bodisi antagonist
receptorjev M1 pirenzepin (30,31). Natancnega mehanizma delovanja
atropina na kratkovidnost niso ugotovili, a so o njegovih ucinkih porocali v
razli¢nih prispevkih in klini¢nih raziskavah (32).

V Sloveniji trenutno uporabljamo vecinoma 0,01-% atropin, na voljo sta
tudi koncentraciji 0,025 % in 0,05 %. Atropinske kapljice otrok vec let

vsak vecer kapa v obe ocesi. V metaanalizi Stevilnih raziskav so pokazali,

da redna uporaba 0,5-1,0 % atropina vsak veCer upoCasni napredovanje
kratkovidnosti za 0,7 D na leto, uporaba Se bolj razredéenega atropina
(0,01-0,1 %) pa za 0,5 D na leto, pri cemer so nezeleni ucinki v obliki
bles¢anja in slabSega blizinskega vida bolj redki pri bolj razred¢eni raztopini
atropina (33). Za predpis atropina se odloci oftalmolog, ki spremlja
kratkovidnega otroka, in ko kratkovidnost napreduje za vsaj 0,5 D na leto.
Uporaba atropinskih kapljic je praviloma smiselna vec let oz. do zakljucene
pubertete oz. dokler belezimo evidentno kontinuirano povecevanje
kratkovidnosti. Stevilni menijo, da je zdravljenje smiselno zaceti ¢im prej, ko
ugotovimo pomembno letno povecanje kratkovidnosti in ko je izhodis¢na
kratkovidnost vsaj >—1,25 dioptrije sfernega ekvivalenta. Pomembno je, da
otrok kapljice redno prejema zaradi »bumerang« ucinka, kar pomeni, da se
ob nenadni prekinitvi zdravljenja kratkovidnost lahko celo poveca.



RAZPRAVLJANIJE

Preprecevanje zgodnjega nastanka kratkovidnosti bi morala biti prva
stopnja spremljanja kratkovidnosti, saj se z vsakim letom, ki mine do
nastanka kratkovidnosti v otrostvu, bistveno zmanjsa tveganje visoke in s
tem patoloske kratkovidnosti v odraslosti (34). Ucinkovita preventiva, ki
bi vkljucevala podaljsevanje ¢asa zunaj in skrajsevanje ¢asa za zasloni (kar
predstavlja velik deleZ blizinskega dela Solarjev tudi v Sloveniji), zahteva
usklajeno delovanje zdravstvene in Solske politike. Naloga izvajalcev v
zdravstvu (pediatrov, Solskih zdravnikov in oftalmologov) je ozaveséanje
otrok pred skodljivimi vplivi dolgotrajne rabe zaslonov ter pravocasno
odkrivanje, zdravljenje in spremljanje kratkovidnosti v otrostvu, da bi
¢imbolj zmanjsali delez visoke in patoloske kratkovidnosti v odraslosti, saj
lahko vodi v slepoto.

Blizinsko delo je dolgo veljalo za enega najpomembnejsih dejavnikov
tveganja pri nastanku kratkovidnosti, ¢eprav mehanizem Se danes ni potrjen
in pojasnjen. V zadnjih 20 letih so v Stevilnih epidemioloskih raziskavah
dokazali, da imajo otroci, ki prezivijo ve¢ ¢asa zunaj, manj moznosti, da
postanejo kratkovidni (35).

V raziskavi, objavljeni leta 2020 na Kitajskem, so med ve¢mesecno
karanteno zaradi epidemije covida-19 ugotovili hitrejSe napredovanje
kratkovidnosti. Manj Skodljiva je bila uporaba televizije ali projektorja kot
telefona ali tablice (36). Tudi pri nas so bile Sole zaradi epidemije dolgo
zaprte, zato je pouk potekal na daljavo preko elektronskih medijev. Maja
leta 2021 so izSle slovenske Smernice za uporabo zaslonov pri otrocih in
mladostnikih, v katerih je posebno poglavje namenjeno prav Solanju na
daljavo (37).

ZAKLJUCEK

Pregled vida je pomemben sestavni del sistematskega pregleda Solarjev.
Pri nas preventivne preglede izvaja skupina ljudi, ki jo sestavljata pediater
oz. Solski zdravnik in medicinska sestra. Tako zaposleni v zdravstvu kot
tudi zaposleni v Solstvu ugotavljamo, da Solarji vse ve¢ ¢asa prezivijo pred
zasloni. S skupnimi mo¢émi bi ob podpori krovnih ustanov lahko bolje



ozavescali Solarje in njihove starSe o pomenu varne uporabe zaslonov po
nacelu Ze objavljenih slovenskih smernic in o pomenu telesne dejavnosti na
prostem. Otrokom bi morali ponuditi pogoje, da bi ¢im vec¢ dejavnosti lahko
izvajali zunaj.

LITERATURA

10.

11.

12.

13.

Be he@Ithy, be mobile: a toolkit on how to implement Myopia Ed. Geneva: World Health
Organization and International Telecommunication Union, 2022. Licence: CC BY-NC-SA
3.01GO.

Harrington SC et al. Br J Ophthalmol. 2019;103:1803-1809.

Huang L, Kawasaki H, Liu Y, Wang Z. The prevalence of myopia and the factors associated
with it among university students in Nanjing A cross-sectional study. Medicine, 2019;
98:10(e14777).

Demir P, Baskaran K, Theagarayan B, Gierow P, Sankaridurg P, Macedo AF Refractive
error, axial length, environmental and hereditary factors associated with myopia in
Swedish children. Clinical and Experimental Optometry, 2021; 104, 595-601.

Rudnicka AR, Kapetanakis VV, Wathern AK, et al. Global variations and time trends in the
prevalence of childhood myopia, a systematic review and quantitative meta-analysis:
implications for aetiology and early prevention. Br J Ophthalmol. 2016;100:882—-890.
Modjtahedi, B. S., Ferris, F. L., Hunter, D. G. & Fong, D. S. Public health burden and
potential interventions for myopia. Ophthalmology 125, 628-630 (2018,).

Bar Dayan, Y. et al. The changing prevalence of myopia in young adults: a 13-year series
of population-based prevalence surveys. Invest. Ophthalmol. Vis. Sci. 46, 2760-2765
(2005).

Lee, Y. Y, Lo, C. T, Sheu, S. J. & Lin, J. L. What factors are associated with myopia in young
adults? A survey study in Taiwan military conscripts. Invest. Ophthalmol. Vis. Sci. 54,
1026-1033 (2013).

Myrowitz, E. H. Juvenile myopia progression, risk factors and interventions. Saudi J.
Ophthalmol. 26, 293-297 (2012).

Lai, Y-H., Hsu, H.-T., Wang, H.-Z., Chang, S.-..& Wu, W.-C. The visual status of children
ages 3 to 6 years in the vision screening program in Taiwan. J. AAPOS 13, 58-62 (2009).
Tricard D, Marillet S, Ingrand P, et al Progression of myopia in children and teenagers: a
nationwide longitudinal study, British Journal of Ophthalmology 2022;106:1104—-1109.
Huang, H.-M., Chang, D. S.-T. & Wu, P-C. The association between near work activities
and myopia in children-a systematic review and meta-analysis. PLoS ONE 10, e0140419
(2015).

Rose, K. A. et al. Outdoor activity reduces the prevalence of myopia in children.
Ophthalmology 115, 1279-1285 (2008).



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Guggenheim, J. A. et al. Time outdoors and physical activity as predictors of incident
myopia in childhood: a prospective cohort study. Invest. Ophthalmol. Vis. Sci. 53, 2856—
2865 (2012).

Jones-Jordan, L. A. et al. Time outdoors, visual activity, and myopia progression in
juvenile-onset myopes. Invest. Ophthalmol. Vis. Sci. 53, 7169-7175 (2012).

Sorsby, A. & Fraser, G. R. Statistical note on the components of ocular refraction in twins.
J. Med. Genet. 1, 47-49 (1964).

Baird, P. N., Schache, M. & Dirani, M. The genes in myopia (GEM) study in understanding
the aetiology of refractive errors. Prog. Retin. Eye Res. 29, 520-542 (2010).

French AN, Morgan IG, Mitchell P, Rose KA. Risk factors for incident myopia in Australian
schoolchildren: the Sydney adolescent vascular and eye study. Ophthalmology. 2013
Oct; 120(10):2100-8.

Group COMET. Myopia stabilization and associated factors among participants in the
Correction of Myopia Evaluation Trial (COMET) Invest Ophthalmol Vis Sci. 2013 Dec 3;
54(13):7871-84.

Cheng, C. Y. et al. Nine loci for ocular axial length identified through genome-wide
association studies, including shared loci with refractive error. Am. J. Hum. Genet. 93,
264-277 (2013).

Ma, Y. et al. Myopia screening: combining visual acuity and noncycloplegic autorefraction.
Optom. Vis. Sci. 90, 1479—1485 (2013).

Rose, K. A. et al. Outdoor activity reduces the prevalence of myopia in children.
Ophthalmology 115, 1279-1285 (2008).

Wu, P.C., Tsai, C.L., Wu, H. L., Yang, Y. H. & Kuo, H. K. Outdoor activity during class recess
reduces myopia onset and progression in school children. Ophthalmology 120, 1080—
1085 (2013).

He, M. et al. Effect of time spent outdoors at school on the development of myopia
among children in China: a randomized clinical trial. JAMA 314, 1142-1148 (2015).
Chung, K., Mohidin, N. & O’Leary, D. J. Undercorrection of myopia enhances rather than
inhibits myopia progression. Vis. Res. 42, 2555-2559 (2002).

Koomson, N. Y. et al. Relationship between reduced accommodative lag and myopia
progression. Optom. Vis. Sci. 93, 683-691 (2016).

Troilo, D. et al. IMI - report on experimental models of emmetropization and myopia.
Invest. Ophthalmol. Vis. Sci. 60, M31-M88 (2019).

Anstice, N. S. & Phillips, J. R. Effect of dual-focus soft contact lens wear on axial myopia
progression in children. Ophthalmology 118, 1152-1161 (2011).

Walline, J. J., Jones, L. A. & Sinnott, L. T. Corneal reshaping and myopia progression. Br. J.
Ophthalmol. 93, 11811185 (2009).

Kanda, H. et al. Effect of spectacle lenses designed to reduce relative peripheral hyperopia
on myopia progression in Japanese children: a 2-year multicenter randomized controlled
trial. Jpn. J. Ophthalmol. 62, 537-543 (2018).

Ganesan, P. & Wildsoet, C. F. Pharmaceutical intervention for myopia control. Expert.
Rev. Ophthalmol. 5, 759-787 (2010).

Chua WH, Balakrishnan V, Chan YH, Tong L, Ling Y, Quah BL, Tan D. Atropine for the
treatment of childhood myopia. Ophthalmology. 2006 Dec; 113(12):2285-91.



33.

34.

35.

36.

37.

Pineles, S. L. et al. Atropine for the prevention of myopia progression in children: a report
by the American Academy of Ophthalmology. Ophthalmology 124, 1857-1866 (2017).
Huang, J. et al. Efficacy comparison of 16 interventions for myopia control in children: a
network meta-analysis. Ophthalmology 123, 697-708 (2016).

Leone JF, Mitchell B Morgan IG, Kifley A, Rose KA. Use of visual acuity to screen for
significant refractive errors in adolescents: is it reliable? Archives of Ophthalmology
2010;128:894-9.

Langeslag-Smith MA, Vandal AC, Briane V, et al. Preschool children’s vision screening in
New Zealand: a retrospective evaluation of referral accuracy. BMJ Open. 2015; 27,;5(11):
e009207.

Kurent A, Kosec D. Review of vision screening referrals in children. Zdrav Vestn.
2022;91(1-2):14-21. Dostopno na: https://vestnik.szd.si/index.php/ZdravVest/article/
view/3156.



FARMAKOLOSKA TERAPIJA KRATKOVIDNOSTI

Silvija Delfin
Ocesna Klinika, Univerzitetni Klini¢ni Center Ljubljana

1ZVLECEK

Kratkovidnost predstavlja pomemben zdravstveni in socioekonomski

izziv. Med najbolj raziskanimi zdravljenji za preprecevanje kratkovidnosti
je dnevna topi¢na terapija z atropinom. V prispevku je opisanih nekaj
pomembnejsih raziskav, ki so vplivale na sedanjo doktrino zdravljenja z
atropinom. Opisane so tudi pomembnejse raziskave, ki so bile objavljene v
zadnjem letu, s poudarkom na evropskih raziskavah.

