
ČESKÁ A SLOVENSKÁ OFTALMOLOGIE 3/2015158

je spoluzodpovedný za  zvyšovanie tuhosti s  pribúdajú-
cim vekom. U pacientov s keratokónusom je pozorované po-
stupné spomaľovanie progresie ektázie. Fyziologický proces 
prirodzeného cross-linkingu v  rohovke prebieha pomocou 

ÚVOD 

Cross-linking prebieha prirodzene v tkanivách in vivo en-
zymatickou aj neenzymatickou cestou a v prípade rohovky 

CORNEAL CROSS-LINKING V LIEČBE 
KERATOKÓNUSU – VÝSLEDKY 
A KOMPLIKÁCIE V DVOJROČNOM 
SLEDOVANÍ

SOUHRN
Cieľ: Cieľom práce bolo posúdenie zmien v hodnotách sledovaných parametrov po CXL a vý-
skytu komplikácií v celom súbore očí pacientov a v podskupinách rozdelených podľa zvole-
ných kritérií. Vyhodnotené boli i vzťahy parametrov medzi sebou a v čase.
Metódy: Do súboru bolo zaradených 86 očí pacientov s progresívnym keratokónusom, ktorí 
podstúpili CXL podľa Drážďanského protokolu v rokoch 2007–2009 na Oční klinice FN Brno.
Výsledky: V súbore sme zaznamenali po CXL signifikantné zvýšenie BCVA (počet písmen -pred 
výkonom 42,30 ± 10,35, 1R 44,68 ± 10,04, p < 0,01, 2R 44,44 ± 10,57, p < 0,01), SE  (pred 
výkonom -5,95 ± 3,98D, 1R -5,27 ± 3,84D, p < 0,01, 2R -4,94 ± 3,68D, p < 0,01) a zníženie 
maximálneho zakrivenia rohovky (MAX - pred výkonom 50,39 ± 4,17D, 1R 49,46 ± 4,13D, p < 
0,01, 2R 49,42 ± 4,14D, p < 0,01). Zmena pachymetrie meranej ultrazvukovou metódou, poly-
megatizmu, pleomorfizmu a hustoty endotelových buniek rohovky nebola významná. 
Hodnota maximálneho zakrivenia rohovky je najdôležitejším parametrom pri odhade efektu 
CXL. 
Najvyšší výskyt zákalu rohovky bol zaznamenaný u očí pacientov s III. štádiom keratokónusu 
starších ako 40 rokov, nosiacich tvrdú kontaktnú šošovku a s biomikroskopickými známkami 
keratokónusu na rohovke.
Zistili sme, že meranie hrúbky rohovky prístrojom Orbscan II a IOT bezkontaktnou metódou 
je nepresné u pacientov po CXL. 
Záver: Corneal cross-linking rohovky je bezpečný a účinný výkon zastavujúci progresiu kerato-
kónusu u 97% očí v čase 2 roky po výkone. 
Kľúčové slová: keratokónus, corneal cross-linking, riboflavin, UVA žiarenie, komplikácie

SUMMARY
TREATMENT OF KERATOCONUS WITH CORNEAL CROSS-LINKING 
– RESULTS AND COMPLICATIONS IN 2 YEARS FOLLOW-UP
Objective: The objective of the study was to assessment of changes of monitored parame-
ters after CXL. Incidence of complications were assessed in the whole group and in groups of 
patients divided according to the selected criteria. Evaluated parameters were also relations 
between them and in time.
Methods: The 86 eyes of patients with progressive keratoconus who underwent CXL accor-
ding to the Dresden protocol in the years 2007-2009 at the Ophthalmic clinic FN Brno Bohuni-
ce were included in this study.
Results: There was observed significant increase of BCVA (letters – before CXL 42,30 ± 10,35, 
1st year after CXL (1Y) 44,68 ± 10,04, p < 0,01, 2nd year after CXL (2Y) 44,44 ± 10,57, p < 0,01) 
and SE (-5,95 ± 3,98D, -5,27 ± 3,84D, p < 0,01, -4,94 ± 3,68D, p < 0,01), and decrease of ma-
ximum curvature of the cornea (MAX – before CXL 50,39 ± 4,17D, 1Y 49,46 ± 4,13D, p < 0,01, 
2Y 49,42 ± 4,14D, p < 0,01). Change of ultrasound CCT, polymegatisms, pleomorfisms and 
corneal endothelial cell density was not significant.
The value of MAX is the most important parameter in estimating the effect of CXL. 
The highest incidence of corneal opacity after CXL was observed in the eyes of patients with 
III. stage of keratoconus over 40 years old, carrying hard contact lenses and with biomikrosko-
pic symptom of keratoconus on the cornea.
We found that corneal thickness measurement with Orbscan II and the mesurement of IOP 
with noncontact method is incorrect by patients after CXL.
Conclusion: Corneal cross-linking of the cornea is safe and effective procedure of stopping 
the progression of keratoconus in 97% of eyes in the period up to 2 years after CXL.
Key words: keratoconus, corneal cross-linking, riboflavin, UVA irradiation, complications
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korigovaného vízu (BCVA) na  ETDRS optotypoch na  oboch 
očiach, stanovenia výšky vnútroočného tlaku bezkontaktnou 
metódou, biomikroskopického vyšetrenia predného seg-
mentu a zadného segmentu oka aj v mydriáze, automatic-
kej refraktometrie, stanovenia hrúbky rohovky ultrazvukom 
(prístroj Nidek UP-1000), vyšetrenia na prístroji ORBCSAN II 
s určením keratometrických hodnôt zakrivenia a pachymet-
rickej mapy rohovky a konfokálnej mikroskopie (Confoscan 
4 semikontaktná sonda 40x).

Štatistická analýza bola vykonaná programom STATISTICA 
verzia 12.2 v  licencii MU a programu Microsoft Office Excel 
2007. Vzhľadom na nepotvrdené normálne rozloženie hod-
nôt boli použité na analýzu údajov neparametrické metódy 
(Wilcoxonov párový test, Spermanov korelačný koeficient). 
Štatistická významnosť testov bola hodnotená na  hladine 
α = 0,05.

