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Vékem podminéna makularni degenerace je onemocnéni oka, pfi kterém je postizena centralni ¢ast sitnice. To ma za nasledek snizeni
zrakové ostrosti. JizZ z ndzvu onemocnéni je jasné, ze riziko vzniku vékem podminéné makularni degenerace s vékem stoupa. Vékem
podminéna makuldrni degenerace obvykle vede k pomalé, bezbolestné ztraté vidéni. Ve vzacnych pripadech viak miize ztrata zraku
byt nahla. Vyskytuje se ve dvou forméach: suché a vihké formé. V tomto ¢lanku uvadime formy vékem podminéné makularni degenerace,
etiopatogenezi, diagnostiku a terapii.

Klicova slova: vékem podminéna makulédrni degenerace, sucha a vlhka forma makularni degenerace, choroidalni neovaskularizace,
patogeneze, diagnostika a lécba.

Age-related macular degeneration

Age-related macular degeneration Age-related macular degeneration is an ocular disorder that leads to the deterioration of the center
of the retina, resulting in loss of central vision. The risk of age-related macular degeneration increases with age, as the name suggests.
Age-related macular degeneration usually produces a slow, painless loss of vision. In rare cases, however, vision loss can be sudden. There
are two types of age-related macular degeneration: wet and dry. Various forms of the disease, etiopathogenesis as well as diagnosis
and therapy are discussed in this review article.

Key words: age-related macular degeneration, dry and wet macular degeneration, choroidal neovascularization, pathogenesis, dia-

gnosis and therapy.

Na zac¢atek pfipomerime néco malo ke stér-
nuti oka a stavbé sitnice. Lidské oko i zrak starne
stejné jako cely organizmus. Tyto fyziologické
pochody oznacujeme jako vékem podminé-
né, v pozdéjsim véku uzivdme vyraz senilni.
Viyskytuji se v rzném veéku — nékteré uz kolem
40. roku, jak je tomu napf. u presbyopie - fyziolo-
gického Ubytku akomodace oka (schopnost oka
vidét pfedméty na rdznou vzdalenost). Pozdéji
se za¢ne projevovat napt. senilni katarakta (sta-
fecky zakal ¢ocky). S pfibyvajicim vékem se sni-
Zuje schopnost adaptace na tmu (Seroslepost),
horsi se barevné vidéni, kontrastnf citlivost a pfi
vysetfeni sitnice se snizuje denzita foveolarniho
pigmentu. A na o¢nim pozadi — vékem podmi-
néna neboli senilni makulopatie — postihujicf
centrdlnf ¢ast sitnice (1).

Nejprve pripomeneme struktury dlleZité pro
pochopeni makuldrni degenerace. Sitnice je vniti-
ni vrstva o¢niho bulbu a sklada se ze 2 hlavnich
vrstev: zevni vrstvy — retindlnfho pigmentového
epitelu (RPE), a vnitfni — neurosenzorické vrstvy.
RPE je mezi neuroretinou (smyslovy epitel) a cho-
riokapilaris (vnitfni vrstva cévnatky). Ddlezitou roli
hraje i Bruchova membrana (BM, je bazalni mem-
branou pigmentového epitelu a naléha na cho-
riokapilaris cévnatky). Buriky RPE navic produkujf
VEGF (vascular endothelial growth factor,homo-

dimericky glykoprotein patfici do skupiny rlsto-
vych faktord, vyskytuje se v nékolika izoforméach)
dulezité pro udrzeni dobré propustnosti cévnatky,
dalsi funkcf je podpora metabolizmu fotorecep-
tord, fagocytdza jejich pouzitych a odloucenych
zevnich ¢asti a znovuvyuziti zrakového pigmen-
tu. Velmi slozité struktury sftnice chrani hemato-
okularni bariéra. Zevni hematoretindIni bariéra
je tvofena RPE a umozZiuje jen aktivni transport
molekul z choriokapilaris. Vnitfni hematoretinalnf
bariéra je tvofena endotelem cév sftnice, ktery
brani prestupu makromolekul z cév do sitnice
a naopak a umoznuje jen aktivni transport. Také
propustnost vnitin{ hematoretinalni bariéry vy-
znamné ovliviiuje vaskuldrni endotelovy rlstovy
faktor. Pfi hypoxii se propustnost vyrazné zvysuje.

