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Předmluva

S technickým pokrokem a vývojem nových a stále do-
konalejších diagnostických přístrojů a operačních ná-
strojů se v posledních desetiletích revolučně změnila 
a zdokonalila diagnostika chorob zadního segmentu 
oka a především sítnice. Možnosti jejich léčby a prud-
ký rozvoj vitreoretinální chirurgie umožnily pak často 
záchranu očí, které do té doby byly odsouzeny k nená-
vratné slepotě.

Za tohoto stavu docent Studnička a  spoluautoři, 
přední odborníci zabývající se vitreoretinochoroidální 
problematikou, vydávají obsáhlou monografii „Sítnice“, 
která v 15 kapitolách plně pokrývá vitreoretinální pro-
blematiku od anatomie a vývoj sítnice přes genetické 
poznatky a vyšetřovací postupy zadního segmentu oka 
až po jednotlivá vitreoretinální onemocnění s popisem 
jejich etiopatogeneze, objektivního nálezu, diagnostiky 
a léčebných možností.

Obdobná monografie se stejnou tematikou, rozsa-
hem a hloubkou nebyla dosud v Česku a na Slovensku 
vydána. Lze očekávat, že oftalmologové v obou zemích 
přivítají edici knihy nejen s nadějí a zájmem, ale i s vel-
kým očekáváním.

Jsem přesvědčen, že monografie se stane pro všechny 
čtenáře nejen zdrojem nových poznatků a informací, 
ale v denní praxi i významným pomocníkem při řešení 
diagnostických a diferenciálnědiagnostických problémů 
a rádcem při hledání nových léčebných postupů.

Přeji všem čtenářům, aby prezentovaná kniha byla 
pro ně přínosem a splnila všechny na ni kladené po-
žadavky.

prof. MUDr. Ivan Karel, DrSc.
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1  Anatomie sítnice
Jan Lešták, Ivan Karel

Úvod
Sítnice je nervová tkáň, která tvoří vnitřní vrstvu stě-
ny oka. Její tloušťka se pohybuje od 0,5 mm při papile 
(obr. 1.1), 0,2 mm v oblasti fovey a klesá k 0,1 mm v ob-
lasti ora serrata (obr. 1.2), která odděluje pars caeca reti-
nae (bez světločivných buněk, pokrývající vnitřní povrch 
řasnatého tělíska a zadní plochu duhovky) a pars optica 
retinae (1).

Pars optica retinae – nervová část sítnice se světlo
čivnými elementy – je rozdělena do deseti vrstev (2). 
Periferní a centrální část lidské sítnice má rozdílnou 
strukturu, jak ukazuje obrázek 1.3.
  1.	 Pigmentový epitel sítnice (RPE).
  2.	 Vrstva tyčinek a čípků – vnitřní a zevní segmenty 

tyčinek a čípků (ES).
  3.	 Zevní limitující membrána – výběžky gliových 

Müllerových buněk (MLE).

  4.	 Zevní jádrová vrstva – jádra tyčinek a čípků (EJV).
  5.	 Zevní plexiformní vrstva – oblast synapsí mezi 

tyčinkami a čípky a dendrity bipolárních buněk 
(EPV).

  6.	 Vnitřní jádrová vrstva – jádra buněk bipolárních, 
horizontálních, amakrinních a Müllerových (IJV).

  7.	 Vnitřní plexiformní vrstva – oblast synapsí mezi 
axony bipolárních neuronů a dendrity multipolár-
ních neuronů (IPV).

  8.	 Vrstva gangliových buněk – multipolární neurony 
(VGB).

  9.	 Vrstva nervových vláken – axony gangliových bu-
něk sítnice (VNV).

10.	 Membrana limitans interna – výběžky gliových 
Müllerových buněk (MLI).
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Obr. 1.1  Sítnice v oblasti papily n. II.
(upraveno podle Federman, et al., 1991) (1)
MLE – membrana limitans externa, MLI – membrana limitans interna, 
RPE – sítnicový pigmentový epitel

Obr. 1.2  Sítnice a její vrstvy v oblasti ora serrata
(upraveno podle Federman, et al., 1991) (1)
MLE – membrana limitans externa, MLI – membrana limitans interna, 
NPE – nepigmentovaný epitel, RPE – retinální pigmentový epitel
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1.1  Macula lutea – žlutá skvrna

Makula (area centralis) je oblast nejostřejšího vidění 
a lze ji rozdělit na koncentrické oblasti definované po-
čtem jader v různých buněčných vrstvách a orientací 
vláken ve vnější plexiformní vrstvě. Topograficky se 
skládá z umba, foveoly, fovey, parafovey a perifovey,

Fovea, která má průměr 1,5 mm, obsahuje pouze číp-
ky (asi 0,3 % z celkového počtu), jejich hustota je nejvyšší 
ve foveole, kde dosahuje přibližně 200 000/mm2 s vyso-
kou interindividuální variabilitou (3) (obr. 1.4).

V jamce (fovei) jsou IJV, IPV a VGB odkloněny. 
Současně zde chybí povrchní kapilární plexus (foveální 
avaskulární zóna), takže paprsky světla dopadají přímo 
na čípky a neprocházejí celou vrstvou sítnice (obr. 1.5). 
Na dně fovey je její vnitřní povrch překryt obráceným 
kuželovitým útvarem buněk – Müllerův buněčný ku-
žel (Müller cell cone, MCC), který obsahuje atypické 
gliové buňky s jádry a četné výběžky Müllerových bu-
něk (MB) s vodnatou cytoplazmou (4) (obr. 1.6). Těla 
s  jádry MB probíhají horizontálně a šikmo k centru 
fovey. Přes vysokou hustotu MB se MLI ve fovei vý-
razně ztenčuje.

Obr. 1.3  Rozdílná struktura centrální (A) a periferní lidské sítnice (B)
Pigmentový epitel sítnice (RPE), zevní limitující membrána – výběžky gliových Müllerových buněk (MLE), zevní jádrová vrstva – jádra tyčinek a čípků 
(EJV), zevní plexiformní vrstva – oblast synapsí mezi tyčinkami a čípky a dendrity bipolárních buněk (EPV), vnitřní jádrová vrstva – jádra buněk 
bipolárních, horizontálních, amakrinních a Müllerových (IJV), vnitřní plexiformní vrstva – oblast synapsí mezi axony bipolárních neuronů a dendrity 
multipolárních neuronů (IPV), vrstva gangliových buněk – multipolární neurony (VGB), membrana limitans interna – výběžky Müllerových buněk (MLI).
A. V centrální sítnici jsou vnitřní a vnější plexiformní vrstvy (IPV, EPV) silnější než v periferní sítnici. Vnitřní jádrová vrstva (IJV) a vrstva gangliových 
buněk (VGB) obsahují více buněk, ale menšího průměru. B. Periferní sítnice je tenčí než centrální sítnice, ačkoli buňky mají větší průměr, většina vrstev 
je tenká. Vnější jádrová vrstva (EJV) je hustě osídlena tyčinkami.
(upraveno podle Kolb, et al., 2020) (2)

Obr. 1.4  Makula a její rozdělení
Umbo – 1, foveola – 2, fovea – 3, parafovea – 4, perifovea – 5, disk 
zrakového nervu – 6.
(upraveno podle Federman, et al., 1991) (1)
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Jednotlivé čípky jsou velmi dlouhé a tenké. Naproti 
tomu tyčinkové fotoreceptory chybí v oblasti centrálních 
300 μm, která se nazývá zóna bez tyčinek. Dosažení hus-
toty čípků přibližně 200 000/mm2 u dospělého člověka 
trvá 4–6 let (6). Výběžky Müllerových buněk obklopují 
vlákna a těla fotoreceptorových buněk a tvoří vnější li-
mitující membránu (MLE) (7). Fotoreceptory a Mülle-
rovy buňky jsou v Henleově vrstvě (HV), zevní jádrové 
vrstvě (EJV) a v zevní limitující membráně (MLE) pevně 
spojeny (8, 9).

Strukturální stabilitu fovey tedy zajišťují dvě popu-
lace Müllerových gliových buněk: specializované buňky, 
které tvoří ve foveole Müllerův buněčný kužel (MCC), 
a Müllerovy buňky stěn fovey a parafovey, které mají 

charakteristický Z-tvar, protože jejich vnější výběžky 
probíhají horizontálně nebo šikmo přes vrstvu Henleo
vých vláken (HV) směrem k centru fovey (4, 10, 11). 
MCC chrání foveální tkáně proti mechanickému na-
máhání způsobenému anteroposteriorními a tangen-
ciálními tahy. Zachovává strukturu centrální foveoly 
v případech cystického narušení foveoly, kdy nejsou 
přítomny žádné trakce, které by kužel oddělily nebo 
narušily. Müllerovy buňky stěn fovey mohou zajišťovat 
stabilitu a mohou zprostředkovávat regeneraci vnější 
fovey v případech defektů centrální EJV dvěma mecha-
nismy: centripetálním posunem těl fotoreceptorových 
buněk a vytvořením pásu gliové tkáně v MLE a vnější 
části EJV, který přemosťuje otvor v centrální EJV (12).

100 µm

RPE

ES

EJV

HV

EPV
IJV

IPV

VGB

zóna bez tyčinek

avaskulární zóna

MCC

Obr. 1.5  Fovea dospělého člověka
Zóna bez tyčinek a foveální avaskulární zóna jsou zhruba souběžné. Nejcentrálnější kapiláry jsou označeny šipkami. Velikost foveoly je 200–350 µm. 
Jamka posouvá vnitřní jádrovou vrstvu (IJV), vnitřní plexiformní vrstvu (IPV) a vrstvu gangliových buněk (VGB) laterálně. Nad středem jamky je hustota 
čípků nejvyšší v sítnici. Jeden z dlouhých tenkých foveálních čípků je zvýrazněn, aby byl vidět jeho vnější segment (ES), jádra ve vnější jaderné vrstvě 
(EJV), axon čípku nebo Henleovo vlákno (HV) a synaptický pedikl (P) posunutý od jeho buněčného těla do vnější plexiformní vrstvy (EPV).
(upraveno podle Hendrickson, Zhang, 2019) (5)
RPE – pigmentový epitel sítnice

Obr. 1.6  Kresba anatomie fovea centralis zobrazující Müllerův buněčný kužel (MCC), jehož základna (šipky) odpovídá MLI a vrchol odpovídá MLE. 
Centrálně (MCC šipka). Zobrazena je vrstva Henleových nervových vláken (HV) a foveální okraj vrstvy gangliových buněk.
(upraveno podle Gass, 1999) (10)
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Na stropě foveální jamky byla identifikována popu-

lace buněk pozitivních na gliální fibrilární kyselý pro-
tein (GFAP) a negativních na glutamin syntetázu. Tyto 
buňky se liší od MCC, což naznačuje, že v lidské fovei je 
přítomen i jiný typ foveálních gliových buněk, nejspíše 
astrocyty (13).

Přesná role foveálních astrocytů nebyla stanovena, 
ale předpokládá se, že by mohly zasahovat do importu 
foveálního pigmentu z cév do fovey prostřednictvím in-
tergliální komunikační sítě. Dále by měly chránit foveál
ní čípky před excitotoxicitou a působit jako pás, který 
drží foveální čípky a MCC v oblasti, kde je MLI nejtenčí. 
Při odloučení foveálních gliových buněk odpovídajích 
MCC, který je úzce spojen a připojen k pediklům čípků, 
je nepravděpodobné, že by čípky mohly nadále přežívat 
a normálně fungovat (13). Podrobné zobrazení typů bu-
něk ve fovei je uvedeno na obrázku 1.7.

1.2  Bruchova membrána

Bruchova membrána (BM) je pětivrstvá membrána, kte-
rá je strategicky umístěna mezi pigmentovým epitelem 
sítnice (RPE) a fenestrovanými kapilárami cévnatky. Ex-
tracelulární matrix BM je bohatý na elastin a kolagen 
a funguje jako molekulární síto. BM částečně reguluje 
vzájemnou výměnu biomolekul, živin, kyslíku, teku-
tin a metabolických odpadních produktů mezi sítnicí 
a chorioidálním krevním oběhem. Změny, ke kterým 
v BM dochází s věkem, zahrnují zvýšenou kalcifikaci 
elastických vláken, zvýšené zesíťování kolagenních vlá-
ken a zvýšený obrat glykosaminoglykanů. Kromě toho 
se v BM hromadí konečné produkty pokročilé glykace 
a tvoří se konfluentní drúzy. Tyto změny mohou mít 
vliv nejen na stav fotoreceptorů (v závislosti na věku), 

Obr. 1.7  Většina typů buněk ve středu fovey chybí. Kresby fovey z celkových preparátů sítnic makaků.
A. Vzor sítnicových krevních cév a nepřítomnost krevních cév ve středu fovey. B. Parasolové gangliové buňky. C. Bipolární buňky. D. Horizontální buňky. 
Každé pole má rozměry 1 × 1 mm.
(upraveno podle Grünert, Martin, 2020) (14)

A B

C D
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ale také na vznik a progresi onemocnění, jako je věkem 
podmíněná makulární degenerace (VPMD) a pigmen-
tová dystrofie sítnice. BM je nepochybně místem vzni-
ku drúz. Konfluentní drúzy a nekontrolovaná aktivace 
komplementové kaskády jsou s největší pravděpodob-
ností prvními příznaky VPMD. Povaha adhezivních 
interakcí mezi RPE a BM se též uplatňuje u odchlípení 
sítnice, proliferativních onemocnění sítnice a na řadě 
dalších poruch jako jsou angioidní pruhy, Sorsbyho 
dystrofie fundu a Malattia Leventinese (15).

1.3  Pigmentový epitel sítnice

RPE je umístěn mezi fotoreceptory a cévami cévnatky, 
které jsou jediným zdrojem krve pro vnější vrstvy sítnice 
(16). Jedná se o jednu vrstvu hexagonálně uspořádaných 
kubických epitelových buněk (17). Apikální strana RPE 
s dlouhými apikálními mikroklky obklopuje vnější seg-
menty fotoreceptorů, jejichž délka je u tyčinek větší než 
u čípků a vytvářejí komplex těsné strukturální interakce 
mezi RPE a fotoreceptory (18). Mikroklky se též podílejí 
na fagocytární funkci RPE (19) a 30krát zvětšují povrch 
RPE (20). Svou bazí je RPE obrácen k Bruchově mem-
bráně, která odděluje RPE od fenestrovaného endotelu 
choriokapilárního systému a spolu s nimi vytváří bariéru 
mezi cévnatkou a zevní sítnicí (21).

RPE vypadá tmavě hnědě díky obsahu melaninu, 
který snižuje poškození sítnice ultrafialovým zářením. 
V RPE se také nachází metabolický systém, který sni-
žuje nadměrnou akumulaci reaktivních forem kyslíku 
a následné oxidační poškození (22).

Prostřednictvím specifických proteinů reguluje RPE 
transport živin a odpadních produktů do sítnice a ze sít-
nice, přispívá k obnově vnějšího segmentu tím, že pohl-
cuje a odbourává opotřebované konce vnějších segmen-
tů fotoreceptorů, chrání vnější sítnici před nadměrným 
světlem a světlem generovanými reaktivními formami 
kyslíku a udržuje homeostázu sítnice uvolňováním di-
fuzních faktorů. Věkem podmíněnými změnami RPE, 
projevujícími se úbytkem buněk, pleomorfními změna-
mi a ztrátou melaninových granul, dojde k významným 
metabolickým poruchám intracelulární akumulace lipo-
fuscinu. Bylo prokázáno, že lipofuscin je vysoce foto
toxický a je spojen s řadou oxidačních změn, které vedou 
k buněčné smrti. Ačkoli je etiologie věkem podmíněné 
makulární degenerace složitá a dosud nevyřešená, je 
pravděpodobné, že významnou roli při vzniku tohoto 

onemocnění hrají věkem podmíněné změny RPE (23). 
Kromě výše uvedených funkcí zajišťuje i sekreci růsto-
vých faktorů a modulátorů imunitních reakcí (24, 25).

1.4  Čípky

Průměrná lidská sítnice obsahuje 4,6 milionu čípků 
(4,08–5,29 milionu). Maximální hustota čípků ve fovei 
je v průměru 200 000 čípků/mm2, ale je velmi variabilní 
mezi jednotlivci (100 000–324 000 čípků/mm2). Husto-
ta čípků strmě klesá s rostoucí excentricitou a je o řád 
nižší 1 mm od foveálního centra s největší hustotou 
čípků podél horizontálního meridiánu. Při ekvivalent-
ních excentricitách je hustota čípků o 40–45 % vyšší 
v nazálních polovinách sítnic (3). Kuželovitý zevní seg-
ment čípků, který je v těsném kontaktu s výběžky RPE, 
se skládá ze 600–1 000 váčků (disků) (26).

Během celého života obratlovců prochází vnější seg-
menty nepřetržitým procesem obnovy. Každý den se na 
bázi vnějšího segmentu vytvoří desítky nových disků, 
zatímco stejný počet starých disků se vyloučí (27). Tvor-
ba každého disku začíná evaginací ciliární membrány na 
bázi vnějšího segmentu, následuje prodloužení membrá-
ny, její zploštění a uzavření uvnitř vnějšího segmentu 
(28). Tyto disky obsahují zrakové pigmenty (29).

V lidské sítnici se nacházejí tři typy čípků. Každý 
reaguje na celé barevné spektrum, ale vždy s maximál-
ní odpovědí pro barvu modrou (S-čípky – 420 nm), 
zelenou (M-čípky – 531 µm) a červenou (L-čípky – 
563 nm) (30). Menší populaci čípkových fotoreceptorů 
(S-čípky) lze od hlavní populace (L-čípky) odlišit na 
základě morfologických kritérií. S-čípky se vyznačují 
delším vnitřním segmentem vystupujícím do subreti-
nálního prostoru, větším průměrem vnitřního segmen-
tu, zvýšenou intenzitou barvení vnitřního segmentu 
a odlišným rozložením oproti L-čípkům. S-čípky se 
vyskytují i ve foveolárním centru (3–5 %) a dosahují 
maxima (15 %) ve foveolárním svahu. Lze je identi-
fikovat i v periferní sítnici, kde tvoří 7–10 % celkové 
populace čípků (31).

Podrobněji popsala modré čípky Gurcio et al. (32). 
Celkem 7 % čípků do 4 mm od foveálního centra je 
označeno antimodrým opsinem (S-čípky) a ve srovnání 
se sousedními červenými/zelenými čípky jsou vnitřní 
segmenty modrých čípků o 10 % vyšší. Mají větší prů-
měr v blízkosti spojení s vnějším segmentem a menší 
průměr v blízkosti vnější hraniční membrány, což má 
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za následek válcovitější tvar. Modré čípky ve fovei jsou 
řídké, nepravidelně rozmístěné a chybí v zóně o veli-
kosti asi 100 mikrometrů. Nejvyšší hustota modrých 
čípků (více než 2 000 buněk/mm2) se nachází v prstenci 
na excentricitě 0,1–0,3 mm. Nejkratší vzdálenosti mezi 
sousedními čípky jsou mezi modrými a červenými/ze-
lenými čípky a mozaiky modrých a červených/zelených 
čípků jsou statisticky nezávislé.

1.5  Tyčinky

Tyčinky jsou vysoce specializované fotoreceptorové 
buňky určené ke vnímání světelných rozdílů při velmi 
nízkých hladinách osvětlení. Jako u všech fotoreceptorů 
rozlišujeme na tyčince zevní a vnitřní segment. Zevní 
segment, který je v těsném kontaktu s RPE, se skládá 
ze 600–1 000 váčků (disků), nemá kuželovitý tvar (26).

Zevní segment tyčinky stále dorůstá a je pohlcován 
RPE, má průměr 0,5 mikrometrů. Vnitřní segment ty-
činky je o něco silnější, obsahuje množství mitochondrií 
v tzv. elipsoidu, který leží přímo pod zevním segmentem. 
Další část vnitřního segmentu je tzv. myoid. U nižších 
obratlovců mění délku tyčinky. Průměrná lidská sítnice 
obsahuje 92 milionů tyčinek (77,9–107,3 milionů). Ve 
fovei je zóna bez tyčinek horizontálně 0,35 mm. Hus-
tota tyčinek ve fovei se zvyšuje nejrychleji superiorně 
a nejméně rychle nazálně. Nejvyšší hustota tyčinek se 
nachází podél eliptického prstence v excentricitě optic-
kého disku a zasahuje do nazální sítnice, přičemž bod 
nejvyšší hustoty je obvykle v horní části sítnice. Hustota 
tyčinek pomalu klesá od prstence tyčinek ke vzdálené 
periferii a je nejvyšší v nazální a horní sítnici. Individuál
ní variabilita hustoty fotoreceptorů se liší podle oblasti 
sítnice a je podobná jak u čípků, tak u tyčinek. Variabilita 
je nejvyšší v blízkosti fovey, dosahuje minima ve střední 
periferii a poté se zvyšuje s excentricitou až k ora serrata 
(33) (obr. 1.8).

Obr. 1.8  Rozložení fotoreceptorů v oku
Tyčinky v sítnici převažují nad čípky v poměru 20 : 1 nebo větším. Ve fovei je však hustota čípků nejvyšší a souvisí se zrakovou ostrostí.
(upraveno podle Mustafi, et al., 2009 (33)
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Anatomické studie ukázaly, že tyčinky savců nava-

zují výstupní synaptické kontakty pouze s jedním typem 
bipolárních buněk (BB tyčinek), zatímco čípky navazují 
synaptické kontakty s 8–9 typy BB čípků, z nichž některé 
se na světelné podněty depolarizují, zatímco jiné hyper-
polarizují (34, 35). Tyčinky a čípky jsou navíc vzájemně 
elektricky propojeny, a proto dochází k určitému míšení 
signálů na úrovni fotoreceptorů. Není jasné, nakolik se 
takové propojení podílí na světelných reakcích různých 
typů bipolárních buněk (36–38).

1.6  Retinoidní (zrakový) cyklus

Zrakové vnímání je u člověka iniciováno ve fotorecep-
torech sítnice, konkrétně ve vnějších segmentech foto-
receptorů, kdy světlo vstupuje do oka a aktivuje zrakové 
pigmenty (39, 40). Zrakové pigmenty v  tyčinkových 
a čípkových fotoreceptorech pod vlivem světla izome-
rizují 11-cis-retinal na all-trans konfiguraci. Tato foto-
chemická reakce zahajuje dráhu přenosu signálu, která 
nakonec vede k přenosu zrakového signálu do mozku 
a zanechává opsiny necitlivé na další světelnou stimulaci. 
Aby oko obnovilo citlivost na světlo, je třeba opsiny zno-
vu „nabít“ 11-cis-retinalem. Této trans-cis zpětné pře-
měny se dosahuje prostřednictvím řady enzymatických 
reakcí tvořících retinoidní (zrakový) cyklus. Ačkoli je 
zřejmé, že klasický retinoidní cyklus je pro vidění roz-
hodující, o existenci vedlejší cesty pro obnovu 11-cis-re-
tinalu se diskutuje již mnoho let. Retinální pigmentový 
epitel (RPE) – receptor spřažený s G‑proteinem (RGR), 
byl již dříve identifikován jako savčí retinaldehydová 
fotoizomeráza homologní s  retinochromem, který se 
vyskytuje u bezobratlých živočichů. Pomocí farmakolo-
gických, genetických a biochemických přístupů byl pro-
kázán fyziologický význam RGR pro regeneraci 11-cis-
-retinální sítnice. Fotoizomerázová aktivita RGR v RPE 
a Müllerových buňkách vysvětluje, jak může oko zůstat 
citlivé i za denního světla. První krok vidění tedy začíná 
fotoizomerizací 11-cis-retinalu vázaného na rodopsin 
nebo opsiny čípků na all-trans-retinal (41, 42).

Vzniklý all-trans-retinal je redukován na all-trans-
-retinol a transportován do RPE, kde dochází k trans-
-to-cis izomerizaci a regeneraci zrakového chromoforu. 
Klíčovým enzymem odpovědným za tuto reakci je spe-
cifický enzym RPE65 (65 kDa) lokalizovaný v endo-
plazmatickém retikulu buněk RPE (43–47). Význam 
RPE65 pro zrakové funkce podtrhuje zjištění, že více 

než 100 mutací v RPE65 je spojeno s onemocněními sít-
nice (48, 49). Bez funkčního RPE65 nemůže být vytvo-
řeno dostatečné množství zrakového chromoforu, které 
by uspokojilo požadavky na zrakovou funkci. Kromě 
retinoidního cyklu byl identifikován homolog opsinu 
v RPE a Müllerových buňkách sítnice jako potenciál
ní izomeráza, která přispívá k  regeneraci zrakových 
chromoforů za denního světla (50). Fotoizomerizací 
11-cis-retinalu dochází k hyperpolarizaci fotoreceptorů. 
Světlo způsobuje hyperpolarizaci, zatímco tma vyvolává 
depolarizaci (33).

