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Souhrn

Cil: Stanovit pravdépodobnou prevalenci a incidenci exsudativni vékem pod-
minéné makularni degenerace (VPMD) v CR a porovnat moZnosti a nakladnost
fotodynamické terapie (FDT) a lécby latkami blokujicimi vaskularni endoteli-
alni rastovy faktor (anti-VEGF).

Metodika: Pravdépodobna prevalence a incidence exsudativni VPMD v CR byly
vypocitany na zakladé svétovych epidemiologickych studii. Cena FDT a lécby
anti-VEGF latkami pro nemocného a pojistovny byla vypoéitana z cen Visudynu
a anti-VEGF latek v CR a na svétovém trhu.

Vysledky: Je-li evropska prevalence exsudativni VPMD u jedincu starsich 65 let
2,3 % a rizikovych mékkych driaz 15 %, trpi v CR z 1,44 mil. obyvatel starsich 65
let exsudativni VPMD cca 33 000 a rizikovymi driazami 216 000 obyvatel. Je-li
5leta incidence exsudativni VPMD u rizikovych druz 3,4 %, 1ze piredpokladat
zvrat mékkych driz v exsudativni VPMD béhem 5 let u 7340 a roéné u 1460 ne-
mocnych. FDT je indikovana u cca 20 % exsudativnich VPMD s klasickou a pre-
vazné klasickou choroidalni neovaskularizaci (CNV), tj. roéné u asi 300 nemoc-
nych. P¥i pramérném poctu 5,6 FDT béhem 2 let a cené 42 500 Ké za 1 injekci
Visudynu, je pramérna cena lécby u 1 nemocného 238 000 K¢ a vsech nemoc-
nych 71,4 mil. K¢. Pri spolutcasti nemocného 7395 Ké za 1 davku Visudynu je
prumérny vydaj nemocného za FDT bé&hem 2 let 41 412 Ké. Anti-VEGF 1éky v in-
travitrealnich injekcich jsou téinné u vsech forem exsudativni VPMD. V CR jiz
registrovany Macugen (pegaptanib) se podava v 6tydennich intervalech, béhem
2 let az 17 injekci. P¥i cené 1000 dolaru za 1 davku je primérna cena lécby
17 000 dolaru (cca 350 000 K¢é). Pri ro¢ni incidenci exsudativni VPMD u 1460 ne-
mocnych, by stala 1é¢ba vSsech nemocnych Macugenem 511 mil. K¢é a 1140 ne-
mocnych s okultni CNV nevhodnych pro FDT 410 mil. Ké. Lucentis (ranibizu-
mab), ktery bude v CR registrovan, se aplikuje v m&si¢nich intervalech, béhem
2 let az 20 injekci. Pri cené 1200 dolaru za 1 davku stala by 1é¢ba 1 nemocného
24 000 dolara (cca 500 000 K¢), vSech nemocnych s exsudativni VPMD 730
mil. Ké a nemocnych nevhodnych pro FDT 585 mil. Ké&. Avastin (bevacizumab)
se aplikuje do sklivce ,,off label“ v mésiénich intervalech prvni 3 mésice a dale
v 1-3mésiénich intervalech do vymizeni exsudativnich zmén, az 10 injekci bé-
hem 2 let. Pi#i cené 3000 K¢ za 1 injekci je pramérna cena 1ééby 1 nemocného 30
000 K¢, vsech nemocnych 43,8 mil. K¢ a nemocnych nevhodnych pro FDT 34,8
mil. K¢.
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Zavér: FDT a anti-VEGF latky jsou v sou¢asné dobé optimalnimi lééebnymi po-
stupy u exsudativni VPMD s CNV. FDT je indikovana u VPMD s klasickou a pre-
vazné klasickou CNV, anti-VEGF latky jsou u¢inné u vsSech forem exsudativni
VPMD. Vysoké ceny Visudynu, Macugenu a Lucentisu jsou piekazkou jejich
plosného vyuziti u vSech nemocnych s exsudativni VPMD. Desetkrat niZsi cena
,»off label“ aplikovaného Avastinu podporuje jeho aplikaci v soutézi s ostatnimi
anti-VEGF latkami. Kombinace FDT s anti-VEGF latkami naznaéuje moZnou ce-
stu, jak nejen zvysit aéinnost 1é¢by, ale i snizit poéet 1é¢eni, a tim i podstatné re-
dukovat ekonomickou naroénost 1é¢by.

