Cil: Cilem naseho zkoumani bylo zjisténi Geinnosti anti VEGF lék v 1é¢bé vihké formy vékem podmi-
néné makulérni degenerace (VPMD) v bézné klinické praxi na O¢ni klinice FN Hradec Krdlové u pa-
cientd zafazenych do nérodniho registru AMADEUS.

Metodika a soubor pacienti: Refrospektivni hodnoceni se sledovaci dobou 24 mésicd. V souboru jsme
hodnotili 143 o&i 140 pacientd, z nichz bylo 77 zen (65,8 %) primémého véku 73,09 (71,69-74,48)
let a 40 muz0 (34,2 %) promérného véku 74 let (58-85) let. Vsichni pacienti byli komplexné vysefreni
pred zahdjenim lécby, v probghu lécby byla kromé standardniho ocniho vysetieni provedena u pacientd
[écenych ranibizumabem barevné fundusfotografie a optické koherentni tomografie (OCT) se zmétenim
centrdlni refindlni floustky (CRT) minimélng kazdé tfi mésice. Pacienti léceni pegaptanibem byli vySetreni
kazdych gest tydnd pred viastni aplikaci. Fluorescen¢ni angiografie (FA) byla provedena na zagatku sle-
dovéni s cilem zjistit typ a velikost choroidéIni neovaskularizace a v prabshu léeby pi potiebé ovéfit ak-
tivitu choroidélni neovaskularni membrény (CNV). Lé¢ba ranibizumabem byla v rezimu PRN (pro re na-
ta), pegaptanib byl aplikovan kazdych 3est tydnd prvni rok s naslednym zhodnocenim nélezu. Zhodno-
ceni léby bylo provedeno po 12 a 24 mésicich.

Vysledky: V probéhu dvouletého sledovani jsme u pacientd lécenych ranibizumabem zaznamenali
ztrétu 5,12 pismen ETDRS optotypd v pipadé prevazng klasické CNV, u okultnich CNV ztratu 5,45
pismen a u minimélng klasickych CNV ztrétu 2,83 pismen. U i hodnocenych o¢i s klasickou CNV
pacientd lé¢enych pegaptanibem jsme zaznamenali za 2 roky ztratu 6,67 pismen, u jedendcti o&i
s okultni CNV jsme zjistili ztratu 9,91 pismen a u dvou o&i s minimélng klasickou CNV se po dvou
letech promé&rnd nejlépe korigovand zrakové ostrost (NKZO) nezménila. Vysledky lécby pegaptani-
bem mohou byt ovlivnény malym poctem hodnocenych pacientd. Zmény NKZO v pribghu dvouleté
lécby nebyly statisticky vyznamné. Zaznamenali jsme pokles promé&rné CRT u viech typd CNV pFi
lézb& ranibizumabem i pegaptanibem po dvou letech sledovéni. K dosazeni téchto vysledkd bylo
aplikovéno primérmé 5,51 injekei ranibizumabu a 9 injekei pegaptanibu za dva roky.

Zavér: V hodnoceném souboru jsme ziistili ve srovnéni s pFirozenym probéhem neovaskulérni formy
VPMD zpomaleni poklesu NKZO v pribshu dvouleté lécby inhibitory VEGF v b&zné klinické praxi.
Lepsi vysledky jsme dosahli pfi 16¢bé ranibizumabem, nicméné rozdily nebyly statisticky vyznamné.

Wet Form Age-Related Macular Degeneration Two Years Treatment Results Using Anti VEGF Drugs

Aim: The aim of the study was to establish the efficacy of anti VEGF (Vascular Endothelial Growing Fac-
tor) drugs in the treatment of wet form ARMD (Age-Related Macular Degeneration) in everyday clinical
practice in the Department of Ophthalmology, Faculty Hospital, Hradec Kralové, Czech Republic, E.U., in
patients registered in the Czech national registry AMADEUS.

