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Summary:

CME treatment in the course of CRVO and BRVO.

Purpose: To appoint the most adequate follow-up parameter and to find the most reliable scheme of intravitreal TA injections in

Material and methods: 18 eyes treated with intravitreal injection of 4 mg (in 0.1 ml) of crystalline TA.

Results: There was improvement of BCVA for distance noticed in 38.9% of eyes and for near in 44.4% of cases. There was sta-
tistically significant difference in retinal thickness outcomes measured at baseline and at the end of the follow-up by both OCT
and RTA. No correlation of BCVA changes and retinal thickness changes measured in OCT and RTA was found.

Conclusions: The intravitreal TA injections should be considered as an effective method. Foveal morphology and thickness ana-
lysis performed by OCT is the most adequate method in follow-up monitoring of intravitreal TA injections in CME treatment in
non-ischemic CRVO or BRVO. Central retinal thickness measured by RTA and FA changes analysis are alternative monitoring
methods. Dosage of 4mg TA in 0.1 ml seems to be sufficient. In cases of CME recurrence of subsequent intravitreal injection in
the first 6 month after initial injection seems to be unnecessary.

Stowa kluczowe:
Key words:

Wstep

Zakrzep zyty $rodkowej siatkéwki (central retinal vein oc-
clusion — CRVO) jest to zamkniecie pnia giéwnego zyty $rod-
kowej siatkéwki na poziomie blaszki sitowatej. Przyczyna
zakrzepu gatezi zyty $rodkowej siatkéwki (branch retinal vein
occlusion — BRVO) jest najcze$ciej zamknigcie naczynia zyl-
nego w miejscu skrzyzowania z tetnicg, w 63% dotyczy ono
kwadrantu gérnego skroniowego. Najpowszechniejszym po-
wiktaniem CRVO i BRVO jest torbielowaty obrzek plamki (cy-
stoid macular edema — CME) (1,2,3). CME powstaje w wyni-
ku nagromadzenia sig ptynu w obrebie warstwy splotowatej
wewnetrznej i jadrzastej zewnetrznej z centrum w obrebie
doteczka. Obrzegk ten prowadzi do obnizenia ostro$ci wzroku
oraz zaburzen widzenia centralnego z towarzyszgcym mrocz-
kiem centralnym (3,4).

W literaturze brak jest jednolitych pogladéw okreslajgcych
mozliwos$¢ leczenia CME w przebiegu CRVO lub BRVO. Uwaza
sie, ze pewne nadzieje mozna wigza¢ z iniekcjami octanu triam-
cinolonu (triamcinolone acetonide — TA) do jamy ciafa szklistego
(5,6). TA jest syntetycznym, rozpuszczalnym w wodzie glikokor-
tykosteroidem o silnym dziataniu przeciwzapalnym, przeciwo-
brzekowym, przeciwgosécowym, przeciwéwigdowym i prze-
ciwalergicznym.

zakrzep zyty $rodkowej siatkdwki, zakrzep gatezi zyty srodkowej siatkdwki, torbielowaty obrzek plamki, octan triamcinolonu.
central retinal vein occlusion, branch retinal vein occlusion, cystoid macula edema, triamcinolone acetonide.

Cel pracy

Woyznaczenie najbardziej odpowiedniego parametru w moni-
torowaniu skuteczno$ci leczenia przypadkéw CME w przebiegu
CRVO i BRVO za pomocy iniekcji TA do jamy ciata szklistego
oraz préba wyznaczenia odpowiedniego schematu terapii.

