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tovém méfitku 13 %.

Priblizné 3,0-3,5 % populace nad 40 let véku ma glaukomové poskozeni zrakového nervu spojené se ztratou vidéni a zorného pole. Je
cela fada typa glaukomi, které postihuji i mladsi generaci, a tak se glaukom stava celospole¢enskym problémem. Filozofie konzervativni
lIé¢by glaukomu byla v minulosti pojimana jako snaha snizit nitroo¢ni tlak, ktery byl povazovan za hlavni etiopatogenetickou pfri¢inu
glaukomu. V poslednich letech se tento nahled na glaukomové onemocnéni podstatné zménil. Glaukom je multifaktorialni onemocnéni,
pfi kterém jeden z rizikovych faktorl - vysoky nitroocni tlak, je pfilis vysoky pro zajisténi dostate¢ného pritoku krve tercem zrakového
nervu, ktery je nutny pro zachovani stalych zrakovych funkci. Ideédlni by mél byt pripravek, ktery je pro nemocného bezpecny, ma mi-
nimalni vedlejsi ucinky, snizuje nitrooc¢ni tlak na hodnoty pro oko dostate¢né bezpecné, zlepsuje pritok krve teré¢em zrakového nervu
a zlepSuje hemodynamické parametry.
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Contemporary pharmacotherapy of glaucoma

Glaucomas - one of the most serious problems of ophthalmology - have one of the leading position at a risk of irreversible world
blindness, the glaucomas causes 13 % of a whole world blindness.

It is well known that around 3,0-3,5 % of population have glaucomatous damage of an optic nerve linked with a loss of vision and
visual field loss. Because there are many types of glaucoma which affects younger generation, it is possible to rank glaucoma among
all-society problems. Elevated intraocular pressure was always hold as main etiopathogenetics factor which causes the glaucoma.
Tendency to lower intraocular presure was considered as the main philosophy of conservative treatment of glaucoma in the past. In
this point of view it has been changed a lot at last passed years. Glaucoma is thought to be multifactorial disease and the high intrao-
cular pressure is one of its risk factors - high intraocular pressure is too high to provide sufficient blood-flow through the optic nerve
disc. Sufficient blood flow through the optic disc is necessary to preserve changeless visual acuity. As an ideal medicament should
be considered the one which is satisfyingly safe for the patient, has a minimum of advers events, lower IOP at the levels well secure

for the eye, improve blood flow through the optic nerve head and enhance hemodynamic parameters.
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Glaukom je tedy genericky termin pro spe-
cifickou o¢ni chorobu, kterd m& mnoho pficin
a rzné klinické projevy. Glaukos v souladu
s ,Etymologickym slovnikem feckého jazyka”
znamend ,jako barva mote”. Rekové nezamysleli
terminem glaukoma urcitou o¢ni chorobu, ale
pouze charakteristicky vzhled zornice, jenz je
bézny pro odlisenf dalsich patologickych entit,
zvIasté katarakty.

Klasifikace glaukomu

Primarni glaukomy

B Glaukom s otevienym komorovym Uhlem —
glaucoma chronicum simplex.

B Glaukom s uzavfenym komorovym thlem —
glaucoma angulare.

B Smisend forma glaukomu.

Sekundarni glaukomy
B Suzavienym uhlem.
B Sotevienym uhlem.

Kongenitalni glaukomy

B nfantilni, kongenitalni glaukom - hydro-
phthalmus.

B Spojeny s kongenitalnimi anomaliemi.

Epidemiologie

V soucasné dobé na svété trpi glaukomem
66,8 milion( lidi. Cast&ji postihuje zeny (66 %)
zpravidla po 40. roce Zivota. Vzacné vznika
u myopU, ¢astéji u emetropl a nejcasteéji u hy-
permetropd.

Glaukom je celosvétové druhou nejcastéjsi
pficinou ztrdty zraku. V rozvinutych zemich si
je své choroby védomo méné nez 50% posti-
Zenych lidi.

Primarni glaukom s otevfenym Uhlem
se vyskytuje castéji u africké rasy, zatimco pri-
marni glaukom s uzavienym uhlem u asijské
rasy. Kongentinalnf glaukom se vyskytuje castéji
u romského etnika.

Glaukom nenf jedno onemocnént, ale fa-
da rlznych stavd, které maji nékteré spolecné
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znaky, ale také rfadu odlisnosti, které je nutno
diferencovat i vzhledem k terapii. Spole¢nym
znakem je u vétsiny glaukomd vyssi nitroocnf
tlak, pficemz neni mozné urcit véeobecné plat-
nou hranici normalniho a abnormalniho tlaku.
Tlak, ktery je pro dané oko prilis vysoky, mize
pusobit typickou neuropatii zrakového nervuy,
kterd opét muze vyvolat typické zmény zorného
pole. Nitroo¢nf tlak vsak nenf jediny faktor, ktery
pusobi typickou glaukomovou atrofif papily.

