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Suhrn

Uvod: Priméarny glaukém s otvorenym uhlom je multifaktoridlna optikoneuropatia,
charakterizovand progresivnou smrtou retinalnych gangliovych buniek s naslednymi
vypadmi v zornom poli. Glaukdm ako celosvetovo naj€astejSia priCina ireverzibilnej
slepoty sa stava vaznym problémom verejného zdravotnictva pre zvySujice sa naklady
na lieCbu a negativny dopad na kvalitu Zivota pacientov a rodiny. Etiopatogenéza
glaukomového poSkodenia zostava stale neobjasnend. V roku 2015 bolo podla NCZI
na Slovensku evidovanych 137 909 glaukdémovych pacientov, pricom 113 793 bolo
s diagndzou primarneho glaukomu otvoreného uhla ( PGOU ). Je predpoklad, Ze tieto Cisla
sa do roku 2020 zvySia 0 25%. Aj ked' nie je pri€ina glaukdmovej neuropatie zrakového
nervu presne definovand, zvySeny vnatrooCny tlak zostdva zatial jedinym
modifikovatelnym rizikovym faktorom wvzniku aj progresie glaukémového ochorenia.
V sucCasnosti je znalny zéujem o identifikaciu dalSich celkovych ovplyvnitelnych
rizikovych faktorov, s cielom znizit' incidenciu a zlepSit' progndzu ochorenia. Cievne
systémové ochorenia a suc¢asny nalez progresie glaukdémovej neuropatie si predmetom
mnohych klinickych Stadii s rozdielnymi vysledkami. Poznatok, i su diabetes mellitus
(DM) aarterialna hypertenzia ( HT ) pozitivne alebo negativne asociované s glaukémom
s otvorenym uhlom prehodnoti Ulohu tychto ochoreni pri skrining glaukému a pom6Zze skor
identifikovat' pacientov s vacSim rizikom glaukémového poskodenia. V sucasnej ére
digitalnych zobrazovacich metdd méZeme objektivne vyhodnocovat’ Strukturalne zmeny
tera zrakového nervu a peripapilarnej sietnice pomocou Heidelbergského retindlneho
tomografu. Ziskané stereometrické parametre st porovnavané s normativnou databzou.
Ciel’ prace: UrCit' najvhodnejSie stereometrické parametre ako kritérium pre zavedenie
plosného skriningu glaukdmu Heidelbergskym retindlnym tomografom. Vedl'ajSim ciel'om
bolo zistit, €i pacienti s chronickymi ochoreniami artériova hypertenzia a diabetes mellitus
maju rychlejSiu progresiu glaukdémovych zmien na terci zrakového nervu ako pacienti bez
uvedenych rizikovych faktorov.

Material a metodika: Do suboru bolo zaradenych 1082 oci 541 pacientov, starSich ako 18
rokov, muzov aj zien. Pacienti mali v roku 2011 a 2015 vykonané vySetrenie terCa
zrakového nervu na Heidelbergskom retindlnom tomografe, verzia 1.5.10.0. VSetky
zaradené skeny mali kvalitu vySetrenia danu smerodajnou odchylkou ( SD ), ktora
nepresahovala hodnotu 30 um. Pacienti boli rozdeleni podla pritomnosti glaukému a
systémovych ochoreni do 5 skupin. V kontrolnej skupine ,,K” boli pacienti, ktori sa
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nelieCili na glaukdm ani HT alebo DM. V skupine ,,BEZ” boli zaradeni pacienti, ktori sa
lie€ili na glaukém, ale bez systémoveho ochorenia. V skupine ,,DM* boli pacienti lieCeni
na primarny glaukom s otvorenym uhlom a zaroven na diabetes mellitus, v skupine ,HT*
pacienti lieCeni na PGOU a zaroveli na arterialnu hypertenziu. Skupina ,,HTDM*
obsahovala pacientov lieCenych na PGOU a zaroven na HT a DM. Vyhodnotena bola
zmena ziskanych stereometrickych parametrov : rim area, cup-disc ratio arim volume.
K Statistickému testovaniu bol pouZity software Statgraphics centurion XV, v. 15.2.06
a Statistica v. 10.

Vysledky: Pacienti z kontrolnej skupiny ,,K” a zo skupiny ,,HT*“ mali vacSiu mieru
progresie testovanych stereometrickych parametrov rim area a cup-disc ratio v porovnani
so skupinou lieGenych na glaukom aj systémové ochorenia ,,HTDM*. Skupina ,,HTDM*
obsahovala pacientov s najvyssim priemernym vekom, ktori vykazovali najmensi stuperi
progresie v parametroch rim area arim volume. U Ziadnej skupiny pacientov nedoslo
k signifikantnému zlep3eniu pocas sledovacieho obdobia. Hypertenzia sa v nasej préaci javi
ako silnejSi rizikovy faktor zhorSovania glaukomovej optikoneuropatie ako DM.
Diskusia: Agresivna antihypertenzivna terapia s nocnymi poklesmi krvného tlaku méze
byt' priCinou rychlejSej progresie neuropatie. V stlade s tymito vysledkami je spolupraca
oftalmoldéga a interného lekdra vel'mi doélezita v manaZzmente terapie glaukomu.
Kontroverzny, ale v sulade s niektorymi svetovymi Stadiami je vysledok, Ze diabetes
mellitus sa javi ako protektivny faktor pri glaukdmovom ochoreni. Tento fakt mdze
savisiet’ aj sucCinkami lieCby peroralnymi antidiabetikami.

Sledovanie glaukomovych pacientov na pristroji HRT 3 vykazuje vysoky stuperi
diagnostickej spolahlivosti. VySetrenia si vysoko reprodukovatelné a senzitivne
pri sledovani zmien v ¢ase, €o je vel'mi dblezité z hl'adiska preventivnych vysetreni v dobe,
ked sa finan€né nadklady na  chronické choroby  neustadle  zvySujd.
Zavery: Hlavny ciel prace bol splneny. Z 22 stereometrickych parametrov, ktoré boli
HRT 3 merané vo vSetkych suboroch sme pre ucely prace vybrali 3 parametre vhodné
pre skriningové vysetrenia pri glaukéme. Sa to: rim area ( plocha neuroretinalneho lemu ),
C/D ( pomer cup-disc ) a rim volume ( objem neuroretindlneho lemu ). Uvedené tri
parametre su dostato¢né pre hodnotenie progresie glaukémového ochorenia u sledovanych
pacientov. Vedl'ajsi ciel’ bol splneny CiastoCne. Pacienti s rizikovymi faktormi hypertenzia
asucasne diabetes mellitus, ktoré su suCastou metabolického syndrému, vykazovali
pomalSie zhorSovanie stereometrickych parametrov ter€a zrakového nervu meranych na

HRT 3, ako pacienti v kontrolnej skupine.



Abstract

Introduction: Primary open-angle glaucoma ( POAG ) is a multifactorial optic
neuropathy characterized by progressive retinal ganglion cell death and associated visual
field loss. Glaucoma, the most common cause of irreversible blindness worldwide,
represents a major public health problem. POAG is an emerging disease with increasing
costs and negative outcomes. Yet its fundamental pathophysiology remains largely
undetermined.

According to NCZI, the number of glaucoma patients in Slovakia was 137 909 in 2015,
while 113 793 patients suffered from primary open-angle glaucoma ( OAG ).These
numbers are  conservatively expected to rise by 25% by 2020.
The exact cause of glaucomatous optic neuropathy remains elusive. Elevated intraocular
pressure ( IOP ) or ocular hypertension is the only well-established modifiable risk factor
for primary open-angle glaucoma, the most common form of glaucoma. Thus, there is
considerable interest in identifying more of potentially modifiable risk factors for
glaucoma to develop interventions that may reduce the incidence or improve the prognosis
of the disease. Other glaucoma risk factors that may be responsible for disease progression
despite the lowering of 1OP include: vascular risk factors, genetics, and other systemic
conditions. Vascular related OAG risk factors have been found in prospective,
retrospective, and large population-based studies. Diabetes mellitus ( DM ) and arterial
hypertension ( HT ) are common systemic diseases leading to pathologic changes all over
the body.

Knowledge of whether diabetes mellitus and arterial hypertension are positively or
negatively associated with open-angle glaucoma may be helpful in assessing their role in
screening examinations for glaucoma and in ascertaining which patients run higher risk to
develop glaucomatous optic nerve atrophy.

The technologies used for diagnosing glaucoma are in general designed to detect structural
changes. The systems include the Heidelberg Retina Tomograph, which is a scanning laser
ophthalmoscope. This device is designed to provide objective measurements of the optic
nerve and/or the peripapillary region and has accompanying software for comparing its
stereometric measurements with normative database.

Purpose: The aim of this study was to determine the most suitable stereometric
parameters as the criteria for glaucoma screening. The secondary aim was to detect
whether patients with chronic diseases such as systemic hypertension and diabetes mellitus
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are associated with a greater degree of progression of glaucoma optic neuropathy than
those without the risk factors.

Patients and Methods: 1082 eyes of 541 persons, both men and women, aged =18 years
were included in this study. Eligible subjects underwent 2 or more ophthalmic evaluations
containing HRT 3 scanning in 2011 and 2015 and were divided into 5 groups. Scans that
were used for the optic nerve head ( ONH ) analysis were performed with the HRT 3
(Heidelberg Retinal Tomograph; Version: 1.5.10.0 ). All HRT 3 scans included were
required to have 30 um or less standard deviation ( SD ) on acquisition. Computed
parameters generated by HRT software : “rim area”, “cup-disc ratio* and “rim volume”
were examined in addition to the following clinical information about patients : the
presence or absence of hypertension, diabetes mellitus or both components of metabolic
syndrome. Normal control subjects did not suffer from glaucoma or systemic diseases
( group “K*).

The data were analyzed using software Statgraphics centurion XV, version 15.2.06
and Statistica version 10.

Results : Of the 1082 eyes that met the inclusion criteria, patients in control group “K*
and patients with arterial hypertension ( group “HT* ) were associated with a greater
degree of progression of measured parameters “rim area”“ and “cup-disc ratio”“ in
comparison with persons suffering from glaucoma, hypertension and diabetes mellitus
( group “HTDM* ). By contrast, the “HTDM* group, which contained patients of the
highest age, showed lower degree of progression of the follow-up parameters “rim area*
and “rim volume®. No group of patients was noted to have significantly improved over
time. Systemic hypertension in our study appears to be a stronger risk factor of worsening
glaucomatous opticoneuropathy than diabetes mellitus.

Discussion: Aggresive treatment of hypertension has in some cases been shown to cause
serious damage to both the heart and optic nerve head. This point emphasizes the necessity
for close collaboration between opthalmologists and primary care physicians in the overall
management of glaucomatous optic neuropathy. Although controversial, it is certainly of
interest to note that diabetes mellitus actually appears to be a protective factor in glaucoma.
Objective imaging such as the one used in the HRT 3 is becoming more widespread in the
clinical management of open angle glaucoma. At atime in which the prevalence of
metabolic disorders in the Slovak Republic is increasing this study furthers our
understanding of risk factors associated with OAG and helps us identify persons who may
be at increased risk of this condition.



Conclusion: The main aim of this study has been met. Out of 22 stereometric parameters,
which were measured by HRT 3 in all groups, we chose 3 parameters suitable for
glaucoma screening examinations. Those include: * rim area®, “cup-disc area ratio* and
“ rim volume®. The listed parameters are sufficient for evaluation of progression of
glaucoma in monitored patients. The secondary aim has been partially met. Patients with
risk factors: systemic hypertension and diabetes mellitus that are part of the metabolic
syndrome showed lower degree of progression as measured using the HRT stereometric
parameters of optic nerve head than patients in the control group.



ZOZNAM SKRATIEK A SYMBOLOV

CIGTS Collaborative Initial Glaucoma Treatment Study
CMP  cievna mozkova prihoda

DM diabetes mellitus

DTK  diastolicky krvny tlak

EGPS European Glaucoma Prevention Study
EMGT Early Manifestet Glaucoma Trial

GON  glaukomové optikoneuropatia

GOU  glaukém s otvorenym uhlom

HRT 3 Heidelbergsky retindlny tomograf

HT hypertenzia

CHOS choroby obehovej ststavy

IM infarkt myokardu

NCZI  Narodné centrum zdravotnickych informécii
NO oxid dusnaty

NTG  normotenzny glaukom

OHT  okularna hypertenzia

OHTS  Ocular Hypertension Treatment Study
PAG primarny angulérny glaukém

PGOU primarny glaukom s otvorenym uhlom
PEX  pseudoexfoliativny syndrom

PT perfuzny tlak

PXG  pseudoexfoliativny glaukom

RNFL  vrstva retinalnych nervovych vlaken
SD smerodajné odchylka

TK krvny tlak

TZN  terC zrakového nervu

VOT  vnutroocny tlak

ZP zorné pole

3D trojrozmerny obraz
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I. UVOD

Glaukém je spolu s kataraktou celosvetovo najastejS§im ochorenim oci.
Na Slovensku v poslednych rokoch vykazuje postupné zvySovanie prevalencie
aj incidencie.
Vysetrenie o&i Heidelbergskym retinadlnym tomografom sa v Ziline vykonava
od roku 2002. Odosielani st pacienti z velkej spadovej oblasti v Zilinskom kraji. Spektrum
vySetrenych zahrfiuje pacientov s podozrenim na glaukom aj s diagnostikovanym
glaukdbmom vo vSetkych Stadiach. Verejno zdravotny problém pri rieSeni situacie
vo vyskyte glaukému je jeho v€asnd zachytnost, ¢im sa d& vyznamne ovplyvnit’ progndéza
ochorenia. VySetrenia si zamerané na skrining aj sledovanie glaukomovych pacientov.
Vel'mi dolezité je stanovenie progresie zmien na terCi zrakového nervu pri opakovanych
vySetreniach, od ¢oho sa odvija dalSi manazment terapie pacienta. Sdcinnost’ zmien
na papile zrakoveho nervu s organovymi zmenami pri metabolickom syndréme je Casto

zo strany internych lekarov podcefiovana.
1. Primarny glaukém s otvorenym uhlom — definicia

Pojem priméarny glaukém s otvorenym uhlom zahriiuje chronické, progresivne
optikoneuropatie, ktorych spoloénym znakom su charakteristické morfologické zmeny
terCa zrakového nervu ( TZN ) avo vrstve retindlnych nervovych vlaken ( RNFL),
pri absencii inych ocnych ochoreni alebo kongenitadlnych anomalii. S tymito zmenami
st spojené progresivna smrt’ retinalnych gangliovych buniek a strata v zornom poli.

Obr. 1 Fyziologicky nalez na TZN i i L.
Obr. 2 Glaukémova exkavacia TZN
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1.1Epidemioldgia

Glaukém je druhou najCastejSou priCinou straty zraku v Eurdpe aj vo svete.
Je najCastejSou priCinou ireverzibilnej slepoty. Primarny glaukom s otvorenym uhlom
( PGOU ) sa vyskytuje vo veku pod 50 rokov menej Casto. Jeho prevalencia stipa s vekom
( Tielsch, Katz, Singh, 1991, Quigley, West, Rodriguez, 2001), aj ked' uvadzané percenta
vyrazne zavisia od definicie glaukomu. ( Quigley, Broman 2006 ). Vo veku 50 — 60 rokov
sa ochorenie vyskytuje v 0,2 -2,7% a vo veku nad 80 rokov medzi 1,6 — 12,8% populacie
( Michelson et al. 2001, Traverso et al. 2005, de Voogd et al. 2005).

Tab.1: Pocet l'udi s PGOU podla krajin, 2010

Celkovy pocet Dolnd hranica Horna hranica % svetoveho

GOuU spolahlivosti spolahlivosti GOuU
Eurdpa 10,693,335 7,599,188 15,040,703 23.9
Cina 8,309,001 6,695,433 10,423,439 18.6
India 8,211,276 6,812,711 9,937,413 18.4
Afrika 6,212,179 4,992,103 7,722,626 13.9
Latinska
Amerika 5,354,354 2,943,534 9,697,792 12.0
Japonsko 2,383,802 2,106,534 2,697,623 5.3
Juhovychodna
Azia 2,116,036 1,744,523 2,580,354 4.7
Stredny vychod 1,440,849 1,001,315 2,082,944 3.2
celosvetovo 44,720,832 33,895,340 60,182,894
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V roku 2010 bolo evidovanych celosvetovo 60,5 miliéna Fudi s primarnym glaukémom
otvoreného uhla (PGOU) aangularnym glaukémom (AG). V Eurdpe viac ako 10
miliénov pacientov. LieCenych je 4,6 — 4,9 milidéna ludi. Pocet chorych na glaukom
pravdepodobne celosvetovo vzrastie do roku 2020 nad 70 milionov, pricom na PGOU
bude chorych 74% pacientov. Vyskyt ochorenia v jednotlivych krajinach variruje od 1-3%
populécie. Zeny trpeli v 55% PGOU a 70% AG, ¢o bolo 59% zo vietkych ochoreni na
glaukdm vroku 2010. V roku 2010 trpelo 8,4 miliona ludi bilateralnou slepotou, 4,5
milidna pre glaukém sotvorenym uhlom, 3,9 miliéna pre angularny glaukém.

Predpokladé sa, Ze v roku 2020 ich pocet vzrastie na 11,1 miliona.
Glaukdm je druha najcastejSia pricina slepoty na svete.

Tab. 2: Predpokladany pocet l'udi s PGOU v roku 2020

Celovy pocet |Dolna hranica Horna hranica % svetového

GOuU spolahlivosti spolahlivosti GOuU
Eurdpa 12,397,352 8,834,379 17,371,262 21.1
Cina 11,733,463 (9,478,881 14,637,523 20.0
India 11,076,123 9,169,246 13,437,368 18.9
Afrika 8,040,780 6,439,995 10,027,097 13.7
Latinska
Amerika 7,559,113 4,193,288 13,561,883 12.9
Juhovychodna
Azia 3,039,376 2,497,186 3,715,897 5.2
Japonsko 2,749,598 2,417,389 3,127,327 4.7
Stredny Vychod 2,043,721 1,422,895 2,947,352 3.5
Celosvetovo 58,639,527 44,453,258 78,825,708
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1.2 Etioldgia primérneho glaukému s otvorenym uhlom

Etiolégia primarneho glaukdmu s otvorenym uhlom zostdva neznama. Podielaju sa

na nej pocCetne genetické faktory a vplyv komorbidit.
1.3 Patofyzioldgia primarneho glaukomu s otvorenym uhlom

Stcasny koncept objasnenia poSkodenia teréa zrakového nervu zahfiia deformaécie
lamina cribrosa vyvolané elevaciou vnatroo¢ného tlaku, ktory je idividualne tolerovany.
Nasleduje posSkodenie axdnov nervovych buniek aapoptoza retindlnych gangliovych
buniek.

U velkej Casti pacientov sa vyvinie PGOU aj bez zvySenia vnatroocného tlaku.
To podporuje predpoklady, Ze rozvoj glaukdmovej neuropatie nie je len jednoducha
mechanicka odpoved na zvySeny vnutrooCny tlak, ale v patogenéze ochorenia maju
vyznamnu  GOlohu aj ostatné  rizikové  faktory.

Jednotlivci sa odliSuju podla vnimavosti na zvySeny VOT a nasledné poSkodenie TZN.
Napriklad pacienti s okularnou hypertenziou ( OHT ) mézu mat dlhodobo zvyseny
vnutroocny tlak, bez vzniku glaukémovej exkavacie alebo poSkodenia zrakovych funkcii
svypadmi vzornom poli. V 5-ro¢nej Studii OHTS sa u90% pacientov nerozvinul
glaukom. Na druhej strane u pacientov s normotenznym glaukémom ( NTG ) dochadza
k patologickému néalezu na terci zrakoveho nervu aj pri dlhodobo kompenzovanom VOT.
V stcasnosti dostupné dbkazy potvrdzuji, Ze na rozvoji glaukomovej neuropatie sa
vyznamne podielaju aj vaskularne faktory.

Na elevacii vnutroo¢ného tlaku ma sucasne podiel rezistencia v odtokovych cestach
trabekularnej tramciny.

1.4 Rizikoveé faktory primarneho glaukému s otvorenym uhlom

VacSina populaénych stadii nerozliSuje medzi primarnym a sekundarnym glaukémom
s otvorenym uhlom, medzi ktoré patri aj pseudoexfoliativny glaukém ( PXG ). Nasledujuce
Udaje platia pre obidve skupiny, oznacené ako glaukom s otvorenym uhlom ( OAG ).

Zvazenie rizika je dblezité pre skorl detekciu cielovych pacientov a riadi manazment
terapie na zaCiatku lieCby glaukdmu aj jej intenzitu v priebehu ochorenia.
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1.4.1 Terminoldgia

Rizikové faktory: rizikové faktory pre glaukom s otvorenym uhlom su Statisticky spojené

s rozvojom GOU alebo s konverziou okularnej hypertenzie ( OHT ) na GOU
( Coleman 2008 ).
Prognostické faktory: prognostické faktory pre GOU su Statisticky asociované s progresiou

diagnostikovaného glaukomu. Ani rizikové, ani prognostické faktory nestanovuju pricinu
ochorenia. Niekedy sa terminy rizikové faktory a prognostické faktory zamieriaja.
Prediktivne faktory: termin prediktivne faktory sa pouZiva pre tie skutocnosti, ktoré savisia

so zvySenym rizikom glaukomového ochorenia a ktoré st stcastou definicie GOU,
ako parametre terca zrakového nervu a zorného pola ( ZP ).