Prvnim klinickym projevem starnuti sitnice je
ztréta foveoldrniho reflexu pfi oftalmoskopickém
vysetfeni (fovea je centralni ¢ast makuly, misto
nejostiejsiho vidéni; ma charakter prohlubné
a z fotoreceptor( prevazuji ¢ipky), déle byvaji
pfitomné malé tvrdé drizy, které mohou byt
jiz kolem 50. roku véku. Vznikaji nepravidelnosti
pigmentace centralni ¢asti sitnice, snizuje se po-
Cet nervovych vidken a gangliovych bunék sitni-
ce a intenzita prokrveni makuly (Zlutd skvrna —
centrdlnf ¢ast sitnice), ale zrakova ostrost jesté
obvykle zlstava normalni. (1)
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Uvod VPMD

Vékem podminénd makuldrni degenera-
ce (VPMD) je progresivni onemocnéni, které
je nej¢astéjsf pricinou praktické slepoty u osob
starsich 55 let v rozvinutych zemich. Jak nazev
prozrazuje — postihuje makulu luteu — centrdlni
¢ast sitnice a zpUsobuje postupnou ztratu cent-
ralniho vidéni. Jedna se onemocnéni oboustran-
né, ale s asymetrickym nalezem na obou ocich.

Zname dvé formy — suchou (atrofickd, neex-
sudativni) a vihkou (exsudativni, neovaskularnf)
formu. Suchd forma je ¢astéjsi nez vihka, vysky-
tuje se zhruba u 85-90% nemocnych VPMD.
Jen u 12-21% se objevi zadvazna porucha zraku.
VIhka forma obvykle vede k zavaznéjsi ztraté
zraku, az u 85% priipadd. Obé formy se mohou
v prlbéhu nemoci kombinovat. VPMD zpUsobu-
je ztratu centralni zrakové ostrosti asi u 6% osob
starsich 65 let a asi u 209% osob starsich 75 let.

Vékem podminénd makularni degenerace
je multifaktoridIni onemocnéni. Vyskyt VPMD
zfejmé podmiriuje komplex multifaktorialnich
poruch zplsobenych ¢etnymi predisponujicimi
geny a vlivy zevniho prostfedi. Hlavnim riziko-
vym faktorem je vék, dale vlivy genetické, rasa,
pohlavi, nemoci kardiovaskularniho systému
v€etné hypertenze, diabetes mellitus, koufenti
cigaret, UV zafenl, vyZiva s nedostatkem antioxi-



Obrdzek 1. a) Sucha forma VPMD - druzy, b) Suché forma VPMD - dysgrupace pigmentu, ¢) Geo-

graficka atrofie, d) VIhkd forma VPMD

Obrdzek 2. FAG - a) sucha forma VPMD, b) vihkéd forma VPMD

dant(, obezita, svétld barva duhovky a chirurgie
katarakty. Nékteré piipady makuldrni degene-
race mohou byt vyvolany vedlejsimi Ucinky to-
xickych Iatek, jako jsou antimalarika — chloro-
chin nebo fenothiaziny, v¢. chlorpromazinu.
Byly nalezeny geny pro vlhkou i suchou formu
VPMD. Rizikovym faktorem pro vznik a pribéh
onemocnénije i rodinnd anamnéza. Je zde silny
epidemiologicky vztah mezi koufenim a vyvo-
jem pokrocilé VPMD. U kufakl se zvysuje riziko
vzniku suché ivihké formy (1, 2, 3,4, 5).