Kliéova slova: vékem podminéna makularni degenerace, ekonomika 1ééby

Summary

The Treatment of the Exsudative Age-Related Macular Degeneration with Cho-
roidal Neovascular Membrane, its Possibilities and Economical Indexes

Aim: To establish the probable prevalence and incidence of the exsudative (wet)
age-related macular degeneration (AMD) in the Czech Republic and to compare
possibilities and the expensiveness of the photodynamic therapy (PDT) and the
treatment with substances blocking the vascular endothelial growth factor
(anti-VEGF).

Methods: The calculation of the probable prevalence and incidence of the exsu-
dative AMD in the Czech Republic (CR) was based on the world epidemiologi-
cal studies. The expenses of the PDT and the anti-VEGF treatment for the pati-
ent and for the health insurances were based on the calculation of the Visudyne
and anti-VEGF substances’ prices in CR and worldwide.

Results: If the European prevalence of the exsudative AMD in patients over 65
years of age is 2.3 % and the prevalence of the risk soft drusen is 15 %, so in the
CR out of 1.44 millions of inhabitants older than 65 years have approximately
33 000 the AMD, and the drusen at risk 216.000 inhabitants. If the 5-years inci-
dence of the exsudative AMD in patients with drusen at risk is 3.4 %, it may be
expected the turn of the soft drusen into the exsudative AMD during the 5-ye-
ars period in 7340 patients, or 1460 patients a year. The PDT is indicated in app-
rox. 20 % of exsudative AMD with the classical or predominantly classical cho-
roid neovascularization (CNV), i.e. approx. 300 patients a year. If, at the
average, 5.6 PDT sessions during 2 years are needed and the price is 42.500 CZK
(Czech Crowns; 1 USD = approx. 20-22 CZK; 1 Euro = approx. 27-29 CZK) for one
injection of Visudyne, so the average cost per patient is 238 000 CZK and the
costs for all of them 71.4 millions of CZK. If the patient’s participation is 7395
CZK per one dose of Visudyne, then the average patient’s expense for the PDT
during the 2 years period is 41 412 CZK. Anti-VEFG drugs as intravitreal injec-
tions are effective in all forms of exsudative AMD. Macugen (pegaptanib), alre-
ady registered in the CR, should be applied in six-weeks intervals, during the
two-years treatment period altogether up to 17 injections. At the price of 1000
USD for one application, the average treatment cost is 17000 USD (= approx. 350
000 CZK). If the one-year incidence of exsudative AMD is 1460 patients, their
treatment with Macugen would cost 511 mil. CZK, and the treatment of 1140 pa-
tients with occult CNV not suitable for PDT would cost 410 mil. CZK. Lucentis
(ranibizumab), which is about to be registered in the CR, is applied in one-
months intervals, during two years altogether up to 20 injections. At the price
1200 USD a dose, the treatment costs for one patient would be 24 000 USD (app-
rox. 500 000 CZK), treatment of all patients with exsudative AMD 730 mil. CZK,
and costs for patients not suitable for PDT treatment would be 585 mil. CZK.
The intravitreal application of Avastin (bevacizumab) is “off label”; in the first
three months is applied monthly, and later on, in 1-3 months interval, until the
disappearance of exsudative changes. The maximum of applications is 10 injec-
tions during 2 years. At the price 3000 CZK for 1 injection, the treatment costs
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for one patient would be 30 000CZK; treatment costs for all patients would be
43.8 mil. CZK, and for patients not suitable for PDT would be 34.8 mil. CZK.
Conclusion: Nowadays, the PDT and anti-VEFG substances are the optimal tre-
atment methods in exsudative AMD with CNV. PDT is indicated in the classical
or predominantly classical choroid neovascularization (CNV), anti-VEFG drugs
are effective in all forms of exsudative AMD. The high prices of Visudyne, Ma-
cugen, and Lucentis create barriers to their general use in all patients with ex-
sudative AMD. Ten times lower price of “off label” applied Avastin supports its
use in the competition with other anti-VEGF drugs. The combination of PDT
with anti-VEGF drugs suggests the possible way, how to, not only, improve the
effectiveness, but also to lower the number of applications, and by this means,
also to reduce the economical expenses of the treatment dramatically.