Kljuéne besede: atropin, kratkovidnost, ortokeratologija, lece s periferno
zameglitvijo

uvobD

Kratkovidnost (miopija) pomembno vpliva na zdravje oc¢esa (1). Predvideva
se, da naj bi bilo do leta 2050 kratkovidne 50 % svetovne populacije

(2). Obstajajo razli¢ne vrste zdravljenja za omejevanje napredovanja
kratkovidnosti. Najbolj raziskano farmakolo$ko zdravljenje za omejevanje
napredovanja kratkovidnosti je zdravljenje z antimuskarinikom atropin
sulfatom (atropin) (1). V preteklosti so bili opravljeni tudi poskusi zdravljenja
z antimuskarinikom pirenzepinom (selektivni M1 receptor), ki so pokazali
dobre rezultate, vendar so potrebne dodatne raziskave (3).

ATROPIN — MEHANIZEM DELOVANJA
Nacin delovanja atropina na omejevanje napredovanja kratkovidnosti ni

Se v celoti jasen. Prvotno je bila postavljena hipoteza, da naj bi atropin
onemogocal akomodacijo in tako vplival na rast zrkla oziroma kratkovidnosti



(4-7), a so raziskave pokazale, da atropin upocasnjuje napredovanje
kratkovidnosti tudi pri Zivalih, pri katerih akomodacija ni mozna (4-5).

Novejse raziskave se osredotocajo na neakomodativne mehanizme
delovanja atropina (8). Stevilni biologki mehanizmi naj bi bili vpleteni v
rast zrkla oziroma kratkovidnosti. Med njimi so disfunkcija mrezni¢nih
signalnih poti, vloga mrezni¢nega pigmentnega epitelija v regulaciji signalov
za rast zrkla med mreznico, Zilnico in belocnico, vpliv na preoblikovanje
izvencelicnega matriksa s progresivnim tanjsanjem belocnice. Atropin kot
muskarinski antagonist naj bi na navedene bioloske mehanizme deloval
predvsem z vplivom na muskarinske receptorje mreznice in Zilnice. Z
delovanjem na muskarinske receptorje pigmentnega mreznic¢nega epitelija
(RPE) naj bi povzrodil inhibicijo dolocenih vitalnih funkcij mreznice in
izloanje celicnega dopamina, kar naj bi omejilo rast zrkla (8).

Raziskuje se tudi neposreden nemuskarinski u¢inek atropina na fibroblaste
belocnice, saj naj bi stimuliral nastajanje kolagena in fibonektina v
beloc¢nicnih fibroblastih in inhibiral produkcijo le-teh v fibroblastih Zilnice

(9).

POMEMBNEJSE RAZISKAVE O UCINKU ATROPINA NA NAPREDOVANIJE
KRATKOVIDNOSTI

ATOM, 2006 (Atropine in the Treatment of Myopia Study) (10)
Raziskava ATOM iz leta 2006 je randomizirana, dvojno slepa in s placebom
nadzorovana raziskava, pri kateri se je ocenjeval u¢inek dnevnega
topikalnega zdravljenja z 1% atropinom dnevne topikalne terapije 1 %
atropina na nadzor napredovanja kratkovidnosti pri otrocih. V raziskavo

je bilo vklju¢enih 400 azijskih otrok v starosti med 6 in 12 let in s sfernim
ekvivalentom kratkovidnosti med —1,0 in —6,0 dioptrij (D). Raziskovanci

so prejeli 1 % zdravila Atropin ali Isoptotears, ki so ga kapali enkrat zveler
v eno oko. Celotno raziskavo je zakljucilo 346 preiskovancev. Ocenjeni

sta bili refraktivna napaka (sferni ekvivalent, merjen v cikloplegiji z
avtorefraktometrom) in aksialna dolzina (merjena z ultrazvokom). Po 2
letih je bila povprecna aksialna podaljsava zrkla v placebo skupini +0,38
mm +/— 0,38 mm, porast kratkovidnosti pa +1,20 D +/—0,69 D (V skupini, ki
je prejemala 1-% atropin, je je podaljsava zrkla znasala 0,02 mm +/— 0,35



mm, porast kratkovidnosti pa —0,25 D +/— 0,92 D. Razlika v napredovanju
kratkovidnosti med skupinama je merila —0,92 D (95-% interval zanesljivosti,
0d-1,10 do-0,77 D; P < 0,001) in 0,40 mm aksialne dolZine (95-% interval
zanesljivosti, 0,35-0,45 mm; P< 0,001). Pri udeleZencih so bili prisotni
stranski ucinki zaradi cikloplegije in midriaze.

Zaklju€ek: Zdravljenje z 1-% atropinom pomembno vpliva na omejitev rasti
kratkovidnosti.

ATOM 2, 2012 (Atropine in the Treatment of Myopia Study 2) (11)
Raziskava ATOM 2 iz leta 2012 je randomizirana, dvojno slepa raziskava,

pri kateri so se ocenili ucinkovitost pri preprecevanju napredovanja
kratkovidnosti in stranski ucinki zdravljenja z nizjimi koncentracijami
atropina (0,5 %, 0,1 % in 0,01 %). V raziskavi je sodelovalo 400 otrok v
starosti med 6 in 12 let in z dioptrijo, ki je merila vsaj—2,00 D in do —1,50
cilindricne dioptrije (Dcyl). Preiskovanci so bili enkrat dnevno nakljucno
binokularno topikalno zdravljeni z atropinom po protokolu2:2:1v
koncentracijah 0,5 %, 0,1 % in 0,01 %. Merjene so bile: refraktivna napaka

v cikloplegiji, aksialna dolzina, amplitude akomodacije, diameter zenice in
vidna ostrina ob pricetku raziskave po 2 tednih, nato vsake 4 mesece do
pretecenih 2 let po pricetku raziskave.

Po 2 letih je bil porast kratkovidnosti v skupini, ki je prejemala 0,5-% atropin,
—0,30 D +/- 0,60 D; v skupini, ki je prejemala 0,1-% atropina, —0,38 D +/—
0,60 D in v skupini, ki je prejemala 0,01-% atropina, —0,49 D +/— 0,63 D (P

= 0,02 med skupino 0,1 % in 0,5 %). Povprecna aksialna dolZina zrkla se je
podalj$ala za 0,27 mm +/— 0,25 mm v skupini, ki je prejemala 0,5-% atropin,
0,28 mm +/— 0,28 mm v skupini, ki je prejemala 0,1-% atropin, 0,41 mm +/—
0,32 mm v skupini, ki je prejemala 0,01-% atropin (P < 0,01 med skupino
0,01 % in 0,1 % in med skupino 0,01 % in 0,5 %). Zdravljenje z 0,01-%
atropinom ni povzrocilo pomembnejsega ucinka na akomodacijo, midriazo
ali vidno ostrino. Najpogostejsi stranski ucinki zdravljenja z 0,1-% in 0,5-%
atropinom (alergijski konjunktivitis in dermatitis) prav tako niso bili prisotni
med preiskovanci, ki so prejemali 0,01-% atropin.

Zakljucek: Razlika med skupinami v napredovanju kratkovidnosti (0,19 D) in
v podaljsanju aksialne dolZine (0,14 mm) je zanemarljiva; terapijo z 0,01-%
atropinom spremlja najmanj stranskih ucinkov in je podobno ucinkovita v



preprecevanju napredovanja kratkovidnosti v primerjavi z drugima dvema
skupinama.

ATOM 3, 2025 (Atropine in the Treatment of Myopia Study 3) (12)

V teku je raziskava ucinka atropina v koncentraciji 0,01 % pri visoko rizi¢nih
otrocih (otroci z druzinsko anamnezo kratkovidnosti, otroci s predmiopijo ali
zacetno kratkovidnostjo).

LAMP, 2018- 1. faza (Low-Concentration Atropine for Myopia
Progression) (13)

Raziskava LAMP je randomizirana, dvojno slepa in s placebom nadzorovana
raziskava, pri kateri se je ocenil u¢inek dnevnega topikalnega atropinskega
zdravljenja v niZjih koncentracijah za nadzor napredovanja kratkovidnosti
pri otrocih v ¢asu 1 leta. Ocenjeval se je ucinek 0,05-%, 0,01-% in 0,025-%
atropina v primerjavi s placebom.

Vkljuéenih je bilo 438 otrok v starosti 4—12 let z refraktivno napako vsaj
—1,00 D in astigmatizmmom —2,50 Dcyl ali manj, naklju¢no razvrs¢enih v
razmerjul:1:1:1vskupine, ki so binokularno prejemale atropin v
koncentraciji 0,05 %, 0,025 % in 0,01 % ali placebo enkrat dnevno v trajanju
1 leta.

Merjeni so bili: refraktivna napaka v cikloplegiji, aksialna dolzina, amplituda
akomodacije, diameter zenice, optimalno korigirana vidna ostrina ob
pri¢etku raziskave, po 2 tednih, po 4 mesecih, po 8 mesecih in po 12
mesecih.

Po 12 mesecih je bil porast v refraktivni napaki (merjen sferni ekvivalent)

v skupini, ki je prejemala 0,05-% atropin, —0,27 D +/— 0,61 D; v skupini, ki
je prejemala 0,025-% atropin, 0,46 D +/— 0,45 D; v skupini, ki je prejemala
0,01-% atropin, 0,59 D +/— 61 Dsph in v skupini, ki je prejemala placebo,
-0,81 D +/-0,53 D (P <0,001). Porast v aksialni dolZini je meril v skupini,

ki je prejemala 0,05-% atropin, 0,20 mm +/— 0,25 mm; v skupini, ki je
prejemala 0,025-% atropin, 0,29 mm +/— 0,20 mm; v skupini, ki je prejemala
0,01-% atropin, 0,36 mm +/— 0,29 mm in v skupini, ki je prejemala placebo,
-0,41 mm +/—0,22 mm (P < 0,001).

Amplituda akomodacije je bila okrnjena za 1,98 D +/— 2,82 D v skupini, ki
je prejemala 0,05-% atropin; za 1,61 D +/— 2,61 D v skupini, ki je prejemala
0,025-% atropin; za 0,26 D+/-3,04 D v skupini, ki je prejemala 0,01-%



atropin; in 0,32 D+/— 2,91 D v skupini, ki je prejemala placebo (P < 0,001).
Po 12 mesecih je bil porast v diametru zenic v skupini, ki je prejemala
0,05-% atropin, 1,03 mm +/— 1,02 mm v fotopi¢nih pogojih in 0,58 mm +/—
0,63 mm v mezopicnih pogojih; v skupini, ki je prejemala 0,025-% atropin,
0,76 mm +/— 0,90 mm v fotopi¢nih pogojih in 0,43 mm +/— 0,61 mm v
mezopi¢nih pogojih; v skupini, ki je prejemala 0,01-% atropin, 0,49 mm +/—
0,80 mm v fotopi¢nih pogojih in 0,23 mm +/-0,46 mm v mezopic¢nih pogojih
ter v skupini, ki je prejemala placebo, 0,13 mm +/— 1,07 mm v fotopic¢nih
pogojih in 0,02 mm +/— 0,55 mm v placebo skupini (P < 0,001). Glede na
vprasalnik zdravljenje ni vplivalo na vidno ostrino in kakovost zZivljenja,
odvisno od vidne ostrine.

Zaklju€ek: Zdravljenje z 0,05-%, 0,025-% in 0,01-% atropinom pripomore pri
omejevanju napredovanja kratkovidnosti. Boljsi uc¢inek je bil povezan z visjo
koncentracijo.

LAMP, 2020 - 2. faza, (Low-Concentration Atropine for Myopia
Progression) (14)

2. faza raziskave LAMP je randomizirana, dvojno slepa in s placebom
nadzorovana raziskava, pri kateri se je ocenil u¢inek dnevnega topikalnega
zdravljenja z atropinom v nizjih koncentracijah za nadzor napredovanja
kratkovidnosti pri otrocih v ¢asu 2 let. Ocenjeval se je ucinek 0,05-%, 0,01-%
in 0,025-% koncentracije.

383 otrok (438) v starosti 4—12 let, ki je sodelovalo v 1. fazi, je nadaljevalo
zdravljenje po istih navodilih dodatnih 12 mesecev. Skupini, ki je prejemala
placebo, je bilo v 2. fazi dodeljeno zdravljenje z 0,05-% atropinom.
Merjeni so bili: refraktivna napaka v cikloplegiji, aksialna dolzina, amplituda
akomodacije, diameter zenice, optimalno korigirana vidna ostrina vsake 4
mesece.

Po 24 mesecih je bil porast v refraktivni napaki (merjen sferni ekvivalent)
v skupini, ki je prejemala 0,05-% atropin, 0,55 D+/— 0,86 D; v skupini, ki je
prejemala 0,025-% atropin, 0,85D +/— 0,73 D in v skupini, ki je prejemala
0,01-% atropin, 1,12D +/-0,85 D (P < 0.001). Pomembno izboljsanje je bilo
izmerjeno med raziskovanci, ki so v prvem letu prejemali placebo in jim

je bilo v drugem letu dodeljeno zdravljenje z 0,05-% atropinom (porast

v sfernem ekvivalentu je v drugem letu meril 0,18 D v primerjavi z 0,82

D v prvem letu); aksialna dolZina je porasla za 0,15 mm v drugem letu v



primerjavi z 0,43 mm v prvem letu. Ostale meritve so bile v drugem letu
podobne kot v prvem.

