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PREDMLUVA

vvvvvv

pie a optimalizace sloZeni o¢nich pfipravki k dosaZzeni maximalniho efektu
1é¢iva jsou tedy stédle relevantnim tématem a naplni védecké prace mnoha
vyzkumnych pracovist po celém svété.

Tato kniha je vénovana oénim pripravkiim a jejim cilem je podat zéklad-
ni informace o aplika¢nim misté, faktorech ovliviiujicich transport 1éciva
do o¢ni tkané a jeho ucinek, o pouzivanych lékovych forméch a rovnéz
o faktorech ovliviiujicich davkovani o¢nich kapek, které historicky patii
k nejtradi¢néj$im o¢nim 1ékovym formam. V kontextu je vénovana mensi
pozornost také nitroo¢nim piipravktim, které ale svym slozenim a vlast-
nostmi musi odpovidat pozadavkim kladenym na pfipravky parenteralni.

Kniha je ur€ena odborné vetejnosti, zejména ocnim lékafiim a farmaceu-
tim. Velka ¢ast textu je proto vénovana pomocnym latkdm (excipientlim)
pouzivanym v ocnich pfipravcich, s cilem vysvétlit, pro¢ jsou jednotlivé
latky ve sloZeni pfipravkl nezbytné, jaké jsou jejich fyzikalné-chemické
vlastnosti a jaka jsou pfipadna rizika jejich pouZivani v o¢nich pfipravcich.

Autorky dékuji za recenzi a pfinosné pripominky pani doc. PharmDr. Ruté
Masteikové, CSc., a nakladatelstvi Maxdorf za moZnost tuto knihu publiko-
vat a doufaji, Ze informace v ni zvefejnéné budou pro odbornou vefejnost
pfinosné.

Zderika Sklubalovd
Barbora Vranikovd
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1 uvoD

V oc¢ni terapii se uplatiiuji nejen klasicky chapané farmakologicky aktiv-
ni latky, ale i latky bez vlastni farmakologické aktivity, které se podileji
na tpravé fyziologickych pomérii na povrchu oka. Uspésna terapie o¢nich
chorob je piimo zavisla nejen na G¢innosti samotného 1éc¢iva, ale také na jeho
schopnosti prochazet na cesté k mistu i¢inku biologickymi bariérami a udr-
Zet se v této oblasti po dostate¢né dlouhou dobu. Ve znaéné mife muze tuto
schopnost 1é¢iva ovlivnit aplikacni forma a frekvence aplikaci [1-4].

Optimalné by méla vhodna 1ékova forma vychazet ze znalosti farmakoki-
netiky a farmakodynamiky daného léCiva. V pfipadé€ o¢ni aplikace jsou tyto
informace bohuZel Casto jest¢ nekompletni nebo zcela nejasné a pri vyvoji
novych pripravkll pro o¢ni podani se vyrazné uplatiiuje i empirie. Jednim
z duvodu je, Ze oko, jako dobfe chranény a pomérné izolovany organ, je
ve vztahu k 1éCivu obtizn€ studovatelné. LiSi se predevsim vSechny tfi za-
kladni zplisoby podani, tj. systémové od topického a od injekéniho. Tyto
cesty podani musi byt studovany individudlné a vysledky studii se navzajem
obtiZné propojuji.

I samotna topicka aplikace, ktera je nejcasté;si terapeutickou cestou, na-
bizi fadu moznych transportnich mechanismtl pfes ocni bariéry. Rovnéz
eliminac¢nich cest je nékolik, coZ spolecné vytstuje v nizkou biodostupnost
l1é¢iva. Hlavnim cilem soucasnych vyzkumi na tomto poli je dosaZeni vy-
soké a dlouhodobé ucinnosti léciva bez vedlejSich toxickych ucinka systé-
mové nebo lokalni povahy.



2  ANATOMIE A FYZIOLOGIE OKA

2.1 STRUCNY PREHLED ANATOMIE OKA

Oko (oculus) je parovy organ zraku priblizné kulového tvaru, uloZeny
v ocnici (orbita). Zakladni funkci oka je prijimani svételnych podnétt a je-
jich pfeména na nervové impulsy, které jsou vedeny do mozku, predevsim
do zrakovych oblasti mozku v lobus occipitalis. Oko se z pohledu anatomie
sklada z o¢ni koule (bulbus oculi, vlastni orgén percepce) a pridatnych orga-
nt oka — spojivky, okohybnych svalli aj. Nervové impulsy z oka jsou vedeny
zrakovym nervem (n. opticus, II. hlavovy nerv) [5,6]. Schematicky nédkres
hlavnich o¢nich struktur je uveden na obrazku 2.1.