Material and methods: Retrospective study with 24 months follow-up period. In the group were evalua-
ted 143 eyes of 140 patients, out of them were 77 women (65.8 %), of average age 73.09 (71.69 -
74.48) years, and 40 men (34.2 %) of average age 74 (58 — 85) years. All of the patients were comple-
tely examined before the beginning of the treatment; during the treatment were, except the standardized
eye examination, in patients treated with ranibizumab the color fundus photography and Optical Cohe-
rence Tomography (OCT) with measuring of the central refinal thickness performed every three months at
least. The patients treated by pegaptanib were examined every six weeks before the drug application.
The fluorescence angiography (FA) was performed at the beginning of the treatment to establish the type
and extension of the choroidal neovascularization and during the treatment in case of necessity to estab-
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lish the activity of the choroidal neovascular membrane (CNV). The treatment by ranibizumab was in
the regimen PRN (pro re nata), and pegaptanib was applied every six months during the first year with
the follow-up evaluation of the findings. The treatment evaluations were performed at 12 and 24
months.

Results: During the two years follow — up period, the authors noticed in patients treated with ranibizu-
mab loss of 5.12 letters of ETDRS optotypes in case of mostly classical CNV, in occult CNV loss of 5.45
letters, and in minimally classical CNV loss of 2.83 letters. In three evaluated eyes with classical CNV in
patients treated with pegaptanib we noticed after 2 years loss of 6.67 letters, in eleven eyes with occult
CNV we established loss of 9.91 letters, and in two eyes with minimally classical CNV the average best-
corrected visual acuity (BCVA) remained unchanged. The pegaptanib treatment results may be influen-
ced by small number of evaluated patients. The visual acuity changes during the two years treatment
were not statistically significant. We noticed the decrease of average CRT (central retinal thickness) in all
types of CNV treated both with ranibizumab and pegaptanib dfter the two years follow up. To reach
these results, an average of 5.51 applications of ranibizumab and 9 applications of pegaptanib during
the two years were used.

Conclusion: In the followed-up group we found, comparing fo the natural course of neovascular form of
ARMD, refarding of the BCVA decrease during the two years freatment with VEGF inhibitors in every-
day clinical practice. Better results were achieved with ranibizumab treatment, however the differences
were not statistically significant.

Key words: age related macular degeneration, AMADEUS Czech national registry, ranibizumab,

pegaptanib

Vékem podminénd makulérni degene-
race sitnice (VPMD) je degenerativni one-
mocnéni sitnice s maximem zmén v maku-
lérni oblasti. Je nejcast&si pFicinou prak-
tické slepoty populace starsi 65 let ve vy-
spélych zemich (8). U vétiny pacients se
vyskytuje pomalu se rozvijejici ,suché” at-
rofické forma VPMD, ale asi v 10 % se vy-
vine rychle progredujici ,vlhk&” forma
s neovaskularni choroidélni membrénou
(CNV), kterd je zodpovédnd za ztratu
zraku u v&tSiny pacientd (1). Neovasku-
larni forma VPMD ve svém pFirozeném
pribshu vede ke ztraté 2,7 radk optoty-
po za rok a 4 radkd optotypld za 2 roky
(9). Standardni lécbou vihké formy VPMD
je v sou¢asné dobé aplikace 1éko pisobi-
cich proti vaskulérnimu endotelovému ro-
stovému faktoru A (VEGF A). Fotodyna-
mickd lé¢ba s verteporfinem je vzhledem
k nizsi G&innosti na stupu.

Prvnim anti VEGF prepardtem schvdle-
nym pro klinické uZiti je pegaptanib sodi-
um (Macugen, Pfizer Inc.). Jednd se o ap-
tamer kyseliny ribonukleové, ktery se vé-
Ze na isomer VEGF A165, coz znemozni
vazbu na receptor VEGFR-2 endotelidl-
nich bunék (7). Ve studii VEGF Inhibition
Study in Ocular Neovascularization
(V.L.S.LO.N.) bylo zjist&no, ze pegaptanib
v dévce 0,3 mg intravitrealn& podévany
v 3estitydennich intervalech ved| ve sledo-
vaci dobé jednoho roku u 70 % o¢i ke
ztrGté méné nez 15 pismen ve srovndni
s 55 % u placeba. V 6 % bylo po roce lé¢-
by zjisténo zlepseni nejlépe korigované