Tyčinka spolehlivě reaguje na jediný foton světla, 
zatímco u čípku je k vyvolání srovnatelné reakce za-
potřebí více než 100 fotonů. Změna proudu vyvolaná 
zachycením jednoho fotonu v čípcích je poměrně malá 
a je obtížné ji odlišit od šumu pozadí. Další rozdíl spo-
čívá v tom, že odezva jednotlivého čípku se nenasycuje 
při vysokých úrovních stálého osvětlení, jako je tomu 
u odezvy tyčinek. A konečně, ve srovnání s čípky vy-
kazují tyčinky malou, pokud vůbec nějakou, směrovou 
citlivost. Rozdíl ve fotoreceptorech a jejich uspořádá-
ní v sítnici je názorně uveden na obrázku 1.9. Tyčinky 
slouží k vidění za šera, zatímco barevné a detailní vidění 
zajišťují čípky. Tyčinky jsou tedy mnohem citlivější než 
čípky, ale časový průběh fotoodpovědi čípků je přibližně 
10krát rychlejší než u tyčinek (51).

Čípkový pedikl poskytuje několik výstupních syna-
psí pro přenos světelného signálu z čípků na bipolární 
a horizontální buňky. V závislosti na umístění v sítnici 
jsou pedikly čípků široké 5–8 μm a obsahují 20 (fovea) 
až 42 (periferní sítnice) invaginačních synapsí (52).

Tyčinková sferula navazuje výstupní synaptické kon-
takty pouze s jedním typem bipolárních buněk (BB ty-
činek) a také s horizontálními buňkami (HB) (34, 35).

1.7  Bipolární buňky

Bipolární buňky (BB) sítnice jsou interneurony, které 
přenášejí zrakové informace z fotoreceptorů do ganglio
vých buněk (53). V IJV je největší hustota bipolárních 
buněk, kde dominují BB čípků s hustotou 50 000 bu-
něk/mm2, excentricky hustota klesá a pokles BB číp-
ků (z 52 % při 1 mm na 37 % při 10 mm) je vyvážen 
rostoucím počtem BB tyčinek (z 9 % na 15 %) (54). 
Každý čípek má napojení na více BB čípků a uvádí se 
až 500 kontaktů, tato spojení jsou považována za je-
den z nejsložitějších synaptických aparátů CNS (55). 
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Obr. 1.9  Rozdíly ve fotoreceptorech a jejich uspořádání v sítnici
Tyčinkové a čípkové fotoreceptory jsou zobrazeny na příčném řezu sítnicí, kde jsou rovněž znázorněna distální spojení těchto fotoreceptorů s pigmento-
vým epitelem sítnice a s přenosovými buňkami (BB, HB, AB, GB) proximálně. Na snímcích z elektronového mikroskopu jsou zobrazeny zevní segmenty 
tyčinek (A) a čípků (B). Tyčinkovitá struktura má delší vnější segment s disky nabalenými bez spojení s ciliární membránou, což je v ostrém kontrastu 
s disky čípků, které jsou spojitě propojeny ciliární membránou.
(upraveno podle Mustafi, et al., 2009) (33)
AB – amakrinní buňky, BB – bipolární buňky, EJV – vnější jaderná vrstva, EPV – vnější plexiformní vrstva, GB – gangliové buňky, HB – horizontální 
buňky, IJV – vnitřní jádrová vrstva, IPV – vnitřní plexiformní vrstva, VGB – vrstva gangliových buněk, VNV – vrstva nervových vláken

pigmentový
epitel

A B

tyčinka

čípek

zevní segment
fotoreceptorů

EJV

EPV

IPV

VGB

VNV

světlo

proximální

distální

HB

BB

AB

GB

IJV

synaptické spojení



Anatomie sítnice

9

1

Výjimku tvoří trpasličí BB čípků, které přijímají pod-
něty z jednoho L- či M-čípku.

Naopak, každá tyčinka je spojena s dendritem BB 
tyčinek a jedna BB tyčinky sbírá podněty od velkého 
množství tyčinek. Toto anatomické uspořádání umož-
ňuje u čípků rozmanitost funkčního vnímání (barev 
a tvarů), u tyčinek upřednostňuje citlivost na světlo.

Morfologicky lze v sítnici savců rozlišit 11 různých 
druhů bipolárních buněk čípků (56). Masland uvádí více 
než 12 různých typů bipolárních buněk (57). Shekhar 
et al. dokonce 15 typů a tvrdí, že tento počet není defi-
nitivní (58). Většina bipolárních buněk je řízena čípky, 
přičemž každý čípek často řídí více bipolárních buněk 
najednou (59). Rozmístění BB v centrální krajině ukazu-
je obrázek 1.7. Typy bipolárních buněk primátů reagují-
cích na vypnutí světla a na začátek světelného podnětu 
jsou uvedeny na obrázku 1.10.

1.8  Horizontální buňky (HB)

U většiny savců se horizontální buňky obecně dělí na 
dva typy: H1 a H2 (60). Na rozdíl od spojení buněk 
H1 navazují horizontální buňky H2  silné kontakty 
s S-čípky a řidší kontakty s M- a L-čípky (obr. 1.11). 
V souladu s anatomickým zapojením vykazují buňky 
H2 silné odpovědi na modulaci S-čípků a reagují také 
na modulaci M- a L-čípků. Všechny odpovědi jsou hy-
perpolarizující; existuje selektivita pro čípky, ale žád-
ná opozice (61–65). Nicméně specifičnost, s jakou se 
buňky H1 vyhýbají S‑čípkům a na kterou se zaměřují 
buňky H2, naznačuje roli při zpracování chromatic-
kých signálů (66, 67).

HB usnadňují interakce mezi fotoreceptory na dlou-
hou i krátkou vzdálenost a prostřednictvím inhibiční 

Obr. 1.10  Typy bipolárních buněk v sítnici primátů
V horní řadě jsou zobrazeny bipolární typy OFF (reagují na vypnutí světla), ve spodní řadě bipolární typy ON (reagují na začátek světelného podnětu). 
Difuzní bipolární (DB), ploché trpasličí bipolární (FMB), invaginační bipolární (IMB); obří bipolární (GB), bipolární buňky modrého čípku (BB), bipolární 
buňky tyčinek (RB).
(upraveno podle Grünert, Martin, 2020) (14)
EPV – vnější plexiformní vrstva, IJV – vnitřní jádrová vrstva, IPV – vnitřní plexiformní vrstva, VGB – vrstva gangliových buněk
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zpětné vazby napomáhají zesílení kontrastu a barevné 
opozici (68). Rozmístění HB v centrální krajině ukazuje 
obrázek 1.7.

1.9  Amakrinní buňky

Amakrinní buňky (AB) jsou inhibiční neurony a fungu-
jí v IPV, druhé synaptické vrstvě sítnice, kde bipolární 
buňky a gangliové buňky sítnice vytvářejí synapse. Na 
základě morfologie a rozvrstvení jejich dendritů lze di-
ferencovat 33 různých podtypů AB.

AB pracují stejně jako HB, tj. laterálně, ale zatímco 
horizontální buňky jsou napojeny na výstup z tyčinek 
a čípků, AB ovlivňují výstup z bipolárních buněk a jsou 
často více specializované. Každý typ AB uvolňuje jeden 
nebo několik neurotransmiterů v místě, kde se spojuje 

s jinými buňkami (69). AB se často klasifikují podle šířky 
pole spojení, podle toho, ve které vrstvě (vrstvách) IPV 
se nacházejí, a podle typu neurotransmiteru (obr. 1.12).

V mnoha případech vypovídá podtyp AB o její funk-
ci, ale lze nastínit některé specifické funkce těchto buněk 
sítnice. AB komunikují s GB a/nebo BB sítnice v IPL (69). 
Vytvářejí funkční podjednotky v  receptivních polích 
mnoha GB a přispívají k vertikální komunikaci v rámci 
vrstev sítnice. Dále plní parakrinní funkce, jako je uvol-
ňování dopaminu, acetylcholinu a oxidu dusnatého (70, 
71). Prostřednictvím spojení s ostatními buňkami sítnice 
v synapsích a uvolňování neurotransmiterů přispívají 
AB k detekci směrového pohybu, modulují světelnou 
adaptaci a cirkadiánní rytmus a řídí vysokou citlivost 
při skotopickém vidění prostřednictvím spojení s bipo-
lárními buňkami tyčinek a čípků (69).

Maximální hustota AB (téměř 4 000 buněk/mm2) 
se nachází v blízkosti fovey, v excentricitě 0,5 až 2 mm 
(2° až 7°) a na periferii klesá pod 1 000 buněk/mm2 (72). 

H1 cell H2 cell

50 µm

Obr. 1.11  Horizontální propojení buněk v sítnici primátů
A, C: Schémata spojení HB H1 a H2. B, D: Nákresy buňky H1 makaka a H2 buňky marmoseta spolu s pedikly S-čípku (modře) v jejich dendritickém poli. 
Horizontální buňky H1 navazují husté kontakty s M/L-čípky, ale nekontaktují S-čípky, horizontální buňky H2 navazují husté kontakty s S‑čípky a řídké 
kontakty s M/L-čípky. Šipky označují axon horizontálních buněk. Měřítko platí pro B a D.
(upraveno podle Grünert, Martin, 2020) (14)

A

B
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Počet typů gangliových buněk se blíží 12, ale je také 
možné odlišit až 30, v závislosti na počtu dosud neob-
jevených buněk a způsobu počítání. Při hypotetickém 
poměru dvou amakrinních buněk na jednu gangliovou 
buňku by se pak počet typů amakrinních buněk pohy-
boval od 24 do 60 (56).

Yan et al. rozlišují tři typy fotoreceptorů, dva HB, 
12 typů BB, 25 AB a 12 GB (73).

Více než 25 typů AB bylo identifikováno u člověka, 
ale celkový počet morfologických typů může být 30–60. 
Lze je rozdělit podle dendritického stromu na buňky úz-
kého, středního a širokého pole (obr. 1.12). Amakrinní 
buňky s úzkým polem zahrnují nejméně devět morfo-
logických typů. Nejlépe charakterizovaným a nejpočet-
nějším typem buněk s úzkým polem je AB AII, která je 
klíčovým interneuronem v dráze tyčinek. Buňka AII má 
bistratifikovaný dendritický strom, který tvoří laločnaté 
výběžky ve vnější polovině IPV a jemný dendritický ob-
louk v její vnitřní polovině (74).

1.10  Gangliové buňky (GB)

V lidské sítnici je přibližně 120 milionů tyčinek a 6 mi-
lionů čípků a podněty ze sítnice přenáší asi 1,2 milionu 
gangliových buněk. Existuje tedy významné přepra-
cování zrakového signálu neurálními vrstvami sítni-
ce a předpokládá se, že GB paralelně extrahují různé 
atributy obrazu (kontrast, barvu, pohyb, blikání, jemné 
a hrubé textury, absolutní úroveň světla) a předávají 
tyto informace dále v rámci zrakového systému (75).

Amakrinní buňky s úzkým polem
Předpokládá se, že v sítnici primátů a člověka je přítomno 
nejméně 18 různých typů gangliových buněk, které jsou 
funkčně a morfologicky odlišné (76). V centrální oblasti 
dosahuje hustota gangliových buněk 32 000–38 000 bu-
něk/mm2 v horizontálně orientovaném eliptickém prs-
tenci 0,4–2,0 mm od foveálního centra. V periferní sítnici 

Buňky s úzkým polemA

Buňky se středním a širokým polem

bistrati�kované

bistrati�kovanémonostrati�kované

A17

AII A8
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buňky

1
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buňky

2
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3
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Obr. 1.12  Kresby Golgiho implantovaných amakrinních buněk ze sítnice primátů
A. Amakrinní buňky s úzkým polem. B. Buňky se středním a širokým polem.
(upraveno podle Grünert, Martin, 2020) (14)
IJV – vnitřní jádrová vrstva, IPV – vnitřní plexiformní vrstva, VGB – vrstva gangliových buněk
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převyšuje hustota v nazální sítnici hustotu v odpovídají-
cích excentricitách v temporální sítnici o více než 300 %; 
superiorní převyšuje inferiorní o 60 % (77).

1.10.1  Receptivní pole GB

Termín receptivní pole (RP) zavedl Hartline (78). Počet 
fotoreceptorů, které konvergují k jedné GB se nazývá 
receptivní pole.  RP jsou v prostoru fixní a nepohyblivá, 
obvykle nepřesahují průměr 1 mm. RP se skládá z centra 
a periferie.  Centra RP se dělí na ON a OFF. Při osvětlení 
centra reaguje GB s ON centrem výbojem akčních po-
tenciálů, a naopak OFF centrem při zhasnutí podnětu.

Podobně je to i s periferií receptivního pole. Termín 
laterální inhibice, která platí i pro receptivní pole GB, lze 
vysvětlit následovně. Při osvětlení ON centra RP reaguje 
GB výbojem akčních potenciálů a periferie stejného RP 
reaguje výbojem AP při vypnutí světla. A obráceně GB 
s OFF centrem reaguje výbojem AP na zhasnutí podnětu 
a ON periferie na osvětlení (79). Při osvětlení celého 
pole reaguje GB podle centra, které má přednost před 
periferií (80).

Detekce signálů typu „ON“ a „OFF“ zůstává nejvý-
znamnějším dělením mezi vizuálními znaky extraho-
vanými gangliovými buňkami. Kombinované morfo-
logické a fyziologické studie jednotlivých gangliových 
buněk typu ON a OFF odhalily odlišné vzorce rozvrst-
vení vnitřní plexiformní vrstvy (81–83). Dendrity gan-
gliových buněk typu OFF se větví v IPV v blízkosti AB. 
Zde se dostávají do synaptického kontaktu s axonovými 
terminály BB typu OFF. Dendrity gangliových buněk 
typu ON se větví v IPV v blízkosti těl gangliových buněk. 
Zde se dostávají do synaptického kontaktu s axonovými 
terminály bipolárních buněk typu ON (81). Dendritické 
stromy ON–OFF buněk se obvykle rozvětvují v obou 
zónách vnitřní plexiformní vrstvy a mají „bistratifiko-
vaný“ vzhled (84).

1.10.2  Typy GB

Obecně lze GB podle funkce rozdělit na čtyři typy.

Parvocelulární (P nebo také označovány jako X, beta 
nebo midget) gangliové buňky sítnice jsou charakteri-
zovány (30):

	• velkým počtem (1 000 000),
	• lokalizací více centrálně,
	• nízkou axonální rychlostí vedení vzruchu,

	• relativně malým receptivním polem (proto odpoví-
dají i za centrální zrakovou ostrost),

	• reagují na pomalu blikající světelné podněty,
	• reagují na objekty o vysoké prostorové frekvenci 

a nízké kontrastní citlivosti,
	• reagují na barevné podněty,
	• nereagují na pohyblivé podněty.

Magnocelulární (M nebo také označovány jako Y, alfa 
nebo parasol) gangliové buňky sítnice jsou charakteri-
zovány (30):

	• malým počtem (100 000),
	• lokalizací více periferně,
	• vysokou axonální rychlostí vedení vzruchu,
	• relativně velkým receptivním polem,
	• reagují na rychle blikající světelné podněty,
	• reagují na objekty o nízké prostorové frekvenci a vy-

soké kontrastní citlivosti,
	• reagují na pohybující se podněty,
	• nereagují na barevné podněty.

Lokalizaci parasolových GB v centrální krajině uka-
zuje obrázek 1.7.

Objeví-li se v receptivním poli barva modrá, reagu-
jí koniocelulární gangliové buňky (K nebo také malé 
bistratifikované GB, small bistratified retinal ganglion 
cell, sbRGC) (76). Nedávno byly popsány i  vnitřně 
fotosenzitivní retinální gangliové buňky (intrinsically 
photosensitive retinal ganglion cell, ipRGC) exprimu-
jící fotopigment melanopsin, které regulují cirkadiánní 
hodiny, maskovací chování, potlačení melatoninu, zor-
nicový světelný reflex a cykly spánek/bdění. Zdá se, že 
různé funkce jsou spojeny s různými podtypy melano-
psinových buněk (85, 86) (obr. 1.13).

1.10.3  Morfologické dělení GB

Trpasličí GB (P-buňky, midget GB)
Tento hlavní typ buněk tvoří 70 % GB. Trpasličí GB 
mají malé tělo s malými dendritovými poli (5–10 μm 
v průměru v centrální části sítnice a až 225 μm na peri
ferii), což odpovídá menším receptivním polím než 
u ostatních GB. Tyto buňky se nacházejí především 
v centrální sítnici a promítají se do parvocelulární drá-
hy (88, 89).

Trpasličí GB mají propojení jedna ku jedné s  tr-
pasličími BB, které přijímají vstup z  jednoho čípku 
(68). Existují dva typy trpasličích GB: vnější vrstevnaté 
OFF‑trpasličí buňky vykazují menší dendritická pole 
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a vyšší hustotu buněk než vnitřní ON-trpasličí buňky 
(59).

V parvocelulární dráze dominují trpasličí GB. Funkč-
ní hodnocení těchto buněk ukazuje, že jejich kontrast-
ní citlivost na jas je nižší než citlivost parasolových GB 
a většina z nich vykazuje jasnou chromatickou oponenci 
(90).

Obecně mají trpasličí buňky červeno-zelenou opo-
nenci, parasolové GB jsou achromatické a bistratifiko-
vané gangliové buňky se spojují s dráhou S-čípku ON 
a dráhou L/M-čípku OFF. Nedávné studie však nazna-
čují, že některé OFF-trpasličí buňky přijímají signály 
z čípků citlivých na krátkou vlnovou délku (modrou) 
(91, 92).

Rekonstrukce obvodů sítnice pomocí elektronové 
mikroskopie naznačují možnost, že malá část trpasličích 
gangliových buněk by mohla mít receptivní pole blue-
-OFF, yellow-ON. Kromě rozlišování barev se trpasličí 
GB podílejí také na vnímání vzorů, textury a stereosko-
pického vnímání hloubky (93).

Parasolové GB (M-buňky, pGB)
Parasolové GB se promítají do magnocelulární vrstvy 
corpus geniculatum laterale (CGL). Stejně jako u trpas-
ličích buněk existují u primátů dva typy parasolových 

buněk: ON-parasolové buňky reagují zvýšenou rychlostí 
akčních potenciálů při osvětlení ve středu svého recep-
tivního pole, zatímco OFF-parasolové buňky reagují na 
vypnutí podnětu (94).

V synaptických spojeních mezi ON-centrálními pa-
rasolovými buňkami a ostatními buňkami je přibližně 
20 % vstupu z bipolárních buněk a zbytek signálu je za-
veden z amakrinních buněk (95). Parasolové GB mají 
větší receptivní pole a buněčná těla, mají vyšší citlivost 
na luminanční kontrast a na rozdíl od trpasličích GB 
vykazují malý nebo žádný chromatický antagonismus 
(96). Parasolové GB hrají roli při vnímání pohybu, vní-
mání blikání a zpracování hloubky na základě pohybové 
paralaxy (93).

Malé bistratifikované GB
Tento typ buněk tvoří přibližně 5–8 % GB (76). Malé bi
stratifikované GB se promítají do koniocelulárních vrstev 
CGL. Malé bistratifikované buňky mají větve v obou vrst-
vách (vnitřní ON-IPV a vnější OFF-IPV): vnitřní ON-
-IPV větve přijímají excitační vstup z S-ON bipolárních 
buněk iniciovaných S-čípky, zatímco opačné (L+M)-OFF 
světelné odpovědi přicházejí vnějšími OFF-IPV větvemi 
(94). Předpokládá se, že toto uspořádání umožňuje dobré 
barevné vidění s nízkým prostorovým rozlišením.

Tělo Dendrit

velikost pole

malé
mono- normální

trnitý

rekurzivní

normální

řídké

bi-

difuzní
velké

strati�kace tvar kompaktnostvelikost

malé
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Obr. 1.13  Schematický popis gangliových buněk sítnice. Morfologické typy GB jsou klasifikovány na základě velikosti somatu a morfologie dendritů.
(upraveno podle Kim, et al., 2021) (87)
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Velké bistratifikované GB
Vstupy velkých bistratifikovaných GB nebyly dosud ob-
jasněny. Velké bistratifikované buňky mohou přijímat 
nejen vstupní signály S-čípků dráhy ON, ale také signály 
(L+M) čípkové dráhy OFF (inhibiční). Přesná úloha to-
hoto typu buněk však zatím není jasná (97).

Hladké monostratifikované GB
Hladké monostratifikované GB mají nepravidelná re-
ceptivní pole s několika výraznými ohnisky citlivosti na 
světlo. Tyto buňky lze opět rozdělit na ON- a OFF-buňky 
(98).

Rekurzivní monostratifikované/bistratifikované GB
Rekurzivní GB mají středně hustě rozvětvené dendri-
tické stromy, v nichž se mnoho sekundárních větví stáčí 
zpět k somatu nebo uzavírají smyčky přiléhajících a re-
kurzivních dendritů. Kromě toho se mnoho dendritů 
překrývá s dendrity sousedních buněk (14).

Tyto rysy se podobají rysům směrově selektivních, 
na pohyb citlivých GB králíka, u něhož bylo popsáno 
sedm typů těchto GB, a to typy ON specifické pro tři 
různé směry a typy ON-OFF specifické pro čtyři růz-
né směry. Dosud byla popsána pouze jedna popula-
ce bistratifikovaného typu ON-OFF v sítnici makaka 
(99, 100).

Trnité (thorny) GB
V sítnici primátů existují tři typy trnitých GB, které tvoří 
přibližně 1 % gangliových buněk (14). Široké trnité GB 
mají různé názvy, například trnité difuzní buňky, buňky 
skupiny T, úzké trnité buňky S3 a živé buňky (101–103). 
Dendrity širokých trnitých GB pokrývají celou vrstvu 
IPV. Předpokládá se, že tyto buňky mohou přispívat 
k světelným reakcím ON/OFF centra, které jsou silně 
potlačeny stimulací okolí receptivního pole, jako napří-
klad buňky lokálního detektoru hran u králíků (104). 
Kromě toho se u primátů vyskytují dvě úzce stratifiko-
vané buňky, zahrnující vnější a vnitřní, jejichž propojení 
nebylo dosud objasněno.

Velké řídké GB
Tyto typy buněk jsou monostratifikované buňky, které 
dostávají vstupní informace z amakrinních a bipolárních 
buněk (105).

Vnitřně fotosenzitivní GB obsahující melanopsin (ipRGC)
Jedno procento celkové populace GB u člověka tvoří 
ipRGC (84). Tyto buňky mají velká, řídká dendritická 
pole. Jsou vnitřně fotosenzitivní díky expresi fotopig-

mentu melanopsinu a  jsou schopny fototransdukce 
nezávisle na tyčinkách a čípcích (106). V myší sítnici 
bylo identifikováno šest podtypů (M1, M2, M3, M4, 
M5 a M6) ipRGC s charakteristickými anatomickými 
a funkčními vlastnostmi (107).

M1 a M2 ipRGC tvoří většinu (74–90 %) ipRGC. 
Hlavní funkcí ipRGC, zejména podtypu Brn3b-M1, je 
přispívat k cirkadiánní fotoregulaci prostřednictvím 
projekcí do suprachiazmatického jádra (SCN) hypota-
lamu (108), ale mají význam i pro další nezobrazovací 
funkce oka, včetně regulace zornicového světelného 
reflexu prostřednictvím projekcí do olivového pretek-
tálního jádra (OPN). M1 a M2 ipRGC se promítají jak 
do SCN, tak OPN; M1 ipRGC však inervují oblast vněj-
šího obalu OPN, kde se nacházejí projekční neurony, 
které inervují preautonomní Edingerovo–Westphalovo 
jádro, zatímco M2 ipRGC inervují centrální jádro OPN 
(109).

Vstupní dendrity M2 a M4 ipRGC se nacházejí ve 
vnitřní sítnici (ON-dráha), zatímco dendrity M1 ipRGC 
se nacházejí v blízkosti vnitřní jaderné vrstvy (OFF-drá-
ha). Dendrity ipRGC M4 a M5 se nacházejí ve vnitřní 
lamelové vrstvě vnitřní plexiformní vrstvy. M4 ipRGC 
mají větší buněčné tělo ve srovnání s M5 ipRGC, kte-
ré mají malé, vysoce rozvětvené dendrity uspořádané 
rovnoměrně kolem somu.

U lidí byly definovány tři podtypy ipRGC (M1, M2 
a M4) (86). M1 ipRGC mají vnější stratifikační dendri-
ty s několika hladkými trny ve vnější IPV, zatímco M2 
ipRGC stratifikují ve vnitřní části IPV v blízkosti vrstvy 
gangliových buněk. M1 ipRGC byly rozděleny na dva 
podtypy, gigantické M1 RGC (GM1 buňky) s kulatým 
nebo oválným velkým somatem a posunuté M1 RGC 
(DM1 buňky). Oba typy ipRGC dostávají vstupy z bi-
polárních buněk DB6 a promítají se do dorzální CGL 
(85). M2 ipRGC mají větší soma a rozvětvenější den-
drity než M1 ipRGC. Uvádí se, že M1 ipRGC dostávají 
inhibiční vstup z krátkovlnných čípků prostřednictvím 
amakrinní buňky S-čípku (110), zatímco M2 ipRGC 
dostávají vstup z bipolárních buněk S-On a přispívají 
k dráze modrých čípků (91). M1 ipRGC se promítají 
do SCN, aby synchronizovaly cirkadiánní hodiny, a M2 
ipRGC se promítají do OPN v thalamu, aby řídily zor-
nicovou odpověď (111).