Materiat i metodyka

Badaniem objeto 18 oczu 18 pacjentéw. Sredni wiek chorych
wynosit 61,7 roku (44-82 lata). W badanej grupie znalazlo sig 12
mezczyzn (66,7%) oraz 6 kobiet (33,3%). Za kryteria wigczajace przy-
jeto: rozpoznany klinicznie i/ lub angiograficznie CME w przebiegu
CRVO lub BRVO bez cech niedokrwienia plamki, trwajgcy co naj-
mniej 3 miesigce, lecz nie diuzej niz jeden rok. Za kryteria wylacza-
jace z badania uznano: leczenie farmakologiczne zakrzepu w okresie
jednego miesigca poprzedzajgcego badanie, jaskre lub nadci$nienie
oczne w wywiadzie, brak przeziernosci o$rodkéw optycznych, zmia-
ny zwyrodnieniowe siatkéwki, bezsoczewkowos$¢, wezesniejsze le-
czenie operacyjne lub laseroterapie siatkdwki, steroidoterapie stoso-
wang ogdlnoustrojowo, zaawansowang niewydolno$¢ nerek, wiek
ponizej 18 lat, cigze, brak zgody pacjenta. Wszystkie oczy poddano
iniekcji 4 mg/0,1 ml TA do jamy ciafa szklistego, po wczes$niejszym
usunigciu z preparatu chlorku benzalkonium za pomocg nasadki z fil-
trem membranowym o wielko$ci poréw 0,2 um.
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Kontroli dokonywano w momencie kwalifikacji (t0), 24 go-
dziny po iniekgji (t1), a nastepnie 1 tydzien (t2), 6 tygodni (t3),
12 tygodni (t4) oraz 24 tygodnie (t5) po iniekcji TA. Przy osta-
tecznej analizie wzieto pod uwage wyniki poczatkowe, uzyska-
ne w potowie okresu obserwacji (po 3 miesigcach) oraz kon-
cowe, tzn. po 6 miesigcach obserwacji. Oceniano nastepujace
parametry: ostro§¢ wzroku do dali i blizy, wyniki badania za po-
mocg angiografii fluoresceinowej, grubo$¢ siatkéwki w dotku,
mierzong za pomocg optycznej koherentnej tomografii (optical
coherence tomography — OCT) — parametr FRT (foveal retinal
thickness) oraz analizator grubos$ci siatkéwki (retinal thickness
analyzer — RTA) — parametr FAT (foveal avarage thickness).

Analizy statystycznej otrzymanych wynikéw dokonano
z uzyciem: testu t-Studenta, testu nieparametrycznego Man-
na-Whitney’a, testu nieparametrycznego Wilcoxona, testu
Friedmana, testu 32 , testu doktadnego Fischera, testu Fishera-
-Freemana-Haltona oraz oceny korelacji wedtug Spearmana. Za
poziom istotno$ci przyjeto p<0,05.

Wyniki

W momencie kwalifikacji czas trwania zaburzef widzenia
u chorych wabhat sie od 3 do 10 miesiecy ($rednio 4,8 miesia-
ca). Srednia skorygowana ostro$¢ wzroku do dali wynosita 0,3,
a mediana ostros$ci wzroku do blizy — 3,0/30 cm (ryc. 1,2).
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Ryc. 1. Skorygowana ostro$¢ wzroku do dali w czasie t0.
Fig. 1. BCVA for distant vision at the baseline.
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Ryc. 2. Skorygowana ostro$¢ wzroku do blizy w czasie t0.
Fig. 2. BCVA for near vision at the baseline.

Nasilona hiperfluorescencja w fazie pdznej angiografii flure-
sceinowej byta widoczna we wszystkich oczach (ryc. 3).

Ryc.3.
Fig. 3.

Obraz angiograficzny CME w przebiegu CRVO u pacjenta E.G.
FA picture of CME in course of CRVO in patient E.G.

W badaniu OCT w 18 oczach (100%) widoczne byty prze-
strzenie pseudotorbielowate siatkéwki, ktérym towarzyszyto
w 9 oczach (50%) surowicze odwarstwienie siatkowki neuro-
sensorycznej w dotku. Srednia warto$é FRT wynosita 675 um
(394-873 um) (ryc. 4).

Ryc. 4. Obraz CME w przebiegu CRVO — badanie OCT u pacjenta W.W.
Fig. 4. OCT picture of CME in course of CRVO in patient W.W.

Srednia warto$¢ FAT w badaniu RTA ksztattowata sie na po-
ziomie 286 um (ryc. 5).
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Ryc. 5. Obraz CME w przebiegu CRVO — badanie RTA u pacjentki G.S.
Fig. 5. RTA picture of CME in course of CRVO in patient G.S.
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Po 3 miesigcach obserwacji $rednia skorygowana ostro$¢
wzroku do dali wynosita 0,2, a mediana ostro$ci wzroku do blizy
2,25/30 cm. W badaniu za pomocg angiografii fluoresceinowej
nie stwierdzono cech CME w fazie péznej w 7 oczach (38,9%).
W OCT psudotorbiele byty nadal widoczne w 11 oczach (61,1%),
a surowicze odwarstwienie siatkdwki neurosensorycznej w 4
oczach (22,2%). Srednia warto$é FRT wynosita 404 um, a FAT
220 um. W 9 oczach (50%) wykonano powtdrng iniekcje TA ze
wzgledu na utrzymywanie sie cech CME zaréwno w badaniu
OCT, jak i AF.