Zaklju€ek: 0,05-% atropin se je izkazal za dvakrat bolj u¢inkovitega v
omejevanju rasti kratkovidnosti v primerjavi z 0,01-% atropinom.

LAMP, 2021- 3. faza (Low-Concentration Atropine for Myopia
Progression) (15)

Opravljena je bila randomizirana, dvojno slepa Studija. Namen 3. faze je

bil oceniti u€inek nadaljevanja zdravljenja z 0,05-%, 0,025-% in 0,01-%
atropinom v Casu 3 let, primerjati u¢inek nadaljevanja/prekinitve zdravljenja
ter oceniti povratni fenomen.

V raziskavi je sodelovalo 326 otrok, ki so Zze sodelovali v 1. in 2. fazi.
Raziskovanci so bili enakomerno razdeljeni v skupino, ki je nadaljevala
zdravljenje, in skupino, ki je zdravljenje prekinila. Vsake 4 mesece sta bili
ocenjeni refraktivna napaka (sferni ekvivalent, merjen v cikloplegiji) in
aksialna dolzina. Porast refraktivne napake je bil izrazitejsi v skupini, ki je
zdravljenje prekinila, v primerjavi s skupino, ki je zdravljenje nadaljevala, ne
glede na koncentracijo prvotnega zdravljenja z atropinom.

Tudi v 3. letu raziskave se je ucinek zdravljenja z atropinom izkazal

kot ucinkovit pri preprecevanju rasti kratkovidnosti, najucinkovitejsa
koncentracija je bil 0,05-% atropin. Povratni fenomen je bil manj izrazit v
skupini, ki je prejemala atropin v nizjih koncentracijah, in pri raziskovancih,
ki so zdravljenje prekinili pri visji starosti.

RAZISKAVE V EVROPI

Primerjalna raziskava preprecevanja rasti kratkovidnosti s 0,01% in 0,1%
atropinom in zdravljenjem s placebom na Danskem. (16).

V tej randomizirani, dvojno slepi, multicentri¢na in s placebom nadzorovana
raziskavi, ki je Se vedno v teku, se ocenjuje razlika v ucinkovitosti
preprecevanja napredovanja kratkovidnosti med dvema rezimoma
topikalnega zdravljenja z atropinom in placebom.

V raziskavo je bilo vkljuéenih 97 kratkovidnih otrok, starih med 6 in 7 let,

ki so bili enakomerno uvrsceni bodisi v skupino, ki je 6 mesecev prejemala
0,1-% atropin kot udarno dozo, tej pa je sledilo 6-mesecno zdravljenje z
0,01-% atropinom kot vzdrZevalno dozo, bodisi v skupino, ki je 12 mesecev



prejemala 0,01-% atropin, bodisi v zadnjo skupino, ki je prejemala placebo
12 mesecev. Predvideno je sledenje dodatnih 12 mesecev. Zaenkrat so
objavljeni rezultati po 12-mesecnem poteku raziskave.

Ocenjevala sta se aksialna dolzZina zrkla (IOL master) in sferni ekvivalent
(merjen z avtorefraktometrom v cikloplegiji).

Po 12 mesecih je povprec¢na podaljSava zrkla merila 0,10 mm manj v
skupini, ki je 6 mesecev prejemala 0,1-% atropin in 6 mesecev vzdrievalno
0,01-% atropin, v primerjavi s skupino, ki je prejemala placebo. Povprecna
podaljsava zrkla je v istem ¢asovnem intervalu merila 0,07 mm manj

v skupini, ki je 12 mesecev prejemala 0,01-% atropin, v primerjavi s
placebom.

Po 12 mesecih je bil povprecen porast miopi¢nega sfernega ekvivalenta za
0,24 D manj v skupini, ki je 6 mesecev prejemala 0,1-% atropin in 6 mesecev
vzdrzevalno 0,01-% atropin, ter za 0,19 D manj v skupini, ki je 12 mesecev
prejemala 0,01-% atropin v primerjavi s placebom.
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Graf 1 (16) Ocenjena povprecna sprememba aksialne dolZine po obisku,
razdeljena po intervencijskih skupinah. Vrstice napak oznacujejo 95 % CL
povprecnih sprememb. Legenda: udarni odmerek 0,1 % — skupina, ki je
6 mesecev prejemala 0,1-% atropin kot udarni odmerek, cemur je sledilo
18-mesecno zdravljenje z 0,01-% atropinom; 0,01 % — skupina, ki je prejemala
0,01 % 24 mesecev; mm — milimetri; mo — mesec; placebo — skupina, ki je 24
mesecev prejemala placebo.
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Graf 2 (16): Ocenjena povprecna sprememba v sfernem ekvivalentu po obisku,
razdeljena po intervencijskih skupinah. Vrstice napak oznacujejo 95 % CL
povprecnih sprememb. Okrajsave: rdeca linija-udarni odmerek 0,1 % — skupina,
ki je 6 mesecev prejemala 0,1-% atropin kot udarni odmerek, cemur je sledilo
18-mesecno zdravljenje z 0,01-% atropinom; oranzna linija-0,01 % — skupina,
ki je prejemala 0,01 % 24 mesecev;; modra linija placebo — skupina, ki je 24
mesecev prejemala placebo. mm — milimetri; mo — mesec

Po 12 mesecih poteka raziskave je ocenjeno, da je topikalno zdravljenje

z atropinom v nizkih koncentracijah lahko ucinkovito pri preprecevanju
napredovanja kratkovidnosti v kavkazijski/evropski populaciji, tako kot je
bilo v azijski populaciji. Manj ucinkovito in spremljano z manj stranskih
ucinkov je bilo 12-mesec¢no zdravljenje z 0,01-% atropinom v primerjavi s
6-meselnim zdravljenjem z 0,1-% atropinom, pri katerem se je po prehodu
na 6-mesecno zdravljenje pojavil zgodnji povratni fenomen.

MOSAIC raziskava- Sept 2023 (17)
Pri tej randomizirani, dvojno slepi, multicentri¢ni in s placebom nadzorovani
raziskavi se ocenjujejo ucinkovitost, varnost in nacin delovanja 0,01-



% atropina pri preprecevanju napredovanja kratkovidnosti v evropski,
pretezno beli/kavkazijski populaciji.

V raziskavi je sodelovalo 250 kratkovidnih otrok v starosti 6-16 let. Med
temi jih je bilo 167 razporejenih v skupino, ki je prejemala 0,01-% atropin,
83 pa jih je prejemalo placebo v trajanju 24 mesecev. Med otroci jih je bilo
207 bele /populacije in 43 ostale populacije.

Merjen je bil sferni ekvivalent refraktivne napake, ki je po 24 mesecih
zdravljenja z 0,01-% atropinom meril 0,10 D razlike v primerjavi s skupino, ki
je prejemala placebo. Merjena je bila tudi razlika v aksialni dolzini, ki je po
24 mesecih merila 0,08 mm manj v skupini, ki je prejemala 0,01-% atropin,
v primerjavi s skupino, ki je prejemala placebo. Visja stopnja napredka je
bila belezena v skupini bele/kavkazijske populacije.
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Graf 3 (17) Sprememba v sfernem ekvivalentu in aksialni dolZini zrkla v skupini,

ki je prejemala zdravljenje z 0,01% atropinom, v primerjavi s kontrolno skupino
glede na etni¢no pripadnost (17).

Analiza 3 letnega zdravljenja z atropinom za preprecevanje napredovanja
kratkovidnosti v evropski populaciji. September 2020 (18)

Namen prospektivne kliniéne raziskave je bil oceniti u¢inkovitost zdravljenja
7 0,5-% atropinom pri preprecevanju rasti kratkovidnosti v trajanju 3 let.
Vklju€enih je bilo 124 otrok z naras¢ajoco kratkovidnostjo med > 1,0 D/

leto in £ 2,50 D/leto v starosti 5-16 let. Merjena sta bila aksialna dolZina

in sferni ekvivalent dioptrije. Po prvem letu zdravljenja se je to po potrebi
prilagodilo (v primeru rasti nizje od 0,1 mm/leto ali visje od 0,3 mm/leto).
89 otrok je prejemalo atropin ves ¢as trajanja raziskave, pri teh je povprecen



porast sfernega ekvivalenta meril =0,25 D/leto, povprecen porast aksialne
dolzine pa je meril 0.11 mm. 32 raziskovancem je po 1 letu terapije, zaradi
slabSega odziva na 0,5% atropin, terapija bila spremenjena z 1% atropinom.
Pri 26 raziskovancih je bil prisoten mocan odziv in se je terapija postopoma
znizala. Povrnitveni fenomen rasti aksialne dolzine ni bil prisoten.

Med raziskovanci, ki raziskave niso zakljucili, jih je 9 imelo alergijsko reakcijo,
17 pa druge stranske ucinke.

Zakljucek: Zacetno zdravljenje z 0,5-% atropinom je ucinkovito pri
preprecevanju napredovanja kratkovidnosti.

Raziskava CHAMP (Efficacy and Safety of 0.01% and 0.02% Atropine for
the Treatment of Pediatric Myopia Progression Over 3 Years 2017-2022
(19)

Pri tej randomizirani, dvojno slepi, multicentri¢ni in s placebom nadzorovani
raziskavi 3. faze se ocenjujejo ucinkovitost, varnost in nacin delovanja
zdravljenja z 0,01-% atropinom in 0,02-% atropinom.

V raziskavo je bilo vkljuéenih 576 otrok iz 26 ameriskih in 5 evropskih
centrov. Raziskovanci so bili kratkovidni z refraktivno napako (sferni
ekvivalent) med —0,50 D in —6,0 D in astigmatizmom do —1,50 Dcyl. Atropin
so prejemali 1-krat zveler 36 mesecev.

Cilj je bil dolociti odstotek preiskovancey, pri katerih je kratkovidnost
napredovala za manj kot —0,50D (merjeno kot sprememba v sfernem
ekvivalentu) po 36 mesecih prejemanja atropina.

Po 36 mesecih je bil odstotek preiskovancev, pri katerih ni prislo do porasta
kratkovidnosti za ve€ kot —0,50 D, visji pri prejemnikih 0,01-% atropina v
primerjavi s placebom. Pri prejemnikih 0,01-% atropina je bil po 36 mesecih
porast v sfernem ekvivalentu niZji (least square mean — LSM razlika, 0,24 D;
Cl, 0,11 D-0,37 D; P < 0,001), prav tako je bil niZji porast aksialne dolZine
(LSM razlika —0,13 mm; 95-% Cl, od —0,19 mm do —0,07 mm; P<0,001) v
primerjavi s skupino, ki je prejemala placebo.

Po 36 mesecih odstotek preiskovancey, pri katerih ni prislo do porasta
kratkovidnosti za vec kot —0,50 D, pri prejemnikih 0,02-% atropina ni bil vi§ji
v primerjavi s placebom. Prav tako se pri prejemnikih 0,02-% atropina ni
beleZila manjsa rast sfernega ekvivalenta (LSM razlika 0,10 Dsph; 95 % Ci,
od —0,02 Dsph do 0,22 Dsph; P = 0,10), beleZila pa se je manjsa rast aksialne



dolZine v primerjavi s placebom (LSM razlika —0,08 mm; 95 % Cl, od —0,13
mm do —-0,02 mm; P = 0,005).

Zakljucek: 0,01-% atropin se je v primerjavi z 0,02-% atropinom in placebom
izkazal za najbolj u€inkovitega.

ZDA - PEDIG SKUPINA

PEDIG skupina je objavila rezultate raziskave, ki je primerjala ucinek
zdravljenja z 0,01% atropinom v primerjavi z zdravljenjem s placebom pri
preprecevanju rasti kratkovidnosti (20).

Ta randomizirana, s placebom nadzorovana, dvojno slepa raziskava je
potekala med junijem 2018 in septembrom 2022, rezultati so bili objavljenji
avgusta 2023

V raziskavi je sodelovalo 187 otrok v starosti 5-12 let s kratkovidnostjo
(sferni ekvivalent) med —1,0 D in —6,0 D. 118 raziskovancev je prejemalo
0,01-% atropin, 57 placebo. Rezultati so bili merjeni po 24 mesecih
prejemanja atropina in 30. mesecu po pricetku raziskave (6 mesecev po
prenehanju jemanja atropina).

Po 24 mesecih je bil v skupini, ki je prejemala 0,01-% atropin, povpredni
porast dioptrije (sferni ekvivalent) —0,82 D (od —0,92 do —0,68, 95 % Cl)

od zacetnega, v skupini, ki je prejemala placebo, pa je porast sfernega
ekvivalenta znasal —0,80 D (od —0,98 do —0,62 D, 95 % Cl) od zacetnega
(razlika —0,02 D, 95 % Cl, od —0,19 D do +15 D;).