Různé RGB
U primátů existuje malý počet neklasifikovaných RGB, 
které neodpovídají žádnému z dříve popsaných RGB 
(112).
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1.11  Horizontální raphe

Horizontální raphe (HR) bylo poprvé popsáno na počát-
ku 19. století jako horizontální demarkační linie, která 
se táhne od makuly k temporální ora serrata a rozdě
luje temporální vrstvu nervových vláken sítnice na horní 
a dolní polovinu (113) a je naznačena i nazálně mezi 
makulou a zrakovým terčem. Rovněž uveální cévní zá-
sobení ukazuje podobné horizontální oddělení horních 
a dolních cév cévní stěny cévnatky podél horizontálního 
meridiánu (114).

Polyak naznačil, že si lze představit nazální část HR 
od makuly k hlavě zrakového nervu, a tuto část prokázali 
o sedm let později Posner a Schlossman pomocí peri-
metrických studií u pacientů s glaukomem (115, 116). 
Podobné horizontální uspořádání odděluje horní a dol-
ní sítnicovou cirkulaci (117). Vrabec histologicky vyšet-
řil HR v temporální makulární oblasti a nalezl svazky 
nervových vláken, které HR na krátké vzdálenosti kři-
žují (6). Shodl se s předchozími badateli, že skutečná 
anatomická HR neexistuje, ale označil ji záhadně jako 
„fyziologickou“ HR (118).

HR se promítá i do průběhu nervových vláken v sít-
nici. Makulopapilární nervová vlákna z nazálních částí 
probíhají přímo k papile. Vlákna temporálně lokali-

zovaných GB makuly se vyhýbají nazálním vláknům 
a do terče vstupují v horních a dolních temporálních 
segmentech papily. Vlákna z periferních temporálních 
částí sítnice pak vstupují do terče v horním a dolním 
segmentu. Vlákna nazálně od terče pak přímo (119) 
(obr. 1.14). Toto potvrdil i Hunter et al., kteří sledovali 
in vivo průběh myelinizovaných nervových vláken na 
sítnici 47 očí (120).

1.12  Müllerovy buňky

Müllerovy gliové buňky (MB) pokrývají celou tloušťku 
sítnice a obalují všechny její neurony. Těsný morfologic-
ký vztah se odráží v mnoha funkčních interakcích mezi 
neurony a MB, včetně „metabolické symbiózy“ a zpraco-
vání zrakových informací. MB jsou také zodpovědné za 
udržování homeostázy extracelulárního prostředí sítnice 
(ionty, voda, molekuly neurotransmiterů a pH). Ve vas-
kularizované sítnici se MB mohou podílet také na řízení 
angiogeneze a regulaci průtoku krve sítnicí. Prakticky 
každé onemocnění sítnice je spojeno s reaktivní gliózou 
MB, která na jedné straně podporuje přežívání neuronů 
sítnice, ale na druhé straně může urychlovat postup neu-
ronální degenerace: Müllerovy buňky chrání neurony 
uvolňováním neurotrofických faktorů, vychytáváním 
a odbouráváním excitotoxinu (glutamátu) a vylučová-
ním antioxidantu (glutathionu).

Gliotické Müllerovy buňky však vykazují dysregu-
laci různých funkcí podporujících neurony. To přispívá 
k narušení metabolismu glutamátu a iontové homeostá-
zy sítnice a způsobuje rozvoj edému sítnice a odumírání 
neuronálních buněk. Kromě toho existují onemocnění 
vyvolávající primární insuficienci MB, jako je jaterní 
retinopatie a některé formy glaukomu. Jakákoli poru-
cha podpůrných funkcí MB, primární nebo sekundární, 
musí způsobit a/nebo zhoršit dysfunkci a úbytek neuro-
nů tím, že zvyšuje citlivost neuronů na stresové podněty 
v nemocné sítnici (121).

MB jsou zodpovědné za homeostatickou a meta-
bolickou podporu neuronů sítnice a zprostředkováva-
jí transcelulární transport iontů, vody a bikarbonátů, 
a kontrolují tak složení tekutiny v extracelulárním pro-
storu. MB poskytují trofickou a antioxidační podporu 
fotoreceptorům a neuronům a regulují těsnost krevní 
bariéry sítnice. Müllerovy buňky jsou živá optická vlák-
na, která vedou světlo v sítnici. Tím zlepšují poměr sig-
nál/šum minimalizací intraretinálního rozptylu světla 

Obr. 1.14  Průběh nervových vláken gangliových buněk sítnice a jejich 
vstup do terče zrakového nervu
(Hertel, 1935) (119)
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a zachovávají prostorové rozložení světelných vzorů 
v šířícím se obraze. MB fungují jako měkké, poddajné 
pouzdro pro neurony, které je chrání v případě mecha-
nického traumatu, a také jako měkký substrát potřebný 
pro růst neuritů a plasticitu neuronů. Za patologických 
podmínek se může podskupina MB diferencovat na 
nervové progenitorové/kmenové buňky, které regene-
rují ztracené fotoreceptory a neurony (122).

Histologické studie na zvířatech ukázaly, že počet 
MB se pohybuje od 8 000 buněk/mm2 na periferii po 
přibližně 15 000 buněk/mm2 v centrální oblasti sítnice 
(124, 125). Poměr mezi čípky a MB je ve fovei primátů 
1 : 1 a směrem od centra má tendenci klesat; to vede 
k odhadované hustotě MB > 30 000 buněk/mm2 ve fovei. 
Střední délka MB se pohybuje od 100 do 300 µm (126) 
a v lidské fovei dosahuje až 1 700 µm kvůli zvláštní mor-
fologii ve tvaru písmene Z (11). Vyznačují se jedním 
výběžkem orientovaným k vnější sítnici a několika vět-
veními orientovanými k vnitřní sítnici. MB probíhají od 
MLI k MLE, přičemž anatomicky souvisejí s VNV, VGB, 
IPV, IJV, MLE a EJV (127).

1.13  Mikroglie

Mikroglie, primární typ rezidentních imunitních bu-
něk, tvoří klíčovou populaci glií v sítnici. Mikroglie 
regulují trofickými vlivy přežívání neuronů a ovlivňují 
programovanou buněčnou smrt. V dospělosti rozvět-
vené mikroglie v plexiformních vrstvách úzce spolu-
pracují se synapsemi a udržují synaptickou strukturu 
a funkci, které jsou základem elektrofyziologické od-
povědi sítnice na světlo. Za patologických podmínek se 
mikroglie sítnice podílejí na zesílení neurodegenerace 
u nemocí, jako je glaukom, pigmentová dystrofie sítnic 
a neurodegenerace související s věkem, tím, že produ-
kují prozánětlivé neurotoxické cytokiny, chemokiny 
a růstové faktory a odstraňují živé neurony prostřed-
nictvím fagocytózy (128).

Během embryonálního vývoje mikroglie infiltrují 
tkáně sítnice a podílejí se na fagocytóze nadbytečných 
neuronů (129). Jako profesionální fagocyty v sítnici 
jsou mikroglie zodpovědné za odstraňování patoge-
nů, odumřelých buněk a proteinových agregátů. Jejich 
fenotypová rozmanitost a fagocytární kapacita se však 
se stárnutím snižuje. To může vést k hromadění protei-
nových agregátů a zbytků myelinu, což vede k neuro
zánětu sítnice a neurodegeneraci (130).

1.14  Astrocyty

Müllerovy buňky, astrocyty a mikroglie poskytují nejen 
strukturální podporu, ale podílejí se také na metabolismu, 
fagocytóze neuronálních zbytků, uvolňování některých 
transmiterů a trofických faktorů a vychytávání K(+).

Astrocyty se většinou nacházejí ve vrstvě nervových 
vláken a doprovázejí cévy ve vnitřní jaderné vrstvě. 
Astrocyty, pokrývající cévy, tvoří krevní bariéru sítnice 
a hrají významnou roli v iontové homeostáze. Astrocyty, 
podobně jako mikroglie, mají také neuroprotektivní 
účinky na fotoreceptory a gangliové buňky za normál-
ních a patologických podmínek (123).

Obrázek 1.15 schematicky zobrazuje všechny buněčné 
složky sítnice včetně umístění jejích jednotlivých vrstev.

1.15  Cévní zásobení sítnice

Arteria oftalmica (AO), která odstupuje od arteria ca-
rotis interna, je první z řady několika tepen, které jsou 
zodpovědné za výživu různých očních struktur a adnex.

Sítnice je zásobována krví prostřednictvím dvou 
větví AO: centrální retinální arterie (CRA) a zadních 
ciliárních arterií (ZCA). CRA je terminální větví AO 
a slouží jako primární zdroj krve pro sítnici (131). CRA 
probíhá podél zrakového nervu, prochází lamina crib-
rosa a vstupuje do zrakového disku nazálně od jeho 
centra. Poté se větví superiorně a inferiorně a dále na 
nazální a temporální arkády (větve). Tyto větve se dále 
rozdvojují, jsou konečné, neanastomozující a zásobují 
krví vnitřní vrstvy sítnice. Zevní a střední vrstvy sít-
nice jsou vyživovány cévnatkou, která je prokrvována 
jinou větví AO, krátkými zadními ciliárními tepnami. 
Počet těchto tepen se u každého jedince liší, od jedné 
do pěti, a z nich odstupuje několik krátkých tepen, které 
zásobují proximální cévnatku a hlavu zrakového nervu.

Vedle krátkých ciliárních tepen nacházíme většinou 
dvě dlouhé zadní cilární tepny (nasální a temporální), 
které zásobují distální cévnatku, ciliární těleso a duhovku 
(132).

Žilní drenáž vnitřní sítnice probíhá nejprve pro-
střednictvím větví sítnicových žil do centrální sítnicové 
žíly, která vychází z meningeálního obalu zrakového 
nervu. Za odvádění krve ze zevní sítnice a cévnatky jsou 
zodpovědné vortikózní žíly cévnatky. Odvádějí krev do 
horní a dolní oftalmické žíly. Tyto a centrální sítnicová 
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žíla ústí do kavernózního sinu. Krev přiváděná touto 
cestou se dostává do systémového oběhu přes petrózní 
žíly a sigmoidální sinusy, které končí ve vnitřních krč-
ních žilách (131).

Existují anatomické varianty, kdy cilioretinální ar-
terie – arteriální větev vycházející ze zadních ciliárních 
arterií nebo cévnatky, případně z obou, pomáhá CRA 

zásobovat vnitřní vrstvy sítnice (131, 133). Jedná se o nej-
častější vrozenou cévní anomálii sítnice, která se vysky-
tuje u 6 až 32 % jedinců (131, 134, 135). Fluorescenční 
angiografie (FAG) odhalila prevalenci cilioretinálních 
arterií ve 32,1 % očí. Velikost cilioretinálních arterií je 
různá a nezřídka může být na jednom oku přítomno více 
cilioretinálních arterií (136). Incidence oboustranného 
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Obr. 1.15  Schematický nákres buněčných složek sítnice: glie a neurony
Jednotlivé typy buněk jsou rozmístěny ve standardní velké sítnici savců. Zřetelný je vztah mezi buňkami sítnice a krevními cévami. Amakrinní buňky 
(AB), astrocyty zeleně, bipolární buňky (BB), čípky, gangliové buňky (GB), horizontální buňky (HB), Müllerovy buňky modře (MB), mikroglie červeně, 
tyčinky. Umístění jednotlivých vrstev sítnice (od nejvnitřnějších po vnější vrstvy): vrstva nervových vláken (VNV), vrstva gangliových buněk (VGB), 
vnitřní plexiformní vrstva (IPV), vnitřní jaderná vrstva (IJV), vnější plexiformní vrstva (EPV), vnější jaderná vrstva (EJV), vrstva vnějšího segmentu (ES), 
pigmentový epitel (RPE), cévnatka.
(upraveno podle Vecino, et al., 2016) (123)
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výskytu cilioretinálních arterií je přibližně 14 až 18 % 
(131).

Cilioretinální arterie se klinicky jeví jako cévy, které 
vycházejí z okraje disku. Důležitým diagnostickým zna-
kem je ostrá smyčka způsobená obloukem, stejně jako 
nepřítomnost přímého spojení s CRA (136).

Při FAG se cilioretinální arterie naplní o několik 
sekund dříve než zbytek sítnicové cirkulace, protože 
získávají krevní zásobení z cévnatky (137). Tyto cévy 
běžně zásobují foveu a následně dolní temporální oblast 

sítnice; příležitostně zásobují oblasti přímo temporálně 
od disku. Pouze několik případů bylo popsáno v nazální 
lokalizaci (136). Ještě vzácnější jsou případy, kdy cilio-
retinální arterie zásobuje celou sítnici, což naznačuje, že 
mohou vytvářet anastomotickou síť s normálními vět-
vemi CRA. V případě kmenové okluze CRA může být 
cilioretinální arterie prospěšná, protože zabrání ztrátě 
zraku přívodem krve do fovey (131). Cilioretinální ar-
terie může, pro zvýšení rychlosti průtoku krve, přispět 
ke vzniku diabetického makulárního edému (138).
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2  Vývoj sítnice a její histologická stavba
Jaroslav Mokrý

Sítnice, jako smyslový aparát, je nejdůležitější součástí 
oka. Proto i vývoj celého oka je vázán na vývoj sítnice 
a sítnice je jednou z prvních struktur, které se v základu 
oka formují. Tvar sítnice je odvozen od tvaru očního 
pohárku. Ten je neuroektodermovou strukturou a jeho 
vývoj úzce souvisí s vývojem mozku. Oční pohárek je 
podkladem pro vytvoření nejvnitřnější vrstvy bulbus 
oculi, označované jako tunica nervosa, v níž se retina vy-
tváří. Zevně od ní se formují další vrstvy stěny oka, jimiž 
jsou tunica vasculosa a tunica fibrosa. Kapitola o vývoji 
sítnice byla sepsána na podkladě vlastních přednášek 
a základních učebních textů (1–4), jejichž citace nejsou 
dále uváděny. Pasáže, které byly doplněny o recentní 
údaje a poznatky, jsou potom označeny samostatným 
referencemi, v nichž čtenář může nalézt podrobnější 
informace.

2.1  Embryologie sítnice

Vytvoření očního pohárku úzce souvisí s vývojem mozku, 
který vzniká rozvojem kraniální části neurální trubice, 
kde proliferace neuroepitelu ve 4. týdnu vytváří tři moz-
kové váčky, z nichž se formuje přední, střední a zadní 
mozek. Ve třetím týdnu prenatálního vývoje není přední 
mozek (prosencefalon) ještě uzavřen, a amniová teku
tina tak vniká do komorového systému a zajišťuje přísun 
živin a kyslíku k neuroepitelovým buňkám. 22. den em-
bryonálního vývoje se po obou stranách předního váčku 
lokálně jeho stěna ztlušťuje v místě, které se označuje jako 
oční ploténka (plakoda); ta se záhy prohlubuje ve žlábek 
(sulcus opticus). Transkripčními faktory předurčujícími 
v předním okraji prozencefala formování oční ploténky 
jsou PAX6, RAX, SIX3, LHX2, SIX6 a OTX2 (5). Vychlí-

pením této oblasti neuroepitelu vzniká 24. den oční váček 
(obr. 2.1), který si uchovává spojení s předním mozko-
vým váčkem pomocí úzké duté stopky. Přes toto spojení 
s mozkovým komorovým systémem se do nitra obou 
váčků dostává mozkomíšní mok. Poté, co se prozence-
falon v 5. týdnu vývoje diferencuje v telencefalon a di-
encefalon, si stopky uchovávají spojení s mezimozkem. 
Oční váček plní dvě základní funkce: jednak působí jako 
induktor, který spouští tvorbu plakody čočky z přilehlého 
povrchového ektodermu, a jednak se transformuje v oční 
pohárek, který je výchozí strukturou, z níž vzniká retina. 
Růstem očního váčku se jeho stěna ztenčuje a základ oka 
se viditelně klene nad povrch neuroepitelu.

Růst základu (váčku) čočky nad očním váčkem vede 
ke vchlípení přilehlé části stěny očního váčku dovnitř 
této struktury. Prohlubující se invaginací tohoto epitelu 
se oční váček přetváří 32. den v oční pohárek (obr. 2.1). 
Invaginace přestupuje ze spodní strany očního pohárku 
i na spodní část jeho stopky a vytváří zde lineární brázdu 
označovanou termínem fissura optica, případně fissura 
chorioidea (obr. 2.2). Do této brázdy se vkládá hyaloidní 
arterie a véna, které zajišťují výživu rostoucího očního 
pohárku a zejména váčku čočky. Později v důsledku uzá-
věru fissura chorioidea se tyto cévy přemísťují dovnitř 
a choroidální štěrbina pohárku se postupně uzavírá od 
báze až nakonec k přednímu okraji pohárku a zcela vy-
mizí koncem 7. týdne.

Oční pohárek se v důsledku invaginace své stěny 
přeměnil ve dvouvrstevnou strukturu tvořenou dvěma 
listy. Oba listy jsou stejného, tedy neuroektodermového, 
původu a zpočátku obsahují cylindrický epitel (obr. 2.1). 
Přítomnost proteinu VSX2 (visual system homeobox 2) 
ve vnitřním listu a proteinu MITF (microphtalmia-as-
sociated transcription factor) v zevním listu předurčuje 
odlišný vývoj obou listů při tvorbě pigmentového epitelu 
a neuroretiny. Do specifikace obou listů dále zasahují 
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Wnt signalizace, transformující růstový faktor β (trans-
forming growth factor-beta, TGF-β) a fibroblastový růs-
tový faktor (fibroblast growth factor, FGF) (6). Zevní 
list se proliferací prodlužuje především v okrajových 
partiích pohárku (obr. 2.2). Dalším vývojem se ztenču-
je a přeměňuje se ve vrstvu pigmentového epitelu (pars 
pigmentosa retinae). Od 5. týdne se zde objevují granula 
melaninu a v 6.–7. týdnu je již pigmentace tak výrazná, 
že se oko embrya jeví jako tmavé. Tloušťka vnitřního 
listu se naopak zvětšuje v důsledku proliferace buněk 

(obr. 2.3) a získává morfologii víceřadého cylindrického 
epitelu. Buňky přivrácené k intraretinálnímu prostoru 
pohárku se chovají jako multipotentní progenitorové 
buňky a mají výrazný proliferační i diferenciační poten-
ciál. Vnitřní list tak vykazuje všechny rysy neuroepitelu 
a jeho aktivitou se formuje neuroretina (nervová sítnice, 
pars nervosa retinae, obr. 2.3).

Činností progenitorových buněk vznikají jak pod-
půrné buňky, tak různé typy nervových buněk sítnice. 
Při dělení se progenitorové buňky zakulatí a k mitóze 

Obr. 2.1  Vznik očního váčku a pohárku
Oční váček (vlevo) se formuje vychlípením výstelky po obou stranách předního mozku. Prostřednictvím duté stopky zůstává váček spojen s komorovým 
systémem vyvíjejícího se mozku. Invaginací stěny se váček přeměňuje ve dvouvrstevný oční pohárek (uprostřed). Zevní list je delší, ale tenčí, zatímco 
vnitřní list je tlustší a diferencuje se v neuroepitel. Oba listy odděluje intraretinální prostor vyplněný likvorem. Mikrofotografie (vpravo) očního pohárku 
myši (E10) znázorňuje, jak se růstem neuroepitelu pohárek prohlubuje a do jeho nitra vstupuje ektodermový váček čočky doprovázený mezenchymo-
vými buňkami.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)

Obr. 2.2  Oční pohárek a choroidální štěrbina
Vchlípením stěny stopky očního pohárku vzniká fissura choroidea (vlevo dole), do níž vstupují hyaloidní cévy, které vyživují rostoucí váček čočky 
(znázorněn světle modře). Od 14. týdne vývoje dutina očního pohárku již hyaloidní cévy neobsahuje; výživu rostoucí neurální retiny zajišťují větve 
a. centralis retinae, které rostou po vnitřním okraji. Zevní list pohárku se diferencuje v pigmentový epitel (mikrofotografie vpravo).
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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dochází pouze v zevní části vnitřního listu, tj. v úzkém 
pásu, který je v kontaktu s intraretinálním prostorem 
(a je tedy obdobou ventrikulární zóny; obr. 2.3D). Vývoj 
buněk neurální sítnice kopíruje vývoj neuroepitelu ve 
stěně neurální trubice. Postupnou proliferací vznika-
jí od 6. týdne nové neuroblasty, které ve ventrikulární 
zóně sítnice nezůstávají, ale migrují dále. Postupnými 
migracemi se rozrůstá plášťová zóna (zona intermedia). 

Neuroblasty nových typů buněk se usazují v odlišných 
vrstvách, čímž sítnice získává svou typickou mnohovrs-
tevnou stavbu, resp. sloupcové uspořádání. Prvním ele-
mentem, který vzniká činností progenitorových buněk, 
je, podobně jako při vývoji neurální trubice centrální 
nervové soustavy (CNS), radiální glie (obr. 2.3C). Jedná 
se o přechodný vývojový typ glie s protáhlou morfologií, 
která přepažuje celou šířku neuroepitelu (ale v dospělé 

Obr. 2.3  Diferenciace neurální retiny
Neurální retina vzniká diferenciací neuroepitelu vnitřního listu očního pohárku. První se diferencují gangliové buňky, jejichž axony vytváří světlou 
vrstvu nervových vláken při vnitřním povrchu. Tato vrstva se rozšiřuje v místě souběhu vláken, kde se formuje zrakový nerv (A). Nad nimi se rozprostírají 
primordiální krevní cévy, které ještě do neurální sítnice nevrůstají (červené šipky). Pigmentový epitel (bílé šipky) v periferních partiích již nalehl na 
neurální sítnici; v místě n. opticus lze ještě zastihnout zanikající intraretinální prostor. Neuroretina se diferencuje postupně. Zatímco část přilehlá k pig-
mentovému epitelu (bílé šipky) má charakter méně diferencované tkáně, tedy neuroepitelu (B), polovina přilehlá ke sklivci již obsahuje vrstvy nervových 
buněk a světlejší vrstvu nervových vláken při okraji; plexiformní vrstvy ještě nejsou vytvořeny. Imunoperoxidázová detekce nestinu v neurální sítnici (C) 
zastihuje ve stěně ještě dlouhé výběžky radiální glie (hnědě). Pás výraznější pozitivity leží poblíž intraretinálního prostoru (*), kam jsou soustředěny 
progenitorové buňky, zatímco protilehlý okraj je imunonegativní. Pozitivitu vykazují i novotvořené cévy při okraji (červené šipky). Imunohistochemický 
průkaz proliferačního markeru PCNA (D) potvrzuje, že mitotická aktivita je vázána na jádra buněk (hnědě) oblasti poblíž intraretinálního prostoru (*), 
zatímco opačný povrch, kde dochází k diferenciaci buněk, již pozitivitu nevykazuje.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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tkáni se již nevyskytuje). Radiální glie CNS je schopná 
produkovat neurony i gliové buňky, a proto ji lze poklá-
dat za další typ progenitoru (7). Tuto úlohu zřejmě plní 
i při vývoji sítnice. Radiální glie produkuje složky extra-
celulární matrix i četné faktory, jimiž reguluje proliferaci 
neuroblastů, jejich migraci i vyzrávání. Protáhlé výběžky 
tvoří jakousi podpůrnou strukturu pro nervovou sítnici 
a po jejím povrchu migrují neuroblasty z místa vzniku 
(odpovídající ventrikulární zóně) do konečné destinace 
v plášťové zóně.

Jednotlivé typy nervových buněk vznikají v různých 
časových intervalech; migrací se umísťují do různých vrs-
tev sítnice, kde si tyto buňky vytvářejí synapse s dalšími 
neurony a takto se formují četná komplexní spojení mezi 
neurony, zajišťující zpracování obrazové informace na 
úrovni sítnice. Základní neurální okruhy sítnice jsou vy-
tvořeny do 5. měsíce těhotenství. Vývoj sítnice neprobíhá 
rovnoměrně. Začíná v centrální části sítnice, kde se nej-
prve tvoří čípky uvnitř budoucí centrální jamky, zatímco 
okrajové části sítnice vyzrávají nejpozději (6). Z okrajové 
části zahrnující zhruba pětinu očního pohárku vzniká 
pars caeca retinae. V oblasti řasnatého tělesa si neuroepitel 
vnitřního listu očního pohárku ponechává jednovrstev-
ný charakter; jeho diferencované elementy připomínají 
Müllerovy buňky, nervové buňky zde nevznikají. Tato vrs-
tva pevně naléhá na vrstvu pigmentového epitelu; v oblasti 
duhovky jsou buňky obou listů pigmentované.