1.4.2 Rizikové faktory pre rozvoj GOU

Pevny vztah medzi rizikovymi faktormi arozvojom GOU méZu potvrdit len
populacné kohortoveé Studie ( Le et al. 2003, Czudowska et al. 2010, Leske et al. 2008,
Jiang et al. 2012).

a) Vek

Prierezové populacné Studie jednoznacne potvrdili narast prevalencie GOU s vekom:
4-6% zvysené riziko kazdy rok Zivota od diagnostikovania glaukomu ( Weih et al. 2001,
Quigley et al. 2001, Dandona et al. 2000, Iwase et al. 2004, Varma et al.2004, Topouzis et
al. 2007). Vy38i vek je udavany ako dolezity rizikovy faktor pre vznik glaukomu.

b) Vnuatroocny tlak ( VOT)

Vy38i vnaroocny tlak je neoddelitelne asociovany s prevalenciou a incidenciou GOU

(Nemesure et al. 2007). Riziko rozvoja glaukému sa u belochov zvySuje 0 11-12%
pri kazdej elevécii VOT o1 mm Hg.
VOT je jediny parameter, ktory vieme zmerat aktory mdzeme pri glaukomovej
optikoneuropatii lieGebne ovplyvnit. Stidia Early Manifest Glaucoma Trial ( EMGT )
doké&zala, Ze rychlost progresie u PGOU bola v lieCenej skupine 45% v porovnani so 62%
v kontrolnej skupine bez terapie ( Heil et al. 2002). V stadii Collaborative Initial Glaucoma
Treatment Study ( CIGTS ) sa objavili vypady v zornom poli u 10% - 13,5% ucastnikov
pocas sledovacieho obdobia 5 rokov ( Lichter 2001 ).
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V stcasnosti je vnatrooCny tlak jediny ovplyvnitelny rizikovy faktor GOU, ale nie
vsetci pacienti maju prospech len zo samotného znizenia VOT. PGOU je komplexné

ochorenie, ktorému sa neda zabranit’ a lieCit’ len znizenim VOT.
¢) Rasa/etnikum

Prevalencia glaukému je niekolkondsobne vy3Sia u AfroameriCanov ako
u Latinoameri¢anov a kaukazskych belochov ( Mason et al. 1989, Tielsch et al. 1991 ).

d) Rodinnd anamnéza glaukému

Riziko vzniku glaukému s otvorenym uhlom je 4 — 9x vysSie u pacientov, u ktorych
sa prvostupnovi pribuzni lie€ia na GOU.

e) Pseudoexfoliacie

Pseudoexfoliativny syndrom ( PEX ) je spojeny so zvySenou prevalenciou glaukému
( McCarty et al.2000, Astrom et al. 2007, Arnarsson et al. 2007, Krishnadas et al. 2003,
Topouzis et al. 2011 ). Pritomnost’ pseudoexfolidcii znamena 11,2x vysSie riziko rozvoja

glaukému s otvorenym uhlom.
f) Centralna hrabka rohovky

V dvoch populaénych Studiach bol dokazany 30% a 41% narast rizika rozvoja GOU
na kazdych 40um stenCenia rohovky ( Leske et al.2007, Gordon et al. 2002 ).

g) Myopia

Stredna a vysoka myopia su faktory uzko spojené so zvySenou prevalenciou GOU
( Mitchell et al. 1999, Kuzin et al. 2010, Grodum et al. 2001 ).
U vysokej kratkozrakosti nad - 4 dioptrie je 2,3x vysSie riziko rozvoja glaukému.

h) O¢ny perfazny tlak

Opakovanym nalezom v populaénych Stadiach je asociacia nizkeho o€ného
perflzneho tlaku so zvySenou prevalenciou GOU ( Hulsman et al. 2007, Bonomi et al.
2000, Memarzadeh et al. 2010). Noveé dbkazy naznaCuju, Ze toto spojenie vznika
bez ohl'adu na to, Ci pacient je, alebo nie je lieCeny na systémovu hypertenziu ( Topouzis
et al. 2013, Gherghel et al. 2000, Flammer et al. 2002, Grieshaber et al. 2007 ).
Bol popisany  fenotyp charakteristicky ~ pre  vaskularnu dysreguléciu.
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Nizky o¢ny perfazny tlak zvySuje riziko rozvoja GOU, ale pre nedostatocné objasnenie
tohto stavu zostdva miesto ofného perfizneho tlaku v manaZzmente glaukomu doteraz

presne neSpecifikované (Caprioli et al. 2010, Khawaja et al. 2013).
i) Ostatne faktory

So zvySenym rizikom glaukdmoveho ochorenia ajeho progresie su asociované
aj nasledné stavy: cievne rizikové faktory, genetickd predispozacia, diabetes mellitus,
hypertenzia, migréna, Raynaudov syndrém, spdnkoveé apnoe, noc¢né hypotenzie.

Faktory, ktoré zapriCiiuju glaukomové ochorenie nie su presne definované.
V minulosti bol glaukom chépany ako choroba zapriCinend zvySenym VOT, ale
v poslednych rokoch sa ndhlad na pri¢iny ochorenia zmenil. Vaskularne podmienené
rizikové faktory PGOU boli dokazané v prospektivnych, retrospektivnych aj velkych
populaénych Studiach.

Stéle vSak plati, Ze redukcia vnatroo¢ného tlaku mdze spomalit’ alebo zabranit’ strate
retindlnych gangliovych buniek u o€i s hypertenznym aj normotenznym glaukémom,
pricom vnimavost’ o¢i na poSkodenie spdsobené elevaciou VOT je rdzna.

1.4.3 Zakladné tedrie v etiopatogenéze glaukému

Dlhodobo sa vedu diskusie, ¢o je najdolezitejSim faktorom v etiopatogenéze
primarneho glaukomu. V sucasnej dobe existuju tri zakladné teorie:

- mechanick (najdélezitejSim faktorom pri vzniku GOU je zvySeny vnutroocny tlak)
- kolagénna (najddlezitejSim faktorom je citlivost podporného tkaniva
na vnatroocny tlak )

- vaskularna ( najd6lezitejSim faktorom su cievne zmeny ).

Mechanizmus ochorenia musi komplexne vysvetlovat postihnutie axénov, glidlnych
buniek aj malych ciev. Anatomické pomery na papile si u niektorych jedincov
ovplyvilované kongenitadlnymi ( hereditdrnymi ) faktormi, ktoré spbsobuju vysSiu
senzitivitu k poSkodeniu vyssim vnatroocnym tlakom kvoli abnormalitdm kolagénu alebo
vaskularizicie. Variabilita zmien a frekvencia vyskytu glaukému v niektorych rodinach
tomu nasvedCuju. Lokalne cievne zmeny, ako napriklad peripapilarna atrofia a papilarne
hemoragie, si vyznamnym faktorom u normotenzného glaukomu ( NTG ). Vel'mi dblezité

je udrZanie adekvatneho perfuzneho tlaku v oblasti ter¢a zrakového nervu. Perfuzny tlak
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zavisi od vysky krvného tlaku aj vnutroocného tlaku. V mechanickej tedrii nehrd PT
Ziadnu rolu, naopak vo vaskularnej teérii ma PT zasadny vyznam. Vo vSetkych pripadoch
sa v3ak na vzniku glaukomovych zmien vyznamnou mierou podiel'aju axény retinalnych
gangliovych buniek. Prave strata axonélneho tkaniva je charakteristickym rysom exkavacie
papily zrakového nervu.

Mechanicka teoria :

Na zaCiatku diagnostiky glaukému sa za jedinu priCinu choroby povazoval zvyseny
VOT. V prospech tejto tedrie svedCi zistenie, Ze oblast’ lamina cribrosa je najcitlivejSia
k dlhodobému vplyvu zvySeného VOT. Nervové vldkna, ktoré prechadzajd touto oblastou
mbzu byt poSkodené ostrym rigidnym okrajom skléry alebo tlakovou distorziou lamiel,
ktorymi je lamina cribrosa tvorend. Pravdepodobnost’ vzniku tlakovych zmien vyrazne
stupa so zvysujucim sa VOT nad hodnotu 40 mm Hg. ZniZzenim VOT sa da dosiahnut’
zastavenie alebo dokonca reverzibilita glaukémovych zmien. Zmena konfiguracie lamina
cribrosa vysokym VOT méZe ovplyvnit axoplazmaticky tok. Hlavnym argumentom proti
mechanickej tedrii je existencia normotenzného glaukému. U NTG mbzeme zistit
progresiu vypadov v zornom poli aj pri kompenzacii vnutroo¢ného tlaku na ,,normalne*

hodnoty.
Vaskularna teéria :

Tato teoria je zaloZzena na predpoklade, Ze poruchy cirkulacie su priamou alebo nepriamou
pri¢inou vzniku avyvoja glaukémovych zmien.

Nepriamou pri¢inou moze byt fakt, Ze vy3s§i VOT bud zniZi krvné zasobenie, alebo
spbsobi poSkodenie ciev zmenou konfiguracie ich priebehu alebo utlakom. Glialne bunky
odumrd v désledky vysokého VOT, kapilary stratia oporu a vznikajd mikroinfarkty. Tento
predpoklad je spojivom medzi vaskularnou a mechanickou teériou. PocCet a priemer ciev
v chorioidey peripapilarne av lamina cribrosa je uglaukdmu mensi. Pri poklese

perfuzneho tlaku sa zhorsi aj prekrvenie TZN. Vznikaju permanentné defekty.
Porucha axopalazmatického toku:

Poruchy axoplazmatického toku moéZu korelovat s mechanickou aj vaskularnou
tedriou. Pri zmendch doch&dza k stdze, edému axonov aakumulacii mitochondrii.
Pri vysokom VOT sa spomali ortogradna ja retrogradna zlozka transportu v oblasti pred
aj za lamina cribrosa. Staza sa prejavi v oblasti optického nervu aj celej zrakovej drahy.
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2. Uloha o€ného krvného prietoku v patogenéze glaukomu.

2.1 Krvné zasobenie terca zrakového nervu.

Anatomicky méZzeme na terCi zrakového nervu rozliSit" Styri oblasti s variabilnym
cievnym zéasobenim: povrchovu vrstvu retindlnych nervovych vlaken, oblast’ prelaminérnu,
laminarnu a retrolaminarnu. R6znorodost’ cievneho zasobenia, kvalita kapilarnej siete
a vztah k aktualnej hodnote VOT méZe hrat’" vyznamn( Ulohu v patogenéze glaukdému.
Retindlna Cast' je zasobena krvou zretinalnych arteriol, prelaminarna oblast
z peripapilarnej chorioidey a laminarna Cast’ z centripetalnych vetiev zadnych ciliarnych
artérii. Zadné ciliarne artérie si koncové artérie, a na rozhrani povodi takychto ciev
sa vyskytuju predelové zény. Ich dblezitost spociva v tom, Ze pri poklese perfizneho tlaku
v cievnom systéme jednej alebo viacerych koncovych artérii su najcitlivejSie na ischémiu
(Hayreh 1990).

Vysetrujlci pozoruje teré zrakového nervu ako ovalny Gtvar s centralnym prehibenim
(cup, exkavécia), ktorého priinou je chybanie spojivového tkaniva aaxonov v tejto
oblasti. V centrélnej Casti TZN alebo mierne nazélne sa v cievnej branke vetvi centrélna

sietnicova artéria a véna.
2.2 Krvny prietok terom zrakového nervu
Vyziva TZN zavisi na jeho krvnom prietoku, ktory sa da vypocitat’ nasledujicou rovnicou:

perfuznyflak

PR = —— —
rezistenciafrietoku

Perfuzny tlak = stredny krvny tlak ( TK ) minus vnatroo¢ny tlak ( VOT )
Stredny TK = diastolicky TK + % (' systolicky TK — diastolicky TK))

Z tohoto dévodu krvny prietok papilou zavisi na nasledujucich faktoroch:
1. arteridlny TK
2. vnutroocny tlak

3. vaskularna rezistencia teréa zrakového nervu.

Vztah medzi hodnotou vnatroocného tlaku a perflznym tlakom TZN je inverzny.

Cim vy3si je VOT, tym je PT nizsi. Pri nizkom PT sa znizuje krvny prietok TZN,

ak je pritomnd porucha autoregulécie.
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Neexistuje priama suvislost medzi hodnotou VOT a mierou poskodenia ter¢a zrakového
nervu, pretoze VOT je len jednou Castou multifaktorialnej etioldgie. U zdravych jedincov
( snormélnym TK ) je nutny ovela vyssi vzostup VOT na ovplyvnenie prietoku TZN,
ako upacientov s arteridlnou hypotenziou a ostatnymi pridruzenymi rizikovymi
vaskularnymi faktormi, kedy dokonca hodnota VOT v medziach normy moZe zapriCinit’
poskodenie papily.

Leske et al. 2007 publikoval nové predpoklady pre progresiu GOU. SU nimi: znizeny
systolicky perfazny tlak, nizky systolicky krvny tlak aanamnéza kardiovaskularneho
ochorenia. Podl'a Rotterdam Eye Study pacienti s o€nym perfaznym tlakom niz8im ako 50
mm Hg mali Styrikrat vacSie riziko rozvoja GOU ako pacienti s perfatnym tlakom
80 mm Hg ( Hulsman et al. 2007). Doteraz nie je objasnené, €i ischémia vznika
sekundarne ako nésledok zvySenia VOT pri poruche autoregulacie ocného krvného
prietoku, alebo ako primarna cievna zloZzka sp6sobuje poSkodenie optického nervu
a retinalnych gangliovych buniek u urcitych pacientov s GOU.

Na vzniku a progresii GOU mé vacsi podiel perfazna instabilita, ako trvaly pokles
perfuzneho tlaku. Na udrZani homeostazy v l'udskom tele sa podiela cirkadianny rytmus.
Progresia GOU nie je z4visla len na celkovej hodnote krvného tlaku, viac na abnormalnej
cievnej reakcii pri poklese krvného tlaku a vzostupe vnutroocného tlaku pocas nocnej
periody ( Werne et al. 2008). Cirkadianny rytmus nasledujd okrem vnutroo¢ného tlaku
aj ostaté vaskularne rizikové faktory, ako krvny tlak ( O"Brien 1991), ocny perfuzny tlak
(Liu et. al. 2003) a ocny krvny prietok (Osusky et. al. 2000). Deficity o¢neho krvného
prietoku méZzu reprezentovat primarny faktor poSkodenia, alebo si sekundarne
pri vaskularnej regulacnej dysfunkcii po€as nocnej fluktuacie cievnych rizikovych faktorov
u u€itych pacientov s PGOU ( Grieshaber a Flammer 2005).

2.3 Autoregulacia krvného prietoku TZN

Autoregulacia prietoku je dolezity regulany mechanizmus, ktory umoZzfiuje, aby bol
krvny prietok papilou zrakového nervu konstantny aj pri zmenach perfazneho tlaku (PT).
Je definovand ako lokalna cievna konstrikcia alebo dilatacia, ovplyvriujica cievnu
rezistenciu za Ucelom udrzania staleho nutricného zasobenia pri zmenéach perfuzneho tlaku
( Harris et. al.1998). Na autoregulécii krvného prietoku TZN sa podielajd metabolické,
myogénne, humoralne aj endotelom derivované faktory.

Autoregulacia nechrani TZN trvale, len vurlitom rozsahu PT.
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K poruche autoregulacie dochadza pri urcitych celkovych a lokalnych stavoch, napriklad
pri arterialnej hypertenzii, vySSom veku, arterioskler6ze, vazospazmoch, chronickych
systémovych ochoreniach ( Anderson 1992 ).

Choi et al. 2007 zistili, Ze anatomické ( RNFL ) aj funk¢éné ( ZP ) okularne parametre su
signifikantne horsie u glaukomovych pacientov s vacSou fluktuaciou perfuzneho tlaku
pocas dennej aj nocnej periddy. Autori prisudzuju glaukémovu progresiu opakovanym
ischemickému atakom, ktoré boli nasledované reperfidznym poskodenim u o€i s porusenym

regulatnym mechanizmom, ktory nebol schopny zabezpecit' stalu hodnotu PT.
2.4 Ateroskleréza

Aterosklerdza je chronické, progresivne ochorenie cievneho systému, ktoré postihuje
aj okularnu cirkulaciu ( Davies 1990 ). Je nasledkom depozit lipidov, zapalovych buniek,
spojivového tkaniva v cievnych stenach, ktoré vedie k formacii plakov a zhrubnutiu intimy
cievnej steny. Vznikd obstrukcia prietoku, zniZenie perfuzie aischémia tkaniva.
Podla novych poznatkov je endotelidlna dysfunkcia prvym detekovatelnym faktorom
v aterosklerotickych cievach. Je poruSena bariérova aj sekretorickd funkcia endotelu.
Postihnuté cievy maju abnormalnu vazoaktivitu, ¢o ich predisponuje na ischemiché

poskodenie.

Sacasné poznatky objasfiuju rézne mechanizmy, ktorymi dochadza k autoregulacnej
dysfunkcii v aterosklerotickych cievach a korelacii medzi aterosklerbzou a GOU.
Ateroskler6za ma suvis aj sostatnymi vaskuldrnymi rizikovymi faktormi: starnutim
organizmu, cerebrovaskularnymi aj kardiovaskularnymi ochoreniami. Ako systémovy
proces je sucastou patofyzioldgie infarktu myokardu aj mozgovocievnych ochoreni.
Pacienti s PGOU maju vysSiu incidenciu ischémie myokardu ( Kaiser et al. 1993,
Waldmann et al. 1996). Incidencia GOU, ateroskler6zy a okularnej ischémie stlpa
s vekom ( Harris 2000 ).

2.5 Abnormality systémového krvného tlaku
2.5.1 Arterialna hypertenzia

Spojenie medzi arterialnou hypertenziou a glaukémovou optikoneuropatiou (GON)
je v literatUre Casto zdoraziované. Arteridlna hypertenzia moéze interferovat’ s prietokom
krvi terom zrakového nervu réznymi mechanizmami.

Patri sem zvySena vaskularna rezistencia v terminalnych arteriolach ( zékladna patoldgia
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pri arteridlnej hypertenzii ), ktora mbéZe redukovat krvny prietok papilou.
Sekundarne hypertenzné vaskularne zmeny mézu spdsobit, Ze TZN je vulnerabilnejsi
na ischémiu. Arteridlna hypertenzia vyvolava zmeny autoregulacie a nasledna
antihypertenzivna  terapia  mbZe  spOsobit  noCné  arteridlne  hypotenzie.

Krlucovy vplyv, ktory méa hypertenzia na ocné funkcie suvisi s hodnotou o¢ného tlaku
( cestou zvysenia produkcie komorovej tekutiny a zniZzenim je odtoku ) a je vo vztahu ku

zmene okularnej perfuzie.
2.5.2 Arterialna hypotenzia

Nizky systémovy krvny tlak je rizikovy faktor GON. Arterialna hypotenzia a si¢asna
porucha autoregulacie mézu znizovat krvny prietok TZN avyvolavat vaskularnu
insuficienciu. V poslednych rokoch sa stale doraznejSie poukazuje na to, Ze zniZovanie
krvného tlaku u pacientov s hypertenziou redukuje kardiovaskularnu mortalitu a morbiditu,
ale ak diastolicky TK poklesne pod kriticku hranicu, benefit terapie sa strati a mortalita
aj morbidita zacne opat’ stipat’ (Kaplan et al. 1989, Berglund et al. 1989, Fletcher et al.
1992).

Kriticka terapeutickd cielovd hranica diastolického krvného tlaku bola stanovend

na hodnotu 85 mm Hg. Pri diastolickom TK 75 mm Hg bolo mnoZstvo kardiovaskularnych
prihod dvojnasobneé, ako pri DTK 85 mmHg ( Farnet et al. 1991 ).
Tento fenomén je pritomny aj pri okularnej cirkulacii. Bola dokézana stvislost medzi
nocnymi hypotenziami a progresivnym poSkodenim zorného pola u pacientov
s glaukdmovou neuropatiou, ktori boli lieCeni antihypertenzivami ( Hayreh et al. 1993 ).
Pokles krvného tlaku mimo interval fyziologickej depresie v noCnej peridde koreluje
s vazospazmom, GOU a NTG ( Werne et. al. 2008 ).
Preto u pacientov s lieCenou hypertenziou je hlavnym rizikom hypotenzia, pricom zvyseny
TK  spbOsobuje, Ze zrakovy nerv je viac nachylny na Skodlivy efekt hypotenzie.
U pacientov s normotenznym glaukémom dochadza castejSie k zmenam v dolnej polovici
zorného pola ako v hornej, Vv porovnani S pacientmi s PGOU.
Takisto u pacientov s ochorenim diabetes mellitus boli defekty zorného pola lokalizované
do dolnej polovice aZ v 64,4% pripadoch, v porovnani s 36,4% pacientov, ktori sa nelieCili
na diabetes. To naznaCuje, Ze za tento rozdiel su zodpovedné diabetické vaskularne zmeny
( Zeiter et. al. 1991).
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Stadie dokéazali skutocnost, Ze &im je nizsi systolicky krvny tlak, tym véacsie defekty
vznikaju v dolnej polovici zorného pola v porovnani s hornou Castou ( Gramer et al.
1993).

Pacienti s primarnym glaukomom otvoreného uhla so systolickym TK nizSim
ako 140 mm Hg maju Styrikrat vacsie riziko poSkodenia zorného pola ako pacienti
so systolickym TK vy3§im ako 140 mm Hg.

2.5.3 No¢né hypotenzie

Pacienti s normotenznym glaukdémom maju signifikantny pokles stredného
systolického a diastolického krvného tlaku poCas nocnej periédy ( Hayreh et al. 1993).
Hypertonici, ktori st lieCeni peroralnymi antihypertenzivami, vykazuju zavislost' medzi
progresivnym  zhorSovanim nélezu v zornom poli anoénymi hypotenziami.
Nokturalne hypotenzie mdzu zhorSovat’ ndlez glaukémovej optikoneuropatie ( Graham et
al. 1993 ). Pokles systolického aj diastolického TK je u pacientov s POAG s progresivnym

v /s

zhorSovanim zorného pol'a vacsi, ako u pacientov so stabilnym ZP.
2.6 Vazospazmus a blokatory kalciovych kanalov

Vazospazmus je definovany ako silné, vyrazné kontrakcie krvnych ciev, ktoré vedu
ku zmenSeniu priemeru ciev azniZzeniu krvného prietoku. Vazokonstrikcia alebo
nedostatocnd dilatdcia v mikrocirkulécii vedie k nedostatonému krvnému prietoku
v okolitych tkanividch  a naslednej ischémii. SuCasnd arteridlna avendzna dilatécia
vo vedlajSom cievnom systéme ja priznakom vaskularnej dysregulacie u vazospastickych

jedincov ( Flammer 1998 ).

Vazospazmus je sekundarny nalez u systémovych ochoreni (ako sclerosis multiplex,
lupus erythematosus, arthritis rheumatoides, arthritis gigantocellularis, morbus Bechcet,
morbus Crohn, morbus Raynaud, preeklampsia ). Primarny vazospasticky syndrém bol
definovany u pacientov, ktori netrpia Ziadnym pridruzenym ochorenim a vazospazmus je
odpovedou na stimuly ako chlad alebo emocny stres. NajastejSie postihnutym organom
v tomto pripade byva oko ( Gasser 1991 ). U vazospastickych pacientov s GOU dochadza
k zhor$eniu nalezu v zornom poli napr. nasledkom zniZenia teploty ( Nicolela 2003 ).

