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 Diabetes mellitus

(hyperglykemii
relativniho ¢i absolutniho

nedostatku inzulinu




Charakteristiky zakladnich typu DM

+Diabetes mellitus 1.typu — v CR cca 7% osob s DM

- Uplné chybéni produkce inzulinu

 VVysoka metabolicka labilita vyZzaduje self-monitoring
glykémie s upravy davek

- Standardem intenzifikovana léCba — 3-4 davky/den nebo
INnZ.pumpa

+Diabetes mellitus 2.typu — v CR cca 91% osob s DM

* NedostateCna ucCinnost/produkce inzulinu

« U vetsiny osob spojen s nadvahou a dalsimi rizikovymi
faktory

- Mensi lablilita, avsak prirozene progreduje do

 LéCba dietou, peroralnimi antidiabetiky a (stale Casteji)
Inzulinem



Glykovany hemoglobin HbAlc

Vznika neenzymatickou reakci (tzv. glykace) mezi
hemoglobinem a glukozou

Nepfrima informace o prumérné hladiné glykémie v
casovém obdobi 4 - 6 tydnu

Déelka obdobi odpovida
biologickému polocasu

pfezivani erytrocytu. : ’ .
U zdravého lovéka
se hodnoty HbA1c Uspokojivy 45—-6,0%

pohybuji v rozmezi Neuspokojiva | > 6,0 %
2,8-4,0%
(28 - 40 mmol/mol)




Epidemiologie DM - FAKTA

DM postihuje 5% svetove populace a jeho prevalence se
zdvojnasobuje kazdou generaci

* Diabeticka retinopatie (DR) je nejCastejsi priCinou
slepoty pacientu do 65 let v rozvinutych zemich

« Komplexni preventivni
a lecebné postupy redukuji
ztratu zraku o vice nez 90
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V roce 2030 se oCekava velky narust nové Age group (years)
d Iag nostikova nyCh (o [EYo LS IOV (VR SR RIS B Estimated number of adults with diabetes worldwide by age group and year




Diabetes mellitus
(pozdni komplikace)

1.retinopatie
2.nefropatie
3.diabeticka noha
4.neuropatie



Epidemiologie DR

DR ma 12% diabetiku
« Slepota 3% diabetiku

Tlgam bM 20 Vyskyt DR | V§skyt PDR

o 1o
DM 2.typu 50 - 80% 10 - 30%




Diabeticka retinopatie
(definice)

* Diabeticka retinopatie je
mikroangiopatii, tj. postizenim sitnice na
vaskularnim podkladé u pacientu s
diabetem.

T Fr v n

je diabeticky makularni edem



Patofyziologie diabeticke
retinopatie

* mikroangiopatie
« ztlusténi bazalni membrany retinalnich kapilar

e porucha zevni a vnitrni hematoretinalni
bariery —edéem a
hromadéni exsudatu

« Ubytek a apoptdza pericytu a endotelovych bunék
sitnicovych cév — hypoxie - stimulace rustu
neovaskularizaci



Patofyziologie diabetické retinopatie




Patofyziologie diabeticke
retinopatie

*Vascular endothelial growth factor

v’ zvySuje cévni permeabilitu

v’ je obsazen v zevni plexiformni vrstvé
a gangliovych bunkach

v inicializuje neovaskularizaci



Patofyziologie diabeticke
retinopatie

* Placenta growth factor

v’ pfitomen pouze u PDR

v podporuje angiogenezi

v’ zpusobuje progresi neovaskularizaci

v’ je obsazen v cévnich sténach a
perivaskularne
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VEGFR-2 — vessels — T species DMEv
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Klasifikace diabetické
retinopatie (DR)

Skala déleni DR podle Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study — ETDRS)

1. Neproliferativhi DR (NPDR)
2. Proliferativni DR (PDR)

3. Diabeticka makulopatie (M)
(kazdy stupen DR muze, nebo nemusi byt
doprovazen diabetickou makulopatii)




Neproliferativni diabeticka retinopatie
NPDR

(hemoragie-flebopatie-IRMA)

NPDR | poCinajici

NPDR [l stredne pokrocila

NPDR Il pokrocCila
y




Normalni sitn













Terapie NPDR

Laserova fotokoagulace (LFK) — fokalni nebo
panretinalni

U subkompenzovanych diabetikl zahajujeme LFK
jizuNPDR I

NPDR Il je nejvyhodngjsi stadium pro zahajeni
LFK

(riziko progrese do PDR —

50-75 %) :