Jak přibývá nervových buněk, vnitřní list očního po-
hárku se zvětšuje a intraretinální prostor mezi oběma 
listy se postupně zmenšuje (obr. 2.2 a 2.3). Tím se také 
omezuje komunikace s komorovým systémem dience-
fala prostřednictvím stopky očního pohárku. Proces po-
zvolného přikládání vnitřního listu k zevnímu se nejprve 
zahajuje při zevním okraji pohárku, kde je intraretinální 
prostor nejmenší, a postupuje dále ke stopce. Přiložením 
obou listů se buňky vnitřního listu dostávají do přímého 
kontaktu s pigmentovým epitelem zevního listu, intra-
retinální prostor zcela zaniká v průběhu 7. týdne vývoje 
a optická sítnice získává kompaktní vzhled.

Fovea centralis se v sítnici vyvíjí poměrně pozdě 
a teprve poté, co je dokončena cytogeneze. Stává se tak 
posledním místem sítnice, které vyzrává. U šestiměsíč-
ních fetů není ještě fovea centralis zformována; namísto 
toho se retina v této oblasti ztlušťuje kvůli velkému na-
kupení gangliových buněk a interneuronů. Při narození 
je v sítnici v oblasti fovea centralis patrná jamka, ale tato 
oblast stále obsahuje všech deset vrstev; v zevní jádrové 
vrstvě zde lze zachytit jednu řadu jader čípků. Vytvoření 
definitivního uspořádání fovea centralis, jak jej známe 
z dospělosti, trvá řadu let. Přestavba zahrnující přeuspo-

řádání těl buněk a změnu tvaru čípků probíhá zhruba 
do čtyř roků po narození. Definitivní fovea neobsahuje 
gangliové buňky ani vnitřní jádrovou vrstvu a v zevní 
jádrové vrstvě je několik řad jader čípků. K centripetál-
nímu (dostředivému) nakupení čípků dochází v důsled-
ku změn šířky těla a délky segmentů čípků. Těla buněk 
vnitřní jádrové a gangliové vrstvy vykonávají opačný, 
tj. centrifugální (odstředivý) pohyb. Růstem oka, a tedy 
i sítnice bez prodlužování axonů výsledné síly vedou 
k vytažení a radiálnímu uspořádání bipolárních a gan-
gliových buněk při okraji fovey, který je tímto vyvýšen 
oproti jiným částem sítnice. I přes tyto pohyby vzájemná 
spojení nervových buněk i sloupcové uspořádání sítni-
ce centrální jamky přetrvává, ale foveální buňky mění 
a přizpůsobují svůj tvar prodloužením svých těl a pře-
devším cytoplazmatických výběžků v adaptaci na odsun 
a přeuspořádání gangliových a bipolárních buněk. Na 
každou Müllerovu buňku připadá obdobný počet neu-
ronů jako v jiných částech sítnice.

Vývoj sítnice vede ke zformování zrakového nervu, 
který je tvořen axony diferencujících se gangliových 
buněk. Ty prorůstají rovnoběžně s vnitřním povrchem 
očního pohárku, a představují tak analog marginální 
zóny, která je podkladem pro formování vrstvy nervo-
vých vláken definitivní sítnice. Nemyelinizovaná vlákna 
se radiálně sbíhají ke stopce pohárku, do které vrůsta-
jí (obr. 2.3A). Tím se lumen stopky očního pohárku 
zaplňuje, až 8. týden úplně obliteruje. S přibývajícími 
nervovými vlákny se průměr stopky rozšiřuje a vytvá-
ří se nervus opticus. Z hyaloidních cév, které probíhají 
stopkou, vznikají centrální arterie a véna sítnice (arteria 
et vena centralis retinae). Prekurzory gliových buněk 
se diferencují ve fibrilární astrocyty a oligodendrocyty. 
Oligodendrocyty vysílají své protáhlé výběžky k více při-
lehlým axonům a kontaktují je. Rotací axonů při jejich 
růstu se lamelózní cytoplazmatické výběžky oligoden-
droglie navíjejí okolo axonů. Cytoplazma se vytlačuje 
zpět k tělu buňky a vzniká myelinová pochva bohatá na 
fosfolipidy, které byly obsaženy v buněčné membráně 
oligodendrocytů. Myelin se objevuje okolo nervových 
vláken zrakového nervu teprve za místem odstupu přes 
lamina cribrosa sclerae oka až těsně před narozením. 
Proces myelinizace se dokončuje až postnatálně.

2.1.1  Vývoj buněk sítnice

Neuroepitel očního váčku obsahuje kmenové buňky 
schopné produkovat všechny buněčné typy, které se v sít-
nici objevují. S postupnou diferenciací očních struktur 
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vznikají nové populace progenitorových buněk, jejichž 
diferenciační potenciál se postupně zužuje. Nicméně 
multipotentní progenitorové buňky z okraje očního 
pohárku mají schopnost tvořit jak buňky pigmentové-
ho epitelu, tak Müllerovy buňky a neurony sítnice. Pro-
genitorové buňky neurální sítnice pak tvoří elementy 
světločivné sítnice. Tvorba jednotlivých buněčných typů 
při vytváření laminárního uspořádání sítnice je časově 
přísně omezena; produkce následných populací umož-
ňuje formování kontaktů a funkčních propojení mezi 
definovanými a dříve vytvořenými typy buněk. Z toho 
důvodu časné progenitory produkují jiné potomstvo než 
pozdní progenitorové buňky.

Pigmentový epitel je definitivním buněčným typem, 
který se v sítnici vytváří z vnějšího listu očního pohárku. 
Typický pigment, melanin, se v epitelových buňkách za-
číná objevovat od 28. dne vývoje. Postnatálně již buňky 
pigmentového epitelu neproliferují a epitel se adaptuje 
na růst stěny bulbus oculi pouze zvětšováním těla svých 
buněk.

Vývoj nervových buněk sítnice
Jednotlivé typy buněk neurální sítnice se generují pouze 
v určitých etapách vývoje. U člověka jejich vývoj probíhá 
zhruba od 6. do 8. týdne. Pořadí vzniku jednotlivých 
typů buněk je přesně dáno, odpovídá jejich evoluci, 
a proto je celý sled těchto událostí zakonzervován. Nej-
dříve vznikají činností časných progenitorů gangliové 
buňky, pak čípky a horizontální buňky. Jejich vývoj poté 
následuje vznik amakrinních buněk. Pozdní progenito-
ry pak mají odlišný repertoár a jejich činností vznikají 
některé buňky amakrinní, tyčinky a bipolární neurony. 
V závislosti na délce vývoje daného typu buněk, respek-
tive rozmanitosti jeho subpopulací, dochází mezi typy ve 
vývoji k určitému překryvu. Jako poslední se vytvářejí 
Müllerovy buňky (6, 8, 9). Tyto buňky postupně vyzrá-
vají a od 8. týdne lze v lidské sítnici rozeznat základy 
všech mikroskopických vrstev sítnice. Za vývoje neurál-
ní sítnice se tak, jak je typické i pro jiné oddíly CNS, zde 
tvoří větší množství neuronů, než jaké se nachází ve zralé 
sítnici. Počet buněk se totiž po funkčním propojení re-
dukuje na definitivní stavy. O tom, které neurony přežijí 
a které budou eliminovány programovanou buněčnou 
smrtí, rozhodne, zda nervová buňka vytvoří včas synap-
se s partnerem, který jí poskytne neurotrofický faktor, 
např. NGF (nerve growth factor) a BDNF (brain-derived 
neurotrophic factor) (10).

První je dokončen vývoj retinálních gangliových 
buněk, jejichž těla se soustředí do bazální vrstvy neuro
retiny. Axony gangliových buněk se vrství při vnitřním 

povrchu neurální sítnice a směřují ke stopce očního po-
hárku. Nakupením těchto nemyelinizovaných neuritů 
se formuje vrstva nervových vláken, která je korelátem 
zona marginalis. U potkana dochází k vytváření spojů 
a základních okruhů mezi jednotlivými neurony sítnic 
po narození. Kontakt gangliových buněk s amakrinními 
buňkami v době kolem narození dramaticky omezí růst 
axonu gangliových buněk, zatímco podpoří růst jejich 
dendritů (11). Tato signalizace zprostředkovaná za vývoje 
uvedeným interneuronem má obrovské dopady na růst 
axonů a jejich regeneraci, přičemž tato vývojová změna 
je ireverzibilní. V jejím důsledku zůstávají regenerační 
schopnosti růstu axonů gangliových buněk v dospělosti 
značně omezené. Růstovými a trofickými faktory nelze 
tento stav změnit. Lze jej zvrátit pouze rejuvenalizací 
buněk změnou metylace DNA navozenou in vivo epige-
netickým reprogramováním (12). Jedině takto lze totiž 
vynulovat ireverzibilní stav navozený kontaktem s amak-
rinní buňkou za vývoje, což teprve umožní regeneraci 
axonů dospělých gangliových buněk. Experimentální 
léčba vedoucí k  reprogramování retinálních ganglio
vých buněk má obrovský potenciál a vede k regeneraci 
axonů, které byly přímo mechanicky zhmožděny nebo 
poškozeny v důsledku glaukomu; ve výsledku tato léčba 
zabránila ztrátě zraku i u starých zvířat.

Amakrinní buňky vznikají hned po buňkách gan-
gliových, a proto také záhy dochází k jejich interakci (viz 
výše). Amakrinní buňky se rozloží při vnitřním okraji 
vnitřní jádrové vrstvy a lze je rozeznat podle světlejší 
barvitelnosti. Různé subpopulace amakrinních buněk 
vznikají v odlišných časových intervalech. Hvězdicovité 
amakrinní buňky, které používají gama-aminomáselnou 
kyselinu (GABA) a acetylcholin jako neuromediátor, 
vznikají úplně nejdříve. GABA+ a neuropeptid Y+ (NPY+) 
amakrinní buňky vznikají o něco později a teprve poté 
je zahájena produkce amakrinních buněk exprimujících 
tyrozinhydroxylázu (TH). Glycinergní amakrinní buňky 
vznikají až úplně nakonec (u myší postnatálně).

Vývoj fotoreceptorů je následující. Marker foto-
senzitivních buněk CRX (cone-rod homeobox) lze ve 
vyvíjející se sítnici člověka zaznamenat už v polovině 
11. týdne vývoje. V průběhu 13.–14. týdne se potom 
pozitivita tohoto proteinu markeru organizuje do vy-
tvářející se zevní jádrové vrstvy (13). Protože čípky jsou 
prvním fotoreceptorem, který v sítnici vzniká, zevní já-
drová vrstva se tedy zakládá hromaděním těchto buněk 
při apikálním okraji neurální sítnice. Dynamiku vývoje 
lze charakterizovat následovně: nejprve se objevují číp-
ky se S-opsinem a se zpožděním asi 20 dnů vznikají 
čípky obsahující L/M-opsin. Specifikaci S- a M-podtypu 
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reguluje trijódtyronin ve prospěch čípků s M-opsinem. 
Každý typ čípků si formuje samostatné spoje a okruhy.

Retinogeneze se zahajuje v oblasti centrální sítnice 
a postupně se šíří k okrajům; buňky periferní sítnice 
tedy vyzrávají jako poslední. V centrální jamce (fovea 
centralis) se hustě nakupí L/M-čípky. Denzitu buněk 
reguluje rostoucí koncentrace FGF8 a klesající gradient 
retinové kyseliny (6). Ve vzdálenější para- a perifoveální 
oblasti se objevuje již populace smíšená z čípků a tyči-
nek. Osud prekurzorů fotosenzitivních buněk určuje 
protein NRL (neural retina leucine zipper) – pokud se 
naváže na jádrový receptor NR2E3, potlačí expresi genů 
specifických pro čípky a buňka se diferencuje v tyčinku.

Zevní segmenty vznikají přeměnou primární řasinky 
neuroepitelových buněk. Zevní segmenty vyzrávají až na 
konci fetálního vývoje a teprve jejich vytvářením získají 
fotosenzitivní buňky svůj protáhlý charakter. Rostoucí 
apikální segment se dostává do přímého kontaktu s api-
kálními mikroklky pigmentového epitelu. Vzájemné 
spojení buněk na rozhraní obou listů, tj. mezi zevními 
segmenty tyčinek a čípků, není příliš pevné a umožňuje 
posun buněk v místě rozhraní obou listů v důsledku ne-
rovnoměrného růstu obou listů pohárku. Po dotvoření 
sítnice však zůstává náchylné k oddělení těchto struk-
tur (amotio retinae). Spojení je přidržováno nitroočním 
tlakem vyvolaným přítomností sklivce (corpus vitreum) 
a přiložením apikálních mikroklků pigmentového epi-
telu k zevním segmentům tyčinek a čípků.

Bipolární buňky vznikají mezi posledními buňkami 
sítnice a představují rovněž rozmanitou populaci. Bipo-
lární buňky čípků se začínají objevovat hned po dokon-
čené produkci čípků, ale jejich tvorba je rozložena do 
dlouhého časového intervalu, v němž probíhá produkce 
bipolárních buněk. Bipolární buňky tyčinek se objevují 
až později (8). Znamená to, že produkce těchto speciál
ních typů navazuje na produkci těch fotosenzitivních 
buněk, s nimiž se synapticky propojují.

Vývoj podpůrných buněk sítnice
Müllerovy buňky vznikají přeměnou z radiální glie, 
a proto ji svou protáhlou morfologií tak připomínají. 
Jsou to důležité podpůrné elementy, které svými výběž-
ky pokrývají povrch všech přilehlých neuronů různých 
vrstev sítnice, v níž jsou u všech obratlovců rovnoměrně 
distribuovány. Svými koncovými výběžky formují zevní 
i vnitřní hraniční vrstvu, včetně bazální laminy, která 
sítnici odděluje od sklivce. Po narození tyto buňky vy-
konávají celou řadu dalších funkcí (viz dále).

Astrocyty zrakového nervu se odvozují od relativně 
tenkého neuroepitelu stopky očního pohárku. Do sítnice 

pak tyto buňky vstupují v souvislosti s její vaskularizací 
ze zrakového nervu (14, 15; viz dále). Sítnice živočichů, 
které nemají vlastní cévní zásobení, astrocyty vůbec ne-
obsahují.

Oligodendrocyty podílející se na myelinizaci axonů 
retinálních gangliových buněk ve zrakovém nervu se do 
n. opticus dostávají migrací prekurzorových buněk z ob-
lasti třetí mozkové komory diencefala, s nímž je stopka 
očního pohárku za vývoje spojena. U člověka je migrace 
prekurzorů oligodendroglie do vlastní sítnice inhibová-
na tenascinem-C a netrinem-1 v oblasti papily zrako-
vého nervu. Vlastní progenitory nervové sítnice nemají 
potenciál produkovat oligodendroglii. Dalším záložním 
mechanismem, který potlačuje tvorbu oligodendroglie 
uvnitř sítnice z progenitorových buněk s tímto potenciá
lem (jež sem putují z diencefala), je produkce proteinů 
BMP (bone morphogenetic protein), konkrétně BMP2, 
BMP4 a BMP7 v oblasti papily. Vlivem BMP signalizace 
progenitory produkují výhradně astroglii, zatímco vznik 
oligodendroglie je blokován (16). Díky těmto opatřením 
za normálních okolností sítnice myelin (a oligodendro-
glii) neobsahuje; např. u ptáků a nižších obratlovců však 
oligodendroglie do sítnice vstupuje a vrstva nervových 
vláken je myelinizovaná.

Za vývoje mikroglie vstupuje do sítnice dvoufázově 
(17). První mikroglie se v sítnici objevuje ještě před 
zformováním krevních cév, nicméně většina těchto 
buněk vzniká až po vaskularizaci sítnice (mikroglie, 
jako jiné fagocytující elementy mononukleárního fago
cytárního systému jsou odvozeny od krevních mono-
cytů). Její distribuce v sítnici úzce koreluje s utvářením 
synapsí. Experimentální data jsou dostupná z vývoje 
myších embryí. U nich se nejprve synapse vytvářejí ve 
vnitřní plexiformní vrstvě 17. embryonální den a tou 
dobou se mikroglie vyskytuje výhradně v této vrstvě 
(jde o období, kdy ještě sítnice myší není vaskularizo-
vaná). První cévy se v sítnici myší objevují při narození. 
Brzy po narození (3. postnatální den, P3) část mikroglie 
vstupuje do vrstvy gangliových buněk sítnice (jejíž vas-
kularizace probíhá). Od P7 se začíná ze žil primárního 
vaskulárního plexu formovat hluboký plexus, kapiláry 
dosahují okolí vnitřní jádrové vrstvy (18) a umožňují 
vstup mikroglie do hlubších částí sítnice. S vytvářením 
další vrstvy synapsí se 9. den po narození (P9) mikro-
glie ocitá v zevní plexiformní vrstvě. Počet mikroglií 
vrcholí a dosahuje téměř dvojnásobné hodnoty oproti 
dospělosti. Při vyzrávání tkáně a dotváření spojů se 
mikroglie účastní procesu důležitého pro stabilizaci 
utvářených spojů (tzv. prořezání synapsí) a poté její 
množství v sítnici klesá.
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2.1.2  Vaskularizace sítnice

Cévní zásobení vzniká na podkladě metabolických po-
žadavků rozvíjející se tkáně sítnice a signálů vysílaných 
jejími buňkami. Přehledně tuto problematiku rozvádějí 
např. Hughes et al. (15) a Selvam et al. (18). První krevní 
cévy, které jsou v kontaktu s očním pohárkem, jsou od-
vozené z hyaloidní arterie (obr. 2.2), jež je větví arteria 
ophthalmica, která je zavzata do vyvíjejícího se očního 
pohárku při uzávěru choroidální štěrbiny v 6.  týdnu 
gestace. Tato arterie dále prochází sklivcem a směřuje 
k rostoucí čočce, jejíž výživu obstarává. Přestože je tato 
arterie umístěna v dosahu neuroretiny, na její vaskula-
rizaci se vůbec nepodílí. U savců totiž prodělává arte-
ria hyaloidea regresi (u člověka k tomu dochází zhruba 
13. týden vývoje) a funkční zůstává pouze část vyživující 
zrakový nerv. Klíčovými procesy tvorby cév sítnice je 
vaskulogeneze a angiogeneze.

Ve 14.–15. týdnu se procesem vaskulogeneze začí-
ná utvářet primární plexus. Zdrojovým materiálem 
pro jeho vývoj jsou mezenchymové buňky, z nichž se 
rekrutují endotelové progenitorové buňky, jejichž ag-
regací vznikají vaskulární provazce. Proces vaskulo-
geneze je poměrně rychlý, zahrnuje centrální oblast 
sítnice (přičemž temporální a periferní sítnici neposti-
huje) a předbíhá vyzrávání neuronů. Nejprve vznikají 
prvotní čtyři větve běžící po vnitřním povrchu sítnice 
(obr. 2.2 vpravo, 2.3A). V 18. týdnu vývoje pokrývají 
cévy asi 54 % vnitřního povrchu sítnice. Od 21. týdne 
se na tvorbě kapilár vrůstajících do sítnice uplatňuje 
proces angiogeneze. Tento postup koreluje s vyzráváním 
retinálních gangliových buněk; začíná v centrálních par-
tiích a poté se šíří do okrajových částí sítnice. Radiální 
peripapilární kapiláry vznikají angiogenezí 21. týden, 
když vrstva nervových vláken poblíž disku dosáhne kri-
tické tloušťky. V průběhu 25.–26. týdne se začínají pro-
cesem angiogeneze vytvářet složky hlubší pleteně z cév 
primární žilní pleteně. V této době dochází k otevření 
očí a poprvé za vývoje lze doložit aktivitu fotoreceptorů 
a funkčnost zrakové dráhy pomocí evokovaných zrako-
vých potenciálů. Zevní (hluboký) plexus se již rozvíjí 
okolo centrální jamky, a nikoli okolo papily zrakového 
nervu, což odpovídá vyzrávání fotosenzitivních buněk. 
Ze žil primární pleteně se následně vytvoří dvě sítě roz-
ložené po obou stranách vnitřní jádrové vrstvy.

Oblast fovea centralis zůstává trvale bez krevních cév. 
Cévní pleteň se rozšiřuje od centrálních partií k okrajo-
vým – nazálního okraje dosahuje v 36. týdnu, zatímco 
temporálního až ve 40. týdnu. Tímto momentem je vas-
kularizace sítnice dokončena, přičemž hyaloidní systém 

kompletně zaniká. Pozůstatkem průběhu hyaloidní ar-
terie sklivcem je Cloquetův kanál.

Iniciace angiogeneze v sítnici savců je zcela závislá 
na astroglii. Ta v neurální sítnici přímo nevzniká a do 
sítnice se dostává vycestováním z oblasti papily zrako-
vého nervu. Populace retinálních astrocytů proto začí-
ná migrovat od papila nervi optici a vstupuje do vrstvy 
nervových vláken přilehlé sítnice, kde při vyzrávání 
astrocyty získají svou hvězdicovitou morfologii. Jedná 
se o unikátní subpopulaci astroglie – nezralé retinální 
astrocyty totiž jako jediné v CNS exprimují PDGFRA 
(platelet-derived growth factor receptor alpha) a ten-
to receptor je nápomocný při jejich migraci do sítnice. 
Retinální gangliové buňky totiž produkují ligand pro 
tento receptor, PDFGA, který stimuluje proliferaci i ší-
ření astrocytů do sítnice. 18. týden gestace jsou astrocyty 
omezeny do centrálních dvou třetin sítnice, ale v oblasti 
fovea centralis se nevyskytují (14). Postupně se radiál-
ně šíří vrstvou nervových vláken, šíří se i do přilehlých 
vrstev (ale do oblasti f. centralis nevstupují) a periferní 
sítnice dosahují v 25. týdnu vývoje.

Expresi VEGF (vascular endothelial growth factor) – 
klíčového angiogenního faktoru – není možné v lidské 
sítnici prokázat pomocí in situ hybridizace ještě ani ve 
20. týdnu vývoje. Teprve poté, co astrocyty kolonizují 
vrstvu nervových vláken, začínají od 21. týdne produko-
vat VEGF, který stimuluje endotelové buňky ke vstupu 
do této vrstvy sítnice. V dalších fázích růstu sítnice pak 
produkují VEGF i Müllerovy buňky a neurony sítnice. 
Vysoce aktivními producenty VEGF jsou i amakrinní 
buňky, které pro zajištění svých potřeb vyžadují vrst-
vu kapilár. Další neurony produkují VEGF receptor 2 
(VEGFR2), který zajišťuje endocytózu VEGF, což balan-
cuje optimální množství tohoto angiogenního faktoru. 
Jakmile produkce VEGFR2 poklesne, hladina VEGF se 
zvýší, což spustí vrůstání cév do hlubších vrstev a formo-
vání hlubší pleteně. Fotoreceptory a pigmentový epitel 
produkují solubilní VEGFR1, který zabraňuje vrůstání 
cév do vnějších vrstev sítnice, které tak trvale zůstávají 
avaskulární.

2.2  Histologie sítnice

Sítnice je umístěna uvnitř oka (obr. 2.4), v němž zajiš-
ťuje detekci světla. Ostatní přilehlé vrstvy stěny oční 
koule (bulbus oculi) zajišťují její výživu (cévnatka, cho-
roidea) nebo ochranu a vyztužení oka (bělima, skléra). 
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Transparentní struktury, které jsou v oku uloženy před 
sítnicí, zahrnují rohovku (cornea), přední a zadní ko-
moru oční (které vyplňuje komorová voda, humor 
aquaeus), čočku a sklivec. Jejich úkolem je soustředit 
a přivést světelné paprsky ke světločivné sítnici. Du-
hovka svým umístěním odděluje přední a zadní ko
moru; uprostřed duhovky se nachází zřítelnice, jež 
změnou svého průsvitu reguluje množství paprsků, 
které na sítnici dopadají.

