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Izvod:
1Z

Stopa prematuriteta konstantno raste, a sve vise
prevremeno rodenih beba koje prezive neonatalni
i perinatalni period zahteva adekvatno sistemsko i
oftalmolosko pracenje i tretman. Prematuritet sam
po sebi, predstavlja rizik za razvoj vida. Taj rizik
dodatno povecava prisustvo prematurne
retinopatije i refraktivnih mana. Skrining i tretman|
promena na retini u sklopu prematuriteta, kao 1
opticka korekcija refraktivnih mana obezbeduju
uslove za razvoj vida. Cilj ovog istrazivanja je bio
utvrditi promene biometrijskih karakteristika oka
prematurusa, sa i bez prematurne retinopatije,
tokom Sestogodi$njeg pracenja, utvrditi refraktivni
status ove dve grupe dece sa Sest godina, te
povezati promene biometrijskih karakteristika oka
sa refrakcijom. U ispitivanje je ukljuc¢eno 192
prevremeno rodena deteta (384 oka). VrSena su tri
pregleda, u uzrastu od 3 meseca, 12 meseci i 6
godina starosti. Nakon prvog pregleda ispitivani
uzorak je, u zavisnosti od nalaza na o¢nom dnu,
podeljen na bebe sa prematurnom retinopatijom i
bebe bez ovog oboljenja, a kako bi se uporedile
proucavane karakteristike. U sva tri navedena
uzrasta je pregledano ocno dno i merene su tri
glavne biometrijske karakteristike koje uticu na
refraktivni status: aksijalna duZina oka, dubina
prednje ocne komore i debljina ocnog sociva. Sa
Sest godina je odredena refrakcija, ukljucujuci
zakrivljenost roznjac¢e odnosno kornealni
astigmatizam, vidna oStrina bez korekcije
refraktivne mane, a zatim i nakon korekcije.
Ostali neophodni podaci su dobijeni iz medicinske
dokumentacije. Pokazano je da prematurna
retinopatija utice na refraktivni status i vidni ishod
sa Sest godina, pre svega uticajem na zakrivljenost
roznjace, aksijalnu duzinu oka i dubinu prednje
o¢ne komore, dok su promene debljine o¢nog
soCiva bez posebnog znacaja. Vidne ostrine oba
oka u predskolskom uzrastu prevremeno rodene
dece sa prematurnom retinopatijom su statisticki
znac¢ajno manje kada se uporede sa vidnim
oStrinama prevremeno rodene dece bez
retinopatije, ali razlika u ovim dvema vrednostima
gubi statistiCku znacajnost nakon opticke
korekcije. Ucestalost astigmatizma u prematurnoj
populaciji sa 6 godina je visoka, a od onih koji

imaju astigmatizam u tom uzrastu, vise od dve
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Abstract:
AB

The number of babies born prematurely is constantly growing, so
more and more of them need appropriate systemic and
ophthalmologic monitoring and treatament. Prematurity itself,
represents a risk for the development of vision. This risk further
reinforces the presence of retinopathy of prematurity and refractive
errors. Screening and treatment of retinopathy, as well as optical
correction of refractive errors provide adequate conditions for the
development of vision. The aim of this study was to determine
changes of biometric features of eyes of the prematurely born
infants, with and without retinopathy of prematurity, during the
six-year follow-up. We also want to determine the refractive status
of these two groups of children in the six year, and to link changes
of biometric features with their eye refraction. The study included
192 prematurely born children (384 eyes). The examinations were
performed at 3 months, 12 months and 6 years and they included
fundus examination and measurements of the ocular axial length,
anterior chamber depth and lens thickness. After dividing the
subjects into two groups, based on the results of the fundus
lexamination at 3 months, the results of the children with and
without retinopathy were compared. At the age of six we also
determine the refraction of eyes, including the curvature of the
cornea and corneal astigmatism, visual acuity without correction of
refractive error, and then after it. Other necessary data were
obtained from medical documentation. It is shown that retinopathy
of prematurity affects the refractive status and visual outcome at
sixth year, primarily by the changes of curvature of the cornea, the
axial length of the eye and the depth of the anterior chamber, while
the change in the lens thickness has no significance. Visual acuity
in both eyes in the preschool age preterm born children with
retinopathy of prematurity are significantly less, when compared to
visual acuity in preterm infants without retinopathy, but the
difference in these two values lost statistical significance after
optical correction. The rate of astigmatism in preterm population of]
six years is high, and of those who have astigmatism in this age
lgroup, more than two-thirds had retinopathy of prematurity. The
overall incidence of myopia, hypermetropia and emetropia in the
prematurely born, six years old children is 18.9%, 54.7% and
13.2%, and the remaining 13.2% have anisometropia. In more than
la third of children with retinopathy of prematurity at an early age,
with six years, there has been loss of visual acuity, which is usually

mild, but it can be complete.
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Uvod

1 UVOD

1.1 PREVREMENO RODENJE

Trudno¢a fizioloski traje 10 lunarnih meseci odnosno 40 gestacijskih nedelja.
Prema vremenu zavrSetka trudnoce, porodaj moze da bude prevremen, na vreme i kasni, a
novorodence nedoneseno, doneseno i preneseno. Izraz donesenost ploda oznacava vreme
njegovog intrauterinog razvoja. U vezi sa intrauterinim razvojem, za plod se kaze da je
zreo, odnosno nezreo. Pojam zrelosti nije identi¢an sa pojmom donesenosti ploda. Zrelost
ploda predstavlja stepen intrauterinog telesnog razvoja ploda i sposobnost njegovih
organa i Cula za vanmatericni zivot, a ne duzinu boravka ploda u uterusu (1).

Prevremeno rodenje odnosno prematuritet je rodenje bebe pre 37. gestacijske
nedelje, dok se rodenje pre 28. nedelje gestacije smatra ekstremnim prematuritetom. U
razvijenim zemljama jatrogeni faktori su odgovorni za oko polovinu porodaja izmedu 28.
1 35. nedelje, s tim da su hipertenzija i preeklampsija glavni uzroci. Uzroci rodenja pre
28. nedelje su brojni: prevremena ruptura plodovih ovojaka, spontani prevremeni
porodaj, multipla trudnoca, neadekvatna grada i funkcija cerviksa i dr. Antropoloski i
faktori rizika u kombinaciji sa nasledenom genetskom predispozicijom doprinose
pove¢anom riziku prevremenog rodenja. Stopa prevremenog rodenja u razvijenim
zemljama je oko 7% 1 konstantno raste (2). Ovaj porast je u vezi sa povecanjem broja
viSeplodnih trudnoca i porodaja, kao i promenama karakteristika majki (ve¢i broj majki
starijth od 35 godina, ali i veoma mladih i onih sa visoko rizi¢nim trudno¢ama).
Prevremeno rodenje uzrokuje morbiditet i poveéava smrtnost od drugih perinatalnih
stanja. Sa viSe prevremeno rodenih beba (prematurusa) koje prezive neonatalni i

perinatalni period, fokus je pomeren na poboljSanje dugotrajnih funkcionalnih rezultata

(3).
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1.2 RAZVOJ VIDA NAKON PREVREMENOG RODENJA

1.2.1 Uticaj prevremenog rodenja na razvoj vida

Vid predstavlja kompleksan i visoko funkcionalan skup procesa, na nivou retine i
centralnog nervnog sistema (4). Utisci koje dete prima preko cula vida su veoma znacajni
za njegov normalan psiholoski i kognitivni razvoj (5). Prematuritet sam po sebi,
predstavlja rizik za razvoj vida (4), a moguce posledice prevremenog rodenja kada su u
pitanju vidne, motorne i kognitivne funkcije su brojne (5,6). Oste¢enja pojedinih vidnih
funkcija su u uzrastu od godinu dana, 2 do 10 puta ¢eS¢a kod prevremeno rodene u
odnosu na terminski rodenu decu (7). Losa vidna oStrina je registrovana kod oko 3%
prevremeno rodene populacije, a znacajno osteéenje vida je prisutno kod 1% (3). Vazno
je napomenuti da ova oStecenja uglavnom nastaju usled nezrelosti centralnog nervnog
sistema, a ne lokalizovanih ostecenja oka odnosno mozdanog korteksa (5).

Kortikalna oSte¢enja i prematurna retinopatija su dva vodeca uzroka slepila u
deGijoj dobi, a oba su povezana sa nezrelo§éu ploda (3,4,6). Stavie, prematurna
retinopatija je najces¢i uzrok preventabilnog slepila dece (5). Kod prevremeno rodene
dece Cesti su i strabizam i refraktivne mane (3,5), a u odnosu na terminski rodenu decu,
ucestaliji su 1 nistagmus, glaukom, hipoplazija optickog nerva, poremecaji pokreta ociju i
poremecaji Citanja (3). Ukupno uzevsi najceséi uzroci slepila dece u zapadnim zemljama
su cerebralna i kortikalna vidna o$tec¢enja, prematurna retinopatija, hipoplazija nervusa
optikusa i kongenitalna oboljenja retine (6).

Nije u potpunosti jasno, da li prevremeno rodenje ima povoljan ili nepovoljan
uticaj na sveukupni razvoj vida ili je pak taj razvoj unapred programiran. Izlaganje
ekstrauterinim uslovima bi moglo da predstavlja dodatni podsticaj za ubrzanje tog
razvoja (6) ranom aktivacijom nervnih puteva ¢ija maturacija zavisi od vidnih utisaka
(3,7), ali se, sa druge strane, to odvija paralelno sa mogu¢im oste¢enjima vidnog korteksa
i retine (6). Prema misljenju Kozeis i saradnika prevremena vidna stimulacija ne podstice
vidnu maturaciju i povezana je sa poremec¢ajem odredenih aspekata vidne funkcije ¢ak i u

odsustvu retinopatije i razvojnih nervnih deficita (7).
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Prevremeno rodenje potencijalno ima znacajne posledice po razvoj vida na dva
naCina. Bazina organizacija struktura vidnog sistema je prisutna na rodenju ali je
karakteriSe znatna nezrelost i kod terminski i kod prevremeno rodenih beba. Tako da
napustanje intrauterine sredine tokom perioda brzog sazrevanja vidnog sistema, u
uslovima nutritivnog deficita usled prestanka snabdevanja preko palcente i izlaganje
ranoj vidnoj stimulaciji znac¢ajno modifikuju fine strukture i funkcije vidnog sistema (3).
Drugo, ukupna nezrelost prematurusa, postnatalni stres, uz brojna sistemska oboljenja ili
komplikacije u vezi sa prevremenim rodenjem, stavlja novorodence u uslove moguceg

trajnog vidnog ostecenja (3,8).

1.2.2 Strukturna nezrelost vidnog sistema prematurusa

Vidni sistem prevremeno rodenih beba se po svojim strukturnim karakteristikama
znacajno razlikuje u odnosu na vidni sistem terminski rodene dece. Kapci su spojeni do
25. gestacijske nedelje. Na taj nacin oni deluju kao crveni filter, transmitujuci oko 50%
viSe crvenog svetla od kapaka odraslog ¢oveka i dozvoljavajuci samo svetlosnim talasima
duge talasne duzine da dospeju do retine (3,6). Sekrecija suza, kako bazalna tako i
refleksna, je manja, u odnosu na terminski rodene bebe do 40. nedelje gestacije (3).

Tokom intrauterinog razvoja dijametar oka se ne menja linearno. Ultrazvu¢no se
brzi rast moze registrovati izmedu 16. i 20. nedelje, 28. i 32. nedelje i nakon 37. nedelje.
Brzina rasta nakon rodenja se razlikuje kod prevremeno rodene i terminske dece.
Aksijalna duzina oka prematurusa linearno raste do 12. meseca Zivota, a aksijalna duzina
oka terminskih beba se povecava brzo, sve do 4. ili 5. meseca nakon cega sledi
usporavanje rasta. Tokom poslednjih nedelja intrauterinog razvoja, fizioloski dolazi do
znaCajnog smanjenja zakrivljenosti 1 povecanja dijametra roznjae. Medutim,
zakrivljenost roznjace zavisi od gestacije na rodenju, pri ¢emu je ona veca kod dece nize
gestacije u odnosu na terminsku. Srednja vrednost dubine prednje o¢ne komore sa 40
nedelja varira od 2.0 do 2.4mm (3).

Do oko 31 postkonceptualne nedelje dijametar pupila prematurusa, pri slabom
osvetljenju je svega oko 4mm. Reakcija na svetlosnu stimulaciju ne postoji. Intraokularni

pritisak prematurusa je u fizioloskim okvirima, a osnovna struktura so€iva je prisutna sa
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oko 14 nedelja postkonceptualno. Zajedno sa prednjom mrezom prstenasto rasporedenih
krvnih sudova, hijaloidni vaskularni sistem formira intraokularnu mrezu oko zadnjeg dela
socCiva, koja regredira izmedu 28. i 34. nedelje (3). Paralelno sa tim ili nesto ranije, ali ne
pre 24-28 nedelje nastupa regresija i ostatka krvne mreze u vitreusu. Upravo zbog
¢elijske kompozicije staklastog tela opti¢ki mediji oka su do tog perioda zamuceni (6).
Razvoj retine podrazumeva diferencijaciju ¢elija 1 topografsku podelu njihovih
funkcija, a pomocu modulirajueg dejstva astrocita. Opseznost ovih procesa je
najizrazitija na nivou fovee (4). Razvoj sinapsi na nivou retine, bas kao i razvoj korteksa,
zavisi od vidne stimualacije odnosno deprivacije (6). Sa 24 gestacijske nedelje
fotoreceptorne cCelije centralnih delova retine su ve¢ formirane, ali sa rudimentiranim
spoljnim segmentom. Retinalne mitoze na periferiji se nastavljaju sve do 29. gestacijske
nedelje, a Stapiéi se razvijaju do 40. nedelje (3,4,6). Fina anatomska struktura fovealnih
Cepica se razvija sve do 4. godine zivota. Klini¢ki, makula postaje pigmentovana ali se ne
moze oftalmoskopski registrovati do 34. nedelje nakon koncepcije. Jasan makularni
anularni refleks je prisutan sa 36 nedelja, ali fovealni svetlosni refleks se moze videti tek
nakon 42. nedelje (3). Interesantno je da je ukupna debljina fovee dece sa regresijom
prematurne retinopatije i klini¢ki normalnim zadnjim polom, ve¢a u odnosu na terminski
rodene vr$njake (9,10,11). Pre 28. gestacijske nedelje, debljina fovee opada sa porastom
gestacije (14.3pn nedeljno), dok posle tog uzrasta, fovealna debljina opada veoma malo 1
to oko sedam puta sporije. Kod prematurusa dolazi do poremecaja migracije unutraSnjih
slojeva retine u predelu fovee, $to uslovljava povecanje njene debljine. Tako unutra$nji
slojevi retine doprinose razlikama u debljini viSe od spoljasnjih. Interesantno je da je
debljina fovee u korelaciji sa gestacijskom starosti, ali ne sa vidnom oS$trinom ili
refraktivnim statusom (9). Fovealna avaskularna zona (FAZ) je tokom razvoja 1
vaskulogeneze dobro vaskularizovana finom mreZom unutra$njih retinalnih krvnih
sudova. Procesom apoptoze kod sve novorodencadi rodene sa 36 ili vise nedelja ova
vaskularna mreza podleze regresiji, kako bi se formirala normalna fovealna avaskularna
zona. Apoptoza, medutim, ne nastupa kod prematurusa gestacijske starosti 30 nedelja i
manje. | mada nema efekta na kona¢nu vidnu oStrinu, mala ili odsutna fovealna

avaskularna zona moze ukazivati na prematuritet (12).
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Opticki nerv i lateralni genikulatni nukleus se znacajno menjaju tokom drugog i
tre¢eg trimestra intrauterinog zivota. Veliki broj aksona biva iskljucen i remodelovan.
Mijelinizacija optickog nerva i radijacije, koja pocinje sa oko 37 nedelja gestacije, se
nastavlja do 40. nedelje i1 posle nje sve do 2. godine (3,6). Klinicki, prevremeno rodenje
utice na morfologiju optickog diska. Inicijalno, on je elipti¢an ali nakon 2. meseca postaje
okrugao ili blago ovalan (3).

Razvoj mozdanog korteksa i povecanje gustine sinapsi pocinje ranije tokom
gestacije (6). Brzo povecanje broja sinapsi tokom kasnog fetalnog i ranog postnatalnog
perioda razvoja mozdane kore, pra¢eno je postepenim padom tokom kasnog
novorodenackog perioda, ali se nastavlja sve do puberteta. Poznato je da je inicijalni
period kortikalne maturacije odmah po rodenju, podloZan promenama pod uticajem
sredine, posebno vidni korteks pa abnormalni uticaji mogu dovesti do prekida normalne
maturacije (3). Ekstremno nezreo i osetljiv vidni korteks prevremeno rodenog deteta je
izlozen visoko anomalnom vidnom inputu, kako prostorno tako i vremenski (6).
Prematurna vidna stimulacija ne utice na brzinu povecanja broja sinapsi u mozdanoj kori,
koja se nastavlja prema postkonceptualnom, a ne postnatalnom uzrastu. Ali, veli¢ina, tip i
laminarna distribucija sinapsi su znacajno razli¢iti kod jedinki rodenih pre u odnosu na
one rodene u terminu, $to je pokazano eksperimentima na Zivotinjama. Cini se da
prevremeni vidni utisci modifikuju vidni korteks primarno ucvrS¢ivanjem, izmenama ili
redukovanjem sinapsi koje su se ve¢ formirale, pre nego regulisanjem brzine produkcije

sinapsi (3).

1.2.3 Funkcionalna nezrelost vidnog sistema prematurusa

Vid je kompleksan proces €iji se razvoj moze pratiti registrovanjem njegovih
razlicitih aspekata.

Elektroretinografija (ERG) predstavlja sumaciju elektricnih signala stvorenih u
retini kao odgovor na vidnu stimulaciju (3,4). ERG predstavlja prikaz funkcijskih
karakteristika fotoreceptora i pruza mogucnost analize funkcije vertikalnog preseka
retine. Ispadi u funkeciji redukuju amplitudu i/ili produzavaju latencu (4). Nezrelost sama

po sebi na elektroretinogramu daje nedovoljno formirane odgovore (4). Medutim
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prevremeno rodenje nema efekat na ubrzanje maturacije bilo koje forme ERG odgovora,
a isto tako bilateralna okluzija prematurusa od rodenja do 31. nedelje (kako bi se sprecio
mogu¢ Stetan uticaj prevremene svetlosne stimulacije) ne dovodi do promena u razvoju
profila ERG odgovora (3).

ERG se prvi put moze registrovati ve¢ tokom 34. nedelje intrauterionog razvoja no
pokazuje znaCajnu nezrelost i sa 36 nedelja i to kako amplitude tako i implicitnog
vremena (3). Odgovori Cepica brze sazrevaju u perinatalnom periodu, a u uzrastu od 4 ili
5 meseci su isti kao i kod odraslih. Stapi¢i sazrevaju sporije, a sa 4-5 meseci amplituda
odgovora Stapica predstavlja svega 23% amplitude odraslih (3).

Vizuelni evocirani potencijali (VEP) predstavljaju lokalizovan odgovor na

svetlosne nadrazaje, odnosno elektroencefalogram vidnih regija okcipitalnog dela mozga
nakon svetlosne stimulacije (3,4). Elektrofizioloska ispitivanja ukazuju na brzi razvoj
vizuelnih evociranih potencijala prematurusa u odnosu na terminski rodenu decu. Ovakvi
rezultati se dobijaju kod vecine, ali ne i sve prevremeno rodene dece, Sto zavisi od
gestacijske starosti (6). VEP se moze registrovati ve¢ sa 24 nedelje (3). Analizom
ponavljanja VEP na skali vremena dobijaju se karakteristike sazrevanja retine i vidnog
puta (4). Fino kontinuirano poboljSanje VEP se nastavlja i posle prve godine zivota (3).
Registrovanje senzitivanih pokazatelja finih efekata na nervni sistem u razvoju, kao $to
su vizuelni evocirani potencijali (6), ukazuje na to da vidni korteks moze podleci brzoj
maturaciji, Sto medutim nije slucaj sa mijelinizacijom opticke radijacije. Dakle razvoj
vidnog korteksa pocinje brze kod prematurusa, ali to ne prati brze sazrevanje mozdanih
puteva sacinjenih od bele mase (4,6).
Prediktivna vrednost abnormalanog nalaza VEP je velika kod hipoksi¢no-ishemi¢ne
encefalopatije, ali ne i intraventrikularne hemoragije i periventrikularne leukomalacije.
VEP testovi tokom prvih nekoliko meseci Zivota pouzdano ukazuju na efekte po vid
samo u slucaju ozbiljnog ostecenja vida (3).

Testovima preferencijalnog gledanje (PL) u 32. nedelji intrauteriong razvoja se
dobija vrednost vidne ostrine oko 0.01 po Snellenu (logMAR 2). Desetak nedelja kasnije,
dakle oko termina, PL se popravlja na oko 0.05 (logMAR 1.301), a zatim raste i to sporije
u odnosu na terminski rodene vrSnjake i dostize 0.3 (logMAR 0.477) sa 92 nedelje

postkonceptualne starosti. Vidna ostrina od 1.0 po Snellenu (logMAR 0) se ne dostize pre
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3 godine zZivota. Ovim testom odredena vidna oStrina tokom razvoja, je obi¢no losija od
one procenjene vizuelnim evociranim potencijalima. To je zato S§to vizuelni evocirani
potencijali ukazuju na zrelost retine i korteksa dok testovi preferencijalnog gledanja
zahtevaju paznju i okulomotornu fiksaciju. Prediktivna vrednost testova PL koji se
sprovedu tokom prve godine Zivota, posebno kako bi se identifikovala ozbiljna oSte¢enja
vida, je znacajna (3).

Pojedine vidne funkcije (grating acuity, vernier acuity, kontrastna senzitivnost) se
razvijaju razli¢itom brzinom i mogu ukazati na razliite efekte ekstrauterinog Zivota i
traume. Svaka od njih je osetljiva na razli¢ita oSte¢enja zavisno od prirode i vremena
dejstva inzulta (6).

Kontrasna senzitivnost (sposobnost registrovanja razlika u kontrastu) se razvija brzo,
grating acuity (sposobnost detektovanja Sto tanje linije, tzv. reSetkasta vidna oStrina),
sporije, a vernier acuity (sposobnost detektovanja neutralizacije linije) se ne razvija u
potpunosti sve do rane adolescencije (6). Ambliopija, koja je rezultat abnormalnih vidnih
utisaka tokom ranog postnatalnog razvoja, ima mali efekat na kontrasnu senzitivnost,
umerene efekte na sposobnost detektovanja linije razlicite debljine, a velike na
sposobnost detektovanja neutralizacije linije (6).

Prag kontrasne senzitivnosti nije u znaajnoj meri ogranicen razvojem fovee. Prag
detektovanja linija razliCite debljine je maksimalan kada je fovealna arhitektonika u
potpunosti razvijena. Razvoj resetkaste vidne oStrine je plastican tokom dugog perioda
razvoja i znacajan kortikalni input je potreban za dostizanje maksimalnog praga. Obzirom
da vernierova oStrina zahteva od pacijenta da prepozna prostorne odnose, ona moze biti
dobar indikator integriteta vidnih kognitivnih funkcija visokog reda, odnosno vise

kortikalne funkcije i disfunkcije (6).

1.2.4 Osteéenja visih vidnih funkcija

Ostecenja vida koja nastaju kao posledica uticaja na neuroloske funkcije usled
oSte¢enja vidnog korteksa ili opticke radijacije predstavljaju takozvana oStecenja viSih

vidnih funkcija (6).
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Vid se razvija zahvaljuju¢i brojnim neuroloskim i1 vidnim procesima tokom
razvoja jedinke. Cak i u najboljim uslovima, mozak prevremeno rodene bebe je izlozen
vidnim stimulusima dosta ranije no Sto je bilo prirodno namenjeno (6). Oste¢enja vida
kao posledica oStecenja centralnog nervnog sistema su ¢eSc¢a kod prematurusa i mogu biti
u vezi sa kongenitalnim infekcijama ili malformacijama, intraventrikularnom
hemoragijom, periventrikularnom leukomalacijom, perinatalnom asfiksijom, raznim
sindromima ili drugim neurolo$kim poremecajima (3). Pored smanjenja vidne oStrine
usled oStec¢enja na nivou centralnog nervnog sistema mogu se javiti i drugi oftalmoloski
problemi poput strabizma i nistagmusa, poremecaja fiksacije, defekata vidnog polja i
poremecaja bulbomotorike (3).

Odredene karakteristike centralnog nervnog sistema povecavaju rizik od oStecenja
vida prematurusa (6).

Anatomska vulnerabilnost mozga prematurusa poti¢e od karakteristika njegove
cirkulacije. Krvni sudovi germinalnog matriksa snabdevaju periventrikularni region
mozga prevremeno rodenog deteta koji je veoma osetljiv na hipoksi¢na i ishemijska
ostecenja. Promene krvnog pritiska i saturacije kiseonika u ovim krvnim sudovima
uzrokuju oSte¢enja neuralnog tkiva okolne bele mase (4,6). Ova oSteCenja najceSce
nastaje kao posledica hemoragija u germinalnom matriksu i/ili u intraventrikularnim
prostorima, koje se javljaju kod 11% prematurusa veoma niske gestacije. Kao rezultat,
dolazi do ishemije germinalnog matriksa i ¢elija oligodendroglije, tokom diferencijacije,
koje su tada osetljive na hemoragiju i hipoksiju. Dolazi do naruSavanje mijelinizacije i
neuroloskih oStec¢enja karakteristi¢nih za cerebralnu paralizu, jer su duga motorna vlakna
lokalizovana u periventrikularnom delu i1 oSte¢enja vida, usled oStecenja opticke
radijacije koja je u blizini lateralnih mozdanih komora (4,6). Raznim imidzing metodama
se oSteCenja bele mase usled hemoragijske nekroze mogu registrovati u vidu
periventrikularne leukomalacije (6).

Pored toga, do oSte¢enja mozga moze doc¢i i usled oStecenja neurona koji se nalaze u
subependimalnoj germinalnoj zoni, a koji imaju klju¢nu ulogu u stvaranju sinapsi i
razvoju korteksa 1 njegove arhitektonike (4,6). Ovi neuroni su smeSteni blizu
germinalnog matriksa 1 stoga su osetljivi na iste ishemijske efekte koji oStecuju

periventrikularnu belu masu (6).
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Prematurusi sa oko godinu dana u 4.9% slucajeva imaju abnormalan ultrazvucni
nalaz mozga, u 2.9% slucajeva abnormalnosti neuromotornih funkcija i u 10.8%
slu¢ajeva abnormalan sveukupni razvoj, Sto moze ali ne mora biti povezano sa

povecanjem incidence vidnih deficita (7).

1.2.5 Manifestacije nezrelosti organa vida

Manifestacije nezrelosti organa vida su brojne: slaba vidna oStrina, poremecaj
emetropizacije 1 refraktivne mane, ukljucujué¢i pre svega miopiju i astigmatizam,
anizometropija, hipoplazija optickog nerva, nistagmus, poremecaji fiksacije, strabizam
(3,5).

Nakon terminskog rodenja fizioloski je prisutna blaga hipermetropija koja se
postepeno smanjuje tokom procesa emetropizacije. Nakon prevremenog rodenja cesca je
pojava miopije. Miopija prematurusa moze biti povezana sa nekoliko indeksa opSteg
zdravlja puput: nize gestacije, nize porodajne telesne mase, bronhopulmonalne displazije
ali i1 stadijuma retinopatije i tretmana iste. Posebna vrsta miopije je takozvana miopija
prematuriteta. Akutne forme prematurne retinopatije mogu da dovedu do promena
signalizacije rasta u retini, mogu odloziti ili prekinutu normalnu migraciju fotoreceptora
ka fovei i uzrokovati mikroskopske topografske promene centralnih delova retine 1 deficit
vidne ostrine dovoljan da se izmeni vidom regulisan proces emetropizacije, Sto uzrokuje
nastanak refraktivnih mana (3).

Miopija je ¢esta medu odraslim osobama koje su imale prematurnu retinopatiju, a
rizik nastanka miopije raste sa rastom stadijuma ROP (13). Prevalenca miopije medu
odraslim osobama nakon ROP je 90.7% u poredenju sa oko 25%, kolika je prevalenca u
populaciji odraslih bez prematurne retinopatije (14). Interesantno je da su uzroci ovakve
miopije potpuno razli¢iti od uzroka miopije u opstoj populaciji (14). Medu
prematurusima su ¢esSc¢e i druge refraktivne mane, astigmatizam i anizometropija (3).

Nekorigovane refraktivne mane i nastanak nejasne slike na retini mogu tokom
ranog razvoja imati veoma Stetne efekte na vidnu oStrinu. Miopija prematurusa je u tom
smislu od posebne vaznosti obzirom na njen intenzitet i brzinu progresije, vreme kada se

javlja te uticaj na proces emetropizacije kao 1 moguénost razvoja ambliopije,
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anizometropije, nistagmusa, poremecaja stereovida 1 strabizma, koji su svi medusobno
povezani i uslovljeni (3).

Prevalenca strabizma je veca kod prevremeno rodene dece u odnosu na decu
rodenu u terminu (3,13). Ona varira od 3.1% sa 6 meseci u slu¢aju normalnog nalaza na
ofnom dnu, do 57% sa 5 godina dece rodene sa manje od 28 gestacijskih nedelja. Visoka
prevalenca je posledica ¢eS¢e pojave refraktivnih mana i anizometropije, akutne ili
cikatricijalne forme retinopatije, nekih karakteristikama opSteg zdravlja poput porodajne
telesne mase, stepena intraventrikularne hemoragije, stepena pulmonalne disfunkcije,
porodi¢ne predispozicije, ukupnog razvojnog koeficijenta, neuroloskih inzulta, godina
majke, pusenja i sli¢no (2, 3).

Vrsta razrokosti u prematurnoj populaciji se takode razlikuje u odnosu na terminski
rodenu decu. Nesto se ¢esSée srec¢u egzotropije, posebno kod dece niske porodajne telesne
mase. Prevalenca pseudostrabizma je takode vecéa jer promene u sklopu retinopatije mogu

da menjaju poziciju vidne osovine i stvore lazni utisak o pojavi strabizma (3).

1.3 PREMATURNA RETINOPATIJA

1.3.1 Prvi opis i uvodne napomene

Theodore Terry je 1942. godine prvi opisao prematurnu retinopatiju odnosno
retrolentalnu fibroplaziju, kako je tada nazvana (15,16,17). Interesantno je da su prvi
slucaj oboljenja oka prevremeno rodenog deteta registrovali Drs Stewart Clifford, Paul
Chandler i Frederic Verhoeff u julu 1940. godine i poslali ga Terryju (10).

Prematurna retinopatija je ozbiljno vazoproliferativno oboljenje retine
prevremeno rodenih beba, koje moze izazvati oSteenje vida i slepilo (18). Ona je

znacajan uzrok potencijalno preventabilnog slepila Sirom sveta (13). Incidenca slepila
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uzrokovanog prematurnom retinopatijom je oko 8% (19) u razvijenim zemljama i ¢ak
40% u zemljama u razvoju (20). Danas, ova bolest uzrokuje oko 500 novih slucajeva
slepila godisnje (16).

Posebna odlika ovog oboljenja je da se javlja isklju¢ivo kod prevremeno rodene
dece i zahvata nezrele retinalne krvne sudove i to u periodu tokom koga bi fizioloski
trebalo da bude razvoj vaskularizacije. Ovaj razvoj kod prevremeno rodenih beba jos nije
zavrSen. Tako je lokalna ishemija, koja je u osnovi proliferativne retinopatije uopste,
prisutna u nerazvijenoj retini (21,22).

Incidenca i1 ozbiljnost retinopatije raste sa porastom nezrelosti bebe. ROP je
oboljenje koje zahvata nezrele krvne sudove pa je verovatno¢a njegovog nastanka u vezi
sa stepenom vaskularnog razvoja, a pocetak i1 brzina progresije retinopatije su
determinisani pre svega stadijumom razvoja, a ne neonatalnim deSavanjima (23, 24).
Jasno je da kada se jednom retina u potpunosti vaskularizuje rizik nastanka ROP viSe ne
postoji  (23). Cak i ukoliko egzistiraju okolnosti koje obezbeduju ekscesivnu
neovaskularizaciju u vreme kada je periferna retina ve¢ vaskularizovana, proces ¢e stati i
stvaranje oziljka ¢e biti minimalno. Sa druge strane, ukoliko periferna vaskularizacija nije
zavrsena, u uslovima ishemije, novoformirani krvni sudovi ¢e izazvati trakciju 1 ablaciju

mreznjace (21).

1.3.2 Faze razvoja i patogeneza prematurne retinopatije

Patogeneza ROP obuhvata kompleksan meduodnos nezrele retinalne vaskulature,
koncentracije kiseonika, avaskularne retine i prenosa signala (21). Ovo oboljenje nastaje
usled poremecaja vaskulogenih faktora bitnih u regulisanju sazrevanja i razvoja krvne
mreze retine (25). Ova ishemijom indukovana retinopatija tokom razvoja prolazi kroz dve
faze (4,17,26).

Prva faza je razvoj zona bez perfuzije, $to distalne regije vodi u hipoksiju.
Vremenski se prostire od 22. do 30. nedelje gestacije (4,26). Usled prevremenog rodenja
periferna retina je avaskularna. Krvni sudovi koji se Sire od optickog nerva ka periferiji
(23,24,25), pocevsi od 16. nedelje fetalnog zivota, nazalni deo retine dosezu sa oko 32

gestacijske nedelje, a temporalni sa 37 do 40 nedelja (23). PovrSina periferne retine bez
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vaskularizacije zavisi od gestacijske starosti, tako da je u slucaju niske gestacije povrsina
veéa (17,21,22). Kako vaskularizacija retine napreduje simetri¢no od optickog diska ka
ori serati, postoji napredujuca cirkumferencijalna linija izmedu vaskularizovane 1
nevaskularizovane retine. Unutar te granice, na rastu¢im vrhovima krvnih sudova pocinje
akutna retinopatija (23). Jasan je princip da Sto je posteriornija lokacija procesa, veca je
tendencija ka progresiji u teze oblike. Na taj nac¢in mesto pocetka i zahva¢enost mogu biti
koristan indikator o daljoj progresiji - pogorsanju ili povlacenju (24).
Relativna hiperoksija, nakon rodenja, dovodi do vaskularne obliteracije i prestanka rasta
krvnih sudova (4,17,21,22), ali i reguliSe nivo vaskularnog endotelnog faktora rasta -
VEGF (4,21). VEGF ima znacajnu ulogu u regulaciji prezivljavanja celija (21,27) a
supresija VEGF kiseonikom u ovoj fazi inhibira normalan rast krvnih sudova (4,21).
Razvoj krvnih sudova se zaustavlja, a zona anteriorno od njih postaje hipoksicna.
Hipoksija stimuliSe stvaranje VEGF 1 zapocinje druga faza retinopatije, proces
angiogeneze na ishemic¢kom terenu, odnosno patoloska vaskularna proliferacija na granici
vaskularne i1 avaskularne retine (4,26).

Druga faza obuhvata period od 31. do 44. gestacijske nedelje. Manifestuje se
formiranjem mezenhimno-endotelijalnog Santa, na mestu zastoja u normalnom razvoju
krvnih sudova. Mezenhimno-endotelijalni Sant predstavlja patognomoni¢nu leziju

prematurne retinopatije (4,21).

1.3.3 Klasifikacija prematurne retinopatije

Medunarodna klasifikacija prematurne retinopatije - International Classification
for Retinopathy of Prematurity (ICROP) je omogudila ujednacavanje kriterijuma
pracenja, dijagnostike aktivne forme oboljenja, pravovremeno leCenje i prac¢enje rezultata
lecenja (16,17,24,25). Publikovana je 1984. godine a nakon toga je pretrpela manje
modifikacije (17,23). Ova klasifikacija obuhvata tri parametra: lokalizaciju procesa na
retini, proSirenost patoloSki izmenjene vaskularizacije i ozbiljnost patoloski izmenjene
vaskularizacije (25).

Lokalizacija se opisuje sa tri zone, a zona se definiSe prema najposteriornijem

polozaju procesa. Od zone I ka zoni III opada teZina procesa (17,25).
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Zona I odnosno zadnji pol, predstavlja zonu kruga sa centrom na papili vidnog Zivca, ¢iji
je radijus oko 30° $to odgovara dvostrukoj duzini distance papila-makula (17,24,25).
Prisustvo krvnih sudova u zoni I prakticno znac¢i da su se krvni sudovi retine razvili
unutar opisanog radijusa, a na njihovim krajevima zapocinje patoloski proces, §to ostavlja
Siroku zonu periferije retine ishemi¢nom (25).

Zona II ima radijus do zupcaste linije nazalno i oznaava pomeranje patoloskog procesa
dalje od zadnjeg pola, sa uzom teritorijom ishemic¢ne retine (17,25).

Zona III predstavlja po tezini najbolju varijantu (25). Ova zona je u vidu polumeseca,
najsira u temporalnom, vidljiva u gornjem i donjem delu, ali potpuno odsutna u nazalnom
(17,24).

Rizik progresije i nastanka tezih formi oboljenja u velikoj meri zavisi od
rasprostranjenosti krvnih sudova na prvom pregledu. Poveéanje zone odnosno prosirenost
krvnih sudova na perifernije delove retine je znacajan prediktor smanjenja rizika. Klinicki
zna¢aj ovih Cinjenica je u prognostickoj vrednosti tokom skrininga. Shodno tome,
retinopatija u zoni I je najrizinija po pitanju razvoja najozbiljnije forme oboljenja, zona
IT nosi umeren rizik, a zona III veoma mali. Tako, nekompletna vaskularizacija u zoni |
nosi rizik od oko 54% za dostizanje forme ROP koja zahteva tretman, dok je u zoni II
rizik svega 8%. Kod bebe ¢iji su retinalni krvni sudovi ve¢ dostigli zonu III na prvom
pregledu, rizik razvoja ozbiljne forme ROP je veoma mali, a kada se razvije retinopatija
uglavnom je to blaga forma bez opasnosti u pogledu ostecenja vida (23). Retinopatija u
zoni I i Il moze da progredira u stadijum 3, dok ROP u zoni III, veoma retko, ako ikada
progredira u stadijum 3. VaZzno je napomenuti da ROP najnezrelijih neonatusa najcesce
pocinje u nazalnoj retini (23,24), uz zahvatanje vertikalnih regiona tek nakon Sto su i
ostali delovi ve¢ obuhvaceni (23). Retinopatija koja zahvata nazalnu retinu (to je zona II)
i/ili vertikalne delove ima vecu sklonost ka progresiji u stadijum 3 u odnosu na ROP
ograni¢en samo na temporalnu retinu (24). Medutim, ne treba zaboraviti da lokalizacija
oboljenja nije stati¢na i registruje se na svakom pregledu (23).

Prosirenost ili lu¢no prostiranje procesa, obelezava se brojem sati (od 1 do 12)
(23,25). Kao kriticna vrednost se uzima prostranstvo od pet sati (25).

Ozbiljnost se opisuje preko pet stadijuma. Ukratko, stadijum 1 se definiSe

prisustvom tzv. demarkacione linije, stadijum 2 prisustvom tzv. bedema, a stadijum 3
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bedema se ekstraretinalnom fibrovaskularnom proliferacijom. Stadijumi 4 1 5 su veoma
teSki oblici, prvi sa parcijalnom ablacijom retine bez ili sa zahvatanjem makule, a
poslednji, 5. stadijum, je stadijum totalne ablacije retine odnosno “potpunog mraka” (25).
U stadijumu 5 retina ima oblik levka koji u prednjem delu moze biti otvoren ili zatvoren
kao i u zadnjem delu (24).

Stadijum 1 predstavlja prisustvo belicaste linije (tzv. demarkaciona linija) koja
odvaja vaskularizovani zadnji deo retine od nevaskularizovanog prednjeg dela (17,23,25).
Ponekad se vidi pojacano grananje prednjih krajeva krvnih sudova, ali u ravni retine (25).

Stadijum 2 se manifestuje formiranjem bedema koji nastaje proSirivanjem i
uzdizanjem demarkacione linije (17,23,25). Bedem moze biti belicaste ili ruzicaste boje.
Po zadnjoj ivici bedema mogu se videti pupoljci novostvorenih krvnih sudova.
Fibrovaskularna proliferacija jo§ uvek ne postoji (25). Stadijumi 1 i 2 su takozvane blage
forme jer se najcesce reSavaju bez oftalmoloskih sekvela (23).

Stadijum 3 je prvi stadijum koji nosi znacajan rizik po pitanju loSe strukture ili
funkcije 1 stoga predstavlja ozbiljno oboljenje (23). Stadijum 3 karakteriSe prisustvo
bedema sa ekstraretinalnom fibrovaskularnom proliferacijom (17,23,25), koja je ponekad
odvojena od grebena ili udruZena sa malim hemoragijama (23). Ovo proliferativno tkivo
ima izgled iskrzanog ruba prema posteriorno, Sto se viSe istice napredovanjem
proliferacije 1 uvlaenjem perifernih delova staklastog tela u proces. Ovakva aktivnost
moze biti prisutna parcijalno ili celom cirkumferencijom (25).

Ozbiljnost retinopatije ili pak velika opasnost da se ozbiljno oboljenje moze
razviti se manifestuje vaskularnim uvecanjem i tortuozitetom zrelih krvnih sudova
pocevsi uz opticki disk (zadnji pol) i kasnije se Sire¢i u znatno ozbiljnije oboljenje ka
irisu uzrokujuéi rigiditet i uvecanje krvnih sudova duzice. Zenica koja se ne Siri nakon
primene midrijatika moze ukazati na opasnost razvoja teSke forme ROP. Konac¢no vitreus
postaje zamuéen (maglovit). Prisustvo perzistentne tunice vaskuloze sociva takode
ukazuje na ozbiljnost ROP, cak vecu u odnosu na promene krvnih sudova zadnjeg pola.
Prisustvo ovih losih prediktora se opisuje kao tzv. znak plus i moze se javiti u bilo kom
stadijumu ROP ili retko kao prekursor retinopatije (23,24).

Stadijum 3 se Cesto deli na tzv. "pre-threshold" odnosno predpragovnu, umerenu

formu oboljenja i "threshold", pragovnu, ozbiljnu formu ROP (23).
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Prema vaze¢im stavovima pragovna forma retinopatije predstavlja stadijum ROP 3+ sa
lokalizacijom u zoni I ili II i prostiranjem kontinualno u luku 5h ili zbirno 8h (23,24,25).
Postoje 1 druge definicije pragovne bolesti, po kojima je to prisustvo dilatacije odnosno
tortuoziteta krvnih sudova u najmanje 2 kvadranta zadnjeg pola i stadijum 3 retinopatije u
najmanje 5 kontinuiranih ili 8§ kumulativnih sati u zoni II (17,23,24) ili bilo koji stadijum
ROP sa dilatacijom i tortuozitetom na zadnjem polu u najmanje 2 kvadranta ili stadijum 3
sa ili bez znaka plus u zoni I (23).

Dugo vremena je pragovna bolest predstavljala najmanje ozbiljnu formu ROP koja
zahteva tretman. Noviji stavovi su neSto drugaciji 1 prema njima predpragovna forma
ROP je prva forma ozbiljnog ROP (23). Predpragovna bolest predstavlja formu ROP u
kojoj je ispunjen barem jedan kriterijum od sledecih: samo po sebi lokalizacija zone I,
zona II 1 stadijum ROP 2+ ili ROP 3 bez plus fenomena ili 3+ u manjem sektoru (24,25).
Sve forme stadijuma 3 nize od pragovne se smatraju predpragovnom (23).

Stadijum 4 predstavlja parcijalnu ablaciju mreznjace bilo perifernu ili centralnu
(23). Ovaj stadijum nosi sa sobom 1 kontrakciju staklastog tela koja vrsi trakciju retine,
daju¢i vidljivu ablaciju. U zavisnosti od lokalizacije ablacije retine razlikuju se stadijumi
A 1 B. U stadijumu 4A pojavljuje se ablacija periferne retine koja $tedi makulu, a u
stadijumu 4B ablacija zahvata i makulu (makularni nabor) (25).

Stadijum 5 ukazuje na totalnu ablaciju retine (23,25), sa vitreoretinalnim
proliferacijama koje Cine levak, koji kada je zatvoren predstavlja najtezu formu (25).
Stadijumi 4 i 5 imaju za posledicu oSte¢enje vida, bez obzira na hirurSku intervenciju
(23).

Za razliku od cikatricijalnog ROP, koji je karakteristicno asimetrican, akutna
forma bolesti je po pravilu simetricna. Retko kada postoji razlika veca od jednog
stadijuma na dva oka iste osobe, mada zahvacenost broja sati moze da bude razlicita

(23,24).

1.3.4 Uzroci prematurne retinopatije

Sve veci broj prezivele novorodene dece zbog svoje nezrelosti, imaju i nedovoljno

razvijene retinalne krvne sudove, te su pod rizikom za razvoj retinopatije (28).
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Najznacajniji faktor rizika u patogenezi ROP je prematuritet, odnosno telesna masa i
gestacijska starost na rodenju (17,17,29,30). Drugi faktori, poput bolesti respiratornog
trakta 1 oksigenacije, mozdanog krvarenja, transfuzije krvi, sepse, apnee, anemije,
enterokolitisa, fototerapije (17,29), nafina porodaja, multiple trudnoce, godina majke 1
duzine boravka bebe u bolnici (2), imaju takode uticaj na razvoj ROP (29). Obzirom da
su razli¢iti faktori u perinatalnom periodu usko povezani sa tezim formama ovog
oboljenja, neonatolozi bi mogli imati zna¢ajan uticaj na smanjenje ucestalosti i ozbiljnosti
smanjenja vidne sposobnosti, optimiziranjem neonatalne nege. Medutim, niti jedna
odredena intervencija do danas nije dokazano efikasna u prevenciji retinopatije. Sa druge
strane, terapijom se moze spreciti progresija teSkih formi retinopatije u ablaciju u ¢ak oko
polovine slucajeva (28).

Bliska kooperacija oftalmologa i neonatologa u svim stadijumima neonatalnog
skrininga je od najveéeg znaCaja kako bi se na vreme obezbedila adekvatna nega,
smanjila ucestalost retinopatije, prevenirala progresija u teze oblike i poboljSao kvalitet
zivota ovih pacijenata (29). Veoma su znacajni i dugotrajan monitoring i rehabilitacija
dece koja su imala neki od stadijuma ROP i pod rizikom su za razvoj razliitih
oftalmopatologija, pre svega refraktivnih mana i poremecaja binokularnog vida (31).

Dokazano je da postnatalna manipulacija brojnim ¢iniocima moze uticati na

razvoj krvnih sudova retine (16,23).

1.3.4.1 Uloga kiseonika u nastanku i razvoju prematurne retinopatije

Klini¢ki podaci koji ukazuju na ulogu kiseonika u nastanku ROP su publikovani
jos davne 1951. godine (10,30).

Kiseonik je uklju¢en u normalan razvoj retinalne vaskulature preko angiogenog
faktora koji je identifikovan kao vaskularni endotelni faktor rasta (VEGF). VEGF ima
znacajnu ulogu u proliferaciji i migraciji endotelnih ¢elija i formiranju krvnih sudova.
Normalan razvoj retine je pod kontrolom VEGF C¢ije stvaranje indukuje normalna,
"fizioloSka" hipoksija. Kako je VEGF faktor opstanka endotelnih ¢elija i nezrelih
retinalnih krvnih sudova vazan je i u regulaciji rasta i razvoja krvnih sudova mreznjace.

Njegova ushodna regulacija je povezana sa nastankom prematurne retinopatije (30).
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Smanjenje koncentracije kiseonika primenjenog nakon rodenja smanjuje
incidencu prematurne retinopatije, ali povecava morbiditet i mortalitet usled pluénih 1
neuroloskih oboljenja (10,30). Bilo bi veoma korisno odrediti koncentraciju kiseonika
koja bi sprecila nastanak prematurne retinopatije ali i sistemskih komplikacija. To
medutim zahteva tacno definisanje optimalne koncentacije kiseonika u arterijama
prevremeno rodenih beba, $to oteZavaju, za njih karateristine, promene respiratornog
sistema (30). Smatra se da najniza saturacija kiseonika (izmedu 85% 1 90%) koja
smanjuje verovatnocu nastanka ROP, istovremeno dovodi do povecanja mortaliteta.
Medutim, nizi ciljni kiseonik u ranom gestacijskom uzrastu i visi ciljni kiseonik u
starijem gestacijskom uzrastu smanjuju incidencu i ozbiljnost ROP (32). Varijabilnost
koncentracije kiseonika, pre nego visoke doze su povezane sa tezim formama oboljenja
retine. Drugim recima, fluktuacije koncentracije kiseonika su te koje uzrokuju zaostajanje
u vaskularizaciji retine $to dovodi do pojave avaskularnih delova i sledstvene ishemijom

indukovane vazoproliferacije (30).

1.3.4.2 Uloga drugih postnatalnih ¢inilaca u razvoju prematurne retinopatije

Uticaj nivoa ili varijabilnosti koncentracije ugljen dioksida na razvoj prematurne
retinopatije jo$ uvek nije dokazan (30). Medutim, povecana koncentracija ugljen dioksida
u krvi zajedno sa metaboli¢kom acidozom, te povecanom i varijabilnom koncentracijom
kiseonika podsticu nastanak i poveéavaju ozbiljnost retinopatije (17,30). Ugljen dioksid
uzrokuje vazodilataciju na nivou retinalne vaskulature, ¢cime se povecava oksigenacija i
krvni protok u retini, a smanjuje proizvodnja VEGF. Smanjena koncentracija vaskularnog
endotelnog faktora rasta uti¢e na normalan proces vaskularizacije (30).

Vrednosti krvnog pritiska ne uti¢u na razvoj ROP (30).

Nakon prevremenog rodenja po potrebi se sprovode razne intervencije ili
primenjuju razliCita farmaceutska sredstva kako bi se stabilizovalo zdravstveno stanje
prematurusa. To su: transfuzija krvi, primena surfaktanta, primena steroidne terapije,
primena inhibitora prostaglandin sintetaze u tretmanu zaostalog atrerijskog duktusa
(ductus arteriosus persistens) i sl. Sve ove intervencije i sredstva mogu uticati na nastanak

promena u oku (30).
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Upotreba eritropoetina i transfuzija krvi u tretmanu anemije, kao i sama anemija
mogu ali ne moraju biti povezani sa pove¢anim rizikom razvoja ROP. Stavise, anemija
moze da ima blago protektivan ali i §tetan efekat na razvoj promena na oku (30).