Ve studiu patogeneze \VPMD nastal v po-
slednich letech vyrazny posun. S pfibyvajicim
vekem se v burikdch RPE hromadi nezpracova-
telné zbytky, pfedevsim lipofuscin. Aktivace lipo-
fuscinu volnymi kyslikovymi radikaly urychluje
proces apoptozy RPE bunék, kterd je nasledo-
vana snizenim mnozstvi Zivotaschopnych foto-
receptord. BM, semipermeabilni struktura, pod-
|éhd s vékem zméndm ve viech svych vrstvéch,
hromadi se v nf odpadni produkty metabolizmu
a propustnost BM se timto procesem postupné
snizuje. Vsechny uvedené zmeény se projevi po-

ruchami vidéni, které jsou vysledkem poruchy
metabolizmu vysoce citlivych fotoreceptord
a strukturdlnich zmeén zadniho polu oka. Pokud
se vyrazné lokaIné snizf propustnost BM, vznikaj
mezi jejim povrchem a vrstvou bunék RPE drizy.
Klicovou roli v patogenezi VPMD hraji vazogennf
faktory — predevsim VEGF. Forma VEGF165 je
zodpovédné za patologicky rlist novotvorenych
cév. Tento hlavni rdstovy faktor, specificky pro
cévniendotelové bunky, je produkovan bunka-
mi RPE a véZe se na hlavni VEGF receptor na en-
doteliich, VEGFR-2, ktery selektivné stimuluje
jejich rlst a cévni prosakovani.

K normalni funkci sitnice je nutnd rovnova-
ha mezi produkci a potfebou VEGF. Ve stéfi ale
dochdzi vlivem snizené propustnosti BM k nad-
produkci VEGF sitnicf, a tedy ke stimulaci tvorby
neovaskularizaci (1).

Klinické formy a klasifikace VPMD
VPMD se délf z klinického, ale i histopato-

logického hlediska na 2 formy: suchou (atro-

fickou) a vlhkou (exsudativni). Suchd forma
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je charakterizovana vyskytem driz, zménami
ve vrstvé RPE a v kone¢ném stadiu geografic-
kou atrofif RPE (GA), kdy dochazi k postupnému
poklesu centralni zrakové ostrosti.

Geografickd atrofie je konec¢né stadium suché
formy VPMD. Zpravidla postupuje pomalu a na-
slednd degradace sitnicovych bunék zplsobuje
postupnou ztratu zraku. Nastava atrofie bunék
RPE, fotoreceptorl a choriokapilaris. Pfi vyset-
feni se projevuje jako ostfe ovalnd ¢i okrouhld
hypopigmentace az depigmentace ¢i piimo ab-
sence RPE, kterou prosvita profidla choroidea.
Zpocatku je atrofie jen lehkd a lokalizovand, po-
stupné se rozsifuje ¢asto v podkovovitém tvaru
kolem fovey a ta muze byt nékolik let uSetfena.
Casovy interval mezi vyskytem GA a zhorsenim
vidénido praktické slepoty je udavan kolem 9 let.

Vihkd forma je charakterizovéna ablaci
(odchlipenim) RPE od vyzivujici choriokapilaris,
choroiddlIni neovaskularizaci &i subretindInim kr-
vdcenim v makuldrni oblasti. Kone¢nym stadiem
vlhké formy je disciformni jizva. Je provazena
vyraznymi klinickymi pfiznaky — deformaci ob-
razu (tzv. metamorfopsie), rozvojem centralniho
skotomu (vypad v zorném poli) a vétsinou rych-
lym, vyraznym snizenim zrakové ostrosti. Pribéh
byvé rychly az dramaticky a ¢asto vede béhem
nékolika mésicd k praktické slepoté. Ablace RPE
vznikd prosakovdnim suprachoroidealni teku-
tiny trhlinou v BM pod RPE. Biomikroskopicky
se projevuje jako ostfe ohranic¢ené, kruhovité
¢iovélné vyklenutf Zlutavé nebo Zlutooranzové
barvy. ChoroiddlIni neovaskularizace (CNV) vede
k rychlému poklesu centraini zrakové ostrosti.
Fibrovaskularni tkan roste z choriokapilaris k ze-
vni ¢asti BM, elevuje RPE a $ifi se dale do subre-
tindInfho prostoru. Tato CNV je odpoveédnd
za prosakovan( tekutiny ¢i krve. CNV se déli po-
dle fluorescen¢ni angiografie (FAG) na formu
okultni (byva lokalizované pod RPE), klasickou
(mezi RPE a neuroretinou) a smisenou.