Vazospazmus vytvori prostredie vaskularnej dysregulacie, ktora zvySuje vulnerabilitu
terCa zrakového nervu na cievne zmeny, ¢o vedie ku perfuznej instabilite, ischemickym

zmenam, a/alebo reperfuznemu poskodeniu, strate axénov a poSkodeniu TZN.
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U pacientov s GOU je vazospazmus dbleZitejSim rizikovym faktorom poSkodenia
terCa zrakového nervu ako ateroskleroza, aj ked sU obidva stavy sucastou systémovej
dysregulacie. Pacient s vazospastickym syndrémom nie je schopny kompenzovat’ elevacie
VOT a/alebo poklesy TK, naopak zdravy ¢lovek pomocou autoregulacie udrzi konstantnd
hodnotu okulérnej perfuzie.

NajCastejSimi klinickymi priznakmi vazospazmov su studené akra, nizky krvny tlak,
migréna. Pritomnost’ periférnych vazospazmov, anamnéza migrény, chronicky studenych
ruk a ndh, Raynaudov fenomén, Prinzmetalova angina boli dokumentované ako rizikové
faktory vzniku glaukomovej optikoneuropatie, hlavne pri normotenznom glaukdéme
( Flammer et al. 1987, Drance et al. 1988, Gasser et al. 1991 ). Zeny trpia vazospastickymi
ochoreniami patkrat CastejSie ako muzi ( Gasser et al. 1987 ) a prevalencia normotenzného
glaukomu je podstatne vysSia ( p<0.05 ) u Zien ako u muZov.

Vazospazmus zvysuje vaskularnu rezistenciu a takto redukuje krvny prietok TZN. Cievny

spazmus Vv chorioidey interferuje s normalnou autoregulaciou krvného prietoku.

Vazospasticky stav mbze byt reverzibilny — lieCitel'ny. Blokatory kalciovych kanélov

spdsobuju vazodilataciu a mézu pomdct’ uvolnit’ spazmus ciev.
2.7 Endotelidlna dysfunkcia

Endotelidlna dysfunkcia ma dbélezit¢é miesto v patofyzioldgii GOU. Rozvrat
homeostatickych faktorov, ktoré udrziavaju fyziologicky priemer ciev mbéZe viest
k prevahe vazokonstrikcie nad vazodilataciou a naslednému vazospazmu. Ateroskler6za,
vazospazmus a endotelidlna dysfunkcia mézu viest’ k poruche autoregulécie okularneho

cievneho systému a glaukomovému poskodeniu TZN.

Cievny endotel reguluje mikrocirkulaciu uvolnovanim vaskularnych faktorov.
Vztah ku glaukomovej optikoneuropatii maju hlavne dva faktory produkované cievnym
endotelom. SU to endotelin-1 = ET-1 ( vazokonstriktor ) aoxid dusnaty = NO
( vazodilatator ). Moduluju lokalny cievny tonus areguluja krvny prietok v arteria
ophthalmica, v retinalnych cievach aj TZN ( Haefliger et al. 1992, 1993). Tieto faktory
sl zodpovedné za autoregulaciu ocného krvného prietoku aZz na kapilarnej urovni.
NO prispieva k okularnej autoregulacii a ma protektivny efekt ne endotel aj na retinalnu
vrstvu nervovych vldkien ( RNFL ) proti stresorom pritomnym pri glaukdéme, ischémii
a diabete ( Toda a Nakanishi-Toda 2007 ).
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ET-1 je najdolezitejSi a najsilnejSi vazokonstriktor. ZvySend hladina ET-1 sa podiel'a
na patologii hypertenzie, kardidlneho zlyhania, infarktu myokardu a sekundéarnych
vazospastickych ochoreni. U pacientov s GOU boli zaznamenané zvySené hodnoty ET-1
v plazme aj komorovej tekutine. Okrem priameho zniZenia o¢ného krvného prietoku ET-1
zvySuje vaskularnu senzitivitu k ostatnym vazokonstriktorom ( angiotenzin I,

katecholaminy ).

Porucha endotelu spésobena vekom, hypertenziou, hyperlipidémiou, aterosklerdzou,
diabetom a inymi patologickymi stavmi mdze ovplyvnit schopnost’ endotelu uvolfiovat
vazoaktivne faktory. PoSkodenie cievneho endotelu vyvolané HT mdZe redukovat tvorbu
vazodilatatnych faktorov —avzniknuta ischémia vyprovokuje nasledny vazospazmus

zvysenou tvorbou a vazbou endotelinu.

Endotelidlna dysfunkcia ( primarna aj sekundarna pri systémovych ochoreniach )

vplyva na rozvoj ischemickych zmien terca zrakového nervu.

Obr. 3. Exkavécia TZN pri primarnej vaskularnej Obr. 4. atrofia TZN pri sekundarnej vaskularnej
dysreguldcii dysreguldcii
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2.8 Diabetes mellitus a glaukém

Né&zory na Ulohu DM v patofyzioldgii glaukomového poSkodenia sa réznia ( Leske
2007). Diabetes mellitus ako ochorenie sprevddzané mnohymi cievnymi komplik&ciami

savisi rdznou mierou s glaukémovou optikoneuropatiou.

Potencialne patofyziologické mechanizmy vzniku glaukému u pacientov s DM su:
dyslipidémia, porucha vaskularnej regulacie, abnormality axonalneho transportu,
neurotrofické faktory, porucha glialnych funkcii, porucha biomechanickych funkcii tkaniv
( lamina cribrosa, skléra, opticky nerv ).

Stadie potvrdili, Ze primarny glaukém sotvorenym uhlom mal vysSiu prevalenciu
u pacientov s diabetes mellitus ako upacientov bez DM ( Klein 1994 ).
VnatrooCny tlak u dospelych aj juvenilnych diabetickych pacientov  bol vyssi ako
u zdravych jedincov ( Kahn 1980 ). Prevalencia DM alebo pozitivny gluk6zovy toleranény
test boli vysSie u pacientov s primarnym glaukdémom otvoreného uhla alebo u pacientov
s okularnou hypertenziou po lokéalnej terapii kortikosteroidmi, ako u zdravych jedincov.
Z Rotterdamskej tudie vyplynulo, Ze novodiagnostikovany diabetes mellitus a vysSie
hladiny gluk6zy v krvi boli pozitivne asociované s elevaciou vnuatroo¢ného tlaku
a okularnou hypertenziou.

Do6kazy, Zze DM je rizikovy faktor rozvoja glaukbmovej neuropatie su Vv sucasnosti
nedostatocné. Neboli podporené ani populaénymi Stadiami ( Baltimore Eye Survey,
Barbados Eye study, Rotterdam study 2 ).

2.9 Chronické ochorenia

S glaukbmovou  neuropatiou  suvisia mnohé  systémové  kardiovaskularne
a hematologické ochorenia. Podla prace Geijssena ( et al. 1991 ) 70% pacientov s NTG

malo v anamnéze systémovy rizikovy vaskularny faktor.
3. Vek pacienta

Mnohé Studie sa zaoberali vekom pacienta ako moznym rizikovym faktorom GON.
Incidencia glaukdmu, aterosklerdzy a okularnej ischémie rastie vo vysSom veku ( Harris et
al. 2000). Vekom klesa prietok kapilarnym rie€istom, priemer retinalnych arteriol a venul
sa zuzuje ako  vysledok  vy3Sej  vaskularnej  rigidity  a aterosklerozy.
Ateroskler6za dokazatelne vyvolava  poruchy autoregulacie v cievnom systéme

a sposobuje patoldgie cievneho systému.
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Vys5i vek pacienta nie je skuto€nym rizikovym faktorom, ale odréZa systémové a okularne
zmeny spojené so starnutim. Ide hlavne o cievne zmeny — atie mézu byt pravym
rizikovym  faktorom.

Priemerny vek NTG pacientov je signifikantne vy3Si ako u pacientov s OHT a PGOU.

Pacienti s defektami v zornom poli su starsi ako pacienti bez zmien ZP.
4. Suhrn

Glaukdémova optikoneuropatia ma komplexnu podstatu. Kazdy spomenuty faktor
interferuje s krvnym prietokom TZN. Cirkulacia teréa zrakového nervu mdze byt
redukovana réznymi kombinaciami velkého poCtu systémovych a lokélnych faktorov.
Neda sa spolahlivo urcit’, ktora kombinacia faktorov spdsobila insuficienciu v krvnom
zasobeni a v kone€nom dosledku viedla ku glaukémovému poSkodeniu teréa zrakového

nervu.

Hoci vnutroocny tlak je stale jedinym ovplyvnitel'nym rizikovym faktorom PGOU, je jasné

Ze len zniZenie VOT nezabréni vzniku a progresii ochorenia u vetkych pacientov.
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5. VySetrenie terca zrakového nervu Heidelbergskym retinalnym

tomografom

Glaukém je progresivna optikoneuropatia, ktord je v pokroCilom Stadiu
charakterizovana typickymi zmenami na ter€i zrakového nervu avo vrstve retindlnych
nervovych vlaken. Klinickou vyzvou u glaukomu je odhalit’ progresivnu neuropatiu TZN
¢o najskér, indikovat’ v€asni medikament6znu alebo chirurgicku terapiu, s cielom predist’

v budulcnosti strate vizusu.

50 - 85% glaukémovych pacientov, u ktorych vznikli defekty v zornom poli, malo
zmeny vo vrstve retindlnych nervovych vlaken eSte pred vypadmi v ZP. V niektorych
pripadoch Strukturdlne zmeny predchadzali defekty v perimetri aZz 6 rokov. OHTS Studia
doké&zala, Ze priblizne polovica pacientov s OHT konvertovala na GOU na zaklade zmien
vzornom poli, polovica na podklade zmien tera  zrakového nervu.
Tieto Studie potvrdzuju nazor, Ze Srukturalne zmeny Casto predchadzaju zmenam v zornom
poli. PoSkodenie ax6nov gangliovych buniek je ireverzibilné, avSak strata 12 — 53%
axénov nemusi eSte znamenat' vypady v perimetri azhorSenie centrdlneho vizusu.
Klinické vySetrenie TZN je subjektivne a mbze byt nepresné.
Vztahy medzi Struktirou afunkciou su Uzko prepojené v digitalnych zobrazovacich
metddach, urCenych na hodnotenie tychto parametrov. Nové zobrazovacie techniky
poskytuju objektivne areprodukovatelné informéacie, ktoré napomahaju lekérovi
diagnostikovat’ a monitorovat glaukomové zmeny eSte v preperimetrickom Stadiu.
Pre skoru diagnézu glaukému adlhodobé sledovanie tohto ochorenia je detekcia
a kvantifikacia zmien na terci zrakového nervu a vo vrstve retindlnych nervovych viladken

kl'acova.

Heidelberg Retina Tomograph ( HRT3 ) ( Heidelberg Engineering, Nemecko) je
konfokalny laserovy skenovaci systém, ktory ma v stcasnosti tri zakladné funkcie :
Glaukémovy (,,basic*) modul poskytuje kvantitativny popis topografie ter€a zrakového
nervu a posudenie zmien v Case. NajvyznamnejSim klinickym vyuZitim tejto funkcie
je detekcia glaukdmovych zmien a sledovanie ich pripadnej progresie.

Makularny modul slizi ku kvantitativnemu meraniu stupfia edému sietnice a je urceny
na diagnostiku a monitorovanie ochoreni v makularnej oblasti, hlavne diabetickej
makulopatie. Rohovkovy modul umoZiuje intrastromalnu mikroskopiu s optickou

pachymetriou.
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Heidelbergsky retindlny tomograf sa pouZiva v klinickej praxi od roku 1990.
NajmodernejSia verzia HRT 3 je kdispozicii od roku 2011 aposkytuje moznost
dlhodobého sledovania, porovnavania a archiviciu nameranych vysledkov.
Na ziskanie digitalnych konfokalnych obrazov zadného segmentu oka slizi
monochromatické koherentné Ziarenie. Laserovy IU¢ je periodicky vychylovany
oscilujacimi zrkadlami, atym dochadza k postupnému skenovaniu prisluSnej oblasti
sietnice. MnozZstvo odrazeného svetla v kazdom bode je merané Specialnym detektorom.
V konfokalnom optickom systéme je mozneé svetlo detegovat’ len z malého priestoru, ktory
obklopuje zvolent ohniskovd rovinu. Svetlo odrazené mimo tejto roviny je eleminované
zachytenim na vradenej clone s Gzkou Strbinou. Takto ziskany dvojrozmerny obraz méze
byt' povaZovany za opticky prierez vySetrovanou Struktirou v mieste ohniskovej roviny.
Pokial’ je séria optickych rezov ziskana z rdznych miest ohniskovej roviny, je vysledkom
vrstevnaty trojrozmerny ( 3D ) obraz. Téato trojrozmerna zobrazovacia technika sa oznaCuje
ako laserova skenovacia tomografia. Kazdy bod vySetrovanej sietnice ureny sdradnicami
(x, y) mé vrchol reflektivity v zavislosti na svojej ,,vySke“ v inej fokélnej rovine — v inom
reze. Zabsolutnej vysky tohto vrcholu reflektivity s prihliadnutim na tvar krivky
reflektivity sa d& nasledne urcit’ presna vyskova suradnica ,,z*“ vySetrovaného bodu. Kazdy
jednotlivy  bod  je potom  definovany  sdradnicami systému X-y-Z.
Takto ziskany matematicky popis vySetrovaného priestoru sa da previest farebnym
kodovanim do grafického vystupu alebo dalej analyzovat’ Ciselne. VSetky Udaje su
zapisované a spracované len v digitalnej podobe.

Obr. 5 Obraz TZN : tmavé farby — Struktiry Obr. 6 Reflexny obraz TZN
nad stanovenou referenénou rovinou
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Laserovym zdrojom v HRT 3 je diédovy laser s vinovou dE kou 670 nm.

Trojrozmerny obraz je generovany zo série 16 aZ 64 po sebe iducich a rovnako
vzdialenych (1/16 mm) dvojrozmernych optickych rezov orientovanych paralelne

S rovinou sietnice.

Obr 7. Generovanie trojrozmerného obrazu TZN

Frekvencia snimania je 32 Hz, typicky akvizi¢ny Cas priblizne 1 s pre 2 mm sken.
Rozsah merania je maximélne do hibky 4 mm. Kazdy rez je tvoreny ststavou 384 x 384
pixelov ( bodov ), teda takmer 148 000 merani. Ak vezmeme do Uvahy, Ze jeden 3D obraz
je generovany z maximalne 64 rezov a skenovanie vySetrovanej oblasti prebieha celkom
trikrat, potom jeden 3D obraz predstavuje celkom 28 311 552 merani (384x384x64x3).
Velkost' zobrazovaného pola je 15 x15 stupfiov, odpoveda oblasti 3 x 3 mm. Axialna
rozliSovacia schopnost’ pristroja je 10 um. Meradlom kvality vy3etrenia je smerodajna
odchylka merania, ktora je stanovena pre kazdy bod aj pre cely obraz. Tato smerodajna
odchylka v podstate odpoveda presnosti vySetrenia asucasne popisuje jeho
reprodukovatelnost’ a kvalitu. Refrakénéd chyba do 12 dioptrii je korigovana nastavenim
prislusnej hodnoty na objektive snimacej kamery. Za normélnych okolnosti sa vySetrenie
vykonava bez arteficialnej mydriazy, aj ked kvalita obrazu je limitovana stavom optickych

médii.

Hodnotenie prvého vySetrenia je vykonané ako porovnanie konkrétneho nalezu
na papile snormativnou . Vysledok vySetrenia sa opiera o matematickl analyzu
topografického obrazu ter€a zrakového nervu — Moorfieldskd regresnu analyzu (MRA)
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a zhodnotenie nameranych stereometrickych parametrov. Je moZné Studovat’ prierez
papilou na stradnicovom systéme osi X,y alebo vyskovy profil konturnej krivky, ktory
odpoveda rezu vrstvou nervovych vlaken v peripapilérnej oblasti.
Ulohou vySetrujuceho je pri  prvom vySetreni vykonat ohranienie papily.
Na topografickom obrazku je nutné na okraji ter¢a vyznacit’ niekol’ko bodov, ktoré pristroj
automaticky prepoji avytvori tzv. kontarnu krivku. Této krivka je potom pouZzitd
pri  vyhodnocovani  vysledkov  vSetkych  dalSich  vySetreni daného  oka.
Na zékladnu orientéciu sliZi obraz papily zobrazeny formou reflexného a topografického
obrazka.

Obr. 8 Topograficky obrazok TZN Obr. 9 Reflexny obrazok TZN

Obr. 10 Kontdrna krivka - fyziologicky nalez

0 45 90 135 180 225 270 31I5 360
Angle [*]
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V reflexnom obrazku su vloZzené symboly Moorfieldskej regresnej analyzy ziskané
porovnavanim aktualneho nalezu s normativnou databazou. V topografickom obraze papily
je farebne rozlisena exkavacia ( ¢ervenou farbou ) a neuroretinalny lem ( modrou a zelenou
farbou).

Exkavacia je tu definovana ako priestor, ktory je ohrani¢eny okrajom papily vymedzenym
kontdrnou krivkou, a lezi pod aroviou referenCnej roviny.
Naopak, za neuroretindlny lem je povaZovane tkanivo, ohraniCené okrajom papily, ktoré
leZi nad referencnou rovinou.

Referencna rovina je umiestnend 50 um pod rovinou povrchu sietnice na hranici papily
v oblasti papilomakularneho zvazku (350 - 356°) aje paralelna s povrchom sietnice.
Pre hodnotenie nalezu alebo pre edukaciu pacienta sa da vyuZzit' priestorové zobrazenie
terCa zrakového nervu s moZnostou rotacie obrazu vSetkymi smermi. Ziskané data su
automaticky ukladané do pamati pristroja a m6zu byt archivované na zalozné pamatova

média.

Moorfieldska regresnd analyza (MRA) sa tyka vztahu logaritmu plochy
neuroretinalneho lemu ku ploche celého ter€a trakového nervu. TZN je pre jednoduchSiu
orientaciu rozdeleny na 6 sektorov oznaCenych skratkou nazvu ( napr. TS — temporal
superior). Vyslednd hodnota pre cely ter€ aj pre jednotlivé sektory je potom porovnana
s normativnou databdzou s ohladom na vek a pohlavie. Kalkulovand pravdepodobnost’
zaradenia nalezu do kategorie ,, v norme*, ,,hrani¢ny nalez* a ,,mimo hranice normalnych
hodn6t“ je vyjadrena jednoducho pomocou troch grafickych symbolov, ale detailnejSie
vyjadrena na stipcovom grafe. Tento graf je tvoreny siedmimi stipcami, pricom prvy z nich
ukazuje celkové zhrnutie ( G - global ) a ostatnych Sest’ charakterizuje situaciu
v jednotlivych sektoroch ( T, TS, TI, N, NS, NI ). Kazdy stipec vyjadruje relativnu
celkovl plochu tera v prislusnom sektore. Plocha lemu je zndzornena zelenou farbou
a plocha exkavécie Cervenou farbou. V MRA sU pouZivané farebné zédkladné symboly.
Zeleny symbol ,, v norme* ( ,, within normal limits* ) oznaCuje, Ze pomer plochy lemu
k ploche ter¢a zrakového nervu ( RimArea / DiscArea ) u vySetrovaného oka spada
do intervalu, ktory zahriiuje 95% zdravych jedincov v normativnej databaze ( zeleno-
Cervené rozhranie sa nachadza nad krivkou ,Low 95,0%" ).

ZIty vykriénik oznauje stav ,, hraniény“ ( ,borderline®), kedy sa rozhrnie medzi

exkavaciou alemom nachddza medzi krivkami ,Low 955%“ a ,Low 99,9%".
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Cerveny krizik znamena nélez ,patologicky” (,,outside normal limits®), teda nalez, kedy
sa pomer plochy lemu k ploche ter€a zrakového nervu nachadza v intervale, do ktorého
spada menej ako 0,1% zdravych jedincov normativnej databazy ( zeleno-Cervené rozhranie

sa nachadza pod krivkou ,,Low 99,9%".

Obr. 11 Moorfieldska regresna analyza

| Progression | Print Export Data Options
Contour Line | Stereometric Parameters Moorfields Classification ]GPS Classification | Interactive Measurements
&5|[&| ao|ac
Moorfields Regression Classification:
Outside normal limits
Rim Area ] global J temporal J tmp/sup 1 tmp/inf I nasal nslsup I nslfinf
actual [mmz2] 1.32 0.20 0.18 022 0.30 0.20 0.22
predicted [mm2] 233 0.35 0.31 032 063 0.34 0.38
low 85.0% Cllim. [mm2] 1.78 0.18 0.21 022 0.51 0.26 0.31
low 99.0% Cl lim. [mm2] 164 0.15 0.18 0.19 0.48 0.24 0.29
low 89.9% Cllim. [mm2] 1.48 012 0.16 017 0.44 0.21 0.27
actual/disc area [%] 439 294 440 516 433 494 569
predicted [%] M3 50.0 7386 755 91.1 836 937
low 95 0% Cl lim. [%] 591 262 49.4 521 741 638 s
low 99.0% Cllim. [%] 543 213 436 46.3 69.5 587 73.0
low 99 9% Cl lim. [%] 492 16.8 376 404 64.4 531 681
4 2 2 ®
Tl )
Cup area I
Low 85.0 % I. l =
Low 99.0 %
Rim area B
Low 99.9 % B

Celkom moZzno sledovat 22 Ciselnych stereomerickych parametrov.
Rim area ( plocha neuroretinalneho lemu ) je ohraniena kontarnou krivkou a lezi nad
referenénou rovinou ( v topografickom obraze papily je znazornena zelenou a modrou
farbou).
Rim Volume ( objem neuroretindlneho lemu) je priestor ohrani¢eny kontdrnou Kkrivkou
a leziaci nad referenCnou rovinou.
Cup Shape Measure ( trojrozmerny tvar oblasti pod referencnou rovinou ) — index
popisujlci tvar exkavacie je uréovany podla krivky ziskanej meranim hibky exkavacie
v jednotlivych bodoch vo vztahu k poCetnosti vyskytu kaZzdej takto nameranej hodnoty.

Height Variation Contour ( vySkova variacia konturnej krivky ) vyjadruje vySkovy rozdiel
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medzi najvy$$im anajniz§im bodom na sietnici pozdiZ kontdrnej krivky.
Mean RNFL Thickness ( strednd hrabka peripapilarneho rezu RNFL ) udava priemerni
hrabku vrstvy nervovych vldken pozdiz kontirnej krivky.