Primena surfaktanta nema znacajan uticaj na razvoj retinopatije. Ona moze da izazove
povecanu ukupnu incidencu ovog oboljenja, ali ne i incidencu teskih formi (30).

Primena kortikosteroida kako bi bebe bile Sto krace u respiratoru, utiCe na razvoj
retinalne vaskulature, ali i pevecava ucestalost cerebralne paralize (10). Istrazivanjima na
zivotinjama je pokazano da primena angiostatskog steroida (anecortave acetata), koji
prevenira migraciju endotelnih ¢elija, ima minimalni efekat na normalan razvoj retine ali
zna¢ajno smanjuje neovaskularizaciju kod ROP. Deksametazon, sa druge strane, inhibiSe
normalan retinalni razvoj i razvoj patoloske neovaskularizacije (30). Interesantno je da i
deksametazon i povecana koncentracija kiseonika u krvi podjednako ihibiSu rast krvnih
sudova, kombinovanjem ovih faktora njihovo dejstvo je potpuno nezavisno (17).
Prenatalna upotreba steroida verovatno spreava razvoj ROP medutim postnatalna
primena kod pluénih oboljenja ima $tetan ili uop$te nema efekat na incidencu ROP. Stetni
efekti su ceS¢i kada se steroidi primenjuju duZze od tri nedelje postnatalno i manje
verovatni kada se primene unutar dve nedelje od rodenja (30).

Indometacin (inhibitor prostaglandin sintetaze) smanjuje neovaskularizaciju i konstrikciju
krvnih sudova, verovatno preko produkcije tromboksana. Tromboksan direktno uzrokuje
smrt retinalnih endotelnih ¢elija i povecava konstrikciju retinalnih krvnih sudova ¢ime
doprinosi mikrovaskularnoj degeneraciji kod ROP. Za razliku od opisanih ispitivanjima
na zivotinjama, u klinickim studijama, primena indometacina u cilju sprec¢avanja
nastanka perzistentnog duktusa arteriozusa nije uticala na incidencu ROP (30).
Hiperbilirubinemija i upotreba D Penicillamina kako bi se prevenirala hiperbilirubinemija
mogu biti povezani sa manjom, a niZi nivoi bilirubina sa ve¢om incidencom tezih formi
ROP (30).

Uticaj jakog ambijentalnog osvetljenja (tzv. fototoksicnost) na nastanak retinopatije
novorodenih beba je kontraverzan. Postoje studije koje potvrduju poveéanje incidence
ROP kod dece izlozene poviSenom nivou osvetljenja, posebno u slucaju

hipopigmentacije, blagog porasta telesne temperature i nezrelosti krvnh sudova retine
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(17,30), ali i one koje pokazuju da smanjenje osvetljenja upotrebom naocara ne utice na
incidencu ROP (30).

Interesantna je uloga nutritivnih suplemenata na nastanak i razvoj ROP.
Vitamin E svojim antioksidantnim svojstvima bi mogao biti znacajan protektivni faktor
od slobodnih radikala kiseonika retine u razvoju. Medutim klini¢ke studije primene
vitamina E kod prematurusa sadrze oprecne rezultate u pogledu smanjenja incidence 1
ozbiljnosti ROP (17,30). U plazmi prevremeno rodenih beba nivoi vitamina E su niski.
Intravenska primena vitamina E moze uzrokovati retinalne 1 intraventrikularne
hemoragije, a biti bez efekta na razvoj ROP (30) ili pak prevenirati vazoobliteraciju i
podsta¢i normalan razvoj vaskularnog korita mreznjace (17). Vazeéi stavovi su da se u
cilju profilakse razvoja i pojave ROP koriste nize doze vitamina E ¢ak i kod dece niske
gestacije (17).
Suplementacija vitaminom A u cilju smanjenja incidence hroni¢nog oboljenja plu¢a ne
utice na razvoj ROP (30). Adekvatan nivo inozitola u mle¢nim formulama nosi manju
incidencu ROP (30).

Na razvoj prematurne retinopatije utice nizak nivo insulinu slicnog faktora rasta -
1 (IGF-1). Ovaj uticaj je nezavisan od nivoa VEGF, StaviSe prisustvo VEGF nije
dovoljno da se obezbedi normalan razvoj retinalne vaskulature, ukoliko su vrednosti IGF-
1 niske. IGF-1 i VEGF su neophodni za maksimalnu stimulaciju signalnih transdukcionih
puteva u proliferaciji endotelnih ¢elija i stoga prematurusi, kod kojih nakon rodenja naglo
pada nivo IGF-1 i koji ne mogu da produkuju IGF-1 ¢e$¢e imaju retinopatiju (17,30).

Genetska sklonost bi mogla da ima uticaj na nastanak tezih formi retinopatije, kod
odredenog, malog broja slucajeva. Deca sa ozbiljnijim oblicima ROP imaju povecanu
prevalencu gena za Norrievu bolest (oko 3%) (30).
Kada su u pitanju rasne razlike, verovatnoc¢a nastanka teskih formi retinopatije je najveca
kod belaca, zatim azijata, a crnacka populacija ima najmanji rizik. I mada istrazivanja na
zivotinjama ne mogu da se baziraju na rasnim razlikama, interesantno je da razliCiti
sojevi iste vrste mogu razviti razlicitu retinopatiju na isti stimulus (30).

Viseplodne trudno¢e mogu biti, ali nisu uvek povezane sa ve¢om incidencom i
tezim formama ROP. Dokazano je, medutim, da viSeplodne trudno¢e dovode do

povecane abnormalnosti razvoja retinalne vaskulature (30).
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Prisustvo brojnih postnatalnih faktora koji uticu na pojavu ROP namecu zakljucak

da prevremeno rodena deca sa tezim opstim stanjem razvijaju retinopatiju (30).

1.3.5 Incidenca i prevalenca prematurne retinopatije

Prema podacima Svetske zdravstvene organizacije (SZO) 1999. godine u svetu je
bilo slepo oko 1,5 miliona dece. Procentualni udeo slepila usled prematurne retinopatije
je mali, ali se razlikuje medu pojedinim zemljama (10). U industrijalizovanom delu sveta
oko 60% dece niske porodajne telesne mase razvije neki stepen ROP, a ukoliko je
porodajna telesna masa manja od 1000g, taj procenat raste na 72%. Slepilo kao posledica
se javlja u cak 8 do 10% slucajeva (10,33). Sa tim u vezi su i podaci da je u visoko
razvijenim zemljama prosecna telesna masa prematurusa na rodenju izmedu 737 i 763
grama, a prosecna gestacijska starost izmedu 25.3 i 25.6 nedelja. U zemljama u razvoju
telesna masa prematurusa na rodenju u proseku iznosi izmedu 903 i 1527 grama, a
gestacija izmedu 26.3 1 33.5 nedelja (34). Uz to, veca i zrelija novorodencad razvijaju
tezu formu ROP u zemljama niskog stepena razvoja u poredenju sa visko razvijenim
zemljama. Razlozi za to su verovatno brojni, ali nekontrolisana primena kiseonika je
verovatno doprinoseci faktor (10).

Uopsteno gledaju¢i, incidenca i ozbiljnost prematurne retinopatije raste sa
smanjenjem gestacijske starosti deteta. Incidenca stadijuma 3 kod beba ¢ija je porodajna
telesna masa manja od 1251g je 18%, a u oko 6% ovih slucajeva bolest progredira i
zahteva tretman. Zona I je zahvacena retinopatijom kod svega 1.7% beba, ali viSe od pola

napreduje ka stadijumu 3, pri ¢emu je verovatnoca dalje progresije velika (23).

1.3.6 Posledice prematurne retinopatije

U razvijenim zemljama prevalenca retinopatijom indukovane nesposobnosti je
oko 5-8% u decijem uzrastu. Blage akutne forme bolesti spontano prolaze bez sekvela po
pitanju vida. Medutim ozbiljne forme Cesto progrediraju ka cikatricijalnoj retinopatiji i

oSte¢enju vidne sposobnosti. Uglavnom se oSte¢enje vida javlja kod dece porodajne
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telesne mase manje od 1000g i gotovo iskljucivo kod dece porodajne mase manje od
1500g. Prezivljavanje sve nezrelije novorodencadi se povecava, ali proporcija oStecenja u
ovoj populaciji ostaje konstantna ili ¢ak raste (23).

U srednje razvijenim zemljama poboljSanje neonatalne nege povecalo je
prezivljavanje prevremeno rodenih beba. Medutim zbog neadekvatne opSte i posebno
oftalmoloske nege, teske forme retinopatije se javljaju kod beba Sireg dijapazona telesne
mase 1 gestacijske starosti na rodenju i uzrokuju i do 39% ostecenja vida u decijem
uzrastu. Pod rizikom su i bebe teze od 1500g, ¢ak i 2000g na rodenju, kod kojih rizik ne
postoji u zemljama sa optimalnom intenzivnom negom (23).

U siromasnim zemljama materijalna izdvajanja za zdravstvo su mala i ne postoji
adekvatna podrSka prevremeno rodenim bebama. Stoga, veoma mali broj prematurusa
ostaje u zivotu. Kod njih se moze razviti teSka forma retinopatije i slepilo usled ROP
(23).

Tretman prematurne retinopatije u velikoj meri utice na ishod. Efekti
pravovremenog tretmana su dugotrajni i zadovoljavajuéi i po pitanju vidne oStrine i po
pitanju ucestalosti slepila. Nakon tretmana prognoza je bolja, a verovatnoca progresije i
nastanka ablacije retine je manja (23). Laser terapija je pri tome povezana sa boljim
efektima po vid u odnosu na krioterapiju, mada se ne smeju zaboraviti ni moguce
komplikacije laserskog tretmana. Borba protiv ROP se moze poboljsati dobijanjem novih
informacija o patogenezi i mogucoj genetskoj predispoziciji i ulozi vaskularnog
endotelnog faktora rasta (13).

Kada su u pitanju posledice ROP, vazno je imati na umu da je to dozivotno
oboljenje (35). Bez obzira na to da li je raden bilo kakav tretman ili ne, retina prevremeno
rodenog deteta u odrasloj dobi se razlikuje u odnosu na retinu odraslog ¢oveka, koji je
roden u terminu (10,11). Pored toga, prematurna retinopatija povecava rizik nastanka
miopije, astigmatizma, anizometropije, strabizma, nistagmusa, ablacije mrezZnjace,

katarakte i glaukoma (10,13).
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1.3.7 Epidemije prematurne retinopatije

Prva epidemija prematurne retinopatije je bila pedesetih godina proslog veka kao
posledica nekontrolisane i preterane upotrebe kiseonika, koja je kao faktor rizika
nadmasila sve druge, poput telesne mase i1 gestacije na rodenju (10,23). Kako je
prezivljavanje beba porodajne mase manje od 1000g tada bilo manje od 10%, veéina
slepih beba u to vreme je bilo porodajne mase ve¢e od 1000g (23). Kada je preporuceno
ogranicenje koncentracije primenjenog kiseonika na 40%, incidenca ROP je opala.
Medutim, viSe novorodenih beba je umrlo, a medu onima koje su prezivele, prevalenca
cerebralne paralize je porasla (10).

Druga epidemija retinopatije prematuriteta je zapocela sedamdesetih godina
proslog veka i prema misljenju nekih autora traje do danas. PoboljSanje neonatalne nege,
pre svega u pogledu oksigenoterapije je znacajno eliminisalo rizike za nastanak ozbiljne
forme ROP kod zrelije novorodencadi, tako da je teza forma ROP uglavnom bila
rezervisana za decu porodajne mase manje od 1000g. Druga epidemija reflektuje pre
svega povecano prezivljavanje ekstremno nezrele dece (23).

Postoje misljenja da je novo povecanje broja beba sa ROP uslovilo pojavu trece
epidemije prematurne retinopatije. U zapadnim zemljama preZivljavaju deca sve niZe i
nize porodajne telesne mase (veoma cesto i ona ¢ija je telesna masa na rodenju manja od
1000g, a gestacija manja od 23 nedelje) (10). Sa druge strane prevalenca ROP u
zemljama u razvoju je u porastu zbog visoke stope prevremenog rodenja, ali sa
suboptimalnim standardima nege (36). Neke od tih prevremeno rodenih beba su teze od
1500g (10). Trenutno je bolest ¢eS¢a u industrijski razvijenijim zemljama, ali prevalenca
brzo raste i u zemljama u razvoju. Sa porastom saznanja o ROP razumno je predpostaviti
da bi se broj slepe dece mogao smanjiti. Medutim postoji moguénost da do toga ne dode,
zbog Cinjenice da prezivljavaju deca veoma niske telesne mase i gestacije na rodenju
(10).

Kako bi se epidemija ROP stavila pod kontrolu neophodni su poboljSanje
neonatalne nege, novi, prilagodeni vodi¢i skrininga ROP i adekvatan i na vreme

sproveden tretman, koji je dostupan svima (13,36).
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1.3.8 Prirodan tok prematurne retinopatije

Prematurna retinopatija je bolest nezrelih krvnih sudova retine i zbog toga se
nikada ne razvija kada je retina u potpunosti vaskularizovana. Logi¢no bi bilo
predpostaviti da nezrelija i ranije rodena deca sa drugim sistemskim oboljenjima razviju
ROP ranije nakon rodenja u odnosu na svoje zrelije i zdravije parnjake. Medutim, to nije
slucaj. Razvoj ROP je povezan sa postmenstrualnim, a ne postnatalnim uzrastom i
nastupa unutar relativno kratkog perioda vremena (23,24). To je obi¢no izmedu 30. i 45.
postmenstrualne nedelje, a ¢ak 3/4 sluCajeva se javlja izmedu 30. i 36. nedelje. Vreme
kada ¢e se javiti retinopatija viSe zavisi od stepena razvoja, verovatno na retinalnom
nivou, a ne neonatalnih faktora (24). Dakle, stepen nezrelosti oka je glavni prediktivni
faktor u razvoju ROP (37), odnosno pocetak ROP i njegova progresija koreliraju sa
postmenstrualnim uzrastom i maturacijom retine (23). Mozemo zakljuciti da Sto se beba
kasnije rodi ROP pocinje u kasnijem postmenstrualnom, mada je to obi¢no kraci
postnatalni uzrast (23,24). ROP koji pocinje u kasnijem postmenstrualnom uzrastu razvija
se u bolje vaskularizovanoj retini 1 ima mali rizik progresije u ozbiljne stadijume. ROP
koji po¢ne posle 35. postmenstrualne nedelje najverovatnije ne¢e napredovati u ozbiljnije
forme bolesti (24).

Prosecan postmenstrualni uzrast kada se pojedini stadijumi ROP razvijaju je
razli¢it. Tako se stadijum 1 razvija sa prosecno 34.3 nedelje, stadijum 2 sa 35.4 nedelje, a
stadijum 3 sa 36.6 nedelja. Takozvana pragovna forma ROP, odnosno prva forma bolesti
koja zahteva tretman, se u proseku javlja sa oko 37 nedelja (od 31.9 do 50.5 nedelja)
(23,24). Postnatalni uzrast kada se razvija pragovna forma ROP je od 6.6 nedelja do 23.9
nedelja (prosecno 11.3 nedelje) (24). Ovi podaci su znacajni kada imamo na umu da je
prioritet skrininga identifikovati bebe sa ROP u stadijumu 3 i one kod kojih postoji rizik
da dode do nastanka ovog stadijuma (23,24).

Kao §to je slucaj i sa uzrastom u kom se javlja, brzina progresije pre svega zavisi
od stepena razvoja, a ne postnatalne starosti i vremena ili ozbiljnosti neonatalnih tretmana
ili drugih oboljenja. Vazno je naglasiti da znafaj neonatalnih dogadaja po pitanju
ozbiljnosti ROP uoste ne treba dovoditi u pitanje, ali ovde je re¢ jedino o vremenu

pocetka i progresiji ROP (24). Sto je dete ranije rodeno, to je i slabije razvijena
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vaskulatura retine, retinopatija je lokalizovana posteriornije i veca je verovatnoca
progresije. Tako bolest u zoni I ima veliku tendenciju da progredira do stadijuma 3 dok je
ROP u zoni Il veoma redak ako se ikad i javlja (24).

Prema tradicionalnim shvatanjima, ROP pocinje u temporalnom delu retine jer je
ovo region koji se poslednji vaskularizuje. Medutim, kod najnezrelije novorodencadi,
ROP pocinje pretezno u nazalnom delu i kasnije nosi najveéi rizik da se Siri u ostale
delove retine 1 progredira u tezi stadijum. I gornji i donji delovi retine su rede zahvaceni
na pocetku osim ako proces nije lokalizovan posteriorno i stoga ima tendenciju da
postane ozbiljan. Prisustvo ROP u tim regionima na pocetku bolesti je koristan indikator

o mogu¢énosti razvoja tesSke forme bolesti u buduénosti (24).

1.3.9 Skrining na prematurnu retinopatiju

1.3.9.1 Kiriterijumi skrininga

Kada su u pitanju oftalmoloSke implikacije prevremenog rodenja, od znacaja su
dva aspekta: prvo prevencija prematurne retinopatije kroz bolju neonatalnu negu i drugo
prevencija kroz detekciju slucajeva sa rizikom (tzv. skrining), tretman i praéenje.
Programi skrininga ROP su razli¢ito koncipirani u zavisnosti od toga da li se sprovode u
ekonomski razvijenim ili zemljama u razvoju (38). Pregled obavljaju oftalmolozi, koji
identifikuju obim vaskularizacije, stepen abnormalnog rasta krvnih sudova i obim
zahvacenosti oka (16). Cilj skrininga je da se identifikuju prematurusi kod kojih postoji
ozbiljan rizik trajnog gubitka vida koji bi se mogao smanjiti adekvatnom i
pravovremenom intervencijom. Optimalno bi bilo smanjiti broj pregleda na najmanju
mogucu meru, ali da se identifikuju sve bebe pod rizikom, jer su pregledi stresni za bebu i
njenu porodicu, ali i u cilju optimiziranja upotrebe sredstava i visoko obrazovanog kadra
(23,39).

Razli¢iti skrining kriterijumi se primenjuju Sirom sveta u zavisnosti, pre svega, od
incidence retinopatije koja, sa druge strane, pre svega zavisi od socioekonomskih faktora

1 neonatalne nege. Medutim, postoje razlike u kriterijumima za skrining i medu visoko
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razvijenim zemljama (18). Isplativost skrininga na prematurnu retinopatiju i njenog
tretmana je odavno dokazana. Na vreme dijagnostikovan i tretiran teZak oblik retinopatije
poboljsava dugotrajne efekte po vidnu funkciju (23). Tretman ROP moze znacajno da
smanji neZeljene posledice kako po pitanju anatomskog izgleda retine tako i funkcije
(24).

Poslednji vodici za skrining (40,41) se baziraju na podacima Cryo-ROP i Light-
ROP studija (42). Eksperti iz Sjedinjenih Ameri¢kih Drzava i Velike Britanije su jo$
pocetkom devedesetih godina proslog veka sastavili vodice za skrining ROP uzimajuéi u
obzir gestacijsku starost i telesnu masu na rodenju. Ovi kriterijumi su kasnije revidirani
kako bi se smanjilo vreme provedeno u skriningu, ali da se ne propusti niti jedan slucaj
koji bi zahtevao tretman (13).
Prema klinickom vodi¢u u Sjedinjenim Americkim DrZzavama novorodencad koju treba
ukljuciti u skrining su ona porodajne telesne mase manje od 1500g, a gestacijske starosti
na rodenju manje od 29 nedelja, kao i bebe telesne mase izmedu 1500g i 2000g sa
nestabilnim tokom oboljenja. Klinicki vodi¢ u Velikoj Britaniji se neSto razlikuje. U
skrining su ukljucene bebe telesne mase na rodenju manje od 1501g, a gestacije manje od
32 nedelje (5,23,18). Deca sa porodajnom masom izmedu 1500g i 2000g, zbog klinicki
nestabilnog toka, se takode pregledaju ukoliko to proceni neonatolog. Preporuke su u
sustini slicne jer je mali broj beba gestacije izmedu 28 i 31 nedelje Cija telesna masa na
rodenju nije ispod 1501g (23).
U literaturi se mogu na¢i i neSto drugaciji kriterijumi. Oftalmoloski pregled dece
porodajne telesne mase manje od 1251g i gestacijske starosti manje od 30 nedelja (37,43)
je prema misljenju Mathew 1 saradnika, efikasan i siguran. Telasna masa i gestacija na
rodenju su, kako oni navode, jedini znacajni faktori rizika (43). U razvijenim zemljama
Fielder i saradnici preporucuju skrining beba porodajne telesne mase manje od 1500g 1
gestacije nize od 28 nedelja (23), mada su ranije preporuke istog autora bile neSto
drugacije po pitanju gestacijske starosti. Tako su bebe pod rizikom bile sve one Cija
gestacija nije prelazila 31 nedelju i to ukoliko nisu imale sistemske komplikacije niti su
duze primale kiseonik. U suprotnom, bebe sa tim dodatnim rizicima se takode uklju¢uju u
skrining (24). Kriterijumi za skrining Shaha i saradnika su porodajna telesna masa manja

ili jednaka 1800g ili gestacija manja ili jednaka 34 nedelje kao i bebe mase na rodenju
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veée od 1800g sa nestabilnim tokom (44). Pierce i1 saradnici su sastavili vodi¢ koji se
bazira na kriterijjumima za gestaciju od 30 ili manje nedelja i porodajnu telesnu masu
manju od 1500g (39). Ucestalost ROP koja zahteva tretman kod dece gestacijske starosti
30 ili viSe nedelja, a porodajne telesne mase manje od 1500g je veoma mala Sto ukazuje
na potrebu ponovnog sagledavanja vodica skrininga za ovu grupu novorodenih beba (39).
Mada to ne vazi uvek za druge posledice prevremenog rodenja, telesna masa na rodenju
moze biti znatno manje relevantan faktor u razvoju ROP koji zahteva tretman kada je
gestacijska starost 30 ili viSe gestacijskih nedelja (39). Prema studiji van Soerge i
saradnika iz 2013. godine, skrinig bi mogao biti redukovan, potpuno sigurno, upotrebom
novog vodia baziranog na telesnoj masi i gestacijskoj starosti na rodenju, primeni
arteficijalne ventilacije, prisustvu sepse, nekrotizirajuéeg enterokolitisa i postnatalnoj
primeni glukokortikoida i kardiotonika. Ovim modelom ne bi bilo detektovano oko 4,8%
novorodencadi sa blagom formom ROP, a smanjio bi se broj dece za skrining za 29%
(18). Kriterijjumi van Soerge i saradnika su gestacijska starost manja od 32 nedelje i/ili
porodajna telesna masa manja od 1500g, odnosno gestacija manja od 30 nedelja i/ili
telesna masa na rodenju manja od 1250g kao i one bebe ¢ija je gestacija izmedu 30 i 32
nedelje i porodajna telesna masa izmedu 1250g i 1500g uz najmanje jednan od slede¢ih
faktora rizika: arteficijelna ventilacija (AV), sepsa, nekrotiziraju¢i enterokolitis (NEC),
postnatalna primena glukokortikoida ili kardiotonika. Ovi faktori rizika u nastanku ROP
se mogu lako registrovati i to pre preporucene vremenske odrednice pocetka skrininga na
ROP (18).

Incidenca ozbiljnih formi retinopatije kod beba porodajne mase vece od 1000g i
gestacije ve¢e od 29 nedelja je veoma niska u razvijenim zemljama. Prisustvo velikog
broja raznovrsnih preporuka za skrining ukazuje na teSkoce u izradi jedinstvenog vodica,
Sto je dodatno otezano razliCitim uslovima neonatalne nege i pracenja u razvijenim,
nerazvijenim i zemljama u razvoju. Zato bi kriterijume za skrining trebalo odrediti
nacionalnim protokolom za svaku zemlju (23).

Kriterijumi za skrining beba u naSoj zemlji, a shodno predlogu Americke
Akademije za pedijatriju, su telesna masa na rodenju 2000g i manje ili gestacijske starosti
36 nedelja i manje, a dobijale su kiseonik, kao i one bebe koje prelaze ove kriterijume ali

nose dodatne faktore rizika u toku razvoja (17, 25). Velikom desetogodi$njom studijom
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sprovedenom na populaciji novosadskih beba pokazano je da se kriterijumi skrininga
mogu pomeriti na nize vrednosti gestacijske starosti i telesne mase na rodenju (32 nedelje
1 1500 grama) bez opasnosti od propustanja beba sa aktivnim stadijumima ROP (17).
Medutim, obzirom da su u ovo ispitivanje ukljucene bebe iz svih krajeva Srbije i
okruzenja kojima je pruzena razliita neonatalna nega, odlucili smo se za pomenute

kriterijume.

1.3.9.2 Vreme skrininga

Dok je sklonost bebe za nastanak ROP pod uticajem brojnih faktora poput stepena
prematuriteta i neonatalnih deSavanja, vreme kada nastaje ROP verovatno je potpuno
nezavisno od svih tih uticaja. Ovo zapazanje je veoma znacajno u dizajniranju vodica za
skrining, jer se zna da veéina beba, nezavisno od stepena nezrelosti i drugih oboljenja,
razvija retinopatiju u vreme koje se sa velikom verovatno¢om moze predvideti, a koje je
u vezi sa postmenstrualnim uzrastom (23,24). Pri tome, pregled obavljen rano moze biti
potpuno beskoristan, a vreme za skriniga je ogranic¢eno (24).

Prvi pregled bi trebalo obaviti 4 do 6 nedelja nakon rodenja (5,17,23,28), ili u
periodu izmedu 31. do 33. nedelje, koja dode kasnije (5,23,40). Ovi kriterijumi su uzeti
jer je pocetak retininopatije retko pre 30. postmenstrualne nedelje odnosno pre 4 nedelje
zivota (24,45). Trenutni vodic¢i za skrining AAP/AAO/AAPOS (Americke akademije za
pedijatriju / Ameri¢ke akademije za oftalmologiju / Americke asocijacije pedijatrijske
oftalmologije i strabizma) koji su publikovani 2013. godine (40) preporucuju da skrining
pocinje u 31. postmenstrualnoj nedelji, a traje se sve dok krvni sudovi ne dostignu zonu
IIT kod novorodencadi bez prethodne ROP u zoni I ili II (5,23,24,45) ili do potpune
vasularizacije do ore serate za bebe tretirane bevacizumabom, odnosno do 50. nedelje
postmenstrualno, za decu bez prethodne predpragovne ROP ili dok ROP ne regredira
(45).

Blage forme (stadijumi 1 i 2) ne dovode do znacajnih sekvela (23,24) i zato ne
zahtevaju dugotrajno pracenje. ROP 4 1 5 sa druge strane imaju lo§ funkcionalni ishod
bez obzira na to koliko je bila uspe$na hirurska intervencija. Zbog toga je fokus skrininga

ROP usmeren na identifikaciju stadijuma 3 i to tzv. predpragovne i pragovne forme (23).
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ROP 3 moze, ali i ne mora, spontano da se resi zavisno od ozbiljnosti, ali kada se
dostigne pragovna bolest potpuna rezolucija nije verovatna i rizik za nastanak slepila se
procenjuje na oko 50% (23,24). Nakon prvog pregleda, decu sa retinopatijom koja moze
brzo da progredira do pragovne bolesti je potrebno pregledati unutar nedelju dana, dok
onu sa manje ozbiljnom formom ROP treba pregledati ponovo za dve nedelje (23).
Veoma je znacajan ponovni oftalmoloski pregled sa 12 meseci, sve dece koja su imala
prematurnu retinopatiju, kako bi se identifikovali ambliogeni faktori poput strabizma i
refraktivnih mana (2,24,46). Prevremeno rodenu decu kod kojih se nije razvila
retinopatija je potrebno iz istih razloga pregledati sa 12 meseci, a najkasnije u
predskolskom uzrastu (2).

Sa godinu dana oko 16.6% dece koja su imala prematurnu retinopatiju ima neki
oftalmoloski problem 1 to: 6.66% razrokost, 6.66% refraktivnu manu, a 3.33%
abnormalnosti optickog nerva. U istom uzrastu 10% dece bez podatka o retinopatiji ima
oftalmoloski problem i to: 3.75% razrokost, 3.75% refraktivhu manu i1 2.5% ostale
patologije (2). Strabizam kod dece niske porodajne mase moze da se razvije brzo nakon
rodenja, ali mnogi slucajevi se razvijaju tek kasnije i uticu na razvoj vida. Ambliopija
prematurusa moze da se razlikuje od one kod terminske dece u odnosu na ozbiljnost i
efekte tretmana. Ventrikularna hemoragija je detektovana kranijalnim ultrazvukom kod
prevremeno rodene jednogodis$nje dece u 22% slucajeva. Oko Cetvrtina onih koji su imali
retinopatiju u tom uzrastu ima abnormalan kranijalni ultrazvuk, a 30% jednogodis$njaka
koji su imali ROP ima i problem sa sluhom. Velika incidenca ambliogenih faktora kod
dece niske porodajne telesne mase i gestacijske starosti povecava znacaj pregleda u
predskolskom periodu (2).

Prevremeno rodenu decu je potrebno pratiti do 2. godine na svakih 6 meseci (5).
U slucaju retinopatije, izmedu 6. meseca i1 prve godine je potrebno periodi¢no obaviti
pregled o¢nog dna (47). Nakon druge godine pregledi se obavljaju jednom godisnje u
cilju rane detekcije i tretmana drugih mogucih posledica prematuriteta (5,47). Isto tako
svake godine bi trebalo uraditi pregled strabologa i procenu refrakcije kako bi se utvrdile

i na vreme korigovale eventualne refraktivne mane, astigmatizam i strabizam (47).
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1.3.9.3 Tehnika pregleda beba u sklopu skrininga na ROP

Pre pregleda, zenice je potrebno prosiriti kapima 0.5% ciklopentolata ili ovim
kapima u kombinaciji sa kapima 2.5% fenilefrina. PoSto ovakva vrsta dilatacije moze da
traje do 26 sati, moze se koristiti slabiji rastvor i to 0.2% kapi ciklopentolata u
kombinaciji sa 1.0% kapima fenilefrina. Midrijatici se aplikuju najmanje 30 minuta pre
pregleda (24). Pregled se obavlja indirektnim oftalmoskopom i lupom od 20D, 25D ili
28D (23,24). Korisna je upotreba blefarostata i skleralnog depresora (indentatora) kako bi
se oko rotiralo u potrebnom pravcu, radi pregleda krajnje periferije i tatnog odredivanja
razvoja krvnih sudova. Ovim instrumentima se ubrzava pregled kada se pupila tesko Siri
kao kod takozvane plus bolesti (23,24). Pre upotrebe blefarostata i indentatora uputno je

staviti lokalni anestetik. Nalaz se izraZava prema internacionalnoj klasifikaciji (24).

1.3.10 Tretman prematurne retinopatije

1.3.10.1 Indikacije za tretman i vreme tretmana

Tretman je najces¢e neophodan izmedu 37. 1 39. nedelje postmenstrualne starosti
(prosecno sa 37.7 nedelja), jer se tada najceSce razvija tzv. pragovna forma oboljenja,
koja je i indikacija za tretman (23,48). Tretman je retko neophodan pre 8. postnatalne
nedelje (45). Kada se dostigne pragovna bolest tretman se sprovodi u roku 72h
(17,23,24).

U novije vreme indikacije za tretman su promenjene i postoji trend ranijeg
tretmana, odnosno tretmana blazih formi ROP pre dostizanja pragovne bolesti, posebno u
zoni I. Ovaj rani tretman obezbeduje bolji anatomski i funkcionalni rezultat u odnosu na
tretman kada se prag dostigne (23,47,49). Rani tretman visoko rizi¢ne predpragovne
forme ROP ima pozitivan efekat na retinu i vid (50). Medutim mora se voditi racuna da
se izbegne tretman kada je moguca spontana regresija (23). ROP u zoni I ima nepovoljan
ishod u 78% slucajeva. Medutim, ROP u ovoj zoni moze da izgleda drugacije od ROP u

zoni II §to dodatno otezava procenu o potrebi tretmana (23).
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1.3.10.2 Cilj tretmana

Decenijama unazad su jedini modaliteti tretmana prematurne retinopatije bili
krioterapija, a od 1968. godine i laserska fotokoagulacija retine. Cilj ovakve terapije je
destrukcija periferne avaskularne retine, a dugotrajni efekti se o€ituju na strukturnim i
funkcionalnim problemima organa vida (16,51). Destrukcijom periferije mreZnjace,
koncentracija vazoproliferativne supstance se smanjuje, a proces formiranja novih krvnih
sudova usporava. Bolje razumevanje mehanizma koji kontroliSe dinamiku procesa ROP
je otvorilo moguénosti primene novih strategija u tretmanu ove bolesti, ukljucujuci
prevenciju u prvoj fazi oboljenja i nove terapijske pristupe u drugoj fazi (52,53). Dejstvo
medikamenta na molekularnom nivou u sferi postojanja antitela za vaskularni endotelni
faktor rasta (VEGF) ili blokada receptora za VEGF jeste najsavremeniji nacin lecenja (4).
Naime, Siroke zone ishemije uzrokuju pojavu vec¢ih koli¢ina VEGF, a dugotrajnost
ishemije dovodi do njegove akumulacije (21,54,55). Aplikovanjem leka (anti vaskularnog
endotelnog faktora rasta, anti-VEGF) intravitrealno se postize maksimiziranje lokalnog
terapijskog ucinka na retinu, uz izbegavanje sistemskih neZzeljenih efekata. Cilj ove
terapije jeste zaustavljenje aktivnosti ROP, a time zaStita makule te moguénost njenog
razvoja, uredan daji rast i razvoj krvnih sudova, pomeranje procesa ishemije ka periferiji,

te smanjenje povrsine koja se mora tretirati laserom ili kriosondom (4).

1.3.10.3 Nacini tretmana

Tretman prematurne retinopatije obuhvata tretman akutnih lezija i kasnih
vitreoretinalnih komplikacija (24). Dok vitreoretinalne operacije mogu pruziti anatomski
oporavak u izvesnom broju slu¢ajeva, funkcionalni rezultati po pitanju vida su veoma
skromni (24). Princip tretmana akutnih lezija je destrukcija retine, koja se u brojnim
studijama pokazala veoma efikasnom i to kako po pitanju retine, tako i oka u celini kao i
vidne funkcije (24). Dugotrajne posledice ovakvog tretmana su podstakle proucavanje
novijih nacina lecenja €iji princip je pomeranje procesa ishemije ka periferiji i smanjenje
povrsine koji zahteva laserski ili kriotretman, usled daljeg rasta i razvoja krvnih sudova

retine (4).
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Danas tretman akutne ROP obuhvata kriopeksiju i lasersku fotokoagulaciju
avaskularizovane periferne retine i intravitrealnu primenu antivaskularnog endotelnog

faktora rasta.

1.3.10.4 Krioterapija

Kriopeksija retine je bolna procedura koju bi trebalo izvesti u opstoj anesteziji ili
u lokalnoj anesteziji uz sedaciju. Stoga je neophodno prisustvo neonatologa ili iskusnog
decijeg anesteziologa (24).

Sam postupak obuhvata Sirenje zenica, aplikaciju kriopecata u trajanju od
nekoliko sekundi uz direktnu vizuelizaciju indirektnim oftalmoskopom i lupom, preko
savijene metalne kriosonde. Bez otvaranja veznjace (mada je i to ponekad potrebno),
sonda se naslanja na bulbus i brzo hladi na oko minus 60°C. Cilj tretmana je da se stvori
serija lezija koje ¢e prekriti celu avaskularnu retinu, anteriorno od patolosSkog procesa.
Vazno je naglasiti da se ne tretira lezija sama po sebi nego avaskularna retina anteriorno
od nje. Bez obzira na mesto ROP, prema vaZe¢im protokolima tretira se 360°
cirkumferencije i to obi¢no zahteva dva reda pecata (24). Nakon kriopeksije savetuje se
topikalna primena kratko- ili srednjedelujuc¢eg midrijatika tokom nekoliko dana. Unutar 2
do 3 dana bi trebalo da znaci plus bolesti poCinju da nestaju. Ponovni tretman je
neophodan ukoliko znak plus ne po¢ne da se povlaci ili ukoliko odredeni delovi retine
nisu adekvatno tretirani, odnosno izostane formiranje pigmentovanih lezija u roku od pet
do sedam dana. Ponovni tretman se radi unutar 2 do 3 nedelje (24).

Moguce komplikacije krioterapije su konjunktivalne laceracije i hemoragije, kao 1
preretinalne i vitrealne hemoragije (24). Ozbiljnije dugotrajne komplikacije krioterapije
su retke, mada je dugoro¢no gledano prednja o¢na komora pli¢a, ocno socivo deblje, a
aksijalna duzina bulbusa veca nego nakon tretmana prematurne retinopatije na druge
nacine. Krioterapija uzrokuje veca podrucja horioretinalne destrukcije, $to menja
strukturu sklere, ¢ine¢i je pogodnom za istezanje. Sve opisano uslovljava ¢e$¢i nastanak

miopije (44).
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1.3.10.5 Laserska fotokoagulacija

Laserska fotokoagulacija, diodnim ili argon laserom, se sprovodi transpupilarno
ili transskleralno (23). Ona je veoma uspesna u tretmanu pragovne forme ROP, sa stopom
uspeha od 91% do 95% (56). Efikasnost laserske i krioterapije je podjednaka (23).
Medutim, laserski tretman ROP je povezan sa boljim strukturnim i funkcionalnim
rezultatima u poredenju sa krioterapijom (44). Dokazan je bolji efekat lasera po pitanju
vidne oStrine i refraktivnog statusa (23).

I laserski i krio tretman imaju prednosti i mane. Laser je idealan za posteriorno
lokalizovano oboljenje, koje bi bilo tesko dose¢i kriosondom, ali se laser ne moze
primeniti kod masivne rubeoze duzice ili vitrealnih hemoragija (23). Drugi nedostaci i
posledice laserskog tretmana su potreba za opStom anestezijom, formiranje oziljaka
periferne retine i horoidee (55,57,58), mogu¢ nastanak edema roznjace, ishemije prednjeg
segmenta oka, vitrealne hemoragije, posteriornih sinehija, katarakte, ektopije makule,
abnormalne likvefakcije vitreusa sa fibrilarnim kondenzacijama i fibrovaskularnom
organizacijom, nastanak subretinalnih hemoragija, promene dijametra retinalnih krvnih
sudova, blage konstrikcije perifernog vidnog polja, glaukoma zatvorenog ugla (44) i po
svoj prilici indukcija miopizacije (55,57,58). Anizometropija, astigmatizam i vece
refraktivne mane su Cesti uzroci oStecene vidne funkcije nakon laserske intervencije,
uprkos povoljnog anatomskog i funkcionalnog nalaza retine, Sto istie potrebu za
dugotrajnim pra¢enjem cak i nakon uspesnog laserskog tretmana ROP (44). Tretman
laserskom fotokoagulacijom zahteva periodicnu proveru refrakcije u cikloplegiji i

pravovremeno prepisivanje opticke korekcije (59).

1.3.10.6 Intravitrealna aplikacija lekova

Poznato je da bi se uticajem na koncentraciju angiogenih faktora rasta, koji su
ukljuceni u patogenezu prematurne retinopatije, moglo uticati na tok vaskularizacije
retine. Naime, povecana koncentracija kiseonika uslovljava smanjenje produkcije VEGF

u prvoj fazi tokom razvoja ROP. Ishemija koja sledi, uslovljava porast koncentracije
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VEGF, a to pojavu novih, patoloSkih krvnih sudova tokom napredovanja bolesti
(10,55,57,58).

Ohrabrujuéi rezultati u pogledu novih nacina tretmana prematurne retinopatije su
publikovani od strane Quiroz-Mercado i sar. u Meksiku i Mintz-Hittner 1 Kuffel u
Teksasu (60,27,61). Medutim pre Siroke upotrebe ove obecavajuce terapije, neophodno je
potpuno razumevanje njenih nezeljenih efekata (62). Mada intravitrealna aplikacija
antivaskularnog endotelnog faktora rasta moze predstavljati alternativu laserskoj
fotokoagulaciji periferne retine, ove nove vidove terapije treba prihvatiti uz oprez (63).
Tretman antiangiogenim faktorima se svakako savetuje kao dodatak laserskoj terapiji u
slu¢aju nedovoljne efikasnosti laserske terapije, neadekvatne midrijaze kao i u slucaju
prisustva tunike vaskuloze soc¢iva (10). Izbor optimalnog agensa i doze jo§ uvek nisu
jasni, a supresija serumskog nivoa VEGF mozZze uticati na normalan proces angiogeneze
tkiva u razvoju (63). Doza bevacizumaba za intravitrealnu aplikaciju kod beba je
0.625mg (0.025ml), Sto je polovina doze za odrasle. Zapremina vitrealne Supljine je
manja od treé¢ine zapremine vitreusa odraslih, Sto stvara dilemu o potrebi smanjenja doze
kako bi se uskladila odgovaraju¢a koncentracija anti-VEGF u vitreusu. Pri tome treba
imati u vidu da postoji efekat intravitrelano promenjenog leka na oba oka nakon
aplikacije leka samo u jedno (10,32).

Efikasnost tretmana se manifestuje u vidu regresije aktivnosti koja pocinje sa
smanjenjem prosirenosti krvnih sudova i kongestije grebena. Znaci terapijskog efekta su
povlacenje neovaskularizacije, gubitak multiplog abnormalnog nedihotomnog grananja
krvnih sudova na granici avaskularne i vaskularne retine, gubitak tortuoziteta arterija i
diltiranosti vena kao i topljenje grebena. Krvni sudovi postepeno prelaze demarkacionu
liniju te se vaskularizacija retine nastavlja ka periferiji, Sto se odnosi i na glavne arkade 1
na kapilarnu mrezu (21).

Nezavisno od kratkotrajnih terapijskih efekata anti-vaskularnog endotelnog
faktora rasta u smislu regresije retinalne neovaskularizacije, dugotrajni efekti u smislu
razvoja miopije joS uvek nisu jasni (57). Prilikom poredenja dece tretirane anti-VEGF
terapijom, laserskom 1 krioterapijom zakljuceno je da je miopizacija u uzrastu od godinu
dana naglaSenija kod dece tretirane invazivnhom krioterapijom, zatim laserskom

fotokoagulacijom, a najmanje je izraZzena i miopija se najrede javlja nakon anti-VEGF
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terapije (44,57,64,65,66). Mehanizam nastanka ove miopije jo§ uvek je kontraverzan
(57). Smatra se da promene na nivou prednjeg segmenta oka u sklopu ROP i nakon
njegovog tretmana dovode do nastanka miopije kod ove dece. Spontana regresija ROP je
pracena manjom miopijom u odnosu na ROP koji je zahtevao tretman (44).

Intravitrealna primena lekova u odnosu na leserski i kriotretman ima viSe
prednosti: moguénost primene u lokalnoj anesteziji, odsustvo unistavanja periferne retine
koagulacijom 1 potencijalno manji stepen miopizacije (57). Refraktivne mane se,

medutim, mogu bolje i preciznije odrediti nakon duzeg pracenja, u kasnijem uzrastu (57).

1.4 EMETROPIJA I REFRAKTIVNE MANE

1.4.1 Definicije osnovnih pojmova

Tokom rasta oka, dolazi do uskladivanja jacine prelomne moci optickog sistema i
aksijalne duzine tog oka, kako bi se slika fokusirala na retinu bez akomodativnog napora.
Ovakav refraktivni status se naziva emetropija, a sam proces formiranja ovakvih odnosa
u oku - emetropizacija (67).

Refraktivne mane ili ametropije nastaju kada aksijalna duzina oka ne odgovara
fokalnoj ravni, koju stvaraju roznjaca, so¢ivo i prednja o¢na komora. Dakle u pitanju je
odnos aksijalne duzine i jacine prelamanja svetlosnih zraka, a ne pojedinacne vrednosti
ove dve varijable (68). Miopija je refraktivna mana kod koje se paralelni svetlosni zraci
fokusiraju isped retine ili usled vece aksijalne duzine oka ili usled jaceg prelamanja
svetlosti od strane roznjace i sociva (15,68). Hipermetropija je refraktivna mana kod koje

se paralelni svetlosni zraci fokusiraju iza retinalnih fotoreceptora ili zbog krace aksijalne
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duZzine tog oka ili zbog nedovoljnog prelamanja svetlosnih zraka od strane prelomnog
sistema (15,68). Astigmatizam nastaje usled nejednakog prelamanja svetlosnih zraka u
pojedinim meridijanima roznjace ili, rede, ocnog sociva (15).

Kljucna statisticka karakteristika emetropizacije je pomeranje srednje vrednosti
refrakcije populacije ka emetropiji i smanjenje njene varijabilnosti (69). Smanjenje
varijabilnosti je osnovna karakteristika aktivnog procesa, mada i pasivni opticki ¢inioci
mogu doprineti. Dok koncept emetropizacije obi¢no istiCe povezanost sa razvojem
refrakcije, odrzavanje homeostaze kada se emetropija dostigne je vazan aspekt razvoja
refrakcije (69). Refraktivne mane su posledica poremecaja homeostatskog rasta oka. One
nastaju ili kada se ovaj proces poremeti ili kada emetropno oko nije u mogucnosti da
odrzi takvo stanje. U prvom slucaju u pitanju je primarni, a u drugom sekundarni
poremecaj homeostaze (69). Poremecaj homeostaze dovodi do promena u srednjoj
vrednosti refrakcije, ali 1 povecanja njene varijabilnosti (69,70,71). Dakle, refraktivne
mane nisu posledica osobine kao takve nego poremecaja procesa. Taj proces obuhvata
veliki broj mehanizama unutar oka i centralnog nervnog sistema. Najvaznija pojedinacna
implikacija homeostatskog posmatranja refraktivnih mana je da one, verovatno, imaju
veliki broj uzroka (69).

Napomenuto je ve¢ da su refraktivne mane posledice neuskladenosti intenziteta
prelamanja svetlosti sa aksijalnom duzinom oka (70). Za aksijalni promer oka na rodenju
je karakteristicna normalana distribucija u populaciji. On predstavlja ekspresiju velikog
broja gena i logaritamski raste u vremenu. Logaritamski rast je karakteristiCan i za
promene pozicije fokalne ravni. Na samom rodenju aksijalna duzina i refraktivni status
nisu usko povezani (68). O¢i novorodenih beba prolaze kroz procese uskladivanja te dve
komponente pri ¢emu se smanjuju i prosecna vrednost i varijabilnost refraktivnih gresaka
(68,27,71). Precizni mehanizmi koji koordiniraju optickim i strukturnim razvojem oka
nisu u potpunosti razjasnjeni (70). Postoje Cak 1 fizioloSke situacije u kojima mehanizam
emetropizacije ne funkcioniSe pravilno ¢ime se utice na genetski odreden rast oka (68).

Mnogi faktori i dogadaji mogu da utiu na rast oka i razvoj refrakcije od gestacije
preko novorodenackog doba, detinjstva i odraslog doba. Podjednako su vazni faktori koji
remete ranu emetropizaciju, kao i oni koji dovode do poremecaja emetropije u kasnijem

uzrastu (69). Emetropizacija je odredena genetskim Cciniocima 1 biohemijskim
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interakcijama koje oni uslovljavaju (67,72,73), a modifikovana uticajem faktora sredine
poput: vidne stimulacije ili deprivacije, strukturnih promena oka, efekata korekcije
refrakcije naocarima odnosno soCivima, prematuriteta (69,72,73). Uz to su neka
sistemska i ofna oboljenja udruzena sa pojavom ametropija (69,73). Mada je broj
moguc¢ih Cinilaca koji uticu na refrakciju veliki, oni se mogu klasifikovati u dve
kategorije: regulatorni i disregulatorni, odnosno faktori koji je remete. Prvi obezbeduju
postizanje i odrzavanje emetropije a drugi nastanak ametropija. Regulatorni faktori mogu
rast oka da modifikuju u zavisnosti od opti¢ke stimulacije ili da funkcioniSu nezavisno od
nje, poput genetski programirane organogeneze i maturacije. Disregulatorni faktori mogu
ili doprineti sluc¢ajnoj varijaciji refrakcije ili stvoriti nagib od idealnog stanja emetropije.
Konacna refrakcija predstavlja kombinaciju svih ovih uticaja (69).

Kako bi se dostigla i odrzala emetropija neophodan je funkcionalan set
regulatornih gena. Poremecaj bilo kog dela genski regulisanog procesa ¢e usloviti
povecanje varijabilnosti refrakcije i u zavisnosti od prirode defekta, sklonost u korist
miopije ili hipermetropije (69). Mehanizmi koji su ukljuc¢eni u opticku regulaciju rasta
oka, su veoma kompleksni. Ovaj proces zahteva veoma slozenu gensku masineriju kako
bi ga podrzala jer mora biti u stanju da odgovori na zahteve sredine. PoStuju¢i ulogu
homeostaze i njenih poremecaja u nastanku refraktivnih greSaka moguce je objasniti
kontradiktorne stavove koji ukazuju na dominantnu ulogu gena odnosno faktora sredine.
U poredenju sa ostalim bioloskim osobinama, priroda, broj i kompleksnost gen-sredina
interakcije u razvoju refrakcije je jedinstvena (69).