Dle lokalizace se déli na: extrafoveolarni léze:
nad 200 mikrond od fovey, juxtafoveoldrniléze:
1-199 mikronl od centra fovey, subfoveolarni
léze — pod stfedem fovey. Lokalizace neovas-
kularizaci je dllezitd pro volbu lé¢by. Disciformni
jizva je konecné stadium vihké formy VPMD.
Byva bilé ¢i nazloutld, mlze byt i pigmentovana.
ZpUsobuje té7ké poskozeni zraku (1,4, 6, 7).

VPMD se dle ARM Epidemiological Study
Group déli na formu éasnou, tzv. vékem pod-
minénou makulopatii — VPM a pozdni, vlastni
vékem podminénou makularni degeneraci -
VPMD. VPM je charakterizovéana:

B abnormalitami RPE,
B meékkymidrizami.
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Druzy jsou okrouhla Zlutava loZiska v ze-
vnich vrstvach sitnice na zadnim pélu. Jednd
se 0 abnormalnf ztlusténf vnitfni vrstvy BM.
Druzy se déli na tvrdé a mékké. Tvrdé drizy jsou
mald, okrouhld, ohranicend, Zlutobélavé depo-
zita a vznikaji hromadénim lipidG v bunikéch
RPE &i ukladanim hyalinniho materidlu nejdfive
ve vnitfnf kolagenni vrstvé, pozdéjii v zevni kola-
genni vrstvé BM. Vyskytuiji se u starsich lidi, jejich
vyskyt nenf spojovan s rizikem vzniku pokroci-
lych forem VPMD.

Mekké drizy jsou vétsi, maji meékky vzhled
- jsou Zlutd, Sedava, ¢asto nepfesné ohranice-
nd depozita, maji tendenci se shlukovat. Jsou
spojovana se zvysenym rizikem pro prechod
do pozdnich forem VPMD. Do pozdni formy
patfi:

W geografickad atrofie (GA),
B exsudativni zmény jako ablace (odchlipeni)

RPE, choroiddini neovaskularizace a fibréznf

jizveni makuly (1).

Priznaky a vysetiovaci metody VPMD

Pacienti s drizami a mirnymi pigmento-
vymi zménami mohou mit zrakovou ostrost
v rozmezi normalnich hodnot. K o¢nimu Iékafi
v3ak nejcastéji pfichazeji pro zhorsené vidé-
ni nejdfive na ¢tenf — ztézuji si na deformace
obrazu a vypadky pismen nebo celych ¢asti
slov, tzv. metamorfopsie. Postupneé tyto vypad-
ky splyvaji do centrdlniho skotomu, ktery vede
az k Uplné neschopnosti ¢ist a psat. Zhorsuje
se i zrakova ostrost do délky. Pacient postupné
ztraci schopnost rozezndvat obliceje a napisy.
Ve snaze o rozliseni detaild musf natdcet hlavu,
aby obraz dopadl na nepostizena mista sitnice,
kterd jsou schopna tyto detaily rozlisit. Konecna
stadia tohoto onemocnéni vedou k vyraznému
poklesu vidéniaz na pouhé pocitani prstl pred
okem. Nicméné periferni vidéni zUstava zacho-
vano, protoze VPMD nepostihuje periferni sitnici,
a tak nemocnfi vyuzivaji periferni vidéni alespon
pro orientaci v prostoru.

Pfi prvnim kontaktu |ékafe s pacientem je
ddlezitd kvalitné odebrand anamnéza. Zajimaji
nds také subjektivni obtize pacienta. Zakladni
vysetfovaci metodou je monokuldrmi vysetren/
zrakové ostrosti do ddlky a do blizka. K vysetfovani
nejlépe korigované zrakové ostrosti se pouzi-
vaji rizné optotypy a nejcasteji pouzivanym
je Snelleniv optotyp. Pro vy33i citlivost a lepsi
porovnatelnost se v makulérnich centrech po-
uzivaji specidlni logaritmické vysetfovaci tabule
ETDRS (podle studie Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study) obsahujici 5 pismen stejné
Citelnosti v kazdém tadku, vzdalenost mezi pis-

meny v fadku je stejnd jako $ife pismen a optoty-
pova tabule ma standardizovany jas. K oznacenf
hodnoty zrakové ostrosti se pouziva logaritmus
minimalniho Uhlu rozliseni logMAR.