VÝSLEDKY

Vyhodnotenie zmeny najlepšie korigovanej zrakovej 
ostrosti (BCVA)

Na kontrole po prvom mesiaci po CXL bolo zaznamenané 
štatisticky signifikantné zhoršenie BCVA v  priemere o  viac 
ako 4 písmená, teda takmer o  1 riadok ETDRS optotypov. 
Následne v 1 roku a v 2 rokoch po CXL je signifikantné zvý-
šenie BCVA oproti predoperačnému stavu v  priemere na 
oboch kontrolách o viac ako 2 písmená. Zlepšenie BCVA bolo 
zaznamenané u viac ako 50 % očí (54 % v 1. roku, resp. 62 % 
v 2. roku) a má stúpajúci trend v čase. Počet očí so znížením 
BCVA v čase klesá (38 % očí v 1. roku a 26 % očí v 2. roku). 

Kompletné údaje sú uvedené v tab. 1 a v grafe 1.

Vyhodnotenie zmeny výšky vnútroočného tlaku (IOT)
Na kontrolách do 6. mesiaca po CXL nedošlo k signifikant-

nej zmene vnútroočného tlaku. Na kontrole v prvom roku bol 
zaznamenaný štatisticky signifikantný pokles vnútroočného 
tlaku a v druhom roku po CXL vysoko významný pokles hod-
nôt vnútroočného tlaku meraného bezkontaktnou metódou. 

Kompletné údaje sú uvedené v tab. 2. 

Vyhodnotenie zmeny hrúbky rohovky (CCT) meranej 
ultrazvukovou metódou a prístrojom Orbscan II

Pachymetriu sme merali dvoma nezávislými metóda-
mi z  dôvodu presnejšieho stanovenia hodnoty, vzhľadom 
na striktné indikačné obmedzenie Drážďanského protokolu. 
Túto podmienku spĺňali oči všetkých pacientov, len 1 pacient 
mal na prístroji Orbscan II nameranú hrúbku rohovky 395μm 
a UZV metódou 432 μm. Hranične štatisticky signifikantné 
zníženie hodnôt pachymetrie meranej UZV metódou bolo 
zaznamenané na 3M a 6M kontrole. Pri hodnotách hrúbky 
rohovky meranej prístrojom Orbscan II. bolo štatisticky vy-
soko významné zníženie na všetkých kontrolách po CXL.
Kompletné údaje sú uvedené v tab. 3, 4 a v grafe 2 a 3.

Vyhodnotenie zmeny maximálneho zakrivenia rohovky 
Maximálne zakrivenie rohovky sa na 1M kontrole signifi-

kantne zvýšilo v priemere o 0,33D a na všetkých nasledu-

enzýmu lyzyloxidázy, ktorá transformuje aminoskupiny ami-
nokyselín na aldehydové skupiny a tieto potom môžu rea-
govať medzi sebou za vzniku kovalentnej väzby (30, 25, 19).

Práve poznatok, že u  pacientov s  diabetes mellitus do-
chádza k  zastaveniu progresie keratokónusu (28), viedli 
koncom minulého storočia Spoerla a  Seilera (31) k  experi-
mentom na drážďanskej očnej klinike. Tieto pokusy boli za-
merané na hľadanie vhodnej metódy na indukciu cross-lin-
kingu v rohovke. Dospeli k zisteniu, že najvhodnejší spôsob 
je použitie riboflavínu a UV-A žiarenia, ktorý aktivuje prirod-
zenú lyzyloxidázovú cestu cross-linkingu. Takto realizovaný 
corneal cross-linking (CXL) má lokalizovaný efekt, relatívne 
krátku dobu výkonu a rohovka po liečbe zostáva priehľadná 
(31). Pri pokusoch na enukleovaných očiach bolo potvrdené 
zvýšenie tuhosti o 328 % (36). Presný mechanizmus CXL nie 
je doposiaľ úplne objasnený, napriek tomu dnes už mnoho 
štúdií z celého sveta preukázalo úspešnosť metódy v zasta-
vení progresie ochorenia, ale najmä jej bezpečnosť (1, 3, 4, 
6, 11, 14, 26, 33, 35, 37). Niektorí autori ju už zaraďujú na 
prvé miesto v  liečebnom postupe u pacientov s progresív-
nym ochorením do 26 rokov (5). 

Medzi najčastejšie príčiny komplikácií CXL patrí nesprávny 
výber pacienta (neodhalenie kontraindikácie, sprievodného 
ochorenia), nesprávna technika zákroku, nespolupráca paci-
enta, najmä z pohľadu pooperačnej starostlivosti a hygieny. 
Komplikácie súvisiace s CXL sú zriedkavé a publikovaná frek-
vencia je 1–10 %, avšak ojedinele môžu viesť až k nevyhnut-
nosti transplantácie rohovky (29, 18).

Komplikácie v súvislosti s corneal cross-linkingom boli po-
písané sterilné infiltráty a zákaly rohovky, endoteliálne zly-
hanie, infekcie rohovky a medzi komplikácie liečby je možné 
zaradiť aj jej zlyhanie (14, 18, 19, 22).

METODIKA A SÚBOR PACIENTOV

Do sledovaného súboru bolo zaradených 86 očí 68 paci-
entov, s priemerným vekom 27,70 ± 9,34 roka (rozsah 13–55 
rokov), ktorí podstúpili corneal cross-linking s  izotonickým 
roztokom riboflavínu a abráziou epitelu rohovky podľa Drá-
žďanského protokolu (Riboflavin 0,1% + 20% Dextran T500, 
IROC UV-X 1000) na očnej klinike FN Brno Bohunice v obdo-
bí od roku 2007 do novembra 2009.