U pacientu s pfedpokladanym rychlym poklesem
HbA1c z hladin 11% je riziko prechodneho
zhorseni DR (zahajeni lecby inzulinem,

zmena na intenzifikovany inzulin. rezim)

U téchto pacientu je doporuceno u NPDR Il a u
pocinajici PDR provést panretinalni laserovou
fotokoagulaci pred zahajenim intenzifikovaného

léeCebného rezimu



Proliferativni diabeticka
retinopatie - PDR

Pritomnost novotvorenych cév na sitnici nebo
na terci zrakoveho nervu

PDR pocinajici = NVS, NVD < % PD,
preretinalni, retrovitrealni hemoragie

PDR pokrocila (rizikova) — NVD % > PD, NVD <
Ya PD nebo NVS dohromady s preretinalni,
retrovitrealni nebo sklivcovou hemoragii












Terapie PDR

Terapii pocCinajici PDR je panretinalni laserova
fotokoagulace

V pripade neovaskularizaci na papile, bez
fibroproliferativni slozky |ze aplikovat anti VEGF
preparat



Terapie PDR

PPV — pars plana vitrektomie

Neresorbujici se hemophtalmus (vice nez 8
tydnu)

Trakcni odchlipeni sitnice ohrozujici makulu
PokrocCila progresivni fibrovaskularni proliferace
Floridni PDR nereagujici na LFK a antiVEGF

Makularni edem nereagujici na LFK nebo
antiVEGF



Diabeticka makulopatie (M)

postihuje 33 % diabetiku po 8 - 10 letech
trvani choroby

nejCastejsi pricina ztraty vizu pri diabeticke
retinopatii

vyskytuje se hlavné u diabetiku 2.typu

ve vztahu ke ztrateé vizu predci i komplikace
proliferativni DR (trakCni amoce, hemoftalmus,
neovaskularni glaukom)



Diabeticky makularni edém

* narust centralni tloustky sitnice
zpusobené nahromadénim
tekutiny a lipidovych metabolitu

* nahromadéni je zpusobeno
zvysenou propustnosti
sitnicovych kapilar

» dojde k poruseni nebo zniceni
fotoreceptoru v centru makuly,
COZ je pricinou nasledne ztraty
vizu




VEGF hraje hlavni ulohu ve vyvoji a progresi
DME

VEGF podporuje angiogenezi, cevni permeabilitu, zanét
a naruseni hematoretinalni bariéry. Tyto jevy prispivaji
K vzniku a rozvoji DME.
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Zdrava makula

OCT

DME —
mikroaneurisma-
ta, retinalni
krvaceni

na OCT je vidét
zvysena tloustka
retiny



Diabeticka makulopatie
(rozdeleni)

* Fokalni - edém fokalni
 Difuzni - edém plosny zasahuijici celou
makulu

* Ischemicka (vzacna)









Ischemicka
makulopatie s

S—
e




ompiikace UIoIMouc






Klicove cile lecby

Zachovani nebo zlepseni uzitecného vidéni pacienta

Redukce makularniho edému

Zlepsit pacientovu kvalitu zivota

ldealne zlepsit rozostrene videni a umoznit

pacientovi znovu Cist




Lécba DME - konzervativni postup

® Calcium dobesilat — syntetické venofarmakum snizujici
propustnost kapilar (Danium, Dobica, Doxium)

* Rutosidum - flavonoid s protiedémovym a venoprotektivnim
ucinkem (Anavenol, Ascorutin)

« Sulodexidum — glykosaminoglykan snizujici viskozitu plasmy
snizenim hladiny fibrinogenu (Vessel Due F — Alfa Wassermann)

« Captopril — ACE inhibitor, ktery snizenim TK pozitivhé pusobi na
hematookularni bariéru (Tensiomin, Capoten, studie EUCLID,
DIRECT)

« Somatostatin — pusobi antagonisticky proti faktorim pusobicim
neogenezi (studie Sandostatin LAR)

e Inhibitory proteinkinazy C — inhibice neovaskularizace
« Statiny a fibraty



Laserova terapie je
doposud zlatym
standardem lecby DME

 Nevyhody:

destruktivni, ireverzibilni
metoda - Castecne poskozuje

sitnici
N s nema 100% uspesnost (laser
- -« _ . selhava asiu 12 % oci)
};\. . ‘ Zuzuje pacientovi zorné pole
Lﬂ,_,‘. i | zpuUsobuje ¢astecnou
— L e g sSeroslepost
P ¢ proto jsou hledany alternativy
"‘. Ve, s ’
A laserove fotokoagulace