Poremecaji emetropizacije obic¢no uslovljavaju pojavu miopije, koja je prisutna
kod 33% populacije Sjedinjenih Americkih Drzava i ¢ak oko 80% populacije Azije (74).
Prevalenca miopije zavisi od uzrasta kada je merenje izvrSeno, porodi¢ne predispozicije,
etnicke pripadnosti, zanimanja. Miopija je prema podacima Svetske zdravstvene
organizacije, jedan od vodec¢ih uzroka slepila i smanjene vidne oStrine u svetu. Faktori
sredine, genetski faktori, prevremeno rodenje i razvoj retinopatije mogu biti uzrok

razvoja jedne posebne forme miopije (75).
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1.4.2 Distribucija refraktivnih mana u ljudskoj populaciji

Distribucija refraktivnih mana u ljudskoj populaciji ima karakteristike koje nisu
uobicajene za druge bioloSke varijable (76). Na rodenju bebe imaju veoma S$iroku i
normalnu (Gausovu) distribuciju refrakcije (69,77). Distribucija refrakcije odraslih je
tipicno leptokurtoti¢na, odnosno uska i visoka, ukazujuéi na predominaciju osoba unutar
emetrop i niski-hipermetrop vrha. Veliki broj emetropa kreira distribuciju refrakcije koja
odstupa od Gausove krive, koja je tipi¢na za brojne parametre oka zbog njihove velike
varijabilnosti, poput jacine prelamanja roznjace, dubine prednje o¢ne komore, jacine
prelamanja sociva i u manjoj meri aksijalne duzine (69). Predominantnost emetropije u
populaciji zahteva regulaciju rasta oka na veoma precizan nacin. Greska od 0.5D ukazuje
na neuskladenost aksijalne duzine i opticke jacine tipicnog ljudskog oka od samo 200
mikrona (69). Leptokurtoticna distribucija je posledica dve razli¢ite tendencije, prvo
prisustva mehanizma kojim se kontroliSe rast oka u najranijem periodu Zivota kako bi se
uspostavila emetropija ili mala hipermetropija (tzv. emetropizacija) i drugo, tendencije
razvoja miopije tokom kasnog decijeg uzrasta i kod odraslih (68,76).

Inicijalna faza emetropizacije je brza i odvija se u novorodenackom periodu
uzrokujuéi znacajne promene jacine prelamanja roznjace, aksijalne duZine i jacine
prelamanja soc¢iva. Za distribuciju refraktivne greske su karakteristi¢ne sledece promene:
pomeranje srednje vrednosti refrakcije od hipermetropije ka emetropiji, smanjenje
varijanse odnosno raSirenosti refraktivnih mana 1 pomeranje distribucije od tipicne
Gausove ka leptokurtoti¢noj (69). Srednja vrednost refrakcije se od 3. meseca do 9.
meseca zivota smanjuje od +2.16D do +1.06D, S§to se deSava i sa standardnom
devijacijom i to od 1.3D do 1.06D. Nakon tog uzrasta kriva prestaje da bude Gausova i
postaje leptokurtoticna (69). Izmedu 3. i 9. meseca, postnatalno, dolazi do smanjenja
prosecne jacine prelamanja roznjace (-1.07+/-1.09D) i sociva (-3.62+/-2.13D) (70). Sa 12
meseci distribucija postaje visoko kurtozna sa vrhom u blizini emetropije (77). Tokom
ranog postnatalnog razvoja i sporije tokom juvenilnog rasta fokalna ravan se pomera od
roznjace usled zaravnjenja roznjace i smanjenja jacine prelamanja sociva (68). Od 2. do
5. ili 6. godine postoje male promene srednje vrednosti refrakcije, ali postoji i dalje

smanjenje varijanse refrakcije, distribucija postaje sve vise leptokurtoti¢na i za razliku od
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odraslih pokazuje pozitivan nagib (refrakcija odraslih tipi¢no pokazuje negativnu kosinu,
Sto ukazuje na predominaciju miopije). Tokom ovog perioda rasta kornealna
zakrivljenost se malo menja, no aksijalna elongacija se nastavlja, ali je strogo balansirana
smanjenjem jacine prelamanja sociva (69). Jacina prelamanja roznjace dostize pribliznu
vrednost kao kod odraslih u mladem dobu u odnosu na socivo, tako da je izmedu 6. i 14.
godine promena prelomne moci roznjace neznatna (oko 0.4D). Jacina prelamanja sociva
nastavlja da opada do starije dobi, smanjujuéi se za oko 2.5D tokom istog perioda, dok
dubina prednje komore lagano raste (68).

Nakon 6. godine postoji malo pomeranje srednje vrednosti refrakcije ka miopiji.
Tokom tog perioda oko se aksijalno izduzuje, a soCivo nastavlja da se stanjuje. Ali, za
razliku od ranijih perioda postoji progresivno povecanje varijanse refrakcije tj. promena
pravca homeostaze uprkos ¢injenice da oko raste sporije nego u prethodne 4 godine.
Posle 6. godine nastupaju i istorijske i demografske razlike u razvoju refrakcije. Istorijski,
zapadna populacija se karakterisala visoko leptokurtotiénom i pretezno emetropnom
distribucijom. Mnoge moderne, neurbane populacije i dalje pokazuju te karakteristike
dok je kod drugih prisutna miopija u visokom stepenu sa smanjenjem leptokurtoze i
negativnim nagibom (69). Prema misljenju nekih nauc¢nika razlike u distribuciji visoko
miopnih 1 manje miopnih populacija ukazuju na razli¢ite mehanizme nastanka miopije.
Prema misljenju drugih isti proces, kombinacija strogo regulisanog i neadekvatno
regulisanog rasta moze objasniti distribuciju refrakcije ljudi od rodenja do odraslog doba.
Regulisan rast uslovljava pojavu emetropije sa malim varijabilnostima. Poremecaj
regulacije dovodi do pojave vece varijabilnosti i kasnijeg pomaka od male hipermetropije
ka miopiji. U prvom slu€aju nastaje kriva sa pozitivnim, a u drugom sa negativhim
nagibom. Regulisan i neregulisan rast se u populaciji kombinuju u razli¢itoj proporciji
(69).

Sli¢na slika sa porastom divergencije refrakcije od 6. godine je karakteristi¢na i za
anizometropiju koja je prisutna kod 1.27% dece sa 5, a 5.77% dece sa 12 godina.
Prevalenca anizometropije je znacajno visa kod miopa (9.64%) i hipermetropa (13.64%)
u odnosu na emetrope (3.38%). Obe ove Cinjenice podrzavaju stav da su refraktivne

greSke povezane sa disregulacijom koja za posledicu ima porast varijacija u populaciji,
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odnosno medu pojedinim osobama, ali i porast varijacija unutar iste osobe, odnosno
anizometropije (69).

Obzirom na opisane razlike u distribuciji refrakcije u ljudskoj populaciji
(leptokurtozna distribucija) i distribuciji dimenzija pojedinih segmenata oka (normalna
distribucija), jasno je da su longitudinalne informacije biometrijskih promena koje se
desavaju nakon rodenja i njihova povezanost sa refrakcijom oka, od velikog interesa.
Naime, morala bi postojati neka kombinacija pasivnih i1 aktivnih emetropizacionih

mehanizama koji povezuju komponente na nacin da produkuju pribliznu emetropiju (77).

1.5 EMETROPIZACIJA

1.5.1 Zasto dolazi do promene refrakcije nakon rodenja

Koncept emetropizacije tokom koga oko Coveka tezi ka emetropiji tokom prvih
nekoliko godina Zivota, je prvi put prepoznat od strane Strauba, davne 1909. godine (69).
Emetropizacija je proces kojim oko tokom svog rasta uskladuje odnos njegove fizicke i
fokalne duzine tako da slika udaljenih objekata pada na retinu. Drugim rec¢ima, to je
proces kojim o¢i u razvoju koriguju neonatalnu refraktivnu manu, a najizraZeniji je
tokom ranog postnatalnog Zivota (78).

Poznato je da postoji regulatorni mehanizam kojim se kontroliSe rast oka kako bi
se uspostavila emetropija. Takav mehanizam bi trebalo da funkcioniSe na osnovu unapred
programirane Seme rasta oka ili je u pitanju sistem povratne sprege (79). Sistem povratne
sprege funkcioniSe po principu detekcije refraktivne mane i promena u oku kojima ¢e se
ona otkloniti. Dakle, ovaj sistem je uslovljen informacijama koje se putem cila vida
dobijaju iz spoljasnje sredine (71,72,79). Potvrda ove teorije je eksperimentalno
uzrokovana promena refrakcije spoljnim manipulacijama (79). Unapred programirana

Sema se odnosi na ta¢an odnos medu pojedinim strukturama oka, ¢ije promene su tako
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uskladene da se na kraju dobije perfektno fokusirana slika na retini (79). Po ovoj teoriji to
je pasivan proces koji je unapred determinisan (71,72).

Iako kompleksan, proces promene refrakcije, najverovatnije, predstavlja preciznu
kombinaciju aktivnog i pasivhog mehanizma, odnosno, uskladenost adekvatne vidne
stimulacije 1 odgovora na nju u vidu formiranog lika, sa unapred odredenim stepenom
aksijalnog rasta oka (71,72). Potvrdeno je prisustvo povratne sprege u procesu
emetropizacije Sto daje mogucénost veoma precizne manipulacije ukoliko su poznati
parametri sistema. Rezultati ovakve manipulacije mogu biti numeric¢ki predvidivi i

testirani (79).

1.5.2 Emetropizacija kao aktivan proces

Proces emetropizacije je prilagoden najces¢im vidnim zahtevima jedinke.
Regulisan je o$trinom slike na retini, a najve¢im delom kontrolisan lokalno, u oku
(71,72,80). Na osnovu analize stepena zamucenosti slike nastale na retini, a kako bi se
ona izostrila, oko ubrzava i intenzivira svoj rast ili se on usporava i prestaje (71,72).
Vidne informacije iz okruZenja se obraduju od strane razli¢itih signal-procesuiraju¢ih
kanala. To su tzv. on i off kanali. Faktori koji uti¢u na funkciju ovih kanala u vidnom
putu mogu menjati pravac razvoja refrakcije oka. Generalno, sve vidne informacije iz
okolne sredine se mogu podeliti na prostorne i vremenske stimuluse, koji mogu varirati 1
hromatski i po intenzitetu. Ova dva tipa stimulusa se obraduju od strane dve vrste
ganglijskih Celija (midget i parasol) na on i off putevima unutar retine, pre no S$to
dostignu centar za vid u kori velikog mozga. Brzina odgovora u signalnom procesu od
strane ta dva tipa ganglijskih ¢elija varira u zavisnoti od prostorne frekvence i kontrasta
vidnog stimulusa (81). I miopni i hipermetropni defokus menja razvoj refrakcije preko
slabljenja srednjih i visokih prostornih frekvenci informacije sa slike udaljenog objekta
(81). Dokazan je znacaj prostorne i vremenske stimulacije na proces emetropizacije i
sprecavanje razvoja miopije. Uticaj vremenskih stimulusa na refrakciju varira zavisno od
tipa 1 koli¢ine prostornih informacija koji su na raspolaganju u okruzenju (81).

Tokom emetropizacije, hipermetropni odnosi deluju kao stimulans za porast

aksijalne duZzine oka. Hipermetropija se registruje mutnom slikom na retini uzrokujuéi
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porast aksijalne duzine promenom biohemijskih i biomehanickih karakteristika sklere. To
pomera retinu od roznjaCe, ka mestu ukrStanja svetlosnih zraka, smanjujuci
hipermetropiju. Suprotno tome, miopija uslovljava smanjenje brzine aksijalnog rasta oka
u razvoju. Za proces regulisanja miopnih odnosa u oku, veoma su vazne i promene
optickog aparata, odnosno smanjenje zakrivljenosti roznjace, povecanje dubine prednje
one komore i smanjenje jaCine prelamanja soCiva. Treba primetiti da je promena
aksijalnog rasta u sklopu procesa emetropizacije modulacija normalnog postnatalnog
rasta, a ne prestanak ili inicijacija rasta (68).

Da je emetropizacija aktivan proces uzrokovan vidnom stimulacijom potvrduju
sledece Cinjenice: prvo, razvoj refrakcije je veoma osetljiv na promene vidne stimulacije,
drugo, dugotrajna potreba za radom na blizinu je povezana sa kasnijim razvojem miopije
(67) i tre¢e ukoliko se postavljanjem sociva pred oko, ono ucini miopnim ili
hipermetropnim, dolazi do promene u aksijalnom rastu kako bi se refraktivna mana
kompenzovala (67,69).

U slucaju potrebe za stalnim gledanjem na blizinu, posebno ukoliko je to
udruzeno sa usporenom akomodacijom, dolazi do razvoja miopije §to je najocitije u
Skolskom uzrastu posebno kod dece kojoj se rano dozvoli nekontrolisano duga upotreba
komyjutera (72,74,82).

Eksperimentima na Zivotinjama je pokazano da promene vidne stimulacije,
postavljanjem konkavnih, konveksnih ili cilindri¢nih soc¢iva pred oko (67,72,83,84,85),
kao i promena ambijentalnog osvetljenja i to: varijacije diurnalnog svetlo-tama ciklusa,
varijacije intenziteta i spektralnog sastava ambijentalnog osvetljenja (82,86), uti€u na

promene refraktivnog statusa.

1.5.2.1 Uticaj promene vidne stimulacije na proces emetropizacije

Oko novorodenceta u slucaju vidne deprivacije, bilo kog uzroka (kornealni
opacitati, kongenitalna katarakta, vitrealna hemoragija, prematurna retinopatija,
kongenitalna ptoza), postaje duze, a emetropni odnosi se ne uspostavljaju (71,72,80).
Nastaje miopija jer svi pobrojani ¢inioci mogu smanjiti srednje i visoke prostorne

frekvence informacije sa slike udaljenog objekta (81). Posebno je vazno vreme i duzina
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trajanja te deprivacije, kako bi se emetropija eventualno mogla kasnije uspostaviti
(71,72,80). Studije na blizancima su pokazale da se refrakcija moze znacajno razlikovati
(i za 6,0D), kao posledica rasta depriviranog oka. Interesantno je da i zivotinje poseduju
mogucénost uskladivanja svoje refrakcije, najées¢im vidnim zahtevima. Tako su kod nekih
ptica gornji delovi retine prilagodeni za gledanje tla, odnosno na blizinu, a ostatak retine
za gledanje na daljinu (72).

Fotopski uslovi gledanja imaju znacajnu ulogu u normalnom razvoju refrakcije.
Oni promoviSu emetropizaciju kroz regulaciju rasta oka i veliCine vitrealne Supljine. Uz
to, fotopsko osvetljenje ima znacajnu ulogu u odgovoru oka na zamagljenost slike na
retini, a stepen deprivacione miopije je direktno povezan sa duzinom trajanja fotopskih
uslova gledanja. Koliko precizno ¢e se odvijati emetropizacija zavisi i od duzine vremena
tokom dana koje je jedinka provela u fotopskim uslovima. Cirkadijalni sistem svih
ki¢menjaka se sastoji iz tri glavne komponente: retine, suprahijazmatskog nukleusa
(SCN) 1 pinealne Zlezde (PG). Kod sisara SCN ima glavnu ulogu cirkadijalnog
modulatora. On je povezan sa vidnim informacijama iz retine i kontroliSe cirkadijalni
ritam i produkciju melatonina od strane pinealne zlezde (74). Promene cirkadijalnog
ritma utiCu na razvoj refrakcije, a osvetljenost (iluminacija) i hromatski mehanizmi su
zna€ajni u regulaciji rasta oka. U poredenju sa uobiCajenim osvetljenjem unutar
prostorije, poja¢no osvetljenje podstic¢e razvoj hipermetropije niskog stepena dok slabije
osvetljenje, kojim se joS uvek moze odrzavati cirkadijalni ritam, stimuliSe rast oka i
razvoj miopije. Dokazano je da vreme provedeno na otvorenom, odnosno u prirodi,
deluje protektivno u smislu pocetka razvoja miopije u de€ijem uzrastu. Ovo protektivno
dejstvo je posledica Cinjenice da je nivo osvetljenja na otvorenom oko sto puta veci u
odnosu na prosecno osvetljenje unutar zatvorenog prostora. Znac¢ajnu ulogu u regulaciji
rasta oka tokom ovih procesa imaju retinalni dopaminergi¢ni mehanizmi (82).

Eksperimentalno uzrokovana emetropizacija se odvija promenom duZine vitrealne
Supljine u skladu sa refraktivnim statusom, na brzi na¢in i promenama na prednjem
segmentu oka povezanim sa oblikom oka, na sporiji na¢in (67). Oba ova mehanizma se
uzajamno dopunjuju kako bi se dostigla i odrzala emetropija tokom normalnog rasta oka.

Povlacenje ovako indukovane refrakcije, usledi nakon boravka u izmenjenim uslovima.
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Proces promene refrakcije u velikoj meri zavisi od duzine trajanja i perioda zivota kada je

doslo do deprivacije odnosno kada se ona povukla (67,72).

1.5.2.2 Uticaj defokusiranja na proces emetropizacije

Postavljanjem konkavnih, konveksnih ili cilindricnih so¢iva pred oko,
funkcionalno hipermetropno oko raste i postaje miopno, funkcionalno miopno raste
manje i postaje hipermetropno, a dolazi i do regionalnog rasta u zavisnosti od ose cilindra
odnosno njegove miopne refrakcije (67,72,83,84,85).

Minus socivo, uzrokuje relativau hipermetropiju oka pred koje je stavljeno pa ono
postaje relativno jace miopno u odnosu na suprotno. Suprotno tome, plus so€ivo uzrokuje
relativhu miopiju, koja inicira relativnu hipermetropiju tretiranog oka. Ove promene
refrakcije su aksijalne po svojoj prirodi. Tacnije, miopija je uzrokovana rastom vitrealne
Supljine (iznad one koja bi se normalno oc¢ekivala na drugom, netretiranom, kontrolnom
oku), a hipermetropija smanjenjem elongacije vitrealne Supljine uz redukciju u jacini
prelamanja roznjace i soc¢iva. Monokularnim istrazivanjima, koja omogucuju kontrolu
mnogih faktora koji uti€u na rast oka (poput genetskih), je dokazano da je razvoj
refrakcije uglavnom nezavisan na dva oka (68,82). Postavljanje so¢iva samo pred jedno
oko, dovodi do kompenzovanja promene refrakcije na tom oku, a suprotno ostaje
nepromenjeno. Naravno ukoliko se postave sofiva pred oba oka odgovor ¢e biti
binokularan (68). Pri tome je sustinski efekat na aksijalnu elongaciju, a veoma mali na
kornealne i lentikularne parametre. Postoje naime promene kornealnog astigmatizma,
nakon postavljanja pozitivnih ili negativnih sociva, ali su promene u ukupnoj jacini
prelamanja roznja¢e kada se porede sa promenama aksijalne duzine mnogo manje
intenzivne. Sa druge strane, nije dokazan podjednak i dosledan uticaj niti jednog
parametra sredine na promene o¢nog sociva (68,87).

Na osnovu Cinjenice da se uticajem na refraktivni status, postavljanjem sociva
pred oko u najranijem uzrastu, moze uticati na dalji razvoj refrakcije razumno je
predpostaviti da bi ovo mogao biti efikasan vid tretmana refraktivnih mana (80,82).
Medutim, podaci dobijeni sa tim u vezi su jo§ uvek nepouzdani. Dokazano je zasigurno

da multifokalna so¢iva imaju mali, mada statisticki znacajan uticaj na smanjenje
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progresije miopije u decijem dobu (80). Od velikog znacaja bi mogla biti istrazivanja
kojima je dokazano da su vrednosti refrakcije u perifernim delovima retine razli¢ite medu
hipermetropnim i miopnim jedinkama, a isto tako se razlikuju u centralnim i perifernim
delovima istog oka. Dakle, ukoliko se aksijalna miopija koriguje kontaktnim soc¢ivima ili
naoCarima, periferna hipermetropija moZe uzrokovati dalji nezeljen rast oka i porast
miopije. Da 1i je hipermetropija perifernih delova retine uzrok ili posledica centralne
miopije nije u potpunosti jasno (83). Moze se zakljuciti da bi se opti¢ka korekcija mogla
koristiti kako bi se uticalo na razvoj refrakcije dece, posebno na stepen progresije
miopije, pri cemu bi tretmani koji bi se bazirali na velika podrucja retine bili najefikasniji
(82). S tim u vezi, treba imati na umu da nedovoljna korekcija miopije ne mora uvek
izazivati deprivacionu miopiju. Sta vise blaga hipokorekcija moze imati povoljan efekat
na miopiju jer je to ekvivalentno prisustvu pozitivnog soc¢iva pred okom. Sa druge strane,
insuficijentna akomodacija tokom duZeg perioda, koja je karakteristicna za miope, moze

ubrzati razvoj miopije jer ima isti efekat kao i prisustvo negativnog sociva pred okom

(88).

1.5.2.3 Uticaj istovremene promene vidne stimulacije i defokusiranja na procese
emetropizacije

U slucaju vidne deprivacije i defokusiranja miopija moze biti istog intenziteta ali
je nastala iz razli¢itih razloga 1 ima razliCite statisticke karakteristike. U slucaju
deprivacije postoji poremecaj emetropizacije koji se karakteriSe povecanjem
varijabilnosti i porastom aksijalne duzine te razvojem miopije. U slucaju postavljanja
so¢iva pred oko, homeostatski mehanizmu funkcionisu, ali ka drugacijoj zavrsnoj tacki
usled promene optickih karakteristika postavljenim sofivom. Kada homeostatski
mehanizam zakaZe kod noSenja sociva i deprivacije, kompenzacija postaje neprecizna,

dolazi do pomeranja srednje vrednosti i porasta varijabilnosti refrakcije (69).
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1.5.2.4 Uticaj uzrasta na emetropizaciju nakon promene vidne stimulacije i/ili
defokusiranja

Poznato je da vidna stimulacija ima najveéi uticaj na promenu refrakcije tokom
najranijeg perioda Zivota i to kako na prirodan proces emetropizacije, tako i na oporavak
nakon eksperimentalno izazvane miopije ili hipermetropije. To je takozvana funkcionalna
emetropizacija (71,72).

Mehanizam regulacije razvoja refrakcije koji zavisi od vidne stimulacije je
funkcionalan i u odraslom dobu. Medutim, tip i stepen refraktivnih promena koje se
mogu izazvati ili kompenzovati kod odraslih je znatno manji u odnosu na promene kod
neonatusa. Kod mladih dolazi do pomeranja vrednosti refrakcije ka hipermetropiji jer u
sklopu maturacije dolazi do redukcije aksijalnog rasta paralelno sa fizioloskim
smanjenjem jacine prelamanja roznjace i so€iva. Medutim, ja¢ina prelamanja roznjace
dostize nivo koji je pristan kod odraslih, veoma rano u zivotu, a jacina prelamanja soc¢iva
veoma sporo opada u adolescenciji, normalno dostizué¢i vrednosti za odrasle relativno
rano u zivotu. Kao konsekvenca toga, ¢ak i uslovi gledanja koji uzrokuju smanjenje ili
stopiranje aksijalne elongacije nece dovesti do nastanka hipermetropije zato $to je ukupna
jacina refrakcije oka stabilna, a drugi mehanizmi, kao §to su promena debljine horoidee,

su od malog znacaja kod primata (82).

1.5.3 Emetropizacija kao pasivan proces

Kada se posmatra kao pasivan proces, emetropizacija je posledica fizickih i
genetskih odrednica rasta oka. Kako novorodence raste, stepen inicijalne hepremetropije
ili miopije se smanjuje. To je uzrokovano adekvatnom i proporcionalnom interakcijom
promena dioptrijskih komponenti, odnosno sociva i roznjace i aksijalne duzine oka
(71,72).

Cini se da je pozicija fokalne ravni, na rodenju i tokom detinjstva, genetski
kontrolisana. Za jainu prelamanja roznjace i so¢iva i dubinu prednje komore oka je
karakteristi¢na normalna distribucija u populaciji, Sto ukazuje na to da su ove mere, kao i

vecina drugih kvantitativnih obelezja, nasledne i kontrolisane od strane brojnih gena. Nije
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poznato kakva je interakcija tih gena kako bi se produkovali strukturni proteini, faktori
rasta, enzimi, koji dovode do tacno odredene pozicije fokalne ravni na rodenju i kako oni
kontroliSu postnatalne promene u njenom polozaju. Pretpostavka je da na visinu coveka
utie na stotine genskih varijacija na najmanje 180 lokusa koji zajedno ¢ine oko 10%
fenotipskih varijacija visine. Broj gena koji uticu na jacinu prelamanja roznjace i so€iva
tokom pre- 1 postanatlnog razvoja je verovatno jo$ veci. Primera radi, ¢ak i nesSto tako
jednostavno kao Sto je pol uti¢e na fokalnu ravan. Tako muskarci imaju viSe zaravnjenu
roznjacu i so¢ivo koje slabije prelama u odnosu na zene, pa je time udaljenost fokalne
ravni veca (68). Predpostavlja se da je nastanak visoke ametropije rezultat genetski
nasledene abnormalnosti neke od pomenutih komponenata, naj¢eS¢e aksijalne duZine.
Verovatno je da doprinos daju i komponente prednjeg segmenta: roznjaca, prednja ocna
komora i socivo (72).

U prilog ovoj teoriji govore ¢injenice da je verovatnoca da ¢e dete biti miop oko
42% ukoliko su oba roditelja miopi, dok je taj procenat 22,5% ukoliko je kratkovidost
prisutna kod samo jednog od roditelja. Sansa da roditelji koji nisu kratkovidi dobiju dete
sa miopijom je svega 8% (72). Cak i deca koja nemaju miopiju, a ¢&iji su roditelji miopi
imaju tendenciju da imaju duze o¢i u odnosu na decu koja nemaju miopiju, ali ¢iji
roditelji nisu miopi. I ispitivanja na blizancima potvrduju znacaj nasleda, ali sa razli¢itom
verovatno¢om. Mozemo zakljuciti da je viSe lokusa i1 viSe gena povezano sa nastankom

miopije, koji je uz to multifaktorijalan i kompleksan (68).

1.5.4 Emetropizacija i povezane strukturne promene oka

Sve strukture oka, od prednjeg dela roznjace do zadnjeg dela sklere mogu da uticu
na emetropizaciju. Dioptrijske komponente oka koje imaju najveci potencijal da uzrokuju
relativno velike promene refrakcije su prelomna mo¢ roznjace, dubina prednje ocne
komore, prelomna mo¢ so€iva i duzina zadnjeg dela oka, odnosno vitrealne Supljine. Pri
tome je uticaj prednje o¢ne komore, od svih pomenutih komponenti najmanji, kada je u
pitanju ljudsko oko (72).

Strukturne promene komponenata oka tokom emetropizacije podrazumevaju:

smanjenje zakrivljenosti i prelomne moci roznjace, povecanje dubine prednje ocne
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komore, smanjenje zakrivljenosti, prelomne mo¢i i1 prednje-zadnjeg dijametra uz
povecanje indeksa prelamanja sociva i poveéanje aksijalne duzine bulbusa (70).

Najveci deo procesa emetropizacije se desava izmedu 3. i 12. meseca zivota, pri
¢emu najveci udeo ima promena aksijalne duzine oka. Promene prelomne mo¢i roznjace
1 so€iva nisu nezavisne od rasta oka, ve¢ pokazuju negativnu korelaciju sa aksijalnim
rastom koji dominira procesom. Promene prelomne mo¢i roznjace i so€iva su povezane,
mada ne uvek linearno, sa inicijalnom refrakcijom 1 to kako brzina te promene tako i
njena apsolutna vrednost. Isto tako, veca inicijalna refraktivna mana uzrokuje brzi rast
oka i obrnuto (70,71,89). Emetropizacija je pre svega pod uticajem znaka, a ne intenziteta
refraktivne mane (78). Hipermetropija od +1,0D do +5,0D se linearno smanjuje,
vrednosti iznad +5,0D ne podlezu efikasnoj emetropizaciji, te ostaju visoke, dok male
hipermetropije trpe male promene ili retko prelaze u miopiju. Sli¢no je i sa miopijom
(70,89). Drugim re¢ima, kod sisara i primata opseg moguce korekcije refraktivne mane je
relativno mali, posebno u opsegu pozitivnih sociva (78).

Ve¢ je receno da je aksijalni rast inverzno povezan sa promenama jaine
prelamnaja sociva i roznjace, ali dugo nije bilo jasno, koja komponenta vodi ovaj proces.
Postoje dve mogucénosti: ekvatorijalnim rastom oka, so¢ivo i roznjaa postaju manje
zakrivljene, a prelomna mo¢ im se smanjuje ili pak smanjenje prelomne mo¢i sociva i
roznjace nekim unutra$njim mehanizmom, dovodi do nejasne slike, koja onda stimuliSe
rast. Danas se smatra da, mada dolazi do znacajnog smanjenja prelomne moci roznjace i
so¢iva, ove promene nisu dovoljno intenzivne da spre€e emetropizaciju, niti pasivno
doprinose emetropizaciji (70). Promena u vrednosti aksijalnog rasta u vezi sa inicijalnom
refraktivnom manom je faktor koji ima najvecu ulogu i na koji se najviSe moze uticati
tokom procesa emetropizacije kada je u pitanju sferni ekvivalent refrakcije (70,71).
Promene roznjace, u fizioloSkim uslovima, imaju mali uticaj na promenu sferne refrakcije
(sfernu emetropizaciju), ali zakrivljenost kornee je osnovni faktor u tzv. astigmatskoj
emetropizaciji (72).

Potrebno je napomenuti da postoje i autori prema kojima je emetropizacija pre
svega uslovljena smanjenjem refraktivne snage sociva. Prema njihovom misljenju oci
veéeg promera, imaju sociva sa ve¢im ekvatorijalnim dijametrom, pa je samim tim i

tenzija na zonularna vlakna veéa. Ova vlakna se isteZzu, smanjuju zakrivljenost sociva i
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smanjuju mu snagu (72). Promene debljine horoidee tokom emetropizacije, mogu da
uticu na dubinu vitrealne Supljine 1 jasnocu slike na retini, ali samo u izvesnoj meri
(72,78). Verovatno je njena glavna funkcija da poboljsa dinamiku odgovora i minimizuje

preterani odgovor tokom ovog procesa (78).

1.5.5 Emetropizacija i povezane biohemijske promene oka

Kljuéni biohemijski faktor u regulaciji aksijalnog rasta oka je kontrola koli¢ine 1
sastava ekstracelularnog matriksa. Postoje hipoteze da jasnoca slike na neuroretini,
dovodi do celularnih i ekstracelularnih promena koje direktno utiCu na brzinu rasta
zadnjeg segmenta oka i aksijalnu elongaciju susedne sklere. Promene oblika sklere
pracene povecanjem ili smanjenjem dubine vitrealne Supljine potpomazu proces
emetropizacije (72).

Dokazano je postojanje biohemijske komunikacije bipolarnih i/ili amakrinih ¢elija
retine sa Celijama retinalnog pigmentnog epitela i horoidalnim ¢elijama prema skleri,
putem neurotransmitera ili faktora rasta, u cilju potizanja jasnije slike na mreznjaci (72).
Genetski faktori kontroliSu deobu skleralnih fibroblasta, sintezu kolagena od strane ovih
¢elija, broj 1 debljinu skleralnih lamela, koli¢inu 1 vrstu glikozaminoglikana
ekstracelularnih prostora sklere, integrinom posredovanu adheziju ¢elija itd. Na taj nacin
sklera uti¢e na polozaj fokalne ravni odnosno retine. Tokom infantilnog i juvenilnog
perioda za aksijalnu duzinu oka je karakteristican logaritamski porast (68).

Nakon eksperimetalno uzrokovane refraktivne mane u amakrinim ¢elijama retine
dolazi do promene ekspresije tzv. faktora ZENK. Pri tome nakon postavljanja plus soc¢iva
ekspersija ovog faktora se povecava, a postavljanjem minus sociva, se smanjuje. Dakle,
ove informacije su povezane sa vrednostima ali i znakom refraktivne mane, te na taj
nacin promena refrakcije u perifernim delovima retine moze uticati na rast oka (83). Svi
ovi faktori deluju tako Sto dolazi do povecanja koli¢ine dezoksiribonukleinske kiseline,
sinteze proteina i proteoglikana kolagena u ekstracelularnom matriksu sklere i tako
direktno uti¢u na rast zadnjeg segmenta oka. Stavise, sklera ima moguénost regionalne ili
sektorske promene rasta, u cilju izoStravanja nejasne slike, zahvaljuju¢i komunikaciji

koja postoji izmedu nje i retine. Ovaj proces je u osnovi ranije pomenute funkcionalne

- 49 -



Uvod

emetropizacije, a posredovan je glutamatom. Vazno je naglasiti da ovi signali mogu ostati
unutar oka i ne zahvataju viSe nervne centre vidnog sistema (72). Dalje, glukagon utice
na smanjenje aksijalnog rasta obuzdavajuci rast sklere i stimulSu¢i zadebljanje horoidee
(83). Dopamin i1 apomorfin (agonista dopamina) koji su nadeni u amakrinim c¢elijama,
uticu na smanjenje aksijalnog rasta bez uticaja na ekvatorijalni dijametar oka (72). Nivo
dopamina ne utice direktno na refraktivni status, ali toni¢ni nivo dopamina tokom razvoja
moze predisponirati sklonost ka razvoju miopije (90). Vazoaktivni intestinalni peptid
(VIP) je takode naden u jednoj vrsti amakrinih ¢elija, a uti¢e na protok krvi u sudovnjaci
stimuliSu¢i elongaciju (72).

Verovatno su pomenute hemijske materije delovanjem na nivou retine, ukljucene
u detekciju pravca ostrine slike i pravca defokusiranja, ali sam nacin te detekcije nije u
potpunosti poznat. Smatra se da bi mehanizmi pokuSaja i pogreske i hromatskih i

monohromatskih aberacija mogli zajedno da imaju znacajan uticaj (83).

1.5.6 Kontrola emetropizacije na lokalnom nivou

Uprkos tome §to se oci iste osobe najcesce radaju sa slicnom refrakcijom, svako
od njih poseduje sopstveni emetropizacioni mehanizam koji funkcioniSe kako bi se
dostigla emetropija, nezavisno od drugog oka (68). Dokazano je da informacije koje
dospevaju u centralni nervni sistem kao i one koje stizu iz njega, nisu neophodne za
postnatalno uskladivanje fokalne ravni i ravni fotoreceptora. Dakle, neki procesor slike
mora da funkcioniSe na nivou retine i1 direktno kontroliSe rast ispodlezece sklere (88).

Kako bi se moglo jasno videti, na retini se mora stvoriti o$tro fokusirana slika. Za
vid na daljinu, oko se formira procesom emetropizacije, a vid na blizinu se obezbeduje
procesom akomodacije. Emetropizacija, je vodena slikom sa periferije retine upotrebom
kosog astigmatizma. Medutim, ovaj mehanizam moze biti efikasan samo ukoliko je
dioptrijski stimulus oko nule duz vidnog polja, kao §to je slucaj prilikom boravka na
otvorenom. Sa druge strane, akomodativni sistem je regulisan uglavnom preko aksijalne
slike, jer tokom rada na blizu ovim procesom bi trebalo da se obezbedi adekvatno
povecanje moci prelamanja u uslovima kada dioptrijski stimulus znacajno varira duz

vidnog polja (91). Obzirom da je vidna oStrina najveca u fovei i brzo opada ka periferiji,
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da je fovealni vid veoma osetljiv na opticko defokusiranje, da vidni signali sa fovee
kontrolisu akomodaciju, a fovealni vid dominira nasom percepcijom sveta, ¢esto se
predpostavlja da su signali sa fovee dominantni u razvoju refrakcije. Dugo vremena su se
ispitivanja emetropizacije 1 refrakcije bazirala na ispitivanje uticaja vidne stimulacije
fovee, dok je efekat stimulacije perifernih delova retine ignorisan. Medutim fovealni
signali nisu neophodni za normalnu emetropizaciju, ve¢ upravo periferni vid ima veliki
uticaja na razvoj refrakcije (82). Stavise, refraktivni status i kvalitet vida van vidne
osovine dominiraju razvojem refrakcija (80). Sa jedne strane informacije dobijene sa
perifernih delova retine mogu uticati na pravilnost emetropizacije u slucaju ametropije
nastale neadekvatnom vidnom stimulacijom. Sa druge strane odsustvo deprivacije
centralnih delova retine nije dovoljan preduslov za normalan razvoj refrakcije niti su
informacije dobijene iz fovee sustinski vazne za proces emetropizacije (80,82,83). Signal
sa fovee nije neophodan da bi se detektovalo prisustvo refraktivne mane ili promenila
aksijalna duZzina u cilju eliminacije postojece ili nametnute refraktivne mane (82). Isto
tako visoka vidna oStrina nije apsolutno neophodna za emetropizaciju. Dokazano je da do
nje nesmetano dolazi i u slucaju losije ostrine vida, dok periferna deprivacija remeti taj
proces (80). UnisStavanje fovee laserskim putem ne uti¢e na zavrSnu tacku emetropizacije
niti normalan introkularni balans refraktivnog statusa. Vremenske odrednice i efikasnost
emetropizacije su takode nezavisni od fovee (82). Medutim laserska fotokoagulacija
periferne retine, kao na primer kod prematurne retinopatije i oboljenja retine koja
primarno zahvataju periferne, Stede¢i centralne delove retine, obi¢no su praceni ve¢im
refraktivnim manama. Deprivacija perifernih delova retine moZe uzrokovati aksijalnu
miopiju u tacki jasnog vida, ¢ak i u slucaju jasne slike na centralnim delovima retine (80).
Cinjenica da fovea nema centralnu ulogu u procesu emetropizacije je posebno
interesantna, obzirom da su brojna retinalna oboljenja, kao na primer, hipoplazija fovee
kod mutacije PAX6 gena, zatim oboljenja koja pre svega uticu na funkciju ¢epica, poput
monohromatizma plavih cepi¢a ili sindroma disfunkcije Cepica, pracena visokim
refraktivnim manama. Albinizam je takode pracen poremecajem emetropizacije (92).
Mozemo zakljuciti da je rast oka posledica uticaja lokalnih mehanizama iz
razli¢itih delova retine te promene perifernog vida mogu imati znacajan uticaj na oblik

oka i njegovu aksijalnu duzinu (80). Cak i pojedini segmenti retine imaju moguénost
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regulacije rasta u skladu sa vidnom stimulacijom. Ukoliko se samo pojedini delovi retine
ucine funkcionalno hipemetropnim, do¢i ¢e do porasta tog dela oka i relativne miopije u
poredenju sa ostatkom retine odnosno oka (67,82). Ako se pak u eksperimentalne svrhe
periferni delovi retine u¢ine hipermetropnim, dolazi do povecanja aksijalnog rasta oka i
razvoja miopije u centralnom delu. O¢i sa centralnom emetropijom ili malom
hipermetropijom i1 ve¢om hipermetropijom u perifernim delovima vidnog polja imaju
vedi rizik od razvoja miopije u odnosu na oci sa istim vrednostima refrakcije u centralnim
delovima retine i relativnom miopijom u perifernim. Ukoliko je refrakcija perifernih
delova retine hipermetropna verovatnoca nastanka centralne miopije je 40% dok je ona
svega 4% ukoliko je barem jedan ili su oba astigmatska meridijana miopna ili emetropna
u odnosu na centralne delove retine (83). Isto tako, Cinjenica da periferne refraktivne
mane mogu biti veoma visoke, a da se ne koriguju u potpunosti optickom korekcijom
centralne vidne oStrine, moZe objasniti progresiju miopije bez obzira na adekvatnu
korekciju u fovei. Shodno navedenom, postoji moguénost da se uspori progresija miopije
kod dece ako se koriguje vidna oStrina (centralna refraktivna greska) i istovremeno utice
na periferni vid. Sli¢no je i sa korekcijom hipermetropije (80).

Periferna retina rukovodi emetropizacijom cak i kod Zivotinja sa foveom. Dakle,
funkcionalni Stapi¢i imaju znaCajnu ulogu u procesu emetropizacije (90,93).
Eksperimentima na miSevima je dokazano da mutanti koji imaju samo Stapi¢e imaju bolju
vidnu ostrinu od onih koji razvijaju samo ¢epice. Nije poznato da li miSevi koji nemaju
Stapic¢e uopste emetropiziraju, no zna se da je produkcija dopamina u retini u tom slucaju
manja, a to je neurotransmiter veoma znacajan u emetropizaciji (93).

Interesantno je kako kvalitet slike u perifernim delovima retine uti¢e na razvoj
refrakcije u fovei. Moguce je da se signali za podsticanje rasta iz nekih manjih, perifernih
delova retine integrisu i1 uticu na aksijalni rast oka u celini (80). Druga moguénost je da se
signali rasta uslovljeni vidom, akumuliraju duz velikih area retine. Obzirom da fovea
predstavlja povrSinski mali deo retine apsolutni broj neurona fovee je manji u odnosu na
broj neurona perifernih delova retine. To se posebno odnosi na neurone koji su deo
signalne kaskade koja reguliSe emetropizaciju, odnosno dopaminergicne amakrine ¢elije,
¢iji je broj na periferiji visok. Zahvaljuju¢i sumaciji signala rasta iz perifernih delova

retine, oni dominiraju nad signalima iz fovee i1 uslovljavaju aksijalni rast oka (80,82).
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Postoji moguénost i da su kljucni elementi signalne kaskade koji reguliSu rast oka
rasporedeni viSe u perifernim u odnosu na centralne delove retine. Zahvaljuju¢i tome,
moguce su 1 promene oblika ofne jabucice, te je tako oko miopa na polovima vise
izduzeno, a hipermetropa spljosteno, u odnosu na emetropno oko (80).

Dioptrijske potrebe mogu znacajno da se menjaju sa pozicijom u vidnom polju,
posebno u unutrasnjoj sredini. Stoga, efikasno fokusiranje retinalne slike znacajno varira
duz retine. Uticaj vizuelnih signala rasta sa date lokacije retine na razvoj centralne
refrakcije, verovatno zavisi od nekoliko ¢inilaca, posebno, osetljivosti lokalnih neurona
na defokusiranje, njihovog apsolutnog broja i gustine i nacina na koji se signali rasta
integriSu duz posteriornog dela bulbusa (82). U svakom slucaju opticke karakteristike u
fovei ne reflektuju precizno ukupni balans vidnih signala koji uticu na rast oka (80). Kada
postoje konfliktni vidni signali izmedu centralnog dela retine i periferije, periferni signali
mogu da dominiraju razvojem centralne refrakcije (82).

Ne treba zaboraviti da je refraktivno stanje fovee zavisno od promena na zadnjem
polu i periferiji, tako Sto ekspanzija sklere na periferiji, dovodi do posteriornog
povlacenja centralnih delova retine. Periferni vidni signali mogu uticati na razvoj
centralne refrakcije na nacin koji je nezavisan od prirode centralnog vida. Stavie, opticke
manipulacije perifernim vidom, koje ne uticu na centralni vid, mogu biti efikasne u
kontroli razvoja centralne refrakcije. Sa stanoviSta optickog tretmana miopije ova
saznanja su veoma znacajna jer su dosadasnji napori kako bi se identifokovali faktori
rizika u razvoju miopije bili usmereni na centralni vid, zanemarujuéi periferni, a tretman
miopije se zasnivao na tretmanu centralne vidne oStrine ne uzimajuci u obzir korekciju
periferije vidnog polja (82).

Tokom posmatranja okoline, posebno u unutrasnjem prostoru, o¢i primaju
razli¢ite kombinacije miopskih, hipermetropskih i1 emetropnih utisaka. U slucaju
astigmatizma ili noSenja multifokalnih soc¢iva, moguca je simultana percepcija ovih
razli¢itih impresija. Na¢inom na koji se ovakvi signali integriSu odreden je ukupni pravac
rasta oka, tako Sto mehanizam koji je zavisan od vidne stimulacije reguliSe razvoj
refrakcije. Sli¢ne promene nastupaju i ukoliko se sprovede miopsko i hipermetropsko
defokusiranje, jedno za drugim. Tada razvojem refrakcije dominira najmanje

hipermetropna odnosno najvise miopna fokalna ravan. To znaci da bi nametnuti miopni
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defokus moga usporiti rast oka i progresiju miopije, jer kada je 100% polja izloZeno
miopnom ili hipermetropnom defokusiranju dolazi do razvoja hipermetropne odnosno
miopne greske, koja u potpunosti kompenzuje nametnutu manu. Medutim, kada se isti
deo polja pogleda hipermetropno i miopno defokusira, Zivotinja razvija znacajan stepen
hipermetropije, potvrdujuci da miopno defokusiranje ima veéi uticaj na razvoj refrakcije
od hipermetropnog. Ukupan uticaj defokusiranja zavisi od veli¢ine polja pogleda koje je

zahvaceno (82).

1.5.7 Kontrola emetropizacije na viSim nivoima

Postoji veliko interesovanje za proucavanje uticaja viSih nervnih funkcija na
proces emetropizacije. Informacije iz centralnog nervnog sistema nisu neophodne za
proces emetropizacije (88), ali su odgovorne za fina podeSavanja ovog procesa.
Emetropizacija se odvija pravilno i neposredno nakon sekcije optikusa, ali je ona znatno
preciznija ukoliko je opticki nerv intaktan, ¢ime se dokazuje da je povratna informacija iz
centra u mozgu veoma znacajna u regulisanju ovog slozenog mehanizma
(67,71,72,83,85). I mada je akomodacija vrlo moc¢an mehanizam promene refrakcije,
smatra se da ona ima uticaj, ali nije preduslov za emetropizaciju (67,71,72,85). Stimulus
za akomodaciju su informacije dobijene iz makule ali i centralnih 10° vidnog polja, a
informacije dobijene i iz tih delova retine imaju uticaj na emetropizaciju, u skladu sa
informacijama sa ostatka perifernog vidnog polja (83). Medutim, ni hirurS8ka ni
farmakoloska blokada akomodacije odnosno centra za akomodaciju u mozgu (Edinger-
Westphal jedro), ne sprecavaju oporavak nakon eksperimentalno uzrokovane refraktivne
mane. Emetropizacija se tada odvija znatno sporije. lako akomodacija nije ukljucena u
kontrolu rasta oka stimulusi koji rukovode akomodacijom verovatno rukovode i
emetropizacijom (67,71,72,85). Akomodacija funkcioniSe cak i1 u slucaju znacajno
redukovanih vidnih potencijala: monokularnog gledanja, monohromatskog vida ili
hromatskih aberacija, bez povratne informacije i sa samo jednom prostornom frekvencom

(88).
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1.5.8 Uloga astigmatizma u emetropizaciji

Prevalenca astigmatizma mladih pokazuje bimodalnu distribuciju dostizuci vrh u
dojenackom 1 Skolskom uzrastu. Tokom razvoja dolazi do promena u stepenu i
orijentaciji astigmatizma od rodenja, kada je ¢es¢i indirektni, do Skolskog uzrasta kada se
cesce javlja direktni astigmatizam. Ova fizioloska promena bi mogla biti klju¢ni faktor u
razvoju zadnjeg segmenta i aksijalnom rastu oka, odnosno u procesu emetropizacije.
Dakle, moguce je da pocetne vrednosti i orijentacija astigmatizma odreduju koliko i u
kom pravcu ¢e ocna jabucica rasti kako bi se kompenzovala inicijalna refraktivna mana.
Pocetne vrednosti astigmatizma kreiraju razliku u ekstramakularnoj refrakciji vertikalnog
1 horizontalnog meridijana u odnosu na foveu §to predstavlja inicijalnu snagu u aksijalnoj
elongaciji. Indirektni infantilni astigmatizam, karakteriSe jace prlemanje duz
horizontalnog meridijana, odnosno postoji relativno ve¢a hipermetropija duz vertikalnog.
Usled toga rast oka je vec¢i duz vertikalnog meridijana u cilju njegove emetropizacije. To
uslovljava prenos skleralnih sila odgovornih za elongaciju zadnjeg dela i promenu
biomehanike 1 toriciteta struktura prednjeg segmenta te pojavu direktnog astigmatizma,
koji je tipi¢an za stariji uzrast (94).

Ukoliko, medutim, nasledene karakteristike sklere koje definiSu njenu otpornost
na istezanje Cine skleru rigidnijom ili fleksibilnijom ili ukoliko su pocetne vrednosti
indirektnog astigmatizma veoma velike, javlja se disbalans mehanizama emetropizacije,
uzrokujudi rezidualni astigmatizam i/ili vecu aksijalnu elongaciju. U slucaju povecane
rigidnosti sklere, aksijalna elongacija u cilju emetropizacije vertikalnog meridijana je
moguca samo dejstvom jacih sila, koje uzrokuju ve¢e promene u prednjem delu oka i vise
naglaSen direktni astigmatizam. Oko sa fleksibilnijom sklerom, s druge strane je sklonije
prekomernom aksijalnom rastu koji uzrokuje miopiju. Postoje pretpostavke da direktni
astigmatizam koji nastaje tokom emetropizacije moZe ponovo uzrokovati rast i
remodelovanje zadnjeg dela oka, kako je opisano (94).

Opisanim remodelovanjem oka se objaSnjava veca verovatnoc¢a razvoja miopije i
progresije iste kod dece sa indirektnim astigmatizmom, kao i vec¢a prevalenca direktnog

astigmatizma kod ametropija (94).
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1.5.9 Uticaj korekcije refraktivne mane na proces emetropizacije

Poznato je da je emetropizacija aktivno regulisan proces povratnom spregom
izmedu vidne stimulacije 1 refraktivhog statusa oka. To znaci da bi se opticko
defokusiranje moglo efikasno koristiti kako bi se uticalo na razvoj refrakcije. Posebno su
interesantni veStacki formirani miopni odnosi u cilju redukcije progresije miopije kod
dece. Nametnuto opticko defokusiranje moze biti efikasno u usporenju progresije
miopije. PosStujuci to, soiva za opticki tretman bi trebalo da omoguce relativno miopsko
defokusiranje retine, da zahvate veliki deo periferne retine, s tim da nije neophodno da
bude zahvacena i fovea efektivnom tretman zonom (82). U slucaju opticke korekcije
refraktivne mane emetropizacija je znatno brza i kompletnija ukoliko ona nije prisutna
sve vreme (72).

Hipokorekcija, kako bi se promovisala emetropizacija, ne dovodi do losije vidne
oStrine miopa i hipermetropa, sve dok su vidni zahtevi izmedu najblize i najdalje tacke
jasnog vida. Zato je prilikom korekcije refrakcione anomalije, veoma vazno uzeti u obzir
dob, vrstu i veli¢inu refraktivne greske, vidnu ostrinu, binokularnost, faktore rizika u
pravcu ambliopije ili strabizma kao i brzinu i stepen promene refrakcije tokom razvoja.
Hipermetropija kod jako male dece zaostaje ukoliko je u potpunosti korigovana, a
naocare su nosene sve vreme. Zakljucak je da bi hipermetropiju u decijem uzrastu trebalo

hipokorigovati, obzirom da puna korekcija smanjuje stepen emetropizacije (72).