zrakové ostrosti (NKZO) o 3 a vice radkd
ETDRS optotypd (3). Dalsim anti VEGF
preparétem schvélenym pro bézné klinic-
ké pouziti je ranibizumab (Lucentis, No-
vartis Pharma AG), fragment humanizo-
vané monoklonalni protilétky proti nékoli-
ka isoformém VEGF A, zahrnujici
VEGF165, VEGF121 a VEGF110 (5).
V klinické studii Safety and Efficacy of
a Flexible Dosing Regimen of Ranibizu-
mab in Neovascular Age-Related Macu-
lar Degeneration (SUSTAIN) byl zjist&n
promérny zisk +3,6 pismen a primérny
pokles CRT 0 91,5 um za 12 mésico lécby
pFi promérném poctu 5,7 injekei ranibizu-
mabu podéavanych v lé¢ebném schématu
pro re nata (PRN) (4). V klinické studii
Prospective OCT Imaging of Patient with
Neovascular AMD Treated with Intraocu-
lar Ranibizumab (PrONTO) bylo zjisténo
pFi dévkovéni ranibizumabu PRN zlepse-
ni NKZO o 9,3 pismen a primérny po-
kles CRT 0 178 um za 12 mésicd p¥i pro-
mérném poctu 5,6 injekci (2).

V Ceské republice je lécba vihké formy
VPMD sousttedéna do 10 center (Fakultni
nemocnice Brno, Fakulini nemocnice Hro-
dec Krélové, Fakultini nemocnice Krdalov-
ské Vinohrady Praha, Fakultini nemocnice
Olomouc, Fakultni nemocnice Ostrava,
Fakultni nemocnice Plze#, Masarykova
nemocnice v Usti nad Labem, Ustredni vo-
jenské nemocnice Praha — Stiesovice, Vie-
obecné fakultni nemocnice Praha a Ne-
mocnice Ceské Budgjovice, a.s.). Uginnost
a bezpecnost lé¢by je sledovana v regist-
ru AMADEUS, jehoz cilem je ziskat za-
kladni epidemiologické informace o pa-
cientech s vlhkou formou VPMD, o stan-
dardnich postupech hodnoceni lécby a vy-

DVOULETE VYSLEDKY LECBY
VLHKE FORMY VEKEM
PODMINENE MAKULARNIi
DEGENERACE S POUZITIM LEKU
PROTI VASKULARNIMU
ENDOTELOVEMU RUSTOVEMU
FAKTORU

Studnicka J., Rencova E., Dusova J.,
Marék J., Burova M., Rozsival P.,
Jarkovsky J., Kandrnal V.

sledcich lécby v b&zné klinické praxi. Do
registru byli pacienti zaFazovani postupné
poté, co byla bezpeéné stanovena diag-
néza a zhodnocena indikaéni kritéria lé-
by. Sbér dat je pIn& anonymizovany, re-
trospektivni a nijak neovliviiuje lé¢ebné
rozhodnuti ani dostupnost lécby pro pa-
cienty.

Ucelem naseho zkoumani bylo zjisténi
O&innosti anti VEGF léko v 16&bé vihké for-
my vékem podminéné makulérni degene-
race v b&zné klinické praxi na Oéni klini-
ce FN Hradec Krélové u pacientd zaraze-
nych do narodniho registru AMADEUS.

V souboru byli retrospektivné hodnoce-
ni pacienti zafazeni do narodniho regist-
ru AMADEUS se sledovaci dobou 24 mg-
sic. Pacienti byli postupn& zafazeni do
sledovéni od roku 2008 do roku 2011
(graf 1). Vstupni kritéria pro zaFazeni do
sledovani byl minimélni vék 55 let, pri-
tomnost vlhké formy VPMD viech typ0
CNV, dfive neovlivnéné jinou lécbou,
NKZO v rozmezi 70-35 pismen ETDRS
optotypl (Snellendv ekvivalent 20/40-
20/200). Dalsi kritéria pro aplikaci rani-
bizumabu nebo pegaptanibu byla velikost
léze do 8 primérd disku zrakového nervu
(PD). V pripadé okultni CNV byla lé¢ba
zahéjena pfi prokazani aktivity CNV (po-
kles NKZO o dva a vice radkd optotypd
béhem 3 mésico, p¥itomnost krvéceni
a nebo tvrdych exsudétd v makule). Indi-
ka¢ni kritéria pro tuto lécbu hrazenou
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Graf 1. Zahéijeni sledovani u pacientd s monoterapii vihké formy VPMD