Studie ETDRS

Prokazala, ze fokalni laserova fotokoagulace
vede ke snizeni rizika ztraty ZO z 24 % na 12 %

- Laser ale selhava asi u 12 % odci

- Proto jsou hledany alternativy
laserové fotokoagulace



Lécba DME - IVT aplikace

AntiVEGF preparaty (ranibizumab, aflibercept) —
blokace rustovych faktoru neovaskularizaci

Kortikoidy (triamcinolon, dexamethason) —

blokace zanétlivych faktoru, antiedematosni
efekt)

Kombinovana terapie - |VT terapie + laser
- IVT terapie + operace



Terapie DME — antiVEGF

U pacientt s DM byly ve sklivci prokazany vyssi hladiny
VEGF — hypoxie
Intravitrealni aplikace antiVEGF preparatu — blokace

rustovych faktord neovaskularizaci — redukce edému
centra sitnice

U dobfe kompenzovanych pacientu s DME

U pacientu s pretrvavajicim DME i pres provedenou
laserovou fotokoagulaci

U pacientu s vysokym DME kombinace anti VEGF a
nasledné laserove fotokoagulace



Lécba DME anti VEGF preparaty

Ranibizumab a aflibercept

Intravitrealni transkonjunktivalni podani za aseptickych kautel [ékafem se
zkusSenosti s nitrooCni operativou

Lécba schvalena SUKLem

Aplikace léku v omezeném poctu center — centrova lecba
Pacient musi splnit urcCita celkova a oCni kritéria
Jednotliva davka 50pul (0,5mg)

Hrazena ZP

Lécba je podavana jednou mésicné v a pokra€uje do dosazeni maximalni
zrakove ostrosti - stabilni zrakova ostrost ve tfech po sobé jdoucich
meésicnich hodnocenich

Nasledné sledovani zrakové ostrosti jednou mésicne

Pfi opetovné ztraté zrakoveé ostrosti je I€éCba znovu zahajena, dokud neni
opét dosazeno stabilni zrakové ostrosti po tfi po sobé jdouci mésice.



Lécba DME anti VEGF preparaty

Podminky uhrady:

Aktualni hodnota HbA1c 1 7% (HbA1c [0 70mmol/mol)
ne starSi nez 3 mésice

Celkovy cholesterol [14,8mmol/l
Doba trvani DME [ 1 rok

OcCni kritéria (centralni tloustka sitnice, hodnota vizu, absence jiného
onemocnéni makuly, selhani laserové terapie)

Dobra compliance pacienta a diabetologické zazemi

Vylucuijici kritéria pro uhradu:
Stav po iktu
TK >140/90mmHg
Diab. nefropatie s hladinou sérového kreatininu >180umol/I

Pokrocila proliferativni diabeticka retinopatie



Lecba DME - chirurgie

Vyhrazena pro pacienty nereagujici na jinou
lecbu

Pars plana vitrektomie - odstraneni sklivce a
vnitrni limitujici membrany pro zlepseni
oxygenace sitnice a zlepSeni pruniku farmak

V posledni dobe Casto predchozi nebo
peroperacni aplikace antiVEGF latek -
antiVEGF asistovana PPV



Cetnost kontrol a dispenzarizace
nemochnych

Pravidelne, kazdoroCné u pacienta bez DR

Castgji (po 6 mésicich nebo 3 mésicich) podle stupné
DR, behem téhotenstvi, pfi zavedeni intenzifikované
terapie inzulinem inzulinovou pumpou nebo po
transplantaci pankreatu

Mési¢né u pacientu na antiVEGF |éCbé



Zaver

Klicovou roli v IéCbé ocCnich komplikaci diabetu hraje celkovy stav

kompenzace pacienta — nezbytnou podminkou uspéchu I€Cby je
spoluprace pacient — diabetolog - oftamolog

Pri kazdem vySetreni diabetika je potreba si uvedomit, ze mame pred
sebou pacienta, ktery trpi vétsinou nekolika pozdnimi komplikacemi
diabetu zaroven. Tyto jej vice, Ci méne omezuji v beznem dennim
zivoté. Musime k nému pristupovat individualne s cilem zachovat do
budoucna uzite€né zrakové funkce.

VétSina téchto pacientu je polymorbidnich a rizikovych.



Dekuji za pozornost
dvyslouzilova@fnbrno.cz
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