Po 6 miesigcach $rednia skorygowana ostro§¢ wzro-
ku do dali wynosita 0,3, a mediana ostro$ci wzroku do blizy
2,25/30 cm. W ciggu catego okresu obserwacji doszto do po-
prawy ostrosci wzroku do dali w 38,9% przypadkéw, a do blizy
w 44,4% przypadkéw. Nalezy jednak podkresli¢, ze zmiana naj-
lepiej skorygowanej ostro$ci wzroku zaréwno do dali, jak i do
blizy nie byta istotna statystycznie.

W OCT pseudotorbiele byly widoczne w 9 oczach (50%), na-
tomiast surowicze odwarstwienie siatkéwki neurosensorycznej
w 4 oczach (22,2%). Srednia warto$¢ FRT wynosita 403 um,
a FAT — 218 um. Zmniejszenie FRT i FAT bylo istotne statystycz-
nie, gdy poréwnano warto$ci wyj$ciowe i po 6 miesigcach (p =
0,0008, p = 0,04), natomiast nie réznifo sige znamiennie, gdy po-
réwnano odpowiednie warto$ci po 3 i 6 miesigcach obserwaciji.
Nie stwierdzono statystycznie istotnej réznicy miedzy zmianami
FRT, FAT oraz w ostro$ci wzroku pomiedzy oczami poddanymi
jednej lub dwém iniekcjom TA. Zaobserwowano pozytywna ko-
relacje pomiedzy FRT (OCT) a FAT (RTA) (R = 0,7, p = 0,005).
Natomiast brak byto korelacji migdzy zmianami ostrosci wzroku
do dali i blizy a zmianami FRT czy FAT w ciggu catego okresu
obserwac;ji.

Podczas pétrocznego okresu obserwaciji do zwyzek cisnie-
nia wewnatrzgatkowego doszto w sumie w 6 oczach (33,3%)
— pierwszg zwyzke zaobserwowano najwcze$niej w 1 dobie od
iniekcji, a najpdzniej po 3 miesigcach. Wszystkie oczy byly le-
czone miejscowymi lekami obnizajagcymi cisnienie wewnatrzgat-
kowe z dobrym skutkiem, a czas leczenia wynosit maksymalnie
3 miesiace.

W 4 oczach (22,2%) doszio do progresji zmetnienia soczew-
ki pod torebka tylna.

Omowienie

Zamknigcie naczynia zylnego siatkéwki przez materiat za-
krzepowy wywotuje stres hydrostatyczny, ktérego nastepstwem
jest uszkodzenie bariery krew-siatkéwka oraz zwigkszona prze-
puszczalno$¢ naczyn wiosowatych. Proces ten jest warunkowa-
ny przez $rédbtonkowy czynnik wzrostu i prowadzi do obrzeku,
szczegdlnie w okolicy luzno rozmieszczonych widkien Henlego
w plamce (7,8). W zwigzku z tym za celowe nalezy uznaé lecze-
nie CME za pomocg iniekcji TA do jamy ciata szklistego, gdyz
lek ten wptywa na hamowanie przepuszczalno$ci naczyn wioso-
watych (1,7,8).

W badanej grupie we wszystkich oczach, w ktdrych doszto
do poprawy ostros$ci wzroku zaréwno po 3, jak i po 6 miesia-
cach stwierdzono takze zmniejszenie grubos$ci siatkéwki cen-
tralnej w badaniu OCT i RTA. Inni autorzy réwniez podaja staty-
stycznie znamienng poprawe ostro$ci wzroku w takim samym
okresie obserwacji od podania TA do jamy ciata szklistego, a ich

wyniki nie réznig sie znaczaco mimo iniekcji réznych dawek leku
(4 mg lub 20-25 mg) (1,7,9).