Z dalSich parametrov uvadzame Disc Area ( plocha disku ) je totalna plocha TZN
uprostred konturnej krivky, Cup/Disc Area Ratio ( C/D pomer) udava pomer plochy
exkavacie papily k ploche TZN , Mean Cup Depth ( priemerné hibka exkavacie ).

Obr. 12 Stereometrické parametre

Parameters |_gobal [ nomalrange | pvaive | temporal | tmpisup [ tmpfinf | nasal | nstisup [ nslinf |
disc area [mm2) 257 163- 243 - 062 034 033 063 0.32 0.33
cup area [mm2] 074 011 - 068 042 011 0.04 0.08 008 0.02
rim area [mma2] 1.84 1.31- 1.96 020 023 0.29 55 0.25 0.31
cupfdisc area ratio [] 029 0.07- 0.30 0.68 0.31 012 013 0.24 0.05
rimidisc area ratio [ ] 0.71 0.70- 0.93 0.22 089 0.8a 087 0.76 0495
cup volume [mma3] 027 -0.01 - 018 013 0.05 0.02 0.03 0.03 0o
rim volume [mm3] 0.57 0.30- 0.81 002 0.06 0:10 0.20 0.a7 0.12
mean cup depth [mm] 0.31 0.10- 027 0.38 0.40 0.26 023 0.31 0.12
maximum cup depth [mm] 1.04 0.32- 0.96 0.07 1.02 1.06 1.05 0.99 1.08 0.95
height vanation contour [mm] 0.41 031 - 049 > 0.5 07 013 020 008 003 0.10
cup shape measure [ | 029 -0.28 - -0.15 > 0.5 -0.13 016 -0.41 -0.41 -0.28 -0.61
mean RNFL thickness [mm] 0.30 0.20- 0.32 ={5 0.08 031 0.3r a4 032 041
RMFL cross sectional area [mm] 1.1 089 . 166 =5 013 023 027 a7 023 0.30
linear cup/disc rato [ | 054 0.27 - 0.56 05

mazimum contour elevation [mm] 004 21 - -0.04 032

maximurm contaur depression [rmm) 037 017 - 0.39 05

CLM temporal-supenor [mm) 022 014- 0.27 =} §

CLM temparal-infesior [mm] 028 13- 029 0.5

average vanability (SD) [pm] 19 -

reference height [um] 418

FSM discriminant function value | ) 368

RE diseriminant function value [ ] 2168

modified ISHT rule fulfilled yes

V poslednej verzii HRT 3 je TZN aokolitd vrstva nervovych vlakien automaticky
porovnavana s modelovym teréom zrakového nervu, ¢o umoziuje vyhodnotenie topografie
bez manualneho ohranicenia papily. Vysledkom je GPS ( Glaucoma Propability Score ),
ktoré vyluCuje chybu vysetrujiceho.

Analyza progresie glaukdémovych zmien je vykondvana kvantitativnym popisom
zmien topografie papily v Case. Daju sa porovndvat stereometrické parametre alebo
superponovat’ jednotlivé obrazky ziskané v Case a detegovat’ priamo ich zmenu. Program
vzdy pokladd prvé vykonané vySetrenie daného oka za vychodiskové ( baseline )
pre dalSie porovnanie. Objektivnym ukazovatelom kvality kaZdého vySetrenia je
smerodajna odchylka merania (SD) , ktorej hodnota by nemala presahovat’ 40 um a mala
by byt uvSetkych merani daného oka porovnatelna.

Analyze progresie predchddza automaticka normalizacia jednotlivych vySetreni daného
oka v zmysle korekcie posunu, rotéacie, sklonu, zvacSenia a zmien perspektivy. Tento

proces zaistuje, Ze rozdiely medzi jednotlivymi vySetreniami sp6sobené odliSnymi
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podmienkami pri snimani su eliminované, takZe prvé a vSetky nasledné vySetrenia su

kompatibilné.

HRT 3 software poskytuje dva algoritmy na detekciu progresie zmien : analyzu vyvoja
( Trend Analysis ) a topograficku analyzu zmien ( Topographic Change Analysis - TCA),
pricom normativna databdza HRT 3 vychadza z kontrolnych merani 733 o€i kaukazskych
belochov a 255 zdravych oci Afroameri¢anov.
Analyza vyvoja generuje graf ,,normalizovanych“ stereometrickyh parametrov v Case
od ( baseline ) zékladného vySetrenia po nasledné vySetrenia. Tu mozu byt vybrané
parametre pre r6zne kombinécie sektorov papily a vyvoj situécie je vyjadreny farebnymi
krivkami.
TCA vyhodnocuje progresiu meranim zmien povrchu TZN a peripapilarnej oblasti
( topografie ). Vysledkom je mapa moznych zmien ( Change Propability Map ).
Ide o prehladné zobrazenie, kde vidime sucasne vysledky vychodiskového aj vSetkych
dalSich vykonanych vySetreni, ato vzdy vo forme reflexného aj topografického obrazu.
Zmena oproti prvému vySetreniu je v topografickom obraze vyznafena zvyraznenim
prislusnej oblasti Cervenou farbou — ¢o znamené depresiu povrchu, alebo zelenou farbou,
ktora naznaCuje elevaciu povrchu. Sledujeme jednak absoldtnu hodnotu tejto zmeny, ale aj
jej Statistickd a klinickd vyznamnost.

Obr. 13 Moznosti sledovania progresie glaukomovych zmien : TCA

Print  View

Baseline Exam Followup Exams

Topography 14.6.2002 (0)

Reflectance Reflettance Reflectan Reflectance Reflectance

B parame{ers ‘ . . . . . .

Change Change Change Change Change Change Change
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Obr. 14 Moznosti sledovania progresie glaukémovych zmien : Trend Analysis
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Obr. 15 Zmeny nameranych stereometrickych parametrov pri kontrolnom vysetreni v ¢iselnom vyjadreni

Stereometric Aralysis ONH Change Mormal
Disc Area 261 0.00 mm* 1.683- 243
Cup Area 1.83 0.88 mm* @.17- .68
Rim Area 0.78 0.88 mm* 1.31- 1.96
Cup Volume 0.52 023 mm* D07- 01718
Rim Vislume | ;16 -0.33 mm? 0.30 - .61
Cup/Disc Area Rstic | 070  0.34 0.07 - 0.30
Linear Cup/Disc Ratio 064 0.24 0.27- (.55
Mean Cup Depth 339 0.G9 mm g.16- B.27
Maximurn Cup Depth amn 373 mm a3%- 078
Cup Shaps Measure o.02 0.23 0.28 --D.15
Heaight Varigtion Comtour 0.36 0.78 mm  0.31- 0.49
Mean RNFL Thickness | 018 .74 mm 0.200= 0.32
BNFL Cross Sectional Areq | 704 -078 mm* (0.99- 7.66
Feference Healght are 83 wm
Topography Std Dew. T2 wm
F5M -3.48
RE 034
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1. CIELE DIZERTACNEJ PRACE A HYPOTEZY VYSKUMU

1. Hlavny ciel

Urcit’ najvhodnejSie stereometrické parametre ako kritérium pre zavedenie ploSného

skriningu glaukému Heidelbergskym retinalnym tomografom.

2. Vedlajsie ciele

Zistit, Ci pacienti s chronickymi ochoreniami ako je artériova hypertenziu a diabetes
mellitus maju rychlejSiu progresiu glaukdmovych zmien na terci zrakoveého nervu ako

pacienti bez uvedenych rizikovych faktorov, alebo pacienti v kontrolnej skupine.

Hypotézy

- Pacienti s chronickymi ochoreniami, ako su artériovad hypertenzia a diabetes
mellitus, maju rychlejSiu progresiu glaukémovych zmien na terci zrakoveho nervu
Vv porovnani s pacientami bez horeuvedenych rizikovych faktorov.

- Hodnotenie stereometrickych parametrov: rim area ( plocha neuroretinalneho
lemu), C/D ( pomer cup-disc ), rim volume ( objem neuroretindlneho lemu )
ziskanych pri vySetreni terCa zrakového nervu Heidelbergskym retindlnym
tomografom mé dostato¢nu vypovednu hodnotu pre skrining glaukému.

- Osoby zaradené do kontrolnej skupiny — teda osoby bez klinickych priznakov
glaukému, s neSpecifickymi o¢nymi problémami, budu vykazovat’ rovnaké hodnoty

stereometrickych parametrov pocas celého obdobia vyskumu.

38



I1l. MATERIAL A METODIKA

Na o¢nej ambulancii so zameranim na glaukémové ochorenie v Ziline st
dispenzarizovani a sledovani pacienti prevazne zo Zilinského kraja. K vy3etrovaciemu
algoritmu terca zrakového nervu patri aj meranie na pristroji HRT 3, ktoré je zamerané
na skrining suspektnych glaukémovych pacientov, na vyhodnotenie G¢innosti terapie
u pacientov s uz diagnostikovanym glaukémom a odhalenie moznej progresie ochorenia.
Od roku 2002 do roku 2017 bolo na tomto pristroji aspon jedenkrat vySetrenych 11 226
pacientov.

Do Studie bolo zahrnuté sledovacie obdobie od 1. januara 2011 do 31. decembra 2015.
Z celkového poctu vySetrenych bolo vybranych 541 pacientov, ktori spinili kritéria vyberu.

1.Kritéria pre zaradenie pacientov do Studie :

— Do suboru boli zaradeni Zeny aj muZi.

— V3etci pacienti mali na zaCiatku Stadie v roku 2011 a na konci Studie v roku 2015
vysetrenie terCa zrakového nervu na Heidelbergskom retinalnom tomografe : HRT 3

Ak bolo v medziobdobi vykonanych vySetreni viac, parametre z tychto merani neboli do
vysledného sthrnu zaradené.

— Vzdy boli vySetrené obidve oci.

— Do suboru boli zahrnuti pacienti s glaukémom otvoreného uhla, okularnou hypertenziou,
suspektnym glaukdmom a zdravi jedinci.

— Podmienkou zaradenia boli ¢ire optické média po celd dobu Studie a refrakéna vada
menSia ako 5 dioptrii ( sférickych aj cylindrickych ).

— Zaradeni boli fakicki aj pseudofakicki pacienti.

VSetky vySetrenia na Heidelbergskom retinalnom tomografe HRT 3 (Heidelberg Retinal
Tomograph; software version 1.5.10.0 ; Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg,
Nemecko), vykonal jeden lekér. Kvalita vySetreni bola dana smerodajnou odchylkou,
ktora nepresahovala v celom subore hodnotu 30 pum. Zo vSetkych dostupnych
stereometrickych parametrov boli na spracovanie vybrané tri, ktoré boli vyhodnotené ako
najddleZitejSie pri sledovani zmien na pristroji HRT ( Strouthidis et al. 2005, Ferkova
2007 ):

1. rim area ( plocha neuroretinalneho lemu)
2. C/D ( pomer cup - disc)

3. rim volume ( objem neuroretindlneho lemu ).
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Senzitivita HRT 3 MRA analyzy dosahuje 39-93%, GPS analyzy 65-96%, Specificita
MRA analyzy 63-96%, GPS analyzy 35-83% ( Maslin et al, 2015 ).

2. Rozdelenie suboru :
541 pacientov (1082) oci bolo rozdelenych do 5 skupin :

1. Bez — pacienti lieCeni na glaukom, ktori sa nelieCili na diabetes mellitus ani hypertenziu
2. DM - pacienti lieCeni na glaukom, ktori sa sucasne lieCili na diabetes mellitus

3. HT — pacienti lieCeni na glaukom, ktori sa stc¢asne liecili na hypertenziu

4. HTDM - pacienti lieCeni na glaukom, ktori sa stcasne lieili na HT aj DM

5. K —kontrolna skupina pacientov, ktori sa nelie€ili na glaukom ani systémoveé ochorenie

Udaje o systémovych ochoreniach boli ziskavané zo zdravotnej dokumentécie
pacientov. Do skupiny pacientov s diabetes mellitus boli zaradeni chori, ktori boli lieeni
perorélnymi antidiabetikami aj inzulinom. Skupinu lie€enych na hypertenziu tvorili

pacienti vo vSetkych Stadiach ochorenia, lieCeni monoterapiou aj kombinéciou lieCiv.

3. Statistické metody

Pre Ucely Statistického spracovania stboru boli Gdaje spracované v Microsoft Excel vs.10
databéze. Pre testovanie bol pouZity software Statgraphics centurion XV, v 15.2.06
a Statistica v.10. Vystupy boli rozdelené na 2 Casti:

Popisna Statistika:

a. Jednorozmerna deskriptivna Statistika s konstrukciou frekvencnych
tabuliek, kolagovych a stipcovych grafov.
b. Vypocitanie opisnych charakteristik (miery polohy, variability a tvaru).
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Porovnéavacia Statistika:

Cc. Zistenie kritérii pre pouzitie parametrickych alebo neparametrickych testov.

d. Stanovenie hladiny vyznamnosti 0,05, t.j. pravdepodobnosti chyby 1. druhu,
t.j. chybné zamietnutie (neprijatie) pravdivej (spravnej) nulovej hypotézy.

e. Vykonanie testovania, t.j. vypocitanie testovacej charakteristiky pre
hodnotené data a prislusnd hladinu vyznamnosti.

f. Analyza rozptylu ANOVA pre hodnotenie vplyvu jedného faktora
(pohlavie, RF).

g. Testovanie vztahu (linedrna regresia) k zisteniu zavislosti medzi

premennymi a jej tesnosti (vek a pozorované hodnoty).

Parametrické metddy:

predpokladaju urcité rozdelenia pravdepodobnosti zékladnych suborov, na zaklade
ktorych odvadzaju rozdelenie pravdepodobnosti vyberovych Statistik. Pri ich pouZziti sa
vacSinou predpoklada, Ze rozdelenie zakladného stuboru je norméalne (v naSom pripade
tomu tak nebolo). Preto sa vacSinou pouzivali aj neparametrické metody, ktoré sa
nespoliehaju na odhad parametrov rozdelenia premennej v zakladnom subore
a neodvadzaju rozdelenie vyberovej Statistiky na zaklade rozdelenia zdkladného suboru. Je
potrebné poznamenat’, Ze neparametrické procedury maji nizSiu silu, preto sa pouzivaju
iba pri relativne malych, ndhodnych vzorkdch a v pripadoch ked nie je moZné
predpokladat’, Ze rozdelenie premennej v zakladnom subore je priblizne normalne.

V naSich testovacich proceddrach sme preto uprednostriovali neparametrické procedury.

Pozndmka: Rozdelenie premennych z&kladného a vyberového siboru nebolo v mnohych
pripadoch normélne, v takychto pripadoch sa odporica ich transformécia (logaritmovanie,
umocnovanie, odmocriovanie). K tejto procedure sme nepristipili z toho dévodu, Ze rozsah

takejto analyzy prekracuje rdmec tejto préce.
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IV. VYSLEDKY

Popisna Statistika

Ciel'om popisnej Statistiky je zistit’ parametre polohy, variability a relativnu frekvenc¢nu

distribaciu sledovanych premennych, overenie normality.

Zakladny subor — pocetnost’ podl'a pohlavia

Tab. 3 : Frequency Table for Pohlavie

Relative Cumulative|Cum. Rel.
Class |Value |Frequency |[Frequency |Frequency |Frequency
1 Zeny |376 0,6950 376 0,6950
2 muZi {165 0,3050 541 1,0000
Piechart for Pohlavie
30,50%
Graf 1

Pohlavie
[] female
[ male

69,50%

Z&kladny subor — pocetnost’ podla rizikovych faktorov (RF)

Tab. 4 : Frequency Table for RF

Relative Cumulative |Cum. Rel.
Class |Value |Frequency |Frequency |Frequency |Frequency
1 Bez 144 0,2662 144 0,2662
2 DM 25 0,0462 169 0,3124
3 HT 253 0,4677 422 0,7800
4 HTDM (82 0,1516 504 0,9316
5 K 37 0,0684 541 1,0000
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Barchart for RF

Bez
DM
HT
HTDM
K
0 50 100 150 200 250 300
frequency
Graf 2
Piechart for RF
6,84%
RF
15,16% LiBez
DM
BHT
[JHTDM
EK
Graf 3
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Z&kladny subor - vekova Struktura

Tab. 5 : Summary Statistics for Vek

Count

541

Average

53,5915

Standard deviation 12,238

Coeff. of variation 22,8357%

Minimum 18,0
Maximum 83,0
Range 67,0

Stnd. skewness -4,75903
Stnd. kurtosis -0,382948

Analyza veku zakladného suboru preukézala, Ze premenna ,,Vek* nie je v rozsahu hodn6t

predpokladaného normalneho rozdelenia.

220

Histogram: Vek
K-8 d=,07631, p=<,01 ; Lilliefors p<,01
— Oéekavané normalni
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Graf 5

Quantile-Quantile Plot

100 '

80 —

60

Vek

40
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60

Normal distribution

Goodness-of-Fit Tests for Vek (test dobrej zhody)

Tab. 6 : Kolmogorov-Smirnov Test

Normal
DPLUS 0,0374596
DMINUS |0,0763159
DN 0,0763159
P-Value 0,00366639

80

100

e Distribution

Normal

Ako graficke, tak i vypocitané charakteristiky suméarnej Statistiky hovoria o tom, Ze

zakladny stbor z hladiska veku nevykazuje charakteristiky normality.

Sumarna Statistika Vek podl'a pohlavia

Summary Statistics

Tab. 7 : Data variable - Vek

Standard | Coefficient Standardized |Standardized
Pohlavie |Count |Average |Deviation [of variation [Minimum |Maximum |Range [Skewness Kurtosis
female |376 55,1782 (11,3035 [20,4854% |21,0 83,0 62,0 (-4,51607 1,26721
male 165 49,9758 |13,493 26,999% 16,0 82,0 66,0 (-1,11715 -1,68299
Total 541 53,5915 (12,238 22,8357% |16,0 83,0 67,0 (-4,75903 -0,382948

Tab. 8 : Means Table with Standard Error Intervals

Standard |Lower [Upper
Code [Count |Mean Error Limit Limit
female |376 55,1782 (0,582931 |54,5953 |55,7611
male [165 49,9758 (1,05043 (48,9253 |51,0262
Total |541 53,5915 (0,526152 |53,0653 |54,1176
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Box-and-Whisker Plot

female m oa A

Pohlavie

male

40 60
Vek

Graf 6

80

100

Mdézeme konStatovat,, Ze subor Zien nevykazuje charakteristiku normality a ich priemerny

Vv,

vek je 0 5,2 roka vy3Si ako priemerny vek muZov.

Sumarna Statistika Vek podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 9 : Data variable - Vek

Standard |Coefficient Standardized (Standardized
RF Count [Average |[Deviation [of variation [Minimum |Maximum |Range |Skewness Kurtosis
Bez 144 46,2083 [12,0255 |26,0246% |22,0 77,0 55,0 ]0,769231 -1,76994
DM 25 54,48 9,98799 |18,3333% |36,0 71,0 35,0 |-0,920806 -0,659837
HT 253 57,8696 |(9,75426 [16,8556% |25,0 83,0 58,0 |-2,18911 0,802428
HTDM (82 59,0244 |8,14373 [13,7972% |38,0 80,0 42,0 ]0,185439 0,385882
K 37 40,4324 (14,0684 |34,7948% |16,0 68,0 52,0 |0,0063813 -1,40426
Total 541 53,5915 (12,238 22,8357% |16,0 83,0 67,0 |-4,75903 -0,382948
Tab. 10 : Means Table with Standard Error Intervals

Standard  |Lower Upper
Code Count |Mean Error Limit Limit
Bez 144 46,2083 1,00213 45,2062 [47,2105
DM 25 54,48 1,9976 52,4824 |56,4776
HT 253 57,8696 [0,613245 [57,2563 |58,4828
HTDM 82 59,0244 [0,899325 (58,1251 (59,9237
K 37 40,4324 12,31283 38,1196 (42,7453
Total 541 53,5915 |0,526152 53,0653 (54,1176

46




Box-and-Whisker Plot

Bez
DM ' |
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HTDM I .
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Graf 7

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze stbory vykazuju dobrd zhodu

v v,

a najvyssim priemernym vekom pre rizikovy faktor ,,HTDM* 59,0 roka.
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Dalsie vysledky boli spracované sumarne pre 1082 o¢i (541) pacientov.

Vysledky (pre l'avé — L a pravé — P oko)

Sumaérna Statistika pre L_R_rim_area_VST_SUM (na vstupe),
L_R_rim_area_ KON_SUM (pri kontrole) a L_R_rim_area_change_SUM (rozdiel)

Tab. 11 : Summary Statistics

Count |Average Standard Coeff. of Minimum |Maximum [Range
deviation variation
L_R rim_area VST SUM 1082 |1,57831 0,382554 24,2382% 0,0 3,15 3,15
L_R rim_area KON_SUM |1082 |1,55788 0,388185 24,9175% 0,29 3,27 2,98
L_R_rim_area_change_SUM|1082 |-0,0204251 |0,129488 -633,963% |-1,05 2,28 3,33
Stnd. skewness |Stnd. kurtosis
L_R rim_area_ VST _SUM |5,87955 11,0583
L_R rim_area KON_SUM |5,86124 9,27215
L_R rim_area_change SUM|71,9071 697,54

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota L_R_rim_area
na vstupe bola 1,57831 a pri kontrole 1,55788. Priemerna hodnota rozdielu (zhorsenia)
bola -0,0204251. Rozdelenie dat v stbore nevykazuje charakteristiky normality.