2.2.1  Slepá sítnice

Nejvnitřnější vrstva stěny oka se označuje jako tunica 
nervosa, v níž se sítnice vytváří (2, 4). Přední část sítnice 
člověka není exponovaná světlu, a proto vůbec neobsa-
huje fotosenzitivní buňky, a označuje se jako slepá část 
sítnice (pars caeca retinae). Tato sítnice (obr. 2.4, 2.5) 
pokrývá zadní povrch duhovky a pokračuje přes řasnaté 
těleso (corpus ciliare) až k oblasti ora serrata. Stěna sít-
nice je v těchto partiích velice tenká a je tvořena pouze 
dvěma vrstvami epitelových buněk. I přes svou jedno-
duchou stavbu se dvouvrstevný cylindrický epitel pars 
iridica retinae svým vzhledem odlišuje od pars ciliaris. 
Funkce vnitřní epitelové vrstvy obou částí je totiž od-
lišná. U duhovky je vnitřní epitelová vrstva slepé sít-
nice pigmentovaná, a brání tak průchodu světla skrz 
tělo duhovky tím, že jej pigmentové buňky absorbují. 
Tyto buňky jsou tak napěchovány tmavým pigmentem 
melaninem, že kvůli výraznému zbarvení nelze na histo-
logickém řezu ve světelném mikroskopu odlišit hranice 
jednotlivých buněk (obr. 2.5B). Díky tomu vlastně je-
diné světlo, které do oka vniká, prochází zřítelnicí; tyto 
světelné paprsky nesou cennou obrazovou informaci 
a dopadají na optickou část sítnice, která tuto zrakovou 
informaci detekuje. Vnitřní epitel sítnice, který přechází 
na řasnaté těleso a kryje jak processus ciliares, tak pars 
plana, má zcela odlišný vzhled. Neobsahuje totiž pig-
ment a má světlou cytoplazmu (obr. 2.5C). Tyto epitelo-
vé buňky jsou k sobě pevně přichyceny mezibuněčnými 
spojeními typu zonulae occludentes, zonulae adherentes 
a četnými desmozomy (maculae adherentes). Buňky vy-
kazují sekreční aktivitu a jejich produkcí vzniká komo-
rová voda (řasnaté těleso slouží tedy i  jako exokrinní 
žláza), která odtud putuje do zadní oční komory. Buňky 
jsou obdobou podpůrných elementů, neboť pokračová-
ním těchto světlých cylindrických buněk v optické sít-
nici jsou Müllerovy buňky. Druhá, tedy zevní epitelová 
vrstva je v obou částech slepé sítnice tvořená nižšími 
pigmentovanými buňkami. Do světločivné sítnice pak 
tato vrstva pokračuje jako pigmentový epitel. Celá tato 
vrstva slepé i optické sítnice pevně nasedá na dobře vidi-
telnou bazální membránu označovanou jako Bruchova 
membrána, která je již součástí přilehlé cévnatky.

2.2.2  Ora serrata

Optická sítnice (obr. 2.4), pars optica retinae, se roz-
prostírá od oblasti ora serrata až po výstup zrakového 
nervu (papilla nervi optici). V oblasti ora serrata pře-

Obr. 2.4  Části sítnice
Schéma zobrazuje horizontální meridionální řez pravým okem. Sítnice 
se rozprostírá po celé vnitřní vrstvě bulbus oculi. Kryje zadní povrch 
duhovky od vnitřního okraje zornice (bílé hroty šipek) a až po výstup 
zrakového nervu (černá šipka). Přední část sítnice na povrchu duhovky 
a řasnatého tělesa, kam nedopadá světlo, je tenká, protože neobsahuje 
fotoreceptory – slepá sítnice (tmavě zeleně). Od oblasti ora serrata 
(šedé hroty šipek) dozadu se v sítnici vyskytují fotoreceptory a další 
neurony, a proto se tloušťka sítnice výrazně zvětšuje (světle zeleně). 
V zorné ose na zadním pólu bulbus oculi, kde se tloušťka sítnice zten-
čuje, se nachází fovea centralis (bílá šipka) – místo nejostřejšího vidění. 
Mediálně od něj se v sítnici vyskytuje druhé stavebně odlišné místo, 
papilla nervi optici (černá šipka), kam se sbíhají axony nervových vlá-
ken gangliových buněk. Stavba sítnice je prostupem axonů naruše-
na – nemá laminární uspořádání a neobsahuje fotoreceptory (ani další 
neurony), proto se označuje jako slepá skvrna.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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chází dvouvrstevná slepá sítnice ostře v mnohovrstev-
nou optickou sítnici (obr. 2.5D). Anatomický název je 
odvozen od vroubkovaného charakteru spojení obou 
částí sítnice o tloušťce asi 2 mm, které leží zhruba 5 mm 
před rovníkovou oblastí bulbus oculi. Oblast přechodu 
v normální světločivnou sítnici měří zhruba 280 µm – 
přestože zde již retina vykazuje postupně sílící jádrové 
vrstvy i další vrstvy optické sítnice, neplní zde ještě svou 
fotosenzitivní úlohu a vykazuje řadu stavebních odliš-
ností (19). Vrstva nepigmentovaného epitelu se postup-
ně transformuje v Müllerovy buňky, které ještě nemají 
charakter plně zralých elementů. Množství desmozomů, 
které pevně přidržovaly tuto vrstvu k pigmentovanému 
epitelu ve slepé sítnici, ubývá, až zcela zmizí. S objeve-

ním se tyčinek se navíc Müllerovy buňky od pigmen-
tového epitelu vzdalují a retina je přidržována jen pro-
střednictvím mikroklků pigmentových buněk a zevních 
segmentů tyčinek. Tyčinky v periferní části ora serrata 
nemají hned charakter zralých buněk; jsou širší a kratší. 
Zprvu postrádají zevní i vnitřní segment, nepropojují se 
s dalšími neurony a jejich spojení s pigmentovým epite-
lem není plně vytvořeno. Postupně se segmenty tyčinek 
prodlužují a teprve po oblasti přechodu nabývají cha-
rakteru plně diferencovaných fotosenzitivních buněk. 
V  důsledku tohoto uspořádání není spojení tyčinek 
s pigmentovým epitelem tak pevné jako spojení epitelo-
vých vrstev v pars plana corpus ciliaris, a tak může dojít 
k uvolnění nervové tkáně sítnice. Na tkáňových řezech 

Obr. 2.5  Přední segment oka
A. Histologický řez znázorňuje rohovku (modře), bělimu (žlutě), duhovku (šedě), řasnaté těleso (červeně) a sítnici. Slepá část sítnice kryje zadní povrch 
duhovky, p. iridica retinae, a řasnatého tělesa, p. ciliaris retinae. Detailní stavba této sítnice je znázorněna šrafovanými obdélníky. B. Zadní epitel 
duhovky obsahuje tak velké množství pigmentu melaninu, že kvůli intenzivnímu zbarvení nelze ani rozpoznat, že jsou epitelové buňky této části slepé 
sítnice uspořádány do dvou vrstev. C. Při přechodu na processus ciliares řasnatého tělesa vnitřní vrstva epitelových buněk ztrácí pigment – slepou 
část sítnice tak tvoří vrstva světlých cylindrických buněk (hroty šipek) a vrstva pigmentových buněk. D. V oblasti ora serrata přechází dvouvrstevná 
slepá sítnice ostře v mnohovrstevnou optickou sítnici, v níž lze rozlišit tři jádrové vrstvy. Spojení tyčinek s pigmentovým epitelem není tak pevné jako 
spojení epitelových vrstev, a proto dochází k uvolnění nervové tkáně sítnice; jde o artefakt v důsledku smrštění sítnice při odvodnění, které je součástí 
histologického zpracování. Hroty šipek označují světlé epitelové buňky p. ciliaris retinae. Barvení: hematoxylin-eozin.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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jde o artefakt v důsledku smrštění sítnice při odvodnění, 
které je součástí histologického zpracování (obr. 2.5D); 
nicméně v důsledku ne plně diferencované stavby je tato 
oblast přechodu přirozeně náchylná k odchlípení sítni-
ce. Jádrové vrstvy sítnice v blízkosti ora serrata se také 
ztenčují, gangliových buněk ubývá a vrstva nervových 
vláken v oblasti přechodu mizí.

2.2.3  Optická sítnice

Optická (světločivná nebo senzorická) sítnice je funkč-
ně nejdůležitější strukturou oka. Tomu odpovídá i její 
mikroarchitektonika, která vykazuje charakteristické 
laminární uspořádání, jež je podmíněno postupným 
zapojováním neuronů zrakové dráhy na úrovni sítnice 

Obr. 2.6  Histologická stavba sítnice a uspořádání základních typů buněk
A. Sítnice má charakteristické laminární uspořádání a tvoří ji následující vrstvy: pigmentový epitel (PE), vrstva zevních segmentů tyčinek a čípků (ZS), 
membrana limitans externa (MLE), zevní jádrová vrstva (ZJV), zevní plexiformní vrstva (ZPV), vnitřní jádrová vrstva (VJV), vnitřní plexiformní vrstva 
(VPV), vrstva (retinálních) gangliových buněk (RG), vrstva nervových vláken (NV) a membrana limitans interna (MLI). V periferní sítnici je vrstva NV 
tenká. B. V centrální sítnici se vrstva NV zesiluje a ve vrstvě zevních segmentů (ZS) tyčinek a čípků lze rozpoznat četné čípky. Barvení A a B: hemato-
xylin-eozin. C. Zapojení neuronů zrakové dráhy objasňuje, jak se postupným zapojením redukuje počet buněk v jádrových vrstvách. Dále je vyznačen 
vztah fotosenzitivních buněk k PE. Müllerova buňka je vyznačena modře, tyčinky šedě, čípek červeně, bipolární buňky černě a retinální gangliové 
buňky oranžově.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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(obr. 2.6). Základní uspořádání tří neuronů sítnice je 
následující:

	• Světločivné buňky, které mají úlohu fotoreceptorů, 
představují první neuron zrakové dráhy.

	• Druhým neuronem jsou bipolární buňky, které svými 
dendrity přebírají informaci z axonů tyčinek a čípků, 
zpracují ji a předávají dále.

	• Třetím neuronem zrakové dráhy jsou retinální gan
gliové buňky, které přebírají informaci z vrstvy bi
polárních buněk, vyhodnotí ji a  odvádí impulzy 
k dalšímu vyhodnocení v CNS.

Na zpracování zrakové informace se postupným 
zapojením uvedených tří typů neuronů v každé vrstvě 
podílí menší počet nervových buněk (obr. 2.6C). Proto 
je vrstva světločivných buněk nejsilnější jádrovou vrst-
vou, zatímco vrstva bipolárních buněk je tenčí, stále 
však obsahuje více buněk (jejichž jádra se rozkláda-
jí v několika řadách) než vrstva gangliových buněk. 
Vertikální propojení tří neuronů podílejících se na 
částečném zpracování obrazové informace na úrovni 
sítnice vede ke zhruba stonásobné redukci – zatímco 
sítnice obsahuje asi 108  fotoreceptorů, ve zrakovém 
nervu (n. opticus) je jen 106 nervových vláken (jedná 
se o axony gangliových buněk sítnice). Pravidelným 
střídáním vrstev buněčných jader (jádrových vrstev) 
s dalšími vrstvami vzniká komplexní obraz histologic-
ké struktury s přísně logickým uspořádáním. Celkem 
v optické sítnici rozlišujeme deset vrstev (obr. 2.6 
a 2.7), přičemž jejich popis se zahajuje od vrstvy na-
léhající na cévnatku, resp. její Bruchovu membránu:
  1.	 První vrstvou je proto pigmentový epitel. Ten je 

tvořen jednou souvislou vrstvou kubických buněk, 
které svou bází nasedají na Bruchovu membránu. 
Apikální membrána, která je přivrácena k světločiv-
ným buňkám, vybíhá v krátké mikroklky, které ob-
sahují velké množství pigmentu melaninu a opticky 
izolují prostor mezi sousedícími segmenty tyčinek 
a čípků a zajišťují tak, že foton bude detekován jen 
jednou smyslovou buňkou. Kvůli tomu je pigment 
patrný zejména v apikální cytoplazmě těchto buněk.

  2.	 Protože těla fotosenzitivních buněk umístěná pod 
pigmentovým epitelem (posouváme se od zevní čás-
ti sítnice k nitru oka) jsou velmi dlouhá, popisuje-
me následující vrstvu jako vrstvu segmentů tyčinek 
a čípků. Ta obsahuje protáhlé konce světločivných 
buněk, které detekují světlo dopadající na sítnici.

  3.	 Mezi těmito segmenty a jádrovou vrstvou je vidi-
telná jako tenká linie membrana limitans exter-
na (zevní hraniční vrstva). Jejím podkladem jsou 

komplexy adhezivních spojů mezi zevními (api-
kálními) koncovými výběžky Müllerových buněk 
s vnitřními segmenty fotosenzitivních buněk.

  4.	 Zevní jádrová vrstva je tvořena nakupením těl fo-
tosenzitivních buněk. Protože těla buněk obsahují 
buněčná jádra, která jsou na histologickém prepa-
rátu výrazně obarvena hematoxylinem, popisujeme 
tuto vrstvu jako (první) jádrovou vrstvu. Světlo-
čivné buňky v sítnici jsou zastoupeny tyčinkami 
a čípky. Jádra čípků lze zastihnout poblíž zevního 
okraje této vrstvy, zatímco těla tyčinek se vyskytují 
pod nimi ve vnitřních partiích. Tyčinky a čípky jsou 
prvním neuronem zrakové dráhy. Morfologicky se 
jedná o unipolární neurony, protože je u nich vy-
vinut jen jeden nervový výběžek – axon.

  5.	 Axony tyčinek a čípků opouštějí jádrovou vrstvu 
a synapticky se napojují na dendrity druhého neu-
ronu zrakové dráhy. Výběžky těchto buněk a jejich 
synapse (a též synapse s horizontálními buňkami) 
lze zastihnout v zevní plexiformní vrstvě, která se 
jeví jako světlá vrstva postrádající buněčná jádra. 
Synapse se vyskytují ve vnitřní třetině vrstvy; vnější 
dvě třetiny obsahují axony fotosenzitivních buněk 
a označují se jako vrstva Henleových vláken.

  6.	 Těla bipolárních buněk (neuronů) se nachází ve 
vnitřní jádrové vrstvě. Vzhledem k relativně po-
četnému výskytu buněk je tu nakupeno značné 
množství buněčných jader. Vedle jader bipolár-
ních buněk obsahuje též jádra buněk Müllerových, 
amakrinních a horizontálních.

  7.	 Neurity neboli axony bipolárních buněk se synap-
ticky napojují na dendrity retinálních gangliových 
buněk. Synapse spolu s výběžky buněk tvoří svět-
lou (tedy bezjadernou) vnitřní plexiformní vrst-
vu. Tato plexiformní vrstva obsahuje mnohem více 
synapsí než zevní plexiformní vrstva; vyskytují se 
tu též synapse amakrinních buněk.

  8.	 Vrstva gangliových buněk obsahuje multipolární 
neurony – jde o třetí neuron zrakové dráhy. Je-
jich množství je oproti vnitřní jádrové vrstvě opět 
výrazně zredukováno. V periferní optické sítnici 
se nachází jen jedna řada těchto buněk, zatímco 
v centrální sítnici jich je více.

  9.	 Axony retinálních gangliových buněk se paralel-
ně rozprostírají ve vrstvě nervových vláken. Tato 
senzorická vlákna zůstávají uvnitř sítnice člověka 
nemyelinizována, aby sítnice zaujímala co nejmen-
ší objem (k myelinizaci axonů dochází až poté, co 
opustí sítnici a  formují zrakový nerv). Nervová 
vlákna se sbíhají ze všech míst sítnice a míří do 
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oblasti papila nervi optici a nervus opticus vzniká 
jejich souběhem.

10.	 Poslední a nejvnitřnější vrstvu sítnice tvoří koncové 
(vitreální, tj. bazální) výběžky Müllerových buněk. 
Jejich vzájemným spojením vzniká membrana li-
mitans interna (vnitřní hraniční vrstva), která je 
proti sklivci oddělena bazální laminou.

Toto základní uspořádání je typické pro všechny části 
optické sítnice s výjimkou dvou specializovaných oblastí, 
jimiž jsou fovea centralis a papila nervi optici. Drobnými 

odchylkami od uvedeného stavebního plánu je např. mě-
nící se tloušťka jednotlivých vrstev a především vrstvy 
nervových vláken podle vzdálenosti od papila nervi op-
tici (v jehož sousedství dosahuje největší tloušťky) nebo 
rozdílné zastoupení tyčinek a čípků (viz dále).

2.2.4  Papilla nervi optici

Dvěma speciálními oblastmi optické sítnice, které se 
od této obecné stavby odlišují, jsou papilla nervi optici 

Obr. 2.7  Imunohistochemický průkaz NCAM, vimentinu a GFAP v sítnici
A. Při imunohistochemické detekci adhezní molekuly nervových buněk (NCAM – z anglického „neural cell adhesion molecule“) vyniknou vrstvy s výběžky 
nervových buněk hnědě, a to především obě plexiformní vrstvy; tloušťka vrstvy nervových vláken (NV) odpovídá sítnici poblíž odstupu zrakového 
nervu; kolmo orientované výběžky patři Müllerovým buňkám. B. Průkaz vimentinu znázorňuje krevní kapiláry sítnice. Zevní vrstvy včetně ZPV jsou 
vyživovány difuzí a kapiláry neobsahují. Hlubokou kapilární pleteň obsahuje vnitřní jádrová vrstva (VJV); další dvě pleteně, povrchovou a hlubokou, 
obsahuje vrstva gangliových buněk (RG). C. Imunoperoxidázová detekce GFAP znázorňuje vláknité astrocyty (hnědě) ve vrstvě NV periferní sítnice. 
D. V centrální sítnici astroglie přibývá; ve spodní části vrstvy NV lze zachytit těla astrocytů, jejichž výběžky vstupují do vrstvy RG. Okolo krevních cév 
vytváří astroglie svými výběžky m. limitans gliae perivascularis, která je součástí hematoretinální bariéry. Jádra buněk byla obarvena hematoxylinem.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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a fovea centralis (obr. 2.4, 2.8, 2.9). Oblast papily zrako-
vého nervu se jeví na očním pozadí jako oválné políč-
ko o průměru zhruba 1,5 mm, které je umístěno 3 mm 
mediálně od žluté skvrny. Papilla nervi optici se ozna-
čuje též jako disk zrakového nervu, protože představuje 
iniciální oddíl tohoto nervu, jenž vzniká souběhem ne-
myelinizovaných nervových vláken gangliových buněk. 
Nervová vlákna v oblasti lamina cribrosa sclerae hro-
madně penetrují stěnu oka, jehož struktury jsou přesu-
nuty k okraji: uprostřed nervová vlákna formují zrakový 
nerv (nervus opticus), vrstvy cévnatky se transformují 
v jeho vnitřní pochvu a bělima v zevní pochvu zrako-
vého nervu. Protože papilla n. optici postrádá nervové 
buňky, a tedy i fotoreceptory, obraz, který na tuto plošku 
sítnice dopadá, nemůžeme vnímat – z tohoto důvodu se 
označuje též jako slepá skvrna. Protože neslouží vnímání 
zraku, vstupují do sítnice přes centrální oblast papily 
arteria et vena centralis retinae, jejichž větve zajišťují 
výživu vnitřních vrstev sítnice.

2.2.5  Fovea centralis

Druhá oblast sítnice s odlišnou mikroskopickou stavbou 
má žlutozelené zabarvení, a označuje se proto jako žlutá 
skvrna – macula lutea. Tato okrouhlá oblast o průměru 
zhruba 5,5 mm se nachází na zadním pólu bulbus oculi 
(obr. 2.4, 2.9) a její zabarvení je podmíněno karotenoidy 
luteinem a zeaxantinem (20). Zatímco lutein se vyskytu-
je v celé sítnici, jeho derivát zeaxantin se hromadí právě 
v oblasti macula lutea. Oba pigmenty pohlcují modré 
světlo (380–450 nm) a svým antioxidačním působením 
ochraňují světločivné elementy. Uprostřed makuly se 
sítnice jamkovitě prohlubuje a toto vhloubení o prů-
měru 1,5 mm utváří centrální jamku – fovea centralis. 
Tato oblast je umístěna v zorné ose oka, a představuje 
tedy nejdůležitější místo pro vidění (21). Z fotosenzitiv-
ních buněk fovea centralis obsahuje převážně čípky, jež 
obstarávají barevné vidění. Bipolární a gangliové buňky, 
s nimiž jsou zde umístěné čípky spojeny, jsou odsunu-
ty stranou, aby nestínily, a fotony dopadají přímo na 
čípky. Tím sítnice získá charakter jamky – uprostřed 
je stěna sítnice nejtenčí, zatímco okraje jsou navýšeny, 
čímž vzniká ohraničující val. Uvedeným odkloněním 
2. a 3. neuronu (a asociovaných interneuronů) se axony 
čípků prodlužují. Maximální délky až 350 µm dosahu-
jí v oblasti fovea centralis axony čípků, tyčinek i vlák-
na Müllerových buněk (22). Vlákna jsou uspořádána 
paralelně a  jsou podkladem Henleovy vrstvy. Mülle-
rovy buňky zde svým tvarem připomínají písmeno Z 

(obr. 2.9). Aby nedocházelo ke ztrátě cenné zrakové 
informace z této oblasti, přepojuje se každý fotorecep-
tor na jednu bipolární buňku. Střední část fovey, která 
neobsahuje žádné krevní cévy, tzv. foveální avaskulární 
zóna o průměru 400–500 µm, je závislá na difuzi živin 
z okolí a zejména kapilár z přilehlé cévnatky (resp. její 
l. choriocapillaris). Uvnitř jamky je foveola (průměr cca 
350 µm) tvořená výhradně čípky, které jsou zde velmi 
štíhlé. Vedle nich se zde vyskytují již jen výběžky Mülle-
rových buněk a proti sklivci je tato oblast kryta bazální 
laminou. V samotném středu této oblasti, označovaném 
jako umbo (průměr méně než 200 µm), jsou čípky hustě 
nakupené, takže je tu dosaženo největší hustoty těchto 
buněk. Tomu odpovídá i výraznější pigmentace přileh-
lých epitelových buněk. Čípky zde dosahují průměru jen 
1,5 µm – těmito rozměry je omezena zraková ostrost oka 
člověka. Políčko maximálního rozlišení tak dosahuje 
pouze tří prostorových stupňů zrakového pole. Mimo 
tuto oblast zraková ostrost klesá (je 5–10× nižší) a v pe-
riferních částech sítnice se ještě více snižuje. Na tomto 
jevu se pochopitelně podílí i konvergence signálů, která 
je v periferních partiích sítnice výraznější.

Obr. 2.8  Výstup zrakového nervu
Oblast výstupu nervových vláken gangliových buněk přes sítnici se ozna-
čuje jako papilla n. optici. Vyznačená úsečka nad touto oblastí sítnice od-
povídá oblasti slepé skvrny, neboť zde mizí původní laminární uspořádání 
a retina zde postrádá fotoreceptory a další nervové buňky. Velikost úsečky 
je 1,4 mm; struktury na histologickém řezu jsou vždy o něco menší než 
v živém organismu v důsledku dehydratace tkáně. Uprostřed situované 
krevní cévy představují a. et v. centralis retinae a jejich větve. Postupné, 
zhruba trojnásobné, rozšíření n. opticus vzniká postupnou myelinizací 
jeho nervových vláken. Patrný je též přechod zevních vrstev oka (skléry 
a cévnatky) na povrch n. opticus. R – retina, S – skléra; cévnatka je patrná 
podle pigmentovaného vaziva; barvení hematoxylin-eozin.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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2.2.6  Pigmentový epitel sítnice

Pigmentový epitel kryje zevní povrch sítnice a nasedá 
na Bruchovu membránu cévnatky (obr. 2.6). Je uspo-
řádán jako jednovrstevný kubický epitel. Na plošném 
preparátu vykazují epitelové buňky hexagonální uspo-
řádání. Mezi membránami sousedních buněk jsou spo-
jovací komplexy. Těla obsahují kulatá jádra s převahou 
euchromatinu a výrazným jadérkem. V cytoplazmě se 
nachází Golgiho aparát a četné mitochondrie; hladké 
endoplazmatické retikulum je dobře rozvinuto, zatímco 
zrnité endoplazmatické retikulum nemá četné cisterny. 
Na apikálním povrchu se nacházejí drobné mikroklky 
a delší cytoplazmatické výběžky, které se zasouvají mezi 
přilehlé zevní segmenty tyčinek a čípků. Do cytoplaz-
matických výběžků přestupují z apikální cytoplazmy 
vřetenitá granula melaninu, aby opticky izolovala zevní 
segmenty světločivných buněk od sousedních segmentů. 
Nejvíce melaninu obsahuje apikální cytoplazma. Délka 
výběžků a množství granulí, která obsahují, vykazují 
retinomotorické pohyby (dobře vyvinuté u nižších ži-
vočichů) – ve tmě se zkracují, aby se granula se vrátila 
do cytoplazmy, zatímco při osvícení se prodlužují, aby 
chránily světločivné segmenty (23). Bazální plazmalema 
pigmentového epitelu vybíhá proti bazální membráně 
četnými záhyby, které jsou podkladem rozvinutého ba-
zálního labyrintu.

Řádná funkce pimentového epitelu je nezbytnou 
podmínkou pro správnou funkci celé sítnice a vidění 
(24).

Pigmentový epitel zastává několik úloh:
	• První z nich je melanogeneze, produkce tmavého 

pigmentu melaninu, který absorbuje světlo. Rovno-
měrná výstelka zevního povrchu sítnice pigmento-
vým epitelem vytváří z vnitřka oka černou komoru, 
přičemž brání odrazu světla. Izolace zevních seg-
mentů tyčinek a čípků byla zmíněna výše. Melanin 
má též protektivní roli pro svou schopnost vázat 
kovy a odstraňovat reaktivní kyslíkaté radikály.