z vefejného zdravotniho pojisténi jsou
omezena indika&nimi omezenimi Ghrady,
které stanovuje Stétni Ustav pro kontrolu
léciv (SUKL). Pacienti nebyli zafazeni do

sledovani, pokud méli jinou pficinu vzni-
ku CNV (myopie, angioidni pruhy...), pfi
zanétlivém postizeni lé€eného oka, poku

prevazovala fibréza CNV a pfi prokaza-

Tab. 1a. Srovnéni NKZO po roce léeby podle jednotlivych typs CNV

NKZO (ETDRS)

né alergii na anti VEGF latky nebo fluo-
rescein.

Pacienti podepsali informovany souhlas
s lé¢bou. Lécba pegaptanibem byla pro-
vedena s dodrzenim standardniho dévko-
vaciho intervalu intravitredIni aplikace
kazdych 6 tydni podle Summary of Pro-
duct Characteristics (SPC). Lé¢ba ranibi-
zumabem byla v dévkovacim rezimu pro
PRN, tedy po prvnich trech injekcich po
mésici nasledovala dalsi injekce pfi zhor-
Seni onemocnéni. Kritérium pro replikaci
bylo zhorseni NKZO o vice nez 5 pismen
ETDRS optotypl spojené s makularnim
edémem potvrzenym na OCT nebo pfi-
tomnosti krvéceni ¢&i tvrdych exsudétd
v makule. Pravidelné kontroly v probshu
lécby byly provedeny na O¢ni klinice FN
Hradec Krélové minimalng kazdé t¥i mési-
ce. Pacienti légeni pegaptanibem byli kon-
trolovéni v prabéhu lécby kazdych 6 tyd-
nl, pacienti |é¢eni ranibizumabem byli
kromé& kontrol na nasi klinice sledovani
v ambulancich spadovych oftalmologt ne-

N
Ranibizumab monoterapie | PC | 25
- promér (Cl) OC | 49

MC | 29
Pegaptanib monoterapie PC 8
- promér (Cl)

oc 11

MC 2

Vstupni
50,00 (46,73; 53,27)
53,98 (50,14; 57,82)
53,41 (47,90; 58,92)
49,00 (38,08; 59,92)

47,91 (37,68; 58,14)
50,00 (35,60; 64,40)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od za&étku sledovéni.

Tab. 1b. Srovnani NKZO po roce lé¢by podle velikosti léze

NKZO (ETDRS)N
Vstupni

N
Ranibizumab monoterapie | <2PD | 13
- promér (Cl) 2-5PD 80
>5PD 10
Pegaptanib monoterapie <2PD O
- promér (CI) 2-5PD 12
>5PD 4

52.31 (45.16; 59.4¢6)
53.70 (50.84; 56.56)
46.80 (39.20; 54.40)

47.42 (38.52; 56.32)
51.25 (34.57; 67.93)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od za&étku sledovani.

Tab. 2a. Srovnéni CRT po roce lé¢by podle typu CNV

N
Ranibizumab monoterapie | PC
- promér (Cl) oC
MC
Pegaptanib monoterapie PC
- promér (Cl) oC
MC

19

39

21
0
8
0

CRT (um)
Vstupni
365.6 (306.9; 424.4)
337.9 (309.5; 366.3)
331.4 (288.3; 374.5)

360.6 (285.3; 435.8)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od zaddtku sledovdni.