2.1.1 Bulbus oculi

Ma pfiblizné tvar koule s pfedozadnim primérem o néco vétSim (cca
25mm) nez primérem vertikdlnim a transverzalnim (o néco méné nez
24 mm). Ve sténé ocni koule se rozliSuji tfi vrstvy — tunica fibrosa (zevni
vazivova vrstva), tunica vasculosa (stfedni cévnatd vrstva) a tunica nervosa
(vnitfni nervova vrstva).

Tunica fibrosa

Povrchové vazivova vrstva o¢niho bulbu pfedstavovana v zadni vétsi Casti
sklérou a v predni pfiblizn€¢ 1/6 rohovkou. Polomér zaktiveni skléry je pfi-
blizné 12mm (odpovida pfiblizné pficnému priméru bulbu), rohovka ma
polomér zaktiveni mensi, cca 8 mm.

Skléra (bélima, sclera) je tvofena hustym kolagennim vazivem s mensi
pfimési vaziva elastického. Tloustka skléry je nejvétsi na zadnim pdlu (cca
2mm) a smérem dopredu se snizuje az k 0,4 mm. Skléra prakticky neobsa-
huje cévy; cévy, které sklérou prochazeji, se na jeji vyZive nepodileji. Skléru
obklopuje vazivové pouzdro zvané Tenonova fascie (systematicky nazev
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Obr. 2.1 Schematicky nakres ocnich struktur

je fascia bulbi nebo vagina bulbi), jakozto zakladni fixacni zafizeni bulbu,
které vytvaii pro bulbus obdobu kloubni jamky umoZiiujici pohyb v§emi
sméry. Mezi bulbem a Tenonovou fascii je spatium episclerale vyplnéné
fidkym vazivem, v oblasti vystupu zrakového nervu Tenonova fascie srista
se sklérou a pfechdzi do obalu nervu. Vné Tenonovy fascie je tukova tkan
orbity. Pfedni Cast skléry je pokryta spojivkou.

Rohovka (cornea) tvoti ptiblizn€ 16 % ocni koule, je bezcévna a lze v ni
rozliSit pét vrstev: vnitini a zevni povrch je pokryt epitelem (na vnitfnim
povrchu se oznacuje tradi¢né jako endotel — nejde vSak histologicky o tkan
odpovidajici endotelu cév), pod obéma je vZdy bazalni membrana (oznaco-
vana zde jako lamina limitans anterior a posterior), uvnitf rohovky je pak
substantia propria rohovky tvorena kolagennim vazivem (s malou piimési
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0Obr.2.2 Rez o¢nimi tkdnémi

vaziva elastického) prostoupeného glykosaminoglykanovou substanci s in-
dexem lomu odpovidajicim ostatnim slozkdm této vrstvy.

Pro orientaci v klinické literature je vhodné uvést tradiéni nazvy obou
bazéalnich membran (limitujicich vrstev) — pfedni se oznacuje jako Bowma-
nova membrana, zadni jako Descemetova.

Na vnitini strané rohovku obklopuje a od skléry oddéluje kruhovy Zilni
splav zvany Schlemmiv kanal (systematicky nazev sinus venosus sclerae;
obr. 2.2), ktery mtize byt zdvojeny ¢i ztrojeny. Komorova voda se do kanalu
dostava pres sifovité trabekularni struktury v komorovém thlu a naruseni
jejiho odtoku je jednou z pii¢in glaukomu.

Tunica vasculosa

Stedni cévnatd vrstva o¢niho bulbu je tvofena fidkym vazivem (s pfeva-
hou kolagenu), husté vaskularizovanym a silné pigmentovanym cetnymi
melanocyty. Tradi¢ni a klinicky vyznamné oznaceni této stifedni vrstvy je
uvea (zZivnatka), pojem, ktery se v anatomickych ucebnicich ¢asto opomi-



ji jakoZto nesystematicky. Zanéty Zivnatky — uveitidy maji v oftalmologii

zé4sadni vyznam.