	• Úzký kontakt mezi apikálními výběžky cytoplazmy 
epitelu a zevními segmenty tyčinek a čípků umož-
ňuje fagocytovat opotřebované membranózní disky 
a recyklovat jejich komponenty. Současně zprostřed-
kovává regeneraci fotopigmentu zevního segmentu 
produkcí retinalu, aldehydu vitaminu A. Enzymatic-
kou výbavou hladkého endoplazmatického retikula 
konvertuje all-trans-retinal získaný z fotoreceptorů 
na 11-cis-retinal, který dodává zpět fotosenzitivním 
buňkám.

	• Produkcí růstových a imunomodulačních faktorů 
a sekrecí ATP podporuje funkci optické sítnice.

	• Souvislý epitel s utěsněnými spoji je podkladem zevní 
hematoretinální bariéry (viz dále) a současně reguluje 
transport iontů.

Obr. 2.9  Fovea centralis
V místě nejostřejšího vidění je v sítnici patrné vhloubení v důsledku redukce vrstev sítnice. Levá část obrázku zachycuje mikrofotografii centrální jamky; 
pravá část schematicky zachycuje uspořádání klíčových elementů. V nejtenčím místě zůstává patrná vrstva pigmentového epitelu (PE). Vrstvu segmentů 
uprostřed jamky tvoří výhradně čípky (znázorněny červeně); tyčinky (šedě) se objevují až od určité vzdálenosti a laterálně jich přibývá. Z jádrových vrstev 
uprostřed jamky zůstává pouze zevní jádrová vrstva (ZJV). Vnější jádrová vrstva (VJV) a vrstva retinálních gangliových (RG) buněk je posunuta stranou, 
a tak světlo dopadá přímo na čípky. Díky tomuto uspořádání jsou výběžky Müllerových buněk (modře) zalomeny tak, že připomínají tvarem písmeno Z.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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2.2.7  Nervové buňky sítnice

Tyčinky
Tyčinky (obr. 2.6) jsou fotosenzitivními buňkami s vel-
kou citlivostí na světlo, neboť dokážou detekovat jediný 
foton. Obsahují fotopigment rhodopsin, který zazname-
nává pouze intenzitu světla. Tyčinka tak zajišťuje vidění 
i za šera (skotopické vidění). Vyskytují se proto zejména 
v periferní sítnici a svým počtem zhruba 20× převyšují 
množství čípků. V sítnici lidského oka se vyskytuje asi 
92 milionů tyčinek. V nervové sítnici představují spolu 
s čípky první neuron zrakové dráhy. Morfologicky jsou 
oba tyto typy buněk klasifikovány jako unipolární neu-
rony, a to kvůli svému výběžku, který má charakter axo-
nu, jenž odstupuje z těla buňky prostřednictvím odstu-
pového kuželu. Axon tyčinek se synapticky přepojuje na 
bipolární a horizontální buňky prostřednictvím axonové 
terminály kulatého tvaru, tzv. sferuly. Neuromediáto-
rem tyčinek je glutamát. Celá buňka má protáhlý vzhled 
a běžně dosahuje délky zhruba 50 µm při šířce 2–5 µm. 
Tělo buňky obsahuje buněčné jádro a zajišťuje syntézu lá-
tek. Díky velkému množství fotosenzitivních buněk jsou 
jejich jádra v sítnici uspořádána ve více řadách uvnitř 
zevní jádrové vrstvy. Cytoplazmatický výběžek tyčinky 
protilehlý axonu má složitou stavbu a tvoří jej vnitřní 
a zevní segment. Vnitřní segment má bohatší výbavu 
včetně protáhlých mitochondrií, polysomů, Golgiho 
aparátu, bohatého zrnitého endoplazmatického retikula, 
glykogenových partikulí a bazálního tělíska se žíhanou 
nožkou. Z bazálního tělíska pokračuje primární řasinka, 
jejíž distální část se rozšiřuje v zevní segment, přičemž 
primární cilie postrádá centrální dvojici mikrotubulů. 
Adhezní kontakty na povrchu vnitřního segmentu fi-
xují fotoreceptory k distálním výběžkům Müllerových 
buněk. Zevní segment vypadá jako krátká tyčka a vznikl 
modifikací primární řasinky. Tato část slouží k detekci 
fotonů, jež jsou zachyceny fotopigmentem rhodopsi-
nem na povrchu oploštěných a paralelně uspořádaných 
membranózních disků, které jsou v počtu více než tisíc 
disků seřazeny uvnitř cytoplazmy. Membranózní disky 
vznikají opakovaným zprohýbáním plazmalemy poblíž 
spojovacího úseku a při distálním posunu se od mem-
brány oddělují. Po dosažení koncové části jsou uvolněny 
a následně fagocytovány přilehlým pigmentovým epi-
telem. Tyčinky mají velmi efektivní systém, který jim 
umožňuje obnovu opotřebovaných disků. Celý zevní 
segment, v němž detekce světla probíhá, se obmění bě-
hem asi 10 dnů; každý den se jich v jedné tyčince opo-
třebuje a nově vytvoří zhruba devadesát (2). Fagocytóza 
disků je soustředěna do ranních hodin (25).

Čípky
Druhým typem fotosenzitivního neuronu sítnice jsou 
čípky (obr. 2.6B a C). Čípky nejsou tak citlivé na svět-
lo jako tyčinky, zato však umožňují barevné vnímání. 
V sítnici jsou tyčinky a čípky vzájemně paralelně uspo-
řádány v jedné vrstvě. Díky malé šířce fotoreceptorů je 
jejich denzita v sítnici vysoká. Čípky jsou soustředěny 
především do centrální sítnice, je jich však méně než 
tyčinek, asi 4,6 milionů. Desetina všech čípků sítnice je 
soustředěna do oblasti centrální jamky. Od tyčinek se 
čípky liší kuželovým tvarem distálního výběžku – obec-
ně jsou čípky kratší a širší (průměr 5–8 µm) než tyčin-
ky. Avšak foveální čípky jsou delší a svou cylindrickou 
morfologií více připomínají tyčinky (22). Celková délka 
foveálních čípků (od vrcholu zevního segmentu po je-
jich pedikl) díky prodlouženým axonům činí až 500 µm, 
a tak se jedná o nejdelší fotosenzitivní buňky v sítnici. 
Membranózní disky v zevním segmentu přetrvávají jako 
invaginace cytoplazmatické membrány, tj. zůstávají s ní 
spojené jako její součást. Novotvořené disky jsou větší 
než disky nad nimi. Toto postupné zužování přispívá ke 
kuželovitému tvaru zevních segmentů u čípků. Čípky 
nedokážou své struktury obměňovat tak efektivně jako 
tyčinky a obměna fotosenzitivní části trvá mnohem déle. 
K fagocytóze mebranózních disků u nich dochází v noci 
(25). Membranózní disky čípků obsahují fotopigment 
iodopsin, který vzniká vazbou fotopsinu na retinal.

Každý ze tří druhů iodopsinů má odlišnou citli-
vost k jiné vlnové délce světla v oblasti červeného, ze-
leného a modrého spektra (26) a označují se jako L-, 
M- a S‑čípky. U člověka se vyskytují v sítnici tyto tři 
druhy čípků uzpůsobené přednostně k vnímání těchto 
barev, a barevné vnímání člověka je tedy trichromatic-
ké – barvy vnímáme podle míchání signálů těchto tří 
základních barev.

Prostřednictvím svého axonu se čípky napojují na 
bipolární a horizontální buňky tyčinek receptorovým 
zakončením označovaným jako pedikl. V presynaptic-
kém elementu obsahuje váčky s acetylcholinem. Pedikl 
čípků je větší než sferula tyčinek a slouží k tvorbě synapsí 
s dalšími elementy.

Bipolární buňky sítnice
Bipolární neurony představují druhý neuron zrakové 
dráhy. Mají úlohu interneuronu sítnice, který přepojuje 
signál z fotosenzitivních (a horizontálních) buněk na 
gangliové (a příp. amakrinní) buňky. Na tělo bipolární-
ho neuronu nasedá jeden dendrit a jeden neurit (axon), 
přičemž neurit je mnohem delší než dendrit a měří okolo 
30 µm. Jádra buněk jsou kulatá až oválná, nápadná svým 
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hetrochromatinem. Přestože základní učebnice histo-
logie (např. 2) je definuje jako jeden typ buňky, ve sku-
tečnosti podle funkčního zapojení lze mezi bipolárními 
buňkami identifikovat více typů buněk. Např. v sítnici 
myši se podle Eulera et al. (27) nachází 13 odlišných 
typů bipolárních neuronů; pozdější práce (28) dokonce 

rozlišuje 15 typů bipolárních buněk. Tyto buňky se liší 
svým zapojením: dendritickou morfologií podle toho, 
jaký typ a počet fotosenzitivních buněk kontaktují, při-
čemž se liší i uspořádáním telodendrií v různých částech 
(strata 1–5; S1–S5) vnitřní plexiformní vrstvy. Bipolární 
buňky se liší i imunocytochemicky expresí svých mem-
bránových markerů. Jeden typ bipolárního neuronu pře-
pojuje signál z tyčinek; ostatní jsou vázány na čípky – ty 
potom mohou kontaktovat buď více fotoreceptorů, nebo 
vázat jen jeden čípek (obr. 2.10) – tzv. trpasličí bipolární 
buňky, jak je typické pro oblast fovea centralis (název 
trpasličí buňky odráží skutečnost, že tento typ neuronu 
tvoří mnohem menší dendritické a axonální větvení než 
buňky propojující více fotoreceptorů). Podle polarity své 
odpovědi na osvětlení se bipolární buňky čípků funkčně 
rozdělují na zapínací („ON“) a vypínací („OFF“) bipolár-
ní buňky. OFF buňky se synapticky přepojují v zevní čás-
ti vnitřní plexiformní vrstvy, zatímco ON buňky formují 
své terminály ve vnitřní části této vrstvy. Spojení různých 
bipolárních buněk s dalšími elementy vytváří v sítnici 
stereotypní motivy zapojení, které generují odlišné od-
povědi a usnadňují zpracování zrakové informace.

Horizontální buňky
Perikarya horizontálních buněk se nacházejí při vněj-
ším okraji zevní jádrové vrstvy a pro vysoké zastoupení 
euchromatinu se velká jádra těchto buněk jeví světlejší. 
Takto mají výborný přístup k axonům světločivných 
buněk, jejichž aktivitu modulují změnou svého mem-
bránového potenciálu. Název buňky je odvozen od hori-
zontálního a paralelního průběhu s laminárním uspořá-
dáním sítnice – tělo i výběžky tohoto interneuronu jsou 
protáhlé a uspořádány kolmo k průběhu světločivných 
a bipolárních buněk (obr. 2.10). Dendrity sbírají infor-
maci o osvitu světločivných buněk. Receptivní pole je 
mnohem větší než délka výběžků horizontálních buněk, 
protože tyto buňky se vzájemně propojují pomocí ko-
munikačních mezibuněčných kontaktů typu gap junc-
tion (nexus). Axony se větví a formují synapse s den-
drity bipolárních buněk, k nimž přivádějí informace 
z velkého počtu fotoreceptorů. Jedná se o GABAergní 
neurony (tj. produkujících neuromediátor gama-ami-
nomáselnou kyselinu), které svým propojením inter-
agují a regulují vstupy z více fotoreceptorů (29). Působí 
inhibičně a zajišťují, že se podráždění po dopadu světla 
omezí jen na osvícenou oblast a brání šíření do okolí, 
tj. sousední bipolární buňky podléhají útlumu, a tak 
se podílejí na schopnosti rozlišovat kontrast prostřed-
nictvím laterální inhibice, která umožňuje zdůraznění 
kontrastu. Rovněž umožňují přizpůsobit vnímání světla 

Obr. 2.10  Základní typy neuronů sítnice a jejich zapojení
Tři neurony zrakové dráhy tvoří fotoreceptory, bipolární buňky a ganglio-
vé buňky. Fotoreceptory jsou nejpočetnější a jsou zastoupeny tyčinkami 
(šedě) a čípky (červeně). Jeden typ bipolárního neuronu (černě) přepo-
juje signál z tyčinek; trpasličí bipolární buňka (hnědě) přepojuje čípek. 
Gangliové buňky sítnice jsou projekčními neurony, jejichž axony odvádějí 
zpracované informace ze sítnice do zrakového centra. Aktivitu těchto neu-
ronů upravují další dva internerony. Horizontální buňka (zeleně) vysílá 
výběžky do zevní plexiformní vrstvy, kde sbírá informaci od fotoreceptorů 
a kontaktuje i dendrity bipolárních buněk. Amakrinní buňka (modře) kon-
taktuje ve vnitřní plexiformní vrstvě axony bipolárních neuronů a dendrity 
gangliových buněk.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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jasným i tlumeným podmínkám. Největší zastoupení 
horizontální buněk se vyskytuje v centrálních částech, 
zatímco v periferní sítnici klesá jejich hustota na polo-
viční hodnoty.

Amakrinní buňky
Amakrinní buňky jsou dalším interneuronem sítnice. 
Jedná se vůbec o nejrozmanitější buněčný typ sítnice, ne-
boť bylo popsáno více než 40 typů těchto buněk. Většina 
z nich je anaxonním neuronem. Indentovaná perikarya 
těchto buněk obsahují heterochromatin, leží při vitreální 
části vnitřní jádrové vrstvy, tj. poblíž vnitřní plexiform-
ní vrstvy, do níž vysílají své dendrity (obr. 2.10), které 
interagují s axony bipolárních neuronů, dendrity jiných 
amakrinních buněk a retinálních gangliových buněk, 
jejichž funkci modulují, a tak ovlivňují výsledné zpra-
cování intraretinálních signálů. Délkou svých dendritů 
se vzájemně amakrinní buňky liší a vykrývají plochu 
o průměru 70–350 µm. Většina amakrinních buněk je 
inhibičním neuronem (jejich neuromediátorem je nej-
častěji GABA nebo glycin; 27). Při zpracování vstupu 
v rámci receptivních polí zprostředkují interakce mezi 
„ON“ a „OFF“ synaptickými centry a účastní se např. při 
zvýšení kontrastu a detekci pohybu. Amakrinní buňky 
jsou nejodolnějším typem nervových buněk v sítnici.

Interplexiformní buňky
Mezi buňkami v sítnici totiž jsou přítomny ještě tzv. in-
terplexiformní buňky, které vzájemně propojují obě ple-
xiformní vrstvy (30). Mají úlohu interneuronu, který 
tvoří synapse s amakrinními buňkami, ale i s horizon-
tálními a bipolárními buňkami. Naopak žádné synapse 
nevytvářejí s gangliovými buňkami ani tyčinkami a číp-
ky. Zřejmě regulují citlivost sítnice, upravují laterální in-
hibiční efekt zprostředkovaný horizontálními buňkami 
a hodnocení kontrastu bipolárními neurony. U makaka 
se vyskytují dva typy těchto buněk (31): jeden vykazuje 
pozitivitu na tyrozinhydroxylázu (tj. produkuje kate-
cholaminy) a druhý obsahuje inhibiční neurotransmiter 
GABA.

Gangliové buňky sítnice
Retinální gangliové buňky podle morfologie charakte-
rizujeme jako multipolárními neurony. V zapojení do 
zrakové dráhy se jedná o třetí neuron sítnice, který vyko-
nává roli projekčního neuronu, tj. odvádí zpracované in-
formace ze sítnice do CNS. Ze všech neuronů sítnice mají 
nejobjemnější tělo, které dosahuje velikosti 10–30 µm, 
a proto je označujeme jako gangliové buňky. Jádro obsa-
huje excentricky uložené jadérko. Největší koncentrace 

gangliových buněk se vyskytuje v blízkosti fovea centralis 
(kde leží v 5–7 vrstvách), zatímco v periferní sítnici jsou 
gangliové buňky rozloženy v  jediné vrstvě. Gangliové 
buňky integrují informaci, kterou obdrží přes bipolární 
(a horizontální) buňky; jejich výstup je ovlivňován ama
krinními buňkami. Jako jediné neurony sítnice gangliové 
buňky generují vzruchy, které se šíří jako akční potenciál 
nervovými vlákny do n. opticus a následně do vizuálních 
center CNS. Existuje zhruba 20 typů těchto buněk. V sít-
nici člověka jsou nejlépe morfologicky rozpoznatelné dva 
typy gangliových buněk, parvocelulární (malé neboli P) 
a velké (magnocelulární, neboli M) buňky. Parvocelulární 
buňky jsou převažujícím typem (80 %) gangliových bu-
něk, mají malé receptivní pole a vedou barevnou infor-
maci z čípků situovaných ve fovea centralis, která je dů-
ležitá pro detailní obraz a jeho kontrast. Magnocelulární 
buňky tvoří zhruba 10 % gangliových buněk. Ze sítnice 
sbírají informace z velkých receptivních polí, neúčastní 
se přenosu barevného obrazu, ale vedou informace o po-
hybu a jsou důležité pro prostorové vidění. Postnatálně 
gangliové buňky ztrácejí schopnost regenerovat svůj axon 
a jsou velmi citlivé na poškození (např. při rozvoji glau
komu). Méně než 1 % retinálních gangliových buněk ob-
sahuje fotopigment melanopsin (32); tato subpopulace 
je tak schopna (na rozdíl od většiny gangliových buněk 
sítnice) detekovat osvětlení. Představují tedy třetí typ 
fotosenzitivních buněk sítnice. Vyskytují se především 
v zevních částech sítnice. Melanopsin detekuje především 
krátkovlnné viditelné spektrum světla a  jeho největší 
citlivost spadá do oblasti modré barvy. Neurity těchto 
fotosenzitivních retinálních gangliových buněk předávají 
informaci o svitu modrým světlem do nc. supraopticus 
a formují tractus retinohypothalamicus. Jedná se o pra-
starý systém regulující cirkadiánní rytmus.

2.2.8  Podpůrné buňky sítnice

Müllerovy buňky
Müllerovy buňky představují hlavní typ podpůrných, 
tj. gliových buněk v sítnici. Mají cylindrickou morfologii 
a prostupují 8 z 10 vrstev sítnice (obr. 2.6, 2.11). Svými 
koncovými výběžky vytváří zevní a vnitřní hraniční 
vrstvu. V oblasti své báze jsou sousední podpůrné buň-
ky spojeny systémem adherentních spojení typu zonulae 
adherentes. Bazální výběžky se květákovitě větví a často 
je perforují nemyelinizovaná vlákna odstupující z re-
tinálních gangliových buněk. Oproti sklivci jsou báze 
Müllerových buněk odděleny bazální laminou, která 
je součástí m. limitans interna. Ve vnitřní ohraničující 
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vrstvě jsou štíhlé apikální výběžky sousedních Mülle-
rových buněk, příp. přilehlých tyčinek a čípků spojeny 
pomocí zonulae adherentes. Jádra Müllerových buněk 
se potom nacházejí ve vnitřní jádrové vrstvě. Mülle-
rovy buňky mají poměrně hodně členitý tvar a svými 
výběžky jsou v kontaktu s mnoha dalšími neurony sít-
nice, jež kryjí. Pro neurony zajišťuje tento podpůrný 
element vhodné mikroprostředí včetně iontové rov-
nováhy (včetně draslíku a pH), metabolické podpory 

a zabraňují též šíření neuromediátorů mimo synapse 
(kryjí synapse a obsahují transportéry, které vychytávají 
molekuly neurotransmiterů jako glutamát a GABA, jež 
nebyly vázány receptory postsynaptické membrány). 
Vedle nervových buněk svými výběžky též obemykají 
kapiláry a participují na vytváření hematoretinální ba-
riéry. Těmito svými funkcemi Müllerovy buňky nejvíce 
připomínají astroglii. Předpokládá se, že všechny tyto 
buňky mají společný původ (jsou odvozené aktivitou 

Obr. 2.11  Müllerovy buňky
Podpůrné buňky sítnice vykazují sloupcovité uspořádání. Jejich výběžky znázorněné pomocí imunoperoxidázové detekce vimentinu (hnědě) jsou 
zachyceny na šikmém řezu při vnitřním povrchu sítnice. A. Bazální výběžek poblíž sklivce je nejširší. Müllerovy buňky jsou uspořádány kolmo k vrstvám 
sítnice. Detekce rovněž zachytila v zevní plexiformní vrstvě průsvity kapilár. B. Průběh výběžků Müllerových buněk zevními vrstvami sítnice znázorňuje 
výraznější pozitivitu při vnitřním okraji zevní plexiformní vrstvy, zatímco ve vnější jádrové vrstvě (VJV) a zevní jádrové vrstvě (ZJV) jsou jejich výběžky 
tenké. Jádra obarvená hematoxylinem znázorňují jádrové vrstvy. C. Müllerova buňka (modře) vykazuje v sloupcové uspořádání a svými výběžky je 
v kontaktu s ostatními nervovými buňkami sítnice, jejichž činnost podporují. Tělo a jádro je umístěno ve VJV; koncové výběžky formují membrana 
limitans interna et externa.
(autorem obrázku je Jaroslav Mokrý)
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stejné neurální kmenové/progenitorové buňky) podob-
ně jako buňky korových sloupců neokortexu. Müllerova 
buňka v tomto sloupcovém uspořádání má ústřední roli, 
a představuje tak nejmenší funkční jednotku sítnice, 
které se v sítnici člověka paralelně opakují (u člověka 
se v sítnici vyskytuje zhruba 10 milionů těchto sloupco-
vých jednotek). Vedle mechanické funkce, jíž tyto pro-
táhlé elementy zajišťují strukturní stabilizaci retiny, se 
podílejí také na přenosu světla napříč sítnicí. Cytoplaz-
ma hlavních výběžků obsahuje paralelně uspořádaná 
vlákénka a minimum mitochondrií, které by průchod 
světla svou difrakcí rušily. Svými optickými vlastnostmi 
snižují rozptyl a lom světla, a fungují tak jako účinné 
světlovody či optická vlákna přivádějící světlo až k foto
senzitivním buňkám, neboť jsou uspořádané ve směru 
šíření světla a prostupují sítnicí (33). Müllerovy buň-
ky jsou schopny produkovat růstové faktory; tvorbou 
VEGF (vaskulárního endotelového růstového faktoru) 
za hypoxických podmínek zvyšují prostupnost kapilár 
sítnice a navozují vazogenní edém. Produkují glutamin, 
který se uplatňuje jako prekurzor neuromediátoru, glu-
tathion, který se uplatňuje jako antioxidant, a další fak-
tory vč. neurotrofických přímo nebo prostřednictvím 
extracelulárních váčků, jimiž podporují činnost foto-
receptorů a dalších neuronů a jejich výběžků, jež svými 
membránami obklopují (34).

Astrocyty
Makroglie je v  sítnici vedle Müllerových buněk za-
stoupena též astrocyty. V sítnici je astroglie soustře-
děna do vrstvy gangliových buněk a nervových vláken 
(obr. 2.7C a D). U člověka lze v sítnici rozpoznat dva 
hlavní morfologické typy, z nichž protáhlé buňky (fib-
rilární astrocyty) se vyskytují mezi axony gangliových 
buněk, zatímco astrocyty ve vrstvě gangliových buněk 
mají spíše hvězdicovitou morfologii a připomínají více 
plazmatické astrocyty. V sítnici myší a potkanů se vy-
skytují plazmatické astrocyty. V CNS je astroglie svými 
výběžky propojena do složité trojrozměrné sítě. Po-
dobně i v sítnici se astrocyty propojují komunikačními 
kontakty typu gap junction (nexus) nejen vzájemně, 
ale i s výběžky Müllerových buněk, což umožňuje vzá-
jemné funkční propojení podpůrných buněk partici-
pujících na strukturální organizaci sítnice. K nejdůle-
žitějším funkcím, které astrocyty zastávají (35), patří 
metabolická podpora nervových buněk sítnice (zahr-
nující udržování tkáňové homeostázy vč. homeostázy 
/ rovnovážného stavu neuromediátorů, participaci na 
metabolismu glukózy, vykonávání neuroprotektivních, 
příp. i neurotoxických účinků, eliminaci škodlivých lá-

tek, produkci antioxidantů a indukci hematoretinální 
bariéry). Při poškození tkáně reagují astrocyty astro-
gliózou, kdy ztlustí své tělo, zmnoží, prodlouží a zesílí 
cytoplazmatické výběžky. Tato reorganizace cytoskeletu 
se projeví zvýšenou expresí intermediárních filament 
včetně gliálního fibrilárního kyselého proteinu (GFAP), 
vimentinu i nestinu. Reaktivace astrocytu je z počátku 
prospěšná zvýšením metabolické aktivity a zesílením 
antioxidativního účinku. Při dlouhodobém průběhu 
však převládnou nepříznivé dopady, které prohlubují 
poškození tkáně (zejména ovlivněním nervových bu-
něk a endotelu krevních kapilár, omezením tkáňové 
reparace, prohloubením prozánětlivého stavu a aktivací 
mikroglie).