12 mésico
50,04 (44,61; 55,47)
49,43 (44,57 ; 54,29)
54,93 (49,40; 60,46)
46,00 (31,55; 60,45)

42,55 (31,48; 53,62)
49,00 (11,76; 86,24)

12 mésicu
51.31 (40.67; 61.95)
51.58 (48.07; 55.09)
47.30 (40.40; 54.20)

38.67 (29.01; 48.33)
60.00 (55.00; 65.00)

12 mésicu
264.4 (225.5; 303.4)
302.9 (273.5; 332.2)
304.3 (270.8; 337.7)

228.8 (171.2; 286.3)

pl Rozdil po 12 mésicich

1 0,04 (-4,39; 4,47)
0,07 -4,55 (-8,96; -0,14)
0,47 1,52 (-3,99; 7,03)

1 -3,00

(-25,97,19,97)

0,29 -5,36 (-16,06; 5,34)
0,66 -1,00 (-8,84; 6,84)

pl Rozdil po 12 mésicich
0.656 -1.00 (-10.53; 8.53)
0.205 -2.13(-5.27;1.01)
0.918 0.50 (-9.34; 10.34)
0.065 -8.75 (-16.08; -1.42)
0.465 8.75(-12.48; 29.98)

pl Rozdil po 12 mésicich
0.022 -83.5 (-150.2; -16.7)
0.041 -35.7 (-70.1; -1.3)
0.114 -41.8 (-96.8; 13.2)
0.109 -131.0 (-226.3; 35.7)
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Tab. 2b. Srovnani CRT po roce lécby podle velikosti léze

Ranibizumab monoterapie

- promér (CI)

Pegaptanib monoterapie
- promér (Cl)

N
<2PD

2-5PD

>5PD
<2PD

2-5PD

>5PD

62

6
0
2
1

NKZO (ETDRS)N
Vstupni
371.8 (318.5; 425.0)
338.0 (311.2; 364.8)
337.1 (280.2; 394.1)

401.3 (345.0; 457.5)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od za&étku sledovani.

Tab. 3a. Srovnani NKZO po 24 mésicich podle jednotlivych typs CNV

Ranibizumab monoterapie

- promér (Cl)

Pegaptanib monoterapie
- promér (Cl)

N
PC
oC
MC
PC
oC
MC

25
49
29
3
11
2

NKZO (ETDRS)
Vstupni
50,00 (46,73; 53,27)
53,98 (50,14; 57,82)
53,41 (47,90; 58,92)
49,00 (38,08; 59,92)
47 91 (37,68; 58,14)
50,00 (35,60; 64,40)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od zaéétku sledovani.

Tab. 3b. Srovnéni NKZO po 24 mésicich podle velikosti léze

Ranibizumab monoterapie

- promér (Cl)

Pegaptanib monoterapie
- promér (Cl)

N
<2PD

2-5PD

>5PD
<2PD

2-5PD

>5PD

13
80
10
0
12
4

NKZO (ETDRS)
Vstupni
52,31 (45,16; 59,46)
53,70 (50,84; 56,56)
46,80 (39,20; 54,40)

47,42 (38,52; 56,32)
51,25 (34,57, 67,93)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od zaéétku sledovani.

Tab. 4a. Srovndni CRT po 24 mésicich podle typu CNV

Ranibizumab monoterapie

- promér (Cl)

Pegaptanib monoterapie
- promér (Cl)

N
PC
oC
MC
PC
oC

MC

17

34

24
1
8

1

CRT (um)
Vstupni
365,6 (306,9; 424,4)
337,9 (309,5; 366,3)
331,4 (288,3; 374,5)

360,6 (285,3; 435,8)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od zadétku sledovdni.

Tab. 4b. Srovnani CRT po 24 mésicich podle velikosti léze

Ranibizumab monoterapie

- promér (Cl)

Pegaptanib monoterapie
- promér (Cl)

N
<2PD

2-5PD

>5PD
<2PD

2-5PD

>5PD

o —
o0 —

— N OO

CRT (um)
Vstupni
371,8 (318,5; 425,0)
338,0(311,2; 364,8)
337,1 (280,2; 394,1)

401,3 (345,0; 457,5)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od zacétku sledovani.