Tunica vasculosa se sklada ze tii asti [5,6]:
a) Choroidea (cévnatka) pokryva vnitini povrch skléry v zadni Casti oka,
jeji funkei je jednak vyZiva hlubokych vrstev sitnice, ma vsak i funkci
mechanickou — svou pruZnosti pfispiva k napinani zavésného aparatu
Cocky. V cévnatce Ize rozlisit Ctyfi vrstvy:
~ lamina suprachoroidea — tidké kolagenni vazivo spojujici cévnatku se
sklérou; obsahuje vétsi cévy, z nichz jsou vyznamné napt. venae vor-
ticosae, zily vznikajici z Zilek sbihajicich se z jednotlivych kvadrantt
bulbu, prochazejici sklérou a vedouci krev do v. ophthalmica. Po-
zndmka: tyto Zily probihaji sklérou Sikmo, proto zvyseny nitroocni
tlak (typicky pri glaukomu) zpomaluje vstrebdvdni komorové vody,
coz prispivd k dalsitmu zvySovdni tlaku

~ zona vasculosa — vrstva zilnich pleteni

~ lamina choriocapillaris — husta sit kapilar vyZivujicich buriky sitnice

~ lamina vitrea (téZ lamina basalis) oznacovana béZné jako Bruchova
membrana, vazivova kolagenni vrstvicka s vnitikem tvofenym prevaz-
né elastickym vazivem

b) Corpus ciliare (fasnaté t€leso, presnéji jeho stroma) je ztlustély ttvar
v pokracovani cévnatky smérem dopifedu, na jehoZ vnitfnim okraji je
tenkymi vldkny zavéSena ocka. Vnéjsi ¢ast fasnatého télesa (orbiculus
ciliaris) obsahuje svalova vlakna souhrnné oznacovana jako musculus
ciliaris (fibrae meridionales, radiales, circulares). Parasympatick4 iner-
vace tohoto svalu vyvolava kontrakci s naslednym vyklenutim ¢ocky
a akomodaci na blizko. Corpus ciliare se béZné povazuje za soucast Ziv-
natky, jeho soucdsti je vSak i sitnice na jeho zadnim povrchu, soucasti
Zivnatky je tedy jen ciliarni stroma.

¢) Iris (duhovka), jeji vnéjsi okraj obkruzuje ventralni okraj skléry, vnitini
okraj obkruzuje zornici (pupillu). Uvnitt duhovky jsou svalova vldkna
dvou hlavnich smérti — cirkularné probiha m. sphincter pupillae, radiilné
m. dilator pupillae. Prvni ma parasympatickou inervaci a jeho funkci je
zuzovani zornice (mi6za), druhy inervaci sympatickou zajistujici rozsi-
feni zornice (mydriaza).



Tunica interna, retina

Téz tunica nervosa — retina (sitnice) pfiléha na vnitini plochu tunica vas-
culosa od zadni plochy duhovky smérem dozadu. Po celém svém povrchu
obsahuje vrstvu pigmentovych bunék, v mistech, kam dopada svétlo, ob-
sahuje buriky citlivé na svétlo, nervové buriky a nervova vlakna. Oblast
sitnice nereagujici na svétlo se oznacuje jako pars caeca (slepd), oblast
reagujici na svétlo jako pars optica retinae. Hranice mezi obéma ¢astmi
probihd na zadni strané fasnatého télesa a pro sviij typicky zubaty pribéh
se oznacuje jako ora serrata. Retina pokryvajici corpus ciliare ma dileZitou
funkci v produkci komorové vody.

V pars optica retinae lze rozliSit deset vrstev — v poradi zvnéjSku do nitra oka:
1. pigmentovy epitel
2. vrstva svétlocivych elementll — ty¢inek (Cernobilé vidéni) a ¢ipkl (ba-
revné vidéni); existuji tfi typy Cipkd s rGznym maximem citlivosti
420 nm (modrd), 535 nm (zelend) a 565 nm (Cervena)