Po 30 mesecih (6 mesecev po prenehanju prejemanja atropina) je bil
izmerjen porast sfernega ekvivalenta v primerjavi z zacetnimi —0,04 D (95
% Cl, od —0,25 do +0,17 D). Povprecna (95 % Cl) razlika v aksialni dolZini

od zacetne do tiste po 24 mesecih je bila 0,44 mm (0,39 mm — 0,50 mm) v
skupini, ki je prejemala 0,01-% atropin, v skupini, ki je prejemala placebo,
pa je znasala 0,45 mm (0,37 mm — 0,52 mm) (prilagojena razlika 0,002 mm;
95 % Cl, od —0,106 mm do 0,102 mm). Povprecna podaljsava zrkla med
pricetkom raziskave in zaklju¢enimi 30 meseci je bila +0,009 mm (95 % Cl,
0d -0,115 mm do 0,134 mm).

Zaklju€ek: Enkratna dnevna aplikacija z 0,01-% atropinom ni u€inkovita pri
omejitvi napredovanja kratkovidnosti.



PRIMERJALNI REZULTATI MED VRSTAMI ZDRAVLIJENJA

Primerjalna raziskava med zdravljenjem s 0,02% kapljicami atropin,
le¢ami s periferno razostritvijo in ortokeratologijo v omejevanju
napredovanja kratkovidnosti. (21).

Opravljena je bila analiza predhodno narejene prospektivne opazovalne
raziskave in retrospektivne analize podatkov zdravljenja kratkovidnosti pri
387 otrocih v starosti 6-14 let s kratkovidnostjo med —1,0 D in —6,0 D, ki
so prejeli 0,02-% atropin, lece s periferno zameglitvijo (angl. peripheral
myopic defocus design spectacle lenses, PMDSL) ali so bili zdravljeni z
ortokeratologijo (OK). Merjena je bila razlika v aksialni dolZini po 1 letu
zdravljenja.

Povprecni porast aksialne dolZine v skupini, ki je prejemala 0,02-% atropin,
je bil 0,30 mm +/— 0,21 mm; v skupini, ki je nosila PMDSL, je bil 0,23 mm
+/— 0,16 mm in 0,17 mm +/— 0,19 mm v skupini, ki je bila zdravljena z
ortokeratologijo.

Zakljuek: Med tremi opisanimi metodami je najvecji u€inek na
preprecevanje rasti aksialne dolZine prisoten pri raziskovancih, ki so bili
zdravljeni z ortokeratologijo, sledila je skupina, ki je nosila PMDSL, najvecja
rast aksialne dolZine pa je bila zaznana med otroki, ki so prejemali 0,02-%
atropin.

KOMBINIRANO ZDRAVLIJENJE

Prospektivna raziskava opravljena z namenom ocene ucinka zdravljenja

2 0,01-% atropinom ter ucinka kombiniranega zdravljenja z 0,01-%
atropinom in nosenjem kontaktnih lec s periferno zameglitvijo (angl.
peripheral defocus contact lens, PDCL). (22) Raziskava je bila obljavljena
decembra 2023.

V raziskavo je bilo vkljuéenih 127 kratkovidnih otrok v starosti med 8 in 15
let. Raziskovanci so bili razdeljeni v skupino, ki je prejemala 0,01-% atropin
in nosila navadna monofokalna ocala (n = 36); v skupino, ki je ob prejemanju
0,01-% atropina nosila kontaktne lece s periferno zameglitvijo (n = 30); in v
skupino, ki je ob prejemanju 0,01-% atropina nosila bifokalne kontaktne lece
(n =25). Kontrolna skupina je nosila navadna monofokalna ocala.

V raziskavi se je meril sferni ekvivalent (merjen v cikloplegiji) prvi¢ ob



pri¢etku raziskave, nato vsakih 6 mesecev med procesom zdravljenja,

po treh letih zdravljenja in na koncu eno leto po prenehanju prejemanja
atropina.

Zaklju€ek: Zdravljenje z 0,01-% atropinom je ucinkovito pri omejevanju
napredovanja kratkovidnosti zlasti po drugem in tretjem letu terapije,
kombinirano zdravljenje z 0,01-% atropinom in noSenjem bifokalnih ocal
ali le¢ s periferno zameglitvijo (PDCL) pa se v primerjavi z monoterapijo ni
pokazalo za bolj ucinkovito.

Primerjalna raziskava zdravljenja z atropinom, ortokeratologijo in
hkratnim zdravljenjem obeh terapij. Nov 2023 (23)

Opravljena je bila 2-letna randomizirana, s placebom nadzorovana
raziskava, ki je primerjala ucinek zdravljenja z atropinom, ortokeratologijo
ter hkratnega zdravljenja z atropinom in ortokeratologijo za nadzor
napredovanja kratkovidnosti. V raziskavi je sodelovalo 164 otrok v starosti
8—12 let, pri katerih je bil izmerjen sferni ekvivalent refraktivne napake od
—1,0 D do —6,0 D. Raziskovanci so bili razdeljeni v skupino, ki je prejemala
placebo (kontrolna skupina); skupino, ki je prejemala 0,01-% atropin;
skupino, ki je bila zdravljena z ortokeratologijo; in skupino, ki je bila delezna
tako zdravljenja z 0,01-% atropinom kot tudi ortokeratologijo. Aksialna
dolzZina je bila merjena 6, 12, 18 in 24 mesecev po pricetku zdravljenja.
Zakljucek: Analiza meritev je po 2 letih pokazala statistitno pomembno
manjso podaljsavo zrkla pri otrocih, ki so prejemali kombinirano zdravljenje
5 0,01% atropinom in ortokeratologijo v primerjavi s skupino, ki je prejemala
le 0,1-% atropin.

Hkratno zdravljenje z leCami z razostrivijo in vklju¢enimi ve¢ segmentov
(DIMS) in atropinom pri preprecevanju rasti kratkovidnosti. Dec 2022 (24)
Opravljena je bila retrospektivna analiza, da bi se ocenilo ucinek zdravljenja
z leGami z razostritvijo in vklju¢enimi ve¢ segmentov (defocus-incorporated
multiple segments DIMS) in hkratnega topi¢nega zdravljenja z 0,01-

% atropinom pri zaviranju napredovanja kratkovidnosti v primerjavi z
monoterapijo nosenja le¢ DIMS.

Analizirana je bila dokumentacija 107 otrok v starosti 7-12 let s sfernim
ekvivalentom med —1,0 D in =5,00 D ter astigmatizmom, ki ni presegal 1,50



Dcyl, aksialno dolZzino med 23 mm in 26 mm ter vidno ostrino enako 0,00
logMAR ali boljSo.

Preiskovanci so bili razdeljeni v skupino s kombiniranim zdravljenjem — DIMS
lece in 0,01-% atropin; skupino, ki je nosila le DIMS lece; in skupino, ki je
nosila le korekcijska ocala (kontrolna skupina).

Po 12 mesecih zdravljenja sta bila ocenjena porast kratkovidnosti (sferni
ekvivalent) in porast v aksialni dolZini.

Po 12 mesecih je porast aksialne dolzine meril 0,28 mm +/— 0,24 mm

v skupini z dvojnim zdravljenjem; 0,41 mm +/— 0,22 mm v skupini, ki je
nosila DIMS lece; in 0,52 mm +/— 0,22 mm v skupini, ki je nosila korekcijska
ocala (kontrolna skupina). Statisti¢ne analize so pokazale porast v sfernem
ekvivalentu refraktivne napake za 0,49 D+/— 0,66 D v skupini z dvojnim
zdravljenjem; 0,79 D+/—0,47D v skupini, ki je nosila DIMS lece; in 1,04D
+/—0,64 D v skupini, ki je nosila korekcijska ocala (kontrolna skupina).
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Graf 4: Spremembe v aksialni dolZini (AL) in sfernem ekvivalentu refraktivne
napake (SER) pri zdravljenju s korekcijskimi ocali (SV), lecami DIMS (DIMS) in pri
hkratnemu zdravljenju z leCami DIMS in atropinom (DIMS+ATP).



Spremembe v aksialni dolzini in sfernem ekvivalentu refraktivne napake

po enem letu kombiniranega zdravljenja (noSenje DIMS le€ in hkratno
prejemanje 0,01-% atropina) v primerjavi s skupino, ki je nosila le DIMS lece
in s skupino, ki je nosila korekcijska ocala (kontrolna skupina). Uporabljen je
bil ANOVA test.

Zaklju¢ek: Kombinirano zdravljenje z DIMS le¢ami in 0,01-% atropinom je
bilo bolj u¢inkovito pri preprecevanju rasti kratkovidnosti v primerjavi z
monoterapijo nosenja DIMS lec ali kontrolno skupino.

Primerjalna raziskava zdravljenja z leCami z razostrivijo in vklju¢enimi
vec segmentov (DIMS), atropinom in kombiniranem zdravljenju pri
preprecevaniju rasti kratkovidnosti na evropski populaciji otrok (25)
Februar 2023

Opravljena je bila prospektivna opazovalna raziskava 146 otrok med 6. in
18. letom starosti z napredujoco kratkovidnostjo, s sfernim ekvivalentom
med —0,50 Dsph in —4,0 D, astigmatizmom, ki ni bil visji od 2,50 Dcyl, in
anizometropijo, nizjo od 1,25 D.

Preiskovanci so bili razdeljeni v skupino, ki je nosila defocus-incorporated
multiple segments (DIMS) lece in hkrati prejemala 0,01-% atropin (31
otrok); skupino, ki je prejemala le 0,01-% atropin (53 otrok); skupino, ki
je nosila le defocus-incorporated multiple segments (DIMS) lece (30); in
skupino, ki je nosila korekcijska ocala (kontrolna skupina).

Merjena sta bila porast v aksialni dolzini in porast v sfernem ekvivalentu
refraktivne napake.

Zaklju€ek: Pri vseh treh terapevtskih skupinah se je pokazal statisticno
pomemben nizji porast aksialne dolZine (p < 0,005) in sfernega ekvivalenta
refraktivne napake (p < 0,016) v primerjavi s kontrolno skupino. Po 12
mesecih se je statistitno pomembna razlika pokazala v porastu sfernega
ekvivalenta refraktivne napake v skupini, ki je bila delezna kombiniranega
zdravljenja z DIMS lec¢ami in 0,01-% atropinom, v primerjavi s skupinama,
ki sta prejemali monoterapijo z 0,01-% atropinom ali nosili DIMS lece (p <
0,001).



ZAKLJUCEK

Glede na rezultate Stevilnih raziskav je topi¢no zdravljenje z atropinom
zanesljivo pri omejevanju rasti kratkovidnosti. Za ucinkovitejse se je izkazalo
zdravljenje z visjimi koncentracijami atropina (1 % in 0,5 %), vendar ga
spremljajo tudi bolj izraziti stranski ucinki. Najpogostejsi stranski ucinki

so bili fotofobija in rdecina obraza, iz tega izhajajo tudi pomisleki glede
moznih dolgorocnih sistemskih stranskih uc¢inkov. Pri zdravljenju z visjimi
koncentracijami atropina je bolj izrazit tudi povratni fenomen.

Med kombiniranimi zdravljenji, ki vkljucujejo atropin, se je za
najucinkovitejSo kombinacijo izkazalo zdravljenje s kombinacijo atropina in
ortokeratologija.

Opravljena je bila anketa pogostosti in nacinov uporabe zdravijenja s
atropinom med slovenskimi ofalmologi, ki bo predstavijena na sre¢anju
JeSetov dan.
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OPTICNI PRIPOMOCKI ZA UPOCASNJEVANJE
NAPREDOVANJA KRATKOVIDNOSTI — NOVOSTI

Spela Markelj
Ocesna klinika, Univerzitetni klinicni center Ljubljana

1ZVLECEK

V svetu prevalenca kratkovidnosti raste, s tem pa tudi prevalenca visoke
kratkovidnosti, ki pomeni povecano tveganje za nastanek vid ogroZajocih
bolezni. V prispevku bodo predstavljeni opti¢ni pripomocki, ki upocasnjujejo
napredovanje kratkovidnosti.

Kljuéne besede: kratkovidnost, opti¢ni pripomocki za upocasnjevanje
kratkovidnosti

uvobD

V svetu se prevalenca kratkovidnosti povecuje in projekcije kaZejo, da bo
do leta 2050 50 % svetovne populacije kratkovidne (1). Poleg genetskih
faktorjev na nastanek in napredovanje kratkovidnosti vplivajo tudi okoljski
dejavniki, najizraziteje Cas, prezivet zunaj, in stopnja izobrazbe oziroma
blizinsko delo (2).