1.5.10 Uticaj okulomotornih poremecaja na proces emetropizacije

Kada su u pitanju veze akomodacije, konvergentnog strabizma i emetropizacije,
dokazano je da deca kod kojih se sa 6 meseci ili ranije, javi ezotropija (horizontalna
tropija veca od 8 prizma dioptrija) ili mikrotropija (horizontalna tropija od 1 do 8 prizma
dioptrija), obi¢no imaju poremecéaj emetropizacije i vecu verovatnocu razvoja 1
akomodativne komponente strabizma (72,95). Pri tome i fiksirajuée i nefiksirajué¢e oko
ispoljava probleme u akomodaciji. Nije poznato da li je taj defekt kongenitalan ili
povezan sa steCenom deprivacijom koja je prethodila promeni. Sa druge strane, u slucaju

porodi¢ne predispozicije u pogledu strabizma, bez prisutnog poremecaja polozaja ociju u
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najranijem uzrastu, uglavnom ne nastaje adekvatna emetropizacija i razvija se razrokost,
dok se u malom broju slu€ajeva, emetropizacija normalno odvija, a strabizam ne javlja.
Stavise, emetropizacija fiksiraju¢eg oka dovodi do porasta anizometropije, obzirom da do
nje ne dolazi na oku sa poremecajem polozaja. Ovaj fenomen se ne deSava kod
egzotropije, koja pokazuje znatno izjednaceniju i stabilniju refrakciju (72).

Medu decom leCenom zbog anizometropije, strabizma ili kombinovanih uzroka
ambliopije, postoji smanjenje sfernog ekvivalenta refrakcije ambliopnog oka ka manjoj
hipermetropiji u odnosu na pocetne vrednosti. Ovo negativno pomeranje ka emetropiji je
udruzeno sa podeSavanjem polozaja ociju, Sto ukazuje na ¢injenicu da bolja motorna i
senzorna fuzija promovisu emetropizaciju. Ukoliko se uporede deca sa ortoforijom,
mikrotropijom i heterotropijom, uocava se da dolazi do smanjenja sfernog ekvivalenta
refrakcije, od hipermetropije ka manjoj hipermetropiji, kod dece lecene optickom
korekcijom 1 okluzijama ili atropinizacijom. Veée smanjenje refraktivne mane
ambliopnih o€iju je udruzeno sa boljim poloZzajem oc€iju, sa najvecim relativnim
smanjenjem u slucaju ortoforije, a najmanjim u slucaju heterotropije. Uprkos tome vec¢ina
oCiju ostaje hipermetropna u uzrastu od 10 godina. Ne postoji veza izmedu ovog
uskladivanja i promene refrakcije na drugom oku (95).

I mada ne postoji statisticki znacajna razlika u odnosu na heteroptropne i
ortofori¢ne osobe, za osobe sa mikrotropijom je karakteristicno smanjenje hipermetropne
refrakcije za vrednost koja je izmedu vrednosti ove dve grupe. Znacajna razlika medu
decom sa ortoforijom, heterotropijom 1 mikrotropijom je stepen binokularnosti.
Bifovealna fuzija je prisutna samo u slucaju ortoforije, a pravi dubinski vid nije mogu¢ u
slu¢aju heterotropije. Dakle, bolja motorna i senzorna fuzija verovatno promoviSu
emetropizaciju preko jo§ uvek nerazjasnjenih mehanizama. Polozaj o€iju 1 fiksacija su

znacajan faktor u emetropizaciji (95).

1.5.11 Odrzavanje emetropnih odnosa

Emetropizacioni mehanizmi su aktivni tokom celog Zivota, ali se manjaju rastom
jedinke po brzini i intenzitetu promene refrakcije. Nakon dostizanja emetropije, cilj ovih

mehanizama je odrzanje ovakvog stanja iako fokalna ravan nastavlja da se pomera od
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roznjace. Naime, posle ranog i brzog perioda emetropizacije oko raste jo§ za oko 2-4mm.
I odrzavanje emetropije je pod uticajem vidne stimulacije. Tako i u juvenilnom 1
adultnom dobu moze do¢i do rasta oka kao posledica promene optickih odnosa,
postavljanjem negativnog sociva pred oko, ¢ime se ono ¢ini opticki hipermetropno, ili
vidne deprivacije poput boravka u zamracenoj sredini. Ovaj mehanizam nece biti
dovoljno efikasan jedino ukoliko je genetski odreden rast oka znatno manji u odnosu na
polozaj fokalne ravani. U tom slucaju proces emetropizacije ne¢e moc¢i da dovede do
dovoljne aksijalne elongacije kako bi se smanjila ili otklonila hipermetropija (68).

Odgovor na miopiju prouzrokovanu pozitivnim so¢ivom pred okom, se razlikuje
od odgovora na hipermetropiju 1 vidnu deprivaciju, mada i on zavisi od uzrasta. Tako
stvoreni miopni odnosi u starijem dobu imaju manji uticaj na promene u oku. Neke oci
reaguju usporenom elongacijom i refrakcija se menja ka emetropiji, ali veéina ostaje
miopna. Ovo je verovatno posledica smanjene senzitivnosti emetropizacionog
mehanizma ili njegove smanjene sposobnosti kontrole miopije i aksijalne elongacije.
Vecina dece, ukljuuju¢i one koja su postali miopi u kasnom detinjstvu, uspeju da
postanu emetropi. Prevalenca miopije je zato niska u uzrastu 1-5 godina. U tom uzrastu
postoji mogucnost uskladivanja genetski regulisanog rasta oka, rasta kao posledice vidne
stimulacije i polozaja fokalne ravni, nezavisno od toga da li je oko u pocetku bilo miopno
ili hipermetropno. Ova mogucnost se u starijoj dobi razlikuje u zavisnosti vrste refrakcije.
Miopija verovatno nastaje kao posledica kombinacije kasnog razvoja neuskladenosti
aksijalne duzine i1 polozaja fokalne ravni sa smanjenim moguénostima ovako nastale
miopije da utice na rast oka. Zbog toga oko postepeno postaje sve vise miopno. Kolika ¢e
se miopija razviti zavisi od dva faktora: razlike izmedu polozaja fokalne ravni i genetski
odredenog rasta oka i preostale moguénosti emetropizacionog mehanizma da upotrebi
miopiju kako bi se usporio genetski potencijal elongacije (68).

Asimetrija izmedu kontinuirane sposobnosti hipermetropije u juvenilnom periodu
da povecanjem aksijalne duzine uskladi refrakciju i fokalnu ravan i nemoguénosti
odgovaraju¢ih promena u istom i neSto starijem uzrastu u sluaju miopije, ima
implikacije i u slucaju relativne uskladenosti fokalne ravni i genetski odredenog rasta
oka. Smanjena upotreba akomodacije prilikom posmatranja bliskih predmeta, koja

uslovljava slabost ovog procesa, je karakteristicna za miopnu refrakciju. U tim uslovima
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oko postaje funkcionalno hipermetropno a miopija progredira, jer hipermetropni odnosi
predstavljaju stimulus za aksijalnu elongaciju. Interesantno je napomenuti da je
eksperimentima na zivotinjama pokazano da korekcija hipermetropije samo dva sata
tokom dana sprecava elongaciju bulbusa. Medutim ukoliko je sposobnost emetropizacije
mala, akomodacija slaba, a oko izlozeno hipermetropnom defokusiranju usled stalnog
gledanja na blizi, $to je sve karakteristicno za miopiju odraslih, ona nastavlja dalje da
raste (68).

Iz svega iznesenog moze se zakljuciti da ne postoji jedan dominantan uzrok
miopije, niti je svaka miopija ista. Moguce je da ¢e se mo¢i napraviti subgrupe u okviru
miopije i da ¢e promenom uslova sredine, genskom terapijom ili specifi¢nim tertmanima

biti moguce spreciti ili usporiti progresija miopije mladih ljudi (69,81).

1.6 PROMENE REFRAKCIJE I BIOMETRIJSKIH KARAKTERISTIKA OKA
NAKON RODENJA

Rast oka mlade osobe nije jednostavno podjednako povecanje dimenzija njegovih
segmenata, ve¢ pojedini delovi oka rastu razli¢itom brzinom. Tako se njihove medusobne
proporcije postepeno menjaju. Promene aksijalne duzine u vremenu se najbolje mogu
predstaviti kvadratnom funkcijom, dok prednja o¢na komora menja svoju dubinu
linearno, a debljina soCiva trpi neznatne promene. Vrednosti sfernog ekvivalenta, kao i
vrednosti astigmatizma se u prvih dvanaest meseci zivota postepeno smanjuju. Pri tome
hipermetropska vrednost refrakcije linearno opada sa porastom aksijalne duzine. Visoki
hipermetropi sa godinu dana imaju neSto manji, a miopi ve¢i aksijalni promer oka u
odnosu na svoje emetropne parnjake. Medutim veca ili manja aksijalna duzina sa godinu
dana ne znaci uvek i neuobicajenu vrednost refrakcije, odnosno tendenciju ka miopiji ili
hipermetropiji (77).

Oko 25% novorodene dece ima miopiju, 68% hipermetropiju, a 7% je emetropno
(74). Podaci Yackle i Saunders i saradnika su neSto drugaciji, odnosno emetropija je

prema njihovim istrazivanjima, prisutna kod oko 22% neonatusa (71,72). Velike
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refraktivne greske su Ceste u neonatalnom periodu i nakon terminskog i nakon
prevremenog rodenja. Kod terminskih beba se javljaju visoke vrednosti hipermetropije i
astigmatizma koje brzo opadaju tokom prve godine Zivota. Ovaj proces se, najvecim
delom, kod ¢ak 82% dece zavrSava sa 12 meseci starosti (89). Emetropizacija se nastavlja
1 posle tog perioda, mada sporijim tempom (73), tako da je sa 6 godina, oko 80% dece
emetropno (72). Za novorodene bebe je karakteristicna prosecna vrednost aksijalne
duzine oka od 16,6mm do 17,0mm (73,96). JaCina prelamanja roznjace novorodene bebe
je oko 50 do 55D, a optickog sociva oko 34D (73). U prvih 12 meseci zivota dolazi do
velike promene ukupne dioptrijske jacine oka, koja opada sa oko 90D na rodenju do 75D
sa 12 meseci zivota (77).

Bebe se radaju sa velikim dijapazonom refraktivnih mana. Medutim, oko tre¢ina
(72) do polovine (77) sfernog ekvivalenta refrakcije se gubi tokom prve godine Zivota, a
oko tre¢ina u uzrastu od 9. do 21. meseca (77). Refraktivne mane neonatusa starih 1 dan
se kre¢u od -12.0D do +12.0D (prose¢na vrednost +1.5D), prema podacima Tkatchenko
i saradnika (74). Yackle kao i Saunders u svojim radovima navode podatak da je
prosecna refrakcija novorodenih beba oko +2,0+/-2,75D (71,72), ali ve¢ u osnovno-
Skolskom uzrastu i vrednosti i varijabilnost refrakcije su dramati¢no manje (71,72,74).
Prosecna refraktivna mana tada je +0.5D, u rasponu od 2.0D (od - 0.7D do +1.3D). Ovaj
trend se nastavlja do odraslog doba, kada se prosecna vrednost refrakcije stabilizuje na
oko 0,0D+/-1,0D (71,72,74).

Kod neke dece dolazi do poremecaja emetropizacije i1 pojave znacajne
hipermetropije ili miopije (73). Postoje miSljenja da, ukoliko je dete rodeno sa
hipermetropnom refrakcijom ¢ija vrednost ne prelazi +2,5D, najverovatnije ¢e postati
emetropno. Medutim ukoliko je hipermetropija na rodenju veéa od +2,5D postoji
tendencija da ona bude jos§ veca sa 3,5 godine (72). Ako sa godinu dana hipermetropija u
jednom od dva glavna meridijana prelazi +2.5D ne postoji trend ka kasnijoj emetropiji.
Emetropni odnosi nastaju jedino kod manjih vrednosti hipermetropije ili ukoliko je jedan
od meridijana miopan (77). Postojanje visokog nivoa ametropije i nakon prve godine
ukazuje na poremecaj emetropizacije i zahteva korekciju naocarima odnosno soc¢ivima,
kako bi se sprecili ambliopija i strabizam (71,72). Ukoliko je inicijalno prisutna miopija i

tada postoji pomeranje refrakcije ka emetropiji. Prosecno, ova deca ne dosezu nivo
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emetropije odnosno hipermetropije koji dostizu oni sa inicijalnom hipermetropijom.
Novorodencad sa miopijom najceSée zadrzavaju svoju miopiju i kasnije, oko 5. godine
zivota (72). Uglavnom izmedu 4. i 14. godine, miopija postepeno raste, a nakon toga je
primecéeno ubrzanje ovog procesa. U istom periodu hipermetropija postepeno opada sa
oko +2.86D sa 4 godine do 0D sa 14 godina, nakon Cega se stabilizuje (97).

Uloga sociva u procesu emetropizacije je mala. Prose¢na jacina prelamanja sociva
u ranom uzrastu postepeno opada kod emetropije za 2.01D, kod miopije za 1.43D, a kod
hipermetropije za 1.78D. Ove promene se deSavaju pre 12. godine zivota (97).

Na rodenju, prose¢na vrednost astigmatizma je 2,98D i ona postepeno opada na
oko 1,0D do uzrasta od 2,5-5 godina. Inicijalna vrednost astigmatizma moZe postepeno
rasti do maksimalne vrednosti u uzrastu od 2-3 meseca, nakon cega pocinje da se
smanjuje. Novorodene bebe gube oko dve tre¢ine vrednosti astigmatizma tokom prve dve
godine Zivota. Zakrivljenost roznjace se veoma malo i postepeno menja nakon 2. godine
(72), a promene se desavaju uglavnom do 10. godine Zivota (97). Jacina prelamanja
roznjace u tom periodu opada za 1.24D u slucaju emetropije, 2.19D u slucaju miopije
odnosno, raste za 0.38D u sluc¢aju hipermetropije (97). Refraktivni astigmatizam se
takode tada stabilizuje, pokazujuéi da na njega najviSe utice asigmatizam roznjace (72).
Roznjaca je jace zakrivljena (K vrednost je veca) kod miopije, a manje zakrivljena (K
vrednost je manja) kod hipermetropije. Medutim, roznjaca visokih hipermetropa,
povecanjem svoje zakrivljenosti, pokusava da kompenzuje hipermetropnu refraktivnu
greSku uzrokovanu manjom duzinom oka, kako bi se odvijala emetropizacija (98).
Znacajna emetropizacija se javlja i kod direktnog i kod indirektnog astimatizma. Kod
90% dece se astigmatizam smanjuje nakon rodenja, ali ukoliko astigmatizam nastavi da
raste, postoji 7% Sanse da ¢e se razviti ambliopija (72). Inicijalna vrednost astigmatizma
moze ukazati na to da li ¢e do¢i do emetropizacije. Astigmatizam >2,5D ima podjednaku
Sansu da raste, kao i da se smanjuje vremenom. Astigmatizam koji se javi pre 6. meseca
zivota ima velike Sanse da se izgubi do prvog rodendana. Sa druge strane, astigmatizam
koji se otkrije izmedu 6. 1 12. meseca zivota ¢e najverovatnije postojati i sa 12 meseci i
znacajan je faktor rizika za razvoj ambliopije (72). U literaturi se mogu naci podaci da je
astigmatizam novorodenih beba najces¢e indirektni (94), ali i1 studije prema kojima je u

tom uzrastu ¢e$¢i direktni astigmatizam. Moguce je da su ove razlike posledica razli¢itih
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populacija ukljucenih u studije i kriterijjuma prema kojima se astigmatizam smatra
klini¢ki signifikantnim. No svakako vrednost astigmatizma opada ka vrednostima u
odraslom dobu tokom prve godine (77).

Direktni astigmatizam karakteriSe proporcionalno veéa promena u pravcu
emetropije. Indirektni astigmatizam je udruZen sa veéim verdnostima ametropije i
manjim pomakom ka emetropiji. Miopija u ranom uzrastu se znatno ¢esce javlja u slucaju
indirektnog u odnosu na direktni astigmatizma ili ukoliko astigmatizam ne postoji (72).
Sferni ekvivalent pokazuje negativnu korelaciju sa keratometrijskim vrednostima,
pozitivnu sa kornealnim astigmatizmom, ali ne postoji korelacija sa totalnim
astigmatizmom. Korelacija aksijalne duZine i kornealnog astigmatizma je negativna, dok
ne postoji povezanost izmedu aksijalne duzine, keratometrije i ukupnog astigmatizma
(98). Vazno je napomenuti da astigmatske greSke mogu menjati tok emetropizacije, no na
rani kompenzatorni odgovor na sfernu refraktivnu manu nema uticaj istovremeno
prisutna visoka astigmatska mana (99).

Anizometropija, odnosno razlika u refraktivnom statusu dva oka iste osobe
>2,5D, je Cesta tokom normalnog perioda rasta. Male vrednosti anizometropije, mogu
tokom ranog razvojnog perioda da rastu i zatim nestaju, ¢ak i ukoliko su apsolutne
vrednosti te promene velike (>5,0D). Kod svega 25% do 30% dece sa anizometropijom
tokom prve godine, ona je prisutna i kasnije. Medutim, dete sa anizometropijom od 3,0D
1 viSe sa godinu dana, ima 90% Sanse da je zadrzi tokom celog Zivota, a 60% takve dece
su pod rizikom razvoja ambliopije. Anizometropija od 5,0D i viSe, predstavlja limit iznad
koje ne moze do¢i do emetropizacije, $to predisponira nastanak slabovidosti (72).

Generalno gledano, prirodno postoje¢i trend ka emetropiji (ili niskoj
hipermetropiji) tokom prve godine, isti¢e potrebu da se obrati paznja kada se odreduje
opticka korekcija refraktivne mane novorodenceta, jer svako korektivno so¢ivo moze

uticati na proces emetropizacije (77).
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1.7 PROMENE BIOMETRIJSKIH I KERATOMETRIJSKIH
KARAKTERISTIKA OKA PREMATURUSA NAKON RODENJA

Strukture oka se konstantno razvijaju i remodeluju (oblikuju) pre i nakon rodenja (8).

1.7.1 Aksijalna duZina

Aksijalna duzina oka prematurusa sa 40 gestacijskih nedelja je od 16,6 do
17,0mm (73,96), odnosno prema Fledelius i sar. neSto duza, oko 17,02mm (100). Ona
tokom prvih meseci Zivota raste linearno, a vrednosti i brzina tog rasta se znacajno
razlikuju u zavisnosti od prisustva i stadijuma retinopatije. Kako raste ozbiljnost
retinopatije, prosecna vrednost aksijalne duzine opada, Sto se posebno odnosi na
sluc¢ajeve koji su zahtevali tretman (75). Aksijalna duzina pokazuje znacajnu povezanost
sa porodajnom telesnom masom, biparijetalnim i okcipito-frontalnim dijametrima nakon
rodenja (101). Prose¢na brzina rasta oka u neonatalnom periodu je prema misljenju
vec¢ine autora izmedu 0.13 i 0,23mm za nedelju dana (96). Prema istrazivanjima Cook i
saradnika ona je oko 0,18 do 0,19mm za nedelju dana (75,101,102), mada isti autori
navode da brzina moze biti i znatno vec¢a (0,3mm za 7 dana), pa i manja (0,152mm za 7
dana) (75). Fledelius i saradnici navode podatak od 0,14mm (100), a Pennie i sar.
0,13mm za 7 dana (77). U literaturi se navode i precizniji podaci. Prema Fledeliusu
brzina rasta oka za nedelju dana je oko 0,18mm pre 36. nedelje postkonceptualne starosti
i 0,16mm posle toga. Pri tome se pojam postkonceptualna starost odnosi na zbir
gestacijske i postnatalne starosti (96). Brzina rasta se usporava nakon 40 nedelje gestacije
do 3 meseca nakon termina (101). Aksijalna duZina oka prevremeno rodenih beba

pokazuje vecu varijabilnost u odnosu na terminsku decu (8).

1.7.2 Dubina prednje o¢ne komore

Dubina prednje ocne komore se nakon rodenja relativno malo menja u odnosu na
aksijalnu duzinu oka (75). Ona u ranom neonatalnom periodu linearano raste (75,96). Na

ovaj nacin se moze objasniti zaSto dubina prednje komore nije strogo povezana sa
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refraktivnom greskom tokom ranog razvoja (75). Brzina porasta dubine prednje komore
oka je skoro konstantna i iznosi oko 0.018mm za nedelju dana sve do 8. meseca zivota,
nakon ¢ega ima tendenciju da se stabilizuje (77). Prose¢na dubina prednje ocne komore
se malo razlikuje u pojedinim stadijumima retinopatije, no ipak, kako ozbiljnost
retinopatije raste prose¢na dubina se smanjuje, a brzina rasta opada (75). Prednja o¢na
komora je pli¢a nakon tretmana ROP, posebno u slucaju krioterapije (64). Plitka prednja
ofna komora i deblje sofivo kod pacijenata sa uznapredovalim stadijumom ROP,
povecavaju mogucnost nastanka angularnog glaukoma, mada se on kod miopa uopste,

retko javlja, $to se ne moze reci za miopiju u sklopu prematuriteta (8,103,104).

1.7.3 Debljina o¢nog sociva

Debljina sociva se nakon rodenja neznatno menja, a na to ne uticu ni telesna masa
ni gestacijska starost na rodenju. Kako oko raste ekvatorijalno, povrsina sociva postaje
viSe zaravnjena (75,77,96). Prose¢na debljina sociva kao i brzina rasta, se ne razlikuju

znacajno u razli¢itim stadijumima retinopatije (75).

1.7.4 Zakrivljenost roZnjace

Zakrivljenost roznjace raste geometrijskom progresijom kod dece bez retinopatije,
a linearnom ukoliko se retinopatija razvije. Radijus zakrivljenosti roznjace se znacajnije
menja tokom ranog perioda razvoja u odnosu na ostale varijable. On se u proseku
znacajno razlikuje u zavisnosti od stadijuma retinopatije, Sto nije slu¢aj i sa brzinom
njegove promene. Sto je stadijum retinopatije veéi, radijus zakrivljenosti roznjade je
manji. Porodajna masa znacajno uti¢e na zakrivljenost roznjace. Kada se sve pomenute
karakteristike uporede sa refarkcijom, utvrdeno je da je zakrivljenost roznjace faktor koji
najvise uti¢e na nju (75).

Postoje medutim i drugaciji stavovi. Prema Choi i sar. stepen miopije kod
prematurusa sa i bez retinopatije je povezan sa dubinom prednje o¢ne komore, debljinom

so¢iva i promenama aksijalne duZine, ali ne i sa keratometrijskim vrednostima (105,106).
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1.7.5 Vitrealna Supljina

Duzina zadnjeg dela oka (vitrealna Supljina) se takode razlikuje u razli¢itim
stadijumima retinopatije, tako Sto najozbiljniji stadijumi imaju najkracu vitrealnu

Supljinu, ¢ije dimenzije se najsporije povecavaju (75).

1.7.6 Meduodnos pojedinih parametara oka

Kada se pojedine varijable uporede sa aksijalnom duzinom u celini dobijaju se
interesantni podaci. Dubina prednje komore se povecava proporcionalno sa aksijalnom
duzinom tokom ranog perioda razvoja, ali ova tendencija je znatno manja u slucaju
laserski tertiranih o¢iju u odnosu na oci sa blazim oblicima retinopatije (75).

Razlike u pojedinim stadijumima retinopatije su ocigledne samo u pogledu duzine
zadnjeg segmenta, a granicne su u pogledu dubine prednje komore. Medutim i aksijalna
duzina dostize grani¢ne razlike u 3. stadijumu retinopatije, ukoliko se napravi podela na
o¢i koje su podvrgnute i one koje nisu podvrgnute tretmanu. Miopija je povezana sa
stadijumom 3 retinopatije, no ona ostaje u zna¢ajnom procentu samo kod oc€iju tretiranih
laserom ili krioterapijom. Pri tome laserski tretman dovodi do manje miopije u odnosu na
krioterapiju (64).

Karakteristike prednjeg segmenta oka prematurusa su nezavisne od pola (8). U
literaturi se mogu naci i podaci da su prosena aksijalna duzina, kao i brzina njene
promene, kod decaka vece i pored korekcije prema porodajnoj masi, gestacijskoj starosti i
dimenzijama glave (101,102).

Uopsteno uzevsi, najveéi procenat rasta oka prematurusa bez retinopatije, u
periodu od 33. do 41. gestacijske nedelje pokazuje prednja ocna komora (22%), zatim

vitrealna Supljina (10%), aksijalna duzina oka (9%) i na kraju o¢no soc¢ivo (2%) (101).
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1.8 PREVREMENO RODENJE I EMETROPIZACIJA

1.8.1 Faktori koji uticu na emetropizaciju nakon prevremenog rodenja

Nakon terminskog 1 prevremenog rodenja nastupa proces emetropizacije.
Emetropizacija kod prevremeno rodene dece sa retinopatijom i bez nje se razlikuje u
odnosu na taj proces kod terminske dece (107), ali u oba slucaja je u korelaciji sa
inicijalnom refrakcijom (70,89). Prevremeno napustanje intrauterine sredine moze uticati
na razvoj oka i proces uskladivanja njegove fokalne ravni i duzine. Postnatalni stres ili
oboljenja mogu takode menjati normalan proces razvoja oka (107). Proucavani su mnogi
faktori koji bi mogli da uti¢u na razvoj refrakcije prematurusa: porodajna telesna masa,
gestacijska starost, duzina boravka u inkubatoru i primena kiseonika, Apgar skoru 1., 5. i
10. minutu, niza vrednost oksigenacije krvi ili visa vrednost ugljen dioksida u njoj, neka
postnatalna oboljenja kao Sto su intraventrikularne hemoragije, periventrikularne
leukomalacije, cijanoti¢no oboljenje srca, ozbiljna anemija (89,107). Medutim, ni jedan
od njih ne pokazuje statisticki znacajnu povezanost sa razvojem refraktivnih mana u bilo
kom uzrastu. Tako niti jedan klini¢ki riziko faktor, niti vrednost refrakcije u najranijem
uzrastu ne mogu ukazati na vrednost refrakcije u ranom predskolskom uzrastu, kada ¢ak
19% prevremeno rodenih beba ima klini¢ki znacajnu refraktivhu manu (89).
Identifikovan je samo jedan znacajan prediktor u pogledu razvoja refrakcije. To je stepen
ozbiljnosti prematurne retinopatije (107). Interesantno je da deca sa promenama na
ultrazvuénom nalazu endokranijuma u neonatalnom periodu, nose ve¢i rizik za razvoj
znaajne hipermetropije 1 astigmatizma. To su uglavnom i deca sa nizom gestacijom.
Povezanost abnormalnosti ultrazvuka mozga sa hipermetropijom sa jedne strane i sa
prevremenim rodenjem i niskom gestacijom, koje su uglavnom pre¢ene miopijom,
ukazuje na verovatno prisustvo joS nekog faktora rizika (89). Niska prevalenca i razliciti
uslovi postnatalnih sistemskih ¢inilaca ¢ine teSko¢e u proucavanju njihovog znacaja u
razvoju refrakcije (107).

Nabrojani faktori utiu na refrakciju, indirektno, delujuéi na opticke parametre
oka: dubinu prednje o¢ne komore, debljinu so€iva i aksijalnu duzinu bulbusa (8).

Najznacajniji optic¢ki parametri oka koji uti€u na razvoj miopije su dubina prednje ocne

- 66 -



Uvod

komore, aksijalna duzina i vertikalna zakrivljenost roznjace. U slucaju hipermetropije to
su uz prve dve komponente i horizontalna zakrivljenost roznjace. Za astigmatizam
najznacajniji su horizontalna i vertikalna zakrivljenost roznjace, ali uticu i dubina
komore, debljina soc¢iva i aksijalna duzina. Veéi astigmatizam se razvija kod vecih

refraktivnih mana bez obzira da li je u pitanju miopija ili hipermetropija (8).

1.8.2 Emetropizacija i prematuritet bez retinopatije

Cak i u odsustvu prematurne retinopatije, prevremeno rodenje je povezano sa
veéim rizikom u pogledu nastanka refraktivnih mana (89). Prematuritet ne utice samo na
refraktivni status na rodenju nego moze uticati i na njegov rani razvoj. U odsustvu
retinopatije nezrelo oko i vidni sistem prematurusa je sposobno da sustigne razvoj
terminske dece, ali se to ne deSava u svim sluc¢ajevima i nikada u terminu rodenja nego za
prvih 6 do 12 meseci zivota (2,89,107). Postoje medutim misljenja i da su vrednosti
refraktivnih greSaka prematurusa bez promena i sa blagim promenama na retini, vece u
odnosu na terminsku decu i u predskolskom uzrastu. Mada se emetropizacija kod
prevremeno rodenih beba, onih bez ROP i sa regresijom ROP razlikuje od emetropizacije
terminskih beba u ranom periodu, ne postoje razlike u refraktivnom statusu nakon prve
godine kod pacijenata sa regresijom ROP i bez retinopatije (107). Emetropizacija koja se
1 normalno javlja u tom periodu podrazumeva povratne mehanizme kako bi se dostigla
emetropija. Ovaj proces u odsustvu retinopatije moze biti dovoljan da se dostignu
karakteristike terminske dece. Rerfaktivne mane i1 anizometropija prisutne na rodenju se
postepeno smanjuju, a veée greske se smanjuju brze nego kod terminske dece (2,89).
Medutim, razvoj refrakcije prematurusa je znatno nepravilniji u odnosu na njen razvoj
kod terminske dece, Sto ukazuje na neke poteskoce tokom tog procesa. Odsustvo ili
poremecaj emetropizacije uslovljavaju neuobicajene promene refrakcije kod ¢ak oko
46% prevremeno rodene dece. Kao posledica nastaje miopija, ali i druge refraktivne
mana koje su znatno ¢eS¢e u odnosu na terminsku decu (89).

I mada je prematurna retinopatija najznacajniji riziko faktor za razvoj miopije
nakon prevremenog rodenja, ¢ak i u njenom odsustvu neophodna je periodi¢na procena

vidne ostrine i refraktivnog statusa te dece. Prematurusi kod kojih se nije razvila
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retinopatija, se prema karakteristikama emetropizacije nalaze negde izmedu terminske i
prevremeno rodene dece sa retinopatijom i kao takvi zahtevaju pracenje (89).

Miopija, anizometropija i1 asitgmatizam kao i vece varijacije ose astigmatizma, su
na rodenju ¢es¢i kod prevremeno rodenih u odnosu na bebe rodene u terminu. Deca nize
porodajne mase su ceS¢e kratkovida na rodenju, dok, Sto je interesantno, povezanost
gestacijske starosti i miopije, mada postoji, nije uvek i statisticki znacajna. Sto su
gestacijska starost i telesna masa na rodenju veci, vrednost astigmatizma na rodenju je
manja. Drugim re¢ima, $to je beba ranije rodena astigmatska greska je veca. Medutim, u
vreme stvarnog termina niti gestacijska starost niti porodajna masa nisu povezani sa
prisustvom i vrednostima astigmatizma (89). Prematurusi sa manjom porodajnom masom
1 nizom gestacijom ceS¢e imaju anizometropiju na rodenju u odnosu na svoje vrsnjake.
Kao granice se uzimaju vrednosti od 1500g 1 33 gestacijske nedelje (89). Najcesce u
periodu stvarnog termina rodenja ne postoji razlika prematurusa u odnosu na terminsku
decu u pogledu astigmatizma (mada su neSto ¢e$¢i indirektni i kosi) i anizometropije.
Medutim, u vreme stvarnog termina, kratkovidost je viSe, odnosno dalekovidost manje
izrazena u odnosu na ro¢nu decu (89,96). Poredenjem terminske i prevremeno rodene
dece u 40. nedelji utvrdeno je prisustvo znacajno manje (oko 1.1D) hipermetropije kod
prematurusa, kod kojih je i roznjaca jace zakrivljena (za 1.5D). Sli¢nost u vrednostima
ova dva parametra, pomenute dve grupe beba, ukazuje na to da bi promena zakrivljenosti
roznjace mogla biti odgovorna za vec¢inu ako ne i sve promene refraktivnog statusa u 40.
nedelji. Dakle, izlaganje ekstrauterinim uslovima relativno kratko vreme pre termina
znacajno utiCe na rast prednjeg segmenta oka. Pri tome, promene u stepenu zakrivljenosti
roznjace pre termina verovatno nisu pod uticajem retinopatije (108).

Izmedu termina rodenja i 6. meseca zivota kod prematurusa dolazi do porasta
hipermetropije, kako bi se kompenzovale pocetne nize vrednosti, pa sa 6 meseci ne
postoje znacajne razlike u refraktivnom statusu i osi cilindra (indirektni astigmatizam
prisutan u terminu sa 6 meseci se gubi ili postaje direktni) u odnosu na terminsku
novorodencad (89). Kod ve¢ine dece se anizometropija smanjuje vremenom, ali kod one
sa porodajnom telesnom masom ispod 1500g ona je i dalje prisutna sa 6 meseci, dok se

povezanost anizometropije 1 niske porodajne mase sa 12 meseci Zivota, gubi (89).
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Ne postoje znac¢ajne promene u bilo kom aspektu refraktivnog statusa izmedu 6. i
12. meseca. U tom uzrastu ne postoje statisticki znacajne razlike u pogledu refrakcije
prevremeno rodene i terminske dece, mada se kod prematurusa ¢esc¢e javlja miopija (89).
Ne dolazi do znacajne promene refrakcije ni izmedu 1. i 4. godine Zivota, izuzev §to
dolazi do smanjenja astigmatizma (89). Dakle, ne postoji statisticki znacajna povezanost
razvoja ili ishoda refrakcije sa 12 meseci, odnosno 4 godine i bilo koje klinic¢ke ili
karakteristike refrakcije na rodenju ili stvarnom terminu (89). Isto tako refraktivni status
sa 12 meseci ne ukazuje obavezno na refraktivni status u kasnijem uzrastu (2).

Incidenca strabizma i refraktivnih mana sa 12 meseci kod prevremeno rodene
dece bez retinopatije nije znacajno veca u odnosu na opstu populaciju. Refraktivne greske
1 razrokost se mogu dodatno detektovati ili zahtevati tretman sa 2 godine. U tom uzrastu,
4.38% dece bez ROP treba korekciju naocarima prema 10% dece sa ROP. Istovremeno
6.25% dece bez ROP ima strabizam prema 10% dece sa ROP. Pri tome je porodi¢na
predispozicija za razrokost prisutna kod oko 30% dece bez ROP i 66% dece sa ROP (2).
Sa 4 godine strabizam je ¢e$¢i kod prevremeno rodene dece (1-5%) u odnosu na
terminsku (89).

Okularni morbiditet ukupno uzevsi je oko 2 puta ¢es¢i kod dece sa prematurnom

retinopatijom, 23.3% prema 13.1%, u odnosu na decu bez ROP (2).

1.8.3 Emetropizacija, prematuritet i retinopatija

Za prematuruse sa retinopatijom je karakteristicno odsustvo adekvatne
emetropizacije, Sto rezultuje visokim refraktivnim greSkama, naj¢es¢e miopijom (89).
Vidni parametri i biometrijske vrednosti kod blagih formi retinopatije (ROP 1 i ROP 2)
sa spontanom regresijom su slicne onima kod preterminske dece bez retinopatije (96).
Oci bez retinopatije i sa regresijom retinopatije su manje hipermetropne u odnosu na oci
terminski rodenih beba, pre prve godine. Posle tog perioda, medutim, razlike u
vrednostima hipermetropije, astigmatizma i anizometropije su slicne kod pomenute tri
grupe dece (107). Mada ovi podaci ukazuju na vezu retinopatije i miopije, ne treba
zaboraviti da prematuritet i niska porodajna masa takode mogu uticati na razvoj

kratkovidosti i ako je retinopatija odsutna ili klinicki nedektabilna (89). Rizik razvoja
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miopije, astigmatizma i anizometropije raste sa porastom stadijuma retinopatije. Tako,
prevremeno rodena deca sa uznapredovalom retinopatijom ¢es¢e imaju vece refraktivne
mane u odnosu na one sa blagom retinopatijom i bez nje (109,110,111,112). Ucestalost
miopije je oko 2 puta veéa nakon ROP u odnosu na ostale prematuruse (2). Sa 40
korigovanih nedelja sferni ekvivalent refrakcije prematurusa sa retinopatijom je oko
1.37D i postoji trend ka miopizaciji (2). Miopija se u tom slucaju razvija od ranog uzrasta
tj. od 6. meseca zivota nadalje 1 prisutna je tokom detinjstva i adolescencije (75,89). Kao
1 incidenca 1 vrednost i brzina progresije retinopatijom uzrokovane refraktivne mane,
rastu sa povecanjem stadijuma retinopatije i eventualnom potrebom za tretmanom
(59,107). Primera radi, rizik nastanka miopije sa 12 meseci se duplo povecava sa svakim
stadijumom retinopatije, a porodajna masa niza od 751g trostruko povecava Sansu razvoja
kratkovidosti. U radovima Wang i saradnika i Cook i saradnika navode se razli¢iti podaci
o incidenci miopije sa godinu dana starosti, u slu¢aju odsustva ROP ili sa blagom
formom retinopatije. Incidenca miopije u toj populaciji je oko 20% do 25% ili pak nesto
niza i to 1% do 16% (priblizno oko 10%), nakon spontane regresije bolesti je oko 20%, a
u slucaju ozbiljne retinopatije sa sekvelama i nakon tretmana incidenca je i 80% do 100%
(59,75,114). Prevalenca miopije je relativno stabilna nakon tog uzrasta do 6. godine
starosti (75,106). Samo 11% prevremeno rodene dece bez ROP ili sa blagom formom
ove bolesti u predskolskom uzrastu ima visoku miopiju, odnosno > -5.0D (114). Sa
druge strane prevalenca visoke miopije u grupi dece sa ROP stalno raste, od oko 20% sa
6 meseci do oko 50 % sa 3 godine (115).

Verovatno¢a nastanka i stepen miopije zavise i od nacina tretmana (59,75).
UniStavanje retinopatijom zahvacenih delova retine nakon kriopeksije i laserske terapije
spasava oko anatomski i funkcionalno i omogucava ponovni rast oka, ali sa nove tacke
polazista (96). Nakon kriopeksije retine prosecne vrednosti aksijalne duzine oka su manje
u odnosu na o¢i sa istim stadijumom bolesti kod kojih tretman nije raden (102). Uprkos
tome, retinopatija kod koje je bio neophodan tretman je ¢eS¢e pra¢ena miopijom u odnosu
na slucajeve sa blazim oblicima promena na retini (64). Prevalenca miopije nakon
laserskog tretmana raste brzo u prvim mesecima zivota uz manje kasnije promene
(59,115), no ta se miopija zadrzava i tokom ranog detinjstva i raste sa godinama. Sli¢no

je 1 sa astigmatizmom i anizometropijom (107). Noviji vidovi tretmana ROP su se u
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pogledu uticaja na refraktivni status pokazali znatno povoljnijim. Tako je sa godinu dana
prosecna vrednost miopije manja nakon intravitrealne aplikacije antivaskularnog
endotelnog faktora rasta, u odnosu na laserski tretman. Isto tako prevalenca umerene i
visok miopije je ¢ak 3 do 4 puta niza (44) nakon tretmana antivaskularnim endotelnim
faktorom rasta. U tom slucaju je i refraktivni astigmatizam znacajno manji, nego nakon
tretmana leserom (65). U slucaju kombinovanog tretmana rezultati su jo§ interesantniji.
Prevalenca miopije i visoke miopije sa 2 godine, ukoliko se nakon intravitrealne
aplikacije anti-VEGF uradi i laserski tretman je ¢ak 2 do 3 puta veca u odnosu na
slu¢ajeve nakon samostalne aplikacije leka. Nakon intravitrealne primene anti-VEGF i
vitrektomije koja nije kombinovana sa lensektomijom miopija gotovo uvek nastaje.
Istovremeno prevalenca emetropije nakon samostalne primene anti-VEGF je oko 50%,
nakon kombinovanja anti-VEGF 1 laserske intervencije oko 5,9%, dok je nakon
kombinacije anti-VEGF terapije 1 vitrektomije veoma redak slucaj emetropije sa 2 godine
starosti. Interesantno je da vrednosti aksijalnih duzina bulbusa nisu znacajno razlicite $to
ukazuje na druge uzroke promene refraktivnog statusa (66).

U grupi prevremeno rodene dece veoma niske porodajne mase sferni ekvivalent
refrakcije se pomera za oko 1,0D ka miopiji tokom prve decenije Zivota (2). U slucaju
uznapredovale retinopatije brzina progresije miopije do 15. meseca Zivota je oko 1.0D
svaka 3 meseca, a posle tog uzrasta brzina je ¢ak 30 puta manja. Stoga bi bilo kakvu
intervenciju u cilju smanjenja progresije miopije trebalo sprovesti pre 15 meseci starosti.
Interesantno je da je u ovoj studiji, progresija miopije beba bez ili sa blagom formom
retinopatije bila jo§ manja i to za oko 40 puta. Mozemo zakljuciti da prema misljenju
Wang i sar. kod beba bez retinopatije ili sa blazim formama bolesti dolazi do male
promene refrakcije (59).

Postoji visoka prevalenca anizometropije udruZene sa retinopatijom, ¢ak Sest puta
veca nego u opstoj populaciji (2,113). Procenjuje se da je prevalenca anizometropije kod
dece sa ozbiljnom retinopatijom oko 54% u predskolskom i ranom Skolskom uzrastu
(59). Prema misljenju Yang i sar prevalenca anizometropije je neSto manja ali i dalje
visoka te nakon laserskog tretmana iznosi oko 47% (116). U grupi bez ili sa blagim
promenama na retini prevalenca anizometropije u istom uzrastu je visa u odnosu na

terminski rodene emetrope (2.8% prema 3.4%). U poredenju sa grupom bez ili sa blagom

-71 -



Uvod

retinopatijom grupa sa uznapredovalim formama bolesti ima viSu osnovnu
anizometropiju, a brzina progresije anizometropije je veca sa godinama. Pri tome niti
ozbiljnost promena na retini, sama po sebi, niti laserski tretman ne mogu ukazati na
rezultat refrakcije i verovatno¢u nastanka anizometropije jer visi stadijumi bolesti i
laserska terapija nisu obavezno praceni ve¢im vrednostima miopije (59). Anizometropija
u grupi beba sa ozbiljnim stadijumima retinopatije raste oko tri puta brze (prosecan oko
0.25D za godinu dana) u odnosu na grupu beba bez retinopatije i sa blazim formama
bolesti (59).

Prevalenca astigmatizma, koji se definiSe kao razlika u zakrivljenosti dva glavna
meridijana roznace > 1D, kod dece sa ozbiljnim stadijumom retinopatije je oko 42% sa 4
godine i 52% sa 6 godina (117). U grupi beba sa ozbiljnim stadijumima retinopatije i u
grupi sa blagim ili bez promena na retini, stepen direktnog astigmatizma znacajno raste sa
uzrastom. U grupi sa uznapredovalim promenama na mreznjaci prevalenca direktnog
astigmatizma je oko 40% u predskolskom uzrastu. U grupi sa blagom ili bez retinopatije
prevalenca astigmatizma je oko 26%, $to je viSe u odnosu na astigmatizam terminski
rodene dece koji iznosi oko 15% (59).

Za razliku od prematurusa kod kojih se nije razvila retinopatija, kod onih sa
promenama na mreznjaci u uzrastu od 12 meseci postoji vec¢a incidenca strabizma (6.7%)

i refraktivnih mana (6.7%) u odnosu na opstu populaciju (2).

1.8.4 Uzroci poremecaja emetropizacije prematurusa

Postoje tesne veze izmedu gestacijske starosti, telesne mase na rodenju,
retinopatije i razvoja refraktivnih mana, koje nije lako objasniti (89). Ove karakteristike
uticu na refrakciju indirektno, preko uticaja na opticke karakteristike oka (107).

Glavni uzroci visoke miopije uopste, su veca aksijalna duzina (103,106), plica
prednja ocna komora (14,104) i veca debljina o¢nog sociva (104,106,118). Medutim, za
prevremeno rodenje, nizu gestaciju i porodajnu telesnu masu, su karakteristicni jace
zakrivljena roznjaca, pli¢a prednja ofna komora, deblje socivo, ali i manja aksijalna
duzina oka, u odnosu na onu koja bi se o¢ekivala spram dioptrijske vrednosti tog oka

(2,8,75,89,108). Dakle, razvoj miopije prematurusa je pre svega vezan za komponentne
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prednjeg segmenta, dok je hipermetropija pre svega u vezi sa manjom aksijalnom
duzinom oka (8,75). Isto tako, hipermetropija prematurusa je manjeg intenziteta i rede se
javlja u odnosu na terminsku decu (75). MozZemo zakljuciti da kod prevremeno rodenih
beba ne postoji direktna povezanost aksijalne duzine i refraktivnog statusa (8,89,100).
Primera radi, smanjenje radijusa zakrivljnosti prednje povrsine roznjace za samo 0,4mm
dovodi do porasta miopije za cak 16D. Ovakvi anatomski odnosi segmenata oka se
zadrZavaju 1 u kasnijem uzrastu pa tako prematurusi i sa deset godina imaju manju
aksijalnu duZzinu, jace zakrivljenu roznjacu i deblje so¢ivo, u odnosu na svoje parnjake.
Dakle, proporcije oka fetusa na rodenju ne budu kasnije u potpunosti kompenzovane
rastom oka i vidnim iskustvom (8,89). Stavise, ¢ini se da je rani efekat restrikcije rasta u
sklopu retinopatije pracen kasnije sa iregularnostima u rastu oka u predelu zadnjeg
segmenta (75). Refraktivne mane poput miopije, astigmatizma i anizometropije su cesti
kod prevremeno rodenih beba sa i bez prematurne retinopatije (8,108,109,110,111,112,
119). Rana miopija, anizometropija i astigmatizam, koje nastaju kao posledica
prematuriteta se uglavnom gube u odsustvu retinopatije. U vecini studija je pokazano da
se prevremeno rodena deca nisu znacajno razlikovala od terminske u bilo kom aspektu
refraktivnog statusa ve¢ u uzrastu od 6 (89) odnosno 12 meseci (107).

Manja telesna masa u odnosu na ocekivanu spram gestacije na rodenju (engl.
SGA - small for gestational age) je pojam koji se uvodi poredenjem porodajne telesne
mase sa porodajnom telesnom masom i standardnom devijacijom ostale dece iste
gestacije. Smatra se da je ovaj skor nezavisan pokazatelj restrikcije rasta oka koja sledi, a
ukazuje na znacajan uticaj intrauterinog zastoja u razvoju na promene i rast oka nakon
rodenja (96).

Prisustvo retinopatije je povezano sa znacajno pli¢com prednjom o¢nom komorom,
debljim so¢ivom, manje znacajnim porastom aksijalne dimenzije oka i visokom
miopijom, astigmatizmom i anizometropijom (8,75). Astigmatizam primarno zavisi od
karakteristika roznjace i javlja se kod ve¢ine prematurusa posebno ukoliko se razvije
retinopatija, ukoliko je ona teza i zahtevala je tretman (8). Nakon laserskog tretmana
prematurne retinopatije, promene biometrisjkih parametara oka su jo§ kompleksnije i vise
uocljive (75). Tako je u odraslom dobu debljina ocnog sociva znacajno veca, a dubina

prednje ocne komore znacajno manja nakon tretmana cele cirkumferencije retine (360°),
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u odnosu na parcijalni tretman. To, medutim nije udruZeno sa znacajno ve¢om aksijalnom
duzinom oka, znacajnim promenama radijusa zakrivljenosti roznjace, niti sa znacajnim
razlikama u sfernom ekvivalentu refrakcije (51). Nakon krioterapije u poredenju sa
laserskim tretmanom, aksijalna duzina je manja, debljina sociva veca, a prednja o¢na
komora pli¢a (65,116,120,121).

Uzroci razlicite refrakcije u slucaju retinopatije nisu u potpunosti jasni. U
literaturi se mogu naci stavovi da promene na nivou horoidalnih krvnih sudova usled
promena oksigenacije pogoduju nastanku miopije. Po drugom misljenju, obzirom da
lezije u sklopu retinopatije zahvataju deo oka koji intenzivno raste tokom kasnog fetalnog
1 ranog neonatalnog Zivota, one mogu vrsiti mehanicki uticaj na prednji deo sklere i
prednji segment oka. Ovo shvatanje je u skladu sa dokazanim zastojem u razvoju
prednjeg segmenta oka i promenama ose astigmatizma sa porastom ozbiljnosti promena
na retini (75).

Gestacijska starost, telasna masa na rodenju, retinopatija kao i nacin i efekti
njenog tretmana, imaju rani uticaj na rast oka, ali se njima ne mogu objasniti sve razlike u
brzini rasta biometrijskih karakteristika i refraktivnih mana prematurusa (75,122).
Verovatno postoje i drugi jo§ nerazjasnjeni faktori, koji bi mogli uticati na razvoj oka u
ovom ranom, veoma osetljivom periodu (75). Tako proces akomodacije i njegovi
poremecaji mogu da utiCu na proces emetropizacije u ranom detinjstvu (105,123).
Akomodacija je znacajan vizuelni signal za emetropizaciju (124). Tokom akomodacije,
ali 1 tokom emetropizacije dolazi do promena u zakrivljenosti so¢iva. U prvom slucaju se
radijus krivine smanjuje, so€ivo postaje jace ispupceno i jace prelama svetlosne zrake.
Tokom emetropizacije, sa druge strane, fizioloSki dolazi do smanjenja debljine sociva,
odnosno povecanja radijusa njegove krivine (124). Kod prematurusa sa miopijom postoji
insuficijentna funkcija cilijarnog miSi¢a pa su promene zakrivljenosti so¢iva oteZane
(105,124). Dakle, cilijarni misi¢ bi mogao imati znacajan uticaj na proces emetropizacije
1 razvoj miopije. To znaci da bi vreme provedeno na otvorenom i izbegavanje rada na
blizinu mogle biti najvaznije spoljne varijable koje su u interakciji sa genetskom
predispozicijom u razvoju miopije (124). Ultrazvu¢nom biometrijom je utvrdeno da ne
postoje promene u veli¢ini opticko-anatomskih elemenata ociju terminske i prevremeno

rodene dece sa blagom miopijom tokom akomodacije. Medutim, u grupi prematurusa sa
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ve¢om miopijom promene opti¢ko-anatomskih elemenata oka su znatno izraZenije u
odnosu na terminsku decu i te promene mogu dovesti do razvoja ve¢e miopije. Kod
prevremeno rodene miopne dece aksijalna duzina i debljina sociva su vece tokom procesa
akomodacije (105).