Key words: Age-related macular degeneration, economy of the treatment
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UVOoD

Vékem podminéna makularni degenerace (VPMD) je ve vyspélych zemich
hlavni pti¢inou ztraty zrakové ostrosti (ZO) u 10-15 % populace starsi 65 let.

S prodluzovanim délky zZivota pocet nemocnych s VPMD neustale vzrasta
a VPMD se stala zavaznym zdravotné-ekonomickym problémem (3, 9).

VPMD se tiidi na suchou (atrofickou) a vlhkou (exsudativni), hranice mezi
obéma formami vSak neni ostra a sucha VPMD neztidka ptrechazi ve vlhkou. Sucha
forma tvori 90-95 % vSech VPMD a projevuje se hromadénim metabolickych zplodin
v mékkych drazach degenerované Bruchovy membrany (BM), atrofii a hyperplazii
pigmentového epitelu sitnice (PE) a zanikem choriokapilaris. Sucha forma VPMD
progreduje pomalu a terminalnim stadiem suché VPMD je geograficka chorioreti-
nalni atrofie. Zvrat suché formy VPMD ve vlhkou ohroZzuje piedevsim nemocné
s mékkymi drizami a zménami PE (7, 8).

Vlhk4a forma VPMD tvoii jen 3-5 % vSech VPMD, av8ak je pti¢inou tézké
ztraty ZO u 90 % nemocnych. Je charakterizovana choroidalni neovaskularizaci
(CNV). Novotvorené cévy prorustaji z cévnatky trhlinami v degenerované BM a §iti
se pod PE a neuroretinu. Fluoroangiografie (FAG) rozlisuje klasickou a okultni (skry-
tou) CNV. Klasické CNV jsou lokalizovany predevsim v subretinalnim prostoru mezi
PE a neuroretinou a projevuji se ohrani¢enou hyperfluorescenci zastfenou pozdnim
prosakovanim. Okultni CNV se nachéazeji pod PE ¢i po obou stranach PE a projevuji
se neostie ohrani¢enym a nepravidelnym prosakovanim z fibrovaskularni ablace PE
¢i z blize neurcéeného zdroje. CNV je ¢astou pri¢inou exsudace, krvaceni, ablace PE
a/¢i neuroretiny a edému, které mohou CNV ¢asteéné ¢i zcela prekryvat. Piedev§im
sekundarni projevy CNV poskozuji fotoreceptory (ty¢inky a ¢ipky) a jsou pti¢inou na-
hlého a nenavratného poklesu ZO.

Kombinaci klasické a okultni CNV je pievazné klasick4 a minimélné klasicka
(prevazné okultni) CNV. U prevazné klasické CNV zaujimé klasicka CNV vice nez po-
lovinu, u minimalné klasické méné nez polovinu exsudativniho loziska. Okultni a mi-
nimalné klasické CNV jsou piiblizné ¢tyrikrat castéjsi nez klasické a prevazné kla-
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sické CNV. Pro prabéh, prognézu a terapii je dulezita primarni lokalizace klasické
CNV. S ohledem na vzdalenost od fovea centralis se rozlisuji subfovealni CNV (0 um),
juxtafovealni (1-199 um ) a extrafovealni CNV (200 um a vice).