K vysetfeni vizu nablizko se pouzivaji tabulky
se souvislym textem, odstavce jsou vytistény
v rizné velikosti a oznaceny pofadovymi &isly.
Nejcastéji jsou pouzivany Jaegrovy optotypy,
které se lisi textem, velikosti a typem pisma.

Velmijednoduché a pfinosné pro sledovani
nemoci je vysetfeni pomoci Amslerovy miiz-
ky. Je to Ctvereckovana sit s fixacnim bodem
uprostred. Jednd se o jednoduchou pomUcku
pro samovysetfeni a laickou kontrolu progrese
makuldrni degenerace. Pacient se zaméfi jednim
okem na tento stfed ze vzdalenosti 20-30 cm
s vlastni korekci na ¢teni. Vysetfeni umoznuje
detekovat deformace a skotomy v centrainim
zorném poli. Pokroucent linif ¢i vypadavani né-
kterych ¢tvercl je zndmkou poskozeni centralni
krajiny sitnice v rozsahu 20°. Jejich progrese byva
zndmkou zvratu ve vlhkou formu makuldrni de-
generace. Vysetfeni Amslerovou mfizkou se do-
porucuje pacientovi 1x tydné.

Do standardniho o¢niho vysetfeni se fadi
vysetfen( pfedniho segmentu oka a biomikro-
skopické vysetfeni sitnice s dlirazem na maku-
[arni oblast (1, 2, 3).

Dalsi metody jsou: fluorescencni angiografie
(FAG) a indocyaninovd angiografie (ICGA), které po-
skytuji informace o pratoku retinalnim a choroide-
alnfm fecistém a ovefi neporusenost vnitinii zevnf
hematookuldrni bariéry. Fluorescencni angiografie
je zalozena na principu fluorescence. Je to zobra-
zovaci metoda rozhodujici pro diagnostiku vihké
formy VPMD a slouzi k odlisent klasické a okultni
formy CNV. Fluorescein absorbuje modré spekt-
rum svétla 465-490 nm a excitovany fluorescein
emituje paprsky blizké zelenému spektru 520-530
nm. Do kubitéIni Zily se aplikuje 5 ml roztoku 10%
sodné soli fluoresceinu a obraz sftnice je sniman
funduskamerou s filtrem propoustéjicim jen emi-
tované svetelné zafenia hodnoti se jeho dynamika
v Case. 75-85% fluoresceinu se vaze na proteiny
krevniho séra a neodpovidd na excita¢ni svétlo,
zbytek je volny a jeho zéfeni pozorujeme jako
fluorescenci. Asi za 10-15 sekund po iv. aplikaci
se barvivo objevuje v zadnim segmentu oka jako
skvrnité oblasti fluorescence cévnatky, nasleduje
pratok cévnim fecistém. Fluorescein se dostava
do cévniho fecisté sitnice centralni sitnicovou tep-
nou, barvivo prochazi kapildrami a je odvadéno
zpét vendznim systémem. RetindIni a choroidalni
cirkulace jsou dva oddélené cévni systémy,a hod-
noti se obé tyto cirkulace simultanné. Vnitfnii zevni
hematoretinalni bariéra jsou pro fluorescein ne-
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prostupné. Barvivo fyziologicky prostupuje pou-
ze fenestracemi stény cév choriokapilaris, proudf
do prostoru pod RPE, ktery ale jeho fluorescenci
blokuje. Na rozdil od cévnatky sitnicové kapilarni
fecisté nema pory, takze za normélnich podmi-
nek k prainiku fluoresceinu do sftnice nedochaz.
Na patologickém angiogramu mdzeme sledovat
okrsky nefyziologické hyperfluorescence a/nebo
hypofluorescence. Suchd forma VPMD nevyka-
zuje na angiogramu zndmky prosakovani z cév.
Fluorescein se vylucuje ledvinami.U méné nez 5%
vysetfovanych mize dojit béhem minuty po apli-
kaci k pfechodné nevolnosti a zvraceni. Jedna
se o invazivni vysetfent, které mlzZe mft zavazné
ved|eji tcinky. Objevi se u méné nez 1 % pacient(.
MUze se objevit zvyseni télesné teploty, synkopa,
anafylaxe, tromboflebitida, tonicko-klonické kiece,
vazovagalni reakce, obrna nervd, pripadné nekro-
za tkané. Fluorescein nema vyrazné teratogenni
Ucinky ¢i komplikace v téhotenstvi.