Etiopatogeneze glaukomu

Glaukom je chronicka progresivni optickd neu-
ropatie, charakterizovana exkavaci papily zrakové-
ho nervu a defekty retindIni citlivosti s postizenim
zrakového pole a dalsich funkci. I kdyZ je klinicky
obraz dobfe zndm, neni zndm presny mechaniz-
mus vyvolavajici specificky typ postizeni.
Mechanické teorie

N

Vaskuldrnf teorie
3. Axoplazmaticky tok
4. Neuroprotektivn{ teorie
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Patofyziologické mechanizmy glaukomu jsou
spojeny s poruchami hydrodynamiky a hydro-
statiky oka. Nitroo¢ni tekutina se tvofi ve vybéz-
cich fasnatého téliska, vypliuje predni a zadni
komoru oka a je odvadéna zvlastnim drendznim
systémem do episklerdlnich a intraskleralnich vén.
Nitroo¢nf tekutina cirkuluje v pfednim segmentu
oka a ucastni se metabolizmu sklivce, rohovky
a trabekula. Udrzuje optimalInf nitroo¢ni tlak, jehoz
zvyseni je jednim z nejvyznamnéjsich rizikovych
faktord glaukomu. Normalnf hodnoty nitroocniho
tlaku se pohybuji v rozmezi 10-21 torr.

V 1é¢bé glaukomu sledujeme tfi cile:

1. zabranit progresi poskozeni zrakovych
funkdci,

2. snizit nitroo¢ni tlak na hodnotu ,cilového
tlaku’,

3. minimalizovat vedlejsi Uc¢inky a komplikace

[écby.

Z farmakologického hlediska lze
preparaty dostupné v 1é¢bé glaukomu
rozdélit na nékolik skupin:
A. Latky snizujici tvorbu nitroocnf tekutiny:

B Dbetablokatory,

B inhibitory karboanhydrazy,

B neselektivnfa selektivni sympatomime-

tika.

B. Latky ovliviujici odtok nitroocnf tekutiny:
B prostaglandiny a prostamidy,
B selektivni sympatomimetika,
B parasympatomimetika.

C. Latky osmoticky plsobici — hyperosmotika.

Hlavni aspekty terapie glaukomu s otevie-
nym komorovym thlem:
1. individudlni koncepce a strategie dle riziko-
vych faktor(,
2. zhodnoceni stupné postizent:
B stupen postizeni zrakového nervu,
B funk¢ni stav druhého oka,
B vék pacienta (pfedpoklddand délka
Zivota, ekonomické moznosti),
B nitroocni tlak pred lé¢bou.

3. predpoklad dodrzovani lécby,
vybér prepardtu (v pfipadé konzervativni
terapie),

5. zhodnoceni t¢innosti.

V soucasné dobé je na trhu celd skéla pfi-
pravkd, zarucujicich Ucinnost i bezpec¢nost. Pri
volbé vhodného Iéku je nutné peclivé zvazit
vsechna pro a proti, jak z hlediska ucinku, tak
i davkovani a moznych nezadoucich ucinkd.

1. Sympatomimetika - SM
(adrenergika a adrenergni agonisté)

SM plsobf jako a i B-adrenergni agonis-
té. Pres al-receptory v duhovce zvysuji odtok
nitroo¢ni tekutiny a zpUsobuji mirnou mydridzu.
Plsobenim na a2-receptory v fasnatém télisku
snizujf tvorbu nitroo¢nf tekutiny a zvysuji od-
tok uveosklerdini cestou. Pfes 31 a 32-receptory
v fasnatém télisku a trdmciné zvysuji SM odtok
uveosklerdlni cestou.

SM jsou lékem treti volby pacientd s pros-
tym glaukomem a témér u vsech sekundarnich
glaukomd.

Piehled neselektivnich sympatomimetik:
B epinephrin (adrenalin),
B dipivefrin.

Selektivni sympatomimetika
(selektivni adrenergni agonisté)

Do této skupiny patii a2 — sympatomime-
tika clonidin a apraclonidin a brimonidin s delsf
dobou ucinku:
apraclonidine 0,5-1,0% lodipine

brimonidine 0,2% Alphagan
clonidine 0,125-0,5%  Iso-Glaucon,

Aruclonin 1/8%, 1/16%.