Základné indikačné kritériá boli: diagnóza keratokónusu 
s dokázanou progresiou maximálne za obdobie posledného 
roku, minimálna hrúbka rohovky viac ako 400μm meraná 
prístrojom Orbscan II, pacient s postačujúcim najlepšie ko-
rigovaným vízom kontaktnou šošovkou (KŠ) alebo okuliaro-
vou korekciou (24).

Minimálna sledovacia doba bola 6 mesiacov (rozsah 6–24 
mesiacov). Pacienti podstúpili pred výkonom predoperačné vy-
šetrenie. Všetci pacienti (u neplnoletých pacientov ich zákonný 
zástupca) boli riadne poučení o rizikách zákroku, jeho priebehu 
a pooperačnej starostlivosti a podpísali informovaný súhlas. 

Predoperačné vyšetrenie, a  všetky kontrolné vyšetrenia 
v prvom mesiaci (1M), treťom mesiaci (3M), šiestom mesi-
aci (6M), v jednom roku (1R) a v dvoch rokoch (2R) po CXL 
pozostávali z vyšetrenia nekorigovaného (UCVA) a najlepšie 
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rohovky až 83 % očí. Maximálna nameraná hodnota v súbo-
re poklesla na 2R kontrole o viac ako 3D. Minimálna name-
raná hodnota poklesla na 2R kontrole o 0,7D.

Kompletné údaje sú uvedené v tab. 5 a grafe 4.

júcich kontrolách bol zaznamenaný signifikantný pokles. Na 
6M kontrole bol priemerný pokles o 0,75D, na 1R kontrole 
pokles o 0,93D a na 2R kontrole pokles v priemere o 0,96D. 
Na  1R a  2R kontrole malo pokles maximálneho zakrivenia 

BCVA 
(počet 

písmen)

Počet 
očí

Priemer
Smerodajná 

odchýlka
Rozsah 
hodnôt

Zvýšenie 
Počet ( %)

Stabilizácia 
Počet ( %)

Zníženie 
Počet ( %)

p - 
hodnota

pred 83 42,30 10,35 15 – 59 - - - -
1M 84 38,10 11,70 5 – 59 19 (23 %) 4 (5 %) 60 (72 %) p < 0,01
3M 82 41,57 10,69 13 – 59 31 (39 %) 7 (11 %) 42 (52 %) 0,32
6M 81 43,63 10,11 16 – 61 40 (51 %) 9 (11 %) 30 (39 %) 0,09
1R 82 44,68 10,04 15 – 60 43 (54 %) 7 (9 %) 30 (38 %) p < 0,01
2R 62 44,44 10,57 10 - 63 38 (62 %) 7 (11 %) 16 (26 %) p < 0,05 

Tab. 1 Vyhodnotenie zmeny najlepšie korigovanej zrakovej ostrosti (BCVA) na jednotlivých kontrolách (počet písmen).

Tab. 2 Vyhodnotenie zmeny výšky vnútroočného tlaku (IOT) bezkontaktnou metódou na jednotlivých kontrolách (torr).

(pred – hodnota pred výkonom, 1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 rok 
po výkone, 2R – 2 roky po výkone).
Pozn.: u niektorých pacientov nebolo možné stanoviť BCVA s okuliarovými šošovkami spoľahlivo pre vysoký astigmatizmus pri 
pokročilom ochorení, zmena hodnoty a významnosť bola stanovená z párových hodnôt.

(pred – hodnota pred výkonom, 1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 
rok po výkone, 2R – 2 roky po výkone).
Pozn.: u  niektorých pacientov nebolo možné stanoviť IOT bezkontaktnou tonometriou pre pokročilý keratokónus, zmena 
hodnoty a významnosť bola stanovená z párových hodnôt.

Graf 1  Zmena najlepšie korigovaného vízu Graf 2  Hrúbka rohovky meraná UZV metódou (μm)

IOT (torr) Počet očí Priemer Smerodajná odchýlka Rozsah hodnôt p - hodnota
pred 81 11,63 2,93 6 - 19 -
1M 79 11,91 2,71 7 - 18 0,16
3M 79 11,2 2,52 7 - 18 0,55
6M 78 11,09 2,55 7 - 16 0,11
1R 77 10,92 2,33 7 - 17 p < 0,05
2R 62 10,76 2,61 7 - 17 p < 0,01
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Vyhodnotenie vzájomných vzťahov sledovaných paramet-
rov v čase pred výkonom 1 rok a 2 roky po CXL

Zistili sme, že hodnota maximálneho zakrivenia rohovky je 
najdôležitejším parametrom pri odhade efektu CXL, preto-
že najlepšie koreluje s ostatnými sledovanými parametrami 
v rámci jednotlivých kontrol a aj medzi kontrolami.

Vyhodnotenie zmeny hustoty, polymegatizmu, pleomorfiz-
mu endotelových buniek 

Pri všetkých troch sledovaných parametroch nebol zazna-
menaný signifikantný rozdiel medzi hodnotami pred zákro-
kom a na jednotlivých kontrolách. 

Graf 3 Hrúbka rohovky meraná prístrojom Orbscan II (μm) Graf  4  Zmena maximálneho zakrivenia rohovky

UZV CCT (μm) Počet očí Priemer Smerodajná odchýlka Rozsah hodnôt p - hodnota
pred 84 470,62 37,00 417 – 580 -
1M 78 463,81 31,72 401 - 555 0,26
3M 75 459,43 36,26 354 – 538 p < 0,05
6M 78 463,29 34,24 370 – 540 p < 0,05
1R 80 464,41 35,13 380 – 550 0,13
2R 49 466,53 44,09 402 - 600 0,23

Tab. 3 Vyhodnotenie zmeny hrúbky rohovky (CCT) meranej ultrazvukovou metódou pacientov na jednotlivých kontrolách (μm).

(pred – hodnota pred výkonom, 1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 rok 
po výkone, 2R – 2 roky po výkone).
Pozn.: u niektorých pacientov nebolo možné z technických príčin stanoviť hodnotu, významnosť bola stanovená z párových 
hodnôt.