V soucasné dobé je nezbytné urceni typu
neovaskularni VPMD, aby se posoudily lé¢ebné
metody, jako jsou fotokoagulace laserem a fo-
todynamicka terapie (PDT).

Indocyaninovd angiografie (ICGA -
Indocyanin green angiography) zobrazuje cévni
fecisté choroidey. ICGA dokdZe zjistit pfftomnost
a skute¢ny rozsah okultnich CNV a 1ézi $patné
viditelnych pfi FAG. Pouzivé se indocyaninové
zelen — trikarbocyaninové barvivo, které emi-
tuje infracervené svétlo 835 nm, které oproti
zelenému svétlu emitovanému fluoresceinem
pronikd i pigmenty sftnice. 98 % je v krvi védzéno
na proteiny krevni plazmy, proto z choroidalniho
cévniho fecisté unikd minimalné a je mozné
zobrazit choroidalnf abnormality. Do kubitaIni
Zily se iv. aplikuje rychla injekce 25-50 mg in-
docyaninové zelené ve vodném roztoku. Sitnice
je také sniména funduskamerou s infracervenym
excita¢nim a bariérovym filtrem po dobu 20-40
minut. Indocyaninové zelen se vylucuje jatry
do bilidrniho systému a neprostupuje do pla-
centy, ani do cerebrospinadlnfho moku. Vedlejsi
ucinky u ICGA jsou méné Casté a méné zévazné
nez u FAG. Mohou se objevit zavraté ¢&i pocity
slabosti, sucho v Ustech, zvysena salivace, své-
déni, koprivka, kovova pachut v Ustech, nevol-
nost a zvraceni. Zavazné alergické reakce jsou
velmi vzacné. ICGA by neméla byt indikovana
u pacientl s alergif na jod, u pacientd s tézkym
postizenim jater a ledvin nebo v gravidité (1, 5).

Optickd koherencni tomografie (OCT) je ne-
kontaktni a neinvazivni metoda, kterd zobrazuje
sitnici a okolni struktury v pficném fezu pres
zornici bez poruseni kontinuity tkanf. Tato me-
toda pouzivé infracervené zareni. Vysetieni je



Obrdzek 3. OCT - a) fyziologicky nélez, b) sucha forma VPMD, c) vlihka forma VPMD - CNV

velmi rychlé, bez nutnosti mydridzy, bez nutnosti
aplikace iv. pfipravkd. Dokonale zobrazuje tkané
a ma vysokou rozlisovaci schopnost. OCT posky-
tuje informace o typu degenerace, pfitomnosti
driz, o mite atrofie sitnice a RPE, o ablacich RPE
¢i smyslového epitelu a upfesnuje typ a lokaliza-
ci CNV vzhledem k RPE a neuroretiné. Na fyziolo-
gickém retinogramu je v centru makuly fovealni
deprese, rozliSuji se jednotlivé vrstvy sitnice, linie
RPE, zevnich segment( fotoreceptor( a vnitfni
¢ast cévnatky.