12 mésicu
304.9 (261.8; 348.0)
292.5(270.0; 314.9)
285.3 (203.1; 367.5)

242.5 (200.9; 284.1)

24 mésicu
44,88 (37,35; 52,41)
48,53 (42,92; 54,14)
50,59 (42,59; 58,59)
42,33 (23,93; 60,73)
38,00 (22,63; 53,37)
50,00 (40,20; 59,80)

24 mésicu
55,46 (44,44; 66,48)
48,03 (43,44; 52,62)
40,40 (33,68; 47,12)

35,83 (22,48; 49,18)
53,75 (40,87, 66,63)

24 mésicy
313,7 (271,2; 356,1)
276,5 (244,3; 308,7)
302,0 (263,1; 340,9)

227,8 (184,3; 271,3)

24 mésicu
267,8 (240,7; 294,8)
301,0 (274,7; 327 4)
271,6 (204,8; 338,4)

247 ,4 (204,1; 290,7)

pl
0.083
0.005
0.600

0.180

pl
0,3
0,07
0,92

0,33

0,31
0,03
0,12

0,27
0,56

0,48
0,28

0,1

0,02
0,04
0,25

0,07

Rozdil po 12 mésicich
-69.9 (-131.0; -8.8)
-47.4 (-78.9; -16.0)

247 (-151.5; 102.1)

-177.5 (-225.5; -129.5)

Rozdil po 24 mésicich
-5,12 (-11,45; 1,21)
-5,45 (-10,90; 0,00)
-2,83(-9,73; 4,07)

-6,67 (-35,50; 22,16)
-9,91 (-23,20; 3,38)
0,00 (-19,60; 19,60)

Rozdil po 24 mésicich
3,15 (-8,02; 14,32)
-5,68 (-9,70; -1,66)
-6,40 (-15,77; 2,97)

-11,58 (-24,63; 1,47)
2,50 (-6,89; 11,89)

Rozdil po 24 mésicich
41,1 (-111,8; 29,6)

-74,3 (-119,4; -29,2)
-34,4 (-90,3; 21,5)

-131,3
(-150,3; 112,4)

Rozdil po 24 mésicich
-108,7 (-167,0; -50,5)
-44,9 (-82,9; - 6,9)
-41,5(-117,3; 34,3)

-104,5 (-158,8; - 50,2)
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Tab. 5. Prehled poctu aplikaci béhem prvého a druhého roku lécby

Terapie béhem prvniho roku Terapie béhem druhého roku Terapie béhem dvou let
N | Poéet davek: promér (95% Cl) N | Pocet davek: promér (95% Cl) N | Poéet davek: promér (95% Cl)
/ medién (5%; 95% perc.) / medién (5%; 95% perc.) / medién (5%; 95% perc.)
Ranibizumab monoterapie 103 | 4,05 (3,80; 4,30) / 4 (3; 6) 103 | 1,47 (1,16; 1,78) / 1 (0; 4) 103 | 5,51 (5,04; 5,98) / 5(3; 10)
Pegaptanib monoterapie 16 | 9,00 (9,00; 2,00) / 9 (9; 9) 16 | - 16 | 9,00 (9,00; 92,00) / 9 (9; 9)

1Statistickd vyznamnost Wilcoxon testu pro zménu od za&étku sledovéni.

bo diagnostickych center kazdy mésic
a v piipadé zhorseni NKZO o vice ne? je-
den tadek optotypl byli indikovéni k akut-
nimu vysetteni na nasi kliniku. V pribéhu
sledovéni bylo u pacientd provedeno vy-
Setfeni NKZO na ETDRS optotypech, vy-
Sefteni predniho ogniho segmentu na stér-
binové lamp&, zmé&reni nitrooéniho taku,
vy3etfeni zadniho segmentu oéniho bio-
mikroskopicky, barevné fundusfotografie,
OCT se zméfenim centrdIni retinalni
tloustky (CRT). Fluorescenéni angiografie
byla provedena na za¢étku sledovanti s ci-
lem zjistit typ a velikost choroidélni neo-
vaskularizace a v pribéhu lécby pii po-
trebé ovérit aktivitu CNV. PFi lécbé ranibi-
zumabem byla ve sledovaci fazi lécby
provedena OCT ke zjisténi aktivity one-
mocnéni. Zhodnoceni lécby bylo provede-
no po 12 a 24 mésicich.