MAX 
(D)

Počet 
očí Priemer Smerodajná 

odchýlka Rozsah hodnôt Zvýšenie 
Počet ( %)

Stabilizácia 
Počet ( %)

Zníženie 
Počet ( %)

p - 
hodnota

pred 84 50,39 4,17 43,20 – 63,10 - - - -
1M 81 50,72 4,13 43,50 – 62,80 24 (30 %) 4 (5 %) 53 (65 %) p < 0,01
3M 81 49,92 4,09 42,70 – 62,20 57 (70 %) 5 (6 %) 19 (23 %) p < 0,01
6M 80 49,64 4,07 41,80 – 60,10 62 (78 %) 3 (4 %) 15 (16 %) p < 0,01
1R 80 49,46 4,13 42,90 – 60,20 66 (83 %) 1 (1 %) 13 (16 %) p < 0,01
2R 58 49,42 4,14 42,50 – 59,90 48 (83 %) 2 (3 %) 8 (14 %) p < 0,01

(pred – hodnota pred výkonom, 1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 rok 
po výkone, 2R – 2 roky po výkone).
Pozn.: u niektorých pacientov nebolo možné pre pokročilý keratokónus vyšetrenie prístrojom Orbscan II realizovať, význam-
nosť bola stanovená z párových hodnôt.

Tab. 5 Vyhodnotenie maximálneho zakrivenia rohovky (MAX) na jednotlivých kontrolách (D).
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Pri porovnaní skupín očí rozdelených podľa pohlavia (F, M)
a podľa prítomnosti atopie v anamnéze (AN, AA) je výskyt 
zákalu rohovky na  jednotlivých kontrolách porovnateľný. 
V skupinách rozdelených podľa veku je výskyt zákalu rohov-
ky v 1. až 6. mesiaci porovnateľný, v 1R je najnižší v skupine 
očí pacientov medzi 30–39 rokom (V3), avšak na 2R kontro-
le je viditeľný trend zvyšovania sa výskytu zákalu s vyšším 
vekom. V skupinách rozdelených podľa štádia keratokónusu 
podľa Amsler-Krumeichovej klasifikácie (AK1-AK3) v  skupi-
nách AK1 a AK2 sa znižuje výskyt zákalu s časom a v skupine 
AK3 nebolo zaznamenané zníženie. V skupinách očí rozde-
lených podľa nosenia tvrdej kontaktnej šošovky (KCN, KCA) 
je na kontrolách do 6 mesiacov nižší výskyt zákalu rohovky 
v skupine očí pacientov nosiacich KŠ. V 6. mesiaci sa výskyt 
vyrovnáva a na 1R a 2R kontrole mali nižší výskyt zákalu ro-

Vyhodnotenie výskytu zákalu rohovky v celom súbore 
a skupinách očí pacientov 

Zákal rohovky po CXL je charakteristický vznikom po 2–3 
týždňoch po CXL, lokalizovaný je v  predných 2/3 strómy 
rohovky v  centrálnej a  paracentrálnej časti, čo zodpovedá 
oblasti strómy, kde prebehol cross-linking kolagénu. Býva 
jemný až stredne hustý, niekedy sú v stróme viditeľné aj ver-
tikálne rovnobežné čiary pripomínajúce Vogtove strie, ktoré 
sa ale s miznutím zákalu vytrácajú (19, 22, 23, 24).

V súbore očí je viditeľný trend znižovania výskytu zákalu 
v čase. Maximálny výskyt bol v 3. mesiaci po CXL. Pretrváva-
nie zákalu po 2 rokoch bolo zaznamenané u 27 % očí. 

Pre podrobnejšiu analýzu sme súbor očí rozdelili do sku-
pín podľa zvolených charakteristík pacientov. Kritériá de-
lenia a použité skratky skupín sú uvedené v tabuľke 6 a 7. 

Zákal rohovky Označenie 
v grafe 1M 3M 6M 1R 2R

Celý súbor CS 66 % 64 % 49 % 34 % 27 %
Ženy F 63 % 72 % 72 % 26 % 40 %
Muži M 71 % 64 % 45 % 38 % 35 %

Vek do 19 rokov V1 77 % 62 % 62 % 31 % 25 %
Vek 20-29 rokov V2 69 % 61 % 46 % 40 % 33 %
Vek 30-39 rokov V3 68 % 70 % 53 % 21 % 38 %

Vek nad 40 rokov V4 70 % 83 % 50 % 45 % 55 %

Štádium I. Amsler-Krumeichovej 
klasifikácie AK1 62 % 52 % 43 % 27 % 39 %

Štádium II. Amsler-Krumeichovej 
klasifikácie AK2 75 % 74 % 53 % 33 % 31 %

Štádium III. Amsler-
Krumeichovej klasifikácie AK3 75 % 57 % 63 % 86 % 60 %

KŠ nosiaci KCA 63 % 58 % 50 % 42 % 43 %
KŠ nenosiaci KCN 72 % 69 % 51 % 33 % 35 %

Atopia prítomná AA 70 % 60 % 48 % 35 % 40 %
Atopia neprítomná AN 70 % 68 % 52 % 35 % 35 %

Biomikrosk. príznak prítomný KA 88 % 80 % 68 % 59 % 52 %
Biomikrosk. príznak. neprítomný KN 63 % 60 % 43 % 23 % 29 %

(1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 rok po výkone, 2R – 2 roky po výkone).

Tab. 6 Výskyt zákalu rohovky v celom súbore (CS) a v skupinách očí pacientov na jednotlivých kontrolách po CXL (%).

Zákal rohovky Označenie 
v grafe 1M 3M 6M 1R 2R

Progresia P 100 % 50 % 0 % 0 % 0 %
Stabilizácia S 52 % 69 % 78 % 30 % 26 %

Regresia do 1,9D R1 68 % 54 % 40 % 36 % 40 %
Regresia nad 2D R2 100 % 100 % 45 % 36 % 45 %

(1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 rok po výkone, 2R – 2 roky po 
výkone).