2. Beta-adrenergni blokatory
(adrenergni antagonisté)

Latky blokujici B-receptory maji vyznamné
pourziti ve vice lékarskych odvétvich. V1écbé glau-
komu jsou povazovény za léky prvnivolby, zejmé-
na u priméarniho gluakomu s otevienym Uhlem.
Obsazenim B-receptor( v hladké svaloviné ocnich
cév vyvolaji vazokonstrikci, ¢imz se nasledné snizf
krevni pritok a produkce NT (nitroo¢nf tekuti-
na). Vysledkem je pokles NOT (nitroo¢nf tlak). B2-
antagonisté maji na produkci NT vétsi tcinek nez
latky plsobici na B1-receptory. Navic 3-blokatory
snizuji srde¢ni frekvenci a kontraktilitu.

Piehled neselektivnich betablokatora:
Timolol 0,25%, 0,5%,

Levobunolol - Vistagan 0,25%, 0,5%,
Metipranol.

Betal-selektivni blokatory
(kardioselektivni)

Selektivni B1-blokatory jsou pomeérné bez-
pecné, ucinek na NOT je viak méné vyrazny. Maji
ochranny vliv na zrakovy nerv (neuroprotektivni
Ucinek). A navic tim, Zze nevytésiuiji adrenalin na (32-
receptorech, umoznuji normalni vazoregulaci.

Betaxolol blokuje predevsim (31-receptory,
(32-receptory jen mirmé.

Klinicka farmakologie a farmacie | 2009; 23(3) | www.klinickafarmakologie.cz

Prehled kardioselektivnich
betablokatori:
Betaxolol — Betoptic 0,5%, Betoptic S 0,25%.

Betablokatory s ISA
(vnitini sympatomimeticka aktivita)

Latka s ISA nejen blokuje, ale také stimuluje
sympaticky nervovy systém. Chov4 se tedy jako
parcialni agonista. DUsledkem je mensi mnozstvi
vedlejsich Gcinkd jak na kardiovaskuldrni, tak
i na respiracni systém.

Piehled betablokatori s ISA:
Arteoptic 1%, 2%.

3. Parasympatomimetika (cholinergika,
cholinergni agonisté, miotika)

Latky stimulujici parasympaticky nervovy
systém velmi ucinné snizuji NOT rozsifovanim
odtokovych cest NT.

Pfima parasympatomimetika

Zastupdi této skupiny plsobi pfimo na re-
ceptor a vyvoldvaji excitacni postsynapticky
potencial.

Pilokarpin

Vroce 1876 se zacal jako Iék prvni volby pouzi-
vat dosud pouzivany Pilokarpin. Miotika se svymi
nezadoucimi vedlejsimi Ucinky (midza, cilidari spaz-
mus, kataraktogenni plisobent atd.) zUstavajf lékem
prvnivolby u glaukomu s uzavienym komorovym
Uhlem —tzv. zachvatovity typ glaukomu.

4. Inhibitory karboanhydrazy (ICA)

CA je v organizmu velmi rozsiteny enzym
vyskytujici se v mnoha subtypech. Velmi aktivni
je pfedevsim v ledvinach, erytrocytech a ocich,
kde ovliviiuje hlavné prenos tekutin. Inhibitory
CA (ICA) byly do praxe zavedeny zprvu jako diu-
retika a chemoterapeutika, od roku 1954 jsou
podavany v ramci terapie glaukomu.

Pfi dlouhodobé lé¢bé glaukomu jsou apliko-
vany jako posledni moznost, nebot vykazuiji velmi
vazné nezadouci Ucinky. Naopak u akutnich stav
predstavuji Iéky volby, protoze NOT snizujf velmi
efektivné a pfi krdtkodobém podavéni se vedlejsi
Ucinky nerozvinou do takové zavaznosti.

Systémové inhibitory
karboanhydrazy - Acetazolamid

Lécba systémovymi ICA je znacné limito-
véna celou radou prevézné celkovych neza-
doucich ucinkd.

Acetazolamid je mozné aplikovat bud pe-
rordlné (maximalnf Uc¢innost poskytuje davka



okolo 1000 mg/den) nebo v krizovych situacich
i intravendzné (500 az 100 mg/den).

Lokalni inhibitory karboanhydrazy
LokaInf ICA maji sice méné systémovych neza-
doucich Ucinkd, ale vykazujf vice lokalnich reakcf.

Pfehled inhibitord karboanhydrazy

pro systémové podani:

Acetazolamid — Diluran 250mg tbl., Diamox
500mg inj, Diamox 250mg thl,

Diclofenamid - Oratrol 50 mg tbl.