Pri¢iny a kauzalni terapie VPMD nejsou znamy. U exsudativni VPMD ma vy-
znamnou ulohu symptomaticka 1é¢ba, jejimz cilem je odstranit a zabranit Sifeni
CNV. Destrukce CNV laserovou fotokoagulaci byla dlouho hlavnim 1ééebnym postu-
pem, avSak pfima konvenéni koagulace argonovym ¢i jinym laserem je vhodna pouze
u malého zlomku o¢i s extrafovealni klasickou CNV. Rovnéz jednoducha a ekono-
micky nenaroéna transpupilarni termoterapie (TTT), doporufovana predevsim
u okultnich CNV, nesplnila nadéje do ni vkladané. TTT nezabrani vzniku a progresi
chorioretinalni atrofie a subretinalni fibrézy a dlouhodobé vysledky po 2 letech, sta-
bilizace ZO u 35 % nemocnych, nejsou zdaleka tak piesvédéivé, jak ukazovaly prvni
vysledky (6).

Za soucasné optimalni 1écebné postupy u exsudativni VPMD se pokladaji foto-
dynamicka terapie (FDT) a anti-VEGF léky, které blokadou vaskularniho endotelial-
niho rastového faktoru (vascular endothelial growth factor — VEGF) potlacuji angio-
genézu a neovaskularizaci. FDT i anti-VEGF léky prokazaly jiz svou uéinnost, jejich
vysoka cena je vS8ak stale prekazkou dostupnosti u v§ech nemocnych.

Cilem ¢lanku je stanovit pravdépodobnou prevalenci a incidenci exsudativni
VPMD v CR a porovnat moznosti a nakladnost novych lééebnych postuptl pro ne-
mocného a zdravotni pojistovny pti feSeni tohoto zdravotné ekonomického problému.

METODIKA

Pravdépodobna prevalence a incidence exsudativni VPMD v CR byly vypoéi-
tany z evropskych a americkych epidemiologickych studii (1, 7, 8). Cena FDT a 1é¢by
anti-VEGF latkami pro nemocného a zdravotni pojistovny byla vypoéitana z inci-
dence exsudativni VPMD v CR a cen Visudynu a anti-VEGF latek v CR a na svéto-
vém trhu.

VYSLEDKY

Prevalence a incidence exsudativni VPMD v CR

Multicentricka studie Eureye (1) sledovala prevalenci a stupné VPMD
u populace starsi 65 let v evropském kontextu na zakladé prizkumu v 7 zemich
(Norsku, Estonsku, Velké Britanii, Francii, Italii, Recku a Spanélsku). Zavéry studie:
52 % sledované evropské populace starsi 65 let mélo znamky VPMD, avsak u 36 %
populace to byly jen drobné tvrdé drizy ¢ mirné nepravidelnosti PE s minim4lnim
rizikem zvratu v exsudativni VPMD. Prevalence rizikovych vétSich neostie
ohrani¢enych mékkych driz byla 15 %. Pozdni stadia VPMD byla zaznamenana
u 3,32 % populace, geograficka atrofie u 1,02 % a neovaskularni VPMD u 2,3 %
populace. Vedle prevalence je dulezitym tdajem incidence exsudativni VPMD, vznik
novych p¥ipadt exsudativni VPMD béhem ¢éasového udobi. Klein a spol. (7, 8) ve velké
Beaver Dam Study pozorovali béhem 5 let vznik exsudativni VPMD u 34 %
nemocnych se suchou VPMD a mékkymi driazami.
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Dle Ceského statistického tfadu ma CR 10,3 mil. obyvatel a z nich 14 %, tj.
1,44 mil., je starsi 65 let. Je-li v této vékové skupiné evropska prevalence exsudativni
VPMD 2,3 % a rizikovych mékkych driz 15 %, lze piedpokladat, ze v CR trpi exsu-
dativni VPMD cca 33 120 obyvatel a suchou VPMD s rizikovymi mékkymi drizami
cca 216 000 obyvatel. Je-li pétileta incidence exsudativni VPMD u suché VPMD s ri-
zikovymi drizami 3,4 %, lze predpokladat zvrat suché VPMD s rizikovymi drizami
v exsudativni VPMD béhem 5 let u 7340 nemocnych a roéné u 1460 nemocnych.