Tab. 7 Výskyt zákalu rohovky v skupinách očí pacientov rozdelených podľa úspešnosti CXL na jednotlivých kontrolách (%).
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(13 %). V skupine, kde nebol prítomný zákal rohovky po 2R, 
dominovali pacienti, ktorí nemali biomikroskopické známky 
keratokónusu pred CXL (75 %), na rozdiel od skupiny so záka-
lom rohovky, kde bol pomer očí s príznakom keratokónusu 
a bez neho 48 % vs. 52 %, teda takmer vyrovnaný (tab. 8).

Z výsledkov vyplýva, že najväčšie riziko pretrvávania záka-
lu rohovky 2 roky po CXL majú pacienti po 40. roku s biomi-
kroskopickým príznakom keratokónusu.

Vyhodnotenie výskytu iných komplikácií CXL v súbore pa-
cientov

V sledovanom súbore očí pacientov nebol nezaznamena-
ný výskyt sterilných infiltrátov rohovky a ani endoteliálneho 
zlyhania rohovky.

Progresia ochorenia, definovaná podľa Kollera (13) ako 
nárast maximálneho zakrivenia rohovky o viac ako 1D, bola 
zaznamenaná u dvoch pacientov (3 %).

K rozvoju keratitídy s infiltrátom rohovky došlo u jedného 
pacienta (1 %) 13 mesiacov po CXL. Mikrobiologicky z výteru 
zo spojovkového vaku bol zachytený Heamophilus influen-
zeae a  potvrdená prítomnosť HSV1 vírusu (PCR metóda). 

hovky oči pacientov nenosiacich tvrdú kontaktnú šošovku. 
V porovnaní skupín očí s biomikroskopickým znakom kera-
tokónusu na  rohovke (KN, KA) bol na  všetkých kontrolách 
v skupine bez prejavu keratokónusu nižší výskyt zákalu ro-
hovky.

Kompletné údaje sú uvedené v tab. 6 a grafe 5.

Vyhodnotenie výskytu zákalu rohovky podľa úspešnosti CXL
Pri rozdelení očí podľa úspešnosti CXL (P, S, R1, R2) bol 

prítomný zákal rohovky v 1. mesiaci u 100 % očí v skupinách 
P a R2. Po 1 roku aj 2 rokoch bol najvyšší výskyt v skupine 
R2, kde sa zaznamenala najvyššia regresia maximálneho za-
krivenia rohovky. 

Dvaja pacienti, u  ktorých bola zaznamenaná progresia 
ochorenia (P) podľa Kollera (14), mali obaja zákal rohovky 
v prvom mesiaci po CXL, v 3. mesiaci bol prítomný len u jed-
ného pacienta. Následne v tejto skupine, až do 2-ročnej kon-
troly, už zákal nebol zaznamenaný, čo môže nasvedčovať, že 
u nich nebolo zosieťovanie kolagénu dostatočné na zastave-
nie progresie ochorenia.

S prihliadnutím na výsledky, by sa zákal rohovky po CXL 
nemusel striktne definovať len ako komplikácia liečby, ale 
sa jedná pravdepodobne o  morfologický korelát prebeh-
nutého zosieťovania kolagénu strómy rohovky, ktorý je vý-
raznejší u pokročilejších štádií keratokónusu. Pretrváva aj 
po 2 rokoch u 36 % pacientov s úspešne prebehnutým CXL, 
teda u  pacientov so stabilizovaným alebo zníženým maxi-
málnym zakrivením rohovky. 

Kompletné údaje sú uvedené v tab. 7 a grafe 6. 

Vyhodnotenie skupín očí pacientov rozdelených podľa prí-
tomnosti zákalu rohovky 2 roky po CXL

Pri rozdelení očí pacientov do 2 skupín na základe prí-
tomnosti zákalu rohovky 2 roky po CXL neboli zaznamenané 
štatisticky signifikantné rozdiely v BCVA, SE, MAX medzi sku-
pinami. Pri porovnaní v zastúpení vekových skupín (V1–V4), 
bolo v skupine s prítomnosťou zákalu rohovky najmenej očí 
pacientov do 19 rokov (13%) a  v  skupine bez prítomnosti 
zákalu rohovky po 2R najmenej očí pacientov nad 40 rokov 

Graf 5 Výskyt zákalu rohovky v celom súbore a v skupinách očí pacientov na jednotlivých kontrolách po CXL (%)
(1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 rok po výkone, 2R – 2 roky po 
výkone)
(Pozn.: grafické znázornenie tab. 6)

Graf 6 Výskyt zákalu rohovky v skupinách očí pacien-
tov rozdelených podľa úspešnosti CXL na jednotlivých 
kontrolách (%)
(1M – 1 mesiac po výkone, 3M – 3 mesiace po výkone, 
6M – 6 mesiacov po výkone, 1R – 1 rok po výkone, 2R 
– 2 roky po výkone)
(Pozn.: grafické znázornenie tab. 7)
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Zákal rohovky áno Zákal rohovky nie p
počet očí 23 40 -

ženy /muži % 26 / 74 23 / 78 -
V1/V2/V3/V4 % 13 / 35 / 26 / 26 23 / 40 / 25 / 13 -
AK1/AK2/AK3 % 39 / 48 / 13 35 / 60 / 5 -

KCN/KCA % 74 / 26 80 / 20 -
AA/AN % 26 / 74 23 / 78
KA/KN % 48 / 52 25 / 75 -

Vek (priemer ±SD) 31,35 ± 11,83 27,03 ± 8,89 0,13
BCVA (priemer ±SD) 44,61 ± 9,56 44,33 ± 11,24 0,90

SE (priemer ±SD) -5,09 ± 4,22 -4,90 ± 3,44 1,00
MAX (priemer ±SD) 49,48 ± 4,89 49,39 ± 3,76 0,85

(skupiny: V1 – vek do 19 rokov, V2 – vek 20–29 rokov, V3 – vek 30–39 rokov, V4 – vek nad 40 rokov, AK1, AK2, AK3 – 1., 2., 3. 
štádium keratokónusu podľa Amsler-Krumeichovej klasifikácie, KCN – nenosiaci tvrdú kontaktnú šošovku, KCA – nosiaci tvrdú 
kontaktnú šošovku, AA – s atopiou, AN – bez atopie, KA - s príznakom keratokónusu na rohovke, KN – bez príznaku keratokó-
nusu na rohovke; BCVA – najlepšie korigovaná zraková ostrosť, SE – sférický ekvivalent, MAX – maximálne zakrivenie rohovky).