Kratkovidnost, predvsem visoka kratkovidnost, poveluje tveganje za

razvoj oCesnih bolezni, ki lahko trajno okvarijo vid (3), zato je vedno vec
zanimanja, kako preprediti nastanek oziroma kako upocasniti napredovanje
kratkovidnosti. Poleg vedenjskih ukrepov (zmanj$anje blizinskega dela, vec
Casa, prezivetega zunaj) in farmakoloske terapije (zdravljenje z atropinskimi
kapljicami) se za preprecevanje napredovanja kratkovidnosti uporabljajo
tudi opti¢ni pripomocki. V tem prispevku se bomo osredotocili na slednje.



TEORETICNE OSNOVE

Nastanek in napredovanje kratkovidnosti so najprej pripisovali dolgotrajni
in povecani akomodaciji (4), ki ji je sledila teorija akomodativnega zaostanka
(angl. accomodative lag). Ta predvideva, da je slabSa akomodacija na blizu
vzrok za napredovanje kratkovidnosti, saj naj bi se pri slabi akomodaciji
slika v fovei zbrala za mreZnico, to pa naj bi bil signal za rast zrkla (5). Ta
teorija je vodila do predpisovanja bifokalnih in progresivnih ocal, vendar se
je izkazalo, da pri preprecevanju napredovanja kratkovidnosti niso ali pa so
zelo malo ucinkovita (6). Da bi zmanjsali akomodacijo in s tem upocasnili
napredovanje kratkovidnosti, se je nekaj ¢asa svetovala hipokorekcija, a

so Stevilne Studije pokazale, da ta ne zavira napredovanja kratkovidnosti
oziroma ga lahko celo pospesuje (7—-12). Tako se hipokorekcija sedaj
odsvetuje.

Raziskave na Zivalih so pokazale, da na razvoj refrakcije ne vpliva kakovost
slike, ki se projicira v foveo, ampak predvsem kakovost slike, ki se projicira
na periferno mreznico. Kadar z opti¢no korekcijo sliko projiciramo za
periferno mreznico, to privede do t. i. daljnovidne razostritve (angl.
peripheral hypermetropic defocus), kar vodi v rast zrkla. Kadar pa opti¢na
korekcija sliko projicira pred periferno mreznico, pride do t. i. kratkovidne
razostritve (angl. peripheral myopic defocus), kar rast zrkla zavira (13) (Slika
1). To so potrdile tudi kliniéne studije na otrocih (14). Na podlagi tega znanja
se razvijajo opti¢ni pripomocki, ki u¢inkoviteje zmanjsujejo napredovanje
kratkovidnosti (Slika 2).



Slika 1. Periferna daljnovidna razostritev (rdeca puscica) je lahko draZljaj za
rast zrkla in s tem napredovanje kratkovidnosti, medtem ko lahko periferna
kratkovidna razostritev (zelena puscica) zavira rast zrkla. (Russo A, et al Myopia:
Mechanisms and Strategies to Slow Down Its Progression. J Ophthalmol. 2022

Jun 14;2022:1004977)
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Slika 2. Prikaz potencialno ucinkovite opticne terapije za preprecevanje
napredovanja kratkovidnosti. Skrajno leva skica prikazuje, kako se poloZaj slike
oddaljenega objekta projicira na mreznico pri kratkovidnem ocesu. Srednja skica
prikazuje, kako klasicna korekcija projicira ostro sliko v foveo, periferno pa se
slika projicira za mreZnico (periferna daljnovidna razostritev). Skica na desni
prikazuje »optimalno« korekcijo, ki bi omogocala jasno centralno sliko, hkrati pa
bi izlocila periferne vidne signale, ki lahko spodbujajo rast zrkla, ter ustvarjala
vidne draZljaje, ki zmanjsujejo njegovo rast. (Smith EL 3rd. Prentice Award
Lecture 2010: A case for peripheral optical treatment strategies for myopia.
Optom Vis Sci. 2011 Sep;88(9):1029-44.)



OPTICNI PRIPOMOCKI ZA UPOCASNJEVANJE NAPREDOVANJA
KRATKOVIDNOSTI

Opticni pripomocki, ki se uporabljajo z namenom upocasnjevanja rasti zrkla,
so posebno oblikovana ocala in kontaktne lecCe ter ortokeratoloske lece.

Ocala

Na podlagi teorije, da naj bi periferna daljnovidna razostritev, ki obic¢ajno
nastane z uporabo klasi¢nih ocal za kratkovidne, vplivala na napredovanje
kratkovidnosti, so najprej razvili progresivna stekla s koncentri¢no plus
adicijo. Steklo je bilo oblikovano tako, da je dioptrija iz centralne cone
progresivno napredovala v plus adicijo proti periferiji. Na ta nacin naj bi se
slika projicirala na periferno mreznico (in ne v ravnino za njo), vendar studije
niso pokazale ucinkovitosti ne pri zmanjsanju napredovanja kratkovidnosti
ne pri rasti zrkla (15-17).

Vecjo ucinkovitost kazejo novejse oblike stekel, ki na periferno mreznico
hkrati projicirajo razlicno ostre slike. 1z raziskav na Zivalih je jasno, da e je
periferna mreznica izpostavljena razli¢nim razostritvam, je kratkovidni signal
tisti, ki je kljucen za nadaljnji razvoj refrakcije (18). Stekla so oblikovana tako,
da centralna korekcija na daljavo omogoca oster vid, obro¢ okrog centralne
cone pa na periferni mreznici hkrati izvaja kratkovidno razostritev (19).

Pri steklih za ocala so to stekla z DIMS tehnologijo (angl. Defocus
Incorporated Multiple Segments, DIMS) in stekla s HAL tehnologijo (angl.
Highly Aspheric Lenslets Target).

Stekla z DIMS tehnologijo (Hoya Miyosmart) (Slika 3) so oblikovana tako,
da v centralnem delu (9 mm v premeru) z individualno korekcijo lomijo
svetlobo v foveo, okoli pa je 33-mm koncentri¢ni pas z drobnimi otocki
+3,5 D adicije, ki simultano ustvarjajo kratkovidno razostritev na periferni
mreznici. V 2-letni dvojno slepi randomizirani studiji, ki je vkljucevala

183 kitajskih otrok (93 DIMS / 90 kontrolna skupina) v starosti 8—13 let,
je bilo povprecno napredovanje kratkovidnosti —0,41 D v DIMS skupini,

v kontrolni skupini pa —0,85 D. Povprec¢no povecanje aksialne dolzine

je bilo 0,21 mm v DIMS skupini in 0,55 mm v kontrolni skupini. DIMS




lece so za 59 % upocasnila napredovanje kratkovidnosti (20). Studijo so
nadaljevali in dokazali, da ucinkovitost stekel z leti nosnje ne upada (21).
Stekla omogocajo dobro vidno ostrino na blizu in dale¢, obcutek blago
zamegljenega vida paracentralno pa je pri otrocih izzvenel Ze po nekaj dneh
nodnje (20,21). Studije kaZejo, da so stekla u¢inkovita tudi pri evropskih
otrocih (22).
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Slika 3. Na desni skici je shematsko prikazano steklo z DIMS tehnologijo, pri
katerem centralno cono obdaja pas majhnih otockov +3,5 D adicije, ki ustvarjajo
kratkovidno razostritev na mreZnici (leva skica). (www.hoyavision.com)

Stekla s HAL tehnologijo so oblikovana tako, da centralno 9-mm cono z
individualno korekcijo obdaja 11 tankih asferi¢nih obrocey, ki zrcalijo sliko
pred periferno mreznico (Slika 4). V dvojno slepi randomizirani Studiji

so primerjali 54 otrok, ki so nosili oc¢ala s HAL stekli, in 52 otrok, ki so

nosili ocala s klasi¢nimi stekli. Povpreé¢no napredovanje kratkovidnosti pri
otrocih s HAL steklih je bilo —0,27 D in pri otrocih z navadnimi stekli —0,81
D, rast zrkla se je upocasnila za 0,21 mm (23). Tudi 2-letno nadaljevanje
Studije je pokazalo, da je terapija uspesna Se po enem letu, napredovanje
kratkovidnosti je upo&asnila za 67 %. Studija je tudi pokazala, da je u¢inek
odvisen od trajanja nosnje. Otrokom, ki so ves dan nosili ocala s HAL stekli,
je kratkovidnost pocasneje napredovala kot tistim, ki so ocala nosili manj kot



12 ur na dan. Tudi stekla s HAL tehnologijo so dobro prenosljiva (24). Po tej
tehnologiji so oblikovana stekla Essilor Stellest.

-
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Slika 4. Levo je fotogrdfija stekla s HAL tehnologijo, pri kateri centralno cono
obdaja 11 tankih asfericnih obrocev, ki projicirajo sliko pred mreZnico, kot je
prikazano na desni skici. (Bao J, Yang A, Huang Y, Li X, Pan Y, Ding C, et al. One-
year myopia control effcacy of spectacle lenses with aspherical lenslets. Br J
Ophthalmol. 2022;106:1171-6. 40.)

Poleg sferne razostritve slike pa lahko zamegljeno sliko na mreZnici
ustvarjajo tudi aberacije visjega reda. Ker so Studije pokazale tudi na
povezavo med aberacijami visjega reda in napredovanjem kratkovidnosti
(25), so v Zeissu razvili stekla MyoCare s CARE tehnologijo (angl. Cylindrical
Annular Refractive Element). Ta stekla so oblikovana tako, da so okrog
centralne cone nanizani koncentri¢ni obroci z mikrocilindri, ki osnovni
korekciji dodajo +8,00 D cilindri¢ne korekcije, kar pa na periferni mreznici
ustvarja zamegljeno sliko z aberacijami vi$jega reda. Studija na 118 kitajskih
otrocih je po enem letu pokazala za 0,09 mm pocasnejSo rast zrkla, ni pa
pokazala statisticno znacilnega zmanjs$anja refrakcije, kar so pripisali slabsi
cikloplegiji. Ker je bil u¢inek upocasnjevanja rasti zrkla bolj opazen po pol
leta Studije, predvidevajo $e boljsi ucinek v nadaljevanju Studije (26).




Ocala z DOT tehnologijo (angl. Difussion Optics Technology) prav tako
zmanjsujejo kontrast na mreznici. Oblikovana so bila na podlagi hipoteze,
da visoko kontrastna slika na mreznici spodbuja rast zrkla in razvoj
kratkovidnosti. Pri teh ocalih so prek celotnega stekla posejani prozorni
difuzorji premera 0,14 mm, ki zmanjsujejo kontrast, prosta je le centralna
cona 5 mm. V 12-mesecni multicentri¢ni dvojno slepi randomizirani studiji
so 256 otrok iz Severne Amerike razdelili v 3 skupine: skupino, ki je nosila
klasi¢na ocala, skupino, ki je nosila DOT stekla z gosteje posejanimi difuzoriji,
in skupino z DOT stekli z redkeje posejanimi difuzorji. Stekla z gosteje
posejanimi difuzorji so upocasnila napredovanje dioptrije za —0,40 D, stekla
z redkeje posejanimi difuzorji pa —0,32 D, kar je pomenilo 74-% oziroma
59-% zmanjSanje napredovanja kratkovidnosti v primerjavi s klasi¢nimi
stekli. Stekla so otroci dobro prenasali (27), zaenkrat so komercialno
dostopna v ZDA (SightGlass Vision, CooperVision).

Kontaktne lece

Mehke kontaktne lece, ki imajo centralni del s korekcijo na daljavo in
periferni del, ki ustvarja kratkovidno razostritev, so prav tako uspesne pri
upocasnjevanju napredovanja kratkovidnosti. LeCe na periferiji mreznice
ustvarjajo razostritev na podlagi razlicne tehnologije. Lahko so oblikovane
tako, da se proti obrobju lece dioptrija zvezno poviSuje; da so okrog
centralnega dela oblikovani obroci s plus dioptrijo ali pa razostritev na
mreznici ustvarjajo s sfernimi aberacijami (angl. Extended Depth of Focus,
EDOP) (6) (Slika 5).
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Slika 5. Tipi kontaktnih lec. Prva slika: klasicne mehke kontaktne lece. Druga
slika: kontaktne lece, pri katerih se dioptrija proti obrobju zvezno povecuje.
Tretja slika: bifokalne lece, pri katerih so okrog centralne cone obroci s plus

adicijo. Cetrta slika: leca, ki razostritev ustvarja s sfernimi aberacijami. (Russo A,
Boldini A, Romano D, Mazza G, Bignotti S, Morescalchi F, Semeraro F. Myopia:
Mechanisms and Strategies to Slow Down Its Progression. J Ophthalmol. 2022

Jun 14;2022:1004977.)