Z naszego badania wynika, ze kontrola ostro$ci wzroku za-
réwno do dali, jak i do blizy nie jest obiektywnym parametrem
w monitorowaniu leczenia. W cze$ci badanych oczu, podob-
nie jak w badaniu Lerce i wsp., mimo cofnigcia si¢ cech CME
w badaniu OCT nie stwierdzono poprawy ostrosci wzroku do
dali i blizy (10). Mozna zatem powiedzie¢, ze zmiany ostrosci
wzroku sg bardzo istotne dla pacjenta, aczkolwiek nie pozwalaja
na obiektywne monitorowanie wptywu zastosowanego leczenia
na cofanie si¢ zmian torbielowatych w obrebie plamki.

OCT pozwala ocenia¢ zmiany morfologii plamki oraz dokony-
wacé pomiaru centralnej grubos$ci siatkéwki w plamce. Pozytywna
korelacja pomiedzy wynikami uzyskanymi za pomocg OCT (FRT)
i RTA (FAT) pozwala stwierdzi¢, ze RTA réwniez doskonale nadaje
sie do monitorowania opisanego leczenia. Ma to znaczenie, gdyz
koszt aparatu RTA jest nizszy niz OCT. Niestety, badanie RTA wy-
kazuje wiekszg wrazliwo$¢é na zmetnienie soczewki czy obecnosé
krwotokéw. W badaniu wtasnym zaobserwowano, ze warto$ci
FAT uzyskane w RTA byty znacznie nizsze niz FRT w OCT. Polito
podaje, ze réznice w pomiarach OCT i RTA sg niewielkie w przy-
padku wartosci bliskiej normie, lecz mogg osigga¢ nawet 300 um
réznicy w przypadku znacznego obrzeku siatkdwki. Nalezy jednak
doda¢, ze zmiany grubosci siatkdwki mierzone w pewnych odste-
pach czasu za pomocg OCT i RTA korelujg ze soba (11).

Poréwnujac wyniki wtasne z doniesieniami innych auto-
réw, mozna stwierdzi¢, ze dawka 4 mg TA jest wystarczajaca
w leczeniu CME w omawianych schorzeniach. Zalecenia Kres-
sig i Jonasa dotyczace wyzszych dawek TA (rzedu 20-25 mg)
wydaja sie nieuzasadnione ze wzgledu na brak lepszych efektéw
leczenia i dtuzszy czas utrzymywania sie dziatan niepozgdanych
(6,9,12,13). Badania wtasne potwierdzaja zalecenia innych au-
toréw, ktérzy wskazuja na konieczno$é filtracji zawiesiny triam-
cinolonu przed podaniem do gatki ocznej (9,14), natomiast nie
potwierdzajg celowosci zastosowania ponownej TA w 3 mie-
sigce po pierwszym podaniu (7,8). Jest to zwigzane z tym, ze
w badanej grupie wyniki koficowe (po 6 miesigcach obserwa-
cji), dotyczace ostro$ci wzroku oraz grubosci siatkdwki mierzo-
nej z uzyciem OCT i RTA nie réznity sie¢ znamiennie w oczach
poddanych jednej lub dwém iniekcjom TA. Przedstawione dane
sugeruja, ze schemat leczenia CME w przebiegu CRVO i/ lub
BRVO bez cech niedokrwienia plamki, trwajacego co najmniej 3
miesigce, lecz nie diuzej niz 1 rok, powinien opiera¢ sig na jed-
nokrotnym podaniu 4 mg przefiltrowanego TA do komory ciata
szklistego, a monitorowanie leczenia powinno by¢ oparte na ba-
daniu za pomocg OCT i / lub RTA.

Whioski

W monitorowaniu leczenia CME w przebiegu CRVO lub
BRVO za pomocy iniekcji octanu triamcinolonu do jamy ciafa
szklistego najbardziej odpowiednig metode stanowi ocena mor-
fologii plamki oraz grubosci siatkéweki centralnej za pomocg OCT,
a metode alternatywna — ocena grubos$ci siatkdwki z uzyciem
RTA oraz badanie za pomocg angiografii fluoresceinowe;.

Zastosowanie dawki 4mg/0,1 ml octanu triamcinolonu po-
dawanego do jamy ciata szklistego wydaje sie wystarczajace,
a wykonanie kolejnej iniekcji TA w okresie pierwszych 6 miesie-
cy obserwacji jest niecelowe.
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