Pfehled inhibitord karboanhydrazy
pro lokalni podani:
Dorzolamid - Trusopt
Brinzolamid — Azopt.

5. Analoga prostaglandin
a prostamidy (hypotenzni lipidy)

Prostaglandiny jsou fyziologicky se vyskytu-
jici hormony odvozené od arachidonové kyse-
liny, kterd se uvolnuje z fosfolipidd bunécnych
membran. Tyto eikosanoidy se vyskytuji téméf
ve vsech tkanich organizmu a majf vyznamné
ucinky na rtizné biologické procesy.

Jednim z nich je i schopnost snizovat NOT
usnadnénim odtoku NT. Cast komorové vody od-
tékd pres trabekuldmni sitovinu, ¢ast uveoskleralni
cestou do supracilidrniho a suprachoroidalniho
prostoru. Prostaglandiny a prostamidy zlepsu-
ji na rozdil od ostatnich latek odtok predevsim
uveoskleralnf cestou, v malé mite ovliviiuji i odtok
trabekularnf sitovinou a snizuji produkci NT.

Piehled analogt prostaglandint:
Latanoprost — Xalatan
Isopropylunoproston — Rescula
Bimatoprost — Lumigan

Travoprost — Travatan.

6. Fixni kombinace
V soucasné dobé se na trhu objevuji kombi-
nace pfipravkd z réznych skupin antiglaukoma-

tik, které farmaceutické firmy vyrabéji ve fixnich
kombinacich. K vyhoddm téchto kombinaci pat-
I nizsi ndklady, zvyseni compliance pacienta
a ucinnéjsi snizeni NOT nez jednotlivé monote-
rapie nebo dand kombinace, kde je kazdé lécivo
aplikovdno samostatné.

Kombinované ptipravky:

Cosopt = Timolol + Dorzolamid,

Fotil = Timolol 0,25% + Pilokarpin,
Fotil forte = Timolol 0,5% + Pilokarpin,
Xalacom = Timolol + Latanoprost,
Combigan = Timolol + Brimonidin,
Ganfort = Timolol + Bimatoprost.

7. Hyperosmotické latky

Hyperosmotické latky se podavaji bud'pero-
ralné nebo intravenézné. Pokud je NOT vyrazné
zvyseny, je z fyzikalniho hlediska skoro nemozné,
aby lécivo ve formé kapek do oka proniklo.

Jelikoz hyperosmotické latky neprostupujt
hematookularni bariérou, zvysuji osmolaritu
plazmy a tedy i osmoticky gradient mezi plaz-
mou, komorovou vodou a sklivcem. Molekuly
vody pfechdzeji ve zvysené mife z oka do cév,
¢fimzZ nastane vyznamné snizeni NOT. Nahlé
zvyseni objemu plazmy ma viak za ndsledek
zvysenou srdecni zatéz.

Diky rychlému a vyraznému snizeni NOT
jsou hyperosmotické latky pfednostné apliko-
vany pfi akutnich stavech a v pfipadech, kdy
se poZaduje urychlend redukce extrémné zvy-
seného NOT.

Glycerol

Glycerol je nej¢astéji pouzivanou osmoticky
aktivni latkou. Aplikuje se peroralné, v davce
1-1,5g/kg hmotnosti.

Manitol

Intravenézné aplikovany manitol v davce
2g/kg hmotnosti je pro uc¢inné snizeni NOT
kromé lé¢by glaukomu vyuzivan i pfed nebo
béhem nitroo¢ni operace.
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Budoucnost konzervativni
lécby glaukomu:

Neuroprotektiva, blokétory kalciovych ka-
nélt, antioxidancia, blokatory glutamétu, bilko-
viny tepelného soku, inhibitory syntetazy oxidu
dusnatého.

Zavér

Konzervativni [é¢ba prostého glaukomu
zaujima stéle prvé poradi ze tff forem lécby
glaukomu:
1. konzervativni lé¢ba,
2. laserova lécba,
3. chirurgicka lécba.

Dulezitym aspektem konzervativni |é¢-
by glaukomu je kvalita Zivota glaukomového
pacienta. Odvazné pokusy nalézt tu spravnou,
mnohdy i mnohondsobnou kombinaci Iékd
vedou casto k rezimu, ktery je pro pacienta ne-
uspokojivy.

Cil terapie glaukomu

B Neohrozit kvalitu vidénf (zachovat zrakové
funkce, které jsou adekvatni individudlnim
potrebdm jedince).

B Neomezitkvalitu vidéni (terapie s minimalnimi
nebo zadnymi vedlejsimi Ucinky s ohledem
na délku Zivotni progndzy a financni zatéz).
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