Na podlagi studij o ucinkovitosti bifokalnih kontaktnih lec (28) je bila razvita
MiSight (Cooper Vision) lec¢a. Dvojno slepa multicentri¢na (Evropa, Singapur,
Severna Amerika) randomizirana Studija 144 otrok je pokazala, da je v
povprecju kratkovidnost v skupini otrok z MiSight bifokalnimi leCami v treh
letih napredovala za —0,67 D pocasneje kot pri skupini otrok s klasi¢nimi
mehkimi kontaktnimi le¢ami (-0,61 D vs. —1,31 D). Tudi rast zrkla je bila
pocasnejsa pri otrocih z bifokalnimi leGami v primerjavi s tistimi s klasi¢nimi
lecami (0,34 vs. 0,62 mm) (29). Nadaljevanje Studije je pokazalo, da so lece
ucinkovite tudi po 3 letih uporabe ter prav tako pri starejsih otrocih in tistih
z visjo kratkovidnostjo (30).

Ucinkovitost multifokalnih kontaktnih le¢ je pokazala 3-letna BLINK Studija.
Zbrali so 292 otrok in jih razdelili v 3 skupine: tiste, ki so nosili klasi¢ne
kontaktne lece, tiste z multifokalnimi kontaktnimi leCami z manjso adicijo
(+1,5) in tiste z visjo adicijo (+2,5). Najucinkovitejse so bile lece z visjo
adicijo, te so za 0,46 D upocasnile napredovanje dioptrije in za 0,23 mm rast
zrkla glede na klasi¢ne kontaktne lece (31).

EDOF kontaktne lece so testirali v 3-letni dvojno slepi randomizirani Studiji
na 508 otrocih, v kateri so EDOF lece primerjali z u¢inkovitostjo klasi¢nih in
bifokalnih kontaktnih le¢. EDOF le€e so za 26—32 % upocasnile napredovanje
dioptrije in za 25—27 % upocasnile rast zrkla glede na klasi¢ne kontaktne
lece. Po ucinkovitosti so bile primerljive z bifokalnimi kontaktnimi lecami
(32,33).

Ortokeratoloske lece

Ortokeratoloske lece so trde kontaktne lece, ki se nosijo ¢ez no€. To povzroci
zaCasne spremembe v obliki epitelija rozenice, da je ¢ez dan omogocen
oster vid brez opti¢nih pripomockov (34). Lece so bile prvotno oblikovane

za korekcijo kratkovidnosti, Studije pa so pokazale, da so ulinkovite pri
zaviranju napredovanja kratkovidnosti, saj s preoblikovanjem roZenice
ustvarjajo periferno daljnovidno razostritev (35). Vecina studij je pokazala,
da nosnja ortokeratoloskih le¢ zaustavi napredovanje kratkovidnosti za 50 %
(36,37).



Kvaliteta vida pri opti¢nih pripomockih za zaviranje napredovanja
kratkovidnosti

Do sedaj opravljene Studije kaZejo, da imajo lahko otroci na zacetku nosnje
ocal s periferno razostritvijo tezave z meglenim vidom, ki pa minejo po
nekaj dneh nosnje (20,24). Otroci, ki so nosili DIMS in HAL stekla, so

imeli primerljivo vidno ostrino, forijo na blizu in dale¢, stereopsijo in
amplitudo akomodacije kot otroci iz kontrolne skupine (20,23). Pri HAL
steklih so dokazali tudi, da ne zmanjsajo zaznavanja perifernega gibanja in
uporabnega vidnega polja, nekoliko sta bili znizani le hitrost branja ter vidna
ostrina pri nizkih kontrastih, kadar so preiskovanci brali skozi periferni del
stekel (24).

Tudi pri kontaktnih le¢ah s periferno razostritvijo vidna ostrina ni bila slabsa
kot pri klasi¢nih kontaktnih lecah (29,38), ortokeratoloske lece pa naj bi
minimalno vplivale le na vidno ostrino pri nizkih kontrastih (39).

Zapleti pri nosnji kontaktnih le¢

Ocenjeno tveganje za mikrobni keratitis pri nosnji kontaktnih lec je pri
nosilcih dnevnih kontaktnih le¢ 1,2/10.000 pacientovih let, pri otrocih z
ortokeratoloskimi le¢ami pa je ocena tveganja za keratitis 13,9/10.000
pacientovih let, kar je primerljivo z mehkimi kontaktnimi le¢ami s
podaljSanim rezZimom nosenja (40,41).

Povratni fenomen

Zaenkrat so Studije, ki bi proucevale poslabsanje po prenehanju nosnje
opti¢nih pripomockov, malostevilne, vendar kazejo, da konec uporabe
kontaktnih le¢ stekel, ki zavirajo napredovanje kratkovidnosti, ne povzroci
pospesene rasti zrkla in pospesenega napredovanja dioptrije (21,30,42).
Prekinitev nosnje ortokeratoloskih le¢ pred 14. letom starosti pa lahko
privede do hitrejse rasti zrkla (43).

KLINIENA UPORABA
Evropsko zdruzenje za oftalmologijo je v sodelovanju z Mednarodnim

inStitutom za kratkovidnost konec leta 2023 izdalo smernice za obravnavo
kratkovidnosti. Po smernicah svetujejo presejanje otrok v starosti okrog 6.



leta. Kadar v cikloplegiji dobimo refrakcijo, nizjo od —0,5 D, je treba starse
opozoriti na ukrepe, ki zmanjsujejo napredovanje kratkovidnosti (manj
blizinskega dela, vec ¢asa zunaj), ter jim ponuditi ustrezno terapijo (opticno
ali farmakolosko). Katero vrsto terapije bomo ponudili, je odvisno od izbire
na domacem trzis¢u, prakticnost uporabe glede na otrokov nacin zZivljenja in
njegovo financ¢no situacijo, pomembne pa so tudi nase dosedanje klini¢ne
izkusnje s terapijo. Ce katera od terapij ni uspesna, lahko ponudimo drugo
oziroma lahko terapije med seboj kombiniramo. Kombinirana uporaba
opti¢nih pripomockov z atropinom naj bi dajala $e boljse rezultate.

Zacetna terapija predvsem pri mlajsih otrocih so ocala s stekli, ki
upocasnjujejo napredovanje kratkovidnosti, saj so ucinkovita, prakti¢na in
neinvazivna. Pomembno pa je, da jih otroci nosijo prek celega dneva. Pri
dolocenih otrocih ocala niso primerna resitev, npr. pri Sportnih aktivnostih,
takrat ponudimo kontaktne oziroma eventuelno keratoloske lece. Pri

tej terapiji je treba starSe in otroke opozoriti o moznostih mikrobnega
keratitisa in jih seznaniti, kako ga prepreciti. Po oceni Evropskega zdruZenja
za oftalmologijo pa je nevarnost zapletov pri nosnji kontaktnih le¢ vseeno
manjsa kot hitro napredovanje kratkovidnosti in s tem povezani zapleti.

Pri otrocih, pri katerih je visoka kratkovidnost prisotna Ze pred 6. letom
starosti, moramo izkljuciti genetske razloge patoloske kratkovidnosti. Pri
tej populaciji otrok ucinkovitost opti¢nih pripomockov za upocasnjevanje
kratkovidnosti Se ni preizkusena, prav tako zaenkrat niso opravljene Studije
med otroki, mlajsimi od 6 let (44).

ZAKLJUCEK

Opticni pripomocki za upocasnjevanje napredovanja kratkovidnosti so
uspesni in varni. Ucinki razli¢nih kategorij opti¢nih pripomockov so med
seboj primerljivi in dosegajo za vsaj 0,25 mm manjso rast zrkla v 2—3 letih
(0,63 D). Vedja izbira in primerljiva ucinkovitost omogocata, da otroku
predpisemo tisti opti¢ni pripomocek, ki bo njegovemu Zivljenjskemu slogu
najbolj ustrezal (6).

Avtorica pri pripravi prispevka ni imela konflikta interesov.
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PATOLOSKA KRATKOVIDNOST

Mojca Urbancic¢
Ocesna klinika, UKC Ljubljana

1ZVLECEK

Patoloska kratkovidnost prizadene 1-3 % splosne populacije, zato
predstavlja pomembno socialno in ekonomsko breme za druzbo. Gre za
kratkovidnost, ki jo spremlja pretirano podaljSevanje zrkla, posledi¢no

pa se pojavijo strukturne spremembe zadnjega segmenta ocesa, kot so
posteriorni stafilom, miopi¢na makulopatija in z visoko kratkovidnostjo
povezana opti¢na nevropatija. Strukturne spremembe so lahko vzrok za
trajno okvaro vida. Miopicni konus in mozai¢no ozadje sta prvi spremembi,
ki se razvijeta pri oceh z visoko kratkovidnostjo in ju lahko vidimo Ze pri
otrocih. Tipi¢ne spremembe patoloske kratkovidnosti se obi¢ajno razvijejo
kasneje. Najpomembnejsi vzrok za okvaro vida pri patoloski kratkovidnosti
je miopi¢na makularna neovaskularizacija.

Kljuéne besede: posteriorni stafilom, miopi¢na makulopatija, miopi¢na
makularna neovaskularizacija, makularna retinoshiza, kupolasta makula

uvobD

Patoloska kratkovidnost je pomemben vzrok slabovidnosti in slepote.
Prizadene 1-3 % splosne populacije, pogosto v najbolj produktivhem
starostnem obdobiju, zato predstavlja pomembno socialno in ekonomsko
breme za druzbo (1).

Na razvoj kratkovidnosti vplivajo tako genetski dejavniki kot dejavniki okolja.
Kratkovidnost kot refrakcijska napaka obi¢ajno nastane zaradi podaljSevanja
zrkla. Visoka kratkovidnost je povezana z vecjim tveganjem za nastanek
patoloske kratkovidnosti (2), za katero so znacilne strukturne spremembe

v mreznici, retinalnem pigmentnem epiteliju, Bruchovi membrani, Zilnici,
peripapilarnem podrocju, v vidnem Zivcu, belo¢nici in steklovini (3).



Kratkovidne oci imajo tudi vecje tveganje za nastanek odstopa mrezZnice,
katarakte in glavkoma odprtega zakotja (4).

OPREDELITEV PATOLOSKE KRATKOVIDNOSTI

Mednarodni institut za raziskovanje kratkovidnosti (International Myopia
Institute — IMI) patolosko kratkovidnost opredeljuje kot kratkovidnost,

pri kateri zaradi pretiranega podaljSevanja zrkla nastanejo strukturne
spremembe zadnjega segmenta ocesa, kot so posteriorni stafilom, miopi¢na
makulopatija in z visoko kratkovidnostjo povezana opti¢na nevropatija,
posledi¢no se lahko poslabsa tudi vid (3,5).

Patoloske kratkovidnosti ne smemo enaciti z visoko kratkovidnostjo. O visoki
kratkovidnosti govorimo, kadar je sferi¢ni ekvivalent refrakcijske napake brez
akomodiranja enak ali vedji od —6,0 dioptrij (3) in/ali je aksialna dolZina zrkla
daljSa od 26 mm oziroma 26,5 mm (2).

EPIDEMIOLOGIJA PATOLOSKE KRATKOVIDNOSTI

PatoloSka kratkovidnost prizadene 1-3 % svetovne populacije, prevalenca
je visja pri Azijcih. Je pomemben vzrok za poslabsanje vida ali celo slepoto
v delovno aktivni populaciji in pri starejSih. Epidemioloske raziskave so
pokazale, da je patoloska kratkovidnost vzrok za poslab$anje vida oziroma
slepoto pri 0,2-1,5 % Azijcev in 0,1-0,5 % Kavkazijcev (1). Je vodilni vzrok
slepote na Tajvanu, Japonskem in Kitajskem (6), v zahodnih drzavah je na
tretjem mestu (7-9). Prevalenca kratkovidnosti in visoke kratkovidnosti se
zaradi sprememb v nacinu Zivljenja hitro povecuje. Posledi¢no bi se lahko v
bliznji prihodnosti povecala tudi prevalenca patoloske kratkovidnosti.

Na razvoj patoloske kratkovidnosti vplivajo stopnja kratkovidnosti kot
refrakcijske napake, starost, dednost in dejavniki okolja (5). Visja kot je
kratkovidnost, vecje je tveganje za razvoj patoloske kratkovidnosti. Tveganje
narasca linearno do —7,0 dioptrij, nato pa raste eksponentno (10). Pri

nizki do zmerni kratkovidnosti (—3,0 dioptrij) je tako prevalenca patoloske
kratkovidnosti 1-19 %, pri visoki kratkovidnosti pa kar 50—70 %. Povecanje
kratkovidnosti za 1,0 dioptrijo je povezano s 67-% povetanjem prevalence
patoloske kratkovidnosti (5). Prevalenca patoloske kratkovidnosti se
povecuje tudi s starostjo (5). Dedni dejavniki imajo velik vpliv na prirojeno



kratkovidnost. Njena prevalenca je nizka, kratkovidnost je obicajno visoka in
progresivna (11). Pridobljena, t. i. Solska kratkovidnost se razvije v Solskem
obdobju (obdobje osnovne 3ole, zgodnjih najstniskih let). Od 6. leta starosti
napreduje za priblizno 1,0 dioptrijo letno do konca adolescence, kar
pomeni, da se visoka kratkovidnost razvije Zze okrog 11.—13. leta (12). Pri
pridobljeni kratkovidnosti bi lahko poleg genetske predispozicije pomembno
vplivali dejavniki okolja, kot so intenzivnost in trajanje dela na blizino,
uporaba digitalnih zaslonov, premalo prezivljanja ¢asa na prostem (5).