. membrana limitans externa

. zevni vrstva jadrova

. zevni vrstva plexiformni

. vnitini vrstva jadrova

. vnitini vrstva plexiformni

. vrstva gangliovych bunék

. vrstva nervovych vlaken

10. membrana limitans interna

O 00 31 N Lt A W

Kromé svétlocivych a nervovych bunék maji v sitnici zdsadni vyznam
buiiky glie, z nichZz zde uvadime alespoil podpirné Miillerovy builky
(makroglie). Oblast sitnice, kterd je prehledna pfi pohledu do oka oftalmo-
skopem, se oznacuje jako o¢ni pozadi (fundus), na némz jsou dva nejvy-
znamng&j$i utvary — slepd skvrna (misto vystupu zrakového nervu z o¢niho
bulbu — discus nervi optici) a zevné od ni Zluta skvrna (macula lutea). Slepa
skvrna obsahuje nakupeni nervovych vldken, nejsou zde svétlo¢ivné ele-
menty (odtud oznaceni slepa skvrna). Nervova vldkna zde spolu s cévami
prochézeji drobnymi otvory ve skléfe — toto misto se nazyva lamina cri-
brosa. Zluta skvrna vd&ci za své jméno faktu, Ze zde nejsou cévy vétsiho



priméru a v misté jsou nakupeny prakticky pouze ¢ipky, a to zejména jejich
zevni segmenty. Jejich jadra jsou vice periferné, misto je proto oproti okolni
sitnici vkleslé — oznacuje se jako fovea centralis (centrilni jamka). Celé toto
usporadani ¢ini ze Zluté skvrny misto nejostrej$iho vidéni.

2.1.2  Vnitini prostor bulbu

VEtsinu bulbu vypliuje sklivec (corpus vitreum), prostor mezi nim tvoii
o¢ni komory vyplnéné komorovym mokem (humor aquosus), pfi¢emz du-
hovka oddéluje predni a zadni o¢ni komoru [5,6].

Predni o¢ni komora (camera oculi anterior) je prostor mezi vnitini
ma hloubku cca 3mm s rozmezim 1,5-4 mm. Hloubka se sniZuje s vékem
nebo u osob trpicich dalekozrakosti. Se sniZujici se hloubkou se zvySuje
riziko vzniku glaukomu.

Zadni o¢ni komora (camera oculi posterior) je prostor mezi zadni plo-
chou duhovky a pfednim okrajem sklivce. Komorova tekutina pokryva (byt
v tenoucCké vrstvicee) také zadni plochu cocky.

Komorova tekutina je tvofena vodou s obsahem zakladnich elektrolyti
(Na, Cl, K, Ca, Mg, bikarbonat aj.) a dalSich latek v koncentraci nepfili§
vzdalené od koncentrace v tkanové tekutiné. Obsah bilkovin je minimalni.
Komorova tekutina je produkovéana fasnatym télesem, a to jak transsuda-
ci, tak aktivni sekreci buiikami sitnice na jeho zadni plose. Odtud proudi
do pfedni komory, kde odtékd Schlemmovym kanalem. MenSi mnoZstvi
tekutiny je vstiebavano predni plochou duhovky.

Cocka

Cocka (lens cristallina) — kruhovy, prithledny a bezcévny ttvar, uloZeny
v zadni komofte ocni, je systémem jemnych vldken zavésena do fasnatého
télesa. Na jejim povrchu je pouzdro (capsula lentis), které obsahuje vlastni
jadro ¢ocky (nucleus lentis). Cocka je pruznd, pfi poklesu tahu zavésného
aparatu md tendenci k vétSimu vyklenuti, tah zdvésného aparatu ji naopak
zplostuje. Akomodace na blizko je vysledkem aktivace m. ciliaris, ktery
snizi napéti zavésného aparatu a cocka se vlastni pruznosti vyklene (do-
sahuje tloustky cca 4,5 mm). Akomodace do dalky je pasivni dé¢j, relaxace



m. ciliaris obnovi napéti zavésného aparitu (na némz se podili jak fasnaté
téleso, tak choroidea, véetné naplné cév apod.) a Cocka se zplosti (tloustka
v priméru 3,7 mm). Skutecnost, Ze akomodace na blizko je aktivni d¢j,
citime pfi tnavé, kdy miZzeme mit se zaostfenim na blizko obtize, zatimco
pohled do dalky miiZeme vnimat jako uvolnéni.

Fakt, Ze Cocka neobsahuje cévy, se dava tradiéné do souvislosti s po-
7adavkem na dokonalou priihlednost. Cocka je adaptovdna na vyznamné
hypoxické prostredi, parcidlni tlak kysliku v okoli ¢ocky je tak nizky, Ze
vétSina ostatnich bunék téla by nebyla schopna pfezit. U Cocky je vSak vztah
k parcidlnimu tlaku kysliku slozity, pfedpoklada se, Ze buiiky na predni plo-
Se Cocky udrzuji (spotiebou kysliku) toto hypoxické prostiedi a Ze sniZeni
jejich metabolické spotfeby s naslednym zvySenim tlaku kysliku mize byt
pfi¢inou vyvoje katarakty.