Tab. 8 Charakteristiky a porovnanie niektorých sledovaných parametrov očí pacientov rozdelených podľa prítomnosti 
zákalu rohovky 2 roky po CXL.

Stav rohovky sa v priebehu 5 dní rýchlo upravil po zavedení 
lokálnej antibiotickej liečby (levofloxacine 5 mg/ml roztoku 
5x denne, ofloxacín ung 3,0 mg v 1 g masti na noc), avšak 
pre pozitivitu HSV1 bol pacient preliečený aj antivirotikami 
(anciklovir 0,15% 4x denne) po dobu 3 týždňov. Po infekcii 
nedošlo u pacienta k zmene BCVA, SE alebo nárastu kerato-
metrických hodnôt a rohovka ostala bez zákalu. 

Spontánne odlúčenie epitelu rohovky v  rozsahu abrázie 
epitelu po CXL nebolo doposiaľ publikované. Zaznamena-
li sme ho u jedného pacienta (1 %) v 1 mesiaci po CXL. Po 
bandáži KŠ,  lokálnej liečbe umelými slzami a  preventívnej 
lokálnej antibiotickej liečbe (ofloxacín ung 3,0/ml roztoku 5x 
denne) sa rohovka reepitelizovala a stav sa už neopakoval. 
Pacient jeden rok po zákroku podstúpil CXL aj na druhom 
oku, na ktorom sa táto komplikácia neopakovala a hojenie 
prebehlo bez komplikácií. 

DISKUSIA

Wollensak a  kol.(37) zaznamenali signifikantné zvýše-
nie BCVA v 1R po CXL u 65 % očí v priemere o 1,26 riad-
ku. Raiskup a kol.(26) v 1R popísali signifikantné zvýšenie 
u  73,1 % očí v  priemere o  0,08 LogMAR a  v  2R signifi-
kantné zvýšenie u  81 % očí v  priemere o  0,09 LogMAR. 
Agrawal a kol. (1) zaznamenali po 1 roku po CXL u 54 % očí 
nárast o viac ako 1 riadok Snellenových optotypov a u 28 % 
očí stabilizáciu BCVA. Vinciguerra a kol. (33) zaznamenali 
zlepšenie BCVA o  0,14 ± 0,08 LogMAR v  1R po CXL. Ca-
porossi a  kol. (4) popisujú zvýšenie BCVA v  1R o  1,34 ± 
1,13 a v 2R po CXL o 1,93 ± 1,04 riadku na Snellenových 
optotypov. Asri a kol. (3) v súbore 142 očí v 1R popisujú 
zlepšenie BCVA u 40,0 %, stabilizáciu u 47,6 % a zhoršenie 
u 12 % očí. Hersh a kol. (11) zaznamenali v celom súbore 
po 1R od CXL signifikantný nárast BCVA z 0,35 ± 0,24 Log-

MAR (20/45) na 0,23 ± 0,21 LogMAR (20/34), u 21,1 % očí 
popísali zlepšenie BCVA o viac ako 2 riadky Snellenových 
optotypov a u 1,4 % očí stratu viac ako 2 riadky.

V našom súbore očí pacientov sme potvrdili predchádza-
júce výsledky publikovaných štúdií a zaznamenali sme po 
1M signifikantný pokles BCVA a následne významné zlep-
šenie po 1R a 2R po CXL, so stúpajúcim počtom očí so zlep-
šením v čase po zákroku. Porovnanie výsledkov je uvedené 
v tab. 9.

Wollensak a kol. (37) a Raiskup a kol. (26) taktiež nezazna-
menali štatisticky signifikantný rozdiel medzi hodnotami IOT 
pred a 1R po CXL. Coskuseven a kol. (6) zaznamenali v 9. me-
siaci po CXL štatisticky významné zvýšenie IOT z 9 ± 2 torr 
na 11 ± 2 torr. WittigSilva a kol. (35) popísali signifikantný 
pokles IOT meraného Goldmanovou aplanačnou tonomet-
riou o 1,50 ± 0,44 torr 3 roky po CXL. Pokles hodnoty takto 
meraného IOT bol aj na 1R a 2R kontrole, ale nebol štatistic-
ky významný. Pri meraní IOT prístrojom Tono-Pen nezazna-
menali signifikantnú zmenu do 3 rokov po CXL.

V sledovanom súbore očí nedošlo do 6M po CXL k zmene 
IOT, ale po 1R bol zaznamenaný signifikantný pokles hodnôt 
a v 2R už vysoko významný signifikantný pokles hodnôt IOT 
meraného bezkontaktnou metódou. 

Z  výsledkov publikovaných štúdií vyplýva, že meranie 
vnútroočného tlaku rôznymi metódami a  jeho hodnote-
nie u pacientov po CXL môže byť problematické nielen pre 
zníženú hrúbku rohovky pri keratokónuse, ale aj pre zme-
ny v rigidite rohovky. V budúcnosti bude potrebná realizá-
cia komplexnej štúdie hodnotiacej rôzne metódy merania 
vnútroočného tlaku v tejto skupine pacientov, aby sa predi-
šlo poškodeniu zrakového nervu glaukómovým ochorením. 
V súčasnosti je preto nevyhnutné dôsledné a pravidelné sle-
dovanie zrakového nervu u pacientov po CXL, pretože skrí-
ningové meranie vnútroočného tlaku je podľa doterajších 
výsledkov štúdií nepresné. 
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nie je vhodné určovať hrúbku rohovky prístrojom Orbscan II 
pre nepresnosť merania.