GENETIKA PATOLOSKE KRATKOVIDNOSTI

Genetsko ozadje patoloske kratkovidnosti Se ni v celoti pojasnjeno. Ni
jasno, ali imajo vsi visoko kratkovidni enako tveganje za razvoj patoloske
kratkovidnosti. Vec raziskovalcev je iskalo povezave dolo¢enih genov z
miopi¢no makularno neovaskularizacijo, miopi¢no makulopatijo in visoko
kratkovidnostjo brez miopi¢ne makulopatije, a pomembnih povezav
nobena raziskava doslej ni potrdila. Raziskava celotnega genoma (GWAS)
priJaponcih je pokazala povezavo med genom CCDC102B in miopi¢no
makulopatijo, vendar gen CCDC102B ni pomembno povezan z aksialno
dolZino zrkla in miopijo (5).

KLINICNE ZNACILNOSTI PATOLOSKE KRATKOVIDNOSTI

Miopi¢ni konus in mozai¢no ozadje sta prvi spremembi, ki se razvijeta

pri oceh z visoko kratkovidnostjo (13), nakazujeta razvoj patoloske
kratkovidnosti in ju lahko vidimo Ze pri otrocih (Slika 1).

Miopicni konus je koncentri¢no podrocje depigmentacije okrog papile
vidnega Zivca, ki nastane zaradi mehanskega raztezanja peripapilarne
belocnice. Lo¢imo temporalni konus, nazalni konus, inferiorni konus

in obrocasti konus. V¢asih se miopic¢ni konus izrazito poveca. Na slikah
angiografije z indocianin-zelenim barvilom (ICGA) lahko pri oceh z velikim
obrocastim miopi¢nim konusom vidimo Zinn-Hallerjev arterijski obro¢ v
sredini konusa (14).



Slika 1. Mozaiéno ozadje z miopicnim konusom (vir: Ocesna klinika, UKC
Ljubljana)

POSTERIORNI STAFILOM

Posteriorni stafilom je ena od tipi¢nih sprememb pri patoloski
kratkovidnosti. Gre za omejeno izbocenje zadnjega dela zrkla z manjsSim
radijem, kot je sicersnji radij stene zrkla (Slika 2). Obicajno se pojavi okrog
40. leta starosti. Je pomemben vzrok za nastanek miopi¢ne makulopatije ali
njena posledica (5).



Slika 2. Stafilom: A — normalno zrklo; B — aksialno podaljsanje zrkla v
ekvatorialnem predelu (aksialna kratkovidnost brez stafiloma); C — lokalizirano
izbocenje z manjsim radijem, kot je radij podaljSanega zrkla (aksialna
kratkovidnost s stafilomom) (5).

S 3D magnetnoresonancnim (MR) slikanjem so ugotovili, da sprememba
v obliki zrkla korelira z vid ogroZajo¢imi spremembami pri patoloski
kratkovidnosti (15). Posodobljena klasifikacija, ki stafilome deli na 6 tipov,
upostevajoc lokacijo in obseg stafiloma, je bila narejena na podlagi 3D
MR slik in Sirokokotnih slik o¢esnega ozadja. Tako lo¢imo Siroki makularni,
ozki makularni, peripapilarni, nazalni, inferiorni tip in druge konfiguracije
posteriornega stafiloma (Slika 3) (16).

.f)

Tipll Tip it Tip IV Tip ¥

firak arek peripapilarnd nazalni Inferiorni drugl tipk

makulami makularm] stafilom stafilom stafilom stafiloma
stafibom stafilom

Slika 3. Klasifikacija stafilomov (16).

3D MR slike imajo relativno nizko prostorsko resolucijo v primerjavi z
OCT napravami. Z razvojem Sirokokotnih naprav za swept-source opti¢éno
koherencéno tomografijo (SS-OCT; OCT) so se pomembno izboljSale moZnosti



diagnostike stafiloma in z njim povezanih sprememb. Z OCT so ugotovili,
da se Zilnica postopoma tanjsa s periferije proti robu stafiloma in nato spet
postopoma zadebeljuje od roba stafiloma proti zadnjemu polu. Pri oceh,

ki imajo stafilom, je miopi¢na makularna retinoshiza prisotna le v podrocju
stafiloma. Miopi¢na makularna retinoshiza se pri oceh, ki nimajo stafiloma,
razvije bolj difuzno (5).

MIOPICNA MAKULOPATIJA

Miopi¢na makulopatija ali miopi¢na makularna degeneracija je klju¢na
znacilnost patoloske kratkovidnosti.

META-PM klasifikacija miopi¢ne makulopatije

Studijska skupina META-PM (Meta-Analysis for Pathologic Myopia) je leta
2015 objavila posodobljeno klasifikacijo miopi¢éne makulopatije, ki temelji
na slikah o¢esnega ozadja (META-PM klasifikacija; Tabela 1) (17). META-
PM klasifikacija je dobra za spremljanje naravnega poteka sprememb

in intervencijske studije, vendar ne uposteva vseh vidikov patoloske
kratkovidnosti.

Tabela 1. META-PM klasifikacija miopicne makulopatije

META-PM klasifikacija Okvara vida Patoloska
stopnja kratkovidnost
1 mozai¢no ozadje ne ne
2 difuzna horioretinalna atrofija blaga da
3 lokalizirana horioretinalna atrofija | parafovealni skotom da
4 makularna atrofija centralni skotom da
plus znaki
miopi¢na MNV (vkljucuje Fuchsovo |centralni skotom, da
pego) metamorfopsija
»lacquer« poke prehodni skotom da
zaradi krvavitve, v€asih
metamorfopsija

Legenda: MNV — makularna neovaskularizacija



META-PM klasifikacija miopi¢ne makulopatije loci 5 stopenj miopicne
makulopatije glede na atrofijo Zilnice, pri cemer je kot stopnja O opredeljeno
oc¢esno ozadje brez miopi¢nih sprememb mrezZnice in Zilnice, v stopnje 1-4
pa so uvrsene razlicne oblike atrofije mreznice in Zilnice. Tem stopnjam so
lo¢eno dodane 3 znacilnosti, opredeljene kot plus znaki: »lacquer«poke,
miopi¢na makularna neovaskularizacija (MNV) in Fuchsova pega. Plus znaki
predstavljajo znacilnosti, ki se lahko pojavijo ne glede na sicersnjo uvrstitev
sprememb v posamezno stopnjo miopi¢ne makulopatije, in so povezani z
izgubo centralnega vida. Glede na to klasifikacijo je patoloska kratkovidnost
opredeljena kot miopi¢na makulopatija stopnje 2 ali ve¢, kot prisotnost plus
znaka ali pa kot prisotnost posteriornega stafiloma (17).

Mozaicno ali tigroidno ozadje (stopnja 1)

Angleski strokovni izraz za mozaic¢no ozadje je tessellated fundus. lzraz
teselacija, ki ga poznamo tudi v slovenskem jeziku, izvira iz latinske besede
tessella, ki pomeni ploscat kamencek (tudi kosc¢ek keramike ali stekla)

za izdelavo mozaika. Teselacija ali tlakovanje je mozai¢na razporeditev
geometrijskih likov po ravnini tako, da se liki stikajo z robovi brez vrzeli.
Mozai¢no ozadje ima torej tako ime, ker nekoliko spominja na mozaik. Drugi
izraz, tigroidno ozadje, izvira iz nakazane podobnosti s tigrastim vzorcem.
Za mozai¢no oziroma tigroidno ozadje je namrec znacilno prosevanje vecjih
horoidalnih Zil (Slika 1).

Mozaicne spremembe se sprva pojavijo okrog papile vidnega Zivca,

zlasti med papilo in foveo. Mozai¢no ozadje je eden od zacetnih znakov
kratkovidnosti na splosno in ga pogosto vidimo pri otrocih z visoko
kratkovidnostjo (13). Izrazenost mozaic¢nih sprememb se s podaljSevanjem
zrkla manjsa. Pri oceh, ki imajo aksialno dolzino vecjo od 31 mm,
mozai¢nega ozadja ne vidimo (vec), saj skoraj vsako tako oko razvije
miopi¢no makulopatijo (5).

Povprec¢na debelina Zilnice pri visoko kratkovidnih oceh z mozai¢nim
ozadjem je subfovealno 80—-166 um, kar je priblizno polovica debeline
Zilnice na istem mestu pri oceh z miopi¢no makulopatijo. Vzorec
razporeditve debeline Zilnice pri o¢eh z mozai¢nim ozadjem je drugacen
kot pri o¢eh brez makulopatije, vendar podoben kot pri oceh z miopi¢no
makulopatijo, kar kaze na to, da je mozai¢no ozadje verjetno prvi znak
razvijajoCe se patoloske kratkovidnosti (5,18).



Difuzna horioretinalna atrofija (stopnja 2)

Difuzna horioretinalna atrofija se kaze kot nejasno zamejena svetla,
rumenkasta lezija zrnatega izgleda na zadnjem polu (Slika 4). Primarno
se pojavi okrog papile vidnega Zivca, s starostjo se veca in postopoma
prekrije celoten zadnji pol. Razdelimo jo lahko na peripapilarno difuzno
horioretinalno atrofijo in makularno difuzno horioretinalno atrofijo.
Prevalenca difuzne atrofije se visa s starostjo in aksialno dolzino zrkla. V
predelu atrofije je Zilnica stanjsana, izraziteje je prizadeto kapilarno Zilje
(horiokapilaris). Pogosto je Zilnica skoraj popolnoma odsotna, vendar sta v
tem podrocju Se vedno prisotna RPE in mreZnica. Vecje horoidalne Zile se
lahko bocijo v mreznico (5,19).

Slika 4. Difuzna horioretinalna atrofija — nejasno zamejeno svetlejse podrocje
na zadnjem polu in peripapilarno; ob spodnjem temporalnem Zilnem loku tudi
manjsa lokalizirana, jasno zamejena horioretinalna atrofija (vir: O¢esna klinika,
UKC Ljubljana)



Lokalizirana horioretinalna atrofija (stopnja 3)

Lokalizirana horioretinalna atrofija (angl. patchy chorioretinal atrophy) se
kaze kot sivobelkasto, jasno zamejeno podrocje atrofije. V tem predelu je
Zilnica izrazito stanjSana, retinalni pigmentni epitelij (RPE) je odsoten, zato
je skozi prosojno mreznico videti belo¢nico. Ob robu atrofiénega podrocja in
ob vedjih horoidalnih Zilah so lahko prisotni skupki pigmenta (Slika 5).
Prevalenca lokalizirane horioretinalne atrofije se s starostjo in ve¢anjem
aksialne dolZine zviSuje (20). V podrocju atrofije ni horiokapilarisa in RPE,
Bruchova membrana je prekinjena, prisotna je atrofija zunanjih slojev
mreznice in vecine Zilnice. Lokalizirano horoidalno atrofijo lahko razdelimo
na 3 podtipe: 1) atrofijo, ki se razvije iz »lacquer« poke, 2) atrofijo, ki se
razvije znotraj podrocja izrazite difuzne atrofije, in 3) atrofijo, ki se razvije
na robu stafiloma. Oblika lokalizirane atrofije je lahko v pomoc pri razvrstitvi
v posamezen tip atrofije. Lokalizirana horioretinalna atrofija, ki se razvije
znotraj podrocja difuzne atrofije, je obi¢ajno ovalne ali okrogle oblike.
Atrofija, ki se razvije ob »lacquer« poki, je longitudinalno ovalna. Kljub
temu da 98 % lokalizirane atrofije napreduje, ekstrafovealno atrofi¢no
podrocje zelo redko s ¢asom zajame tudi foveo. Lokalizirana horioretinalna
atrofija torej redko povzroci centralni skotom, ¢eprav je pogosto vzrok
paracentralnega absolutnega skotoma (5).



Slika 5. Lokalizirana horioretinalna atrofija — jasno zamejeno sivobelkasto
podrodje atrofije (vir: O¢esna klinika, UKC Ljubljana)

Makularna atrofija (stopnja 4)

Makularna atrofija je jasno zamejeno, sivobelo oziroma belkasto atrofi¢no
podrocje, ki zajema foveo (Slika 6). Gre za podobne spremembe, kot so

pri lokalizirani horioretinalni atrofiji, razlika je predvsem v lokaciji. Glede

na dolgoro¢na opazovanja razvoja sprememb lahko makularno atrofijo
razdelimo na 2 podtipa: 1) makularno atrofijo, povezano z makularno
neovaskularizacijo (MNV), in 2) makularno atrofijo, povezano z lokalizirano
horioretinalno atrofijo. Prvi podtip se razvije v fovei in se Siri navzven, drugi
pa se razvije izven fovee, a se s€asoma razsiri tudi vanjo (5,20).