Sumarna Statistika pre L_R_C D VST _SUM (cup/disc area ratio na vstupe),
L R C D KON_SUM (cup/disc area ratio pri kontrole) aL_R_C_D change SUM
(cup/disc area ratio rozdiel)

Tab. 12 : Summary Statistics

Count |Average Standard deviation |Coeff. of variation |Minimum |Maximum [Range
L R C D VST SUM 1082 |0,304233 0,155268 51,036% 0,0 1,0 1,0
L R C D KON SUM 1082 |0,311978 0,158902 50,9338% 0,0 0,89 0,89
L R C D change SUM (1082 (0,00774492 |0,0547224 706,559% -0,76 0,33 1,09
Stnd. skewness |Stnd. kurtosis
L R C D VST SUM |3,41888 2,56147
L R C D KON _SUM |2,69209 0,58094
L R C_D change SUM (-49,0082 329,084

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnotaL R_C D_na
vstupe bola 0,304233 a pri kontrole 0,311978. Priemern& hodnota rozdielu (zhorsenia)
bola 0,00774492. Rozdelenie dat v stbore nevykazuje charakter normality.
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Sumarna Statistika pre L_R_rim_volume_VST_SUM (na vstupe),
L_R_rim_volume_KON_SUM (pri kontrole) a L_R_rim_volume_change_SUM
(rozdiel)

Tab. 13 : Summary Statistics

Count |Average Standard |Coeff. of variation|Minimum Maximum
deviation
L_R_rim_volume VST_SUM |1082 |0,424418 0,176541 [41,596% 0,0 1,29
L_R_rim_volume_ KON_SUM |1082 |0,422033 0,179351 |42,4968% 0,03 1,26
L_R_rim_volume_change_SUM |1082 |-0,00238447 |0,0735617 |-3085,03% -0,44 0,77
Range |Stnd. skewness [Stnd. kurtosis
L_R_rim_volume VST _SUM |1,29 [11,9055 12,1674
L_R_rim_volume_ KON_SUM |1,23 (10,6145 8,68114
L R rim_volume change SUM |1,21 |19,5587 115,309

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota
L_R_rim_volume na vstupe bola 0,424418 a pri kontrole 0, 422033. Priemerna hodnota
rozdielu (zhorsenia) bola -0,00238447. Rozdelenie dat v sibore nevykazuje
charakteristiky normality.
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Sumarna Statistika pre L_R_rim_area_VST_SUM (na vstupe)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics
Tab. 14 : Data variable: L_R_rim_area VST _SUM

Standard | Coefficient Standardized
L_R Pohlavie SUM Count |Average |Deviation |ofvariation |Minimum |Maximum [Range |Skewness
female 752 1,57561 |0,387109 (24,5688% (0,0 3,15 3,15 4,41198
male 330 1,58445 10,372472 |23,5079% |0,62 3,13 251 ]4,1231
Total 1082 |1,57831 |0,382554 |(24,2382% (0,0 3,15 3,15 |5,87955

Standardized

L_R_Pohlavie SUM |Kurtosis
female 10,1247
male 4,55917
Total 11,0583

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota L_R_rim_area

na vstupe bola 1,57831, Zeny mali nizSiu priemernu hodnotu L_R_rim_area na vstupe

1,57561 ako muzi 1,58445. Rozdelenie dat v sibore nevykazuje charakteristiky normality.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 15 : Data variable: L_R_rim_area VST _SUM

Standard |Coefficient Standardized |Standardized
L_R RF_ SUM [Count |Average |Deviation |of variation |Minimum |Maximum |Range|Skewness Kurtosis
Bez 288 1,58264 |0,367219 |23,2029% (0,62 3,12 2,5 |3,80171 2,82858
DM 50 1,5784 |0,260246 |16,488% (1,09 2,2 1,11 |0,779382 -0,576196
HT 506 1,56093 |0,374081 |23,9653% (0,0 3,15 3,15 (2,98447 9,53261
HTDM 164 1,53189 |0,417852 |27,2769% (0,33 3,13 2,8 (0,802093 2,45243
K 74 1,78311 |0,429054 |24,0622% (1,07 3,08 2,01 (4,00155 1,90486
Total 1082 |1,57831 (0,382554 (24,2382% (0,0 3,15 3,15 [5,87955 11,0583

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L_R_rim_area na vstupe bola zistend pre RF ,,K* (1,78311) a RF ,,Bez* (1,58264).

awve

L HTDM* (1,53189) a RF ,,HT* (1,56093).
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Sumarna Statistika pre L_R_rim_area_ KON_SUM (pri kontrole)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics
Tab. 16 : Data variable: L_R_rim_area_ KON_SUM

Standard | Coefficient Standardized
L_R_Pohlavie SUM [Count |Average |Deviation |ofvariation [Minimum |Maximum [Range |Skewness
female 752 1,55717 [0,388267 |24,9342% 10,29 3,27 2,98 |5,39432
male 330 1,55952 [0,388585 [24,917% |04 3,08 2,68 2,483
Total 1082 |1,55788 |0,388185 [24,9175% |0,29 3,27 2,98 ]5,86124

B.A

Standardized
L_R_Pohlavie_ SUM |Kurtosis

female 8,94975
male 3,41941
Total 9,27215

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota L_R_rim_area
pri kontrole bola 1,55788, Zeny mali niz8iu priemernd hodnotu L_R_rim_area pri kontrole
1,55952 ako muzi 1,55717.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 17 : Data variable: L_R_rim_area_ KON_SUM

Standard  |Coefficient Standardized [Standardized
L R RF SUM |Count [Average |Deviation |ofvariation [Minimum |Maximum |Range |Skewness Kurtosis
Bez 288 1,56451 (0,372764 |(23,8262% |0,7 3,12 2,42 |3,78727 2,67485
DM 50 1,562 0,259308 |16,601% |[1,06 2,1 1,04 ]0,315872 -1,0909
HT 506 1,53826 [0,385634 [25,0695% (0,29 3,27 2,98 |3,88963 7,59291
HTDM 164 1,51494 (0,415188 |[27,4062% (0,43 3,08 2,65 10,177883 2,51208
K 74 1,75865 (0,42244  [24,0207% |1,1 2,96 1,86 |3,64466 1,30988
Total 1082 |1,55788 |0,388185 |24,9175% |0,29 3,27 2,98 |5,86124 9,27215

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssSia priemerna hodnota
L_R_rim_area pri kontrole bola zistena pre RF ,,K* (1,75865) a RF ,,Bez* (1,56451).
Naopak, najnizsia priemernd hodnota L_R_rim_area pri kontrole bola zistena pre RF
L,HTDM*" (1,51494) a RF ,,HT* (1,53826).
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Sumarna Statistika pre L_R_rim_area_change_SUM

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics
Tab. 18 : Data variable: L_R_rim_area_change_SUM

Standard | Coefficient Standardized
L_R Pohlavie SUM Count |Average Deviation |of variation |Minimum |Maximum |Range |Skewness
female 752 -0,0184441 |0,12815 |-694,801% |-0,69 2,28 2,97 85,2867
male 330 -0,0249394 10,132572 |-531,575% |-1,05 1,16 2,21 5,26292
Total 1082 |-0,0204251 [0,129488 |-633,963% |(-1,05 2,28 3,33 71,9071

Standardized

L_R Pohlavie SUM Kurtosis
female 783,817
male 118,053
Total 697,54

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota rozdielu

L_R_rim_area pri kontrole a vstupe bola -0,0204251, Zeny mali niZSiu priemernd hodnotu
rozdielu L_R _rim_area change -0,0184441 ako muzi -0,0249394.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 19 : Data variable: L_R_rim_area_change_SUM

Standard Coefficient Standardized
L R RF SUM Count |Average Deviation of variation |Minimum [Maximum |Range Skewness
Bez 288 -0,018125 ]0,0871338 |-480,738% |-0,38 0,49 0,87 5,99907
DM 50 -0,0164 0,0644208 |-392,81% |-0,16 0,2 0,36 -0,282919
HT 506 -0,022668 ]0,160866 |-709,661% |-1,05 2,28 3,33 54,0493
HTDM 164 -0,0169512 |0,119818 |-706,838% |-0,47 0,59 1,06 2,30669
K 74 -0,0244595 10,0668702 |-273,392% (-0,24 0,22 0,46 -2,33009
Total 1082 |-0,0204251 (0,129488 [-633,963% |-1,05 2,28 3,33 71,9071

Standardized

L R RF SUM Kurtosis
Bez 30,8488
DM 3,09025
HT 424,889
HTDM 14,0569
K 7,67161
Total 697,54

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssSia priemerna hodnota

L_R_rim_area change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF ,,K* (-0,0244595) a RF

v v

change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF ,,DM“ (-0,0164) a RF ,HTDM*

(-0,0169512).
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Sumarna Statistika pre L_ R_C D_VST _SUM (cup/disc area ratio na vstupe)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics
Tab. 20 : Data variable: L R_C_D VST _SUM

Standard  |Coefficient Standardized

L_R Pohlavie SUM Count |Average Deviation |ofvariation |Minimum [Maximum |Range |Skewness
female 752 0,300971 |0,156183 |51,893% 0,0 1,0 1,0 3,60237
male 330 0,311667 |0,153139 |49,1356% 0,0 0,77 0,77 0,740065
Total 1082 ]0,304233 |0,155268 |51,036% 0,0 1,0 1,0 3,41888

Standardized
L_R Pohlavie SUM Kurtosis
female 3,42304
male -0,448447
Total 2,56147

Z uvedeného prehladu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota L_R_C D na

vstupe bola 0,304233, Zzeny mali niZSiu priemernd hodnotu L_R_C_D na vstupe 0,300971
ako muzi 0,304233.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 21 : Data variable: L R_C_D VST _SUM

Standard Coefficient Standardized  [Standardized
L R RF SUM |[Count [Average |Deviation |ofvariation |Minimum |Maximum|Range|Skewness Kurtosis
Bez 288 0,29885410,153177 |51,2547% (0,0 0,77 0,77 |-0,743406 -1,4677
DM 50 0,2582 10,119295 |46,2027% |0,04 0,57 0,53 [0,717043 -0,303818
HT 506 0,310316|0,157857 |50,8696% (0,0 1,0 1,0 |3,00292 3,5148
HTDM 164 0,32939 |0,169063 |51,3262% (0,0 0,85 0,85 (1,99827 -0,225765
K 74 0,25891910,116931 |45,1611% (0,0 0,53 0,53 [-1,78022 -0,388909
Total 1082 [0,304233]0,155268 |51,036% 0,0 1,0 1,0 |3,41888 2,56147

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssSia priemerna hodnota
L R _C D na vstupe bola zistena pre RF ,,HTDM* (0,32939) a RF ,,HT* (0,310316).
Naopak najniz8ia priemerna hodnota L_R_C_D na vstupe bola zistena pre RF ,,DM*
(0,2582) a RF ,,K* (0,258919).
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Sumarna Statistika pre L R_C D_KON_SUM (cup/disc area ratio pri kontrole)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics

Tab. 22 : Data variable: L R_ C_ D_KON_SUM

Standard | Coefficient Standardized
L_R Pohlavie SUM Count |Average Deviation |ofvariation |Minimum [Maximum |Range |Skewness
female 752 0,308989 |0,156214 |50,5563% (0,0 0,89 0,89 |2,26067
male 330 0,318788 |0,164905 |51,7288% 0,0 0,83 0,83 1,37947
Total 1082 ]0,311978 |0,158902 (50,9338% (0,0 0,89 0,89 2,69209

Standardized

L_R Pohlavie SUM Kurtosis
female 0,9099
male -0,225434
Total 0,58094

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnotaL_R_C D

pri kontrole bola 0,311978, Zeny mali niZSiu priemernd hodnotu L_R_C_D pri kontrole

0,308989 ako muzi 0,318788.

B. Podl'a RF

Summary Statistics

Tab. 23 : Data variable: L R_ C_ D_KON_SUM

Standard | Coefficient Standardized |Standardized
L_ R RF_ SUM |Count [Average |Deviation |[of variation [Minimum |Maximum|Range |Skewness Kurtosis
Bez 288 0,304236 |0,157186 |51,6658% |0,0 0,69 0,69 (-0,928395 |-1,77145
DM 50 0,266 0,118132 (44,4104% (0,02 0,57 0,55 (0,691906 |0,075411
HT 506 0,319407 |0,162254 |50,7985% |0,0 0,89 0,89 (2,39624 1,35239
HTDM 164 0,336463 |0,171202 |50,8828% |0,0 0,8 0,8 1,67882 -0,695361
K 74 0,268108 |0,120293 |44,8673% |0,0 0,52 0,52 |[-1,79141 -0,596814
Total 1082 |0,311978 (0,158902 |(50,9338% (0,0 0,89 0,89 (2,69209 0,58094

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssSia priemerna hodnota

L_R_C_D pri kontrole bola zistena pre RF ,,HTDM* (0,336463) a RF ,,HT*

v v

,DM*“ (0,266) a RF ,,K* (0,268108).
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Sumarna Statistika pre L_R_C_D_change_SUM (cup/disc area ratio rozdiel)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics
Tab. 24 : Data variable: L_R_C_D_change_SUM

Standard Coefficient Standardized
L_R Pohlavie SUM Count |Average Deviation of variation [Minimum [Maximum [Range |Skewness
female 752 0,00801862 (0,0514704 (641,886% |-0,76 0,31 1,07 -49,9478
male 330 0,00712121 |0,0615742 (864,659% |-0,44 0,33 0,77 -18,3532
Total 1082 |0,00774492 |0,0547224 |706,559% |-0,76 0,33 1,09 -49,0082

Standardized

L_R Pohlavie SUM Kurtosis
female 392,892
male 83,5901
Total 329,084

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota rozdielu

L_R_C_D_change pri kontrole a vstupe bola 0,00774492, Zeny mali vySSiu priemernd
hodnotu rozdielu L_R_C_D change 0,00801862 ako muzi 0,00712121.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 25 : Data variable: L_R_C_D_change_SUM

Standard Coefficient Standardized
L R RF SUM Count |Average Deviation of variation [Minimum |Maximum [Range |Skewness
Bez 288 0,00538194 |0,0464622 |863,298% |-0,3 0,27 0,57 |-12,4155
DM 50 0,0078 0,0318984 1408,954% |-0,1 0,09 0,19 ]0,647762
HT 506 0,00909091 (0,0642918 (707,209% |-0,76 0,33 1,09 |-40,3408
HTDM 164 0,00707317 |0,051062 (721,912% |-0,25 0,18 0,43 |-2,94185
K 74 0,00918919 |0,0268306 |(291,98% -0,08 0,12 0,2 3,70641
Total 1082 |0,00774492 |0,0547224 |706,559% |-0,76 0,33 1,09 |-49,0082

Standardized

L R RF SUM Kurtosis
Bez 54,9375
DM 3,9696
HT 239,609
HTDM 11,8506
K 9,13193
Total 329,084

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssSia priemerna hodnota

rozdielu L_R_C _D_change pri kontrole a vstupe bola zistena pre subor ,,K*
(0,00918919) a RF ,,HT* (0,00909091). Naopak, najnizSia zistena priemerna hodnota

rozdielu L_R_C_D_change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF ,,Bez* (0,00538194)
a RF ,,HTDM* (0,00707317).
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Sumaérna Statistika pre L_R_rim_volume_VST_SUM (pri vstupe)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics
Tab. 26 : Data variable: L_R_rim_volume_VST_SUM

Standard | Coefficient Standardized
L_R Pohlavie SUM Count |Average Deviation |ofvariation |Minimum [Maximum |Range |Skewness
female 752 0,426396 |0,179108 |42,0051% |0,0 1,29 1,29 11,387
male 330 0,419909 |0,170726 |40,6579% |0,06 0,97 0,91 |3,97791
Total 1082 ]0,424418 |0,176541 |41,596% 0,0 1,29 1,29 11,9055

Standardized

L_R Pohlavie SUM Kurtosis
female 13,4096
male 0,486325
Total 12,1674

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota

L_R_rim_volume_VST pri vstupe bola 0,424418, Zeny mali vy3Siu priemernd hodnotu
L_R_rim_volume_VST pri vstupe 0,426396 ako muzi 0,419909.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 27 : Data variable: L_R_rim_volume_VST_SUM

Standard | Coefficient Standardized |Standardized

L_ R RF_SUM |Count |Average |Deviation |ofvariation [Minimum|Maximum |Range |Skewness Kurtosis
Bez 288 0,433194 (0,185291 (42,7731% |0,06 1,29 1,23 6,29645 5,78035
DM 50 0,435 0,132776 {30,5233% |0,19 0,76 0,57 0,197019 -0,616963
HT 506 0,414644 (0,165937 (40,0191% |0,0 1,21 1,21 6,95275 6,71924
HTDM 164 0,392805 [0,178802 (45,5192% |0,02 1,29 1,27 6,26283 10,088

K 74 0,52 0,200732 [38,6022% |0,2 1,16 0,96 2,9218 0,747914
Total 1082 0,424418 |0,176541 |41,596% (0,0 1,29 1,29 11,9055 12,1674

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssSia priemerna hodnota

L_R_rim_volume na vstupe bola zistena pre subor ,,K* (0,52) a RF ,,DM* (0,435).

awve

,HTDM* (0,392805) a RF ,,HT* (0,414644).
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Sumarna Statistika pre L_R_rim_volume_KON_SUM (pri kontrole)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics

Tab. 28 : Data variable: L_R_rim_volume_KON_SUM

Standard | Coefficient Standardized

L_R Pohlavie SUM Count |Average Deviation |ofvariation |Minimum [Maximum |Range |Skewness
female 752 0,425013 |0,179935 |42,3363% |0,03 1,26 1,23 ]9,99266
male 330 0,415242 10,178097 |42,8899% |[0,04 1,04 1,0 4,09858
Total 1082 0,422033 |0,179351 (42,4968% |0,03 1,26 1,23 10,6145

Standardized
L_R Pohlavie SUM Kurtosis
female 9,8057
male 0,651495
Total 8,68114

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemernd hodnota L_R_rim_volume

pri kontrole bola 0,422033, Zeny mali vysSiu priemernt hodnotu L_R_rim_volume_KON pri

kontrole 0,425013 ako muzi 0,415242.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 29 : Data variable: L_R_rim_volume_KON_SUM

Standard [Coefficient Standardized |Standardized
L R RF SUM |Count |Average [Deviation |of variation |Minimum [Maximum |Range |Skewness Kurtosis
Bez 288 0,430139 |0,188112 [43,7328% (0,08 1,26 1,18 5,25272 2,98019
DM 50 0,4336 0,139295 |32,1252% |0,21 0,76 0,55 0,693877 -0,690236
HT 506 0,412352 |0,172266 [41,7764% (0,04 1,25 1,21 7,02085 6,26014
HTDM 164 ]0,395122 |0,174688 |44,2112% (0,03 1,2 1,17 4,29964 5,70582
K 74 0,508514 ]0,20137 |39,5997% |0,2 1,21 1,01 3,17361 1,32739
Total 1082 ]0,422033 |0,179351 |42,4968% |0,03 1,26 1,23 10,6145 8,68114

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota

L_R_rim_volume pri kontrole bola zistena pre RF ,,K* (0,508514) a RF ,,DM* (0,4336).
Naopak najnizsia priemerné hodnota L_R_rim_volume pri vstupe bola zistena pre RF
,.HTDM* (0,395122) a RF ,,HT* (0,412352).
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Sumarna Statistika pre L_R_rim_volume_change_SUM (rozdiel)

A. Podl’a pohlavia

Summary Statistics
Tab. 30 : Data variable: L_R_rim_volume_change_SUM

Standard Coefficient Standardized
L_R Pohlavie SUM Count |Average Deviation of variation |Minimum |Maximum [Range |Skewness
female 752 -0,00138298 |0,0699035 (-5054,56% |-0,44 0,55 0,99 10,0567
male 330 -0,00466667 |0,0813528 [-1743,27% |-0,35 0,77 1,12 16,8333
Total 1082 |-0,00238447 |0,0735617 |-3085,03% (-0,44 0,77 1,21 19,5587

Standardized

L_R Pohlavie SUM Kurtosis

female 50,5461
male 99,81
Total 115,309

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota rozdielu
L_R_rim_volume_change pri kontrole a vstupe bola —0,00238447, zeny mali nizsSiu
priemernu hodnotu rozdielu L_R_rim_volume_change -0,00138298 ako muZi
-0,00466667.

B. Podl'a RF

Summary Statistics
Tab. 31 : Data variable: L_R_rim_volume_change_SUM

Standard Coefficient Standardized
L R RF SUM Count |Average Deviation of variation |Minimum |Maximum [Range |Skewness
Bez 288 -0,00305556 |0,0599277 [-1961,27% |-0,26 0,27 0,53 1,70806
DM 50 -0,0014 0,0526835 |-3763,11% |(-0,13 0,16 0,29 0,969606
HT 506 -0,00229249 |0,0832025 (-3629,35% |-0,44 0,77 1,21 16,9837
HTDM 164 0,00231707 |0,075556 [3260,84% |-0,23 0,31 0,54 |3,80449
K 74 -0,0114865 |0,0581138 [-505,932% |-0,16 0,27 0,43 |4,06833
Total 1082 |-0,00238447 |0,0735617 |-3085,03% (-0,44 0,77 1,21 19,5587

Standardized

L R RF SUM Kurtosis
Bez 13,2589
DM 2,31278
HT 95,1466
HTDM 8,57936
K 12,5291
Total 115,309

Z uvedeného prehladu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssSia priemerné hodnota
rozdielu L_R_rim_volume_change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF ,,K*
(-0,0114865) a RF ,,Bez* (-0,00305556). Naopak, najniZSia zistena priemerna hodnota
rozdielu L_R_rim_volume_change pri kontrole a vstupe bola zistend pre RF ,,HTDM*
(0,00231707) a RF ,,DM* (-0,0014).

58




B Porovnanie rozdielov

A. L_R_rim_area pri kontrole a vstupe

Testovanie hypotéz

Tab. 32 : L_R_rim_area pri kontrole a vstupe

t - test

Variable

P - value mean =0,0
L R rim_area KON_SUM -L R rim_area VST _SUM 2,12283E-07 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON_Fem-L R rim_area VST Fem 7,92272E-05 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON_Male - L R rim area_ VST Male 0,00071181 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON_K-L R rim_area VST K 0,0023919 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON _Bez-L R rim area VST Bez 0,000483844 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON _DM -L_R_rim_area VST DM 0,0779987 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_area KON_HTDM - L_R rim_area_ VST _HTDM 0,0718635 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim _area KON _HT-L_R_rim area VST _HT 0,00161846 reject for alpha = 0,05
Variable sign test

P - value median = 0,0
L R rim_area KON_SUM -L R rim_area_ VST SUM 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON_Fem-L R rim_area VST Fem 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON_Male - L R rim area VST Male 0,000202618 reject for alpha = 0,05
L R rim area KON_K-L R rim_area VST K 0,00149125 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON _Bez-L R rim _area VST Bez 2,3787E-07 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON _DM -L_R_rim_area VST DM 0,559581 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_area KON_HTDM - L_R rim_area VST _HTDM 0,00286811 reject for alpha = 0,05
L R rim _area KON _HT-L_R_rim area VST _HT 2,68534E-09 reject for alpha = 0,05
Variable signed rank test

P - value median = 0,0
L R rim_area KON_SUM -L R rim_area VST _SUM 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON_Fem-L R rim_area VST Fem 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON_Male - L R rim area VST Male 2,36049E-07 reject for alpha = 0,05
L R rim area KON_K-L R rim_area VST K 0,000664514 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON _Bez-L R rim area VST Bez 5,65059E-07 reject for alpha = 0,05
L R rim_area KON _DM -L_R_rim_area VST DM 0,171034 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_area KON_HTDM - L_R rim_area_ VST _HTDM 0,00808698 reject for alpha = 0,05
L R rim _area KON_HT-L_R_rim area VST HT 1,22384E-11 reject for alpha = 0,05

Z uvedeného prehladu vyplyva, Ze testovanie nulovej hypotézy o tom, Ze rozdiel

v strednych hodnotach siborov L_R_rim_area stratifikovanych podl'a pohlavia a
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rizikového faktora bol pri kontrole a vstupe Statisticky vyznamny temer vo vsetkych

pripadoch. Tento rozdiel nebol potvrdeny len v pripade rizikového faktora ,,DM“.