Cilem sledovéni bylo zjisténi efektivity
lécby vlhké formy VPMD inhibitory VEGF
v bé&zné klinické praxi v zavislosti na typu
CNV a velikosti léze. Statistické hodnoce-
ni bylo provedeno s pouzitim Kruskal
Walllis H testu, Wilcoxon testu a Mann
Whitney U testu. Statistickd vyznamnost
byla na hlading p = 0,05. Analyza byla
provedena s vyuzitim SPSS 19.0.1. (IBM
Corporation, 2010). Statistické hodnoceni
souboru proved| Institut biostatistiky
a analyz Masarykovy univerzity Brno.

V souboru jsme retrospektivné hodnotili
143 o&i 140 pacientl, z nichz bylo 77 zen
(658 %) promérného veku 73,09
(71,69-74,48) let a 40 muzo (34,2 %)
promérného véku 74 let (58 — 85) let. Z to-
hoto souboru bylo 120 o&i 117 pacientd
s monoterapii a 23 oé&i 23 pacienty se
zménou léeby v pribéhu sledovaci doby.
V préci jsou uvedeny vysledky u pacient
s monoterapii. Ze souboru nebyl hodno-
cen jeden pacient, ktery podstoupil ve sle-
dovaném obdobi lécbu fotodynamické te-
rapie (PDT) s verteporfinem. Z celkového
poctu 119 oéi bylo 103 oéi légeno ranibi-
zumabem a 16 o&i lécenych pegaptani-
bem. V tabulce 1a jsou uvedeny vstupni

hodnoty NKZO u skupiny lécenych pa-
cientd ranibizumabem a pegaptanibem
rozdélené podle typd CNV a jejich porov-
ndni s hodnotami NKZO ve 12. mésici sle-
dovéni. V tabulce 1b jsou uvedeny hodno-
ty roéniho sledovéni rozdélené podle veli-
kosti léze. V tabulce 2a jsou uvedeny hod-
noty CRT zjidt&né na OCT v ro&nim sledo-
véni podle typu CNV a v tabulce 2b pod-
le velikosti léze. Tabulka 3a ukazuje hod-
noty NKZO v 24. mésici podle typd CNV
a tabulka 3b hodnoty podle velikosti léze.
V tabulce 4a jsou uvedeny hodnoty CRT
v 24mésiénim sledovéni podle typu CNV
a v tabulce 4b podle velikosti léze. Tabul-
ka 5 ukazuje promérné pocty injekci rani-
bizumabu a pegaptanibu za prvni i druhy
rok lécby.

Zastoupeni obou 1éko s anti VEGF G¢in-
ky je v nasem souboru nerovnomérné
s vyraznou prevahou indikace ranibizu-
mabu. Vysvétlujeme si to snahou o co nej-
lepsi dosazeny lécebny efekt, ktery byl ve
prospéch ranibizumabu potvrzen nékoli-
ka klinickymi studiemi, prestoze se nejed-
nalo o studie, které by oba léky srovnéva-
ly pfimo za stejnych vstupnich kritérii (2,
3, 4). V nasem souboru z bé&zné klinické
praxe jsme zjistili pokles NKZO pri lécbé
ranibizumabem i pegaptanibem v prvnim
i druhém roce lé¢by nejvétsi u okultni
CNV. Tento pokles viak nebyl statisticky
vyznamny ve srovndni s hodnotou NKZO
pred lé¢bou a nebyl vétsi nez dva fadky
optotyp0, coz byvé v klinickych studiich
hodnoceno jesté jako stabilizace NKZO.
Pokles NKZO byl pozorovén vyraznéisi
pFi léebé pegaptanibem u viech typd CNV
v prvnim i druhém roce lé¢by, rozdily viak
nebyly statisticky vyznamné a v pripadé
lécby pegaptanibem mohly byt ovlivnéné
malym poétem pacientd. Promérny pocet
injekei za dva roky byl p¥i lé¢bé ranibizu-
mabem témé&F polovieni ve srovndni
s dvouletou lé¢bou pegaptanibem. V na-
$em souboru bylo pouzito lécebné sché-
ma ranibizumabu PRN, stejné jako ve stu-