MozZnosti a ekonomické ukazatele FDT a anti-VEGF terapie

FDT je v lé¢bé exsudativni VPMD s CNV nepochybné pokrokem. P¥i FDT in-
travenézné podané fotoaktivni latka Visudyne (verteporfyn) firmy Novartis se selek-
tivné vaze na proliferujici endotel CNV a nasledné ozateni diodovym laserem pod-
prahovou energii vyvola v senzibilizovaném endotelu fototoxickou reakci, ktera vede
k uzavéru CNV. FDT je ac¢inna u klasickych a pirevazné klasickych CNV, které tvori
piiblizné 20 % CNV u VPMD. Protoze uzavér CNV neni trvaly, je tieba FDT nékoli-
krat opakovat. B€hem prvniho roku se aplikuji praimérné 3,4 FDT, béhem druhého
roku dalsi 2,2 FDT, béhem 2 let pramérné 5,6 FDT. Dle multicentrické TAP studie
za 2 roky od zacatku lécby FDT zlepsila ¢i stabilizovala ZO u 59 % nemocnych s kla-
sickou ¢i prevazné klasickou CNV, zatim co v kontrolni skupiné bez FDT byla stabi-
lizace ZO zaznamenana u 30 % nemocnych (13, 15).

V CR je FDT z véts§i ¢asti hrazena pojistovnami az u 400 nemocnych ro¢né.
Cena FDT je vysoka, 42 500 K¢ za 1 injekci Visudynu. P¥i ro¢ni incidenci exsuda-
tivni VPMD v CR u 1460 nemocnych a klasické a prevazné klasické CNV ptiblizné
u 20 % nemocnych s exsudativni VPMD lze pokladat FDT za indikovanou ro¢né cca
u 300 nemocnych. Pfi primérném pocétu 5,6 FDT béhem dvou let je pramérna cena
celé 1ééby u 1 nemocného 238 000 K¢ a u 300 nemocnych 71,4 mil. Ké. Pii spolutcasti
nemocného 7395 K¢ za injekci Visudynu, prumérny vydaj nemocného za FDT béhem
2 let je 41 412 K¢ a platby pojistoven u 300 nemocnych jsou snizeny o 12,42 mil. Ké
na 58,98 mil. K¢.

V soucasné dobé jsou stiedem pozornosti v 1é¢bé exsudativni VPMD anti-
VEGEF léky, které blokaddou VEGF potlac¢uji angiogenezi a neovaskularizaci a snizuji
téZz permeabilitu cév. Anti-VEGF 1éky jsou uéinné u v8ech forem exsudativni VPMD,
od ¢isté okultni CNV véetné serdzni ablace PE az po ¢isté klasickou CNV.

Prvni 1ék této fady Macugen (pegaptanib) firmy Pfizer/Eyetech je aptamer,
synteticky modifikovany oligonukleotid, ktery se s vysokou specifickou afinitou vaze
na izoformu VEGF 135. VEGF s izoformami 121, 145, 165, 183, 189 a 206 je produ-
kovan v sitnici, predev§im bunikami PE a izoforma 165 ma ziejmé nejvétsi, ne-li roz-
hodujici vliv jak na fyziologickou angiogenezi, tak i patologickou neovaskularizaci.