V pripade rizikového faktora ,,HTDM* boli vysledky nejednoznacné.

B. L_R_C_D_(cup/disc area ratio) pri kontrole a vstupe

Tab. 33 :L_R_C_D_(cup/disc area ratio) pri kontrole a vstupe

t - test

Variable
P - value mean =0,0

L RCDKONSUM-L R C D VST SUM 3,23568E-06 reject for alpha = 0,05
L R CD KON Fem-L R C D VST Fem 1,93691E-05 reject for alpha = 0,05
L R C D KON Male-L_ R C D VST Male 0,0364076 reject for alpha = 0,05
L RCDKONK-LRCDVSTK 0,00431538 reject for alpha = 0,05
L R CD KON Bez-L R C D VST Bez 0,0502878 Do not reject for aplha = 0,05
L RCDKONDM-LRCD VST DM 0,0900948 Do not reject for aplha = 0,05
L RCDKONHIDM-L R C D VST HTDM 0,077941 Do not reject for aplha = 0,05
L RCDKONHT-LRCDVSTHT 0,00155949 reject for alpha = 0,05
Variable sign test

P - value median = 0,0
L RCDKONSUM-L R C D VST SUM 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R C D KON Fem-L R C D VST Fem 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R C D KON Male-L_ R C D VST Male 0,00024078 reject for alpha = 0,05
L RCDKONK-LRCDVSTK 0,00510151 reject for alpha = 0,05
L R CD KON Bez-L R C D VST Bez 3,87675E-08 reject for alpha = 0,05
L RCDKONDM-LRCD VST DM 0,635253 Do not reject for aplha = 0,05
L RCDKONHIDM-L R C D VST HTDM 0,0135626 reject for alpha = 0,05
L RCDKONHT-LRCDVSTHT 5,87631E-10 reject for alpha = 0,05
Variable signed rank test

P - value median = 0,0
L RCDKONSUM-L R C D VST SUM 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R CD KON Fem-L R C D VST Fem 0,0000000000 reject for alpha = 0,05
L R C D KON Male-L_ R C D VST Male 1,98642E-06 reject for alpha = 0,05
L RCDKONK-LRCDVSTK 0,00457703 reject for alpha = 0,05
L R CD KON Bez-L R C D VST Bez 5,14514E-06 reject for alpha = 0,05
L RCDKONDM-LRCD VST DM 0,158286 Do not reject for aplha = 0,05
L R C D KON HTDM-L R C D VST HTDM 0,0176577 reject for alpha = 0,05
L RCDKONHT-LRCDVSTHT 2,95196E-11 reject for alpha = 0,05
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Z uvedeného prehladu vyplyva, Ze testovanie nulovej hypotézy o tom, Ze rozdiel

v strednych hodnotéch siborov L_R_C_D stratifikovanych podl'a pohlavia a

rizikového faktora bol pri kontrole a vstupe Statisticky vyznamny temer vo vsetkych

pripadoch. Tento rozdiel nebol vSak opatovne potvrdeny len v pripade rizikového faktora

»-DM*“. V pripade rizikového faktora ,Bez* a ,,HTDM* boli vysledky nejednoznacné.

C. L_R_rim_volume pri kontrole a vstupe

Tab. 34 : L_R_rim_volume pri kontrole a vstupe

t - test

Variable

P - value mean = 0,0
L R rim_volume KON_SUM - L R rim_volume VST _SUM 0,286315 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON _Fem-L R rim_volume VST Fem 0,587449 Do not reject for aplha = 0,05
L R _rim_volume KON _Male - L_R rim_volume VST Male 0,298151 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON _K-L_R_rim_volume VST K 0,0933329 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON Bez-L R rim volume VST Bez 0,387605 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON DM -L_R_rim_volume VST DM 0,851727 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON HTDM - L R rim_volume VST HTDM 0,695033 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON HT -L R rim volume VST HT 0,535674 Do not reject for aplha = 0,05
Variable sign test

P - value median = 0,0
L R rim_volume KON _SUM - L R rim_volume VST SUM 0,0007136530 reject for alpha = 0,05
L R rim_volume KON _Fem-L R rim_volume VST Fem 0,0041348400 reject for alpha = 0,05
L R _rim_volume KON _Male - L_R rim_volume VST Male 0,0817224 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON _K-L_R_rim_volume VST K 0,0175489 reject for alpha = 0,05
L R rim_volume KON Bez-L R rim volume VST Bez 0,106189 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON DM -L_R_rim_volume VST DM 1,00 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON HTDM - L R rim_volume VST HTDM 0,244976 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON HT -L R rim volume VST HT 0,0375138 reject for alpha = 0,05
Variable signed rank test

P - value median = 0,0
L R rim_volume KON_SUM -L R _rim_volume VST _SUM 0,0144064000 reject for alpha = 0,05
L R rim_volume KON _Fem-L R rim_volume VST Fem 0,0865147000 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON _Male - L_R rim_volume VST Male 0,0670105 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON _K-L_R_rim_volume VST K 0,0251986 reject for alpha = 0,05
L R _rim_volume KON Bez-L R rim volume VST Bez 0,189482 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON DM -L_R_rim_volume VST DM 0,755729 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON HTDM - L R _rim_volume VST HTDM 0,899407 Do not reject for aplha = 0,05
L R rim_volume KON HT -L R rim volume VST HT 0,115209 Do not reject for aplha = 0,05
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Z uvedeného prehladu vyplyva, Ze testovanie nulovej hypotézy o tom, Ze rozdiel

v strednych hodnotéach siborov L_R_rim_volume stratifikovanych podl'a pohlavia a
rizikového faktora nebol pri kontrole a vstupe jednoznacne Statisticky vyznamny ani
v jednom pripade v pripade. Pri testovani zhody medianov Statistiky vyznamny rozdiel
bol zisteny iba v pripade celého suboru a pre RF ,,K*.

D. L_R_rim_area na vstupe
a. Podla pohlavia

Tab. 35 : ANOVA Table for L R rim _area VST SUM by LR Pohlavie SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,0179345 1 0,0179345 0,12 0,7264
Within groups 158,184 1080 |0,146467

Total (Corr.) 158,202 1081

Tab. 36 : Multiple Range Tests for L_R_rim_area_VST_SUM by L_R_Pohlavie_SUM

Method: 95,0 percent LSD

Level Count |Mean Homogeneous Groups

female |752 1,57561 |[X

male 330 1,58445 (X

Contrast Sig. |Difference +/- Limits

female - male -0,00884284 |0,0495298
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade vstupnych hodn6t pre L_R_rim_area nebola pozorovana

diferencia viazana na pohlavie.
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b. Podl'a RF

Tab. 37 : ANOVA Table for L R rim area VST SUMby L R RF SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 3,61538 4 0,903844 6,30 0,0001
Within groups 154,587 1077 ]0,143534

Total (Corr.) 158,202 1081

Tab. 38 : Multiple Range Tests for L_R_rim_area_ VST_SUM by L_R_RF_SUM

Method: 95,0 percent LSD

L_ R RF SUM Count |Mean Homogeneous Groups
HTDM 164 153189 |X

HT 506 1,56093 |X

DM 50 1,5784 X

Bez 288 1,58264 |X

K 74 1,78311 X
Contrast Sig. | Difference +/- Limits
Bez - DM 0,00423889 |0,113764
Bez - HT 0,02171 0,0548108
Bez - HTDM 0,0507486 0,0726404
Bez - K * -0,200469 0,0967763
DM - HT 0,0174711 0,110079
DM - HTDM 0,0465098 0,119957
DM - K * -0,204708 0,135937
HT - HTDM 0,0290386 0,0667217
HT -K -0,222179 0,0924166
HTDM - K * -0,251218 0,103987

* denotes a statistically significant difference.

Graf 9

Z prehladu vyplyva, Ze pripade vstupnych hodndt pre L_R_rim_area bola pozorovana

L_R_RF_SUM

Box-and-Whisker Plot

Bez

DM

L_R _rim_area VST_SUM

diferencia strednych hodnét viazana na RF a to pre porovnanie RF: ,,Bez" - ,K“, ,DM
- K HT* - K*a ,,HTDM* — , K“.
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E. L_R_rim_area_pri kontrole

a. Podla pohlavia

Tab .39 : ANOVA Table for L R rim_area KON SUM by L R Pohlavie SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,00126401 1 0,00126401 0,01 0,9271
Within groups 162,892 1080 ]0,150826

Total (Corr.) 162,894 1081

Tab. 40 : Multiple Range Tests for L_R_rim_area_ KON_SUM by L_R_Pohlavie_SUM

Method: 95,0 percent LSD

Level Count |Mean Homogeneous Groups
female |752 1,55717 |[X

male 330 1,55952 X

Contrast Sig. |Difference +/- Limits
female - male -0,0023476 |0,0502615

* denotes a statistically significant difference.

L_R_Pohlavie_SUM

Graf 10

female

Box-and-Whisker Plot
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L_R_rim_area KON_SUM
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_rim_area nebola pozorovana

diferencia viazana na pohlavie.
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b. Podl'a RF

Tab. 41 : ANOVA Tablefor L R rim _area KON SUMby L R RF SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 3,49349 4 0,873372 5,90 0,0001
Within groups 159,4 1077 ]0,148004

Total (Corr.) 162,894 1081

Tab. 42 : Multiple Range Tests for L_R_rim_area_ KON_SUM by L_R_RF_SUM

Method: 95,0 percent LSD

L_ R RF SUM Count |Mean Homogeneous Groups
HTDM 164 151494 |X

HT 506 153826 |X

DM 50 1,562 X

Bez 288 1,56451 |X

K 74 1,75865 X
Contrast Sig. | Difference +/- Limits
Bez - DM 0,00251389 |0,115521
Bez - HT 0,026253 0,0556576
Bez - HTDM 0,0495749 0,0737626
Bez - K * -0,194135 0,0982715
DM - HT 0,0237391 0,11178
DM - HTDM 0,047061 0,121811
DM - K * -0,196649 0,138037
HT - HTDM 0,0233218 0,0677526
HT -K -0,220388 0,0938444
HTDM - K * -0,24371 0,105593

* denotes a statistically significant difference.

Box-and-Whisker Plot
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_rim_area bola pozorovana
diferencia strednych hodndét viazana na RF a to pre porovnanie RF: ,Bez* - ,,K*,
-DM - K HT* - K*a,HTDM" — | K"

Uvedené diferencie su v zhode s diferenciami na vstupe.
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F. L_R_C_D_(cup/disc area ratio) pri vstupe

a. Podla pohlavia

Tab. 43 : ANOVA Table for L R C D VST SUM by L_R_Pohlavie SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,0262386 1 0,0262386 1,09 0,2968
Within groups 26,0348 1080 ]0,0241063

Total (Corr.) 26,061 1081

Tab. 44 : Multiple Range Tests for L_R_C_D_VST_SUM by L_R_Pohlavie_SUM

Method: 95,0 percent LSD

Level Count |Mean Homogeneous Groups
female |752 0,300971 (X

male 330 0,311667 (X

Contrast Sig. |Difference +/- Limits
female - male -0,0106959 |0,0200938

* denotes a statistically significant difference.

Box-and-Whisker Plot
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri vstupe pre L_R_cup/disc area ratio nebola

pozorovand diferencia viazana na pohlavie.



b. Podla RF
Tab. 45 : ANOVA Table for L R C D VST SUMby L R RF SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,388751 4 0,0971879 4,08 0,0028
Within groups 25,6723 1077 ]0,0238368

Total (Corr.) 26,061 1081

Tab. 46 : Multiple Range Tests for L_R_C_D_VST_SUM by L_R_RF_SUM

Method: 95,0 percent LSD

L_ R RF SUM Count |Mean Homogeneous Groups
DM 50 0,2582 XX

K 74 0,258919 |X

Bez 288 0,298854 XX

HT 506 0,310316 XX
HTDM 164 0,32939 X
Contrast Sig. |Difference +/- Limits
Bez - DM 0,0406542 0,0463607
Bez - HT -0,011462 0,0223363
Bez - HTDM * -0,0305361 0,0296022
Bez - K * 0,0399352 0,039438
DM - HT * -0,0521162 0,0448591
DM - HTDM * -0,0711902 0,0488847
DM - K -0,000718919 ]0,0553966
HT - HTDM -0,019074 0,0271903
HT -K * 0,0513973 0,0376614
HTDM - K * 0,0704713 0,0423764

* denotes a statistically significant difference.

Box-and-Whisker Plot
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L_R_RF_SUM
|

0 0,2 0,4 0,6 0.8 1
L_R_C_D_VST_SUM
Graf 13

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri vstupe pre L_R_cup/disc area ratio bola
pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie RF: ,Bez" —
-,HTDM*, , Bez“ - K* ,DM - HT" ,DM*—- HTDMY HT" -, K"a , HTDM" — K"
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G. L_R_C_D_(cup/disc area ratio) pri kontrole

a. Podla pohlavia

Tab. 47 : ANOVA Table for L R C D KON SUM by L_R_Pohlavie SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,0220204 1 0,0220204 0,87 0,3504
Within groups 27,2731 1080 ]0,0252529

Total (Corr.) 27,2952 1081

Tab. 48 : Multiple Range Tests for L_R_C_D_KON_SUM by L_R_Pohlavie_SUM

Method: 95,0 percent LSD

Level Count |Mean Homogeneous Groups
female |752 0,308989 (X

male 330 0,318788 (X

Contrast Sig. |Difference +/- Limits
female - male -0,00979852 |0,0205661

* denotes a statistically significant difference.
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_cup/disc area ratio nebola

pozorovand diferencia viazana na pohlavie.
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b. Podl'a RF

Tab. 49 : ANOVA Table for L R C_ D_KON SUM by L_R_RF_SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,391629 4 0,0979074 3,92 0,0036
Within groups 26,9035 1077 ]0,0249801

Total (Corr.) 27,2952 1081

Tab. 50 : Multiple Range Tests for L R_ C_D_KON_SUM by L_R_RF_SUM

Method: 95,0 percent LSD

L_R RF SUM Count |Mean Homogeneous Groups
DM 50 0,266 X

K 74 0,268108 |X

Bez 288 0,304236 |XX

HT 506 0,319407 XX
HTDM 164 0,336463 X
Contrast Sig. | Difference +/- Limits
Bez - DM 0,0382361 0,0474595
Bez - HT -0,015171 0,0228657
Bez - HTDM * -0,0322273 0,0303038
Bez - K 0,036128 0,0403727
DM - HT -0,0534071 0,0459222
DM - HTDM -0,0704634 0,0500433
DM - K -0,00210811 0,0567095
HT - HTDM -0,0170563 0,0278347
HT -K 0,051299 0,0385539
HTDM - K 0,0683553 0,0433807

* denotes a statistically significant difference.
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade strednych hodndt pri kontrole pre L_R_cup/disc area ratio
bola pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie RF: ,,Bez*
- ,,ATDM*, , DM - HT*, ,DM* - HTDM* ,HT" -, K“a , ,HTDM* - K",

Pri porovnani diferencii na vstupe doSlo k zmenSeniu diferencie pri porovnani

RF ,Bez" - ,,K“ pod Uroven Statistickej vyznamnosti.
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H. L_R_rim_volume pri vstupe

a. Podla pohlavia

Tab. 51 : ANOVA Table for L R rim_volume VST SUM by L R Pohlavie SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,009652 1 0,009652 0,31 0,5780
Within groups 33,6814 1080 ]0,0311865

Total (Corr.) 33,6911 1081

Tab. 52 : Multiple Range Tests for L_R_rim_volume_VST_SUM by L_R_Pohlavie_SUM

Method: 95,0 percent LSD

Level Count |Mean Homogeneous Groups
male 330 0,419909 (X

female |752 0,426396 ([X

Contrast Sig. |Difference +/- Limits
female - male 0,00648719 |0,0228549

* denotes a statistically significant difference.
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri vstupe pre L_R_rim_volume nebola

pozorovana diferencia viazana na pohlavie.
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b. Podla RF

Tab. 53 : ANOVA Table for L R rim volume VST SUMbyL R RF SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,916076 4 0,229019 7,53 0,0000
Within groups 32,775 1077 ]0,0304318

Total (Corr.) 33,6911 1081

Tab. 54 : Multiple Range Tests for L_R_rim_volume_VST_SUM by L_R_RF_SUM

Method: 95,0 percent LSD

L_ R RF SUM Count |Mean Homogeneous Groups
HTDM 164 0,392805 |X

HT 506 0,414644 |XX

Bez 288 0,433194 X

DM 50 0,435 XX

K 74 0,52 X
Contrast Sig. |Difference +/- Limits
Bez - DM -0,00180556 0,0523829
Bez - HT 0,0185502 0,0252378
Bez - HTDM 0,0403896 0,0334475
Bez - K -0,0868056 0,044561
DM - HT 0,0203557 0,0506862
DM - HTDM 0,0421951 0,0552348
DM - K * -0,085 0,0625925
HT - HTDM 0,0218394 0,0307222
HT -K * -0,105356 0,0425535
HTDM - K * -0,127195 0,047881

* denotes a statistically significant difference.
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade strednych hodnét pri vstupe pre L_R_rim_volume bola
pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie RF: ,Bez" —
,HTDM*, , Bez" - K% ,DM - K*“ ,DM*—- HTDM* ,HT"-,K“a,HTDM" —, K"
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I. L_R_rim_volume pri kontrole

a. Podla pohlavia

Tab. 55 : ANOVA Table for L R rim volume KON SUM by L R Pohlavie SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,0218963 1 0,0218963 0,68 0,4094
Within groups 34,7502 1080 ]0,0321761

Total (Corr.) 34,7721 1081

Tab. 56 : Multiple Range Tests for L_R_rim_volume_KON_SUM by L_R_Pohlavie_SUM

Method: 95,0 percent LSD

Level Count |Mean Homogeneous Groups
male 330 0,415242 (X

female |752 0,425013 (X

Contrast Sig. |Difference +/- Limits
female - male 0,00977087 |0,0232147

* denotes a statistically significant difference
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_rim_volume nebola

pozorovana diferencia viazana na pohlavie.



b. Podl'a RF

Tab. 57 : ANOVA Table for L R rim volume KON SUM by L_ R RF SUM

Source Sum of Squares | Df Mean Square |F-Ratio P-Value
Between groups 0,745245 4 0,186311 5,90 0,0001
Within groups 34,0269 1077 ]0,0315941

Total (Corr.) 34,7721 1081

Tab. 58 : Multiple Range Tests for L_R_rim_volume_KON_SUM by L_R_RF_SUM

Method: 95,0 percent LSD

L_ R RF SUM Count |Mean Homogeneous Groups
HTDM 164 0,395122 |X

HT 506 0,412352 |XX

Bez 288 0,430139 X

DM 50 0,4336 XX

K 74 0,508514 X
Contrast Sig. | Difference +/- Limits
Bez - DM -0,00346111 0,0533739
Bez - HT 0,0177871 0,0257153
Bez - HTDM * 0,0350169 0,0340803
Bez - K * -0,0783746 0,045404
DM - HT 0,0212482 0,0516451
DM - HTDM 0,038478 0,0562797
DM - K * -0,0749135 0,0637767
HT - HTDM 0,0172298 0,0313035
HT -K * -0,0961617 0,0433586
HTDM - K * -0,113392 0,0487869

* denotes a statistically significant difference.
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Z prehladu vyplyva, Ze pripade strednych hodndt pri kontrole pre L_R_rim_volume bola

pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie RF: ,Bez" —
~-HTDM*,  Bez“- K% ,DM-,K“ ,DM*—- HTDM“ ,HT"- K K“a , HTDM" - K"
Uvedené je v stlade s vysledkami zistenymi na vstupe.
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Vysledky méZzeme zhrnut nasledovne:

Z&kladny subor obsahoval 541 pacientov, z toho:
o 376 (69,5%) Zien
o 165 (30,5%) muzov

Zékladny stbor 541 pacientov ( 1082 oci ) z toho:

144 (26,6%) RF ,Bez“

o 25 (4,6%) RF ,,DM*

o 253 (46,8%) RF ,HT*

o 82(15,2%) RF ,HTDM*

o 37(6,8%) RF,K“

Analyza veku zakladného suboru preukéazala, Ze premenna ,,Vek* nevykazuje

©)

charakteristiky normality.

Vyberovy subor Zien z hl'adiska veku nevykazoval charakteristiky normality a ich
priemerny vek je 0 5,2 roka vysSi ako priemerny vek muZov.

Vyberové stbory veku podl'a RF vykazujd dobrd zhodu s normalnym rozdelenim,
s najnizSou hodnotou priemerného veku pre RF ,,K*“ 40,4 roka a najvysSou
hodnotou priemerného veku pre RF ,,HTDM* 59,0 roka.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota
L_R_rim_area na vstupe bola 1,57831 a pri kontrole 1,55788. Priemerné hodnota
rozdielu (zhorSenia) bola -0,0204251. Rozdelenie dat v stbore nevykazuje
charakteristiky normality, s vysokym podielom extrémnych hodn6t u Zien.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota

L_R C_D_navstupe bola 0,304233 a pri kontrole 0,311978. Priemerna hodnota
rozdielu (zhorSenia) bola 0,00774492. Rozdelenie dat v subore nevykazuje
charakter normality.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota

L_R _rim_volume na vstupe bola 0,424418 a pri kontrole 0, 422033. Priemerna
hodnota rozdielu (zhorSenia) bola -0,00238447. Rozdelenie dat v subore
nevykazuje charakteristiky normality.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota
L_R_rim_area na vstupe bola 1,57831, Zeny mali niZSiu priemernd hodnotu
L_R_rim_area na vstupe 1,57561 ako muZzi 1,58445. Rozdelenie dat v subore

nevykazuje charakteristiky normality.
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Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L_R_rim_area na vstupe bola zistena pre RF , K“ (1,78311) a RF ,,.Bez* (1,58264).
Naopak najniz8ia priemerna hodnota L_R_rim_area na vstupe bola zistena pre RF
HTDM* (1,53189) a RF ,,HT*“ (1,56093).