Postoje 1 odredeni sistemski faktori poput neuroloskih ili cirkulatornih poremecaja
(izraZzena anemija, sréana mana) koji bi mogli imati uticaj na razvoj refrakcije, ali je

njihov znacaj tesko ustanoviti obzirom na relativno malu incidencu (8).

1.8.5 Vrste miopije prevremeno rodene dece

Sadejstvo razli¢itih optickih komponenata oka prematurusa rezultuje u
komplikovanom ishodu refrakcije (8).

Nakon opisanih mehanizama nastanka kratkovidosti u sklopu prevremenog
rodenja, interesantno je navesti stavove o postojanju razliitih vrsta miopije (119) koje se
mogu javiti kod prematurusa. To su: fizioloska miopija, miopija prematuriteta kao takva i
miopija uzrokovana retinopatijom (107). Skolska miopija je, kako je ranije utvrdeno,
posledica vecée aksijalne duzine oka. Medutim, prematuritet moze imati znacajan uticaj na
opticke komponente i time znatno komplikovaniji mehanizam razvoja refraktivnog
statusa (8,108). Miopija prematuriteta je posledica zastoja u razvoju prednjeg segmenta.
Ova miopija nastaje bez obzira na status po pitanju retinopatije i nezavisna je od
stadijuma retinopatije. KarakteriSe se niskim vrednostima odnosa aksijalne duzine i
jacine prelamanja oka, pli¢om prednjom ocnom komorom i debljim so¢ivom (8,107,108).
Za razliku od miopije prematuriteta, medutim, miopija nakon tezih formi retinopatije je
posledica promena na mreznjaci i moze biti niska, srednja ili visoka. Relativno je stabilna
u ranom uzrastu. Moguéi uzroci su znafajno veca zakrivljenost roznjace, ekstremno
plitka prednja o¢na komora, ekstremno debelo socivo i blaga elongacija o¢ne jabucice
(107). Jos uvek nije jasno da li isti mehanizmi dovode do nastanka miopije prematuriteta
1 miopije prematuriteta udruzene sa retinopatijom i da li uopste postoje znacajne razlike

medu njima (108).
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1.8.6 Uzroci progresije miopije udruZene sa prematurnom retinopatijom

Postoji nekoliko hipoteza kojima se moze objasniti progresija miopije u sklopu
uznapredovale retinopatije. Prvo, nakon laserske fotokoagulacije nastaju veliki periferni
horioretinalni oziljci sa retinalnom atrofijom i gliozom, gubitkom retinalnog pigmentnog
epitela te velikom atrofijom horoidee i njene vaskulature. Ove znacajne anatomske
promene mogu menjati signalizaciju iz retine za rast oka ili pak menjati odgovor sklere
na signale rasta. To je takozvana "growth signal hipoteza" (59). Medutim visoka miopija
se moze javiti i nakon intravitrealne primene antivaskularnog endotelnog faktora rasta
(125,126) 1 pored toga Sto periferna retina ostaje zdrava. Nije, dakle, jasno da li je
progresija miopije u vezi sa laserskim tretmanom ili ozbiljnim stadijumom retinopatije
(59). Nakon primene anti-VEGF miopija je po intenzitetu manja od one koja nastaje
nakon laserske intervencije (57,59). Drugo, brze bioloSke promene optickih elemenata,
ukljucujuéi aksijalnu duzinu, zakrivljenost roznjace i jacCinu prelamanja soCiva, se
normalno deSavaju tokom prve godine Zivota (127). U poredenju sa terminskom decom,
prematurusi sa ozbiljnom formom retinopatije koja je zahtevala lasersku intervenciju
imaju jacu zakrivljenost roznjace, plicu prednju ocnu komoru i deblje socivo
(8,14,59,65,96,128,129). Ovo pokazuje da uznapredovala retinopatija i/ili njen tretman
moze uzrokovati zastoj u razvoju prednjeg segmenta. Tokom brzog rasta oka u
najranijem uzrastu svi ovi abnormalni biometrijski parametri mogu zajedno uzrokovati
znaajnu progresiju miopije ovakvog oka (59). Trece, skorasnje studije na primatima,
pokazuju da periferna retina ima znacajnu ulogu u upravljanju rastom okularnih
komponenata tokom emetropizacije. To je takozvana "peripheral retina hipoteza" (80).
Restrikcija perifernog vida ispod 24° do 37° uzrokuje aksijalnu elongaciju oka i miopiju.
Posto se laserskim tretmanom upravo to deSava, logi¢no je zakljuciti da smanjenje
perifernog inputa uzrokuje miopiju kod laserski tertirane dece. Medutim, miopija
prematurusa nije rezultat aksijalne elongacije. Uz to periferna laserska fotokoagulacija
tipicno se aplikuje na viSe od 70° ekscentricnog dela retine i nije jasno da li regioni tako
daleko imaju efekat na progresiju miopije (59).

Opisane hipoteze nisu uzajamno iskljucive i moguce je da bilo koja kombinacija

ovih pretpostavki moze objasniti progresiju kratkovidosti (59).
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1.8.7 Ishod emetropizacije prematurusa

U ranom Skolskom uzrastu prevalenca miopije, hipermetropije i astigmatizma je
veéa medu prematurusima u odnosu na njihove terminski rodene vrSnjake. Tada je u
populaciji prematurusa prevalenca kratkovidosti 48%, dalekovidosti 23%, a astigmatizma
cak 73%. Istovremeno, oko treé¢ina (29%) terminski rodene dece ima miopiju, 15%

hipermetropiju, a 41% astigmatizam (8, 96).

1.9 ULTRAZVUCNA BIOMETRIJA KAO NACIN REGISTROVANJA,
MERENJA I PRACENJA PARAMETARA OKA

Ultrasonografska biometrija po A metodi predstavlja jednodimenzionalnu
metodu, koja ima znacajnu prednost u odnosu na druge metode u oftalmoloskoj
biometriji. Za razliku od kontaktne A metode gde su roznjaca, prednja ocna komora i
prednja kapsula sociva prekriveni inicijalnim zupcem, ovde su ove strukture razdvojene.
Dalje se detalji poklapaju. Neposredno iza inicijalnog zupca kontaktne A metode, a jedan
od zubaca biometrije, pojavljuje se vertikalna defleksija koja pripada zadnjoj kapsuli
socCiva, potom sledi prazna zona koja potic¢e od ultrazvu¢no homogene sredine staklastog
tela. Iza staklastog tela slede visoki zupci koji poti¢u od retine, horoidee i sklere da bi se
nastavili lancem visokih vertikalnih defleksija koje postepeno opadaju, a pripadaju
retrobulbarnom masnom tkivu. Ovo je izgled A ehograma zdravog oka, kod polozaja

sonde na centru roznjace (130,131).
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2

CILJEVI ISTRAZIVANJA I RADNA HIPOTEZA

Ciljevi istrazivanja su bili:

Uporediti biometrijske karakteristike oka prematurusa sa retinopatijom u odnosu
na one bez retinopatije u uzrastu od 3 meseca, 12 meseci i 6 godina

Uporediti refraktivni status prematurusa sa retinopatijom u 6. godini, u odnosu na
one bez retinopatije istog uzrasta

Utvrditi uticaj prevremenog rodenja i prematurne retinopatije na rast oka i proces

emetropizacije

Postavljene su sledece radne hipoteze:

Postoje znacajne razlike u biometrijskim karakteristikama oka prematurusa sa
retinopatijom i prematurusa bez retinopatije u uzrastu 3 meseca, 12 meseci i 6
godina

Refraktivne mane su znacajno ¢eS¢e kod prematurusa sa retinopatijom u odnosu
na one bez retinopatije sa 6 godina starosti

Postoji znacajna negativna korelacija prevremenog rodenja i prematurne

retinopatije sa rastom oka i procesom emetropizacije
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3 MATERIJAL I METODE ISPITIVANJA

Tokom ispitivanja koje je trajalo od 2005. do 2015. godine na Klinici za o¢ne
bolesti, Klini¢kog centra Vojvodine u Novom Sadu, pregledano je 192 prevremeno
rodena detata, odnosno 384 oka. U ispitivanje su ukljuene prevremeno rodene bebe
telesne mase na rodenju 2000 grama i manje ili gestacijske starosti 36 nedelja i manje,
koje su dobijale kiseonik, kao i one bebe koje prelaze ove kriterijume, ali nose dodatne
riziko faktore koji mogu da uticu na razvoj retinalne vaskulature i1 to: bolesti
respiratornog trakta, mozdano krvarenje, sepsa, anemija, enterokolitis, transfuzija krvi,
nefizioloSke vrednosti parcijalnog pritiska kiseonika 1 ugljen dioksida, acidoza,
fototerapija i viSeplodne trudnoce.

Rizi¢nu prevremeno rodenu decu izdvajali su pedijatri — neonatolozi.

Iz ispitivanja su iskljucena deca koja su razvila teske oblike retinopatije (stadijum
IV 1 V), jer biometrijski podaci i refraktivni status koji bi se dobili u tim slu¢ajevima ne
bi imali znacaja za ovo ispitivanje. Iz daljeg ispitivanja su iskljucene i bebe za koje se
utvrdilo da imaju oc¢na ili sistemska oboljenja koja bi mogla uticati na refraktivni status.
To su kornealni opacitati, kongenitalna katarakta, vitrealna hemoragija, kongenitalna
ptoza, leukokorija, mikroftalmus, urodena oboljenja mreznjace, teSke kongenitalne
infekcije 1 malformacije, neuroloski poremecaji, urodeni sindromi vezani za ravoj oka ili
centralnog nervnog sistema i perinatalna asfiksija. Deca koju roditelji nisu redovno
donosili na preglede, su takode iskljucena iz ispitivanja.

Za prikupljanje neophodnih podataka korisSten je originalni upitnik.

Istrazivanje je sprovedeno prema odredenom zadatom metodoloSkom planu pod
ta¢no utvrdenim kriterijumima. Obuhvatilo je: uvid u medicinsku dokumentaciju odnosno
otpusnu listu sa Instituta za zdravstvnu zastitu dece i omladine Vojvodine, biometrijska
merenja u uzrastu 3 meseca, 12 meseci i 6 godina i to merenje aksijalne duZine oka,
dubine prednje o¢ne komore i debljine o¢nog sociva, na oba oka, pregled o¢nog dna oba
oka u midrijazi i uz indentaciju u tri pomenuta uzrasta, merenje zakrivljenosti roznjace,
skijaskopiju i odredivanje vidne oStrine, sve obostrano, sa 6 godina Zivota. Nakon prvog

pregleda ispitivani uzorak je u zavisnosti od nalaza na o€nom dnu podeljen na bebe sa
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prematurnom retinopatijom sa 3 meseca starosti i bebe bez ovog oboljenja, a kako bi se
uporedile proucavane karakteristike. Obziroma na vecu ucestalost anizometropije u
prematurnoj populaciji, podaci su izneti pojedina¢no za desno i levo oko.

Iz medicinske dokumentacije su dobijeni osnovni li¢ni podaci, zatim oni koji se
odnose na vrednost porodajne telesne mase, gestacijske starosti i prisustvo faktora rizika.
Biometrijska merenja su vrSena nakon ukapavanja lokalnog anestetika 0,5% tetrakaina
(Tetrakain®) u 3 navrata, u razmaku od 5 minuta. Ultrasonografskom A metodom na
aparatu Sonomed Inc, USA, A-2500, sondom frekvence od 10 MHz, su izmereni
aksijalna duzina oka, dubina prednje one komore i debljina o¢nog sociva, na oba oka.
Merenja su vrSena 3 puta, za sve pomenute parametre, nakon ¢ega je izraCunata srednja
vrednost. Mere su izrazene u milimetrima, na dve decimale.

Pregled o¢nog dna je vrSen na Siroku zenicu. Maksimalna midrijaza je obezbedena
ukapavanjem 2,5% fenilefrina (Phenilephrine®) ili 0,5% ciklopentolata (Cyclopen®) dva
puta u razmaku od 10 minuta, sat vremena pre pregleda. Pregled je obavljen indirektnim
binokularnim oftalmoskopom, Indirekte Ophthalmoskop Omega 180, Heine Optotechnik,
Hersching, Germany i lupom od 20 D. Za bolji pregled perifernih delova retine koristen
je skleralni indentator. Sirina kapaénog otvora je obezbedena upotrebom blefarostata.
Nalaz je iskazan u skladu sa Medunarodnom klasifikacijom prematurne retinopatije.
Merenje zakrivljenosti roznjace odnosno keratometrija i odredivanje vidne oStrine su
vrseni na keratometru i uz pomo¢ projektora koji su u sastavu integralnog radnog mesta,
Carl Zeiss, Jena, Germany, OAP 210. Vrednosti vidne oStrine su iskazane pomocu
logMAR jedinica i decimalne vrednosti prema Snellenovom razlomku.

Vrednosti astigmatizma su izraunate iz vrednosti prelamanja glavnih meridijana
roznjace izraZenih u dioptrijama (keratometrijske vrednosti - K1 i K2). Na osnovu toga,
astigmatizam je klasifikovan na direktni (meridijan koji ja¢e prelama je unutar 75° do
105°), indirektni ili inverzni (meridijan koji jace prelama je unutar 0° do 15° ili 165° do
180°) 1 kosi (meridijan koji jac¢e prelama je unutar 16° do 74° ili 106° do 164°).
Skijaskopija je radena uz pomo¢ Strich Skiaskope beta 200, Heine Optotechnik,
Hersching, Germany, nakon postizanja cikloplegije i midrijaze na ve¢ opisan nacin (0,5%
ciklopentolatom, dva puta u razmaku od 10 minuta, sat vremena pre pregleda). Dobijene

vrednosti su izrazene u dioptrijama za dva glavna meridijana.

- 80 -



Materijal i metode

Za statisticku obradu podataka koriS¢en je programski paket Statistical Package
for Social Sciences - SPSS 21. Numericka obeleZja su prikazana putem srednjih vrednosti
(aritmeti¢ka sredina) i mera varijabiliteta (opseg vrednosti, standardna devijacija), a
atributivna obelezja koriS¢enjem frekvencija 1 procenata. Komparacija vrednosti
numerickih obelezja izmedu dve grupe vrSena je primenom Studentovog t- testa, a
testiranje razlike frekvencija atributivnih obelezja primenom y2 testa. Za komparaciju
vrednosti numerickih obelezja u tri vremenske tacke koriS¢ena je jednofaktorska analiza
varijanse za ponovljena merenja. Za ispitivanje povezanosti dva obeleZja upotrebljen je
Pearsonov koeficijent korelacije. Statisticki znafajnim se smatraju vrednosti nivoa

znacajnosti p<0.05. Rezultati su prikazani tabelarno i graficki.
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4 REZULTATIISPITIVANJA

Sprovedenim ispitivanjem je obuhvaceno 192 prevremeno rodena deteta (384
oka). Radena su tri pregleda, u uzrastu od 3 meseca, 12 meseci i 6 godina zivota. Na
pregled sa 12 meseci se javilo 87. dece pa se ostatak ispitivanja odnosi na njih. U skladu
sa tim, u prvom delu analize rezultata, su pregledana deca podeljena na grupu jedan (87

beba kojima su radeni pregledi i nakon 3. meseca) i grupu dva (ostatak uzorka).

4.1 POLNA STRUKTURA

Ukupno je pregledano 93 decaka (48,44%) 1 99 devojcica (51,56%). U prvoj grupi
pregledano je 46,2%, a u drugoj 53,8% decaka, dok je od ukupnog broja pregledanih
devojcica njih 44,4% pregledano u okviru prve, a ostalih 55,6% u okviru druge grupe.
Izmedu posmatranih grupa nije postojala statisticki znacajna razlika u polnoj strukturi

(x*=0,062, p=0,803), $to je prikazano na tabeli 4.1.

Tabela 4.1. Polna struktura ispitanika

pol
muski zenski ukupno
N % N % N %
1 43 46,2% 44 44,4% 87 45,3%
grupa 2 50 53,8% 55 55,6% 105 54,7%

Ukupno 93 100,0% 99 100,0% 192 100,0%

4.2 GESTACIJSKA STAROST

Prosecna gestacijska starost na rodenju u prvoj grupi dece je bila 31,45 nedelja
(24-36), a u drugoj 31,44 nedelje (23-37). U odsustvu podataka o gestaciji na rodenju za
tri bebe u drugoj grupi, obradeni su podaci 97,14% beba. Uocene razlike nisu bile

statisticki znacajne (t=0,018, p=0,986), sto je prikazano na tabeli 4.2.
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Tabela 4.2. Gestacijska starost

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 87 31,45 2,509 30,91 31,98 24 36
2 102 31,44 2,933 30,86 32,02 23 37
Ukupno 189 31,44 2,739 31,05 31,84 23 37

4.3 PORODAJNA TELESNA MASA

Porodajna telesna masa pregledanih beba je u proseku bila 1616,80 grama, s tim

da je ona bila nesto veca u prvoj (1643,51 gram), nego u drugoj grupi (1594,03 grama).

Najmanja vrednost porodajne telesne mase u okviru prve grupe beba je bila 1190 grama,

a najveca 3620 grama. Odgovarajuce vrednosti za drugu grupu su bile 636 grama i 2950

grama. Medutim razlika u vrednostima dve grupe nije bila statisti¢ki znacajna (t=0,723,

p=0,471). Nismo raspolagali podacima o telesnoj masi na rodenju za tri bebe druge grupe

te se obradeni podaci odnose na 97,14% njih. Tabela 4.3. sadrzi detaljnije vrednosti

merenja porodajne telesne mase.

Tabela 4.3. Porodajna telesna masa

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 87 1643,51 479,459 1541,32 1745,69 1190 3620
2 102 1594,03 460,282 1503,62 1684,44 636 2950
Ukupno 189 1616,80 468,602 1549,56 1684,04 1190 3620
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4.4 REZULTATI MERENJA SA 3 MESECA

4.4.1 Nalaz na onom dnu

Od 192 pregledane bebe, njih 101 (52,60%) nije imala ROP, a preostala 91
(47,40%) je imala prematurnu retinopatiju pri pregledu sa tri meseca. U prvoj grupi, od
87 beba, 34 (39,08%) nije imalo ROP, dok 53 (60,92%) jeste. Medutim, od 105 beba iz
druge grupe, ROP nije imalo 67 (63,81%), a ROP na prvom pregledu je iz ove grupe
imalo preostalih 38 (36,19%) beba. Tako je 33,7% dece koja nisu imala prematurnu
retinopatiju pri prvom pregledu bilo iz prve grupe, a ostalih 66,3% su bila deca iz druge
grupe. Odnos broja dece sa retinopatijom u ove dve grupe beba je bio 58,2% prema
41,8%. Dakle, statisticki posmatrano, veoma znacajno vise dece iz grupe jedan je bilo sa
ROP u odnosu na one iz grupe dva (x°=11,670, p=0,001).

Procentualna zastupljenost prematurne retinopatije pri prvom pregledu dve
postmatrane grupe dece je identi¢na na desnom (tabela 4.4.1.1) i levom (tabela 4.4.1.2)

oku, a izneti podaci su prikazani tabelarno.

Tabela4.4.1.1. ROP OD

ROP OD
ne da Ukupno
N % N % N %
1 34 33,7% 53 58,2% 87 45,3%
grupa 2 67 66,3% 38 41,8% 105 54,7%

Ukupno 101 100,0% 91 100,0% 192 100,0%

ROP- prematurna retinopatija, OD- desno oko
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Tabela 4.4.1.2. ROP OS

ROP OS
ne da Ukupno
N % N % N %
1 34 33,7% 53 58,2% 87 45,3%
grupa 2 67 66,3% 38 41,8% 105 54,7%
Ukupno 101 100,0% 91 100,0% 192 100,0%

ROP- prematurna retinopatija, OS- levo oko

Od ukupno 53 (60,92%) dece koliko ih je u okviru prve grupe imalo retinopatiju,
na desnom oku, sa 3 meseca, njih 41,5% je imalo ROP 1, 9,4% ROP 2, 43,4% ROP 3,
1,9% ROP 41 3,8% ROP 5.

Na levom oku je u istom uzrastu 53 (60,92%) dece imalo retinopatiju. Ucestalost
ROP 1 je bila 41,5%, ROP 2 9,4%, ROP 3 45,3%, ROP 4 nije imalo ni jedno dete, a ROP
5 je imalo 3,8% dece.

Dat je tabelarni prikaz ucestalosti pojedinih stadijuma ROP na desnom (tabela

4.4.1.3) 1 levom oku (tabela 4.4.1.4).

Tabela 4.4.1.3. Ucestalost pojedinih

stadijuma ROP OD sa 3 meseca

N %
1 22 41,5
2 5 9,4
3 23 434
4 1 1,9
5 2 3,8
Ukupno 53 100,0
Mean 2,17
Median 2,00
Mode 3

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko

Tabela 4.4.1.4. Ucestalost pojedinih

stadijuma ROP OS sa 3 meseca

N %
1 22 41,5
2 5 9,4
3 24 45,3
4 0 0,0
5 2 3,8
Ukupno 53 100,0
Mean 2,15
Median 2,00
Mode 3

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko
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Interesantno je da u naSem uzorku nije postojala statisticki znacajna razlika u
broju pacijenata sa ROP kojima je bio neophodan tretman u odnosu na one kojima on nije
raden. Podaci na oba oka su isti (x2=0,170, p=0,680). Tretman je raden kod 52,8% dece a
nije raden kod 47,2% dece, Sto se vidi na tabelama 4.4.1.5.14.4.1.6.

Tabela 4.4.1.5. Procentualni prikaz Tabela 4.4.1.6. Procentualni prikaz

ucestalosti tretmana na desnom oku ucestalosti tretmana na levom oku
N % N %

da 28 52,8 da 28 52,8

ne 25 472 ne 25 472

Ukupno 53 100,0 Ukupno 53 100,0

4.4.2 Aksijalna duZina

Aksijalne duzine i desnog (t=1,221, p=0,225) i levog (t=0,750, p=0,455) oka, sa 3
meseca, se nisu statisticki znacajno razlikovale medu pacijentima sa retinopatijom u dve
posmatrane grupe. Ona je na desnom oku u proseku iznosila 16,56mm (15,02 do
17,78mm; SD=0,72mm), odnosno 16,37mm (14,46 do 17,59mm; SD=0,80mm), a na
levom 16,53mm (15,10 do 17,78mm; SD=0,68mm) i 16,42mm (14,72 do 17,40mm,;
SD=0,72mm). Vrednosti standardne devijacije ukazuju na nesto vecu heterogenost druge

grupe. Ovi podaci su dati na tabelama 4.4.2.1.14.4.2.2.

Tabela 4.4.2.1. AXL 3m OD - pacijenti sa ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 53 16,5626  0,72246 16,3635 16,7618 15,02 17,78
2 38 16,3661  0,80416 16,1017 16,6304 14,46 17,59
Ukupno 91 16,4805  0,75956 16,3224 16,6387 14,46 17,78

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.4.2.2. AXL 3m OS — pacijenti sa ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
1 53 16,5294  0,67523 16,3433 16,7156 15,10 17,78

2 38 16,4189  0,71711 16,1832 16,6547 14,72 17,40
Ukupno 91 16,4833  0,69126 16,3393 16,6273 14,72 17,78

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

Pacijenti bez retinopatije iz prve grupe su na oba oka imali statisticki znacajno
vecu vrednost aksijalne duzine, u poredenju sa pacijentima druge grupe. Ona je u proseku
iznosila 17,06mm (15,97 do 18,27mm; SD=0,55mm) i 16,74mm (14,83 do 18,34mm;
SD=0,74mm) na desnom (t=1,248, p=0,027) 1 17,08mm (15,66 do 18,27mm;
SD=0,54mm) i 16,71mm (14,76 do 18,00mm; SD=0,70mm) na levom oku (t=2,678,
p=0,009), u prvoj odnosno drugoj grupu. Homogenost prve grupe u pogledu aksijalne
duZine bulbusa pacijenata bez ROP je bila znacajno veéa u poredenju sa drugom grupom.
Podaci o vrednostima aksijalne duzine desnog i levog oka pacijenata bez retinopatije su

prikazani tabelarno (tabele 4.4.2.3.14.4.2.4).

Tabela 4.4.2.3. AXL 3m OD - pacijenti bez ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 34 17,0641  0,55159 16,8717 17,2566 15,97 18,27
2 67 16,7397  0,74333 16,5584 16,9210 14,83 18,34
Ukpno 101 16,8489  0,69915 16,7109 16,9869 14,83 18,34

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.4.2.4. AXL 3m OS - pacijenti bez ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

¥

N SD donja gornja

granica granica
1 34 17,0785  0,54241 16,8893 17,2678 15,66 18,27
2 67 16,7100  0,70272 16,5386 16,8814 14,76 18,00
Ukupno 101 16,8341  0,67353 16,7011 16,9670 14,76 18,27

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

U okviru prve grupe, pacijenti bez ROP i na desnom (t=3,996, p=0,000) i na
levom (t=3,996, p=0,000) oku su imali statisti¢ki veoma znacajno vecu vrednost aksijalne
duZine u treem mesecu, u odnosu na one sa retinopatijom. Vrednosti aksijalne duzine
desnog oka beba bez i sa retinopatijom su 17,06mm (15,97 do 18,27mm; SD=0,55) 1
16,56mm (15,02 do 17,78mm; SD=0,72mm), dok su ove vrednosti na levom oku
17,08mm (15,66 do 18,27mm; SD=0,54mm) i 16,53mm (15,10 do 17,78mm;
SD=0,68mm). Grupa bez ROP je bila homogenija u pogledu aksijalne duzine oba oka u
poredenju sa grupom beba sa ROP, na $ta ukazuju vrednosti standardne devijacije.
Rezultati merenja aksijalnh promera bulbusa su prikazani tabelarno (tabele 4.4.2.5. i

4.4.2.6) 1 graficki (grafikoni 4.4.2.1.14.4.2.2).

Tabela 4.4.2.5. AXL 3m OD - prva grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
ROP
‘t())e[z) © 34 17,0641  0,55159 16,8717 17,2566 15,97 18,27
ROP
?DO 53 16,5626  0,72246 16,3635 16,7618 15,02 17,78

Ukupno 87 16,7586  0,70208 16,6090 16,9083 15,02 18,27

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.4.2.6. AXL 3m OS - prva grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
R
‘t())esz op 34 17,0785  0,54241 16,8893 17,2678 15,66 18,27
ROP
?SO 53 16,5294  0,67523 16,3433 16,7156 15,10 17,78

Ukupno 87 16,7440  0,67911 16,5993 16,8888 15,10 18,27

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

18,00 18,00

AXL 3m OD
8
i

AXL 3m OS
E

16,00 — 16,00

15,00 — 1500

T T T
da ne da
ROP OD ROP OS

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.4.2.1. AXL 3m OD - prva grupa Grafikon 4.4.2.2. AXL 3m OS - prva grupa

U drugoj grupi su takode pacijenti bez ROP na desnom (t=2,403, p=0,018) i
levom (t=2,025, p=0,046) oku imali statisticki znacajno vecu vrednost aksijalne duzine u
odnosu na one sa ROP. U pomenutom uzrastu aksijalni promeri desnog oka su bili
16,74mm (14,83 do 18,34mm; SD=0,74mm) i 16,37mm (14,46 do 17,59mm;
SD=0,80mm), a levog 16,71mm (14,76 do 18,00mm; SD=0,70mm) i 16,42mm (14,72 do
17,40mm; SD=0,72mm) u dve posmatrane grupe. Homogenost grupa bez i sa ROP u
pogledu vrednosti aksijane duzine desnog i levog oka je bila podjednaka, s tim da je ona

bila neSto manja u pogledu vrednosti desnog oka u grupi sa ROP. Vrednosti aksijalnih
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promera oba oka druge grupe beba se mogu videti na na grafikonima 4.4.2.3.14.4.2.4. 1

tabelama 4.4.2.7.14.4.2.8.

Tabela 4.4.2.7. AXL 3m OD - druga grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja granica gornja
granica
ROP
l())e[z) © 67 16,7397 0,74333 16,5584 16,9210 14,83 18,34
ROP
z)aD 0 38 16,3661 0,80416 16,1017 16,6304 14,46 17,59
Ukupno 105 16,6045 0,78311 16,4529 16,7560 14,46 18,34

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.4.2.8. AXL 3m OS - druga grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
l())esz ROP 67 16,7100 0,70272 16,5386 16,8814 14,76 18,00
ROP
f)aS 0 38 16,4189 0,71711 16,1832 16,6547 14,72 17,40

Ukupno 105 16,6047 0,71839 16,4656 16,7437 14,72 18,00

AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija
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19,007 18,007 -T—

18,00
17,00

AXL 3m OD
AXL 3m OS
E

16,00

15,00
82
15,009 1 o

14,007 14,00

o_]
|

o.

T T T
da ne da

ROP OD ROP 0S
AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; AXL - aksijalna duzina oka; 3m - 3 meseca; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija ROP - prematurna retinopatija
Grafikon 4.4.2.3. AXL 3m OD - druga Grafikon 4.4.2.4. AXL 3m OS - druga
grupa grupa

Iz iznesenih vrednosti aksijalnih duzina mozemo zakljuciti da je prosecna
vrednost aksijalne duzine kada se uzmu u obzir podaci oba bulbusa, beba bez retinopatije
u prvoj grupi 17,07mm, a onih sa retinopatijom 16,55mm. Odgovarajuée vrednosti beba u

drugoj grupi su 16,73mm, odnosno 16,40mm.

4.4.3 Dubina prednje one komore

Dubine prednje o¢ne komore desnog (t=0,238, p=0,812) i levog (t=0,976,
p=0,331) oka se nisu statisticki znacajno razlikovale, sa 3 meseca starosti, medu bebama
sa ROP dve posmatrane grupe. One su na desnom oku iznosile 2,34mm (1,92 do
4,34mm; SD=0,38mm), odnosno 2,33mm (1,96 do 2,90mm; SD=0,26mm), a na levom
2,38mm (1,85 do 4,27mm; SD=0,36mm) i 2,31mm (2,00 do 3,02mm; SD=0,24mm).
Druga grupa je u oba slucaja bila homogenija. Precizniji podaci dobijeni analizom

merenja dubine prednje o¢ne komore su prikazani na tabelama 4.4.3.1.14.4.3.2.
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Tabela 4.4.3.1. Prose¢na dubina CA sa 3m OD — pacijenti sa ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 53 2,3438  0,37944 2,2392 2,4484 1,92 4,34
2 38 2,3268  0,25927 2,2416 2,4121 1,96 2,90
Ukupno 91 2,3367  0,33300 2,2674 2,4061 1,92 4,34

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.4.3.2. Prose¢na dubina CA sa 3m OS - pacijenti sa ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 53 23762  0,36444 2,2758 2,4767 1,85 4,27
2 38 2,3100  0,24131 2,2307 2,3893 2,00 3,02
Ukupno 91 2,3486  0,31899 2,2821 2,4150 1,85 4,27

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

Nije registrovana ni statisticki znacajna razlika u vrednostima dubine prednje
o¢ne komore desnog (t=0,160, p=0,873) i levog (t=0,999, p=0,320) oka pacijenata bez
ROP prve i druge grupe, $to se vidi na tabelama 4.4.3.3. i 4.4.3.4. Dubine prednje o¢ne
komore beba prve grupe na desnom oku su u proseku bile 2,31mm (1,92 do 2,90mm;
SD=0,24mm), a druge 2,32mm (1,85 do 3,51mm; SD=0,26mm). Odgovarajuée vrednosti
levog oka prve, odnosno druge grupe su bile 2,39mm (2,11 do 3,36mm; SD=0,27mm) i
2,34mm (1,92 do 2,94mm; SD=0,22mm). Vrednosti pacijenata prve grupe su bile nesto

homogenije na desnom i heterogenije na levom oku.

Tabela 4.4.3.3. Prosecna dubina CA sa 3m OD - pacijenti bez ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 34 2,3132  0,23514 2,2312 2,3953 1,92 2,90
2 67 2,3218  0,26250 2,2578 2,3858 1,85 3,51
Ukupno 101 2,3189  0,25247 2,2691 2,3688 1,85 3,51

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.4.3.4. Prose¢na dubina CA sa 3m OS - pacijenti bez ROP

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 34 2,3871  0,27300 2,2918 2,4823 2,11 3,36
2 67 2,3369  0,21934 2,2834 2,3904 1,92 2,94
Ukupno 101 2,3538  0,23857 2,3067 2,4009 1,92 3,36

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

Medu pacijentima prve grupe na oba oka nije dobijena statisticki znacajna razlika

u dubinama prednje ocne komore, sa tri meseca starosti, u odnosu na prisustvo ROP

(desno oko: t=0,420, p=0,676; levo oko: t=0,149, p=0,882). Parametri ocne komore

desnog oka su bili 2,31mm (1,92 do 2,90mm; SD=0,24mm) u grupi bez, odnosno
2,34mm (1,92 do 4,34mm; SD=0,38mm) u grupi sa ROP, a levog 2,39mm (2,11 do
3,36mm; SD=0,27mm) i 2,38mm (1,85 do 4,27mm; SD=0,36mm) u dve pomenute grupe.

Heterogenost grupe sa ROP je bila znatno veca u odnosu na grupu bez ROP, posebno na

desnom oku (tabele 4.4.3.5.14.4.3.6. 1 grafikoni 4.4.3.1.14.4.3.2).

Tabela 4.4.3.5. Prosec¢na dubina CA sa 3m OD - prva grupa

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
ROP
ge; OF 34 23132 023514 2,2312 2,3953 1,92 2,90
;aDROP 53 2,3438  0,37944 2,2392 2,4484 1,92 4,34
Ukupno 87 23318  0,32938 2,2616 2,4020 1,92 4,34

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.4.3.6. Prose¢na dubina CA sa 3m OS - prva grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
DEROP a4 a3sm 0ome0 22018 24823 21 336
?sROP 53 23762 036444 22758 24767 185 427
Ukupno 87 23805 0,33005 2,3101 2,4508 185 427

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

33
o

M
6321586

8

2,50 2,50
2,00 2,00

CA3m OD
CA3m OS

T T T
da ne da

ROP OD ROP 0S
CA - dubina prednje o¢ne komore; 3m - 3 meseca; OD - desno CA - dubina prednje o¢ne komore; 3m - 3 meseca; OS - levo
oko; ROP - prematurna retinopatija oko; ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.4.3.1. Prose¢na dubina CA 3m  Grafikon 4.4.3.2. Prose¢na dubina CA 3m
OD - prva grupa OS - prva grupa

Nije dobijena statisticka znacajnost poredenjem vrednosti dubine prednje o¢ne
komore desnog (t=0,095, p=0,924), kao ni levog (t=0,582, p=0,562) oka, beba bez i sa
ROP ni u drugoj grupi, gde su ove vrednosti iznosile 2,32mm (1,85 do 3,51mm;
SD=0,26mm) odnosno 2,33mm (1,96 do 2,90mm; SD=0,26mm) za desno i 2,34mm (1,92
do 2,94mm; SD=0,22mm) odnosno 2,31mm (2,00 do 3,02mm; SD=0,24mm) za levo
oko. Homogenost vrednosti dubine prdnje o¢ne komore oba oka u grupi sa i bez ROP je
bila podjednaka. Sledi tabelarni prikaz parametara prednje o¢ne komore pacijenata druge

grupe (tabele 4.4.3.7.14.4.3.8).
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Tabela 4.4.3.7. Prose¢na dubina CA sa 3m - OD druga grupa

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
‘t())e[z) ROP 67 23218 026250 22578 23858 1,85 351
?DROP 38 23268 025927 22416 24121 1.9%6 2,90
Ukupno 105 2,3236 0,26010 2,2733 2,3740 1,85 3,51

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.4.3.8. Prose¢na dubina CA sa 3m OS - druga grupa

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
‘t())esz ROP 67 2,3369 0,21934 2,2834 2,3904 1,92 2,94
ROP
?S 0 38 2,3100 0,24131 2,2307 2,3893 2,00 3,02
Ukupno 105 2,3271  0,22675 2,2833 2,3710 1,92 3,02

CA - prednja o¢na komora; 3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

Iz iznesenih podataka mozemo dobiti prose¢nu vrednost dubine prednje ocne

komore oba oka. Ona je u prvoj grupi beba bila 2,36mm ukoliko je bila prisutna

retinopatija, odnosno 2,35mm u sluc¢aju normalnog razvoja krvnih sudova na o¢nom dnu.

Odgovaraju¢e vrednosti u drugoj grupi su iznosile 2,32mm, odnosno 2,33mm. Nije

postojala statisti¢ki znacajna razlika u ovim vrednostima dva oka, a ona nije registrovana

ni kad su poredene dve grupe dece, odnosno vrednosti dubine prednje ocne komore dece

sa razli¢itim nalazima na o¢nom dnu.

4.4.4 Debljina o¢nog sociva

Debljina ocnog soc¢iva desnog oka pacijenata sa prematurnom retinopatijom prve i

druge grupe su bile 4,04mm (2,10 do 4,70mm; SD=0,49mm), odnosno 4,03mm (3,30 do
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4,60mm; SD=0,32mm) i nisu se statisticki znacajno razlikovale, medutim heterogenost
prve grupe je bila znacajno veca (t=0,047, p=0,963). Statisticka znacajnost nije dobijena
ni poredenjem parametara sociva levog oka pacijenata sa ROP, prve i druge grupe
(t=1,224, p=0,224). Ove vrednosti su za levo oko u prvoj grupi u proseku iznosile
3,96mm (2,26 do 4,75mm; SD=0,47mm), a drugoj 4,07mm (3,11 do 4,79mm;
SD=0,33mm). Heterogenost prve grupe je bila veca i kada se analiziraju vrednosti levog
oka. Na tabelama 4.4.4.1. 1 4.4.4.2. su prikazani podaci o debljini o¢nog so€iva pacijenata

sa ROP.

Tabela 4.4.4.1. Debljina o¢nog soc¢iva 3m OD - pacijenti sa ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 53 4,037 0,4853 3,904 4,171 2,10 4,70
2 38 4,033 0,3178 3,929 4,138 3,30 4,60
Ukupno 91 4,036 0,4214 3,948 4,123 2,10 4,70

3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.4.4.2. Debljina o¢nog soc¢iva 3m OS - pacijenti sa ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 53 3,9632  0,47143 3,8333 4,0932 2,26 4,75
2 38 4,0721  0,33064 3,9634 4,1808 3,11 4,79
Ukupno 91 4,0087  0,41985 3,9212 4,0961 2,26 4,79

3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

Vrednosti debljine o¢nog sociva pacijenata bez ROP ni desnog (4,16mm (3,40 do
4,90mm; SD=0,30mm) i 4,13mm (3,30 do 4,70mm; SD=0,26mm)) ni levog oka (4,14mm
(2,75 do 4,79mm; SD=0,37mm) i 4,15mm (3,20 do 4,71mm; SD=0,26mm)), u dve
analizirane grupe, se nisu statisticki znacajno razlikovale (desno oko: t=0,621, p=0,536,
levo oko: t=0,184, p=0,854), sto je sve prikazano na tabelama 4.4.4.3. 1 4.4.4.4. Vrednosti

standardne devijacije ukazuju na to da je homogenost druge grupe bila nesto veca.
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Tabela 4.4.4.3. Debljina o¢nog soc¢iva 3m OD - pacijenti bez ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 34 4,164 0,3005 4,059 4,269 3,40 4,90
2 67 4,128 0,2569 4,066 4,191 3,30 4,70
Ukupno 101 4,140 0,2713 4,087 4,194 3,30 4,90

3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.4.4.4. Debljina o¢nog soc¢iva 3m OS - pacijenti bez ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
1 34 4,1400  0,36866 4,0114 4,2686 2,75 4,79
2 67 4,1516  0,25852 4,0886 4,2147 3,20 4,71
Ukupno 101 4,1477  0,29831 4,0888 4,2066 2,75 4,79

3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

Prosecne vrednosti debljine ocnog sociva desnog i levog oka pacijenata prve
grupe bez retinopatije su bile 4,16mm (3,40 do 4,90mm; SD=0,30mm) i 4,14mm (2,75 do
4,79mm; SD=0,37mm), a sa retinopatijom 4,04mm (2,10 do 4,70mm; SD=0,49mm) i1
3,96mm (2,26 do 4,75mm; SD=0,47mm). Dobijene razlike nisu statisticki znacajne ni na
desnom (t=1,360, p=0,177) ni na levom (t=1,852, p=0,067) oku, a homogenost je u oba
slucaja bila znacajno ve¢a medu pacijentima bez ROP.

Tabele 4.4.4.5. 1 4.4.4.6. i grafikoni 4.4.4.1. 1 4.4.4.2. sadrZe preciznije rezultate

merenja o¢nog sociva dva oka dece bez i sa prematurnom retinopatijom.
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Tabela 4.4.4.5. Debljina o¢nog soc¢iva 3m OD - prva grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
‘t())e[z) ROP 34 4,164 0,3005 4,059 4,269 3,40 4,90
i)aDROP 53 4,037 0,4853 3,904 4,171 2,10 4,70
Ukupno 87 4,087 0,4253 3,996 4,177 2,10 4,90

3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.4.4.6. Debljina o¢nog sociva 3m OS - prva grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

SD

¥

donja gornja
granica granica
ROP
‘t())esz © 34 4,1400  0,36866 4,0114 4,2686 2,75 4,79
ROP
i)as © 53 13,9632 047143 3,8333 4,0932 2,26 4,75
Ukupno 87 4,0323 0,44052 3,9384 4,1262 2,26 4,79
3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija
304 ZZE 300 7381140

d
ROP OD

L - debljina o¢nog sociva, 3m - 3 meseca; OD - desno oko;
ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.4.4.1. Debljina o¢nog sociva
3m OD - prva grupa

ROP OS

L - debljina o¢nog sociva, 3m - 3 meseca; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.4.4.2. Debljina o¢nog sociva
3m OS - prva grupa
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Statisticka znacajnost nije dobijena poredenjem debljina ocnog sociva beba druge
grupe, bez i sa ROP na desnom (t=1,670, p=0,098), kao ni na levom (t=1,367, p=0,175)
oku. Ove vrednosti su bile 4,13mm (3,30 do 4,70mm; SD=0,26mm) i 4,15mm (3,20 do
4,71lmm; SD=0,26mm) medu pacijentima bez i 4,03mm (3,30 do 4,60mm; SD=0,32mm)
1 4,07mm (3,11 do 4,79mm; SD=0,33mm) medu pacijentima sa ROP. Homogenost u
pogledu debljine ocnog sociva i desnog i levog oka je bila veca u grupi dece bez ROP, u
odnosu na grupu sa promenama na retini u sklopu prematuriteta. Naredne tabele (4.4.4.7.

14.4.4.8) detaljnije prikazuju rezultate merenja ocnog sociva druge grupe beba.

Tabela 4.4.4.7. Debljina o¢nog soc¢iva 3m OD - druga grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
Ige[z) ROP 67 4128 02569 4,066 4,191 3,30 4,70
ngROP 38 4033 03178 3,929 B8 330460
Ukupno 105 4,094  0,2827 4,039 4,149 3,30 470

3m - 3 meseca; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.4.4.8. Debljina o¢nog sociva 3m OS - druga grupa

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
gesz ROP 67 a1sie o2sss2 40886 42147 320 471
SOOT 3 aomi 033064 39634 41808 31 479
Ukupno 105 4,1229  0,28772 4,0672 4,1785 3,11 4,79

3m - 3 meseca; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

Prose¢na debljina ocnog sociva oba oka, prve grupe pacijenta sa ROP je iznosila
ta¢no 4,00mm, a bez ROP 4,15mm. U drugoj grupi te vrednosti su bile 4,05mm odnosno

4,14mm, u zavisnosti od nalaza na ofnom dnu. Nisu zabelezene statisticki znacajne
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razlike poredenjem vrednosti desnog i levog oka, medu dve posmatrane grupe beba, kao

ni medu bebama sa i bez prematurne retinopatije.

4.5 REZULTATI MERENJA SA 12 MESECI

4.5.1 Nalaz na o¢nom dnu

Od 87 beba koliko je pregledano sa 12 meseci njih 62 (71,26%) je imalo uredno
razvijenu krvnu mrezu retine. Preostalih 25 (28,74%) je imalo promene na o¢nom dnu
kao posledice kriopeksije ili laserske terapije retine. Nalaz je bio gotovo identi¢an na oba
oka uz to da je jedno dete imalo trakciju makule na desnom oku, jedno je operisalo
ablaciju na levom, a jedno je obostrano uz lasersku intervenciju imalo blede papile

vidnog Zivca.

4.5.2 Aksijalna duZina

U uzrastu od 12 meseci su aksijalne duzine i desnog (t=2,329, p=0,022) i levog
(t=2,087, p=0,040) bulbusa pacijenata bez ROP bile statisticki znacajno vece od
odgovarajuc¢ih parametara pacijenata sa ROP. One su iznosile 20,64mm (19,00 do
3,40mm; SD=1,88mm) i 20,29mm (19,00 do 22,00mm; SD=0,65mm), na desnom
odnosno levom oku, kod pacijenata bez ROP i 19,94mm, obostrano (u rasponu od 17,40
do 22,10mm; SD=0,87mm na desnom i 16,70 do 21,80mm; SD=0,84mm na levom oku),
kod pacijenata sa ROP. Homogenost u grupi sa ROP je bila podjednaka kada se uporede
dva oka, medutim grupa bez ROP je u pogledu aksijalne duzine na desnom oku bila
izrazito heterogena usled prisustva jednog deteta sa veoma velikom vrednosti koja
znacajno odstupa od ostatka homogene mase. Naredne tabele (tabela 4.5.2.1.14.5.2.2) i

grafikoni (grafikon 4.5.2.1 14.5.2.2) to i prikazuju.
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Tablela 4.5.2.1.Prose¢na vrednost AXL OD sa 12 meseci

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
‘t())e[z) ROP 34 20,636 1,8873 19,978 21,295 19,00 30,40
?DROP 53 19,941 0,8695 19,701 20,181 17,40 22,10
Ukupno 87 20,213 1,3929 19,916 20,510 17,40 30,40

AXL - aksijalna duzina oka; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tablela 4.5.2.2. Prose¢na vrednost AXL OS sa 12 meseci

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

SD

donja gornja

granica granica
‘t())esz ROP 34 20,293 0,6527 20,065 20,521 19,00 22,00
?SROP 53 19,940 0,8368 19,709 20,170 16,70 21,80
Ukupno 87 20,078 0,7854 19,910 20,245 16,70 22,00

AXL - aksijalna duzina oka; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

24,0

AXL 12m OD

AXL 12m OS
s 3
Gl =
@

ROP OD

AXL - aksijalna duzina oka; 12m - 12 meseci; OD - desno oko;

ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.5.2.1. Prose¢na vrednost AXL
OD sa 12 meseci

d
ROP OS

AXL - aksijalna duzina oka; 12m - 12 meseci; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.5.2.2. Prose¢na vrednost AXL
OS sa 12 meseci
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Ukupna prosecna vrednost aksijalne duzine oba oka pacijenata sa ROP sa 12
meseci je iznosila 19,94mm, a bez ROP 20,47mm. Dakle, u slu¢aju promena na retini u
sklopu prematuriteta, o¢na jabucica je u proseku, sa godinu dana statisticki znacajno
manjeg aksijalnog promera. U naSoj studiji nije postojala statisti¢ki znacajna razlika u

ovim vrednostima izmedu desnog i levog oka.

4.5.3 Dubina prednje one komore

Dubina prednje ocne komore sa 12 meseci se nije statisticki znacajno razlikovala
medu pacijentima sa i bez ROP. Prose¢na dubina prednje o¢ne komore desnog oka je bila
3,10mm (2,14 do 3,58mm; SD=0,34mm) i 3,0lmm (2,15 do 3,77mm; SD=0,41mm) u
grupi dece bez odnosno sa retinopatijom (t=1,048, p=0,268), dok su te vrednosti na
levom oku u posmatranim grupama iznosile 3,10mm (2,26 do 3,81mm; SD=0,37mm)
odnosno 2,99mm (2,40 do 3,57mm; SD=0,34mm) (t=1,408, p=0,163). Homogenost
grupe bez ROP kada se analiziraju dubine prednje o¢ne komore je bila veca u odnosu na
grupu sa ROP na desnom, a neznatno manja na levom oku. Prikaz ovih podataka je na

tabelama 4.5.3.1.14.5.3.2. 1 grafikonima 4.5.3.1.14.5.3.2.

Tabela 4.5.3.1. Prose¢na dubina CA OD sa 12 meseci

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gomja

granica granica
?f;ROP 34 13,0950  0,33553 2,9779 32121 2,14 3,58
?DROP 53 13,0066  0,41186 2,8931 3,1201 2,15 3,77
Ukupno 87 3,0411 038425  2,9593 31230 2,14 3,77

CA - prednja o¢na komora, OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

-102 -



Rezultati ispitivanja

Tabela 4.5.3.2. Prose¢na dubina CA OS sa

12 meseci

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
‘t())esz ROP 34 3,0997  0,37490 2,9689 3,2305 2,26 3,81
?SROP 53 29902  0,34027 2,8964 3,0840 2,40 3,57
Ukupno 87 3,0330  0,35613 2,9571 3,1089 2,26 3,81

CA - prednja o¢na komora, OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

CA12m OD

CA12m OS

d
ROP OD

CA - dubina prednje o¢ne komore, 12m - 12 meseci; OD - desno
oko; ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.5.3.1. Prose¢na dubina CA OD
sa 12 meseci

d
ROP OS

CA - dubina prednje o¢ne komore, 12m - 12 meseci; OS - levo
oko; ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.5.3.2. Prose¢na dubina CA OS
sa 12 meseci

Lako je iz prikazanih podataka izracunati prose¢nu vrednost dubine prednje ocne

komore oba oka kod dece bez i sa prematurnom retinopatijom. Ona je u uzrastu od 12

meseci bila neSto manja, ali bez statisticke znacajnosti, kod dece sa ROP i iznosila je

3,00mm, dok je kod dece bez ROP bila 3,10mm. Nije postojala statisticki znacajna

razlika u odgovaraju¢im vrednostima desnog i levog oka.
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4.5.4 Debljina o¢nog sociva

Anteroposteriorni dijametar so€iva sa godinu dana se nije statisticki znacajno
razlikovao medu pacijentima sa i bez ROP, ni na desnom ni na levom oku.