Macugen se podava v intravitrealni injekci v davce 0,3 mg kazdych 6 tydnt po
dobu 1 roku az 2 let a nelze vyloucit ani del$i 1é¢bu. Béhem prvniho roku se tak apli-
kuje 9 injekci a béhem druhého roku dalsich 8 injekci. Byla prokazana bezpec¢nost
a ucinnost 1é¢by. V prospektivni multicentrické studii zahrnujici Siroké spektrum
1186 nemocnych se vSemi formami exsudativni VPMD a s vychozi ZO od 20/40 do
20/320 1é¢ba Macugenem zabranila dalsi ztraté ZO u 70 % nemocnych a u nemocnych
s Gasnymi projevy neovaskularizace se ZO zlepSila u 20 % nemocnych (4, 14). Macu-
gen je lékem schvalenym americkou FDA. Nevyhodou Macugenu je vysoka cena cca
1000 dolara za injeketi, tj. 17 000 dolart za 17 injekci béhem 2 let u 1 nemocného (cca
350 000 K¢). Pri ro¢ni incidenci exsudativni VPMD u 1460 nemocnych by stala 1écba
v§ech nemocnych Macugenem asi 510 mil. K¢ a u ptiblizné 1160 nemocnych s okultni
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¢i minimalné klasickou CNV nevhodnych pro FDT cca 410 mil. K¢. Macugen je jiz
v CR registrovan. Kolika nemocnym budou pojistovny hradit 1é¢bu a jak vysoka bude
pripadna spolutiéast nemocného, nebylo dosud stanoveno.

Lucentis (ranibizumab) firmy Genentech/Novartis je humanizovany mono-
klonalni fragment anti-VEGF protilatky bevacizumabu (Avastinu), ktery blokuje
vSechny izoformy VEGF. Ranibizumab ma mensi molekulu (48 kD) neZ bevacizumab
(148 kD), a proto lepsi predpoklady pronikat sitnici. Lucentis je vhodny rovnéz u v§ech
forem exsudativni VPMD a podava se v intravitrealnich injekcich v davce 0,3-0,5 mg
v mésiénich intervalech po 2 roky. Vysledky prospektivnich multicentrickych studii
prokazaly zlepSeni éi stabilizaci ZO a tstup exsudativnich zmén po 12 mésicich
u 80-95 % nemocnych. Zlepseni ZO bylo pozorovano u 34 % nemocnych a stiedni ZO
se zlep§ila na ETDRS optotypech o 13 pismen (5, 10). Rovnéz Lucentis byl jiz schvalen
americkou FDA. Jeho nevyhodou je jesté vyssi cena nez u Macugenu, cca 1200 dolaru
za injekci, tj. za 20 injekci béhem 2 let u 1 nemocného 24 000 dolart (cca 500 000 K¢).
Pfi roéni incidenci exsudativni VPMD u 1460 nemocnych by stala 1é¢ba vSech nemoc-
nych Lucentisem 730 mil. K¢ a u p#iblizné 1170 nemocnych s okultni ¢i minimalné kla-
sickou CNV nevhodnych pro FDT 585 mil. Ké. Rovnéz Lucentis ma byt registrovan
v CR v nejblizsi dobé. Podobné jako u Macugenu neni zatim znamo, kolika nemocnym
a v jaké mife bude 1é¢ba Lucentisem hrazena pojistovnami.