Mikroglie
Mikroglie je dalším podpůrným elementem sítnice, kte-
rý představuje jen 0,2 % všech buněk sítnice. V sítnici 
dospělých jedinců se mikroglie vyskytuje v obou plexi-
formních vrstvách (17), zatímco v zevní jádrové vrstvě 
se téměř nevyskytuje. Tato distribuce odráží zapojení 
mikroglie do synaptogeneze a synaptického prořezá-
vání (pruning) za vývoje. Morfologicky lze rozlišit dva 
základní typy mikroglie: Klidová mikroglie má drobné 
a oploštěné tělo a četné krátké výběžky – tento typ je 
zapojen do udržování tkáňové homeostázy a clearance 
a monitoruje stav nervových buněk. Ameboidní mikro
glie představuje typ zapojený do úklidových reakcí včet-
ně eliminace synapsí, axonů nebo pohlcení celých buněk 
či jejich zbytků (36, 37).

Oligodendroglie
Oligodendrocyty se v sítnici člověka za normálních okol-
ností nevyskytují (viz embryologie výše) a jsou vázány 
pouze na zrakový nerv. Pokud k myelinizaci ve vrstvě 
nervových vláken sítnice přece jen dojde (asi u  1  % 
případů), ztrácí tato tkáň průhlednost a zřejmě odráží 
abnormální stav spojený s myopií a amblyopií 1 (38).

2.2.9  �Progenitorové a kmenové 
buňky sítnice

V souvislosti s regenerací sítnice se v této tkáni nejčastěji 
zmiňuje existence progenitorových buněk, neboť vět-
šina prací není schopna doložit dlouhodobou sebeob-
novu těchto buněk, která je rysem kmenových buněk. 
Multipotentní progenitorové buňky, které jsou schopné 
generovat nervové i gliové buňky, byly v dospělé sítnici 
prokázány v několika oblastech. Ze slepé sítnice lze tyto 
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buňky získat z pigmentového epitelu duhovky i řasna-
tého tělesa (39). Typickými markery těchto progenito-
rů jsou znaky Pax6 a vimentin; nestin se pak vykytuje 
pouze v ojedinělých buňkách vnitřní vrstvy. Po disociaci 
epitelových buněk tyto progenitorové buňky v kultivač-
ním médiu obohaceném o bazický fibroblastový růstový 
faktor 2 (FGF2) odpovídají proliferací a tvoří mnoho-
buněčné útvary podobné neurosférám (které vznikají 
proliferací neurálních kmenových buněk izolovaných 
z CNS); postupem času, jak se uvnitř hromadí nezralé 
buňky, sféry ztrácejí pigment.

Mezi buňkami pigmentového epitelu řasnatého tě-
lesa se vzácně nacházejí klidové progenitory, které lze 
in vitro expandovat (40). Tyto buňky při kultivací pro-
dukují pigmentové kolonie (sféry). U progenitorových 
buněk izolovaných z této oblasti byla prokázána jejich 
multipotence. Sféry totiž obsahují jak nezralé (nestin+) 
buňky, tak neurony, astroglii, ale i tyčinky a např. Mülle-
rovy buňky.

Nedávno se podařilo ze stejné oblasti pomocí FGF2 
a kultivace buněk při nízké denzitě (20 buněk na 1 µl) 
izolovat buňky, jež vytvářejí klonální sféry (41), a proto 
je autoři označili jako kmenové buňky sítnice (retinal 
stem cells) nebo kmenové buňky odvozené z epitelu 
řasnatého tělesa (ciliary epithelium-derived stem cells). 
Jedná se o homogenní populaci buněk, které jsou schop-
ny sebeobnovy a jsou multipotentní – vedle neurálních 
buněk produkují i buňky pigmentového epitelu. Z těchto 
buněk se tvoří tři typy progenitorů, které produkují sféry 
lišící se procentuálním zastoupením pimentových bu-
něk a jejich rozmístěním. Centrálně pigmentované sféry 
odpovídají časným progenitorům, které jsou schopny 
intenzivně proliferovat a generovat velká množství bu-
něk pigmentového epitelu. Výrazně málo pigmentované 
sféry pak představují zbylé dva typy generované pozd-
ními progenitory.

Subpopulace Müllerových buněk rovněž obsahuje 
progenitorové buňky. Svou protáhlou morfologií připo-
mínají Müllerovy buňky radiální glii neurální trubice, 
která je rovněž považována za progenitorovou buňku 
CNS. Müllerovy buňky exprimují markery kmeno-
vých buněk, jimiž jsou např. nestin, CD44, Sox2, Pax6 
a Chx10 (34, 42, 43). Po poranění sítnice proliferují 
a produkují různé buňky sítnice včetně fotoreceptorů; 
v důsledku proliferativní vitreoretinopatie jsou však 
Müllerovy buňky směrovány k reparačnímu procesu, 
jehož výsledkem je glióza (34, 44). In vitro Müllerovy 
buňky odpovídají na stimulaci FGF2 a tvoří neurosféry, 
z nichž vznikají nervové buňky, astroglie i oligoden-
droglie (45).

2.2.10  Hematoretinální bariéra

Hematoretinální bariéra (HRB) je součástí hematooku-
lární bariéry. HRB zahrnuje soubor kontrolních systémů 
udržujících stálost vnitřního prostředí nervové sítnice 
a optimální podmínky pro vnímání světla a zpracová-
ní zrakové informace. HRB je výsledkem komplexní 
interakce mezi nervovou tkání sítnice, krevními céva-
mi a dalšími oddíly oka. Vlastní HRB má dvě součásti, 
zevní a vnitřní (24). Vnitřní HRB se utváří na úrovni 
krevních cév sítnice. Hlavní složkou je těsné spojení 
(zonula occludens, tight junction) mezi endotelovými 
buňkami krevních cév, které brání volnému prostupu 
mezibuněčnými štěrbinami – omezují prostup hydrofil-
ních látek a odpadních látek z krevní plazmy do sítnice. 
Nejde však o statickou bariéru, neboť endotelové buňky 
jsou vybaveny specifickými transportními mechanis-
my, které umožňují ze sítnice odstraňovat endogenní 
hydrofilní molekuly včetně metabolitů neuromediátorů. 
Efluxní transportéry participující na detoxikaci sítnice 
jsou umístěny na luminální i abluminální membráně 
endotelu. Zevně od bazální membrány endotelu vykrý-
vají povrch cév výběžky astrocytů formujících zevní 
perivaskulární gliovou membránu (membrana limitans 
gliae perivascularis; obr. 2.7D) a výběžky Müllerových 
buněk.

Dalším elementem, který stabilizuje kapiláry a vý-
znamně ovlivňuje jejich prostupnost, jsou pericyty. Kapi-
láry sítnice mají ze všech tkání v těle největší zastoupení 
pericytů (na každou endotelovou buňku připadá jeden 
pericyt). Pericyty jsou zavzaty do vlastní bazální laminy, 
která může splývat s bazální laminou endotelu. Kvůli 
obsahu myofilament jsou schopny kontrakce a regulu-
jí tonus cév. Dále kontrolují integritu kapilár regulací 
složek těsných spojení mezi endotelovými buňkami. 
Současně se jedná o relativně nediferencované buňky 
schopné reparovat cévní stěnu; navíc jsou schopny navíc 
fagocytovat materiál, ale i secernovat složky extracelulár-
ní matrix. Mimo oblasti krevních cév je sítnice izolována 
souvislým utěsněním buněk výstelky pigmentového epi-
telu pomocí zonulae occludentes. Tato utěsněná vrstva 
spolu s Bruchovou membránou vytváří zevní HRB, která 
odděluje sítnici od fenestrovaných krevních kapilár la-
mina choriocapillaris cévnatky, jež zajišťují výživu zevní 
třetiny sítnice, která je bezcévná (obr. 2.7B). Zevní HRB 
reguluje transport živin k fotosenzitivním segmentům 
i odstraňování metabolitů ze sítnice. Pigmentový epi-
tel jako součást HRB zajišťuje tkáňovou homeostázu, 
transport iontů a  dalších látek (např. zprostředkuje 
transport glukózy k fotosenzitivním segmentům), ale 
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i imunologické privilegium, které chrání sítnici před ne-
žádoucími dopady imunologické odpovědi. Pigmentový 
epitel zajišťuje aktivní transport iontů (např. v apikální 
membráně se vyskytuje sodíko-draslíková pumpa) skrz 
zevní HRB; v membráně exprimuje též transportéry typu 
MDR-1 (multi-drug resistence-1, označovaný též jako 
P-glykoprotein-1). Na apikální membráně se dále vy-
skytuje aquaporin 1 (AQ-1), který usnadňuje tok vody 
ze subretinálního prostoru napříč vrstvou pigmentového 
epitelu. Produkcí VEGF, HGF (hepatocyte growth fac-
tor), PEDF (pigment epithelium-derived factor) a ma-
trix(ových) metaloproteináz může pigmentový epitel 
modulovat těsná spojení a permeabilitu zevní HRB (24). 
Utěsněný epitel přechází z optické části sítnice na slepou 
část sítnice řasnatého tělesa a duhovky.

2.3  Stárnutí sítnice

Věkem podmíněné mikroskopické změny sítnice lze 
považovat za „fyziologické“. Hromadění nežádoucích 
změn ve tkáních při stárnutí se projevuje vyšší morbidi-
tou stárnoucí populace. Sítnice není výjimkou. Snižuje 
se citlivost v oblasti skotopického vidění, jemného roz-
lišování, vnímání kontrastu i detekce pohybu. Morfolo-
gické změny se projevují na různých úrovních vč. svě-
telné mikroskopie, ultrastruktury i úrovni molekulární 
a transkripční. K obdobným změnám jako u člověka (25) 
dochází i u dalších živočišných druhů (46–48). Nejvíce 
postižené jsou fotoreceptory (a to zejména čípky) a dále 
pigmentový epitel, který je zodpovědný za fagocytózu 
opotřebovaných membranózních disků. S věkem se pro-
hlubují ztráty neuronů sítnice (neurony totiž podobně 
jako buňky pigmentového epitelu sítnice nejsou schopny 
zahájit nový buněčný cyklus). Tloušťka sítnice se věkem 
zmenšuje a stejně tak se ztenčují i vrstvy tvořené nervo-
vými buňkami (25, 46–48). Jedna z teorií stárnutí praví, 
že stárnutí organismu je důsledkem stárnutí krevních 
cév, a tak i cévní zásobení sítnice vykazuje změny s ná-
sledným dopadem na metabolismus a funkci buněk.

Věkem se v důsledku dlouhodobé expozice světel
nému záření a  fotooxidačnímu stresu snižují počty 
fotosenzitivních buněk. Zevní jádrová vrstva se zten-
čuje, vzdálenosti mezi sousedními elementy se zvětšují 
a uspořádání buněk se rozvolňuje rozšiřováním peri-
nukleární cytoplazmy. V buňkách se objevují pyknotic-
ká jádra. Vnitřní segmenty obsahují fagozomy a spletité 
mitochondrie, u nichž se pozorují změny i ztráty krist. 

Zevní segmenty tyčinek a čípků vykazují disorganizaci 
membranózních disků, jejich fragmentaci i částečné 
ztráty a  masivní vezikulaci. Paradoxně v  tyčinkách 
věkem nárůstá počet disků, což patrně souvisí s po-
klesem fagocytózy v buňkách pigmentového epitelu 
sítnice (25). S věkem dochází k úbytku počtu disků 
v čípcích a k úbytku počtu čípků především v oblasti 
fovea centralis. Stárnutím se zevní jádrová vrstva sítni-
ce ztenčuje a prohloubení centrální jamky se relativně 
snižuje. Zbývající čípky kompenzují ztráty okolních 
buněk svým rozšířením. Po 40. roce se ztráty zrychlu-
jí a doprovází je defekty ve vnímání barev a rozlišení 
modré a zelené.

Buňky pigmentového epitelu sítnice jsou postmi-
totické. Věkem jich ubývá, a zbývající buňky se proto 
postupně kompenzačně zvětšují, aby vykryly místo po 
ztracených buňkách, a tím se mění jejich tvar a velikost. 
Nároky na epitelové buňky jsou přitom enormní – za 
70 let života musí pohltit přes 300 bilionů membranóz-
ních disků. Fagocytóza a neúplná degradace disků a ze-
vních segmentů i autofagie poškozených organel a bílko-
vinných agregátů vede ke zvýšenému oxidačnímu stresu 
a zesíleným proteolytickým pochodům. Už od mladého 
věku se v cytoplazmě hromadí fagolyzosomy a melano-
lyzosomy. Lipofuscinová granula jsou patrná už od věku 
10 let. Ve věku 40 let zaujímají asi 8 % objemu buňky 
a v 80 letech již 20 %; hromadění lipofuscinu přitom 
může vést až k dysfunkci buněk. Granula melaninu kon-
jugují s granuly lipofuscinu – výsledný produkt se ozna-
čuje jako melanolipofuscin a je projevem autofagocy-
tózy melanosomů, jichž v cytoplazmě ubývá. Množství 
granulí melaninu se tak věkem redukuje. Nejhůře jsou 
postiženy epitelové buňky v oblasti makula lutea, které 
střádají oproti periferní sítnici větší množství pigmentu 
stárnutí. Subretinální prostor obliteruje a epitelové buň-
ky do něj vysílají husté apikální mikroklky. Připojení 
těchto výběžků k zevním segmentům fotoreceptorů však 
není tak pevné a rozvolňuje se. Dezorganizací záhybů 
bazálních cytoplazmatických výběžků dochází k rozší-
ření mezibuněčných prostor a k progresivním změnám 
v komplexu mezi retinálním epitelem a přilehlou Bru-
chovou membránou. Již ve 40 letech jsou epitelové pig-
mentové buňky plné odpadních produktů, které se snaží 
odstranit ven ze sítnice přes Bruchovu membránu. Ta se 
věkem mění, houstne, ztlušťuje, zvyšuje svou rezistenci, 
hromadí abnormální amorfní materiál, lipidy i granu-
lární depozita. Mezi epitelem a Bruchovou membránou 
se hromadí drúzy a v pokročilém věku se objevují i kal-
cifikace. Tyto projevy ovlivňují pigmentový epitel a jeho 
aktivní transport se věkem snižuje.
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V důsledku ztrát fotoreceptorů klesá i počet nervo-
vých buněk, s nimiž se fotosenzitivní buňky synapticky 
propojují, včetně bipolárních neuronů. Zatímco do 
35 let mizí asi jen 2 % těchto interneuronů, do 60 let 
ztrácíme už asi 20 % a mezi 70–100 lety zahrnuje úby-
tek již 27 % této populace (49). Obdobné změny jako 
redukci počtu buněk, jejich axonů a vakuolizaci neuro
plazmy postihují i retinální gangliové buňky, které se 
za 70 let života mohou redukovat až o 50 % (a tím se 
snižuje i počet nervových vláken v n. opticus). Změny 
postihují i plexiformní vrstvy. Zatímco v mládí tvo
řily hustou síť, věkem se snižuje arborizace nervových 
výběžků a denzita jejich terminál, což vede k úbytku 
synapsí. Synaptická spojení zduřují, objevují se v nich 
fragmentace, hromadí se inkluze včetně lipofuscinu 
a dochází ke ztrátám synaptických váčků.

Změny vykazují i podpůrné buňky sítnice. Koncové 
výběžky Müllerových buněk se rozšiřují. M. limitans 
externa ztlušťuje, ale dochází k jejím zlomům a lokál
nímu přerušení její celistvosti. Výška Müllerových buněk 
klesá, neboť redukcí vrstev sítnice se vzdálenost mezi 

oběma ohraničujícími membránami snižuje až o tře
tinu (46). Müllerovy buňky, které v mládí neobsahovaly 
GFAP (marker astrocytů), s rostoucím věkem hromadí 
intermediární filamenta (včetně vimentinu). GFAP se 
v nich nejprve objevuje při vnitřním okraji sítnice, pak 
se šíří do přilehlého výběžku a postupně imunopozitivita 
zasahuje až k vnitřní plexiformní vrstvě. Změny jsou 
odrazem reaktivní gliózy; kromě Müllerových buněk 
se množství GFAP zvyšuje i v astrocytech. U mikroglie 
dochází k její hypertrofii.

Cévní změny postihují oba systémy vyživující sítnici. 
Krevní sítě v lamina choriocapillaris jsou přetížené, di-
latované, doprovázené fibrózou a degenerací až ztrátou 
endotelové výstelky. Sítnicové kapiláry jsou postiženy 
podobně. Navíc zde dochází k posunu těl až vytlačo-
vání pericytů, jejichž výběžky se prodlužují a obsahují 
inkluze. Snižuje se stabilita kapilár a integrita těsných 
spojení hematoretinální bariéry bývá narušena. Bazální 
lamina cév je často ztluštělá. Změny v mikrocirkulaci 
mají zákonitě své nežádoucí dopady na aktivitu nervo-
vých buněk sítnice.
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3  Genetika a genová léčba chorob sítnice

Úvod
Genetika zasahuje v posledním desetiletí do diagnosti-
ky všech oborů medicíny, nevyjímaje ani oční lékařství. 
S moderním rozvojem metod molekulární genetiky jsme 
dnes schopni zlepšit diagnostiku, pochopit patofyziolo-
gické mechanismy a v budoucnu s největší pravděpodob-
ností i rozšířit možnosti léčby vybraných hereditárních 
očních onemocnění.

S rozvojem molekulární genetiky a nalezením příčin 
poruch se nám otevírá i možnost lépe pochopit patofyzio
logické mechanismy ve vývoji hereditárních onemoc-
nění sítnice, které představují genotypově i fenotypově 
velmi heterogenní skupinu chorobných stavů. Je známé 
obrovské množství genů způsobujících jednotlivé typy 
onemocnění sítnice, jedná se o tzv. genetickou heteroge-
nitu, dokonce patogenní varianty v jednom genu mohou 
způsobit různé typy onemocnění a naopak, v rámci po-
stižení jednoho genu se pozorují různě závažné projevy 
onemocnění, tzv. fenotypová variabilita.

Navíc se stále více skloňuje termín epigenetika, kte-
rá hraje významnou roli v tom, proč například v rámci 
jedné rodiny, s přítomností stejné familiární mutace ve 
stejném konkrétním genu, jsou projevy u jednotlivých 
nemocných tak rozdílné, co se týká závažnosti onemoc-
nění, začátku příznaků, průběhu nemoci apod. (tzv. va-
riabilní expresivita).

V současné době je pro klinickou medicínu význam 
molekulární diagnostiky zejména preventivní. Většina 
hereditárních očních onemocnění je neléčitelná. Včasné 
odhalení a identifikace nemoci umožňují lepší odhad 
jejího přirozeného vývoje a prognózy, načasování pří-
padných intervencí k oddálení eventuálních pozdních 
komplikací a v neposlední řadě má velký význam i z hle-
diska plánovaného rodičovství. To představuje nástroj 
pro snížení výskytu hereditárních očních onemocnění 
cestou prevence, při prokázání dědičné podstaty nemoci 

s následným poučením rodiny. Příslibem do budoucnos-
ti je rychlý pokrok v oblasti genového inženýrství, které 
umožňuje již dnes u vybraných hereditárních očních 
onemocnění pozitivně ovlivnit jejich přirozený průběh, 
a tím i zlepšit prognózu nemocných.

Svým rozsahem tato část monografie zasahuje do 
problematiky dystrofií sítnice a chorob sítnice dětského 
věku, o kterých podrobně pojednávají samostatné ka-
pitoly. V následujícím textu se tedy zaměřujeme přede-
vším na postižení sítnice u dědičných poruch metabolis-
mu a známých genetických syndromů, tzv. syndromické 
retinopatie.

3.1  �Základní aspekty 
molekulární genetiky

Genetická informace, která určuje většinu znaků a vlast-
ností svého nositele, je uložená jednak v jádře buněk, 
tzv. jaderná DNA (deoxyribonukleová kyselina), kterou 
dědíme od obou svých rodičů (polovinu od otce a polo-
vinu od matky), a dále v mitochondriích, tzv. mitochon
driální DNA (mtDNA), kterou dědíme pouze po své mat-
ce. Hovoříme pak o tzv. matroklinní dědičnosti dané tím, 
že oocyt obsahuje mitochondrie, oproti spermiím, které 
obsahují pouze malé množství mitochondrií a v procesu 
oplodnění zanikají. Genetická informace jednotlivých or-
ganismů je velmi rozsáhlá a záleží na podmínkách, které 
její části se budou exprimovat. Lidská DNA se skládá ze 
zhruba 3,2 miliardy párů bází, tedy 3,2 Gbp v haploid-
ním stavu, je uložená na 46 chromozomech, z kterých je 
22 párů autozomů (číslují se od 1 do 22) a 1 pár tzv. gono-
zomů, kdy v případě ženy se jedná o dva X chromozomy 
a v případě mužů o X a Y chromozom.
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Jako genom se označuje veškerá genetická informace 
uložená v DNA v buňkách konkrétního organismu, kte-
rá zahrnuje všechny geny včetně nekódujících sekvencí. 
Genom člověka obsahuje přibližně 23–25 tisíc genů.

Jako exom se označuje část genomu tvořená exony, 
neboli sekvencemi, které vytvářejí mRNA po vystřižení 
intronů. Exom lidského genomu je tvořen asi 180 000 exo-
ny, což je asi 1 % celkového genomu. I když exom tvoří 
velice malou část celkového genomu, mutace v něm jsou 
podle současných odhadů zodpovědné až za 85 % nemocí 
podmíněných mutacemi (1).

Gen je základní jednotkou genetické informace, je 
to určitý úsek DNA, který je tvořen sekvencí vzájemně 
propojených nukleotidů adeninu (A), guaninu (G), cyto-
sinu (C), thyminu (T) a uracilu (U) (v RNA) na každém 
chromozomu (obr. 3.1). Následně je informace z DNA 
přepisována procesem transkripce do molekuly RNA 
(ribonukleová kyselina) a translací se přenese informa-
ce pomocí tzv. messengerové RNA (mRNA) do pořadí 

aminokyselin v polypeptidu, který plní v organismu ur-
čitou funkci (enzym, hormon, strukturní protein apod.) 
(obr. 3.2). O kterou konkrétní aminokyselinu se jedná, 
určuje přesně tzv. genetický tripletový kód – tři za se-
bou následující sekvence nukleotidů, např. GAC, AGA 
(tzv. sekvenční varianty), kódují jednu konkrétní amino
kyselinu (např. alanin, arginin), řetězec jednotlivých 
aminokyselin uložených za sebou tvoří polypeptidový 
řetězec (obr. 3.3). Porucha v tomto systému pak vede 
k projevům onemocnění, v organismu se tvoří chybný 
řetězec proteinu, nebo dojde k předčasnému ukončení, 
či úplné zástavě jeho tvorby, s následnou nesprávnou 
nebo úplně chybějící funkcí genového produktu. Chyb-
ný tripletový kód na úrovni DNA je způsobený změnou 
pořadí sekvence nukleotidů a nazývá se mutací či pato-
genní sekvenční variantou.

Podle změny genetické informace se mutace dělí 
na bodové mutace nebo mutace rozsáhlejších oblastí. 
V případě bodové mutace nastává změna v jednom nuk-
leotidu. Může se jednat o deleci („zmizení“ nukleotidu, 
analogické mutacím rozsáhlejších oblastí), inzerci, sub-
stituci či tranzici – změna purinu na purin nebo pyri
midinu na pyrimidin (C → T, T → C, A → G, G → A); 
transverzi – změna purinu na pyrimidin, nebo naopak 
(A → T, T → A, C → A, A → C, G → T, T → G, G → C, 
C → G). Mutace rozsáhlejších oblastí (delece) způsobí, 
že bude ve výsledném proteinu méně aminokyselin. 
Zároveň, pokud počet deletovaných nukleotidů není 
násobkem tří, dochází k frameshiftu (tzv. posunu čte-
cího rámce) – s velkou pravděpodobností se v blízkém 
okolí vyskytne nově vzniklý stop kodon a protein bude 

Buňka Chromozom DNA

gen

jádro

Obr. 3.1  Schéma uložení genu

Obr. 3.2  Centrální dogma molekulární biologie
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nejspíše nefunkční. V případě inzerce do výsledného 
proteinu se zařadí více aminokyselin, obdobně jako 
u delece může docházet k frameshiftu; či mohou být 
přítomné jiné strukturní chromozomové aberace.

Výsledné projevy se odvíjejí od toho, jestli kodon se 
zaměněnou bází kóduje aminokyselinu stejnou, jinou, 
nebo žádnou. Podle toho se mutace dělí na:

	• silentní – jedná se o tzv. tichou mutaci (je zařazena 
stejná aminokyselina),

	• missense – zařadí se jiná aminokyselina, a může tak 
být změněna až znemožněna funkce genového pro-
duktu, a

	• nonsense – substituce zapříčiní vznik nového stop 
kodonu, a  tím kratšího genového produktu, jenž 
bude pravděpodobně nefunkční.