Slika 6. Makularna atrofija (vir: Ocesna klinika, UKC Ljubljana)

»lLacquer« poka (plus znak)

»lLacquer« poke so drobne, iregularne, svetle ¢rte v makuli in njeni okolici.
Spominjajo na poke laka, od tod ime (Slika 7). Gre za mehani¢no pretrganje
kompleksa RPE, Bruchove membrane in horiokapilarisa. Poke pogosto
tvorijo razvejane ali mrezaste vzorce. Njihova prevalenca je pri visoko
kratkovidnih oc¢eh od 4,2 % do 15,7 %. V oceh s patolosko kratkovidnostjo se
lahko pojavijo relativno zgodaj (5,20).

Poke najbolje prikaze ICGA, v poznih fazah se prikaZejo kot Crtaste
hipofluorescence. Na slikah fluoresceinske angiografije (FA) jih vidimo

kot hiperfluorescence v vseh fazah slikanja, na slikah avtofluorescence

(AF) imajo niZjo avtofluorescenco. Z OCT jih pogosto lahko spregledamo,
ker gre za zelo ozke prekinitve RPE. Na mestu prekinitve RPE je prisotna
visja reflektivnost pod mreznico. OCT angiografija (OCTA) prikaze delno
prekinitev pretoka v horiokapilarisu (5).

V $tudiji Xu s sod. je vec kot 50 % »lacquer« pok napredovalo v 3,5 leta, pri
c¢emer so opazali 3 vzorce progresije: povecanje Stevila pok, podaljSanje pok
in progresijo v lokalizirano horioretinalno atrofijo (21).



Slika 7. »Lacquer« poke (vir: Ocesna klinika, UKC Ljubljana)

Ceprav »lacquer« poke pogosto najdemo v bliZzini MNV, slednja redko
nastane v prej obstojeci poki, kar kaze na to, da so poke, ki jih vidimo kot
svetle linije, dejansko zaceljene brazgotine. Pri novonastali poki v Bruchovi
membrani bi MNV lahko nastala, ko pa se enkrat to podrocje zapolni z
brazgotinskim tkivom, je nastanek MNV malo verjeten (22).

»lLacquer« poke zelo redko zajamejo center fovee, vendar pa se lahko
subretinalna krvavitev, ¢e do nje pride ob nastanku poke Bruchove
membrane, razsiri subfoveolarno in povzrodi trajno okvaro centralnega vida

(5).

Miopicna MNV (plus znak)

MNYV je glavni vzrok za okvaro vida pri patoloski kratkovidnosti. Dolgorocna
prognoza je slaba kljub obstoje¢emu zdravljenju. Pogosto se ponavlja
oziroma reaktivira, obicajno je obojestranska (23).

Patogeneza miopi¢ne MNV ni popolnoma pojasnjena. K nastanku miopicne
MNV naj bi prispevale strukturne spremembe, znacilne za patolosko
kratkovidnost (spremembe RPE, Bruchove membrane, horiokapilarisa
oziroma Zilnice in belocnice). Specificne spremembe, povezane z MNV, so
»lacquer« poke, lokalizirana horioretinalna atrofija in velik miopic¢ni konus.



StanjSanje Zilnice z izgubo vecjih horoidalnih Zil nakazuje, da k razvoju
MNYV prispeva neustrezna prekrvavitev oziroma ishemija (5). Z OCTA je bilo
ugotovljeno, da je gostota Zilja v podrocju makule pri visoko kratkovidnih
oceh manjsa (24). V prekatni vodici oc¢i z miopi¢cno MNV so ugotovili visje
ravni Zilnega endotelijskega rastnega dejavnika (VEGF) (25). Tudi genetski
dejavniki naj bi vplivali na nastanek MNV (26). Raziskovalci so nasli povezavo
med miopicno MNV in polimorfizmom posameznih nukleotidov v genu
komplementa faktorja 1 (27).

Razvoj MNV lahko raz¢lenimo v 3 faze: aktivna faza s proliferacijo
fibrovaskularne membrane, eksudacijo in krvavitvijo, faza brazgotine s
Fuchsovo pego ter atrofi¢cna faza z razvojem makularne atrofije (5).
Diagnoza miopi¢ne MNV temelji na klini¢nih znakih in simptomih. Pacienti
lahko navajajo poslab$anje vida, skotom ali metamorfopsijo. Na o¢esnem
ozadju so prisotne atrofi¢ne spremembe Zilnice ali miopicni konus, sama
MNYV pa je obicajno videti kot majhna, sivkasta subretinalna lezija v sami
fovei ali blizini fovee, s krvavitvijo ali brez (Slika 8). Na OCT slikah se
miopic¢na MNV prikaZe kot visokoreflektivna lezija tik nad RPE (tip 2 MNV),
obi¢ajno z minimalno subretinalno tekocino (Slika 9). OCT preiskava je
neinvazivna in za oceno aktivnosti MNV bolj uporabna v primerjavi s FA.
Klinicno diagnozo lahko potrdimo tudi s FA (slika 10), dandanes pa postaja
pomembnejsa preiskava OCTA, ki je neinvazivna, visoko specifi¢na in
obcutljiva za prikaz MNV (5).



Slika 8. Miopicna MNV s krvavitvijo (vir: Oc¢esna klinika, UKC Ljubljana)

Slika 9. Miopicna MINV na OCT sliki — hiperreflektivna lezija nad RPE (MINV tip 2)
(vir: Ocesna klinika, UKC Ljubljana)



Slika 10. Miopi¢na MINV na FA sliki — klasi¢na horoidalna neovaskularizacija (vir:
Ocesna klinika, UKC Ljubljana)

Za zdravljenje aktivne miopi¢ne MNV uporabljamo zaviralce VEGF. Za
odlocitev glede zdravljenja so poleg vidne ostrine pomembne preiskave
OCT, OCTA in FA. Z anti-VEGF zdravljenjem zavremo razvoj MNV, kratkoro¢no
lahko izboljSamo vidno ostrino, po 5 do 6 letih pa se pridobljeno izboljsanje
vidne ostrine postopoma izgubi, saj se sCasoma razvije brazgotina s
hiperpigmentirano Fuchsovo pego, kasneje pa atrofija s horioretinalno
anastomozo (2).

V diferencialni diagnozi miopi¢ne MNV moramo pomisliti na krvavitev

ob »lacquer« poki, razlicna vnetja Zilnice in neovaskularno starostno
degeneracijo makule. Na robu stafiloma ali pri o€eh z zvrnjeno papilo
vidnega Zivca lahko nastanejo polipoidne lezije. MNV lahko nastane tudi pri
kupolasti makulopatiji (5).

OCT klasifikacija miopicne makulopatije

OCT klasifikacija miopi¢ne makulopatije (28) uposteva spremembe, ki jih
vidimo na OCT slikah. Spremembe, kot sta miopi¢na trakcijska makulopatija
in kupolasta makula, v META-PM klasifikaciji, ki temelji na fotografijah
ocCesnega ozadja, niso zajete. Njihovo natanc¢nej$o prepoznavo je omogocil
Sele razvoj OCT. Klju¢ne OCT znacilnosti patoloske kratkovidnosti so



stanjSanje Zilnice, prekinitve Bruchove membrane, trakcijska makulopatija in
kupolasta makula.

Difuzna horioretinalna atrofija je po OCT klasifikaciji poimenovana difuzno
stanjSanje Zilnice. Peripapilarno difuzno stanjSanje Zilnice je opredeljeno
kot debelina Zilnice manj kot 56,5 pum v tocki, ki je 3000 um nazalno od
fovee. Makularno difuzno stanjsanje Zilnice je opredeljeno kot subfovealna
debelina Zilnice manj kot 62 um. Lokalizirana horioretinalna atrofija

in makularna atrofija v povezavi z MNV sta povezani s prekinitvami v
Bruchovi membrani, ne samo z atrofijo mreznice in Zilnice. OCT klasifikacija
lokalizirano horioretinalno atrofijo zato opredeljuje kot ekstrafovealne
prekinitve Bruchove membrane, makularno atrofijo pa kot fovealne
prekinitve Bruchove membrane (28).

Miopicna trakcijska makulopatija

Miopicna trakcijska makulopatija zajema razlicne spremembe, ki nastanejo
zaradi vleka mreznice v visoko kratkovidnem ocesu. Pogoste so epiretinalna
membrana, lamelarna luknja in luknja v makuli, ki jih sicer najdemo tudi

pri nekratkovidnih oceh. Miopi¢na retinoshiza ali miopi¢na foveoshiza pa je
specifi¢ni zaplet visoke kratkovidnosti (Slika 11) (5).

Miopi¢na retinoshiza ali miopi¢na foveoshiza se tipi¢no pojavi pri
posteriornem stafilomu (29). MreZnica se razcepi v zunanjih, v¢asih pa tako
v zunanjih kot notranjih slojih. K razvoju miopic¢ne retinoshize prispeva
posteriorni vlek stafiloma in anteriorni vlek epiretinalne membrane ali
adherentne steklovine (30). Miopic¢na retinoshiza je pogosto povezana z
razvojem makularne luknje z odstopom ali brez odstopa mreznice.




Slika 11. Miopic¢na retinoshiza (31)

Simptomi so odvisni od vrste sprememb. Pacienti lahko navajajo
metamorfopsijo, poslabsanje ostrine vida, relativni ali absolutni skotom.
Klju¢na preiskava za postavitev prave diagnoze je OCT. Zdravljenje miopic¢ne
retinoshize je kirursko (31). Asimptomatska miopi¢na foveoshiza ni
indikacija za zdravljenje.

Kupolasta makula

Kupolasto makulo so prvi¢ opisali leta 2008 (32). Gre za vbocenje makule

v vitrealni prostor (Slika 12). Belocnica je v tem delu debelejsa. Bocenje
makule v notranjost oCesa se s casom povecuje. Povezano je z ve¢anjem
atrofi¢nih sprememb v makuli in tanjSanjem belocnice. Patogeneza
kupolaste makule Se ni v celoti pojasnjena, verjetno je za razvoj pomembno
natezanje Bruchove membrane (33).

Vbocenije je lahko okroglo ali ovalno. Zaradi laZje prepoznave ovalnih razlicic
kupolaste makule je priporocljivo OCT slikanje v razli¢nih meridianih (5).

Slika 12. Kupolasta makula (vir: Ocesna klinika, UKC Ljubljana)



Glavni zaplet kupolaste makule je serozni odstop mreznice v makuli.
Pogosteje se pojavi, kadar je makula izbocena za vec kot 350 um in pri oceh
z vertikalno ovalno kupolasto makulo. Patogeneza seroznega odstopa ni
pojasnjena, vendar je bilo ugotovljeno, da je submakularni pretok Zilnice,
merjen z OCTA preiskavo, pri teh oceh vedji kot pri oceh brez seroznega
odstopa, kar bi lahko vodilo v porusenje krvno-mrezni¢ne pregrade in pojav
subretinalne tekocCine. Tekocina se s asom lahko resorbira, resorpcija lahko
korelira z razvojem atrofije zunanjih slojev mreznice in RPE v makuli (34).
Drugi zapleti kupolaste makule so odstop RPE na vrhu kupolaste makule,
polipoidna horoidalna vaskulopatija in MNV (5).

Kupolasta makula in njeni zapleti so zelo podobni inferiornemu stafilomu

in pridruzenim zapletom pri oceh z zvrnjeno papilo vidnega Zivca, na kar
moramo pomisliti v diferencialni diagnostiki (5).

ATN klasifikacija miopi¢éne makulopatije

Ruiz-Medrano s sod. predlaga klasifikacijo miopi¢ne makulopatije, ki
uposteva atroficni, trakcijski in neovaskularni vidik miopi¢ne makulopatije,
t.i. ATN klasifikacijo miopi¢ne makulopatije. V predlagani klasifikaciji je
klasifikaciji atrofije, kot jo opredeljuje META-MP klasifikacija, dodana
opredelitev trakcijske komponente, ki je razvr$¢ena v 5 stopenj: notranja
in/ali zunanja foveoshiza, odstop v fovei, makularna luknja in odstop
mreznice. Plus znake iz META-PM klasifikacije so razvrstili kot neovaskularno
komponento (35).

OPTICNA NEVROPATIJA

Okvara vidnega Zivca relativno pogosto spremlja miopi¢no makulopatijo

in je pogosto dodaten vzrok za izpade v vidnem polju in okvaro vida.
Raziskave so pokazale, da se prevalenca glavkomske ali glavkomu podobne
opti¢ne nevropatije poveca pri miopicni refrakcijski napaki 