Wollensak a kol. (37) popisujú regresiu hodnoty maximá-
lneho zakrivenia rohovky v 1R po CXL u 70 % očí v priemere 
o 2,01D, stabilizáciu zaznamenali u 22 % a progresiu u 5 % 
očí. Raiskup a kol. (26) zaznamenali u 54 % očí na 2R kontrole 
zníženie maximálneho zakrivenia v priemere o 1,91D a stabi-
lizáciu (± 0,5D) u 35 % očí. Agrawal a kol. (1) zaznamenali po-
kles maximálneho zakrivenia rohovky u 54 % očí v priemere 
o 2,47D a stabilizáciou u 38 % očí. Koller a kol. (14) sledoval 
v  štúdii 155 očí po  CXL sploštenie rohovky, ktoré si defino-
val ako zníženie maximálneho zakrivenia rohovky o 1D. 
U  13 % očí zaznamenal sploštenie rohovky viac ako 
2D, u 60,3 % očí sa nezmenilo MAX a u 2 % očí zaznamenal 
progresiu. Asri a kol. (3) popísali pokles MAX o viac ako 2D 
u 21,3 % očí. Hersh a kol. (11) zaznamenali pokles MAX o viac 
ako 2D u 31 % očí a nárast o viac ako 2D u 4,2 % očí. Wit-
tigSilva a kol. (35) dokázali signifikantný pokles maximálneho 
zakrivenia rohovky v 1R o 0,72 ± 0,15D, 2R o -0,96 ± 0,16 a 3R 
-1,03 ± 0,19D.

V našom súbore očí pacientov sme zaznamenali v 1M po 
CXL signifikantné zvýšenie a následne od 6M bolo významné 
zníženie maximálneho zakrivenia rohovky.

Naše výsledky potvrdzujú zistenia autorov už publikova-

Caporossi a kol. (4) popisujú meranie nižších hodnôt pa-
chymetrie po CXL prístrojom Orbscan II v porovnaní s me-
raním hrúbky rohovky ultrazvukom, konfokálnou mikrosko-
piou alebo s OCT. Pri meraní hrúbky rohovky UZV metódou 
a  konfokálnou mikroskopiou nezaznamenali signifikantné 
rozdiely medzi hodnotami pred CXL a hodnotami na jednot-
livých kontrolách. Agrawal a kol. (1) taktiež nezaznamenali 
signifikantnú zmenu hrúbky rohovky meranú UZV metódou 
v  1R po  CXL. Wittig-Silva a  kol. (36) pri hodnotení zmeny 
hrúbky rohovky meranej ultrazvukom nezaznamenali vý-
znamnú zmenu na 1R, 2R a 3R kontrole a pri meraní hrúbky 
rohovky prístrojom Orbscan zaznamenali signifikantný po-
kles na všetkých kontrolách do 3 rokov od CXL.

V  našom súbore očí sme taktiež merali hrúbku rohovky 
dvoma nezávislými metódami. Hraničné štatisticky význam-
né zníženie hodnoty pachymetrie meranej UZV metódou 
bolo zaznamenané na 3M a 6M kontrole. V ďalších kontro-
lách nebol rozdiel medzi predoperačnou hodnotou a kont-
rolou. Pri meraní hrúbky rohovky prístrojom Orbscan II. sme 
vo všetkých kontrolách zaznamenali signifikantný pokles. Na 
1M kontrole bola minimálna hodnota 4 μm a na 3M 29 μm, 
čo nemôže byť reálna hodnota pachymetrie. 

Z našich súčasných aj už publikovaných výsledkov (34) a aj 
pozorovaní ostatných autorov (1, 4, 34) vyplýva, že po CXL 

1. autor  
(rok publikácie)

Doba 
sledovania

Zmena BCVA
(celý súbor)

 % očí so zlepšením
(priem. hodnota)

Wollensak G. a kol. (37)
(2003) 1R - 65 %

(+ 1,26 riadku)

Raiskup F. a kol. (26)
(2008)

1R - 73,1 %
(+ 0,08 LogMAR)

2R - 81 %
(+0,09 LogMAR)

Agrawal V. a kol. (1)
 (2009) 1R - 54 % o viac ako riadok

Vinciguerra P. a kol. (33)
 (2009) 1R nárast o 0,14±0,08LogMAR -

Caporossi A. a kol. (4) 
(2010)

1R Nárast o 1,34 ± 1,13 riadku -
2R Nárast o 1,93 ± 1,04 riadku -

Asri D. a kol. (3)
(2011) 1R - 40,0 %

Hersh PS a kol. (11)
(2011) 1R Nárast z 0,35±0,25LogMAR na 

0,23±0,21LogMAR
21,1 % očí nárast o viac ako 2 

riadky Snellenových optotypov

Wittig-Silva C a kol. (35)
(2014)

1R Nárast o 0,09 ± 0,03 LogMAR -
2R Nárast o 0,09 ± 0,03 LogMAR -
3R Nárast o 0,09 ± 0,03 LogMAR -

Strmeňová E. a kol. 
(2014)

1R 2,38 pís. ETDRS optotyp
(zodp. 0,048LogMAR) 54 %

2R 2,14 pís. ETDRS optotyp
(zodp. 0,043LogMAR) 62 %

Tab. 9 Porovnanie zmeny najlepšie korigovanej zrakovej ostrosti (BCVA) v celom súbore pacientov po CXL s výsledkami 
uvádzanými v literatúre.
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nej očnej komore. Koller a kol. (13) zistili na súbore 105 očí, 
že pri úprave indikačných kritérií na pacientov mladších ako 
35 rokov s  maximálnym zakrivením rohovky do 58D klesá 
počet komplikácií definovaných ako strata najlepšie korigo-
vanej zrakovej ostrosti a  zvýšenie maximálneho zakrivenia 
rohovky pod 1 %. Zaznamenali sterilné infiltráty u 7,6 % očí 
a  stromálne jazvenie u  2,9 % očí, avšak nepodarilo sa im 
identifikovať predikčný parameter týchto komplikácií. Vinci-
guerra a kol. (32), Arora a kol. (2) a Kankariya a kol. (12) ne-
zaznamenali u pediatrických pacientov, ktorí podstúpili CXL 
podľa Drážďanského protokolu žiadne závažné komplikácie. 
Väčšina publikovaných závažných komplikácií u pacientov po 
CXL sú vo forme kazuistík (7, 9, 15, 16, 20, 21, 27, 30, 38, 39).