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota
L_R_rim_area pri kontrole bola 1,55788, Zeny mali niz8iu priemernu hodnotu
L_R_rim_area pri kontrole 1,55952 ako muzi 1,55717.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L_R _rim_area pri kontrole bola zistena pre RF ,,K“ (1,75865) a RF ,,Bez*
(1,56451). Naopak, najnizsia priemerna hodnota L_R_rim_area pri kontrole bola
zistena pre RF ,HTDM*" (1,51494) a RF ,,HT*“ (1,53826).

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota rozdielu
L_R_rim_area pri kontrole a vstupe bola -0,0204251, Zeny mali niZSiu priemernd
hodnotu rozdielu L_R_rim_area change -0,0184441 ako muzi -0,0249394.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L_R_rim_area change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF ,,K*

(-0,0244595) a RF ,,HT* (-0,022668). Naopak, najnizSia zistena priemerna hodnota
rozdielu L_R_rim_area change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF ,,DM*
(-0,0164) a RF ,HTDM* (-0,0169512).

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota

L _R_C_D na vstupe bola 0,304233, Zeny mali nizSiu priemernt hodnotu L R C D
na vstupe 0,300971 ako muzi 0,304233.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L _R_C_D na vstupe bola zistena pre RF ,HTDM* (0,32939) a RF ,HT*

pre RF ,,DM* (0,2582) a RF ,,K“ (0,258919).

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota

L R _C_D prikontrole bola 0,311978, Zeny mali niZSiu priemernd hodnotu
L_R_C_D pri kontrole 0,308989 ako muzi 0,318788.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L_R_C_D pri kontrole bola zistena pre RF ,,HTDM* (0,336463) a RF ,,HT“

v v

pre RF ,,.DM* (0,266) a RF ,,K“ (0,268108).
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Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota rozdielu
L_R_C_D_change pri kontrole a vstupe bola 0,00774492, zeny mali vyssiu
priemernd hodnotu rozdielu L_R_C_D_change 0,00801862 ako muzi 0,00712121.
Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
rozdielu L_R_C_D_change pri kontrole a vstupe bola zistena pre subor ,,K*
(0,00918919) a RF ,,HT* (0,00909091). Naopak, najnizSia zistena priemerna
hodnota rozdielu L_R_C D change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF
»Bez" (0,00538194) a RF ,,HTDM* (0,00707317).

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota
L_R_rim_volume_VST pri vstupe bola 0,424418, Zeny mali vy3Siu priemernd
hodnotu L_R_rim_volume_VST pri vstupe 0,426396 ako muzi 0,4199009.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L_R_rim_volume na vstupe bola zistena pre subor ,,K*“ (0,52) a RF ,,DM* (0,435).
Naopak najniz8ia priemerna hodnota L_R_rim_volume na vstupe bola zistena pre
RF ,,HTDM* (0,392805) a RF ,,HT“ (0,414644).

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota

L_R _rim_volume pri kontrole bola 0,422033, Zeny mali vysSiu priemernd
hodnotu L_R_rim_volume_KON pri kontrole 0,425013 ako muzi 0,415242.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
L_R_rim_volume pri kontrole bola zistena pre RF ,,K* (0,508514) a RF ,,DM*
zistena pre RF ,,HTDM* (0,395122) a RF ,,HT* (0,412352).

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze priemerna hodnota rozdielu
L_R_rim_volume_change pri kontrole a vstupe bola —0,00238447, zeny mali nizSiu
priemernd hodnotu rozdielu L_R_rim_volume_change -0,00138298 ako muZzi
-0,00466667.

Z uvedeného prehl'adu sumarnej Statistiky vyplyva, Ze najvyssia priemerna hodnota
rozdielu L_R_rim_volume_change pri kontrole a vstupe bola zistena pre RF ,,K*
(-0,0114865) a RF ,,Bez* (-0,00305556). Naopak, najnizSia zistena priemerna
hodnota rozdielu L_R_rim_volume_change pri kontrole a vstupe bola zistena pre
RF ,,HTDM* (0,00231707) a RF ,,DM* (-0,0014).

Z uvedeného prehladu vyplyva, Ze testovanie nulovej hypotézy o tom, Ze rozdiel

v strednych hodnotach stuborov L_R_rim_area stratifikovanych podla pohlavia a

rizikového faktora bol pri kontrole a vstupe Statisticky vyznamny temer vo
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vSetkych pripadoch. Tento rozdiel nebol potvrdeny len v pripade rizikového faktora
-DM*“. V pripade rizikového faktora ,,HTDM* boli vysledky nejednoznacne.

Z uvedeného prehladu vyplyva, Ze testovanie nulovej hypotézy o tom, Ze rozdiel
v strednych hodnotach suborov L_R_C_D stratifikovanych podl'a pohlavia a
rizikového faktora bol pri kontrole a vstupe Statisticky vyznamny temer vo
vSetkych pripadoch. Tento rozdiel nebol viak opatovne potvrdeny len v pripade
rizikového faktora ,,DM*. V pripade rizikoveho faktora ,,Bez* a ,,HTDM*" boli
vysledky nejednoznacné.

Z uvedeného prehladu vyplyva, Ze testovanie nulovej hypotézy o tom, Ze rozdiel
v strednych hodnotach stborov L_R_rim_volume stratifikovanych podla pohlavia
a rizikového faktora nebol pri kontrole a vstupe jednoznacne Statisticky vyznamny
ani v jednom pripade v pripade. Pri testovani zhody medianov Statistiky vyznamny
rozdiel bol zisteny iba v pripade celého stboru a pre RF ,,K*.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade vstupnych hodn6t pre L_R_rim_area nebola
pozorovana diferencia viazana na pohlavie.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade vstupnych hodn6t pre L_R_rim_area bola
pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie RF:
»Bez* — K“ ,DM - K HT* - K"a , HTDM" — K"

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_rim_area nebola
pozorovana diferencia viazana na pohlavie.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_rim_area bola
pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie RF:
»Bez* — K“ ,DM - K HT* - K"a , HTDM" — | K"

Uvedené diferencie su v zhode s diferenciami na vstupe.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri vstupe pre L_R_cup/disc area ratio
nebola pozorovana diferencia viazana na pohlavie.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri vstupe pre L_R_cup/disc area ratio bola
pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie RF:
,Bez* - HTDM", ,Bez“ - K% ,DM - HT" ,DM* - HTDM" HT" - K" a
~HATDM* — K",

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_cup/disc area ratio
nebola pozorovana diferencia viazana na pohlavie.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade strednych hodndt pri kontrole pre L_R_cup/disc
area ratio bola pozorovana diferencia strednych hodnét viazana na RF a to
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pre porovnanie RF: ,Bez* - ,HTDM*, ,DM - ,HT*, . DM* - [HTDM",

HSHTY =, K“a , HTDM" — , K“. Pri porovnani diferencii na vstupe do$lo

k zmen3eniu diferencie pri porovnani RF ,,Bez — ,,K“ pod Uroven Statistickej
vyznamnosti.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri vstupe pre L_R_rim_volume nebola
pozorovana diferencia viazana na pohlavie.

Z prehladu vyplyva, Ze pripade strednych hodndt pri vstupe pre L_R_rim_volume
bola pozorovana diferencia strednych hodn6t viazana na RF a to pre porovnanie
RF: ,Bez“ - ,HTDM", ,Bez“ -, K" ,DM - ,K* ,DM* -  HTDM", ,HT" - ,K"a
~HTDM* —  K*,

Z prehladu vyplyva, Ze pripade hodnét pri kontrole pre L_R_rim_volume nebola
pozorovana diferencia viazana na pohlavie.

Z prehl'adu vyplyva, Ze pripade strednych hodnét pri kontrole pre
L_R_rim_volume bola pozorované diferencia strednych hodnét viazana na RF a to
pre porovnanie RF: ,Bez* - ,HTDM*, ,Bez“ - ,K“, ,DM -, K",

,DM*“ - HTDM", HT“- K*“a,HTDM" -, K". Uvedené je v stlade

s vysledkami zistenymi na vstupe.

Pozorovany rozdiel strednych hodn6t premennej Vek, viazany na pohlavie bol
signifikantny, Pozorovany rozdiel strednych hodnét premennej Vek, viazany na

RF bol signifikantny.
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V.DISKUSIA

Vyberovy subor Zien zaradenych do Studie bol v&CSi ako subor muZov, z hladiska
veku nevykazoval charakteristiky normality a ich priemerny vek bol o 5,2 roka vyssi ako
priemerny vek muzov. Najmladsi pacienti boli v kontrolnej skupine ,,K*, nelieCili sa na
glaukdm ani hypertenziu a diabetes mellitus. Hodnota priemerného veku pre RF ,,K* je
40,4 roka. Najstarsi pacienti boli v skupine lie€enych na hypertenziu a suc¢asne na diabetes
mellitus, hodnota priemerného veku pre RF ,HTDM* je 59,0 roka.

Na zaklade vyhodnotenia bola potvrdena hodnota Statistickej vyznamnosti priemernej
strednej hodnoty rozdielu velkosti pre : rim area, rim volume, a C/D pri kontrole a na
vstupe. V zakladnom subore bolo pozorované, Ze progresia v Case pretrvava

pre vSetky sledované parametre, ako pre pravé oko, tak aj pre oko l'avé.

1.Parameter_rim _area mal na vstupe aj na vystupe podla predpokladov najvysSiu

hodnotu v skupine mladSich pacientov ,,K* a ,,Bez* , naopak najnizSia priemerna hodnota
bola v skupine starsich, polymorbidnych pacientov ,,HTDM*. NajvacSia zhor3enie v Case
bolo zaznamenané v skupine neliecenych ,,K* a hypertonikov ,,HT*, najmensSia zmena
bola v skupine ,,HTDM* a ,,DM*,

2.Parameter C/D mal na vstupe aj na vystupe podla predpokladov najvysSiu hodnotu

v v

v skupine mladSich pacientov , K* a diabetikov ,,DM*“. NajvacSia zmena v Case bola
zaznamenana v skupine nelieCenych ,,K* a hypertonikov ,,HT*, najmenSia zmena bola

v skupine ,,Bez*.

3. Parameter rim volume mal na vstupe aj na vystupe najvysSiu hodnotu v skupine

v v

v skupine starSich, polymorbidnych pacientov ,HTDM" a ,HT“. NajvacSia zhorsenie
v Case bolo zaznamenané v skupine nelieCenych ,,K* , najmensia zmena bola v skupine
.,HTDM*a ,,.DM*.

Kontrolna skupina ,,K*“ najmladSich pacientov bez systémovej aj lokalnej terapie mala
na vstupe najlepSie hodnoty parametrov rim area, C/D, rim volume, zaroven u nich bola

zaznamenana najvacSia dynamika zmien sledovanych stereometrickych parametrov.
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Porovnavana skupina ,,HTDM* najstarSich pacientov, nastavenych na lokalnu
antiglaukomat6znu terapiu a systémovu lieCbu hypertenzie aj diabetes mellitus mala
na vstupe najnizSie hodnoty parametrov rim area, rim volume, najvacsiu hodnotu C/D,

stcasne u nich bola zaznamenana najmensia dynamika zmien.

Cievne systémové ochorenia a sucasny nalez a zhorSovanie glaukomovej neuropatie su

predmetom mnohych Klinickych Stadii s rozdielnymi vysledkami.

4. Diabetes mellitus je skupina heterogénnych, multifaktoridlnych a multigenetickych
metabolickych ochoreni, charakterizovana chronickou hyperglykémiou. DM je spésobeny
insuficiencou alebo inzulinovou rezistenciou a zmenou charakteristiky sekrécie inzulinu.
Zasahuje do homeostdzy metabolizmu  sacharidov, lipidov aj bielkovin.
Klinickd klasifikacia rozdeluje DM do troch kategorii
Typ | inzulin — dependentny DM, typ Il je non — inzulin — dependentny DM a typ Il je
gestacny diabetes.
DM 2. typu je chronickéa choroba, ktorej prevalencia vekom stipa. Pri progresii prechadza
niekolkymi Staddiami, kym sa rozvin priznaky hyperglykémie. Akatne komplikacie sa
manifestuju ndhle ako metabolické stavy. Na druhej strane sa mézu komplikécie objavit
aj 25 rokov po zaCiatku ochorenia ( Sulcova, Avditova akol. 2012 ).
Chronickd  hyperglykémia je  hlavnym nezavislym  rizikovym  faktorom
mikrovaskularnych aj makrovaskularnych komplikacii, ktoré sa prejavuju ako Specifické
organové degenerativne procesy. OCné komplikacie diabetes mellitus sU najCastejSou
pri¢inou slepoty u pacientov v produktivnom veku v ekonomicky rozvinutych krajinach.
Vzhl'adom na pridruzené komplikacie moZe toto ochorenie skratit o&akavant dEku Zivota
0 15-20 rokov. K potenciadlnym patofyziologickym mechanizmom vzniku glaukému
u pacientov s DM patria: dyslipidémia, porucha vaskularnej regulacie, abnormality
axonalneho transportu, neurotrofické faktory, porucha glidlnych funkcii, zmena
biomechanickych vlastnosti tkaniv ( lamina cribrosa, skléra, zrakovy nerv ). Podla
vaskularnej tedrie si pri DM poskodene drobne cievy, o ma za nésledok zmenu perfuzie
sietnice aj zrakového nervu. Nésledne dochadza k redukcii krvného prietoku a k zniZeniu
zasobenia tkaniv kyslikom. Po3kodenie endotelidlnych buniek vedie k poruche
autoregulacie a k poklesu ochrany pred fluktuaciou vnutroo¢ného tlaku. Na etiopatogenéze
glaukému pri DM sa podiela aj porucha glidlnych a neuronalnych funkcii sietnice, ¢o
vyGsti do vzniku glaukémovej neuropatie.
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Hyperglykémia ma vplyv na vysledni hodnotu vnutroo¢ného tlaku. Ovplyviuje osmoticky
gradient atym zvySuje mnozstvo komorovej tekutiny. Sucasne so vzostupom hladiny
glykémie stupa aj obsah glukdzy v sklovci. Glukéza difunduje do SoSovky, nésledne sa
zvySuje obsah vody v SoSovke a dochadza ku zvacSeniu objemu SoSovkovych vlékien.
Diabetickd katarakta moZe zapriCinit zUZenie iridokornedlneho uhla aelevaciu
vnutrooc¢ného tlaku z mechanickej priciny. Hyperglykémia zéaroveri naruSuje funkciu
trabekularnej trdmciny a ovplyviuje mechanické vlastnosti rohovky. Vysledkom su
namerané faloSne vy3Sie hodnoty vnutrooného tlaku. U diabetikov je priemerny
vnatroocny tlak vy38§i 03 mmHg.

Diabetes mellitus bol referovany v publikovanych Studiach ako rizikovy faktor rozvoja
glaukému s otvorenym uhlom, ako faktor bez asociacie s PGOU, dokonca ako protektivny
faktor pri naleze okuldrnej hypertenzie ( OHT ). Ocular Hypertension Treatment Study
( OHTS ) vinicialnej sprave oznacila diabetes ako ochranny faktor konverzie okularnej
hypertenzie na glaukom ( Gordon et al. 2002 ). Nasledna re-analyza odstranila mozny
priaznivy ucinok DM ( Gordon et al. 2008 ). Quigley ( 2009 ) v svojej praci rozobera
protichodné moznosti Skodlivosti alebo ochrannej funkcie DM v skorych fazach ochorenia.
Pasquale et. al. ( 2006 ) pozoroval 76 312 Zien, ktoré boli zaradené do Stadie The Nurses
Health Study od 1980 do 2000 roku. Zeny mali 40 rokov, nemali PGOU na zagiatku tldie
apri kontrolach bolo u nich vykonané ocné vySetrenie. Po prehodnoteni veku, rasy,
pritomnosti hypertenzie, body mass indexu, fyzickej aktivity, fajéenia a pozitivnej
rodinnej anamnézy glaukomu zistili, Ze diabetes mellitus 2. typu bol pozitivne asociovany
sPGOU. Pomer medzi DM aPGOU sa nezvySoval ani pri dlhSom trvani DM.
Stadia The Blue Mountains Eye Study ( Mitchell et al. 1997 ) zistila zvy3ent prevalenciu
glaukomu u udi s DM v porovnani so skupinou bez diabetu. Okularna hypertenzia bola
tieZ CastejSia u pacientov lieCenych na DM.

The Los Angeles Latino Eye Study ( Chopra et al. 2008 ) odhalila, Ze z 5894 zaradenych,
1157 (19,6% ) malo DM 2. typu a 288 ( 4,9% ) PGOU. Prevalencia glaukomu bola o 40%
vysSia u pacientov s diabetom ako bez DM. Analyza vyvoja potvrdila, Ze dlhSie trvanie
DM 2.typu bolo spojené svySSou prevalenciou PGOU ( p <0,0001 ).

V §tadii The Michigan Study ( 2011 ), ciel'om ktorej bolo zistit, Ci existuje vztah medzi
zloZzkami metabolického syndromu a glaukémom, bolo spracovanych 2 182 315 z&znamov
pacientov vo veku alebo starSich ako 40 rokov, ktori navstivili oftalmologa aspon 1 kréat
roCne od roku 2001 do 2007. 55090 pacientov (2.5%) sa lieCilo na PGOU. Pacienti
s DM 2. typu mali o 35% vysSie riziko diagnozy PGOU. Vysledky Di Zhao ( et. al. 2015)
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v §tudii: Diabetes, glykémia nalacno a riziko glaukému potvrdili, Ze DM a vySSie hodnoty
glykémie nalacno boli asociované so signifikantne vyssim rizikom glaukému a vy3Simi
hodnotami vnatroo¢ného tlaku. DIhSie trvanie diabetu bolo spojené s vysSim rizikom
glaukému.

Z danych udajov vyplyva, Ze existuju ddokazy na podporu aj vyvratenie pozitivneho
vztahu diabetu a glaukému. Prekryvanie ochoreni a mechanizmus ich interakcii nie je
doteraz jasne definovany.

Chronickd hyperglykémia vedie k poskodeniu, dysfunkcii az zlyhaniu réznych
orgéanov, predovsetkym oci, obliiek, nervov, srdca a ciev. Prevalencia aj incidencia tohto
ochorenia celosvetovo stipa. Vekova skupina s najvysSou prevalenciou DM su 40-59
roni. DM je v suCasnosti jednym z najCastejSich a finan€ne najnarocnejSich
chronickych ochoreni.

Mnohi o fiom hovoria ako o pandémii tretieho tisicroCia. Podl'a medzinarodnych Statistik
nim vo svete trpi jeden z dvanastich l'udi. Zo zozbieranych a spracovanych Gdajov NCZI
vyplyva, Ze vroku 2015 bol zaznamenany najvyssi pocet lieCenych diabetikov za
poslednych desat’ rokov. V roku 2015 bolo v diabetologickych ambulanciach na Slovensku
evidovanych a lieCenych 345 475 diabetikov (161 133 muZov a 184 342 Zien).
Z porovnania udajov z predchadzajicich rokov vidno trvale rastlci poCet diabetikov.
Z populacie lieCenych na diabetes mellitus malo vySe 90 % oséb cukrovku druhého typu.
Najvacsim problémom je, Ze jedna tretina pacientov zostava nediagnostikovanych, alebo
si  diagnostikovani  neskoro, pretoZze nemaju  Ziadne priznaky ochorenia.
Hyperglykémia je hlavny nezavisly rizikovy faktor mikrovaskularnych aj
makrovaskularnych komplikécii. Riziko a progresia diabetickych komplikéacii narast
s trvanim diabetu a zhorSujucou sa glykemickou kontrolou, preto tito pacienti vyZadujd
opakované kontroly na Specializovanych ambulanciach.

VysSia frekvencia pravidelnych vySetreni diabetickych pacientov u oftalmologa
v rdmci dispenzarnej starostlivosti méZe znamenat’ zaroven vySSie percento
diagnostikovanych glaukomatikov.

Na druhej strane medikament6zna terapia diabetu méZe ovplyvnit’ vznik a priebeh
glaukémového ochorenia, ako dokazal v svojej praci Lin ( et al. 2015 ). Vyhodnocoval
longitudinalne data 150 016 pacientov v USA starSich ako 40 rokov, ktori mali aspon
jedenkrat ro€ne o€né vysetrenie. Analyza odhalila, Ze diabetici lie€eni metforminom mali
0 25% menSie riziko rozvoja PGOU v porovnani stymi, ktori toto lieCivo neuzivali.

Metformin sa podla vSetkych v sicasnosti platnych svetovych, eurdpskych aj slovenskych
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odporucani povazuje u diabetikov 2. typu za liek prvej volby. Dnes je jedinym oralnym
antidiabetikom s dokazanou kardiovaskularnou protektivitou. Nie je zodpovedana otazka,

Ci znizuje riziko vzniku glaukomu glykemickou kontrolou alebo cestou neurogenézy.

5. ArtériovA hypertenzia je jednou z diagnéz skupiny chordb obehovej sustavy
( CHOS ) a stcasne rizikovym faktorom, zodpovedna predovsetkym za umrtia v désledku
cerebrovaskularnej choroby mozgu. Je najvyznamnejSim a najrozSirenejSim rizikovym
faktorom arterioskler6zy ajej kompliké&cii.

Vacsina pricin chorbb obehovej slstavy je determinovana spoloCenskym prostredim
a Fudskym spravanim sa ( Sulcova, Egnerova a kol. 2012 ). Vyskyt HT stdpa s vekom
a uzko suvisi  so Zivotnym Stylom. V suCasnosti je zaznamenany epidemicky vyskyt
artériovej hypertenzie.