Na desnom oku prose¢na vrednost debljine sociva je bila 4,37mm (3,77 do
4,92mm; SD=0,30mm) u grupi beba bez ROP i 4,28mm (3,69 do 5,13mm; SD=0,28mm)
u grupi beba sa ROP (t=1,357, p=0,178). Na levom oku je ova vrednost bila gotovo ista
kao i1 na desnom 1 iznosila je 4,36mm (3,02 do 4,90mm; SD=0,36mm) u grupi beba bez
ROP 14,29mm (3,81 do 4,96mm; SD=0,26mm) u grupi beba sa ROP (t=1,092, p=0,278).
Interesantno je da je homogenost u oba slu¢aja bila vec¢a u grupi sa ROP.

Vrednosti anteroposteriornog promera so¢iva desnog (tabela 4.5.4.1, grafikon

4.5.4.1) 1 levog oka (tabela 4.5.4.2, grafikon 4.5.4.2) su dati tabelarno i graficki.

Tabela 4.5.4.1. Prosecna debljina sociva OD sa 12 meseci

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
‘t())e[z) ROP 34 43691  0,30455 4,2629 4,4754 3,77 4,92
i)aDROP 53 42830  0,27822 4,2063 4,3597 3,69 5,13
Ukupno 87 43167  0,29013 4,2548 4,3785 3,69 5,13

OD - desno oko, ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.5.4.2. Prosecna debljina so¢iva OS sa 12 meseci

95% Interval poverenja  Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
‘t())esz ROP 34 43591  0,35870 4,2340 4,4843 3,02 4,90
i)aSROP 53 42868  0,25840 4,2156 4,3580 3,81 4,96
Ukupno 87 43151  0,30167 4,2508 4,3794 3,02 4,96

OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija
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5,00 4,50

4,50 4,00

4,001 3,50

3,50 3,00 ®

L 12m OD
L 12m OS

69

T T
ne da ne da

ROP OD ROP OS

L - debljina o¢nog sociva; 12m 12 meseci; OD - desno oko; L - debljina o¢nog sociva; 12m - 12 meseci; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.5.4.1. Prosec¢na debljina so¢iva Grafikon 4.5.4.2. Prosec¢na debljina so¢iva

OD sa 12 meseci OS sa 12 meseci

Obzirom da nije postojala znacajna razlika u parametrima sociva desnog i levog
oka, izraCunata je prosecna vrednost debljine sociva oba oka, koja je kod beba bez ROP

iznosila skoro 4,37mm, a sa ROP gotovo 4,29mm.
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4.6 REZULTATI MERENJA SA 6 GODINA

4.6.1 Nalaz na o¢nom dnu

U predskolskom uzrastu pregledano je 56 dece. Pri tome je njih 15 (26,79%)
imalo promene na retini kao posledice tretmana ROP, a 41 (73,21%) uredno razvijenu
krvnu mrezu retine. Nalaz na desnom i levom oku je bio gotovo identi¢an. Interesantno
je, medutim, napomenuti da je jedno dete na desnom oku imalo trakciju makule, jedno je
imalo kongenitalnu kataraktu, zatim dva deteta su razvila levostrani ROP V i

mikroftalmus, a registrovan je i jedan slucaj obostrane ekskavacije PNO.

4.6.2 Aksijalna duZina

U uzrastu od 6 godina aksijalne duZine oba oka su bile podjednake i iznosile su
22,26mm (20,95 do 23,44mm; SD=0,62mm) i 21,65mm (18,65 do 23,48mm;
SD=1,13mm) kada je u pitanju desno i 22,26mm (21,18 do 23,29mm; SD=0,60mm) i
21,73mm (19,18 do 23,44mm; SD=1,04mm) kada je u pitanju levo oko, u grupi dece bez
i sa ROP. Dakle, deca bez prematurne retinopatije su imala statisticki znacajno vecu
vrednost aksijalne duzine i desnog (t=2,348, p=0,023) i levog (t=2,185, p=0,033) oka u 6.
godini, Sto se vidi na tabeli 4.6.2.1. i grafikonu 4.6.2.1. za desno, odnosno na tabeli
4.6.2.2. 1 grafikonu 4.6.2.2. za levo oko. Heterogenost je u grupi sa ROP bila znacajno
veca u odnosu na grupu bez ROP.

Tabela 4.6.2.1. Prose¢na vrednost AXL OD sa 6 godina

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gomja
granica granica
ROP
l;e; © 23 22,2622 0,61663 21,9955 22,5288 20,95 23,44
?DROP 32 21,6516  1,13002 21,2441 22,0590 18,65 23,48

Ukupno 55 21,9069  0,99014 21,6392 22,1746 18,65 23,48

AXL - aksijalna duzina oka; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.6.2.2. Prose¢na vrednost AXL OS sa 6 godina

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
‘t())esz ROP 23 22,2587  0,60249 21,9982 22,5192 21,18 23,29
ROP
?S © 32 21,7284  1,04412 21,3520 22,1049 19,18 23,44

Ukupno 55 21,9502  0,91838 21,7019 22,1985 19,18 23,44

AXL - aksijalna duzina oka; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

AXL 6god OD
3 E
\
\

AXL 6 god OS

18,00 19,00

aa ne aa
ROP OD ROP OS

AXL - aksijalna duzina oka; 6god - 6 godina; OD - desno oko; AXL - aksijalna duzina oka; 6god - 6 godina; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.6.2.1. Prose¢na vrednost AXL Grafikon 4.6.2.2. Prose¢na vrednost AXL
OD sa 6 godina OS sa 6 godina

Ukupno uzevsi, prosecna vrednost aksijalne duzine oba oka dece koja su imala
retinopatiju u najranijem uzrastu je sa 6 godina iznosila 21,69mm, a one koja nisu imala

ROP 22,26mm. Uocena razlika je statisticki znacajna.
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4.6.3 Dubina prednje one komore

Dubine prednje ocne komore desnog i levog oka dece bez retinopatije, sa 6
godina, su bile 3,47mm (3,05 do 3,92mm; SD=0,24mm) i 3,49mm (3,09 do 3,96mm;
SD=0,23mm), dok su u istom uzrastu dubine prednje o¢ne komore desnog i levog oka
dece sa retinopatijom bile 3,20mm (2,49 do 4,30mm; SD=0,40mm) i 3,30mm (2,49 do
4,15mm; SD=0,36mm). Dobijene razlike su statisticki veoma znacajne i na desnom
(t=2,837, p=0,006) i na levom (t=2,263, p=0,028) oku. Homogenost je u grupi bez ROP
bila velika i podjednaka na oba oka, dok je grupa sa ROP bila znatno heterogenija.
Tabele 4.6.3.1. 1 4.6.3.2. i grafikoni 4.6.3.1. 1 4.6.3.2. sadrze podatke o vrednostima

dubine prednje o¢ne komore oba oka.

Tabela 4.6.3.1. Prosecna dubina CA OD sa 6 godina

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
bez ROP
Oe[z) 23 3,4687 0,23944 3,3652 3,5722 3,05 3,92
?DROP 32 3,2025 0,40100 3,0579 3,3471 2,49 4,30
Ukupno 55 3,3138  0,36500 3,2151 3,4125 2,49 4,30

CA - prednja o¢na komora; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.6.3.2. Prosecna dubina CA OS sa 6 godina

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
bez ROP
Oesz 23 3,4930 0,22644 3,3951 3,5910 3,09 3,96
?SROP 32 3,2984 0,36452 3,1670 3,4299 2,49 4,15
Ukupno 55  3,3798 0,32643 3,2916 3,4681 2,49 4,15

CA - prednja o¢na komora; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija
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CA - dubina prednje ocne komore; 6god - 6 godina; OD - desno CA - dubina prednje ocne komore; 6god - 6 godina; OS - levo
oko; ROP - prematurna retinopatija oko; ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.6.3.1. Prose¢na dubina CA OD  Grafikon 4.6.3.2. Prose¢na dubina CA OS
sa 6 godina sa 6 godina

Obzirom da nije postojala statisticki znaCajna razlika u vrednostima
odgovarajuc¢ih parametara desnog i levog oka, izracunali smo prose¢nu dubinu prednje
o¢ne komore oba oka u preskolskom uzrastu koja je kod dece bez podatka o ROP iznosila

3,48mm, a sa ROP 3,25mm.

4.6.4 Debljina o¢nog sociva

Anteroposteriorni dijametar sociva desnog oka se nije statisticki znacajno
razlikovao u 6. godini zivota, dece bez 1 sa prematurnom retinopatijom (t=0,980,
p=0,332). Nije dobijena statisticki znacajna razlika ni kada su poredene odgovarajuce
vrednosti za levo oko (t=1,042, p=0,302). Debljine o¢nog sociva su bile podjednake i
iznosile su 4,0lmm (3,66 do 4,49mm; SD=0,18mm) za desno i 3,98mm (3,66 do
4,26mm; SD=0,15mm) za levo oko, u grupi dece bez retinopatije, a 4,08mm (3,20 do
4,68mm; SD=0,32mm) za desno i 4,04mm (3,47 do 4,60mm; SD=0,26mm) za levo oko u
grupi dece sa retinopatijom. Poredenjem debljine ocnog sociva u grupi bez i sa ROP na
desnom 1 levom oku, uo€ava se ve¢a homogenost u grupi bez prematurne retinopatije na

oba oka. Tabele 4.6.4.1.14.6.4.2. i grafikoni 4.6.4.1. 14.6.4.2. to i pokazuju.
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Tabela 4.6.4.1. Prosec¢na debljina o¢nog sociva OD sa 6 godina

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
‘t())e[z) ROP 23 4,0078  0,17656 3,9315 4,0842 3,66 4,49
?DROP 32 14,0794  0,31601 3,9654 4,1933 3,20 4,68
Ukupno 55 4,0495  0,26702 3,9773 4,1216 3,20 4,68

OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.6.4.2. Prosecna debljina o¢nog sociva OS sa 6 godina

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
ROP
léesz © 23 3,9765  0,14503 3,9138 4,0392 3,66 4,26
ROP
gls © 32 4,0400 0,26464 3,9446 4,1354 3,47 4,60
Ukupno 55 4,0135  0,22309 3,9531 4,0738 3,47 4,60
OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

L 6 god OD
3

L 6 god OS
g 3

d
ROP OD

L - debljina o¢nog sociva; 6god - 6 godina; OD - desno oko;

ROP - prematurna retinopatija

d
ROP 0S
L - debljina o¢nog sociva; 6god - 6 godina; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.6.4.1. Prose¢na debljina ocnog  Grafikon 4.6.4.2. Prose¢na debljina o¢nog

so¢iva OD sa 6 godina

so¢iva OS sa 6 godina
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Radi lakSe analize, a obzirom da nisu postojale statisti¢ki znaCajne razlike u
vrednostima desnog i levog oka izraunata je prosecna vrednost debljine ocnog sociva
oba oka dece u uzrastu od 6 godina. Ona je kod dece bez ROP iznosila 4,00mm, a sa

ROP 4,06mm.

4.7 PROMENE ISPITIVANIH BIOMETRIJSKIH KARAKTERISTIKA U
VREMENU

4.7.1 Promene aksijalne duZine

Jednofaktorskom analizom varijanse za ponovljena merenja u posmatranom
vremenskom intervalu nije utvrdena statsiticki znacajna razlika u promenama vrednosti
aksijalne duzine desnog (F=0,414; p=0,663) i levog (F=2,482; p=0,093) oka, kod
ispitanika sa i bez prematurne retinopatije.

Prose¢ne vrednosti aksijalne duzine desnog oka sa tri meseca su bile 17,01lmm
(SD=0,5Imm) i 16,60mm (SD=0,67mm) u grupi ispitanika bez, odnosno sa ROP.
Odgovaraju¢e vrednosti sa 12 meseci u dve pomenute grupe su bile 20,66mm
(SD=2,23mm) i 20,04mm (SD=0,96mm), a sa 6 godina 22,26mm (SD=0,62mm) i
21,65mm (SD=1,13mm). Sa 3 meseca i 6 godina je u pogledu vrednosti ovog parametra
grupa ispitanika bez ROP bila homogenija, dok je sa 12 meseci ona bila heterogenija u
odnosu na grupu sa ROP (tabela 4.7.1.1). Na grafikonu 4.7.1.1. se uocava da aksijalna
duZzina desnog oka postepeno i priblizno paralelno raste tokom analiziranog perioda u obe
grupe ispitanika, dostizu¢i maksimalne vrednosti prilikom tre¢eg merenja, odnosno u
uzrastu od 6 godina. Vrednosti u grupi sa ROP su pri tome, sve vreme nize u odnosu na
drugu grupu.

Prose¢ne vrednosti aksijalne duzine levog oka u grupi ispitanika bez i sa ROP, sa
3 meseca, 12 meseci i 6 godina su iznosile: 17,06mm (SD=0,53mm) i 16,57mm
(SD=0,69mm), zatim 20,19mm (SD=0,52mm) i 20,10mm (SD=0,81mm) i, u najstarijem
analiziranom uzrastu, 22,26mm (SD=0,60mm) i 21,73mm (SD=1,04mm). U sva tri

analizirana perioda homogenost grupe bez ROP u pogledu vrednosti aksijalne duzine
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levog oka je bila ve¢a u odnosu na grupu sa ROP (tabela 4.7.1.2). Vrednosti aksijalne
duzine levog oka postepeno rastu tokom posmatranog perioda, pri ¢emu su vrednosti
grupe sa ROP sve vreme nize, ali sa 12 meseci najpribliznije vrednostima grupe

ispitanika bez ROP. Maksimalne vrednosti se dostizu prilikom treCeg merenja (grafikon
4.7.1.2).

Tabela 4.7.1.1. Promene vrednosti aksijalne duzine desnog oka tokom analiziranog
perioda u zavisnosti od prisustva ROP

ggp % SD N
ne 17,0065 0,51465 23
gﬁL M 16,6022 0,66988 32
Total 16,7713 0,63720 55
ne 20,663 22331 23
gﬁL 2m 20,039 0,9616 32
Total 20,300 1,6306 55
ne 22.2622 0,61663 23
g§L6g0d da 21,6516 1,13002 32
Total 21,9069 0,99014 55

AXL - aksijalna duzina; 3m - 3 meseca, 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.7.1.2. Promene vrednosti aksijalne duzine levog oka tokom analiziranog perioda
u zavisnosti od prisustva ROP

ROPOS X SD N
ne 17,0561 0,53451 23
AXL 3m OS da 16,5738 0,68762 32
Total 16,7755 0,66745 55
ne 20,185 0,5206 23
g;@ Bm 20,098 0,8086 32
Total 20,135 0,6983 55
ne 22,2587 0,60249 23
g}S(L 6god ) 21,7284 1,04412 32
Total 21,9502 0,91838 55

AXL - aksijalna duzina; 3m - 3 meseca, 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija
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Grafikon 4.7.1.1. Promene vrednosti Grafikon 4.7.1.2. Promene vrednosti
aksijalne duzine desnog oka tokom aksijalne duzine levog oka tokom
analiziranog perioda u zavisnosti od analiziranog perioda u zavisnosti od
prisustva ROP prisustva ROP

4.7.2 Promene dubine prednje o¢ne komore

Jednofaktorskom analizom varijanse za ponovljena merenja, u posmatranom
vremenskom intervalu, utvrdena je statisticki znacajna razlika u promenama vrednosti
dubine prednje o¢ne komore desnog oka izmedu ispitanika sa i bez ROP (F=5,134;
p=0,009). Jednofaktorskom analizom varijanse za ponovljena merenja, u posmatranom
vremenskom intervalu, nije utvrdena statsiticki znacajna razlika u promenama vrednosti
dubine prednje ocne komore levog oka izmedu ispitanika sa i bez ROP (F=1,853;
p=0,167).

Prosecene vrednosti dubine prednje komore desnog oka su sa 3 meseca bile
2,30mm (SD=0,23mm) u grupi ispitanika bez i 2,42mm (SD=0,45mm) u grupi ipsitanika
sa ROP. Sa 12 meseci su te vrednosti u dve pomenute grupe ispitanika bile 3,04mm
(SD=0,32mm) i 3,00mm (SD=0,41mm), a sa 6 godina 3,47mm (SD=0,24mm) i 3,20mm
(SD=0,40mm). Homogenost grupe ispitanika bez ROP je u sva tri uzrasta bila znacajno

veca u odnosu na grupu sa ROP (tabela 4.7.2.1). Na grafikonu 4.7.2.1. uo¢avamo da u
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obe grupe ispitanika dubina prednje o¢ne komore postepeno raste tokom analiziranog
perioda i to, kao i aksijalna duZina, neSto brze izmedu 3. i 12. meseca nego izmedu 12
meseci 1 6 godina. Medutim, prednja o¢na komora grupe ispitanika bez ROP je manje
dubine u odnosu na grupu sa ROP, dostizu¢i vrednosti grupe sa ROP neposredno pre
drugog merenja nakon ¢ega su ove vrednosti u grupi bez ROP vece i znacajno brze rastu
u odnosu na drugu analiziranu grupu ispitanika.

Prose¢ne vrednosti dubine prednje o¢ne komore levog oka u grupi ispitanika bez i
sa ROP su bile 2,40mm (SD=0,31mm) i 2,42mm (SD=0,44mm) sa 3 meseca, zatim
3,05mm (SD=0,38mm) i 3,01mm (SD=0,32mm) sa 12 meseci i 3,49mm (SD=0,23mm) i
3,30mm (SD=0,36mm) sa 6 godina. Izuzev u uzrastu od 12 meseci homogenost grupe
bez ROP je u dva preostala analizirana uzrasta bila znatno ve¢a. Homogenost dve grupe
je sa 12 meseci bila podjednaka, ali ipak nesto veéa u grupi sa ROP (tabela 4.7.2.2).
Vrednosti dubine prednje o¢ne komore su u grupi ispitanika bez ROP nesto nize u odnosu
na drugu grupu u prvih nekoliko meseci zZivota, nakon ¢ega vrednosti obe grupe rastu, ali

znatno brZe u grupi ispitanika bez u odnosu na onu sa ROP (grafikon 4.7.2.2).

Tabela 4.7.2.1. Promene vrednosti dubine prednje komore desnog oka tokom
analiziranog perioda u zavisnosti od prisustva ROP

ggp % SD N
ne 22991 023271 23
CA3mOD da 2,4156 0,45385 32
Total 2,3669 0,37904 55
CAlom T 3,0387 0,31698 23
oD da 3,0031 0,40648 32
Total 3,0180 0,36891 55
ne 3,4687 0,23944 23
gﬁ 6god 44 3,2025 0,40100 32
Total 3,3138 0,36500 55

CA - dubina prednje o¢ne komore; 3m - 3 meseca, 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.7.2.2. Promene vrednosti dubine prednje komore levog oka tokom analiziranog
perioda u zavisnosti od prisustva ROP

ROPOS X SD
ne 2.4017 0,31084 23
CA3mOS da 2,4203 0,43502 32
Total 2.4125 0,38482 55
ne 3,0509 0,37802 23
CA 12m OS da 3,0116 0,31906 32
Total 3,0280 034211 55
ne 3,4930 022644 23
gg 6god 4 3,2984 036452 32
Total 3,3798 0,32643 55

CA - dubina prednje o¢ne komore; 3m -

3 meseca, 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Grafikon 4.7.2.1. Promene vrednosti
dubine prednje komore desnog oka tokom
analiziranog perioda u zavisnosti od
prisustva ROP

Grafikon 4.7.2.2. Promene vrednosti
dubine prednje komore levog oka tokom
analiziranog perioda u zavisnosti od
prisustva ROP
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4.7.3 Promene debljine o¢nog sociva

Jednofaktorskom analizom varijanse za ponovljena merenja, u posmatranom
vremenskom intervalu, nije utvrdena statsiticki znacajna razlika u promenama vrednosti
debljine o¢nog sociva desnog (F=2,141; p=0,128) i levog (F=1,417; p=0,252) oka izmedu
ispitanika sa i bez ROP.

Prose¢ne debljine ocnog sociva desnog oka sa 3 meseca su bile 4,15mm
(SD=0,35mm) i 3,99mm (SD=0,56mm) i grupi ispitanika bez, odnosno sa ROP. Sa 12
meseci su u dve analizirane grupe ispitanika te vrednosti bile 4,32mm (SD=0,29mm) 1
4,25mm (SD=0,26mm), a sa 6 godina 4,01lmm (SD=0,18mm) i 4,08mm (SD=0,32mm).
Izuzev u uzrastu od 12 meseci, homogenost grupe ispitanika bez ROP je u pogledu ovog
parametra bila ve¢a u odnosu na drugu grupu u dva ostala uzrasta kada je merenje radeno
(tabela 4.7.3.1). Na grafikonu 4.7.3.1. koji sledi se uocava da debljina sociva postepeno
raste od 3. meseca do 12 meseci zivota, kada dostize najveée vrednosti, u obe analizirane
grupe ispitanika. Medutim nakon toga, debljina o¢nog sociva brze opada u grupi bez
ROP, zbog ¢ega u periodu izmedu drugog i treeg merenja ove vrednosti postaju vece u
grupi sa ROP.

Kada su u pitanju debljine ocnog sociva levog oka sa 3 meseca, 12 meseci i 6
godina u grupi ispitanika bez, odnosno sa ROP ove vrednosti su iznosile: 4,12mm
(SD=0,42mm), 3,95mm (SD=0,54mm), zatim 4,30mm (SD=0,38mm), 4,28mm
(SD=0,26mm) i na kraju 3,98mm (SD=0,15mm) i 4,04mm (SD=0,26mm). Sa 12 meseci
homogenost grupe ispitanika sa ROP je bila veca, dok je sa 3 meseca i 6 godina, ova
grupa bila heterogenija (tabela 4.7.3.2). Debljine o¢nog sociva levog oka od 3. meseca
postepeno rastu u obe grupe, ali neSto brze u grupi sa ROP, sa 12 meseci dostizu najvecu
vrednost, nakon ¢ega opadaju i to brze u grupi ispitanika bez ROP, te je na poslednjem

merenju debljina sociva veca u grupi ispitanika sa ROP (grafikon 4.7.3.2).
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Tabela 4.7.3.1. Promene debljine sociva desnog oka tokom analiziranog perioda u
zavisnosti od prisustva ROP

ggP % SD N
ne 4,152 0,3478 23
L3mOD da 3,987 0,5626 32
Total 4,056 0,4876 55
ne 43235 0,29106 23
L 12mOD da 42500 0,25802 32
Total 42807 0,27216 55
ne 4,0078 0,17656 23
I(;; god 4, 4,0794 0,31601 32
Total 4,0495 0,26702 55

L - debljina o¢nog so€iva; 3m - 3 meseca, 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija

Tabela 4.7.3.2. Promene debljine sociva levog oka tokom analiziranog perioda u
zavisnosti od prisustva ROP

ROPOS X SD N
ne 41217 0.41623 23
L3mOS da 3,9478 0,54368 32
Total 4,0205 0,49776 55
ne 43039 0,38254 23
L12mOS da 42838 0,26352 32
Total 42922 031557 55
ne 3,9765 0,14503 23
1(386 god 4 4,0400 026464 32
Total 4,0135 0,22309 55

L - debljina o¢nog so€iva; 3m - 3 meseca, 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija
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Grafikon 4.7.3.1. Promene debljine sociva
desnog oka tokom analiziranog perioda u
zavisnosti od prisustva ROP

Grafikon 4.7.3.2. Promene debljine sociva
levog oka tokom analiziranog perioda u
zavisnosti od prisustva ROP

4.7.4 Promene sve tri ispitivane biometrijske karakteristike u vremenu

Na grafikonu 4.7.4.1. je prikazano kako su se tokom vremena menjale aksijalna
duzina, dubina prednje ofne komore i debljina onog sofiva na desnom oku. Apscisa
prikazuje vreme gde su posebno oznaene tri vremenske odrednice bitne za naSe
ispitivanje, 3 meseca, 12 meseci 1 6 godina, a na ordinati su u milimetrima prikazane
vrednosti merenih parametara.

Aksijalna duzina postepeno, gotovo paralelno, raste u grupi dece bez ROP i u
grupi sa ROP, pri ¢emu su vrednosti sve vreme vece u grupi bez promena na retini. U obe
grupe dece aksijalna duzina raste neSto brze do 12. meseca, nakon ¢ega se taj rast
usporava.

Dubina prednje o¢ne komore desnog oka u obe grupe ispitanika postepeno raste i
to nesto brze izmedu 3. i 12. meseca nego izmedu 12 meseci i 6 godina. Medutim, u
pocetku je prednja ocna komora grupe ispitanika bez ROP manje dubine u odnosu na

grupu sa ROP, dostizu¢i vrednosti grupe sa ROP neposredno pre drugog merenja nakon
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cega su ove vrednosti u grupi bez ROP vece i znacajno brze rastu u odnosu na drugu
analiziranu grupu.

Debljina sociva se tokom ispitivanog perioda najmanje menja. U pocetku su
vrednosti debljine sociva veée u grupi ispitanika bez ROP. One postepeno raste od 3.
meseca do 12 meseci zivota, kada dostizu najvece vrednosti, u obe analizirane grupe.
Medutim nakon toga, debljina o¢nog sociva brze opada u grupi ispitanika bez ROP, zbog
cega u periodu izmedu drugog i tre¢eg merenja ove vrednosti postaju vece u grupi

ispitanika sa ROP.

24

22 -

20
18 /

3 meseca 12 meseci 6 godina

AXLbez rop

AXLsarop CAbezrop CAsarop Lbez rop Lsa rop

AXL - aksijalna duzina; CA - dubina prednje o¢ne komore; L - debljina o¢nog sociva; ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.7.4.1. Promene aksijalne duzine, dubine prednje komore i debljine sociva
desnog oka u vremenu

Grafikon 4.7.4.2. prikazuje promene tri ispitivana parametra levog oka, u
vremenu gde su posebno oznaceni uzrasti od 3 meseca, 12 meseci 1 6 godina. Apscisa
prikazuje vreme, a ordinata vrednosti aksijalne duzine, dubine prednje o¢ne komore i
debljine so¢iva u milimetrima.

Vrednosti aksijalne duzine levog oka postepeno rastu tokom posmatranog

perioda, pri ¢emu su vrednosti grupe ispitanika sa ROP sve vreme nize, ali sa 12 meseci
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najpribliznije vrednostima grupe bez ROP. Maksimalne vrednosti se dostizu prilikom
tre¢eg merenja.

Vrednosti dubine prednje ocne komore su u grupi ispitanika bez ROP ne$to manje
u odnosu na drugu grupu u prvih nekoliko meseci zivota, nakon ¢ega vrednosti obe grupe
rastu, ali znatno brze u grupi bez u odnosu na onu sa ROP.

Debljine o¢nog sociva levog oka se najmanje menjaju u poredenju sa ostale dve
ispitivane biometrijske karakteristike. Od 3. meseca one postepeno rastu u obe grupe, ali
nesto brze u grupi sa ROP, sa 12 meseci dostizu najvecu vrednost, nakon ¢ega opadaju 1
to brze u grupi bez ROP, te je na poslednjem merenju debljina sociva veca u grupi

ispitanika sa ROP.

24
22
20

3 meseca 12 meseci 6 godina

AXLbez rop AXLsarop CAbezrop CAsarop Lbezrop Lsarop

AXL - aksijalna duzina; CA - dubina prednje o¢ne komore; L - debljina o¢nog soc¢iva; ROP - prematurna retinopatija

Grafikon 4.7.4.2. Promene aksijalne duzine, dubine prednje komore i debljine sociva
levog oka u vremenu
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4.8 ODNOS ISPITIVANIH BIOMETRIJSKIH KARAKTERISTIKA U
VREMENU

4.8.1 Odnos aksijalne duZine i dubine prednje o¢ne komore

Analiziran je odnos aksijalne duZine i dubine prednje ocne komore desnog i levog
oka sa 3 meseca, 12 meseci i 6 godina.

U prvom navedenom uzrastu je postojala statisticki znacajna korelacija ova dva
parametra na desnom oku (r=0,160, p=0,026). Na apscisi grafikona 4.8.1.1. su prikazane
vrednosti dubine prednje komore, a na ordinati aksijalne duzine izrazene u milimetrima.
Svaka tacka predstavlja vrednosti ova dva parametra u svakom pojedina¢nom slucaju, a

linija prikazuje odnos ovih parametara svih subjekata ukljucenih u ispitivanje.

AXL 3m OD

O Observed

18,00

° (o]
oggp % @
17,00+ ) ab °
Beiop 8o
@, 50 o .
° O(g‘?g° o
6,00 o o

T T T T T T
150 2,00 2,50 300 350 4,00 450
CA3m OD

AXL - aksijalna duzina, CA - dubina prednje o¢ne komore;
OD - desno oko; 3m - 3 meseca

Grafikon 4.8.1.1. Odnos aksijalne duzine i dubine prednje komore desnog oka sa 3
meseca

Na levom oku nije postojala statisticki znacajna korelacija aksijalne duZine i

dubine prednje o¢ne komore sa 3 meseca (r=0,093, p=0,200).
Sa 12 meseci je postojala statisti¢ki znacajna korelacija aksijalne duzine i dubine

prednje o¢ne komore desnog oka (r=0,215, p=0,046). Ova korelacija je bila jo§ znacajnija

na levom oku (r=0,446, p=0,000). Na grafikonima 4.8.1.2. 1 4.8.1.3. su u milimetrima
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prikazane vrednosti dubine prednje o¢ne komore (na apscisi) i aksijalne duzine oka (na

ordinati), tackama odnos ova dva parametra u pojedinim slucajevima, a linijom je

prikazana povezanost ovih vrednosti svih beba ukljucenih u ispitivanje.

AXL 12m OD

O Observed
— Linear

30,01

27,0

18,0 o

2,00 250 300 350 4,00
CA12m OD

AXL - aksijalna duzina, CA - dubina prednje o¢ne komore;
OD - desno oko; 12m - 12 meseci

Grafikon 4.8.1.2. Odnos aksijalne duzine i
dubine prednje komore desnog oka sa 12
meseci

AXL 12m OS

O Observed
— Linear

22,0 [

18,0

2,00 2,50 300 350 400
CA12m OS

AXL - aksijalna duzina, CA - dubina prednje o¢ne komore;
OS - levo oko; 12m - 12 meseci

Grafikon 4.8.1.3. Odnos aksijalne duzine i
dubine prednje komore levog oka sa 12
meseci

Sa 6 godina je registrovana statisticki veoma znacajna korelacija aksijalne duzine

i dubine prednje o¢ne komore desnog (r=0,594, p=0,000) i levog oka (r=0,524, p=0,000).

Graficki (grafikoni 4.8.1.4. 1 4.8.1.5) je prikazan odnos vrednosti dubine prednje ocne

komore, koje su prikazane na apscisi i aksijalnih duZzina, koje su prikazane na ordinati, i

to kao pojedini slucajevi (tacke) i linearna povezanost svih slucajeva ukljucenih u studiju.
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AXL 6god OD AXL 6 god OS

O Observed O Observed
— Linear 24,00 — Linear

23,00

22,00+

21,00

20,00

20,00
19,00

18,00 T T T L
2,00 250 3,00 3,50 400 450 250 3,00 3,50 4,00

CA6god OD CA6 god OS
AXL - aksijalna duzina, CA - dubina prednje o¢ne komore; AXL - aksijalna duzina, CA - dubina prednje o¢ne komore;
OD - desno oko; 6god - 6 godina OS - levo oko; 6god - 6 godina

Grafikon 4.8.1.4. Odnos aksijalne duzinei  Grafikon 4.8.1.5. Odnos aksijalne duzine i
dubine prednje komore desnog oka sa 6 dubine prednje komore levog oka sa 6
godina godina

4.8.2 Odnos aksijalne duZine i debljine o¢nog sociva

Kada je u pitanju odnos aksijalne duzine i debljine o¢nog so€iva u uzrastu od 3
meseca je dobijena statisticki veoma znacajna korelacija ova dva parametra na desnom
(r=0,364, p=0,000) i na levom oku (r=0,309, p=0,000). Na apscisama grafikona 4.8.2.1. 1
4.8.2.2. su u milimetrima prikazane vrednosti debljine o¢nog so€iva, na ordinatama, u
istim mernim jedinicama, vrednosti aksijalnih duzina, dok su odnosi ove dve mere u
pojedinim slucajevima prikazani u vidu tacki, a povezanost svih ispitanika, po pitanju ova

dva parametra, u vidu linije.
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AXL 3m OD AXL 3m OS

O Observed O Observed
19,00 — Linear 19,00 — Linear

18,00 18,00

17,00+

17,00+

16,007 16,00

15,00

L3mOD
L3mOs

AXL - aksijalna duzina, L - debljina o¢nog sociva;

OD - desno oko: 3m - 3 meseca AXL - aksijalna duzina, L - debljina o¢nog sociva;

OS - levo oko; 3m - 3 meseca

Graﬁkon 4;8-2-1- Odnos aksijalne duzine i Grafikon 4.8.2.2. Odnos aksijalne duzine i
debljine so¢iva desnog oka sa 3 meseca debljine sodiva levog oka sa 3 meseca

Sa 12 meseci nije dobijena statistiCki znaCajna korelacija aksijalne duzine i

debljine ocnog sociva ni desnog (r=-0,007, p=0,952), ni levog oka (r=0,025, p=0,0818).

Sa 6 godina statisticka znacajnost korelacije aksijalne duzine i debljine o¢nog
sociva nije postojala na desnom oku (r=0,243, p=0,074), ali je ona bila veoma znacajna
na levom (r=-0,379, p=0,004). Na grafikonu 4.8.2.3. su prikazane vrednosti debljine
o¢nog sociva (apscisa) i aksijalne duzine levog oka (ordinata) u milimetrima, njihov
medusobni odnos kod svake bebe iz studije je predstavljen u vidu tacke, a njihov odnos

svih beba ukljucenih u ispitivanje u vidu linije.
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AXL 6 god OS

O Observed
24,00 — Linear

22,00

21,00

20,00

T T T T
3,50 375 4,00 425 450
L 6 god OS

AXL - aksijalna duzina, L - debljina o¢nog sociva;
OS - levo oko; 6god - 6 godina

Grafikon 4.8.2.3. Odnos aksijalne duzine i debljine sociva levog oka sa 6 godina

4.8.3 Odnos dubine prednje oéne komore i debljine o¢nog sociva

Odnos dubine prednje ocne komore i debljine ocnog sociva sa 3 meseca, 12

meseci 1 6 godina, desnog i levog oka se menjao na sledec¢i nacin:

Sa 3 meseca je postojala statisticki veoma znacajna korelacija ova dva parametra
na desnom (r=-0,381, p=0,000) i levom oku (r=-0,431, p=0,000). Graficki prikaz
(grafikon 4.8.3.1. 1 4.8.3.2) odnosa debljine o¢nog sociva (apscisa) i dubine prednje one
komore (ordinata) je predstavljen tackom za svaki pojedina¢ni slu¢aj, odnosno linijom za

sve ispitanike.
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CA3mOD CA3mO0S

O Observed O Observed
— Linear

4,50 — Linear 4,50

4,00 4,00

3,504 ° 3,504

L3mOD L3mOs

CA - dubina prednje ocne komore; L - debljina o¢nog sociva; CA - dubina prednje ocne komore; L - debljina o¢nog sociva;
OD - desno oko; 3m - 3 meseca OS - levo oko; 3m - 3 meseca

Grafikon 4.8.3.1. Odnos dubine prednje Grafikon 4.8.3.2. Odnos dubine prednje
komore i1 debljine so¢iva desnog oka sa 3 komore i1 debljine sociva levog oka sa 3
meseca meseca

Sa 12 meseci nije dobijena statisticka znacajnost analizom korelacije dubine
prednje o¢ne komore i debljine o¢nog sociva ni desnog (r=-0,160, p=0,138), ni levog oka

(r=0,025, p=0,0816).

Sa 6 godina je postojala statisticki veoma znac¢ajna korelacija dubine prednje o¢ne
komore i debljine o¢nog sociva desnog (r=-0,465, p=0,000) i levog oka (r=-0,511,
p=0,000). Apscise grafikona 4.8.3.3. 1 4.8.3.4. prikazuju vrednosti debljine o¢nog sociva,
a ordinate dubine prednje o¢ne komore u milimetrima, dok je njihova pojedinacna

povezanost predstavljena tackama, a ukupna linijom.
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CA6god OD
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300 350 4,00 450 5,00
L 6 god OD

CA - dubina prednje ocne komore; L - debljina o¢nog sociva;
OD - desno oko; 6god - 6 godina

Grafikon 4.8.3.3. Odnos dubine prednje
komore i1 debljine so¢iva desnog oka sa 6
godina

CA6 god 0S

O Observed
— Linear

2,50+ o

T T T T
350 375 4,00 425 450
L6 god OS

CA - dubina prednje ocne komore; L - debljina o¢nog sociva;
OS - levo oko; 6god - 6 godina

Grafikon 4.8.3.4. Odnos dubine prednje
komore 1 debljine sociva levog oka sa 6
godina
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49 POREDENJE NALAZA NA OCNOM DNU I BIOMETRIJSKIH
VREDNOSTI DVE GESTACIJSKE GRUPE

Obzirom na razlicite kriterijume skrininga prematurne retinopatije koji se navode
u literaturi, interesantno je bilo uporediti podatke dece Cija je gestacija na rodenju bila 32
gestacijske nedelje 1 manje, sa ostalom decom uklju¢enom u ovo ispitivanje koja, prema
kriterijumima u nasoj zemlji, takode spadaju u grupu za skrining ROP.

Od 87 dece ukljucene u ispitivanje, 61 dete (70,11%) je bilo gestacijske starosti <
32 nedelje na rodenju, a 26 dece (29,89%) je na rodenju imalo vise od 32 gestacijske

nedelje.

4.9.1 Nalaz na o¢nom dnu

Od ukupnog broja dece gestacije < 32 nedelje, njih 17 (27,9%) nije imalo ROP, a
44 (72,1%), jeste. Odnos broja dece bez i sa ROP, ¢ija je gestacija na rodenju bila veca
od 32 nedelje je bio 17 (65,4%) prema 9 (34,6%). Mozemo zakljuliti da je statistiCki
znacajno vise ispitanika gestacijske starosti <32 nedelje imalo ROP u odnosu na one sa
gestacijom >32 nedelje (x*=10,777, p=0,001). Podaci za desno i levo oko su bili potpuno

identi¢ni 1 prikazani su na tabeli 4.9.1.1. za desno i tabeli 4.9.1.2. za levo oko.

Tabela 4.9.1.1. Gestacijska starost i u¢estalost ROP OD

GS
<32 >32 Ukupno
N % N % N %
ne 17 27,9% 17 65,4% 34 39,1%
Ig([))P da 44 72,1% 9 34,6% 53 60,9%

Ukupno 61 100,0% 26 100,0% 87 100,0%

GS - gestacijska starost; ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko
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Tabela 4.9.1.2. Gestacija i u¢estalost ROP OS

GS
<32 >32 Ukupno
N % N % N %
ne 17 27,9% 17 65,4% 34 39,1%
ROP OS da 44 72,1% 9 34,6% 53 60,9%

Ukupno 61 100,0% 26 100,0% 87 100,0%

GS - gestacijska starost; ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko

4.9.2 Aksijalna duZina

Aksijalna duzina desnog oka beba gestacije < 32 nedelje je sa 3 meseca iznosila
16,54mm (15,02 do 17,85mm; SD=0,67mm), sa 12 meseci 19,98mm (17,4 do 22,1mm;
SD=0,88mm), a sa 6 godina 21,69mm (18,65 do 23,48mm; SD=1,03mm). Istovremeno je
posmatrana vrednost dece gestacije >32 nedelje bila 17,26mm (16,49 do 18,27mm;
SD=0,48mm) sa 3 meseca, 20,76mm (19,4 do 30,4mm; SD=2,09mm) sa 12 meseci i
22,34mm (20,95 do 23,44mm; SD=0,74mm) sa 6 godina.

Aksijalna duzina levog oka beba nize gestacijske grupe je sa 3 meseca iznosila
16,58mm (15,10 do 18,00mm; SD=0,67mm), sa 12 meseci 19,97mm (16,7 do 22,0mm;
SD=0,84mm), a sa 6 godina 21,79mm (19,18 do 23,44mm; SD=0,98mm). Posmatrana
vrednost dece gestacije >32 nedelje je bila 17,14mm (16,08 do 18,27mm; SD=0,52mm)
sa 3 meseca, 20,32mm (19,5 do 21,8mm; SD=0,58mm) sa 12 meseci i 22,29mm (21,18
do 23,29mm; SD=0,69mm) sa 6 godina.

Moze se zakljuciti da je aksijalna duzina desnog oka, dece gestacije na rodenju
>32 nedelje statisticki znacajno veca od aksijalne duzine desnog oka dece gestacijske
starosti na rodenju GS<32 sa 3 meseca (t=4,914, p=0,000), sa 12 meseci (t=2,447,
p=0,015), kao i sa 6 godina (t=2,376, p=0,021).

Aksijalna duzina levog oka dece gestacije na rodenju >32 nedelje je statisticki
znacajno veca od aksijalne duzine levog oka dece gestacijske starosti GS<32 sa 3 meseca
(t=3,812, p=0,000). Medutim, nema statisticki znacajne razlike u vrednosti aksijalne
duzine levog oka sa 12 meseci (t=1,920, p=0,058), kao ni sa 6 godina (t=1,950, p=0,056),

izmedu dve posmatrane grupe.
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Interesantno je da je u pogledu vrednosti aksijalne duzine i desnog i levog oka,
starija gestacijska grupa bila homogenija u odnosu na mladu, u sva tri analizirana uzrasta,
izuzev analizom datog parametra desnog oka sa 12 meseci.

Ovi podaci su predstavljeni tabelarno (tabele 4.9.2.1. i 4.9.2.2) i graficki
(grafikoni 4.9.2.1.14.9.2.2).

Tabela 4.9.2.1. Vrednosti aksijalne duzine OD prema gestaciji i uzrastu

95% Interval

_ poverenja
N X SD ) - Minimum Maximum
donja gornja

granica  granica
<32gn 61 16,5443 0,67470 16,3715 16,7171 15,02 17,85

?;(ZD >32en 26 172615 047741 17,0687 174544 1649 1827
Ukupno 87 16,7586 0,70208 16,6090 169083 1502 1827
L S2em 6 19978 08785 19753 20203 174 221
>32gn 26 20763 2,0912 19918 21,608 194 304
12m OD

Ukupno 87 20,213 1,3929 19,916 20,510 17,4 30,4
AXL <32gn 37 21,6946 1,03304 21,3502 22,0390 18,65 23,48

6god >32¢gn 18 22,3433 0,74460 21,9731 22,7136 20,95 23,44
oD Ukupno 55 21,9069 0,99014 21,6392 22,1746 18,65 23,48

AXL - aksijalna duzina oka; OD - desno oko; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; gn - gestacijske nedelje

Tabela 4.9.2.2. Vrednosti aksijalne duZine OS prema gestaciji i uzrastu

95% Interval

_ poverenja
N X SD ) - Minimum Maximum
donja gornja

granica  granica
<32gn 61 16,5756 0,67243 16,4034 16,7478 15,10 18,00

?;(Iés >32gn 26 17,1392 051929 169295 17,3490 16,08 18,27
Ukupno 87 16,7440 0.67911 16,5993 16,8888 1510 1827
L S2em 6 19974 08422 19758 2018 167 220
Lo 3 2602032 05757 2008 20554 195 218
Ukupno 87 20,078 07854 19910 20245 167 22,0
<32en 37 21,7859 097621 21,4605 22,1114 1918 2344
AXL 3pen 18 222878 0,69398 219427 22,6329 21,18 2329
6god OS

Ukupno 55 21,9502 0,91838 21,7019 22,1985 19,18 23,44

AXL - aksijalna duzina oka; OS - levo oko; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; gn - gestacijske nedelje
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I A
35+ I AXL 12m OD 24 B AXL 12m OS
0] AXL Bgod OD 0] AXL 6 god OS.
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AXL - aksijalna duzina oka; OD - desno oko; AXL - aksijalna duzina oka; OS - levo oko;
3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci;
6god - 6 godina; GS - gestacijska starost 6god - 6 godina; GS - gestacijska starost
Grafikon 4.9.2.1. Vrednosti aksijalne Grafikon 4.9.2.2. Vrednosti aksijalne
duzine OD prema gestaciji i uzrastu duzine OS prema gestaciji i uzrastu

Ukupne prosecne vrednosti aksijalne duzine oba oka u tri pomenuta uzrasta, dve
posmatrane grupe dece su iznosile 16,56mm prema 17,20mm sa 3 meseca, 19,98mm

prema 20,54mm sa 12 meseci i 21,74mm prema 22,32mm sa 6 godina.

4.9.3 Dubina prednje one komore

Prose¢ne dubine prednje ocne komore desnog i levog oka sa 3 meseca su bile
2,31mm (1,92 do 4,34mm; SD=0,36mm) i 2,39mm (1,85 do 4,27mm; SD=0,37mm), sa
12 meseci 3,02mm (2,14 do 3,77mm; SD=0,40mm) i 3,04mm (2,30 do 3,81mm;
SD=0,36mm), a sa 6 godina 3,24mm (2,49 do 4,30mm; SD=0,40mm) i 3,33mm (2,49 do
4,15mm; SD=0,36mm), u grupi dece sa <32 gestacijske nedelje na rodenju. U grupi sa
gestacijom >32 nedelje dubine prednje o¢ne komore dva oka su sa 3 meseca, 12 meseci 1
6 godina iznosile 2,38mm (2,03 do 2,90mm; SD=0,25mm) i 2,35mm (2,07 do 3,00mm;
SD=0,21mm), 3,09mm (2,34 do 3,69mm; SD=0,36mm) i 3,02mm (2,26 do 3,60mm;
SD=0,36mm), odnosno 3,46mm (3,09 do 3,92mm; SD=0,23mm) i 3,48mm (3,09 do
3,85mm; SD=0,2Imm).
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Dakle nije bilo statisticki znacajne razlike u dubini prednje o¢ne komore desnog
oka izmedu dve gestacijske grupe sa 3 meseca (t=0,811, p=0,420), kao ni sa 12 meseci
(t=0,840, p=0,403), ali sa 6 godina je dubina prednje ocne komore bila statsiticki
znacajno manja u grupi dece gestacije <32 nedelje (t=2,086, p=0,042).

Statisticka znacajnost nije dobijena kada su uporedene dubine prednje ocne
komore levog oka sa 3 meseca (t=0,588, p=0,558), sa 12 meseci (t=0,188, p=0,851), kao
ni sa 6 godina (t=1,688, p=0,098) u dve obradivane gestacijske grupe.

Homogenost analiziranih grupa je u pogledu dubine prednje oc¢ne komore i
desnog i levog oka bila ve¢a u grupi dece gestacijske starosti vece od 32 nedelje na
rodenju.

Podaci o dubini prednje ocne komore desnog i levog oka se mogu videti na

tabelama 4.9.3.1.14.9.3.2. 1 grafikonima 4.9.3.1.14.9.3.2.

Tabela 4.9.3.1. Vrednosti dubine prednje ocne komore OD prema gestaciji i uzrastu

95% Interval

_ poverenja
N X SD . - Minimum  Maximum

donja gornja

granica  granica
<32¢gn 61 23131 0,35927 2,2211  2,4051 1,92 4,34
(C)‘g M 30en 26 23758 024611 22764 24752 203 2,90
Ukupno 87 2,3318 0,32938 2,2616  2,4020 1,92 4,34
CA 1om <32¢gn 61 3,0185 0,39565 29172  3,1199 2,14 3,77
oD >32¢gn 26 3,0942 0,35781 2,9497  3,2388 2,34 3,69
Ukupno 87 3,0411 0,38425 2,9593  3,1230 2,14 3,77
CA <32¢gn 37 32443 0,39874 3,1114  3,3773 2,49 4,30
6god >32¢gn 18 34567 0,23319 3,3407  3,5726 3,09 3,92
OD Ukupno 55 3,3138 0,36500 3,2151  3,4125 2,49 4,30

CA - dubina prednje o¢ne komore; OD - desno oko; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; gn - gestacijske nedelje
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Tabela 4.9.3.2. Vrednosti dubine prednje ocne komore OS prema gestaciji i uzrastu

95% Interval

_ poverenja
N X ) ) Minimum  Maximum

donja gornja

granica  granica
CA <32gn 61 2,3941 2,2995  2,4887 1,85 4,27
3m  >32gn 26 23485 2,2622 24347 2,07 3,00
OS Ukupno 87  2,3805 2,3101 2,4508 1,85 4,27
CA <32gn 61 3,0377 2,9457  3,1297 2,30 3,81
12m >32gn 26 3,0219 2,8782  3,1656 2,26 3,60
(0N Ukupno 87  3,0330 2,9571 3,1089 2,26 3,81
cA <32gn 37 3,3289 3,2083  3,4495 2,49 4,15
6god >32gn 18  3,4844 3,3799  3,5890 3,09 3,85
OS  Ukupno 55 3,3798 32916  3,4681 2,49 4,15

CA - dubina prednje o¢ne komore; OS - levo oko; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; gn - gestacijske nedelje

CA - dubina prednje o¢ne komore; OD - desno oko;
3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci;

T
<=32

GS

T
>32

6god - 6 godina; GS- gestacijska starost

Grafikon 4.9.3.1. Vrednosti dubine prednje
o¢ne komore OD prema gestaciji i uzrastu

B ca3mos
4,57 B ca12m0s
[ClcA 6 god 05

4,0

GS

CA - dubina prednje o¢ne komore; OS - levo oko;
3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci;
6god - 6 godina; GS - gestacijska starost

Grafikon 4.9.3.2. Vrednosti dubine prednje
o¢ne komore OS prema gestaciji i uzrastu
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Ukupne prosecne vrednosti dubine prednje o¢ne komore oba oka sa 3 meseca, 12
meseci 1 6 godina u dve gestacijske grupe su iznosile 2,35mm, 3,03mm i 3,29mm u

mladoj 12,37mm, 3,55mm i 3,47mm u starijoj gestacijskoj grupi.