Avastin (bevacizumab) firmy Genentech/Roche je humanizovani monoklo-
nalni anti-VEGF protilatka. V CR je Avastin schvalen jako cytostatikum pro nitro-
zilni aplikaci v davce 5 mg/kg hmotnosti u metastazujiciho kolorektalniho karci-
nomu. Takto podany Avastin mutze komplikovat hojeni ran, zvySovat riziko
arterialni hypertenze, tromboembolickych mozkovych a srdeénich p¥ihod, proteinu-
rie a gastrointestinalni perforace. V poslednich dvou letech se Avastin zacal pouZi-
vat téz jako anti-VEGF protilatka u exsudativni VPMD s okultni ¢i klasickou CNYV,
véetné nemocnych, u nichz selhala FDT ¢i 1écba Macugenem. Intravitrealni injekce
Avastinu v davce 1,25 mg se aplikuji ,,off label“ v mési¢nich intervalech prvni 3 mé-
sice a po zhodnoceni nalezu lze v 1é¢bé pokracovat v 1-3mési¢nich intervalech az do
vymizeni exsudativnich zmén. Avastin byl takto pouzit jiz u vysokého poc¢tu nemoc-
nych po celém svété. VSechny zpravy zdaraznuji bezpecénost a déinnost intravitre-
alné podaného Avastinu. Vysledky po 3 injekcich pii minimalni dobé sledovani 3—4
mésicu ukazaly vymizeni ¢i tstup edému v makule na FAG a OKT u 95 % nemoc-
nych. ZO se zlep§ila u 38 % a zhor§ila pouze u 5 % nemocnych, stiredni ZO se zlep-
gila z 0,1 na 0,2 (12), resp. z 0,1 na 0,25 (2). P#iznivé vysledky byly pozorovany téz
u diabetické makulopatie, makularniho edému po okluzi vétve centralni sitnicové
zily a u neovaskularniho glaukomu.

Vyhodou Avastinu je nizka cena, 100 mg/4 ml pro nitrozilni aplikaci stoji
11 045 KG¢. Pro intravitrealni injekci je tieba jen 1,25 mg a obsah ampule lze rozdélit
pro vice nemocnych. Tak Ize snizit cenu intravitrealni injekce Avastinu i pod 3000 Ké¢.
Cena zakladni 1é¢by 3 injekei je tak cca 10 000 K¢ a cena 10 injekei pii protrahované
1é¢bé béhem 2 let u 1 nemocného se pohybuje kolem 30 000 K¢. P#i roéni incidenci ex-
sudativni VPMD u 1460 nemocnych, stala by 1é¢ba vSech nemocnych Avastinem cca
43,8 mil. K¢ a u p#iblizné 1160 nemocnych s okultni a minimalné klasickou CNV cca
35 mil. Ké.

V CR, stejné jako v jinych zemich, se provadi 1ééba exsudativni VPMD in-
travitrealnimi injekcemi Avastinu na nékolika oénich klinikach a oddélenich s vit-
reoretinalni chirurgickou specializaci za ptisné sterilnich podminek na operaénim
séle. Lécba neni hrazena pojiStovnami a nemocni za injekci Avastinu plati
3000-10 000 Ké.
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DISKUSE

FDT s nitrozilné podanym Visudynem a intravitrealné podané anti-VEGF
latky jsou jiz vSeobecné uznavanymi lé¢ebnymi postupy u exsudativni VPMD s CNV.
FDT ma vsak oproti anti-VEGF latkdm omezenou indikaci, je vhodna pouze u kla-
sickych a prevazné klasickych CNV a i v téchto indikacich se ukazuje uc¢innost FDT
niz8i neZ anti-VEGF latek, u nichz je prvné referovano o zlepSené ZO u vyznamné
skupiny lé¢enych (2, 4, 5, 10, 12, 14). Poskozeni a atrofie PE po FDT mohou mit ne-
priznivy vliv na funkéni vysledek.

Anti-VEGF latky znamenaji v 1é¢bé exsudativni VPMD novy ptistup s vy-
louéenim i minimalniho poskozeni nitroo¢nich tkani laserem. V§echny t¥i uvedené
anti-VEGF latky blokadou VEGF potlacuji neovaskularizaci a snizuji permeabilitu
novotvorenych a chorobné zménénych cév. O néco vyssi dc¢innost Lucentisu a Avas-
tinu nez Macugenu muze souviset s tim, Ze Macugen vaze pouze izoformu VEGF
165, zatim co Lucentis a Avastin téz ostatni izoformy, které se pri neovaskularizaci
v men$i mife rovnéz uplatnuji. Avastin a Lucentis jsou si molekularné velmi blizci,
Lucentis je fragmentem Avastinu a dc¢innost obou preparatt je proto obdobna.
Nizka cena Avastinu pii stejné acinnosti a bezpecnosti ¢ini z néj tak favorita v této
soutézi. Velké mateiské farmaceutické firmy Pfizer/Eyetech, resp. Genentech/No-
vartis, investovaly miliony dolart do laboratornich, experimentalnich a klinickych
test pii vyvoji Macugenu, resp. Lucentisu a o¢ekavaji nyni zisk z prodeje svych
preparatt. Spoleénost Genentech/Roche odmita proto provadét nakladnou proce-
duru testt s Avastinem, jehoZ zavedeni do 1é¢by exsudativni VPMD ,on label“ by
vyznamné redukovalo prodej mnohem drazsiho Lucentisu, produktu stejné farma-
ceutické spoleénosti.