Sklivec

Sklivec (corpus vitreum), gelovity ttvar vypliujici zadni ¢ast bulbu, ma
uprostied tekutéjsi konzistenci, po obvodu je o néco tuzsi, avsak i zde jde
o tekutou hmotu, ktera pti poranéni vytece (98,5 % hmotnosti sklivce tvori
voda). Kromé vody sklivec obsahuje vldkna kolagenu typu II a pfedevSim
vysoce hydrofilni glykosaminoglykany (napf. hyaluronan). Sklivec obsahu-
je minimum bunék, z nich pak jsou pfitomny napf. fagocyty (které odstraiu-
jibunééné zbytky z optické cesty) nebo hyalocyty produkujici hyaluronany
a nékteré proteiny. Na pfedni ploSe sklivce je pevnéjsi membrana vitrea
obsahujici kolagenni vldkna (nékdy se povaZuje za hranici pfedniho a zad-
niho o¢niho segmentu — viz déle).

2.1.3  Nervus opticus

Zrakovy nerv (II. hlavovy nerv) vznika z vlaken gangliovych bunék sitni-
ce; ta jsou v sitnici nemyelinizovand, myelinové pochvy se objevuji teprve
po prichodu pies lamina cribrosa. Malo zndma je skutecnost, Ze tento nerv
je pomérné kratky — méfi jen necelych 5cm. Roz$ifena predstava o dél-
ce zrakového nervu vznikd ziejmé schematizaci zrakové drahy v ucebnich
textech.



2.1.4  Pridatné organy oka

Vicka

Vicka (palpebrae), tj. horni a dolni vicko (palpebra superior a anterior),
jsou tvofeny (smérem od povrchu do hloubky) kiZi, podkozni tkani, sva-
lovou vrstvou (m. orbicularis oculi), orbitdlnim septem, tarzilni plotén-
kou a palpebralni spojivkou. Kize tedy pokryva facies anterior palpebrae,
spojivka facies posterior. Uvnitt tarzalni ploténky jsou Meibomovy Zlazy
(glandulae tarsales) produkujici lipidovou slozku slz. Z volného okraje vic-
ka (limbus palpebralis anterior) vyrustaji fasy (cilia), do jejich pochev tsti
holokrinni Zeisovy zZlazy (glandulae sebaceae) produkujici mazovy sekret.

Na okraji vicka jsou kromé toho apokrinni Mollovy Zlazy (glandulae cilia-
res), coZ jsou svou stavbou i funkei apokrinni potni Zlazy.

Spojivka

Spojivka (tunica conjuctiva) — je tenka slizni¢ni vrstva pokryvajici vnitini
plochu vicek a predni ¢ast skléry. Spojivkovy epitel je kubicky az cylindric-
ky, dvojvrstevny, v nékterych oblastech vicevrstevny dlazdicovy, vzdy ale
nerohovéjici. Mezi epiteliemi jsou roztrouSeny pohédrkové buriky, na vi¢ko-
vé spojivce jsou drobné mucinézni Wolfringovy Zlazy. Vrstva slizni¢niho
vaziva je tenkd, smérem k rohovce se jesté dale ztencuje a na rohovku ne-
prechézi, zatimco spojivkovy epitel pokracuje do epitelu rohovky. Bulbarni
spojivka je mirné pohybliva oproti skléfe, palpebralni spojivka je pevné
srostla s tarzalni ploténkou. Prostor mezi palpebralni a bulbarni spojivkou se
nazyva spojivkovy vak (saccus conjunctivalis). Jeho objem je velmi maly.
Z pohledu aplikace 1é¢iv v o¢nich kapkéch a dalSich pfipravcich se obvykle
povazuje za vyznamnéjsi plocha vaku neZ jeho objem. Pfechod palpebralni
sliznice do sliznice bulbarni se oznacuje jako horni a dolni klenba spojiv-
ky — fornix conjunctivae superior (v hornim vic¢ku) a inferior (ve spodnim
vicku). Do horni klenby usti vyvody slzné Zlazy.