4.9.4 Debljina o¢nog sociva

Anteroposteriorni dijametari soc¢iva desnog i levog oka pri prvom pregledu u
grupi beba sa <32 gestacijske nedelje na rodenju, su bili 4,07mm (2,1 do 4,7mm;
SD=0,46mm) i 4,02mm (2,26 do 4,79mm; SD=0,49mm), pri drugom 4,31mm (desno:
3,70 do 5,13mm; SD=0,30mm; levo: 3,02 do 4,96mm; SD=0,33mm) na oba oka, a pri
trecem 4,05mm (3,20 do 4,68mm; SD=0,30mm) na desnom i 4,00mm (3,47 do 4,60mm,;
SD=0,27mm) na levom oku. U istim uzrastima u grupi beba sa gestacijom >32 nedelje
debljine sociva su iznosile 4,12mm (3,4 do 4,9mm; SD=0,34mm) i 4,06mm (3,40 do
4,58mm; SD=0,29mm), na desnom odnosno levom oku, 4,33mm (desno: 3,69 do
4,91mm; SD=0,26mm; levo; 4,00 do 4,81mm; SD=0,24mm) na oba oka i 4,05mm (3,77
do 4,49mm; SD=0,18mm) na desnom i 4,04mm (3,88 do 4,26mm; SD=0,09mm) na
levom oku.

Iz vrednosti standardne devijacije, mozemo zakljuciti da su u sva tri analizirana
uzrasta, parametri sociva i desnog i levog oka, pokazali ve¢u homogenost u starijoj u
odnosu na mladu gestacijsku grupu.

Nije bilo statisticki znacajne razlike u anteroposteriornim dijametrima sociva
desnog ni levog oka sa 3 meseca (desno oko: t=0,528, p=0,599; levo oko: t=0,413,
p=0,681), 12 meseci (desno oko: t=0,351, p=0,552; levo oko: t=0,207, p=0,836) i 6
godina (desno oko: t=0,032, p=0,974; levo oko: t=0,547, p=0,586), izmedu dece gestacije
<32 nedelje i1 dece gestacije >32 nedelje na rodenju, Sto je prikazano tabelarno (tabele

4.9.4.1.14.9.4.2) i graficki (grafikoni 4.9.4.1.14.9.4.2).
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Tabela 4.9.4.1. Vrednosti debljine ocnog sociva OD prema gestaciji i uzrastu

95% Interval

_ poverenja
N X SD ] - Minimum  Maximum

donja gornja

granica  granica
<32gn 61 4,071 0,4598 3,953 4,189 2,1 4,7
; ;m >32gn 26 4124 03359 3988 4260 34 4,9
Ukupno 87 4,087  0,4253 3,996 4,177 2,1 4,9
L 1om <32gn 61 43095 030349 42318 43872 3,70 5,13
oD >32¢gn 26 43335 026097 42281  4,4389 3,69 491
Ukupno 87 43167 0,29013 42548  4,3785 3,69 5,13
L <32gn 37 4,0503 0,30135 3,9498  4,1507 3,20 4,68
6god >32gn 18 4,0478 0,18482 39559  4,1397 3,77 4,49
OD  Ukupno 55 4,0495 0,26702 3,9773  4,1216 3,20 4,68

L - debljina o¢nog sociva; OD - desno oko; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; gn - gestacijske nedelje

Tabela 4.9.4.2. Vrednosti debljine ocnog so€iva OS prema gestaciji i uzrastu

95% Interval
N X SD .poverenja . Minimum  Maximum

donja gornja

granica granica
<32gn 61 4,0195 049142 3,8937 4,1454 2,26 4,79
;sm >32¢gn 26 4,0623 0,29438  3,9434 4,1812 3,40 4,58
Ukupno 87 4,0323 0,44052  3,9384 4,1262 2,26 4,79
L 1om <32gn 61 43107 0,32587 42272 4,3941 3,02 4,96
S >32¢gn 26 43254 0,24092  4,2281 4,4227 4,00 4,81
Ukupno 87 43151 0,30167  4,2508 4,3794 3,02 4,96
L <32gn 37 4,0019 0,26512 39135 4,0903 3,47 4,60
6god >32gn 18 4,0372 0,09145 3,9917 4,0827 3,88 4,26
OS Ukupno 55 4,0135 0,22309  3,9531 4,0738 3,47 4,60

L - debljina o¢nog sociva; OS - levo oko; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 6god - 6 godina; gn - gestacijske nedelje
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L - debljina o¢nog sociva; OD - desno oko; L - debljina o¢nog sociva; OS - levo oko;
3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci; 3m - 3 meseca; 12m - 12 meseci;
6god - 6 godina; GS - gestacijska starost 6god - 6 godina; GS - gestacijska starost

Grafikon 4.9.4.1. Vrednosti debljine o¢nog  Grafikon 4.9.4.2. Vrednosti debljine o¢nog
so¢iva OD prema gestaciji i uzrastu so¢iva OS prema gestaciji i uzrastu

Analizom parametara oba oka sa 3 meseca, 12 meseci i 6 godina dobijene su
slede¢e prosecne vrednosti debljine ocnog sociva: 4,05mm, 4,31mm i 4,03mm u grupi
dece nize gestacije na rodenju, odnosno 4,09mm, 4,33mm i 4,05mm u grupi dece vise

gestacije.

4.10 PRELOMNA MOC ROZNJACE

Analizirane su razlike u keratometrijskim vrednostima, odnosno zakrivljenosti
dva glavna meridijana roznjace (K1 i K2), koje definiSu prelomnu mo¢ roznjace, a zatim 1
ucestalost astigmatizma u uzem smislu, Sto predstavlja prisustvo razlike u zakrivljenosti
glavnih meridijana koja je >1,0D i visokog astigmatizma tj. razlike K1 i K2 vrednosti

koja je >2,0D.
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Sa 6 godina prose¢na razlika u zakrivljenosti dva glavna kornealna meridijana
desnog oka pacijenata bez ROP je bila 0,60D (od -0,80 do +1,70D; SD=0,65D), a
pacijenata sa ROP 1,14D (od -1,10 do +4,25D; SD=1,10D). U istom uzrastu, u dve

pomenute grupe, su razlike u zakrivljenosti kornealnih meridijana na levom oku bile

0,60D (od -0,75 do +1,70D; SD=0,67D) i 1,08D (od -0,80 do +3,75D; SD=0,84D).

Dakle, pacijenti sa prematurnom retinopatijom na desnom (t=2,095, p=0,041) kao i na

levom (t=2,223, p=0,030) oku su imali statisticki znacajno vecu razliku vrednosti K1 1

K2 u predskolskom uzrastu, a te vrednosti su u ovoj grupi pokazale vecu heterogenost na

oba oka u odnosu na grupu bez ROP.

Tabele 4.10.1. 1 4.10.2. i grafikoni 4.10.1. i 4.10.2. sadrze detaljnije podatke o

keratometrijskim vrednostima dva oka .

Tabela 4.10.1. Razlika K1 i K2 i prisustvo ROP OD

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
bez ROP
Oe[z) 23 10,6022  0,64570 0,3230 0,8814 -0,80 1,70
?DROP 33 1,1409  1,10732 0,7483 1,5335 -1,10 4,25
Ukupno 56 09196  0,97555 0,6584 1,1809 -1,10 4,25

K1 - keratometrijska vrednost 1; K2 - keratometrijka vrednost 2; ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko

Tabela 4.10.2. Razlika K1 i K2 i prisustvo ROP OS

95% Interval poverenja

N X SD

Minimum Maximum

donja gornja

granica granica
‘t())esz ROP 23 0,6043  0,66945 0,3149 0,8938 -0,75 1,70
?SROP 32 1,0750  0,84108 0,7718 1,3782 -0,80 3,75
Ukupno 55 0,8782  0,80224 0,6613 1,0951 -0,80 3,75

K1 - keratometrijska vrednost 1; K2 - keratometrijka vrednost 2; ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko
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K1 - keratometrijska vrednost 1; K2 - keratometrijka vrednost 2; K1 - keratometrijska vrednost 1; K2 - keratometrijka vrednost 2;
ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko
Grafikon 4.10.1. Razlika K11K2 i Grafikon 4.10.2. Razlika K11K2 i
prisustvo ROP OD prisustvo ROP OS

Sa 6 godina, direktni astigmatizam je bio neSto ucestaliji medu decom sa
retinopatijom u odnosu na one bez retinopatije i to 58,1% prema 41,9%, na desnom 1
61,4% prema 38,6%, na levom oku. U istom uzrastu u naSem uzorku inverzni
astigmatizam se medu decom sa retinopatijom uopste nije javio, a kosi je bio znatno ¢es¢i
u odnosu na decu bez retinopatije. Taj odnos je bio 87,5% prema 12,5% na desnom i
66,7% prema 33,3% na levom oku.

Povezanost ucestalosti pojedinih vrsta astigmatizma 1 prisustva ROP je prikazana

na tabelama 4.10.3.14.10.4.

Tabela 4.10.3. Ucestalost pojedinih vrsta astigmatizma i prisustvo ROP OD

VRSTA Astigmatizma OD
direktni inverzni kosi Ukupno
N % N % N % N %
ne 18 41,9% 4 100,0% 1 12,5% 23 41,8%
Ig([))P da 25 58,1% 0 0,0% 7 87,5% 32 58,2%
Ukupno 43  100,0% 4 100,0% 8 100,0% 55 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko
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Tabela 4.10.4. Ucestalost pojedinih vrsta astigmatizma i prisustvo ROP OS

VRSTA Astigmatizma OS
direktni inverzni kosi Ukupno
N % N % N % N %
ne 17 38,6% 4 100,0% 2 33,3% 23 42,6%
I(;(S)P da 27 61,4% 0 0,0% 4 66,7% 31 57,4%
Ukupno 44  100,0% 4 100,0% 6 100,0% 54  100,0%

ROP- prematurna retinopatija; OS - levo oko

Kada je u pitanju ucestalost astigmatizma u uZzem smislu, na desnom oku, sa 6
godina, deca bez ROP su ¢inila 54,2% onih kod kojih se on nije javio, a deca sa ROP
preostalih 45,8%. Od onih koji su imali astigmatizam njih 31,2% nije imalo ROP, a
ostalih 68,8% je imalo prematurnu retinopatiju. Medutim, uocena razlika u ucestalosti
astigmatizma medu decom bez i sa ROP na desnom oku, nije bila statisticki znacajna
(x*=2,976, p=0,085). Statisti¢ki znacajna razlika u postojanju astigmatizma dece sa i bez
ROP nije dobijena ni na levom oku (x*=1,290, p=0,256). Od ukupnog broja dece koja
nisu imala astigmatizam njih 48,3% je bilo bez podatka o ROP na levom oku, a 51,7% je
imalo ROP u najranijem uzrastu. Od onih koji su imali astigmatizam, u grupi bez ROP je
bilo 33,3%, a sa ROP preostalih 66,7% dece.

Tabele 4.10.5. 1 4.10.6. prikazuje podatke o odnosu astigmatizma u uzem smislu i

prematurne retinopatije.

Tabela 4.10.5. Ukupna ucestalost astigmatizma i prisustvo ROP OD

Astigmatizam OD
ne da Ukupno
N % N % N %
ne 13 54,2% 10 31,2% 23 41,1%
I(;([))P da 11 45,8% 22 68,8% 33 58,9%

Ukupno 24 100,0% 32 100,0% 56 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko
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Tabela 4.10.6. Ukupna ucestalost astigmatizma i prisustvo ROP OS

Astigmatizam OS

ne da Ukupno
N % N % N %
ne 14 48,3% 9 33,3% 23 41,1%
ROP OS da 15 51,7% 18 66,7% 33 58,9%

Ukupno 29 100,0% 27 100,0% 56 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko

4.11 KERATOMETRIJSKE VREDNOSTI

Nije zabelezena statisticki znaCajna razlika u keratometrijskim vrednostima
desnog (horizontalna: t=0,439, p=0,663; vertikalna: t=0,617, p=0,540), ni levog
(horizontalna: t=0,165, p=0,869; vertikalna: t=0,638, p=0,528) oka, dve posmatrane
grupe, sa 6 godina starosti.

Medu decom bez promena na retini prose¢na horizontalna keratometrijska
vrednost desnog oka je iznosila 43,75D (od 40,60 do 45,75D; SD=1,11D), a levog je bila
43,73D (od 40,70 do 45,25D; SD=1,06D), a u grupi dece sa prematurnom retinopatijom
43,59D (od 40,90 do 46,00D; SD=1,51D) 1 43,67D (od 40,90 do 46,75D; SD=1,49D). Na
osnovu vrednosti standardane devijacije da je grupa bez ROP bila homogenija u odnosu
na drugu grupu. Tabele 4.11.1. 1 4.11.2. 1 grafikoni 4.11.1. 1 4.11.2. sadrze podatke

vezane za horizontalnu keratometrijsku vrednost.

Tabela 4.11.1. Vrednosti K1 i prisustvo ROP OD

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
l())e[z) ROP 23 43,7522  1,11064 43,2719 44,2324 40,60 45,75
ROP
z)aD 0 32 43,5891 1,51257 43,0437 44,1344 40,90 46,00

Ukupno 55 43,6573 1,35001 43,2923 44,0222 40,60 46,00

K1 - keratometrijska vrednost 1; ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko
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Tabela 4.11.2. Vrednosti K1 i prisustvo ROP OS

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
‘t())esz ROP 23 43,7304 1,06373 43,2704 44,1904 40,70 45,25
ROP
?S 0 32 43,6703 1,49331 43,1319 44,2087 40,90 46,75

Ukupno 55 43,6955 1,31987 43,3386 44,0523 40,70 46,75

K1 - keratometrijska vrednost 1; ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko

46,00
46,00
45,00

44,007

3,00
42,001
42,007
41,00
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o o

40,00 40,00

K1 0D
8
K10S

aa ne aa
ROP OD ROP OS

K1 - keratometrijska vrednost 1; ROP - prematurna retinopatija; K1 - keratometrijska vrednost 1; ROP - prematurna retinopatija;
OD - desno oko OS - levo oko

Grafikon 4.11.1. Vrednosti K1 i prisustvo ~ Grafikon 4.11.2. Vrednosti K1 i prisustvo
ROP OD ROP OS

Vertikalna keratometrijska vrednost desnog oka u grupi dece bez ROP je bila
44,54D (od 41,60 do 46,50D; SD=1,13D), a medu onima sa ROP 44,80D (od 41,90 do
49,50D; SD=1,80D). Istovremeno su vertikalne mere zakrivljenosti roznjace na levom
oku bile 44,55D (od 41,30 do 46,50D; SD=1,18D) odnosno 44,82D (od 41,90 do
50,50D; SD=1,81D), u dve obradivane grupe. I vrednosti na ovom oku, grupe bez ROP
su bile homogenije u odnosu na grupu sa promenama na retini u sklopu prematuriteta.

Tabele 4.11.3. 1 4.11.4. 1 grafikoni 4.11.3. i 4.11.4. sadrze rezultate merenja

vertikalnih keratometrijskih vrednosti dva oka.
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Tabela 4.11.3. Vrednosti K2 i prisustvo ROP OD

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
](";SROP 23 44,5370 113109 44,0478 450261 41,60 46,50
?DROP 32 44,8000 180304 44,1499 454501 4190 49,50
Ukupno 55 44,6900  1,55070 44,2708 45,1092 41,60 49,50

K2 - keratometrijska vrednost 2; ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko

Tabela 4.11.4. Vrednosti K2 i prisustvo ROP OS

95% Interval poverenja

Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
](";SZROP 23 44,5478 118499 44,0354 450603 4130 46,50
i’)aSROP 32 44,8234 1,81032 44,1707 454761 41,90 50,50
Ukupno 55 44,7082 157235 442831 451332 4130 50,50

K2 - keratometrijska vrednost 2; ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko

48,007
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44,00

55
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K2 - keratometrijska vrednost 2; ROP - prematurna retinopatija;

OD - desno oko

Grafikon 4.11.3. Vrednosti K2 i prisustvo

ROP OD

ROP OD

T
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OS - levo oko

T
da

ROP OS

K2 - keratometrijska vrednost 2; ROP - prematurna retinopatija;

Grafikon 4.11.4. Vrednosti K2 i prisustvo

ROP OS
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4.12 SFERNI EKVIVALENT REFRAKCIJE

Kada su u pitanju vrednosti sfernog ekvivalenta refrakcije na desnom oku u grupi
dece bez prematurne retinopatije ona je bila +0,74D (od -5,50D do +2,25D; SD=1,52D),
a u grupi dece sa retinopatijom +0,66D (od -5,50 do +6,0D; SD=2,25D) tako da nije
registrovana statisticki znacajna razlika u ovim vrednostima dve navedene grupe
(t=0,153, p=0,879), Sto je prikazano na tabeli 4.12.1. i grafikonu 4.12.1. Homogenost je u
pogledu vrednosti sfernog ekvivalenta refrakcije je bila veca u prvoj grupi.

Stferni ekvivalent refrakcije levog oka je u obe grupe dece bio lako hipermetropan
i to u grupi dece bez retinopatije +0,82 (od -5,50 do +2,50D; SD=1,56D), a u grupi sa
retinopatijom +0,10 (od -10,0 do +5,25D; SD=3,04D), ali bez statistiCke znacajnosti
dobijene razlike dve posmatrane grupe (t=1,024, p=0,311). Homogenost grupe bez ROP
je bila znacajno veca. Na tabeli 4.12.2. i grafikonu 4.12.2. su detaljnije izneseni ovi

podaci.

Tabela 4.12.1. Sferni ekvivalent refrakcije OD i prisustvo ROP

95% Interval poverenja  Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica

bez
ROP 23 40,7391 1,51597  +0,0836 +1,3947 -5,50 +2,25
OD
ROP
ngO 32 40,6563 225112 -0,1554 +1,4679 -5,50 +6,00
Ukupno 55 +0,6909 196141  +0,1607 +1,2212 -5,50 +6,00

OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija
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Tabela 4.12.2. Sferni ekvivalent OS i prisustvo ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja

granica granica
geSZROP 23 +08152 155982  +0,1407  +14897  -550  +2,50
?SROP 31 40,1048 3,03917  -1,0099  +12196  -10,00  +5.25

Ukupno 54 +0,4074  2,52268 -0,2812 +1,0960 -10,00  +5,25

OS - levo oko; ROP - prematurna retinopatija

o 10,00

SE OD
8
SE OS
8

-10,00 *

ROP OD ROP 0S
SE - sferni ekvivalent; OD - desno oko; SE - sferni ekvivalent; OS - levo oko;
ROP - prematurna retinopatija ROP - prematurna retinopatija
Grafikon 4.12.1. Sferni ekvivalent Grafikon 4.12.2. Sferni ekvivalent
refrakcije OD i prisustvo ROP refrakcije OS 1 prisustvo ROP

4.13 REFRAKTIVNE MANE

U ispitivanom uzorku na desnom oku ucestalost miopije je bila 18,2% (n=10),
hipermetropiju je imalo 67,3% (n=37), a emetropno je bilo 14,5% (n=8) dece. Na levom
oku je miopija bila ¢es¢a i imalo je 20,4% (n=11) dece, hipermetropiju je imalo 55,6%

(n=30) dece, a emetropiju 24,1% (n=13).
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Kada je analizirana ucestalost refraktivnih mana i emetropije oba oka
istovremeno, prevalenca miopije je bila 18,9% (n=10), hipermetropije 54,7% (n=29),
emetropije 13,2% (n=7) i anizometropije 13,2% (n=5+1+1).

Navedeni podaci su prikazani na tabelama 4.13.1, 4.13.2.14.13.3.

Tabela 4.13.1. Ucestalost refraktivnih mana Tabela 4.13.2. Udestalost refraktivnih mana

na desnom oku na levom oku
n % n %
M 10 18,2 M 11 20,4
H 37 67,3 H 30 55,6
E 8 14,5 E 13 24,1
Ukupno 55 100,0 Ukupno 54 100,0
M - miopija, H - hipermetropija, E - emetropija M - miopija, H - hipermetropija, E - emetropija

Tabela 4.13.3. Ukupna ucestalost refraktivnih mana na oba oka

n %
M 10 18,9
H 29 54,7
E 13,2
H+E 5 9,4
E+M 1 1,9
H+M 1 1,9
Ukupno 53 100,0

M - miopija, H - hipermetropija, E - emetropija

Dalje je analizirana prevalenca refraktivnih mana i emetropije u zavisnosti od
nalaza na o¢nom dnu. Od ukupnog broja miopa na desnom oku njih 70% je imalo ROP, a
na levom oku je taj procenat bio 72,7%. Na desnom oku je 56,8% hipermetropa imalo
prematurnu retinopatiju, dok je broj hipermetropa na levom oku sa i bez promena na
o¢nom dnu bio identi¢an (50%). Emetropija se javila u jednakom broju sluc¢ajeva na
desnom oku u dve posmatrane grupe (50%), dok je na levom oku 61,5% emetropne dece
imalo ROP.

Tabele 4.13.4. 1 4.13.5. sadrze preciznije analize ucestalosti refraktivnih mana u

odnosu na prisustvo prematurne retinopatije.
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Tabela 4.13.4. Prevalenca refraktivnih mana i emetropije i ROP na desnom oku

Refraktivne mane OD

M H E Ukupno
N % N % N % N %
ne 3 30,0% 16 43.2% 4 50,0% 23 41,8%
E([))P da 7 70,0% 21 56,8% 4 50,0% 32 58,2%

Ukupno 10 100,0% 37  100,0% 8 100,0% 55  100,0%

M - miopija; H - hipermetropija; E - emetropija; ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko

Tabela 4.13.5. Prevalenca refraktivnih mana i emetropije i ROP na levom oku

Refraktivne mane OS

M H E Ukupno
N % N % N % N %
ne 3 27,3% 15 50,0% 5 38,5% 23 42,6%
I;(S)P da 8 72,7% 15 50,0% 8 61,5% 31 57,4%

Ukupno 11 100,0% 30 100,0% 13  100,0% 54  100,0%

M - miopija; H - hipermetropija; E - emetropija; ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko

4.14 VIDNA OSTRINA

Analizirana je vidna oStrina dece uzrasta 6 godina, izraZena u logMAR jedinicama

1 kao Snellenova vrednost.

4.14.1 Vidna oStrina pre korekcije

Vidna ostrina desnog oka izrazena kao logMAR vrednost, dece uzrasta 6 godina,
bez ROP je bila 0,100 (0,000 do 1,000; SD=0,206), a sa ROP 0,380 (0,000 dO 2,000;

SD=0,569). Dakle, ispitanici bez ROP na desnom oku su imali statisti¢ki znacajno vecu
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vrednost logMAR u odnosu na one sa ROP (t=2,247, p=0,029) i njihove vrednosti su bile
znatno homogenije. Heterogenost grupe sa ROP je u znatnoj meri uslovljena manjim
brojem slucajeva Cije su vrednosti znacajno odstupale od ostatka uzorka. Ovi podaci su
izneti u tabeli 4.14.1.1. 1 grafikonu 4.14.1.1.

I na levom oku je dobijena statisticki znacajna razlika u vrednostima vidne oStrine
dece bez i sa ROP, tako da su oni bez ROP imali statisticki znacajno vecu vrednost
logMAR (t=2,259, p=0,028) i znatno homogenije vrednosti. Heterogenost grupe sa ROP
je 1 na ovom oku, u znatnoj meri uslovljena manjim brojem slucajeva ¢ije su vrednosti
znacajno odstupale od ostatka uzorka. Te vrednosti su iznosile 0,093 (0,000 dO 1,000;
SD=0,213) i 0,452 (0,000 dO 3,000; SD=0,738), a prikazane su na tabeli 4.14.1.2. i
grafikonu 4.14.1.2.

Tabela 4.14.1.1. Vrednost vidne ostrine - logMAR OD i prisustvo ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
bez ROP
oD 23 0,10013  0,206227 0,01095 0,18931 0,000 1,000
sa ROP
oD 31 0,38013 0,569391 0,17127 0,58898 0,000 2,000

Ukupno 54 0,26087 0,469785 0,13264 0,38910 0,000 2,000

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko; logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, kao na¢in izrazavanja
vidne ostrine
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Tabela 4.14.1.2. Vrednost vidne ostrine - logMAR OS i prisustvo ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
bez ROP
. 23 0,09343 0,212597 0,00150 0,18537 0,000 1,000
sa ROP
oS 31 0,45235 0,738021 0,18165 0,72306 0,000 3,000

Ukupno 54 0,29948 0,599301 0,13590 0,46306 0,000 3,000

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko; logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, kao nacin izrazavanja
vidne ostrine
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ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko;
logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije,
kao nacin izrazavanja vidne ostrine; s/c - bez korekcije kao nacin izrazavanja vidne ostrine; s/c - bez korekcije

Grafikon 4.14.1.1. Vrednost vidne oStrine -  Grafikon 4.14.1.2. Vrednost vidne oStrine -
logMAR OD i prisustvo ROP logMAR OS i prisustvo ROP

Shodno tome, slicne razlike su uocene i kada je vidna oStrina iskazana u vidu
decimalnog broja na osnovu Snellenovog razlomka.

Vidna ostrina pre opticke korekcije, dece bez ROP je na desnom oku bila 0,85
(0,100 do 1,000; SD=0,204), a na levom 0,86 (0,100 do 1,000; SD=0,221), dok je u grupi
dece sa ROP ta vrednost na desnom oku bila 0,66 (0,010 do 1,00; SD=0,389), a na levom
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0,67 (0,001 do 1,000; SD=0,384). Odnosno, dobijena je statisticki zna¢ajno manja vidna
oStrina u grupi dece koja su imala prematurnu retinopatiju na desnom (t=2,159, p=0,035),
kao i na levom (t=2,156, p=0,036) oku. Homogenost ovih grupa u pogledu analiziranog
parametra je ve¢ objaSnjena, samo S$to su vrednosti sada iskazane kao Snellenov
razlomak.

Vrednosti vidne ostrine u poredenju sa nalazom na o¢nom dnu su prikazane na

tabelama 4.14.1.3.14.14.1.4. 1 grafikonima 4.14.1.3.14.14.1.4.

Tabela 4.14.1.3. Vrednost vidne o$trine OD - Snellenova decimala i prisustvo ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
bez ROP
oD 23 0,84783  0,204205 0,75952 0,93613 0,100 1,000
sa ROP
oD 31 0,65548 0,388620 0,51294 0,79803 0,010 1,000

Ukupno 54 0,73741 0,334682 0,64606 0,82876 0,010 1,000

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko

Tabela 4.14.1.4. Vrednost vidne o$trine OS - Snellenova decimala i prisustvo ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
bez ROP
oS 23 0,86087 0,221029 0,76529 0,95645 0,100 1,000
sa ROP
oS 31 0,66810 0,383543 0,52741 0,80878 0,001 1,000

Ukupno 54 0,75020 0,335863 0,65853 0,84188 0,001 1,000

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko
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ROP - prematurna retinopatija; VOD - vidna o$trina na desnom ROP - prematurna retinopatija; VOS - vidna ostrina na levom
oku; OD - desno oko; s/c - bez korekcije oku; OS - levo oko; s/c - bez korekcije

Grafikon 4.14.1.3. Vrednost vidne oStrine ~ Grafikon 4.14.1.4. Vrednost vidne oStrine
OD - Snellenova decimala i prisustvo ROP  OS - Snellenova decimala i prisustvo ROP

Svega 9,1% (n=1) dece sa vidnom oStrinom <0,5 su bila ona bez retinopatije, a
90,9% (n=10) su bila deca sa ROP. Procentualna zastupljenost dece bez i sa retinopatijom
kod kojih je vidna oStrina >0,5 je bila podjednaka, uz nesto veéi udeo onih bez
retinopatije (51,2% (n=22) prema 48,8% (n=21)). Iste vrednosti su dobijene na oba oka, a
prikaz ovih podataka je na tabelama 4.14.1.5. 1 4.14.1.6.

Tabela 4.14.1.5. Vidni ishod OD bez korekcije

VOD S/C
<0,5 >0,5 Ukupno
N % N % N %
ne 1 9,1% 22 51,2% 23 42,6%
ROP
oD da 10 90,9% 21 48,8% 31 57,4%

Ukupno 11 100,0% 43 100,0% 54 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko; VOD - vidna oStrina na desnom oku; s/c - bez korekcije
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Tabela 4.14.1.6 Vidni ishod OS bez korekcije

VOS S/C
<0,5 >0,5 Ukupno
N % N % N %
ne 1 9,1% 22 51,2% 23 42,6%
ROP OS da 10 90,9% 21 48,8% 31 57,4%

Ukupno 11 100,0% 43 100,0% 54 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko; VOS - vidna ostrina na levom oku; s/c - bez korekcije

Odgovaraju¢i podaci su dobijeni i kada je vidna oStrina iskazana u obliku

logMAR vrednosti (tabele 4.14.1.7. 1 4.14.1.8).

Tabela 4.14.1.7. Vidni ishod OD logMAR - bez korekcije

logMAR OD S/C

<0,301 >0,301 Ukupno
N % N % N %
ne 22 51,2% 1 9,1% 23 42,6%
ROP
oD da 21 48,8% 10 90,9% 31 57,4%
Ukupno 43 100,0% 11 100,0% 54 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko; logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, kao nacin izrazavanja
vidne ostrine; s/c - bez korekcije

Tabela 4.14.1.8. Vidni ishod OS logMAR - bez korekcije

logMAR OS S/C

<0,301 >0,301 Ukupno
N % N % N %
ne 21 51,2% 2 15,4% 23 42,6%
ROP OS da 20 48,8% 11 84,6% 31 57,4%
Ukupno 41 100,0% 13 100,0% 54 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko; logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, kao nacin izrazavanja
vidne ostrine; s/c - bez korekcije
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Na narednim tabelama (tabele 4.14.1.9. 1 4.14.1.10) je prikazana distribucija
dobijenih vrednosti vidne osStrine medu decom sa i bez ROP. Od ukupnog broja dece sa
vidnom oStrinom <0,1 na desnom, kao i na levom oku njih 12,5% (n=1) je bilo bez ROP,
a preostalih 87,5% (n=7) sa prematurnom retinopatijom. Sva deca (100%; n=3 na desnom
i n=1 na levom oku) sa vidnom ostrinom od 0,11 do 0,3 su bila u grupi dece sa ROP, dok
niti jedno dete sa vidnom ostrinom u ovom opsegu nije bilo bez ROP. Cetvrtina (25,0%;
n=1) dece sa vidnom o$trinom na levom oku 0,31-0,5 je bilo bez prematurne retinopatje,
preostalih 75% (n=3) je bilo sa ROP, dok na desnom oku vidnu o$trinu u opsegu ovih
vrednosti nije imalo ni jedno dete. Vidnu ostrinu na desnom, odnosno levom oku 0,51-0,8
je imalo 63,6% (n=7) 1 66,7% (n=6) dece bez prematurne retinopatije, a 36,4% (n=4) 1
33,3% (n=3) sa ROP. Od ukupnog broja dece sa vidnom ostrinom na desnom, kao i na

levom oku >0,8 njih 46,9% (n=15) nije imalo, a 53,1% (n=17) je imalo ROP .

Tabela 4.14.1.9. Distribucija vrednosti vidne o$trine OD medu decom sa i bez ROP

VOD S/C

<0,1 0,11-0,3 0,31-0,5 0,51-0,8 >0,8 Ukupno

N % N % N % N % N % N %

ne 1 125% 0 00% 0 0,0% 7 63,60 15 46,9% 23 42,6%

ROP
0 da 7 87,5% 3 100,0% 0 0,0% 4 36,4% 17 53,1% 31 57,4%
OD
Ukup 100,0 100,0 100,0 100,0
8 3 100,006 O 0,0% 11 32 54
no % % % %

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko; VOD - vidna ostrina na desnom oku; s/c - bez korekcije
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Tabela 4.14.1.10. Distribucija vrednosti vidne ostrine OS medu decom sa i bez ROP

VOS S/C

<0,1 0,11-0,3 0,31-0,5 0,51-0,8 >0,8 Ukupno

N % N % N % N % N % N %

42,6

ne 1125% 0 00% 1 250% 6 667% 15 469% 23

0

ROP 100,0 57,4
da 7 87,5% 1 3750% 3 333% 17 53,1% 31

0S % %

Ukup 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0
8 1 4 9 32 54

no % % % % % %

ROP - prematurna retinopatija; OS - lev oko; VOS - vidna ostrina na levom oku; s/c - bez korekcije

4.14.2 Vidna ostrina nakon korekcije

Nakon opticke korekcije oba oka dobijene su podjednake logMAR vrednosti u
grupi dece bez retinopatije (0,038 (0,000 do 0,155; SD=0,51)-desno i 0,040 (0,000 do
0,222; SD=0,067)-levo), kao i u grupi sa promenama na mreznjaci (0,159 (0,000 do
2,000; SD=0,402)-desno i 0,138 (0,000 do 2,000; SD=0,378)-levo). Dakle, nije postojala
statistiCki znacajna razlika u vrednosti logMAR izmedu dve posmatrane grupe ni na
desnom (t=1,405, p=0,166), ni na levom (t=1,209, p=0,232) oku, a grupa sa prematurnom
retinopatijom je bila znatno heterogenija u pogledu ovih vrednosti i na desnom i na levom
oku. Tabele 4.14.2.1. 1 4.14.2.2 i grafikoni 4.14.2.1. 1 4.14.2.2. prikazuju vrednosti vidne
ostrine dece sa ROP i bez ROP, nakon korekcije.
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Tabela 4.14.2.1. Vrednost korigovane vidne ostrine- logMAR OD i prisustvo ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
‘t())e[z) ROP 22 0,03777 0,051394 0,01499 0,06056 0,000 0,155
ROP
z)aD 0 31 0,15906 0,401525 0,01178 0,30634 0,000 2,000

Ukupno 53 0,10872 0,312602 0,02255 0,19488 0,000 2,000

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko; logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, kao na¢in izrazavanja
vidne ostrine

Tabela 4.14.2.2. Vrednost korigovane vidne ostrine- logMAR OS i prisustvo ROP

95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum

N X SD donja gornja
granica granica
‘t())esz ROP 22 0,03950 0,066673 0,00994 0,06906 0,000 0,222
ROP
z)aS 0 30 0,13843 0,378462  -0,00289 0,27975 0,000 2,000

Ukupno 52 0,09658 0,292768 0,01507 0,17808 0,000 2,000

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko; logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, kao nacin izrazavanja
vidne ostrine
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2,000 * 2,000

1,000 *

logMAR OD
logMAR OS
=

ROP OD ROP 0S
ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko; ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko;
logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije, logMAR - logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije,
kao nacin izrazavanja vidne oStrine kao nacin izrazavanja vidne oStrine
Grafikon 4.14.2.1 Vrednost korigovane Grafikon 4.14.2.2 Vrednost korigovane

vidne ostrine-logMAR OD 1 prisustvo ROP  vidne oStrine-logMAR OS i prisustvo ROP

Shodno tome nisu postojale statisticki znacajne razlike u korigovanoj vidnoj
ostrini izrazenoj u vidu decimalnog broja prema Snellenovom razlomku ni na desnom
(t=1,077, p=0,286), ni na levom (t=0,848, p=0,400) oku. Na desnom oku u grupi bez
retinopatije ova vrednost je iznosila 0,92 (0,7 do 1,0; SD=0,102) dok je ona bila nesto
niza u grupi dece sa retinopatijom i to 0,86 (0,1 do 1,0; SD=0,242). Na levom oku
vrednost vidne oStrine u prvoj grupi je bila 0,92 (0,6 do 1,0; SD=0,127), a u grupi sa
retinopatijom je bila 0,88 (0,3 do 1,0; SD=0,213). Heterogenost je prema oc¢ekivanjima u
grupi sa ROP bila veéa na oba oka.

Vrednosti vidne o$trine u vidu Snellenovog razlomka desnog oka su prikazane na

tabeli 4.14.2.3. 1 grafikonu 4.14.2.3, a levog oka na tabeli 4.14.2.4. i grafikonu 4.14.2.4.

- 155 -



Rezultati ispitivanja

Tabela 4.14.2.3. Vrednost vidne os$trine nakon korekcije- Snellenova decimala i prisustvo

ROP OD
95% Interval poverenja ~ Minimum Maximum
N X SD donja gornja
granica granica
ROP
l())e[z) © 220,923 0,1020 0,877 0,968 0,7 1,0
i)aDROP 30 0,863 0,2428 0,773 0,954 0,1 1,0
Ukupno 52 0,888 0,1967 0,834 0,943 0,1 1,0

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko

Tabela 4.14.2.4. Vrednost vidne os$trine nakon korekcije- Snellenova decimala i prisustvo

ROP OS
95% Interval poverenja  Minimum Maximum
N X SD donja gornja
granica granica
ROP
l())esz © 220,923 0,1270 0,866 0,979 0,6 1,0
i)aSROP 29 0,879 0,2128 0,798 0,960 0,3 1,0
Ukupno 51 0,898 0,1805 0,847 0,949 0,3 1,0

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko
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VoD

vos
2 ki

ROP OD

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko;
VOD - vidna ostrina na desnom oku

ROP OS

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko;
VOS - vidna ostrina na levom oku

Grafikon 4.14.2.4. Vrednost vidne oStrine
nakon korekcije- Snellenova decimala i
prisustvo ROP OS

Grafikon 4.14.2.3. Vrednost vidne oStrine
nakon korekcije- Snellenova decimala i
prisustvo ROP OD

4.15 GUBITAK VIDNE SPOSOBNOSTI

Gubitak vidne sposobnosti na desnom oku, kada se primeni klasifikacija
Americke optometrijske asocijacije koja je u skladu sa preporukama Svetske Zdravstvene
Organizacije, nije postojao kod 90,9% (n=10) dece bez i 66,7% (n=12) dece sa ROP. Kod
onih kod kojih je postojao gubitak vida sa 6 godina, on je bio blag kod dece bez ROP
(9,1%; n=1). U grupi dece sa prematurnom retinopatijom takode je najceSce gubitak
vidne sposobnosti bio blag (22,2%; n=4), ali kod 5,6% (n=1) dece gubitak vidne
sposobnosti je bio umeren i isto toliko (5,6% (n=1)) dece je bilo sa ozbiljnim gubitkom

vidne spsobnosti na desnom oku. Ovi podaci su detaljnije izneti na tabeli 4.15.1.
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Tabela 4.15.1. Gubitak vida OD - 6 godina

ROP OD
ne da Ukupno
N % N % N %

bez 10 90.9% 12 66,7% 22 75.9%

blag 1 9.1% 4 222% 5 172%

umeren 0 0,0% 1 5,6% 1 3,4%

o i, OZbilian 0 00% 1 5.6% 1 3.4%
unitak vida

(g)D dubok 0 00% 0 0.0% 0 0.0%

Zzzrjlj 0 00% 0 0.0% 0 0.0%

potpun 0 00% 0 0.0% 0 0.0%

Ukupno 11 100,0% 18 100,0% 29 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OD - desno oko

Gubitak vidne sposobnosti na levom oku, kao §to je prikazano na tabeli 4.15.2,
nije bio prisutan medu decom bez ROP (100%; n=5), kao ni kod 55,6% (n=5) dece sa
ROP. Medutim ukoliko se javio, gubitak vidne sposobnosti je uglavnom bio blag (22,2%;
n=2) ili umeren (11,1%; n=1), mada je kod jednog deteta (11,1%; n=1) on bio potpun.

Tabela 4.15.2. Gubitak vida OS - 6 godina

ROP OS
ne da Ukupno
N % N % N %

bez 5 100,0% 5 55,6% 10 71,4%

blag 0 0,0% 2 222% 2 14,3%

umeren 0 0,0% 1 11,1% 1 7,1%

, _ ozbiljan 0 0,0% 0 0,0% 0 0,0%
gubitak vida

0S dubok 0 0,0% 0 0,0% 0 0,0%

ZEEI:E 0 0,0% 0 0,0% 0 0,0%

potpun 0 0,0% 1 11,1% 1 7,1%

Ukupno 5 100,0% 9 100,0% 14 100,0%

ROP - prematurna retinopatija; OS - levo oko
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S DISKUSIJA

Ispitivanje je sprovedeno kao prospektivna, longitudinalna studija i obuhvatilo je
192 prevremeno rodena deteta (384 oka). VrSena su tri pregleda, u uzrastu od 3 meseca,
12 meseci i 6 godina starosti. Rezultati su dati pojedinacno za desno i levo oko, kako bi
se utvrdile eventualne razlike u merenim vrednostima, a imaju¢i u vidu vecu ucestalost
anizometropije u prematurnoj populaciji (8,108,109,110,111,112,119). Ukoliko razlike
nisu bile statisticki znacajne izracunata je prosecna vrednost za oba oka.

Obzirom na karakteristike populacije ukljuene u ispitivanje, duzinu trajanja
studije i1 druge objektivne razloge, nakon prvog pregleda kada je pregledano 192 deteta,
na drugi se javilo 87, a na tre¢i 55 dece. Uporedene su karakteristike sa 3 meseca starosti,
prve grupe beba, odnosno onih koje su se javile na pregled i nakon 3. meseca (njih 87) i
druge grupe, koju Cine ostali ispitanici ukljuceni u studiju (njih 105). Poredenja prve i
druge grupe su ucinjena kako bi se uocile eventualne razlike u dve posmatrane grupe u
pogledu parametara koji su od vaZznosti za razvoj oka i njegove refrakcije, kao i u
merenim vrednostima, te da bi podaci dobijeni iz prve grupe dobili na validnosti.

U ispitivanje je uklju¢en podjednak broj deCaka i devojCica i nije postojala
statistiCki znacajna razlika u polnoj zastupljenosti kod posmatranih grupa. U pogledu
uticaja pola na biometrijske i1 refraktometrijske karakteristike oka, literaturni podaci su
razli¢iti. Tako Siegwart i Norton smatraju da su roznjac¢a i sofivo muskaraca manje
zakrivljeni i slabije prelamaju svetlosne zrake, $to uslovljava vecu udaljenost fokalne
ravni (68). Prema miSljenju O'Briena, Clarka, Lawsa i saradnika prosecna aksijalna
duzina bulbusa, kao i brzina njene promene, kod decaka su vece i pored korekcije prema
porodajnoj masi, gestacijskoj starosti i dimenzijama glave (101,102). Medutim Donald O.
Mutti je pokazao da pol nije faktor koji utiCe na razvoj i promene refrakcije i rast oka
(70), a do sli¢nih rezultata je doSao i Chen sa svojim saradnicima. On navodi da su
karakteristike prednjeg segmenta oka prematurusa nezavisne od pola (8).

Gestacijska starost i telesna masa na rodenju su veoma vazni parametri razvoja i
progresije prematurne retinopatije (29,30,75). U literaturi se mogu naci brojni kriterijumi

skrininga, koji se pre svega odnose na ove dve karakteristike. Razlike medu
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kriterijumima su uslovljene razlikama u ekonomskoj razvijenosti i ulaganju u
zdravstvenu, a time i neonatalnu negu, kao i razlikama u ucestalosti pojave tezih oblika
prematurne retinopatije (5,18,23,24,37,38,39,43,44). U nasoj zemlji kriterijumi skrininga
na ROP su telesna masa na rodenju 2000 grama i manje ili gestacijska starost 36 nedelja i
manje, uz primenu kiseonika, kao i prisustvo dodatnih faktora rizika u toku razvoja
(17,25). Prosecna gestacijska starost beba u naSem ispitivanju je bila 31,45 nedelja. Nije
postojala statisti¢ki znacajna razlika u gestaciji beba iz prve grupe, odnosno onih koje su
se javljale na dalje preglede (31,45 nedelja) i druge grupe beba, koje su iskljucene iz
daljih ispitivanja (31,44 nedelje). Porodajna telesna masa beba ukljucenih u istrazivanje
je bila 1616,80 grama, s tim da je ona bila neSto ve¢a u prvoj u odnosu na drugu grupu
beba, ali bez statistiCke znacajnosti.

Obzirom na razlicite kriterijume skrininga prematurne retinopatije koji se navode
u literaturi, interesantno je bilo uporediti ispitivane parametre dece Cija je gestacija na
rodenju bila 32 gestacijske nedelje i manje, sa ostalom decom uklju¢enom u ovo
ispitivanje koja, prema kriterijumima u nasoj zemlji, takode spadaju u grupu za skrining
ROP. U ovom istrazivanju su deca gestacije < 32 nedelje ¢inila 70,12% ispitanika. Prema
ocCekivanju statisticki znacajno vise beba ove grupe je imalo ROP na oba oka (72,1%
prema 27,9% ), u odnosu na decu gestacijske starosti >32 nedelje (34,6% prema 65,4%).

Poredenjem biometrijskih parametara beba gestacije < 32 nedelje i gestacije >32
nedelje dobijeni su sledeci rezultati. Ukupne prosecne vrednosti aksijalne duzine oba oka,
dve posmatrane grupe su iznosile 16,56mm prema 17,20mm sa 3 meseca, 19,98mm
prema 20,54mm sa 12 meseci 1 21,74mm prema 22,32mm sa 6 godina. Aksijalna duZina
desnog oka prilikom sva tri merenja je bila statisti¢ki znac¢ajno veca kod beba gestacije
>32 nedelje. Medutim na levom oku se aksijalna duzina statisticki znacajno razlikovala
samo u uzrastu od 3 meseca. Sa 12 meseci i 6 godina nije dobijena statisticki znacajna
razlika u ovim vrednostima levog oka.

Ukupne prosecne vrednosti dubine prednje o¢ne komore oba oka sa 3 meseca, 12
meseci 1 6 godina u dve analizirane grupe ispitanika su iznosile 2,35mm, 3,03mm i
3,29mm u mladoj i 2,37mm, 3,55mm i 3,47mm u starijoj gestacijskoj grupi. Dubine
prednje o¢ne komore desnog oka beba gestacije <32 nedelje i onih ¢ija je gestacija na

rodenju bila >32 nedelje se sa 3 meseca i 12 meseci u proseku nisu statisticki znacajno
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razlikovale, medutim sa 6 godina je registrovana statisticka znacajnost poredenjem ovih
parametara beba nize 1 viSe gestacijske grupe. Na levom oku nije dobijena statisticki
znacajna razlika beba razli¢itih gestacijskih grupa ni u jednom analiziranom uzrastu.

Prilikom merenja debljine sociva sa 3 meseca, 12 meseci i 6 godina beba gestacije
<32 nedelje i1 gestacije >32 nedelje nije dobijena statisticki znacajna razlika, ni na desnom
ni na levom oku. Analizom parametara oba oka u tri navedena uzrasta dobijene su
slede¢e prosec¢ne vrednosti debljine sociva: 4,05mm, 4,31mm i 4,03mm u grupi nize
gestacije 1 4,09mm, 4,33mm i 4,05mm u grupi viSe gestacije.

Uzrok dobijenih razlika u biometrijskim vrednostima moze biti nepreciznost u
merenju, obzirom da je uvek prvo mereno desno pa levo oko, Sto je svakako u decijem
uzrastu otezano imajuci na umu duze trajanje pregleda. Zatim, uzrok mogu biti i razlike u
nalazima na oénom dnu, odnosno znatno vec¢i udeo dece sa ROP u nizoj gestacijskoj
grupi. Ne treba zaboraviti ni da na biometrijske karakteristike bulbusa utic¢u uz porodajnu
telesnu masu i gestaciju na rodenju i druge sistemske i o¢ne karakteristike kojima bi se
mogla tumaciti razlika u nalazima desnog i levog oka i razlike u dve posmatrane grupe,

obzirom da se merene vrednosti nisu drasti¢no razlikovale.

Nakon pregleda u uzrastu od tri meseca, svih beba ukljuenih u ispitivanje
utvrdena je ukupna ucestalost ROP od 47,40%, §to je u skladu sa podacima Ta-Ching
Chen i saradnika. U njihovom radu je ucestalost ROP medu prematurusima bila oko 44%
(8). Medutim procentualni udeo dece sa i bez ROP se znacajno razlikovao u grupi dece
koja su se javljala na preglede i nakon tre¢eg meseca i ostatku uzorka. Oko tre¢ina dece
(33,7%) koja nije imala prematurnu retinopatiju pri prvom pregledu je bila iz prve grupe,
a ostale dve trecine (66,3%) iz druge. Odnos broja dece sa retinopatijom u ove dve grupe
beba je bio 58,2% prema 41,8%. Dakle, veoma znacajno vise dece iz prve grupe je imalo
prematurnu retinopatiju na prvom pregledu u odnosu na one iz druge grupe. Uocene
razlike se mogu jednostavno objasniti. Naime, losiji oftalmoloski nalaz je uslovio potrebu
za ¢eS$¢im 1 dugotrajnijim pracenjem pa se zbog toga sa godinu dana starosti na pregled
javilo znatno viSe dece koja su imala, u odnosu na onu koja nisu imala ROP.

U obe analizirane grupe je sa 3 meseca prosecna aksijalna duzina oba oka bila

statisticki znacajno veca kod beba bez retinopatije (17,07mm i 16,73mm) u odnosu na
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one sa promenama na o¢nom dnu u sklopu prematuriteta (16,55mm i1 16,40mm). Nije
postojala statisti¢ki znacajna razlika u odgovaraju¢im vrednostima desnog i levog oka. U
istom uzrastu prose¢na dubina prednje ocne komore oba oka se nije statisticki znacajno
razlikovala medu bebama sa prematurnom retinopatijom prve i druge grupe (2,36mm
prema 2,32mm), kao ni medu bebama bez ROP (2,35mm prema 2,33mm). Nije
registrovana ni statisticki znacajna razlika u ovim vrednostima beba bez i sa ROP obe
grupe, kao ni u vrednostima desnog i levog oka. Prosecna debljina o¢nog sociva pri
prvom pregledu, prve grupe beba sa ROP je iznosila ta¢no 4,00mm, a bez ROP 4,15mm.
U drugoj grupi te vrednosti su bile 4,05mm, odnosno 4,14mm u zavisnosti od nalaza na
o¢nom dnu. Nisu zabeleZene statisticki znacajne razlike poredenjem vrednosti desnog i
levog oka, medu dve posmatrane grupe beba, kao ni medu bebama sa i bez prematurne

retinopatije.

Slede analize koje se odnose na decu kojima je pregled vrSen i nakon treceg
meseca Zivota.