Siroka intravitrealni ,off label“ aplikace Avastinu v 1é¢bé exsudativni
VPMD v USA a pozitivni vysledky 1é¢by byly podnétem pro US National Eye
Institute (NEI), ktery rozhodl, Ze bude financovat randomizovanou multicentric-
kou studii s klinickymi testy a proti planu farmaceutickych spoleénosti piipravi
netrpélivé oéekavany souhlas s intravitrealni aplikaci Avastinu. Rovnéz v CR je
tieba zaujmout stanovisko k této situaci. Ceny anti-VEGF latek nejsou v CR
jesté pevné stanoveny a neni dosud rozhodnuto, kolik nemocnych bude s to pod-
stoupit lé¢bu Macugenem a kolik budou muset nemocni doplacet. Bude-li spolu-
ucast nemocného u Visudynu, Macugenu a Lucentisu, 1ékt hrazenych pojistov-
nami, podstatné vys$8i nez plna cena ,off label® aplikovaného Avastinu
nehrazeného pojistovnami, 1ze predpokladat, Ze vétsina nemocnych da prednost
lécébé Avastinem.

V posledni dobé zasluhuji pozornost klinické studie, které u exsudativni
VPMD kombinuji FDT s intravitrealnimi injekcemi triamcinolon acetonidu ¢i anti-
VEGF latek. Triamcinolon, resp. Macugen a Lucentis se injikuji bezprostiedné po
FDT. Kombinovana lééba sdruzuje angiookluzivni uéinek verteporfynu s antiangi-
ogennim uc¢inkem intravitrealné podanych anti-VEGF latek. Podani kortikostero-
idu ma za tkol tlumit zanétlivou reakeci a uvoliiovani VEGF, které FDT provazi,
Macugen a Lucentis uvolnény VEGF p#imo blokuji. Cilem kombinované terapie je
nejen zvysit t¢innost FDT, ale i snizeni poétu 1é¢ebnych vykont, a tim i redukovat
ekonomickou naro¢nost 1é¢by jak pro nemocného, tak i pro pojistovny. Zda a které
kombinace budou optimalni, ukaZe teprve budoucnost.
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ZAVER

FDT a intravitrealni anti-VEGF terapie jsou v souc¢asné dobé optimalnimi 1é-
¢ebnymi postupy u exsudativni VPMD s CNV. FDT je G¢inna u exsudativni VPMD
s klasickou a prevazné klasickou CNV, anti-VEGF latky jsou t¢inné u vSech forem ex-
sudativni VPMD a prvni terapii, kterou 1ze dosahnou zlepSeni ZO u vyznamné sku-
piny lééenych.

Vysoké ceny Visudynu, Macugenu a Lucentisu jsou vyznamnou piekazkou je-
jich plogného vyuziti u vSech nemocnych s exsudativni VPMD i ve vyspélych statech.
Desetkrat nizsi cena, bezpeénost a pozitivni vysledky ,off label“ aplikovaného Avas-
tinu podporuji jeho pouZiti v soutézi s ostatnimi anti-VEGF latkami.

Kombinovana FDT s anti-VEGF latkami je mozZnou cestou, jak nejen zvysit
ucinnost 1écby, ale i snizit pocet léceni, a tim i redukovat ekonomickou naroc¢nost
1é¢by v budoucnosti.
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