V našom súbore 86 očí sme nezaznamenali do 2R po CXL zá-
važné komplikácie. Po 2 rokoch malo zákal rohovky 27 % očí, 
u dvoch očí (3 %) sme zaznamenali po 2R progresiu ochore-
nia, teda zvýšenie hodnoty maximálneho zakrivenia rohovky 
o viac ako 1D. Naše výsledky sú porovnateľné s publikovaný-
mi prácami.

ZÁVER 

V sledovanom súbore očí sme zaznamenali 1R a 2R po CXL 
signifikantné zvýšenie BCVA a  zníženie všetkých keratomet-
rických hodnôt, čím sme potvrdili úspešnosť CXL ako liečby 
progresívneho keratokónusu. Zmena pachymetrie meranej 

ných prác, že po CXL dochádza k stabilizácii, resp. až k po-
klesu keratometrických hodnôt u  väčšiny očí. Porovnanie 
výsledkov je uvedené v tab. 10.

Wollensak a kol. (37) po 1R a Caporossi a kol. (4) do 2 ro-
kov, Coskunseven a  kol. (6) po  9 mesiacoch a  Wittig-Silva  
a  kol. (35) do 3 rokov po CXL nezaznamenali signifikantnú 
zmenu hustoty endotelových buniek, tak ako to bolo v na-
šom súbore očí pacientov. 

V  našom súbore taktiež nedošlo k  signifikantnej zmene 
hustoty ani k zmene polymegatizmu a pleomorfizmu endo-
telových buniek do 2 rokov po CXL.

Raiskup a  kol. (26) nezaznamenali v  6-ročnom sledovaní 
241 očí 130 pacientov po CXL pre progresívny keratokónus 
komplikácie ako endoteliálne zlyhanie alebo kataraktu. Zly-
hanie liečby popisujú u  2 pacientov s  neurodermatitídou 
a progresia ochorenia bola v čase zhoršenia klinického obra-
zu neurodermatitídy. U oboch bol CXL následne zopakovaný 
bez komplikácií. Caporossi a kol. (4) v  sledovaní pacientov 
2 roky po CXL popisuje stromálny edém u 70 % pacientov 
do 30 dní po CXL, dočasný zákal rohovky u 9,8 % prípadov. 
Iné komplikácie do  dvoch rokov po výkone nezaznamena-
li. Vinciguerra a kol. (33) nezaznamenali vážne lokálne ani 
celkové komplikácie v  súvislosti s  CXL. Zákal rohovky v  1. 
mesiaci malo 12,7 % očí. Wittig-Silva a  kol. (35) v  súbore 
46 očí zaznamenali u  jedného oka 1 mesiac po  CXL edém 
strómy rohovky s malým infiltrátom a u jedného oka 2 dni 
po CXL subepiteliálny infiltrát zo známkami zápalu v pred-

1. autor  
(rok publikácie)

Doba 
sledovania

Zmena MAX
(celý súbor)

 % očí so znížením 
(priem. hodnota)

 % očí so stabilizáciou 
(definícia)  % očí so zvýšením

Wollensak G. a kol. (37) 

(2003) 1R - 70 % (2,01D) 22 % 5 %

Raiskup F. a kol. (26)
(2008) 2R - 54 % (1,91D) 35 %

(±0,5D) -

Agrawal V. a kol. (1)
(2009) 1R - 54 % (2,47D) 38 % -

Caporossi A. a kol. (4) 
(2010) 2R 2,12 ± 0,65D - - -

Koller T. a kol. (14)
(2011) - - 13 % o viac ako 2D 60,3 %

(±1D) 2 % o viac ako 1D

Asri D. a kol. (3)
(2011) 1R - O viac ako 2D 

u 21,3 % očí - -

Hersh PS.a kol. (11)
(2011) 1R signifikantné 

zníženie
O viac ako 2D 
u 31,0 % očí - Nárast o viac ako 2D 

u 4,2 % očí

Wittig-Silva C. a kol. (35) 
(2014)

1R -0,72 ± 0,15D - - -
2R -0,96 ± 0,16 - - -
3R -1,03 ± 0,19D - - -

Strmeňová E. a kol.
(2014)

1R 0,93D 83 % 1 %
(bez rozdielu) 16 %

2R 0,96D 83 % 3 %
(bez rozdielu) 14 %

Tab. 10 Porovnanie zmeny maximálneho zakrivenia rohovky (MAX) pacientov po CXL s výsledkami uvádzanými v literatúre.
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podľa Amsler – Krumeichovej klasifikácie, starších ako 40 
rokov, ktorí nosili tvrdú kontaktnú šošovku pred výkonom 
a mali biomikroskopické príznaky keratokónusu na rohovke.

Na základe našich výsledkov sme potvrdili, že CXL je účin-
ný a bezpečný zákrok bez významných nežiadúcich účinkov 
lokálnych, alebo celkových. 

ultrazvukovou metódou, polymegatizmu, pleomorfizmu a hus-
toty endotelových buniek rohovky nebola v 1R a v 2R signifikant-
ná. Zistili sme, že meranie hrúbky rohovky prístrojom Orbscan II 
a IOT bezkontaktnou metódou je nepresné u pacientov po CXL.

Najvyšší výskyt zákalu rohovky po  2 rokoch po  CXL bol 
zaznamenaný u  očí pacientov s  III. štádiom keratokónusu 
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