Slzna zlaza
Slzna Zlaza (glandula lacrimalis) — tubuloalveolarni Zlaza uloZena v or-

bité nad bulbem, z ni vychazi v priméru 12 drobnych vyvodi, které usti
do horni spojivkové klenby. Slzy (lacrimae) jsou produktem slzné Zlazy, jde



o tekutinu, jejimz zakladem je vodny roztok chloridu sodného v koncentraci
blizké plasmé a rovnéz iontl bikarbonatu; koncentrace drasliku je cca Cty-
fikrat vyssi, koncentrace glukosy ¢i bilkovin podstatné niz$i nez v plasmé.
Lipidova sloZka slz je objemové velmi mald, mé vSak pro funkci slz zasadni
vyznam (viz déle).

Vrstvicka slz na povrchu oka je nehomogenni, skldda se obvykle ze tii
dil¢ich vrstvicek:

a) mukozni vrstva je hydrofilni, Ine k povrchu rohovky ¢i skléry, pfispiva
k rovnomérnému rozlozZeni slz na o¢nim povrchu; je produktem pohar-
kovych bunék spojivky

b) prostfedni vrstva je tvofena vodnym roztokem iontd a organickych latek
rozpustnych ve vodé, zajistuje (spolu se spodni vrstvou) hydrataci o¢ni-
ho povrchu a v ptipadé rohovky se rovnéz podili na jeji vyZzive; obsah
lyzozymu a dalSich latek chrani oko pred infekci

¢) vnéjsi vrstva je lipidova (olejova), chrani slzy pfed odpafovanim i pred
pretékanim® pres okraj vicka; maz, ktery je zakladem této vrstvy, je
produkovan v Meibomovych Zlazach
SloZeni slz neni konstantni, méni se po fadé podnéti. SloZeni bazélnich

slz (slz produkovanych fyziologicky bez zvlastniho podnétu) je uvedeno

vyse. Jejich funkci je hydratace a ¢isténi povrchu oka, protimikrobni protek-
ce (lyzozym aj.), vyziva rohovky aj. Produkce bazalnich slz klesa s vékem.

Reflexni slzeni se objevuje po podraZdéni oka, ale sloZeni se zdsadné nemé-

ni, zvySuje se v§ak mnohonasobné objem produkovanych slz. Zajimavé je

sloZeni slz, které se objevuji pfi placi (emociondlni slzy), maji vy3si obsah
fady peptidovych hormontl, napt. prolaktinu, ACTH ¢i leu-enkefalinu.

Slzy odtékaji ze spojivkového vaku do slzného jezirka (lacus lacrimalis),
odtud pak slznymi kandlky (canaliculi lacrimales) horniho i dolniho vicka
do slzného vaku (saccus lacrimalis), ktery pokracuje jako slzovod (ductus
nasolacrimalis) do nosni dutiny.

Okohybné svaly

Okohybné svaly reprezentuje celkem Sest vili ovladanych (pfi¢né pruhova-
nych) svalt, Ctyfi ptimé (m. rectus bulbi superior, inferior, lateralis a media-
lis) a dva svaly Sikmé (m. obliquus bulbi superior a inferior). Musculi recti
bulbi lateralis a medialis zajistuji prakticky pouze vodorovny pohyb bulbu,



horni a dolni pfimy sval v§ak tdhnou bulbus sou¢asné mirné medialnég, ¢isty
pohyb nahoru ¢i dold vyZaduje spolupraci se Sikmymi svaly. Horni Sikmy
sval otaci bulbus zevné doli, dolni Sikmy naopak zevné nahoru. Okohybné
svaly zajistuji nastaveni ocni koule tak, aby obraz dopadal na sitnici v misté
nejostiejsiho vidéni, tj. ve Zluté skvrné. Dysfunkce svalového aparatu oka
se projevi jako strabismus.

2.1.5 Nékteré dalsi pojmy uzivané v oftalmologii

Predni segment — prostor pied sklivcem, zahrnuje pfedni a zadni komoru.
Zadni segment obsahuje sklivec, retinu, choroideu a zrakovy nerv. Za hra-
nici pfedniho a zadniho segmentu se povaZzuje membrana vitrea.