Systémova hypertenzia je hlavnym rizikovym faktorom kardiovaskuarnych ochoreni
a zaroven je prepojenad so Sirokym spektrom ocnych chordb. Cievy v oku su rovnako
citlivé na vysoky systémovy krvny tlak ako cievny systém v celom organizme. Vysoky
arterialny tlak zniZzuje chorioidedlnu cirkulaciu, zvySuje intraokularny tlak, savisi
s retinalnymi mikrovaskuldrnymi abnormalitami, zvySuje prevalenciu okluzie centralnej
vény sietnice, zapri€ifiuje hypertezna retinopatiu. VySetrenie o€ného pozadia poskytuje
presnejSie informacie o rozsahu cievnych zmien v tele a poskytuje doplfiujice informéacie
o0 kardiovaskuladrnom riziku u pacientov s hypertenziou.

V roku 2015 zaznamenali kardiologické ambulancie v SR vySe 1,2-mil. navstev
pacientov. Najvyssi pocet pacientov bol lieCeny na hypertenzné choroby (185 231 0s6b),
ischemické choroby srdca (146 331) a poruchy srdcoveho rytmu (118 341).
PrediZenie priemernej dizky Zivota za poslednych 30 rokov spdsobilo vyznamny nérast
obyvatel'stva vo veku nad 65 rokov. Predpoklada sa, Ze vroku 2025 bude na svete
1,5-2 miliardy l'udi postihnutych artériovou hypertenziou, ¢o bude predstavovat' takmer
29% dospelej populacie sveta, z ¢oho tri Stvrtiny budd v ekonomicky vyspelych krajinach.
Glaukom sa vyskytuje priblizne u 2% obyvatel'stva vo veku 60 rokov, priom riziko
znacne stupa s vySSim vekom. Vyskyt ochorenia je v skupine 70- ro€nych asi osemkréat
vys§i, ako v skupine 30- ro¢nych. Muzi aj Zeny su postihnuti rovnako. Podla odhadov
na celom svete trpi tymto ochorenim asi 70 miliénov l'udi, v Eurdpe je to asi 10 milibnov
pacientov. V roku 2015 bolo celosvetovo priblizne 8,5 miliéna l'udi s bilateralnou slepotou,
zapricinenou glaukémom.

Vysoka prevalencia zvySeného tlaku krvi u starSej populacie znamena vysoku
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pravdepodobnost’ su€asného vyskytu artériovej hypertenzie a glaukému s otvorenym
uhlom. Hypertenzia je pritomna u 48-56% pacientov s PGOU a je najd6leziteSim
systémovym ochorenim u glaukémovych pacientov ( Bonomi et al. 2000 ).

Aj ked je patogenéza HT a PGOU multifaktorialna a detailne neobjasnend, maju tieto
ochorenia spolocné dva vyznamné etiopatogenetické mechanizmy. Prvym je porucha
hormonalnej regulacie epitelidlneho transportu sodika. Vysledkom je zvySena
intracelularna hladina natria a bunky sa stavaju senzitivnejSie k stimulacii sympatickym
nervovym systémom.

Dalsim dolezitym spoloénym faktorom je endotelova dysfunkcia a porucha
autonomneho nervového systému, ktora postihuje systémové cievy a zaroven cievne
zasobenie oka. Tento proces suvisi s nerovnovaznou aktivitou vazoaktivnych peptidov.
Znizend hladina oxidu dusnatého azvySend koncentracia endotelinu-1 vedie
k vazokonstrikcii. Aktivacia zapalovych bunkovych mediatorov spdsobuje Strukturalne
zmeny endotelu ciev, ¢oho nasledkom je zvySena rezistencia cievnej steny a z(zenie ich
priesvitu. Oxidativny stres s pritomnymi volnymi radik&lmi, ktory nasleduje po
ischemickom a  reperflznom poSkodeni zhorSuje endotelidlnu dysfunkciu, ktora je
klacovym faktorom v progresii vaskularnych ochoreni. Tento proces vrcholi poSkodenim
koncovych organov. Pri systémovej hypertenzii vznikaju ochorenia srdca, obliCiek
a mozgu, u glaukomu dochadza ku optikoneuropatii ( poSkodeniu terca zrakového nervu ).
Regulacia endotelovymi bunkami je klGCova v bunkovej schopnosti adaptovat' sa na
zmeny v perfuznom tlaku - autoregulécii.

Funkénym nasledkom dysfunkcie endotelu je vaskularna dysregulacia, ktora aj v oku
spbsobuje poruchu autoregulécie krvného prietoku. U glaukémovych pacientov je ocny
krvny prietok redukovany vo vSetkych Castiach oka. K poklesu prietoku dochadza vtedy,
ak zniZenie perflzneho tlaku prevySuje kapacitu autoreguldcie. Tento proces najviac
ovplyviuje fluktuicia krvného tlaku. K poSkodeniu dochddza pri nizkom systolickom
a diastolickom tlaku krvi, pri nadmernom diurndlnom kolisani krvného tlaku, pri
vazospastickych stavoch alebo pri syndrome spankového apnoe. Casto je podcefiovany
vyznam nocnych hypotenzii pri nadmernej systémovej antihypertenzivnej terapii.
Extrémny pokles tlaku krvi v noci o viac ako 20% zvySuje riziko akutnych ischemickych
prihod a z dlhodobého hl'adiska zhorSuje prognozu pacienta s glaukomom. Nizky tlak krvi
vedie k zniZeniu o¢ného perfazneho tlaku, doché&dza k instabilite v krvnom zasobeni ter€a

zrakového nervu atym narastd riziko Strukturdlneho poSkodenia na papile zrakoveho
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nervu.
Autoregulacia ocného prietoku pri systémovej hypertenzii je porusena, ma nizku kapacitu
reagovat’ na zmeny perfuzneho tlaku. Na udrZanie dostato¢ného o¢ného krvného prietoku
u pacienta s hypertenziou je potrebny vyssi perfuzny tlak ako u zdravého jedinca. Samotna
redukcia o¢ného krvného prietoku vedie k prostej atrofii ter€a zrakového nervu, nie ku
glaukomovej exkavacii. Pri poruche autoregulacie uz malé znizenie perflzneho tlaku
spbsobi vyrazni redukciu ocného krvného prietoku azhorSuje nalez glaukémovej
neuropatie, pricom nocny pokles TK je vyznamnejsi rizikovy faktor ako trvald hypotenzia.
Systémova vaskularna dysregulacia vedie k o¢nej vaskularnej dysregulacii, nasleduje
pokles krvného prietoku a perfdzna instabilita zrakového nervu. Ztoho vyplyva, Ze
rizikovymi faktormi vzniku a progresie glaukémovej neuropatie je nielen kolisanie
vnatroo¢ného tlaku, ale aj fluktuacia krvného tlaku a porucha autoregulacie.

Artériova hypertenzia je nezavisly rizikovy faktor pri primarnom glaukéme
s otvorenym uhlom ( Newman-Casey et al. 2011 ) apreto musi byt zohl'adnend
vo VvSeobecnej lieCebnej stratégii glaukomu.

Hypertenzia svojim priebehom aj vplyvom medikament6znej terapie mdze zdsadne
ovplyvrnovat' uc¢inok antiglaukémovej lieCby. Zo zaverov Rotterdam Eye study ( 1995 )
vyplynulo zvySené riziko PGOU pre pacientov, ktori uzivali blokéatory kalciovych
kanalov. Tento efekt nebol potvrdeny pri systémovych betablokatoroch. Na druhej strane
lokalna antiglaukomatdézna terapia neselektivnymi betablokéatrmi a alfa-2 antagonistami
mbze vyrazne znizit vysledni hodnotu krvného tlaku ( Quaranta et al. 2006 ).
Vysledky populacnych Studii o vztahu zvySeného tlaku krvi a rizika vzniku glaukomu sd
kontroverzné. Podla Rotterdam Eye Study ( Leske et al. 2008 ), Blue Mountains Eye
Study ( Zheng et al. 2010 ) a Egna-Neumarkt Glaucoma Study ( Sommer et al. 1991 )
arterialna hypertenzia znamena vysSie riziko PGOU. Na druhej strane Studia Baltimore
Eye Study uvéadza hypertenziu ako ,, protektivny” faktor u glaukému, priCom stupen
protekcie  klesd s vekom, pravdepodobne  pre  zhorSeni  aterosklerdzu.
Zvysené riziko PGOU pri nizkom diastolickom perfiznom tlaku potvrdili Barbados Eye
Study, the Singapore Malay Eye Study a Baltimore Eye Study.

Poznatok, Ci su diabetes mellitus a arteriova hypertenzia pozitivne alebo negativne
asociované s glaukémom otvoreného uhla méze byt uZitoCny pri posudzovani ich role
pri glaukdmovom skriningu a manazmente terapie. Podl'a The Michigan Study ( 2011 )
pacienti s HT mali o 17% vysSie riziko diagn6zy PGOU a pacienti su¢asne s HT a DM 2.
typu mali riziko PGOU zvySené az o 48%.
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V sucasnosti pri epidemickom vyskyte chronickych chor6b nadobuda identifikacia
rizikovych faktorov na vyzname.  Chronicki pacienti su dlhodobou zataZou
pre zdravotni starostlivost, pre rodinu aj Stat. Poruchy zraku patria medzi dblezité
chronické ochorenia ( Sulcova, Egnerova, Avdicova a kol. 2012).

Klinickou vyzvou uglaukébmu je odhalit progresivnu glaukomovu
optikoneuropatiu ¢o najskor, aby sa prediSlo ireverzibilnému poSkodeniu terca
zrakového nervu a strate zrakovych funkcii.

Sledovanie glaukémovych pacientov na pristroji HRT 3 vykazuje vysoky stupen
diagnostickej spolahlivosti ( Ferkova 2007 ). VySetrenia su vysoko reprodukovatelné
a senzitivne pri sledovani zmien v ¢ase. DIhy €as pred zhorSenim zrakovych funkcii
vySetrenia pomocou digitalneho zobrazovacieho systému poskytuju doplnkové informécie
o Strukture terCa zrakového nervu. Diagnostické meranie na HRT pristroji poskytuje
klinicky hodnotné prognostické informécie ( Schrems et al. 2017 ).

Vysledky naSej préce potvrdili, Ze progresia v Case pretrvava pre vsetky sledovane
parametre, pre pravé aj l'avé oko. K zlepSeniu vybranych parametrov nedoSlo. Najvacsia
dynamika zmien bola v kontrolnej skupine nelieCenych ,K* askupine hypertonikov
»,HT*, najmensie zmeny boli v skupine polymorbidnych pacientov ,,HTDM*" a diabetikov
~-DM*“. V skupine ,,K* boli najmladsi pacienti s vekovym priemerom 40,4 roka, nelieCeni
pre glaukdm, so suspektnym glaukdmom a bez terapie hypertenzie alebo diabetes mellitus.
ZhorSovanie nalezu v tejto skupine mdZeme vysvetlit doteraz nediagnostikovanym
prebiehajucim glaukomom alebo podcenenim priznakov choréb obehovej slstavy

v pripadoch  nedodrzZiavania  preventivnych  lekérskych  vySetreni.

Hypertenzia sa v naSej praci javi ako silnejsi rizikovy faktor progresie
glaukémovej optikoneuropatie v porovnani s diabetes mellitus. V skupine ,,DM* boli
mladsSi pacienti s vekovym priemerom 54,4 roka. V skupine ,HT* bol vekovy priemer
vyssi - 57,8 roka.

VacSia progresia glaukdmovych zmien u hypertonikov mo6Ze savisiet
s antihypertenzivnou terapiou a moznymi no¢nymi poklesmi krvného tlaku, ktoré zhorsujd
perfuziu TZN atym zapriCiiuji zhorSovanie poSkodenia papily. Na druhej strane je
kardiovaskularny protektivny efekt metforminu v terapii diabetu, ktory méze oddialit
zhorSovanie  nalezu.

Skupina lieCenych hypertonikov a diabetikov ,,HTDM* mala v naSej Stadii pomalu

progresiu zmien. Ich priemerny vek bol 59,2 roka, takzZe sa jednalo o najstarSich pacientov.
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Tato vekova skupina chorych byva v naSich podmienkach v dispenzarnej starostlivosti
internistu a diabetoldga s naslednymi pravidelnymi kontrolami u oftalmologa, ktorych
neoddelitel'nou stcastou je aj meranie vnatroo¢ného tlaku a vySetrenie ocného pozadia.
Z tohto dévodu je mozny skorsi zachyt glaukomového ochorenia, pravidelny monitoring
zmien na funde pomocou digitadlnych zobrazovacich metdd a dobrd kompenzacia

glaukdmu medikament6znou terapiou.

U sledovanych pacientov zo spadovej oblasti Ziliny ( okres Zilina, Cadca, Kysucké
Nové Mesto, Byt€a ) nedochddzalo v 5-ro€nom sledovani pri pravidelnych
medzioborovych kontrolach k takému zhorSovaniu nalezu parametrov na terCi zrakového
nervu, ako vyplyvalo z citovanych svetovych Stadii.

Nestlad s multicentrickymi Studiami v zahrani¢i moéZe suvisiet' jednak s rasovou
prislusnot'ou zaradenych pacientov ( u Afroameri¢anov méa glaukém horsiu prognézu ako
u kaukazskych belochov ) ako aj sdostupnostou pravidelnej lekarskej starostlivosti
a terapie ( po personalnej aj finanCnej stranke ), ktoré s vtak rdznych
socioekonomickych podmienkach neporovnatelné. Na Slovensku podobné Stadie neboli

vykonané.
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V1. ZAVERY

Hlavny ciel’

Urcit' stereometrické parametre s najvysSou validitou ako kritérium pre zavedenie

plodného skriningu glaukému Heidelbergskym retinalnym tomografom.
- Ciel bol splneny.

Z celkovo 22 stereometrickych parametrov, ktoré boli Heidelbergskym retindlnym
tomografom merané vo vSetkych suboroch ( s rizikovymi faktormi / kontrola ) sme
pre UCely prace vybrali tri parametre vhodné pre skriningove vysetrenia pri glaukéme.
Sa to : rim area ( plocha neuroretindlneho lemu ), C/D ( pomer cup-disc ), rim volume
( objem neuroretinalenho lemu ). Uvedené tri parametre su dostato¢né pre hodnotenie

progresie ochorenia glaukému u sledovanych pacientov.
Vedlajsie ciele

Zistit, €i pacienti s chronickymi ochoreniami ako je artériova hypertenziu a diabetes
mellitus maju rychlejSiu progresiu glaukémovych zmien na terci zrakového nervu ako

pacienti bez uvedenych rizikovych faktorov, alebo pacienti v kontrolnej skupine.
- Ciel bol splneny Ciastocne.

Pacienti s rizikovymi faktormi ako DM, HT resp. obidvoma rizikovymi faktormi
suCasne, vykazovali pomalSie zhorSovanie stereometrickych parametrov na terci
zrakového nervu pri glaukome ako sme oCakavali. Proti predpokladom, v kontrolnej
skupine vysetrenych sme zistili rychlejSiu progresiu zmien na papile. K progresii
doSlo napriek tomu, Ze sledované parametre v tejto skupine mali najlepSie hodnoty

pri prvotnom vysetreni a pacienti pritom nemali stanovenu diagnézu glaukému.

Hypotéza ¢.1

- Pacienti s chronickymi ochoreniami, ako sU artériova hypertenzia a diabetes
mellitus maju rychlejSiu progresiu glaukdmovej neuropatie v porovnani

s pacientami bez horeuvedenych rizikovych faktorov.
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Predpoklad nebol Gplne potvrdeny, v naSom subore pacienti s rizikovymi faktormi
a glaukdémom vykazovali pomalSiu mieru progresie ako kontrolnd skupina, okrem
pacientov, ktori sa lieCili na artériovl hypertenziu. Systémova hypertenzia sa
v naSich podmienkach javi ako silnejsi rizikovy faktor progresie glaukémovych

zmien ako diabetes mellitus.

Hypotéza ¢.2

Hodnotenie stereometrickych parametrov: rim area ( plocha neuroretindlneho
lemu), C/D ( pomerc cup-disc ), rim volume ( objem neuroretinalneho lemu )
ziskanych pri vySetreni terCa zrakového nervu Heidelbergskym retindlnym

tomografom mé dostato¢nu vypovednu hodnotu pre skrining glaukému.

Vybrané stereometrické parametre HRT 3 podavaju dostatocnu informéaciu
pre stanovenie progndzy ochorenia glaukomu vo vsetkych sledovanych skupinach,
vratane kontrolnej skupiny. Zistené vysledky potvrdzujd, Ze skriningové vysetrenia
HRT je potrebné vykondvat v intervale kratSom ako 5 rokov, optimalne sa javi

vySetrovat’ pacientov v maximalne 2-ro¢nom intervale.

Hypotéza €.3

Osoby zaradené do kontrolnej skupiny — teda osoby bez klinickych priznakov
glaukému, s neSpecifickymi ocnymi problémami, budu vykazovat’ rovnaké hodnoty

sledovanych stereometrickych parametrov pocas celého obdobia vyskumu.

Predpoklad nebol potvrdeny, osoby bez stanovenej diagndzy glaukému, bez
pritomnych rizikovych faktorov ako st HT a DM vykazovali najvacie zmeny
pri vSetkych 3 sledovanych parametroch. Tento vysledok poukazuje na vyznam
skrinigovych vysetreni u pacientov so suspektnym glaukomom, kde jedine vcasna
diagnostika a zahajenie terapie umozni zachovanie zrakovych funkcii.
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VII. SUHRN A PRINOS PRE KLINICKU PRAX

Glaukom je chronické ochorenie a v sucasnosti sa stal zdravotnym aj ekonomickym
problémom spolocnosti. V Eurdpe je viac ako 10 milionov glaukémovych pacientov,
pricom toto ochorenie zostava druhou najCastejSou pricinou slepoty na svete a hlavnou
pri¢inou ireverzibilnej straty zraku, ato napriek vyraznému pokroku v diagnostike aj
moZnostiam terapie. V roku 2015 bolo podla tdajov NCZI na Slovensku 80 469 pacientov
s podozrenim na glaukém, s diagnézou glaukému s otvorenym uhlom bolo sledovanych
113793 pacientov.

Glaukém nie je izolovana o¢néa choroba. Je definovany ako stav chorého organu
v chorom organizme atakto treba postupovat’ aj prijeho diagnostike a lieCbe.
V poslednom obdobi bol vyrazny posun v chapani etiopatogenézy tejto choroby, hlavne
v suvislosti s rozvojom genetiky, digitalnych zobrazovacich metéd a medziodborovej
spoluprace.

O nutnosti interdisciplinarnej sucinnosti svedCi aj fakt, Ze artériova hypertenzia
a diabetes mellitus predstavuju nielen jeden z moznych rizikovych faktorov pre vznik
a progresiu glaukému, ale maji vplyv aj na jeho priebeh a prognézu.

1. Vyznam pre rozvoj verejného zdravotnictva

V stcasnosti s epidemickym narastom metabolickych ochoreni sa financné néklady
na diagnostiku aterapiu pacientov budl zvySovat s pribddajucim poctom chorych,
rizikovych a polymorbidnych. Prispieva ktomu aj starnutie populdcie ako jeden
z hlavnych determinantov chronickych choréb. Identifikécia rizika chronickych choréb je
jedna z prioritnych dloh verejného zdravotnictva a zdravotnej starostlivosti. V praxi to
znamend identifikaciu a meranie rizikovych faktorov a vyhladavanie rizikovych
jednotlivcov ( Sulcova, Egnerova, Avdi¢ova a kol. 2012 ). Uginné preventivne opatrenia
pri chronickych ochoreniach m6zu priniest ekonomicky aj zdravotny prospech, preto
vyhladavanie rizikovych glaukémovych pacientov nadoblda na vyzname.

2. Prinos poznatkov prace pre uplatnenie v praxi

Potvrdenie, Ze arteridlna hypertenzia a diabetes mellitus su pozitivne asociované
sréznymi typmi glaukémového ochorenia je prinosné v skriningu glaukomu.

Umozni cielené, aktivne vyhl'adavanie pacientov so zvySenym rizikom vzniku a progresie
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glaukdmovej neuropatie. Zaroven spravne nastavena terapia chronickych ochoreni ako DM
a HT vedu k spomaleniu progresie ochoreni oka.

Vyznam pre zlepSovanie zdravia a preventivnu starostlivost’

Velky vyznam v skriningu pacientov a pri sledovani G¢innosti terapie maju digitalne
zobrazovacie metddy, kde patri aj vySetrenie zrakového nervu na Heidelbergskom
retindlnom tomografe. Sledovanie glaukomovych pacientov na pristroji HRT 3 vykazuje
vysoky stuperi diagnostickej spolahlivosti. Diagnostickym cielom u glaukému je odhalit’
progresivnu glaukomovi optikoneuropatiu ¢o najskor, aby sa prediSlo ireverzibilnému
poSkodeniu terCa zrakového nervu astrate zrakovych funkcii. Viac ako 50%
glaukdmovych pacientov je nesprdvne alebo neskoro diagnostikovanych. Pocetné Stddie
demonstrovali potencial HRT vySetreni v skriningu aj monitorovani progresie tohto
ochorenia ( Maslin et al., 2015 ). V Ziline sa vykonavaji od roku 2002. Tato diagnosticka
metdda nie je Casovo narocnd, ale vyZaduje pristrojové vybavenie, ktoré je na Slovensku
v Specializovanych oftalmologickych ambulanciach dostupné.

NasSou précou sa potvrdil vyznam skriningu a pravidelnych kontrol rizikovych
pacientov ako aj Uzka sucinnost’ oftalmologa s internymi a diabetologickymi
ambulanciami. Progresia parametrov v kontrolnej skupine ,,K*“ dok&zala, Ze u rizikovych
pacientov bez klinickych priznakov glaukdmu na urcenie diagndzy a sledovanie nestaci len
meranie vnutrooCného tlaku. Sekunddrna prevencia prostrednictvom digitalnych
zobrazovacich metod je ucinny prostriedok. Hodnotenie 3 vybranych stereometrickych
parametrov z 22 je dostatocné pre sledovanie rizikovych pacientov a na ur€enie prognozy

ochorenia v stc¢innosti s metédami stanovujucimi funkéné zmeny.

Sledovacie obdobie 5 rokov je dostatoCne dlhé na zachytenie progresivnych zmien
stereometrickych parametrov papily pri HRT vySetreni. Doporuceny interval kontrolnych
vysetreni na HRT3 pristroji je menej ako 2 roky, u rychlo progredujicich nélezov 1 rok.
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