dii PrONTO a SUSTAIN (2, 4). Udrzeni

vstupni NKZO bez promérného zisku pis-
men v roénim sledovani si vysvétlujeme
mensim poctem aplikaci ranibizumabu. To
je dano delsim intervalem mezi kontrola-
mi v b&zné klinické praxi ve srovnani s kli-
nickymi studiemi a meni dostupnosti lé¢-
by zavislé na omezeném finanénim bud-
getu erpaného z vefejného zdravotniho
pojisténi. Tento vliv se jedt& vice projevil
v druhém roce lécby. Udrzeni vstupni
NKZO pfi primérném poctu 9 injekei pe-
gaptanibu za rok odpovidé vysledkim
studie V.I.5..O.N (3).

PrestoZe jsme v pribghu dvouletého sle-
dovéni neprokézali udrzeni vstupni NKZO
pri lécbé ranibizumabem, resp. pegapta-
nibem, dokumentovali jsme pokles CRT
u viech typd CNV, v piipadé &by ranibi-
zumabem byl tento pokles u okultni CNV
statisticky vyznamny. Tento rozdil ukazuje,
%e vyslednéd NKZO neni uréovéna pouze
pritomnosti a rozsahem makularniho oto-
ku, ale také zménami vlastni CNV (jize-
vnatd prestavba CNV) a vlivem na fotore-
ceptory a buriky RPE.

Vyslednd zrakové ostrost pacientd léce-
nych ranibizumabem byla v dvouletém sle-
dovéni nejhorsi v podskupiné pacientd
s CNV velikosti véfsi nez 5 PD, coz odpovi-
dé horsi prognéze pacientd s vétsi CNV.
Pacienti s 1ézi velikosti 2-5 PD léceni pe-
gaptanibem méli v dvouletém sledovéni
horsi zrakovou ostrost nez pacienti légeni
ranibizumabem, coZ si vysvétlujeme horsi
odpovédi na selektivni inhibitor VEGF. Po-
rovndni G¢inku pegaptanibu na léze veli-
kosti v&t¥i nez 5 PD a mensi nez 2 PD nel-
ze provést pro maly pocet hodnocenych
oci. Pokles CRT u viech velikosti lézi, ktery
byl v pipadé pacientd s lézemi velikosti do
2 PD a 2-5 PD léenych ranibizumabem
statisticky vyznamny, nevede k zlepseni
NKZO v dvouletém sledovéni kromé skupi-
ny pacientd s malou lézi mensi nez 2 PD,
ktefi jsou léceni ranibizumabem. U t&chto
pacientd byl pokles CRT nejvéfsi. Nase zjis-
téni potvrzuje fakt, Ze lepsi vysledky anti
VEGF léeby jsou dosahovény u mensich Ié-
zi. Pokles NKZO v obou légenych skupi-
néch je vyrazn& zpomalen ve srovnani
s pFirozenym probéhem neovaskulérni for-
my VPMD (9).

Promérny pocet dévek ranibizumabu
byl v nagem souboru 5,51 za 24 mésicg,
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coz je srovnatelné s primérnym poctem
5,4 injekci v celém souboru AMADEUS
i s promé&rnym poctem 5,6 injekci, ktery
udévaiji autoFi z O¢ni kliniky LF MU a FN
Brno (6). Uvedené promérné pocty apli-
kaci jsou niz3i nezli pocty injekei v klinic-
kych studiich SUSTAIN & PrONTO, odpo-
vidaji v8ak podminkém b&zné klinické
praxe v Ceské republice. V pFipadé lécby
pegaptanibem jsme v dvouletém sledova-
ni dokumentovali primérné 9 injekci, coz
znamend, e u zédného sledovaného pa-
cienta nebyla indikovana léeba v druhém
roce a stav byl hodnocen jako stabilni po
prvnim roce lécby.
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