U naSem ispitivanju je sa 3 meseca, prematurnu retinopatiju imalo 60,92% beba.
Ubedljivo najvise njih je imalo ROP 1 (41,5% i na desnom i na levom oku) i ROP 3
(43,4% na desnom i 45,3% na levom oku), dok je ucestalost ROP 2 bila neSto manja od
deset procenata, na oba oka (9,4%). ROP 4 je bio prisutan samo na desnom oku i to u
1,9% slucajeva, a ucestalost ROP 5 je bila identi¢na na oba oka i iznosila je 3,8%. U radu
Chena, Tsaia i1 saradnika se mogu nac¢i podaci o ucestalosti pojedinih stadijuma ROP u
prematurnoj populaciji, koja je podjednaka sa ucestaloS¢u u nasem istrazivanju. Tako su
prema ovim autorima, ROP 1 i 3 dva najzastupljenija stadijuma ROP, zatim sledi ROP 2,
a najmanja je ucestalost ROP 415 (8).

Interesantno je da u naSem uzorku nije postojala statisticki znacajna razlika u
broju beba uzrasta 3 meseca sa ROP, kojima je bio neophodan tretman, u odnosu na one
kojima on nije raden. Podaci na oba oka su identi¢ni i verovatno govore u prilog tezine
oboljenja uzorkovanog dela populacije.

Ukupna prosecna aksijalna duzina oba bulbusa sa 3 meseca, beba bez retinopatije
je bila statisticki znacajno veca i iznosila je 17,07mm, u odnosu na bebe sa retinopatijom

kod kojih je prose¢na aksijalna vrednost oba oka bila 16,55mm. U naSem radu nije
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postojala statisticki znacajna razlika u odgovaraju¢im vrednostima aksijalnih duzina
desnog i levog oka.

Prema podacima iz literature, vrednost aksijalne duzine oka prevremeno rodene
dece na rodenju (96), kao i sa 3 meseca je manja, u odnosu na ovaj parametar terminski
rodene dece, a ta razlika postaje posebno izrazena u slucaju prisustva ROP (75). Fledelius
1 saradnici navode podatke o aksijalnim vrednostima oka terminske i prevremeno rodene
dece. Ovaj parametar terminske dece odmah po rodenju je 16,6mm do 17,6mm, dok je
kod prematurusa u periodu termina ova vrednost 16,6mm do 17,16mm (96). Isti autori
navode da je aksijalna duzina bulbusa prematurusa i terminske dece oko perioda termina
podjednaka (100,132), kao i da su vidni i biometrijski parametri prematurusa sa blazim
formama ROP i spontanom regresijom, slicni ovim vrednostima prematurusa bez ROP
(96). U kasnijim radovima oni isti¢u da je ova vrednost za oko Imm krac¢a u slucaju
prisustva ROP, a da na te vrednosti utice gestacija na rodenju (96). Terminska deca sa 3
meseca starosti imaju aksijalnu duzinu bulbusa 17,99+/-0,67mm, prema podacima Pennie
i saradnika (77), odnosno ona u radu Mutti i sar. u proseku iznosi 19,03+/-0,58mm (70).
Anne Cook u svom istrazivanju pominje vrednosti aksijalne duZine bulbusa prevremeno
rodene dece sa 3 meseca, poredeci ih sa nalazom na o¢nom dnu. Tako deca bez ROP sa 3
meseca imaju u proseku aksijalnu duzinu oka oko 18,6mm, a sa ROP oko 18,5mm (75).

Nakon ovog perioda dolazi do povecanja aksijalne duzine oka pa ona kod
terminske dece sa 9 meseci iznosi 20,23+/-0,64mm (70), a sa 12 meseci oko 19,71+/-
0,87mm (77). Medutim veoma je malo radova u kojima se navode vrednosti aksijalnog
promera bulbusa u prematurnoj populaciji uzrasta godinu dana. U naSem radu sa 12
meseci ista grupa beba je imala statisti¢ki znacajno vecu vrednost aksijalne duzine oba
oka u slu¢aju urednog razvoja krvnih sudova na o¢nom dnu u odnosu na one kod kojih je
sa tri meseca registrovano prisustvo prematurne retinopatije. Ukupna prosecna vrednost
aksijalne duzine oba oka pacijenata sa ROP, uklju€enih u nase ispitivanje, sa 12 meseci je
iznosila 19,94mm, a bez ROP 20,47mm i nije postojala statisticki znacajna razlika u ovim
vrednostima izmedu desnog i levog oka.

Sa 6 godina, naSim ispitivanjem je dobijena statisticka znacajnost poredenjem
prosecnih vrednosti aksijalnih duzina oba oka, dece koja su imala retinopatiju u

najranijem uzrastu u odnosu na onu koja nisu. U prvoj grupi ovaj parametar je bio
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21,69mm, a u drugoj 22,26mm. Vrednosti desnog i levog oka se gotovo uopste nisu
razlikovale. Prose¢na aksijalna duzina o¢ne jabucCice prematurusa u ranom Skolskom
uzrastu je 22,93+/-1,14mm (8). Kada se ove vrednosti uporede sa nalazom na o¢nom dnu,
dobija se da je prosecna vrednost analizirane dimenzije oka u navedenom uzrastu
22,84+/-0,91mm kod dece bez ROP 1 23,07+/-1,41mm kod one sa ROP (8). Li 1 Saradnici
navode da sa 7 godina terminska deca imaju prese¢nu aksijalnu duzinu bulbusa 22,72+/-
0,76mm (133). NeSto manje vrednosti aksijalne duzine u naSem uzorku su ocekivane
obzirom na procentualno veliki udeo dece sa ROP (60,92%).

Obzirom da je u sva tri analizirana uzrasta aksijalna duzina oba oka bila statistic¢ki
zna¢ajno manja kod dece sa prematurnom retinopatijom, kao i prematurusa u odnosu na
terminsku decu, mozemo zakljuciti da prematuritet, ali i promene na retini u sklopu
prevremenog rodenja, utiCu na rast oka u celini, od rodenja pa sve do predskolskog
uzrasta. Potrebni su dalji radovi i analize starije dece kako bi se utvrdile promene ovih
vrednosti u kasnijem Zivotnom dobu.

U naSem uzorku sa 3 meseca starosti, nije dobijena statisticki znacajna razlika
poredenjem dubina prednje o¢ne komore beba sa i bez ROP na desnom (2,34mm prema
2,3Ilmm) i na levom oku (2,38mm prema 2,39mm). Prose¢na vrednost dubine prednje
o¢ne komore oba oka beba sa ROP je bila 2,36mm, a bez ROP 2,35mm.

Dubina prednje o¢ne komore terminske dece odmah po rodenju je oko 2,38mm do
2,90mm, dok je kod prematurusa u periodu termina ova vrednost od oko 2,25mm do
2,44mm (96). Dubina prednje oc¢ne komore terminske dece sa 3 meseca je 2,76+/-
0,27mm (70). U literaturi se moZe naci i da je ta vrednost nesto niza (2,24+/-0,31D) (77).
Sa 3 meseca je dubina prednje o¢ne komore prevremeno rodene dece manja u odnosu na
ovu meru oka terminske dece, posebno ukoliko je bila prisutna prematurna retinopatija
(75). Anna Cook 1 saradnici su dobili prose¢nu vrednost dubine prednje ocne komore
prevremeno rodene dece bez ROP 2,8mm, a sa ROP 2,7mm, u uzrastu od 3 meseca (75).

Prose¢na vrednost dubine prednje o¢ne komore oba oka, u nasem ispitivanju, kod
dece sa prematurnom retinopatijom je u uzrastu od 12 meseci bila neSto manja, ali bez
statistiCke znacajnosti i iznosila je 3,00mm, u odnosu na decu bez ROP kod kojih je ova
vrednost bila 3,10mm. Isto tako nije postojala statisticki znacajna razlika u vrednostima

desnog i levog oka. Dubina prednje ocne komore se u prvim mesecima nakon rodenja
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postepeno povecava i ona kod terminski rodene dece sa 9 meseci iznosi 3,03+/-0,35mm
(70), medutim terminska deca sa 12 meseci imaju dubinu prednje o¢ne komore oko
2,81+/-0,26mm (77).

Obzirom da nije postojala statisticki znaCajna razlika u vrednostima
odgovarajucih parametara desnog i levog oka, izracunali smo prose¢nu dubinu prednje
ofne komore oba oka u predskolskom uzrastu, koja je kod dece bez podatka o ROP
iznosila 3,48mm, a sa ROP 3,25mm. Mozemo zakljuciti da je sa 6 godina statisticki
veoma znacajno veca vrednost dobijena merenjem dubine prednje o¢ne komore oba oka,
beba bez, u odnosu na one sa prematurnom retinopatijom. Razlike u dubine prednje ocne
komore dece bez i sa ROP, kao i dobijene vrednosti dubine prednje o¢ne komore, su u
skladu sa podacima iz literature, gde se navodi da je medu prematurusima dubina prednje
komore oka u ranom Skolskom uzrastu oko 3,38+/0,33mm. Tacnije prosecna dubina
prednje ocne komore u tom uzrastu dece bez ROP je 3,46+/-0,31mm, a sa ROP 3,27+/-
0,33mm (8). Medutim prema najnovijim podacima Lia i saradnika sa 7 godina prese¢na
vrednost dubine prednje o¢ne komore terminske dece je 2,89+/-0,24mm (133), Sto
potvrduje pretpostavku o razlikama u razvoju prednjeg segmenta oka terminske i
prevremeno rodene dece.

Prosecna debljina o¢nog sociva pri prvom pregledu beba sa ROP u nasem
ispitivanju je iznosila ta¢no 4,00mm, a bez promena na retini u sklopu prematuriteta
4,15mm. Ta razlika nije statisticki znacajna, niti je registrovana statisticka znacajnost
poredenjem odgovaraju¢ih vrednosti desnog i levog oka. Fledelius i saradnici u svom
radu navode da je debljina o¢nog sociva terminske dece odmah po rodenju oko 3,40mm
do 3,96mm, dok je kod prematurusa u periodu termina ova vrednost od 3,89mm do
4,04mm (96). Medutim, za razliku od aksijalne duzine i dubine prednje o¢ne komore, kod
terminske dece nakon rodenja dolazi do smanjenja debljine ocnog sociva (70). Sa 3
meseca terminska deca imaju prose¢nu debljinu sociva oko 3,92+/-0,17mm (Mutti i sar)
(70), odnosno 3,65+/-0,25mm (Pennie i sar) (77), sa 9 meseci 3,86+/-0,18mm (70), a sa
12 meseci oko 3,65+/-0,14mm (77). Kada su u pitanju prevremeno rodena deca, Anna
Cook i saradnici su dobili prose¢nu vrednost debljine ocnog soc¢iva prematurusa bez ROP
4,00mm, a sa ROP 3,96mm u uzrastu od 3 meseca (75), sto je u skladu sa dobijenim

rezultatima u ovoj studiji.
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Obzirom da u naSem ispitivanju nije postojala znacajna razlika u parametrima
so¢iva desnog i levog oka, sa godinu dana, izraCunata je prose¢na vrednost debljine
sociva oba oka, koja je kod beba bez ROP iznosila 4,37mm, a sa ROP 4,29mm. Dobijena
vrednost se nije statistiCki znacajno razlikovala medu pacijentima sa i bez ROP, ni na
desnom ni na levom oku. Vazno je primetiti, da za razliku od terminske dece, kod
prematurusa tokom emetropizacije dolazi do povecanja debljine o¢nog sociva §to je u
skladu sa literaturnim podacima (8,14,59,65,96,107,108,128,129).

Radi lakSe analize, a obzirom da nisu postojale statistiCki znaCajne razlike u
vrednostima desnog i levog oka izraunata je prosecna vrednost debljine ocnog sociva
dece u uzrastu od 6 godina. Ona je kod dece bez ROP iznosila 4,00mm, a sa ROP
4,06mm. Dakle, ova vrednost je bila manja nego sa 12 meseci. Nije dobijena statisticki
znacajna razlika u debljini o¢nog sociva dece bez i sa ROP u predskolskom uzrastu.
Kako se navodi u literaturi debljina o¢nog so¢iva prematurusa u ranom Skolskom uzrastu
je u proseku 3,68+/-0,26mm, odnosno ova vrednost kod dece bez ROP u tom uzrastu
iznosi 3,64+/-0,21mm, a sa ROP 3,75+/-0,29mm (8). Sa 7 godina presec¢na vrednost
debljine o¢nog sociva terminski rodene dece u radu Li SM i saradnika je bila 3,61+/-
0,19mm (133). Dobijeni podaci su u skladu sa onima koji se mogu nac¢i u literaturi, a koji
upravo ukazuju na to da su promene debljine so¢iva prematurusa tokom ranog razvoja
bez veceg znacaja (75,77,96), ali i da je sofivo prevremeno rodenih beba veceg
anteroposteriornog promera u odnosu na terminsku populaciju istog uzrasta (2,8,75,89,
108).

Poznato je da rast oka nakon rodenja nije jednostavno podjednako povecanje
dimenzija njegovih segmenata, ve¢ pojedini delovi oka rastu razli¢itom brzinom. Tako se
njihove medusobne proporcije postepeno menjaju (77). Stoga je izvrSena analiza
vrednosti ispitivanih biometrijskih karakteristika u vremenu, ispitanika sa 1 bez
prematurne retinopatije, kao i meduodnos biometrijskih karakteristika ove dve grupe
ispitanika, tokom analiziranog perioda.

Nije utvrdena statsiticki znacajna razlika u promenama aksijalne duzine i debljine
o¢nog soCiva, desnog i levog oka, kod ispitanika sa i bez prematurne retinopatije. Postoji
statisticki znacCajna razlika u promenama vrednosti dubine prednje o¢ne komore desnog

oka kod ove dve grupe ispitanika, dok za vrednosti dubine prednje ocne komore levog
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oka nema statisticki znacajne razlike. Analizom medusobnog odnosa ispitivanih
biometrijskih karakteristika u vremenu dobijeni su slede¢i podaci. U uzrastu od 3 meseca
je postojala statisticki znacajna korelacija aksijane duZzine i dubine prednje ocne komore
na desnom, ali ne i na levom oku. Sa 12 meseci i 6 godina registrovana je statisticka
znacajnost korelacije ova dva paremetra na desnom i na levom oku. Kada je u pitanju
odnos aksijalne duzine i debljine ocnog sociva sa 3 meseca je dobijena statisticki veoma
znacajna korelacija ova dva parametra na oba oka. Sa 12 meseci nije dobijena statisticka
znacajnost ni na jednom oku, dok sa 6 godina statisticka znacajnost korelacije aksijalne
duzine i debljine ocnog sociva nije postojala na desnom, ali je ona bila veoma znacajna
na levom oku. Sa 3 meseca i 6 godina je postojala statisticki veoma znacajna korelacija
dubine prednje o¢ne komore i debljine o¢nog sociva, na desnom i levom oku, a nije
postojala u uzrastu od 12 meseci, ni na jednom oku.

Aksijalna duzina desnog i levog oka postepeno i priblizno paralelno raste tokom
analiziranog perioda u obe grupe ispitanika, dostizu¢i maksimalne vrednosti prilikom
tre¢eg merenja, odnosno u dobi od 6 godina. Vrednosti u grupi ispitanika sa ROP su pri
tome sve vreme nize. Homogenost grupe bez ROP je tokom uzrasta prilikom merenja sa
3 meseca 1 6 godina na desnom, kao i prilikom sva tri merenja na levom oku, bila
znacajno veca u odnosu na grupu sa ROP.

Prema literaturnim podacima promene aksijalne duzine terminske dece u vremenu
se najbolje mogu predstaviti kvadratnom funkcijom (77). Sa druge strane, aksijalna
duZzina oka prematurusa raste linearno, a vrednosti i brzina tog rasta se znacajno razlikuju
u zavisnosti od prisustva i stadijuma retinopatije. Kako raste ozbiljnost retinopatije,
prosecna vrednost aksijalne duzine opada, Sto se posebno odnosi na slucajeve koji su
zahtevali tretman (75). Prose¢na brzina rasta oka u neonatalnom periodu je prema
misljenju veéine autora izmedu 0,13 1 0,23mm za nedelju dana (96). Prema istrazivanjima
Cook i saradnika ona je oko 0,18 do 0,19mm za nedelju dana (75,101,102), mada isti
autori navode da brzina moze biti 1 znatno veca (0,3mm za 7 dana), pa i manja (0,152mm
za 7 dana) (75). Fledelius i saradnici navode podatak od 0,14mm (100), a Pennie i sar.
0,13mm za 7 dana (77). U literaturi se navode i precizniji podaci. Prema Fledeliusu
brzina rasta oka za nedelju dana je oko 0,18mm pre 36. nedelje postkonceptualne starosti

1 0,16mm posle toga (96). Aksijalna duzina oka prevremeno rodenih beba pokazuje vecu
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varijabilnost u odnosu na terminsku decu (8) i znacajnu povezanost sa porodajnom
telesnom masom, biparijetalnim i okcipito-frontalnim dijametrima nakon rodenja (101).
Medutim veca ili manja aksijalna duzina oka ne znaci uvek i neuobicajenu vrednost
refrakcije, odnosno tendenciju ka miopiji ili hipermetropiji (77).

U pogledu vrednosti dubine prednje o¢ne komore desnog oka, homogenost grupe
bez ROP je u sva tri merenja tokom uzrasta bila znac¢ajno veéa u odnosu na grupu sa
ROP, §to se moze reci i za vrednosti levog oka, izuzev prilikom merenja sa 12 meseci,
kada je homogenost merenih vrednosti dubine o¢ne komore bila podjednaka, no ipak
nesto veca u grupi sa ROP. U grupi sa i bez ROP dubina prednje ocne komore postepeno
raste tokom analiziranog perioda. Slicno aksijalnoj duZzini, viSe raste izmedu 3. i 12.
meseca nego izmedu 12 meseci i 6 godina. Medutim, prednja ocna komora oba oka grupe
bez ROP, prilikom prvog merenja je manje dubine u odnosu na grupu sa ROP, dostizuci
vrednosti grupe sa ROP nesto pre drugog merenja nakon ¢ega su ove vrednosti u grupi
bez ROP vece i znacajno brze rastu u odnosu na drugu analiziranu grupu.

Prednja o¢na komora terminski, kao i prevremeno rodene dece menja svoju
dubinu linearno (75,77,96). Ukupno uzevsi dubina prednje o¢ne komore se nakon rodenja
relativno malo menja u odnosu na aksijalnu duzinu oka (75). Na ovaj nacin se moze
objasniti zasto dubina prednje komore nije strogo povezana sa refraktivnom manom
tokom ranog razvoja (75). Brzina porasta dubine prednje komore oka je skoro konstantna
i iznosi oko 0.018mm za nedelju dana sve do 8. meseca Zivota, nakon cfega ima
tendenciju da se stabilizuje (77). Prosecna dubina prednje ocne komore se malo razlikuje
u pojedinim stadijumima retinopatije, no ipak, kako ozbiljnost retinopatije raste prosecna
dubina se smanjuje, a brzina rasta opada (75). Prednja ona komora je plica nakon
tretmana ROP, posebno u sluc¢aju krioterapije (64). Dubina prednje komore se povecava
proporcionalno sa aksijalnom duzinom tokom ranog perioda razvoja, ali ova tendencija je
znatno manja u slucaju laserski tertiranih o€iju u odnosu na o¢i sa blazim oblicima
retinopatije (75). Razlike u pojedinim stadijumima retinopatije su ocigledne samo u
pogledu duZine zadnjeg segmenta, a grani¢ne su u pogledu dubine prednje komore.
Medutim i aksijalna duzina dostize grani¢ne razlike u 3. stadijumu retinopatije, ukoliko

se napravi podela na o¢i koje su podvrgnute i one koje nisu podvrgnute tretmanu (64).
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Debljina sociva se tokom ispitivanog perioda najmanje menja. Sa 12 meseci
starosti homogenost grupe sa ROP u pogledu vrednosti debljine o¢nog sociva desnog i
levog oka je bila vec¢a, dok je sa 3 meseca i 6 godina, ova grupa bila heterogenija.
Debljina sociva postepeno raste od 3. meseca do 12 meseci Zivota, kada ujedno dostize
najvece vrednosti u obe analizirane grupe. Medutim, nakon toga vrednosti debljina o¢nog
sociva brze opadaju u grupi bez ROP, tako da u periodu izmedu drugog i tre¢eg merenja
ove vrednosti postaju vece u grupi sa ROP.

Debljina so€iva se nakon terminskog i prevremenog rodenja neznatno menja, a na
to ne uticu ni telesna masa ni gestacijska starost na rodenju. Kako oko raste ekvatorijalno,
povrsina sociva postaje viSe zaravnjena (75,77,96). Prosec¢na debljina sociva kao i brzina

rasta, se ne razlikuju znacajno u razli¢itim stadijumima retinopatije (75).

Vrednosti kornealnog astigmatizma su izraunate iz vrednosti prelamanja glavnih
meridijana roznjaCe izrazenih u dioptrijama (keratometrijske vrednosti - K1 i K2).
Astigmatizam je pretvoren u plus cilindar formu i na osnovu toga, klasifikovan na
direktni (meridijan koji jae prelama je unutar 75° do 105°), indirektni ili inverzni
(meridijan koji jace prelama je unutar 0° do 15° ili 165° do 180°) i kosi (meridijan koji
jace prelama je unutar 16° do 74° ili 106° do 164°) (44).

Sa 6 godina, direktni astigmatizam je u naSem radu bio neSto ucestaliji medu
decom sa retinopatijom u odnosu na one bez retinopatije i to 58,1% prema 41,9%, na
desnom 1 61,4% prema 38,6%, na levom oku. U istom uzrastu u naSem uzorku inverzni
astigmatizam se javio samo medu decom sa fizioloSkim razvojem krvnih sudova
mreznjace, a kosi je bio znatno ¢e$¢i medu decom sa retinopatijom. Taj odnos je bio
87,5% prema 12,5% na desnom i 66,7% prema 33,3% na levom oku.

Kada se astigmatizam definiSe kao cilindri¢na korekcija veca ili jednaka 1,0D a
visoki astigmatizam kao cilindri¢na korekcija vecéa ili jednaka 2,0D (44), ucestalost
astigmatizma, u nasem uzorku je bila na desnom oku 57,14%, a na levom 48,21%. Pri
tome je na oba oka visoki astigmatizam bio zastupljen sa 9,09% u ukupnom
astigmatizmu. Medu decom koja su imala astigmatizam na desnom oku, 68,8% je imalo

prematurnu retinopatiju, dok preostalih 31,2% nije. Na levom oku je dve trecine (66,7%)
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dece sa astigmatizmom imalo ROP, a tre¢ina (33,3%) je bila sa urednim razvojem krvne
mreze retine.

Opste je poznato da je ucestalost astigmatizma medu prevremeno rodenom decom
veéa u odnosu na opstu populaciju (8). I mada je za dojenacki uzrast karakteristiCan
inverzni, u Skolskom uzrastu je ¢es¢i direktni astigmatizam (94). U literaturi se navodi da
je zastupljenost astigmatizma medu prematurusima u ranom Skolskom uzrastu veca od
40% (8). Chen i sradnici su u svom radu dosli do zakljucka da je prevalenca astigmatizma
u prematurnoj populaciji znatno veca (73%) u odnosu na terminsku decu (41%) u ranom
Skolskom uzrastu. Medutim, vise od 40% prematurusa u tom periodu Zivota ima
astigmatizam veci od 1,0D, dok sa druge strane vise od 80% njihovih terminskih parnjaka
ima astigmatizam manji od 1,0D. Prema njihovom istrazivanju u prematurnoj grupi je
najcesci direktni (70%), zatim kosi (25%), a najredi inverzni (5%) astigmatizam (8).
Literaturni podaci prevalence astigmatizma u uzem smislu, kod dece sa ozbiljnim
stadijumima retinopatije su 42% sa 4 godine i 52% sa 6 godina (117). U grupi sa blagom
ili bez retinopatije prevalenca astigmatizma u istom uzrastu je oko 26% S$to je viSe u
odnosu na astigmatizam terminski rodene dece koji je prisutan u oko 15% slucajeva. U
ovoj grupi dece direktni astigmatizam se javlja u oko 18,5%, indirektni 3,7% a kosi 3,7%
dece. Kod dece sa uznapredovalom retinopatijom kao i kod dece sa blagim ili bez
promena na retini, stepen direktnog astigmatizma znacajno raste sa uzrastom. U grupi sa
uznapredovalim promenama na mreznjaci prevalenca direktnog astigmatizma je oko 40%
u predskolskom uzrastu. Istovremeno je prevalenca astigmatizma nakon laserskog
tretmana retine usled ROP oko 40,5% 1 to 35% dece ima direktni, 3% inverzni, a 16%
kosi astigmatizam (59). Najnoviji radovi Shaha i saradnika sadrze podatke o ucestalosti
astigmatizma prematurusa u preskolskom uzrastu, nakon laserske intervencije. Visoki
astigmatizam se registruje kod cak 48,8% slucajeva i to ubedljivo najcesc¢e direktni
(83,7%), zatim inverzni (11,6%) a najrede kosi (4,6%) (44). Obzirom da u nasem uzorku
nisu pravljena poredenja astigmatskih karakteristika dece sa i1 bez tretmana, o¢ekivano su
dobijene vrednosti u opsegu pomenutih u literaturi.

Razlike u zakrivljenosti dva glavna kornealna meridijana, sa 6 godina starosti i
desnog (1,14D prema 0,60D) i levog (1,08D prema 0,60D) oka su bile statisticki

znacajno vece kod dece sa ROP u odnosu na one bez prematurne retinopatije. Poznato je
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da kornealna zakrivljenost raste geometrijskom progresijom (kvadratna funkcija) u
najranijem uzrastu (do 3. meseca) kod beba bez ROP, a linearnom kod beba sa ROP u
istom uzrastu (75) pa su dobijeni rezultati ocekivani. Vrednost kornealnog astigmatizma
u populaciji prematurusa u ranom Skolskom uzrastu je -1,53+/-1,18D (8). Pri tome je ta
vrednost kod dece bez ROP -1,27+/-1,04D, a kod dece sa ROP -1,86+/-1,03D (8).

Opseg u okviru kog su se kretale razlike K1 i K2 je bio Sirok i kada su u pitanju
deca bez i ona sa ROP, s tim da je ta vrednost oc¢ekivano ve¢a medu decom sa ROP.
Najmanja razlika u zakrivljenosti glavnih meridijana roznja¢e dece bez ROP u naSem
istrazivanju je bila -0,80D i -0,75D na desnom odnosno levom oku, a najveca razlika
+1,70D na oba oka. Kod dece sa ROP ovaj opseg je na desnom oku iznosio od -1,10D do
+4,25D, a na levom -0.80D do +3,75D. Veliki opseg u razlici prelamanja dva glavna
meridijana roznjace je prema podacima iz literature karakteristiCan za prematuritet (8).

Detaljnijom analizom zakrivljenosti roznja¢e sa 6 godina, ni na desnom ni na
levom oku nije dobijena statisticki znacajna razlika u dioptrijskim vrednostima dva
glavna meridijana roznjace (K1 i K2) dece bez i sa prematurnom retinopatijom u
najranijem uzrastu. K1 desnog oka dece bez ROP je bila u proseku 43,75D, a sa ROP
43,59D, dok je K2 iznosila 44,54D odnosno 44,80D kod dece bez odnosno sa ROP pri
prvom pregledu. Na levom oku prosecna vrednost K1 je bila 43,73D kod dece bez
promena na retini i 43,67D kod dece sa promenama na retini u sklopu prematuriteta. K2

roznjace levog oka je u ove dve grupe dece bila 44,55D 1 44,82D.

Vrednosti sfernog ekvivalenta refrakcije, koje su izracunate na osnovu sferne
korekcije uz dodatak polovine vrednosti astigmatske, u predSkolskom uzrastu, se nisu
statisticki znacajno razlikovale na desnom (+0,74D prema +0,66D), i levom oku (+0,82D
prema +0,10D) u grupi dece bez ROP i sa ROP. U radovima Donald O. Mutti i saradnika
(70) 1 Pennie i saradnika (77) su analizirane prosene vrednosti sfernog ekvivalenta
terminske dece, razliCitih uzrasta. Sferni ekvivalent ove populacije sa 3 meseca iznosi
+2,16+/-1,30D (70), odnosno +2,74+/-1,46D (77), sa 9 meseci +1,36+/-1,06D (70), a sa
12 meseci +1,5+/-1,42D (77). Pre prve godine prematurusa ukoliko su se krvni sudovi
retine neometano razvijali (+0,78D), kao i u slucaju regresije ROP (+0,35D), prosecne

vrednosti sfernog ekvivalenta su manje hipermetropne u odnosu na iste parametre
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terminske dece (+1,60D), prema podacima Hsieh i saradnika (107). Anne Cook u svom
radu navodi da je sferni ekvivalent sa 3 meseca u grupi dece sa ROP 3 +0,65D, a ukoliko
je raden tretman +0,24D. Kod terminske dece u istom uzrastu sferni ekvivalent je +2,44D
(75). Nakon toga hipermetropna vrednost je podjednaka. U grupi dece bez ROP ova
vrednost je u radu Hsieh i saradnika sa oko 2 godine iznosila +0,35D, sa regresijom ROP
+0,38D, a kod terminske dece +0,72D. U grupi dece sa laserskom intervencijom ova
vrednost je sa 6 meseci bila miopna (oko -0,72D) i nakon toga je miopija rasla (107).
Cook i saradnici smatraju da je nakon tre¢eg meseca uglavnom prisutna hipermetropija u
populaciji prematurusa uprkos veée ucestalosti miopije na rodenju (9). Prose¢na vrednost
sfernog ekvivalenta refrakcije, prematurne populacije, u uzrastu od 4-5 godina je +0,60D,
a ukoliko je radena krioterapija ova vrednost iznosi -1,61D (107). Prema podacima Choi 1
saradnika sa 6 godina prosecan sferni ekvivalent refrakcije prematurusa bez ROP je
+0,27D, sa ROP, ali u formi koja nije cikatricijalna -3,54D, a u slucaju cikatricijalne ROP
prose¢na vrednost sfernog ekvivalenta je -4,19D (106). U ranom Skolskom uzrastu
prosecna vrednost sfernog ekvivalenta prema podacima Chen TC 1 sar. medu
prematurusima bez ROP je -0,01D, sa ROP 11 2, tzv. blage forme, je -0,20D, a sa ROP 3
i tezim formama ROP, je -3,64D (8). Prema najnovijim radovima Lia i grupe autora sa 7
godina je preseCna vrednost sfernog ekvivalenta terminske dece oko +0,95+/-1,05D
(133). U literaturi se dalje mogu naéi podaci da je sferni ekvivalent refrakcije
prematurusa u ranom Skolskom uzrastu oko -1,02+/-3,53D, odnosno prose¢na vrednost
sfernog ekvivalenta u ranom Skolskom uzrastu dece bez ROP je -0,01+/-1,88D, a sa ROP
-2,28+/-1,96D (8). Kombinacija uticaja razli¢itih optickih komponenata uslovljava
komplikovane ishode refrakcije prematurusa. Razlike u dobijenim vrednostima sfernog
ekvivalenta u odnosu na pojedine vrednosti koje se mogu naci u literaturi se mogu
objasniti velikim procentom dece sa nizim stadijumima ROP. Naime ROP 1 i 2 ¢ine vise
od pedeset posto slucajeva ROP (50,9%) u nasem uzorku, pa su dobijene vrednosti
sfernog ekvivalenta u skladu sa ovakvom strukturom uzorka. Poznato je da je kod dece
bez ROP i sa nizim stadijumima ROP ucestalost miopije, emetropije i hipermetropije

podjednaka (8).
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Ukupna ucestalost miopije, hipermetropije i emetropije u naSem uzorku sa 6
godina je bila 18,9%, 54,7% odnosno 13,2%. Ostala deca (13,2%) su bili anizometropi,
tako da je 9,4% dece imalo hipermetropiju na jednom, a emetropiju na drugom oku, dok
je 1,9% imalo emetropiju i miopiju i isto toliko miopiju i hipermetropiju. Ucestalost
miopije na desnom oku je bila 18,2%, a na levom 20,4%, hipermetropije 67,3% na
desnom i 55,6% na levom oku, a emetropije 14,5% odnosno 24,1%. Prema ocekivanju
ucestalost refraktivnih mana je bila veca u grupi dece sa ROP. Od ukupnog broja miopa,
njih 70,0% je imalo ROP na desnom i 72,7% na levom oku. Od ukupnog broja
hipermetropa ROP na desnom oku je imalo 56,8%, a podjednak broj hipermetropa na
levom oku je imalo uredan i patoloski nalaz na o€nom dnu (50%). Interesantno je da su
emetropni odnosi na desnom oku bili jednako zastupljeni medu decom sa i bez ROP
(50%), dok je ¢ak i veci procenat (61,5%) dece sa ROP na levom oku bilo emetropno.

Sa godinu dana je prema miSljenu Theng i sar. miopija prisutna kod 33%
prematurusa sa ROP i1 7% onih bez ROP (134). Ricci u svom radu navodi da sa 4 godine
oko 12% prematurusa bez ROP ima miopiju, a da je njih 15,7% sa regresijom ROP i
38,3% nakon krioterapije kratkovido u tom uzrastu (135). U predskolskom dobu medu
decom bez ROP ili sa blagom formom ROP koja je spontano regredirala, ucestalost
hipermetropije je 63%, miopije 11%, a emetropije 26%. U istom uzrastu u grupi dece
kojoj je radena retinalna laserska fotokoagulacija u cilju tretmana ROP je dalekovidost
prisutna u 11%, kratkovidost u 76%, a emetropni odnosi u oko 13% slucajeva (59). Chen
u svom istrazivanju isti¢e da u poredenju sa terminskom decom, prematurusi u ranom
Skolskom uzrastu imaju vecu prevalencu miopije (48% prema 29%) i hipermetropije
(23% prema 15%) (8). Prema podacima koji se navode u radu Hsieha i grupe autora
ucestalost miopije medu prematurusima sa ROP sa 5,5 godina je 19%, a medu onima bez
ROP 8,9%. Sa 10 godina je ucestalost miopije u grupi dece kojima je radena krioterapija
40%, u grupi dece sa blagim formama ROP 10%, a u grupi prematurusa bez ROP 6%
(107). Seiberth i saradnici su u svom radu dobili da je u Skolskom uzrastu 14%
prevremeno rodene dece emetropno, 70% hipermetropno, 17% miopno, a 16% sa
astigmatizmom (136). U veoma aktuelnom istrazivanju Shaha i saradnika navodi se da
nakon uspes$nog laserskog tretmana zone I usled agresivne posteriorne ROP, 94% dece u

predSkolskom i Skolskom uzrastu ima refraktivnu manu, mada vecina ima povoljan
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anatomski i funkcionalni nalaz. U tom uzrastu se najcesée javlja miopija (srednja
vrednost sfernog ekvivalenta oko -5,0D do -6,0D). Medutim prevalenca umerene miopije
(17+/-8% prema 54+/-10%) i visoke miopije (9+/-6% prema 42+/-10%) je znacajno niza
nakon tretmana antivaskularnim endotelnim faktorom rasta (44).

Prevalenca anizometropije znacajno varira u zavisnosti od nalaza na o¢nom dnu i
eventualnog tretmana promena na retini. Tako je njena ucestalost u predskolskom uzrastu
u grupi dece rodene u terminu oko 2,8%, u grupi prematurusa sa blagim promenama na
retini 1 bez ROP oko 3,4%, a nakon laserskog tretmana usled uznapredovalih promena u
sklopu retinopatije ¢ak 47% (59, 116). Anizometropija u najranijem uzrastu medu decom
sa ozbiljnim stadijumima ROP je velika. Uz to je i brzina progresije anizometropije veca,
cak oko tri puta i to u proseku 0,25D za godinu dana, u poredenju sa decom bez ili sa
blagom ROP. Anizometropija moZze biti povezana sa disbalansom ozbiljnosti retinopatije
medu dva oka iste osobe ili asimetriCnim tretmanom laserom. Medutim, oCi sa
ozbiljnijom retinopatijom i laserskim tretmanom nisu obavezno i vise miopne. Dakle, niti
ozbiljnost promena na retini, sama po sebi, niti laserski tretman samostalno ne mogu

ukazati na ishod refrakcije (59).

Vidne ostrine desnog i levog oka, pre opticke korekcije, su se statisticki znacajno
razlikovale u zavisnosti od nalaza na ocnom dnu. Obzirom da se u oftalmoloskoj praksi u
nasoj zemlji naj¢eS¢e vidna oStrina izrazava u vidu decimalnog broja na osnovu
Snellenovog razlomka, a radi jednostavnije analize u nastavku ¢e se na taj nacin
oznacavati dobijene vrednosti vidne oStrine. Preciznije, logaritamsko oznacavanje vidne
ostrine je detaljno dato u rezultatima rada.

U nasem ispitivanju u grupi dece bez ROP vidna ostrina je bila 0,85 na desnom i
0,86 na levom oku, a u grupi sa ROP 0,66 na desnom i 0,67 levom oku. Dobijene
vrednosti se na oba oka statisticki znacajno razlikuju u dve analizirane grupe.

Kada vidni ishod definiSemo kao dobar ako je vidna oStrina bolja ili jednaka od
0,5 na Snellen tablici (44), dobijamo da je procentualno uces¢e dece bez ROP u grupi
onih sa loSim vidnim ishodom svega oko devet procenata (9,1%), dok su ostalih gotovo

devedest procenata (90,9%) bila deca sa ROP. Procentualna zastupljenost dece bez i sa
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retinopatijom kod kojih je vidni ishod bio dobar je podjednaka, uz nesto veéi udeo onih
bez retinopatije (51,2% prema 48,8%).

IzvrSena je analiza distribucije vidne oStrine medu decom sa i bez ROP. Od sve
dece sa vidnom ostrinom <0,1, njih 87,5% na desnom 1i isto toliko na levom oku je imalo
ROP, kao i 100,0% onih sa vidnom oStrinom izmedu 0,11 1 0,3 na desnom odnosno
levom oku. Nijedno dete nije imalo vidnu oStrinu na desnom oku izmedu 0,31 1 0,5 a ¢ak
tri ¢etvrtine (75,0%) onih sa vidnom ostrinom na levom oku u pomenutom opsegu je
imalo ROP. 36,4% 1 33,3% dece sa vidnom oStrinom 0,51 do 0,8 na desnom odnosno
levom oku je imalo ROP. Procentualna zastupljenost dece sa ROP sa vidnom oS$trinom na
desnom i levom oku boljom od 0,8 je bila identi¢na i iznosila je 53,1%.

Medutim nakon korekcije spram dobijene skijaskopske 1 keratometrijske
vrednosti i poredenja tako dobijenih vrednosti vidne oStrine dobijeni su, prema
oc¢ekivanjima, drugaciji rezultati. Vidne o$trine desnog, odnosno levog oka sa 6 godina,
nakon korekcije se nisu statisticki znacajno razlikovale kada su uporedena deca bez i sa
prematurnom retinopatijom koja je bila prisutna u najranijem uzrastu. Tako je vidna
ostrina desnog oka dece bez ROP bila 0,92, a sa ROP 0,86, a levog oka 0,92 dece bez
ROP 10,88 dece sa ROP.

U istrazivanju Ta-Ching Chena u ranom Skolskom uzrastu najbolja korigovana
vidna oStrina prematurusa je bila oko 0,7 - 0,8 (logMAR 0,13+/-0,33) (8). Seiberth
navodi da oko14% prevremeno rodene dece u Skolskom uzrastu ima vidnu ostrinu 0,8 ili
manju (136), a Shah da je vidna oStrina prematurusa nakon laserskog tretmana u
predSkolskom 1 Skolskom uzrastu u proseku dobra, odnosno da je najbolja korigovana
vidna ostrina veca od 0,5 po Snellenu kod oko 81% dece (44).

Stepen gubitka vidne oStrine se klasifikuje prema preporukama Americke
optometrijske asocijacije tako da je gubitak vida blag ukoliko je najbolja korigovana
vidna ostrina od 20/30 (0,67; logMAR 0,176) do 20/60 (0,33; logMAR 0,477), gubitak
vida je umeren ukoliko je najbolja korigovana vidna osStrina od 20/70 (0,29; logMAR
0,544) do 20/160 (0,125; 0.903), izrazen gubitak je ukoliko je vidna oStrina od 20/200
(0,1; logMAR 1) do 20/400 (0,05; logMAR 1,301), a dubok ako je ovaj parametar od
20/500 (0,04; logMAR 1,398) do 20/1000 (0,02; logMAR 1,699). U pitanju je skoro
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totalno slepilo ako je najbolja korigovana vidna oStrina manja od 20/1000 (0,02; logMAR
1,699), a slepilo je potpuno ako ne postoji ni moguénost percepcije svetlosti.

U naSem uzorku, na desnom oku kod 90,9% dece bez ROP, nije postojao gubitak
vidne sposobnosti u Sestoj godini, dok je procenat onih kod kojih nije postojao gubitak
vidne sposobnosti na desnom oku, a imali su ROP bio 66,7%. Kod svih ispitanika bez
ROP, kod kojih je postojao gubitak vida sa 6 godina on je bio blag (9,1%). U grupi dece
sa prematurnom retinopatijom takode je najceS¢e gubitak vidne sposobnosti bio blag
(22,2%), ali kod 5,6% dece gubitak vidne sposobnosti je bio umeren i isto toliko
procenata dece je bilo sa ozbiljnim gubitkom vidne sposobnosti na desnom oku. Na
levom oku ni kod jednog deteta bez ROP nije doslo do gubitka vidne sposobnosti.
Medutim kod 55,6% dece sa ROP je bio prisutan gubitak vida sa 6 godina, i on je bio
blag kod 22,2%, umeren kod 11,1% dece, koliko je imalo i potpun gubitak vida na levom
oku. Analiza gubitka vidne sposobnosti medu prevremeno rodenom decom sa i bez
promena na retini u sklopu prematuriteta, dokazuje uticaj retinopatije na razvoj vidne

sposobnosti 1 potrebe blagovremene opticke korekcije.
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6

ZAKLJUCCI

Sa 3 meseca, 12 meseci i 6 godina Zzivota, aksijalna duZina oba oka je statisticki
znacajno veca kod prevremeno rodene dece bez prematurne retinopatije u odnosu

na onu sa retinopatijom.

Sa 3 meseca i 12 meseci se dubina prednje o¢ne komore oba oka ne razlikuje
statistiCki znacajno kada se uporede prevremeno rodena deca bez prematurne

retinopatije i sa retinopatijom.

Sa 6 godina dubina prednje ocne komore oba oka prematurusa bez prematurne
retinopatije je statisticki veoma znacajno veca u odnosu na dubinu prednje ocne

komore prematurusa sa prematurnom retinopatijom.

Sa 3 meseca, 12 meseci i 6 godina ne postoji statisticki znacajna razlika u debljini
o¢nog sociva, desnog i levog oka, medu prematurusima bez i sa prematurnom

retinopatijom.

Prematurna retinopatija utice na rast oka u celini i promenu dubine prednje o¢ne

komore, a nema znacajan uticaj na debljinu ocnog sociva.

Ne postoji statistiCki znacajna razlika u promenama vrednosti aksijalne duzine i
debljine o¢nog sociva, desnog i levog oka, kod ispitanika sa i bez prematurne

retinopatije, u periodu od 3 meseca do 6 godina zivota.

Postoji statistiCki znacajna razlika u promenama vrednosti dubine prednje o¢ne
komore desnog oka dece bez i sa prematurnom retinopatijom, dok za vrednosti
dubine prednje ofne komore levog oka nema statisticki znacajne razlike, u

posmatranom vremenskom intervalu.
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8.

10.

11.

12.

13.

Aksijalna duzina desnog i levog oka postepeno i priblizno paralelno raste tokom
analiziranog perioda, u obe grupe ispitanika i dostize maksimalne vrednosti u dobi
od 6 godina. Vrednosti u grupi ispitanika sa prematurnom retinopatijom su pri

tome sve vreme nize.

Dubina prednje o¢ne komore oba oka postepeno raste tokom analiziranog perioda
u obe grupe ispitanika. Vrednosti dubine prednje o¢ne komore grupe bez
retinopatije, sa 3 meseca su manje u odnosu na grupu sa retinopatijom, dostizu
vrednosti grupe sa retinopatijom nesto pre drugog merenja nakon cega su ove
vrednosti u grupi bez promena na retini veée i znacajno brze rastu u odnosu na

drugu analiziranu grupu.

Debljina sociva postepeno raste od 3. meseca do 12 meseci zivota, kada dostize
najvece vrednosti u obe analizirane grupe. Nakon toga vrednosti debljina ocnog
soCiva brze opadaju u grupi bez retinopatije, tako da u periodu izmedu drugog i

tre¢eg merenja ove vrednosti postaju vece u grupi sa retinopatijom.

U uzrastu od 3 meseca postoji statisticki znacajna korelacija aksijane duzine i
dubine prednje o¢ne komore na desnom, ali ne i na levom oku. Sa 12 meseci i 6
godina registrovana je statisticka znacajnost korelacije ova dva paremetra na

desnom i na levom oku.

Postoji statistiCki veoma znacajna korelacija odnosa aksijalne duZzine i debljine
ofnog soCiva sa 3 meseca na oba oka. Sa 12 meseci ne postoji statisticka
znacajnost ni na jednom oku, dok sa 6 godina statisticka znacajnost korelacije
aksijalne duzine i debljine o€nog sociva ne postoji na desnom, ali je ona veoma

znacajna na levom oku.
Sa 3 meseca i 6 godina postoji statisticki veoma znacajna korelacija dubine

prednje o¢ne komore i debljine o¢nog sociva, na desnom i levom oku, a ne postoji

u uzrastu od 12 meseci, ni na jednom oku.
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14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Dioptrijske vrednosti astigmatizma sa 6 godina su statisticki znac¢ajno vece medu
prevremeno rodenom decom sa prematurnom retinopatijom, u odnosu na one sa

urednim razvojem krvnih sudova na o¢nom dnu.

Ucestalost astigmatizma u uzem smislu u prematurnoj populaciji, sa 6 godina je
57,14% na desnom i 48,21% na levom oku. Pri tome je na oba oka visoki

astigmatizam zastupljen sa 9,09% u ukupnom astigmatizmu.

Medu prevremeno rodenom decom koja imaju astigmatizam sa 6 godina, viSe od
dve tre¢ine njih (68,8% na desnom i1 66,7% na levom oku), je imalo prematurnu

retinopatiju.

Ucestalost pojedinih vrsta astigmatizma, u uzrastu od 6 godina, je podjednaka kod
dece sa i bez prematurne retinopatije, mada su direktni i kosi ¢eS¢i kod dece sa, u

odnosu na onu bez retinopatije.

Vrednosti sfernog ekvivalenta refrakcije se u grupi dece sa i bez prematurne

retinopatije ne razlikuju statisti¢ki znacajno.

Ukupna ucestalost miopije, hipermetropije i emetropije u prematurnoj populaciji

sa 6 godina je 18,9%, 54,7% 1 13,2%, a preostalih 13,2% su anizometropi.

Prematurnu retinopatiju u najranijem uzrastu je imalo 70,0% prevremeno rodene
dece sa miopijom na desnom i 72,7% sa miopijom na levom oku, sa 6 godina

starosti.
Prematurnu retinopatiju u najranijem uzrastu je imalo 56,8% prevremeno rodene

dece sa hipermetropijom na desnom i 50,0% sa hipermetropijom na levom oku, sa

6 godina starosti.
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Zakljucci

22.

23.

24.

Vidne oStrine oba oka u predSkolskom uzrastu prevremeno rodene dece sa
prematurnom retinopatijom su statisticki znacajno manje kada se uporede sa
vidnim o$trinama prevremeno rodene dece bez retinopatije, ali razlika u ovim

dvema vrednostima gubi statisticku znacajnost nakon optic¢ke korekcije.

Prematurna retinopatija utice na refraktivni status a time i vidni ishod, pre svega
uticajem na zakrivljenost roznjace, aksijalnu duzinu bulbusa i dubinu prednje

o¢ne komore.
U vise od tre¢ine dece (33,3% na desnom i 44,4% na levom oku), sa prematurnom

retinopatijom u najranijem uzrastu, sa 6 godina postoji gubitak vidne sposobnosti,

koji je najcesce blag, ali moZze biti 1 potpun.
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AAPOS

APROP

AV
AXL
CA

CryoROP

ERG
FAZ
Grating acuity

ICROP

IGF-1

K

logMAR

NEC

Americka akademija za oftalmologiju
Americka akademija za pedijatriju
Americka asocijacija pedijatrijske oftalmologije i strabizma

Agresivna posteriorna forma prematurne retinopatije (Aggressive
posterior retinopathy of prematurity)

Arteficijelna ventilacija
Aksijalna duzina o¢ne jabucice
Dubina prednje o¢ne komore (camera anterior)

Krioterapija za prematurnu retinopatiju (Cryotherapy for retinopathy
of prematurity)

Elektroretinografija
Fovealna avaskularna zona
Sposobnost detektovanja $to tanje linije, tzv. reSetkasta vidna oStrina

Medunarodna klasifikacija prematurne retinopatije
(International Classification for Retinopathy of Prematurity)

Insulinu sli¢an faktor rasta -1

Stepen zakrivljenosti roznjace izrazen u dioptrijama (keratometrijska
vrednost)

Anteroposteriorni promer o¢nog sociva (lens)
Logaritamska vrednost minimalnog ugla rezolucije
Milimetar

Nekrotizirajuéi enterokolitis
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OD Desno oko (oculi dextri)

oS Levo oko (oculi sinistri)

PG Pinealna Zlezda

PL Preferencijalno gledanje (Preferential looking)

ROP Prematurna retinopatija (Retinopathy of prematurity)

SCN Suprahijazmatski nukleus

SGA Manja telesna masa u odnosu na ocekivanu spram gestacijske

starosti (small for gestational age)

SZO Svetska zdravstvena organizacija

VA Vidna ostrina (visual acuity)

VEGF Vaskularni endotelni faktor rasta

VEP Vizuelni evocirani potencijali

Vernier acuity Sposobnost detektovanja neutralizacije linije, tzv. vernierova vidna
oStrina

VIP Vazoaktivni intestinalni peptid

VOD Vidna ostrina na desnom oku (visus oculi dextri)

VOS Vidna ostrina na levom oku (visus oculi sinistri)
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