2.2 SLZNY FILM A JEHO VLASTNOSTI

Slzy jsou produkovény slznymi Zlazami uloZzenymi pii zevnim hornim okra-
ji o¢nice v odpovéd na fyzikdlni a emociondlni podnéty [7]. Slzni tekutina
je jako tenky film distribuovina po povrchu oka diky pohybu vicek, které
pfi mrkani pdsobi jako pumpa. Vyznam slz je nesporny. Slzy chrini oko
pred Skodlivymi vlivy, brani adhezi mikroorganismi, prabézné zvlhcuji
rohovku, a zajiStuji tak jeji optimalni hydrataci, nutnou pro jeji optickou
a bariérovou funkeci [8,9]. Tento vysoce specializovany zvlhcujici film je
proto nesmirné dileZity pro normalni funkci oka a jeho ochranu a lubrikaci
jeho povrchu a jakdakoli odchylka v jeho produkci nebo sloZeni se markantné
projevi v dysfunkci vicek a spojivky, v nejdramatictéjSim piipadé i zménou
transparentnosti rohovky.

V tradi¢nim nédhledu je slzny film, ktery ma tloustku cca 4-9 pm, vniman
jako ,,sendviova* struktura tvofena ze tii vrstev [5,10]. Vrchni lipofilni
(lipidova) vrstva o tloustce cca 100 nm, ktera reguluje odparovani slz a je
svym indexem lomu svétla také nezbytna pro ostrost zrakového vjemu, ob-
sahuje predevsim neutrdlni oleje (4 %), fosfolipidy (16 %), estery sterolil
(32 %), vosky (35 %) a ostatni lipidy (13 %) [11]. Lipidické latky jsou pro-
dukovany Meibomovymi zlazkami na o¢nich vi¢kach. Nékteré z lipida vy-
kazuji povrchovou aktivitu a usnadiiuji rozprostirani slz po o¢nich tkanich.



Stfedni vrstva obsahuje predevs$im vodu, elektrolyty a proteiny. Osmolarita
je cca 310 mOsmol/l a je udrzovana pfedevs§im piitomnosti Na*, K+, CI,
HCOj;™ a proteinii. Antibakteridlni Gi¢inek zajiStuje vysoky obsah enzymu
lyzozymu. Spodni vrstva navazujici na buiiky spojivkového epitelu je pro-
dukovana spojivkovymi poharkovymi buitkami a spojivkovymi a rohovko-
vymi epitelidlnimi butikami a obsahuje glykoproteiny, spole¢né oznacované
jako mucin, ktery je chemicky tvofen z jedné ctvrtiny bilkovinnou slozZkou
turu, v niZ se gelotvorné a transmembranové muciny v mucinové vrstvé
prolinaji s vodnou vrstvou [9].

Normalni objem slz produkovanych sekrecnimi butikami je 7-9 pl, z Ce-
hoZz se cca 1 pul nachazi v prekornedlnim slzném filmu, 3 ul ve vnitfnim a 3 pl
ve vnéj$im koutku. Slzni tekutina proudi pres rohovku a jeji prebytek se
shromaZzduje v slzném vaku, ktery miZe zadrZet 20-30 pl. Pfebytecné slzy
jsou odvadény diky mrkéni nazolakrimalnim kanalkem do nosohltanu a dale
do nosni dutiny a hltanu, kde jsou pak nasledné spolknuty. Mechanismus
slzni drenaze patii k nejvykonnéjsim v lidském téle, jeji normalni rych-
lost je cca 1-2,2 pl/min [14]. Diky tomu, Ze rychlost absorpce 1éCiva pies
rohovku je fddové mensi neZ rychlost eliminace pripravku z povrchu oka,
dochézi po aplikaci velmi rychle ke sniZeni koncentrace 1é¢iva [15]. Dal§im
negativnim disledkem slzni drendze jsou systémové vedlejsi ucinky 1éCiva.

Prodlouzeni kontaktniho ¢asu omezenim slzni drendZe je mozné stla-
¢enim (okluzi) nazolakrimalniho kanalku. Pfi studiu vlivu délky okluze
na biodostupnost a systémovou absorpci adrenergnich antagonistti bylo
zjiSténo, Ze pétiminutova okluze ma zasadni vliv na zvySeni biodostupnosti
a sniZeni vedlejs$ich acinkl timololu jako 1é¢iva se stfedni polaritou, ale
jeji vliv klesa se stoupajici lipofilitou 1é¢iva [16]. Okluze se ovS§em neda
doporucit obecné a predevsim neni vhodna pro pacienty trpici pfiznaky
syndromu suchého oka.