Jako genotyp se označuje sada alel jedince, která 
tvoří jeho genetickou výbavu. Fenotyp je pozorovatelná 
exprese genotypu jako morfologický, klinický, bioche-
mický nebo molekulární znak.

3.1.1  Typy dědičnosti

Autozomálně dominantní dědičnost (AD dědičnost)
Všechny geny uložené na nepohlavních chromozomech, 
tzv. autozomech, jsou přítomné ve dvou kopiích, od kaž
dého rodiče se dědí jedna kopie alely, která představuje 

vlohu pro jeden konkrétní znak. V případě dominantní 
dědičnosti se projeví znak, který nese tzv. dominant-
ní alela. Fenotypově se sledovaný znak tedy projeví jak 
u heterozygotů (každá alela je jiná), tak u dominantních 
homozygotů (obě alely jsou stejné). K projevům one-
mocnění stačí jedna poškozená alela, která nese patogen-
ní variantu, druhá alela, tzv. wild-type (wt), je normální 
(se správným pořadím sekvence nukleotidů). Riziko 
pro potomky je 50 % bez ohledu na pohlaví, že danou 
variantu zdědí. Pro AD dědičnost je typické, že jedinec 
má postiženého jednoho rodiče, pokud se tedy u něho 
nejedná o de novo vzniklou patogenní variantu nebo 
pokud rodič nemá jen mírné příznaky onemocnění, 
tzv. fenotypová variabilita. Fenotypová variabilita je dána 
variabilní penetrancí (pravděpodobnost, že gen bude mít 
nějakou fenotypovou expresi), expresivitou (odlišná zá-
važnost choroby u osob se stejným genotypem) a pleio
tropií (chybný gen je příčinou různých fenotypových 
projevů). To vše vede k tomu, že i v rámci jedné rodiny 
může být tíže postižení u jednotlivců velmi rozdílná od 
téměř asymptomatických (bez projevů onemocnění) až 
po jedince s plně vyjádřeným onemocněním.

Autozomálně recesivní dědičnost (AR dědičnost)
Podobně jako u AD dědičnosti i zde se jedná o geny 
umístěné na nepohlavních chromozomech – autozo-
mech. Pro AR dědičnost platí podle základních pravi-
del mendelovské dědičnosti, že rodiče nemocného jsou 
zdravými přenašeči onemocnění (jednu alelu mají zdra-
vou, druhá je poškozená). Na rozdíl od AD dědičnosti 
se v tomto případě sleduje přenos znaku podmíněného 
recesivní alelou. Fenotypově se sledovaný znak projeví 
pouze u recesivních homozygotů (nemají ani jednu alelu 
zdravou, zdědí od každého rodiče poškozenou alelu). 
Riziko pro potomky dvou přenašečů je 25 % bez ohledu 
na pohlaví, že dané onemocnění zdědí, 50 % potomků 
bude opět zdravými přenašeči onemocnění (jako ro-
diče) a 25 % potomků bude zdravých a ani neponesou 
predispozici pro konkrétní onemocnění (mají obě alely 
v pořádku, zdědí od každého rodiče jednu zdravou ale-
lu). Nemocný pak může být homozygot pro patogenní 
variantu, pokud oba rodiče nesou stejnou patogenní 
variantu nebo složený heterozygot, kdy na každé alele 
nese jinou patogenní variantu, kterou zdědil po svých 
rodičích. Riziko pro potomky nemocného je pak 100 %, 
že budou přenašeči onemocnění, před plánováním jejich 
vlastního potomstva je třeba došetřit vždy partnera na 
přenašečství. Potomci a příbuzní v rodině se vyšetřují po 
dosažení 18 let věku, nejpozději před plánováním jejich 
vlastního potomstva.

Obr. 3.3  Genetický kód
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X-vázaná recesivní dědičnost (XR dědičnost)
Jedná se o specifický typ dědičnosti, kdy se patogenní va-
rianta nachází na X chromozomu. Pro X-vázanou dědič-
nost platí, že ženy jsou přenašečkami onemocnění (nesou 
dva X chromozomy) a u mužů, kteří mají jeden X chro-
mozom, a jsou tedy hemizygoty, se onemocnění projeví. 
Pro tuto dědičnost je typické, že nemocný muž bude mít 
vždy zdravé syny, dcery budou přenašečkami onemocnění 
a ženy přenašečky budou mít 50 % dcer opět přenašeček 
onemocnění a 50 % mužských potomků onemocní. Mírné 
projevy a většinou pozdější začátek potíží mohou mít však 
i ženy v důsledku nerovnoměrné inaktivace X chromozo-
mu (např. X-vázaná retinitis pigmentosa).

X-vázaná dominantní dědičnost (XD dědičnost)
Příčinou vzniku onemocnění u jedince je přítomnost 
patogenní varianty na X chromozomu. Onemocnění se 
manifestuje u heterozygotních žen (na jednom X nesou 
zdravou alelu, na druhém X poškozenou alelu; klinicky 
se projevuje postižením v lehčí formě), mužské pohlaví 
je postiženo závažněji. Velká část X dominantně váza-
ných onemocnění je letálních pro mužské pohlaví. Po-
stižené ženy opět v 50 % předají vlohu svým potomkům, 
zatímco postižený muž nepředá vlohu synům, ale všem 
svým dcerám. Příkladem hereditárního onemocnění 
sítnice, které se řídí podle pravidel této dědičnosti, je 
incontinentia pigmenti.

Digenní dědičnost
Není klasickým typem mendelovské dědičnosti, mutace 
ve dvou rozdílných genech ve dvou různých lokusech 
vedou k onemocnění. Mutace v jednom z těchto dvou 
genů nevede k postižení. Klasickým příkladem je jedna 
z forem retinitis pigmentosa.

Mitochondriální dědičnost
Pro mitochondriální dědičnost platí, že se mutace dědí 
pouze od matek, jedná se o tzv. matroklinní dědičnost, 
protože pouze oocyt poskytuje zygotě všechny své mi-
tochondrie. Další zajímavostí je, že mitochondrie se ne-
dělí striktně kontrolovaně a rovnoměrně, ale při dělení 
se mitochondriální DNA rozděluje náhodně mezi další 
mitochondrie, které jsou náhodně rozmístěny do nových 
dceřiných buněk. Tímto důsledkem každá dceřiná buňka 
může obsahovat jiný podíl normální a mutantní mtDNA, 
tzn. fenotypová exprese pak závisí na relativním podílu 
mezi normální a mutantní mtDNA v tkáních. V rámci 
rodin se tedy opět uplatní neúplná penetrance, pleiotro-
pie a exprese, podobně jako u autozomálně dominantní 
dědičnosti.

3.1.2  �Diagnostické metody 
a genetické poradenství

Sekvenování, nebo také čtení DNA, je souhrnný název 
pro metody, kterými se určuje pořadí jednotlivých nuk-
leových bází (A, T, C, G) v DNA. Pro stanovení pořadí 
nukleotidů deoxyribonukleových kyselin se uplatňují 
různé principy sekvenace. Jednotlivé principy stanovení 
pořadí nukleotidů v řetězci pak mohou využívat růz-
né metody sekvenování. Ty se dělí na tradiční metody 
sekvenování, kam se řadí Sangerova metoda a metody 
sekvenování druhé, respektive třetí generace. Moleku-
lárněgenetická diagnostika z dob minulých umožňovala 
testování pouze jednotlivých genů, čímž se dané vyšet-
ření u konkrétního jedince stalo finančně i časově vel-
mi náročným. Pokroky v moderní molekulární genetice 
však umožnily rozvoj metod sekvenace nové generace 
(next-generation sequencing, NGS), které v porovná-
ní s klasickými metodami umožňují u jednoho jedin-
ce vyšetření několik stovek genů najednou. Co se týče 
pokroku v molekulární diagnostice hereditárních oč-
ních onemocnění, v minulosti se vyšetřovaly jednotlivé 
kandidátní geny kauzální pro konkrétní onemocnění, 
v současné době s rozvojem metod NGS se vyšetřuje 
několik stovek genů najednou v rámci tzv. panelového 
sekvenování. Přináší to však vyšší stupeň složitosti při 
interpretaci výsledků, kdy u každého z vyšetřovaných 
jedinců je ve výsledcích přítomno mnoho variant, ke 
kterým je potřeba se vyjádřit.

Sangerovo sekvenování
Jedná se o historicky starší metodu sekvenování, kterou 
vytvořil v roce 1977 Frederick Sanger, v roce 1980 za ni 
dostal Nobelovu cenu. V obecném pojetí se sekveno-
váním zjišťuje pořadí nukleotidů v sekvenci DNA. Vý-
sledkem je získání různě dlouhých sekvencí začínajících 
primerem a končících dideoxynukleotidem (ddNTPs). 
Pomocí gelové elektroforézy lze jednotlivé fragmenty 
rozdělit podle velikosti, a přečíst tak sekvenci DNA.

V minulosti se využívalo radioizotopické detekce, 
jejíž hlavní nevýhodou bylo zdravotní riziko v souvis-
losti s používáním nestabilních radioizotopů, pracnost 
a nákladnost vyšetření (2). Dnes se využívají meto-
dy tzv. automatického sekvenování, kdy v jedné PCR 
(polymerase chain reaction, polymerázová řetězová 
reakce) dojde k syntéze DNA a každý dideoxynukleo-
tid je značen jinou fluorescenční značkou (fluorescenč-
ně označené ddNTPs). K následnému určení pořadí se 
používá sekvenátor, ve kterém probíhá detekce pomocí 
laserového analyzátoru. Elektroforéza probíhá v tenké 
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kapiláře a laser zachycuje jednotlivé fluorescenčně zna-
čené ddNTP navázané na jednotlivé PCR produkty 
a dochází ke čtení sekvence (obr. 3.4).

Masivní paralelní sekvenování
Označuje se tak tzv. sekvenování druhé a třetí generace. 
Jde o převratnou technologii v DNA diagnostice, která 
zaznamenává v posledním desetiletí obrovský rozmach, 
protože tyto metody umožňují mnohem levnější a rych-
lejší generování velkého množství dat a možnosti kom-
plexního pokrytí. NGS během jednoho běhu umožňuje 
sekvenaci milionů DNA fragmentů současně, zatímco 
např. Sangerovo sekvenování je schopno osekvenovat 
pouze jediný DNA fragment. Jsme tak schopni osek-
venovat tisíce molekul DNA najednou (tzn. celé geny, 
soubory tzv. panely genů, exomy, genomy).

Metoda sekvenování nové generace využívá různá 
technologická řešení zastoupená několika společnostmi, 
které lze rozdělit do dvou základních skupin. První sku-
pina, nazývaná také sekvenování druhé generace, využívá 
PCR amplifikaci templátu, zatímco takzvané sekvenování 
třetí generace (single-molecule sequencing) nevyžaduje 
žádný amplifikační krok před sekvenováním (např. Nano-
pore Sequencing firmy Oxford Nanopore Technologies).

V roce 2006 byl uveden na trh sekvenátor Solexa, 
který v následujícím roce získala společnost Illumina. 
Jedná se dnes o nejrozšířenější platformu technologie 
sekvenování nové generace, jejíž strategie je založena 
na principu sekvenace syntézou ve spojení s můstkovou 
amplifikací (angl. bridge amplification). Celý proces za-
hrnuje čtyři základní kroky – přípravu knihovny, gene-
rování clusterů, sekvenování a analýzu dat (3).

Příprava knihovny začíná fragmentací DNA, která 
je v tomto kroku rozdělena na úseky. K oběma koncům 
fragmentů jsou následně navázány adaptéry (tzv. liga-
ce) (obr. 3.5A). Adaptéry jsou chemicky syntetizova-
né oligonukleotidy o známé sekvenci a další přídavné 
motivy (tzv. tvorba sekvenační knihovny). Generování 
clusterů neboli vytváření shluků probíhá v reakční ko-
můrce, kde je knihovna po denaturaci hybridizována 
svými adaptéry ke komplementárním oligonukleotidům 
navázaným na jejím dně (obr. 3.5B). Po přidání směsi 
reagencií jsou fragmenty amplifikovány (namnoženy) 
v několika po sobě jdoucích cyklech PCR. Při samotné 
amplifikaci dochází k ohnutí fragmentu a vytvoření tak-
zvaného můstku a dochází ke vzniku až milionů kopií 
původních fragmentů. Závěrečným krokem této fáze 
je odštěpení a odmytí reverzních řetězců a hybridizace 
primerů k adaptorovým sekvencím. Samotná sekvenace 
všech amplifikovaných částí DNA probíhá najednou. Po 
přidání směsi polymerázy a čtyř fluorescenčně znače-
ných nukleotidů postupně dochází k samotné sekvenaci 
syntézou. Po inkorporaci nukleotidu do řetězce DNA je 
jeho pozice a typ zaznamenán pomocí detektorů, kterým 
je zde laser CCD kamery (CCD čip, tzv. charge-coupled 
device, je moderním detektorem obrazu) (obr. 3.5C). 
Takto získané sekvence jsou následně bioinformaticky 
analyzovány. V první fázi jsou sekvence přiřazovány 
(angl. alignment) k referenčnímu genomu či sekvenci 
považované za sekvenci referenční (obr. 3.5D).

Sekvenční varianty se v současné době rozdělují do 
pěti skupin – patogenní, pravděpodobně patogenní, dále 
varianty nejasného významu (anglicky užívaný termín 
VUS – variants of unknown significance) a varianty 

Obr. 3.4  Výstup ze Sangerovy sekvenace
V genu ABCA4 exonu 6 nalezena patogenní varianta c.634C > T v heterozygotním stavu.
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pravděpodobně benigní a benigní (obr. 3.6). Největším 
problémem v hodnocení představuje pro molekulární 
a klinické genetiky hodnocení nejasných variant. Za 
účelem interpretace nalezené varianty u vyšetřovaného 

jedince je nutností doplnění molekulárněgenetického 
vyšetření nejbližších členů jeho rodiny, rodičů, souro-
zenců a potomků. Jde o tzv. segregaci varianty v rodině, 
kdy se hodnotí, zda detekovaná varianta je přítomná 

Obr. 3.5  lllumina NGS
A. Příprava knihovny. NGS knihovna je připravena fragmentací DNA vzorku a ligací unikátních adaptérů na oba konce fragmentu. B. Amplifikace clusterů. 
Knihovna je vložena do reakční komůrky a na jejím povrchu jsou fragmenty hybridizovány. Každý fragment je amplifikován můstkovou (bridge) ampli-
fikací. C. Sekvenování. Sekvenační reagencie obsahují fluorescenčně značené nukleotidy. Začíná můstková amplifikace a jednotlivé signály nukleotidů 
jsou zaznamenávány podle vlnové délky a intenzity. Cyklus se opakuje „n“krát a vznikají fragmenty o „n“ bázích, které se opakovaně detekují a čtou. 
D. Přiřazování sekvencí a analýza dat. Pomocí softwarových nástrojů jsou jednotlivá čtení uspořádána do referenční sekvence. Je možné zaznamenat 
rozdíl mezi referenční a osekvenovanou sekvencí. (3)
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i u dalších členů rodiny a zda se pojí s případnými kli-
nickými příznaky (v případě, že je detekována varianta 
přítomná jen u nemocných členů rodiny a není přítom-
na u zdravých členů rodiny, stává se tak její vyhodnocení 
suspektně patogenní).

Genetické poradenství
Rozvoj metod molekulární genetiky v posledních letech 
umožňuje mnohem častěji identifikovat kauzální mutaci 
či mutace, které způsobují onemocnění, a podle toho 
stanovit přesnou diagnózu a prognózu. Na významu tak 
nabývá genetické poradenství, které je důležité mimo 
jiné pro stanovení rizika pro další členy rodiny, eventuál-
ně jejich došetření. Genetická konzultace a její průběh se 
podle zvyklostí jednotlivých pracovišť může lišit, zákla-
dem je však vždy sestavení podrobného rodokmene celé 
rodiny, zhodnocení anamnézy vyšetřovaného i jednot-
livých členů rodiny, zjišťuje se, zda se dané onemocnění 
vyskytuje jen u pacienta, či je v rodině více postižených 
jedinců. Po udělení písemného informovaného souhlasu 
se odebírá krev pacienta na molekulárněgenetické vyšet-
ření a eventuálně genetik doporučí, aby klinik doplnil 
další potřebná vyšetření. Genetické poradenství musí 
být nedirektivní, pacient má právo na veškeré informace, 
co se týče vyšetřování, a je na jeho rozhodnutí, zda ho 
podstoupí.

S výsledky molekulárněgenetického vyšetření pak 
probíhá další konzultace rodiny či pacienta, kdy gene-

tik rodinu seznamuje s výsledky vyšetření, diagnózou, 
příčinou onemocnění, prognózou, rizikem opakování 
a případnými možnostmi léčby, je-li známa. Při nálezu 
tzv. nejasných variant (VUS), nebo k ozřejmění pozice 
nalezených variant v poloze cis či trans (tzn. na jedné 
alele či dvou alelách v případě AR dědičnosti), je někdy 
potřeba provést molekulárněgenetické došetření rodičů, 
sourozenců a dalších příbuzných k definitivnímu stano-
vení diagnózy.

Genetické poradenství je důležité následně pro sta-
novení rizika opakování onemocnění podle principů 
dědičnosti, pro plánování potomstva, jak u nemocného, 
tak i příbuzných. V současné době při zjištění rizika pro 
potomstvo je rodina seznámena s možnostmi prenatální 
diagnostiky cestou odběru choriových klků či plodové 
vody s cílem zjistit, zda plod dané onemocnění zdědil, 
a podle výsledků na žádost rodičů je možné ukončení 
těhotenství. V současné době při riziku onemocnění 
potomka se partneři mohou rozhodnout také pro pod-
stoupení cyklu umělého oplodnění s provedením preim-
plantační diagnostiky embryí, tzv. PGT-M (preimplan-
tační genetické testování monogenních chorob) s cílem 
zavedení zdravého embrya a vyhnutí se rozhodování 
o ukončování gravidity při pozitivním nálezu u plodu či 
opakovaným abortům. Dále genetik společně s oftalmo-
logy podává informace o informačních zdrojích, probí-
hajících klinických či výzkumných studiích, podpůrných 
organizacích a eventuálně léčbě daného onemocnění.

Obr. 3.6  Výsledek sekvenace panelu NGS očních onemocnění
Červená barva – patogenní; tmavě červená – pravděpodobně patogenní; tmavě zelená – varianta neznámého významu s možnou patogenitou / 
risk faktor; fialová barva – varianta neznámého významu; světle fialová – neznámého významu – pravděpodobně benigní; zelená a světle zelená 
barva – benigní a pravděpodobně benigní varianty; modrá – artefakt



Sítnice

54

3

3.2  Syndromické retinopatie

V současné době je známo přes 80 syndromů spoje-
ných s onemocněním sítnice. Mnoho těchto onemoc-
nění je způsobeno mutacemi v jednom genu. Celkem 
17 % syndromů tvoří heterogenní skupinu asociovanou 
s více kauzálními geny. Mezi nejčastější syndromické 
retinopatie patří Bardetův–Biedlův, Joubertové a Ushe-
rův syndrom. Mnohé z těchto syndromů se manifestují 
postižením dalších orgánových systémů, např. opoždě-
ním vývoje, dále jsou přítomny ušní, skeletální, renální, 
kardiovaskulární a další anomálie. Některé z nejčastěj-
ších syndromů jsou shrnuty níže, další jsou uvedeny 
v tabulce 3.1 (4).

3.2.1  Alströmův syndrom

Alströmův syndrom je vzácná komplexní genetic-
ká porucha, s prevalencí méně než jeden případ na 
1 000 000 obyvatel (4). Alströmův syndrom je spojený 
se širokou škálou symptomů postihujících více orgáno-
vých systémů a v současné době se řadí mezi ciliopatie 
(5). Je způsoben mutací v genu ALMS1 (2p13.1), kte-
rý kóduje ALMS1 protein. Ten je přítomen ve většině 
tkání těla, obvykle v nízké koncentraci. V buňkách hra-
jí ALMS1 proteiny roli v procesu buněčného dělení. 
ALMS1 protein byl také nalezený v řasinkách buněk, 
které se podílejí na pohybu buňky a participují na růz-
ných chemických signálních drahách.

Tab. 3.1  Syndromické choroby sítnice

Syndrom
(MIM/Reference) 

Gen Dědičnost Hlavní oční příznaky Hlavní extraokulární příznaky

Abetalipoproteinemie
(#200100)

MTTP AR 	• RP 	• malabsorpce tuků
	• neurodegenerace
	• akantocytóza

Aicardiho syndrom
(#304050)

Xp22 abnormality XD 	• chorioretinopatie
	• mikroftalmie
	• atrofie optiku
	• kolobom optického nervu
	• katarakta

	• ACC
	• PGR
	• mikrocefalie
	• ID
	• skeletální anomálie
	• neoplazie

Alagillův syndrom
(#118450)

JAG1 AD 	• hypoplazie iris
	• zadní embryotoxon
	• mikrokornea
	• anomálie optického disku
	• peripapilární retinální 

depigmentace
	• chorioretinopatie

	• jaterní onemocnění
	• charakteristické faciální rysy
	• renální a skeletální poruchy
	• ID
	• selhání orgánové 

Alportův syndrom COL4A5 XD 	• skvrnitá retinopatie
	• katarakta
	• myopie
	• korneální abnormality

	• porucha sluchu
	• renální onemocnění

Alströmův syndrom ALMS1 AR 	• cone-rode dystrofie
	• makulární dystrofie
	• katarakta

	• DD
	• malý vzrůst
	• obezita
	• porucha sluchu
	• kardiální, hepatální, skeletální, 

renální a endokrinní poruchy

Deficit alpha-methylacyl-CoA 
Racemasy AMACRD
(#614307)

AMACR AR 	• RP 	• neurodegenerace
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Syndrom
(MIM/Reference) 

Gen Dědičnost Hlavní oční příznaky Hlavní extraokulární příznaky

Autoimunní polyendokrinní 
syndrom typ I, s/bez reverzibilní 
metafyzeální dysplazie
(#240300)

AIRE AD
AR

	• RP
	• keratopatie
	• keratokonjunktivitida

	• autoprotilátky
	• anemie
	• jaterní, gastrointestinální, zubní, 

kožní, endokrinní příznaky
	• hypoganadismus

Bardetův–Biedlův syndrom
(#209900, #615981, #600151, 
#615982, #615983, #615984, 
#615985, #615986, #615987, 
#615988, #615988, #615989, 
#615990, #615991, #615992, 
#15993, #615994, #615995, 
#615996, #617119, #617406) 

BBS1, BBS2, ARL6, 
BBS4, BBS5, MKKS, 
BBS7, TTC8, PTHB1, 
BBS10, TRIM32, 
BBS12, MKS1, CEP290, 
WDPCP, SDCCAG8, 
LZTFL1, BBIP1, IFT27, 
IFT174, C8ORF37, 
CEP164

AR 	• RP
	• strabismus
	• katarakta

	• ID
	• malý vzrůst
	• obezita
	• hypogonadismus
	• renální onemocnění
	• polydaktylie

Cerebelární atrofie s pigmentární 
retinopatií

MSTO1 AR 	• retinální dystrofie 	• cerebelární atrofie
	• ID
	• postnatální růstová retardace

Kongenitální poruchy glykosylace 
(CDG)
(#212065, #317082, #613861, 
#608799, #300896)

PMM2, NUS1, DHDDS, 
DPM1, SLC35A2

AR 	• RP 	• selhání orgánů
	• mikrocefalie
	• ID
	• neurodegenerace
	• kardiální, hepatální, 

gastrointestinální, renální 
a hematologické poruchy

Kongenitální poruchy glykosylace 
s poruchou fukosylace 2 CDGF2
(#618324)

FCSK AR 	• makulární dystrofie
	• atrofie optiku
	• strabismus

	• selhání orgánů
	• ID
	• hypotonie
	• neurodegenerace
	• gastrointestinální anomálie

Kranioektodermální dysplazie 4 
CED4
(#614378)

WDR19 AR 	• RP 	• skeletální anomálie
	• malý vzrůst
	• respirační, hepatální a renální 

poruchy

Neuronální ceroid lipofuscinóza 
(CLN)
(#256730, #204500, #204200, 
#256731, #601780, #610951, 
#600143, #610127, #614706)

PPT1, TPP1, CLN3, 
CLN6, MFSD8, CLN8, 
CTSD, GRN

AR 	• RP
	• cone-rod dystrofie
	• atrofie optiku

	• mikrocefalie
	• ID
	• neurodegenerace

Cohenův syndrom
(#216550)

VPS13B AR 	• retinální dystrofie
	• atrofie optiku
	• strabismus
	• myopie

	• ID
	• DD
	• mikrocefalie
	• malý vzrůst
	• obezita
	• skeletální, kardiální hemato

logické a endokrinní poruchy