Na nékterych pracovistich se vyuzivajiijiné,
specialni metody napt. mikroperimetrie ¢i vyso-
korychlostni videoangiografie. Mikroperimetrie
je technika pro funkenivysetfeni makularni kra-
jiny. V jednom pfistroji je detailni perimetrické
vysetieni a barevna fotografie pozadi. Cilem
viech téchto vysetreni je presnéjsi diagnostika
VPMD, zejména pro rozliseni suché a vihké formy
VPMD. Dllezité je opakované sledovani pro po-
rovnavani nalez(i a urceni spravného lécebného
postupu (6).

Lé¢ba VPMD
Cilem |écby je zpomalit nebo zcela zasta-

vit postup onemocneni. VPMD je onemocnéni
lécitelné, ale nevylécitelné. Snahou je zabranit
praktické slepoté (vizus horsi nez 1/60).

Pricinnd lé¢ba suché formy neni doposud
k dispozici. Ukonceni koureni a pouzivani vyso-
kych davek antioxida¢nich vitamind maze snizit
riziko vzniku CNV. Studie AREDS (Age-Related
Eye Disease Study) potvrdila protektivni efekt
doplnéni makuldrnich karotenoidl luteinu a ze-
axantinu v kombinaci s antioxida¢nimi vitaminy,
mineraly (vitaminy C, E, zinek, selen) a esencialni-
mi omega-3 nenasycenymi mastnymi kyselinami
na zastaveni nebo zpomaleni progrese VPMD.
PodpUrnou ulohu ma i strava bohatd na ryby
(3 tydné), zelenina se zelenymi listy, oranzova,
Cervend zelenina a oranzové a Cervené ovoce.
Existuje také mnozstvi vyrdbénych doplikd
vyZivy v tabletové formé obsahujici tyto latky,
jejich ochranny Ucinek se dostavuje a7 pfi dlou-
hodobém uZivani.
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Lécba geografické VPMD je zkoumana, ale prak-
ticky zatim neexistuje. Urcité zlepSeni kvality Zivota
mUze prinést monokularni implantace miniatur-
niho nitroo¢niho teleskopu ¢i prizmatické cocky
na misto odstranéné ¢ocky vlastni. Tyto postupy
jsou ale zatim ve vyvoji a jsou velmi drahé (6).

U vihké formy VPMD je cilem lé¢by destruk-
ce ¢i odstranéni CNV, nebo alespori zpomalenf
vyvoje a lé¢ba je omezena lokalizaci a rozsahem
CNV. Soucasnymi dostupnymi metodami v éc¢bé
vlhké formy jsou predevsim anti-VEGF piipravky
a fotodynamicka terapie (PDT), méné pouzivana
piima fotokoagulace extrafovedlné ulozené lé-
ze termalnim laserem. MdZeme zminit i transpu-
pildrni termoterapii (TTT) a rlizné techniky mikro-
chirurgické 1é¢by. Epimakuldrni brachyterapie
beta radiaci a lokalni aplikace kortikosteroid{
se unas u této indikace nepouzivaji (1, 5).

Revoluciv é¢bé vihké formy VPMD s CNV pri-
neslo zavedeni anti-VEGF pfipravku (protildtek proti
rdstovym faktordm). Tyto latky inhibuji VEGF, ktery
je dlleZity pro rdst novotvorenych cév. Anti-VEGF
protilatky u aktivnivihké formy VPMD blokuiji novo-
tvorbu cév a plisobf antiedematdzné potlacenim
prosakovani tekutiny z cév. Aplikuji se do skliv-
cového prostoru oka. Vlastnf vykon se provadi
ambulantné v instila¢ni anestézii za aseptickych
podminek vétsinou na opera¢nim sale. V arteficial-
ni mydridze cestou pars plana sitnice se anti-VEGF
aplikuje intravitredIni injekcl. Do 30 minut po apli-
kaci je tfeba kontrolovat nitroo¢ni tlak. Podanf
anti-VEGF do sklivce je vzacné (méné nez 0,1 %)
zatiZzeno zavaznymi lokdInimi nezadoucimi tcinky,
jako jsou endoftalmitida, odchlipeni sitnice, trhliny
sitnice a traumaticka katarakta. Vzdy existuje riziko
celkovych nezddoucich tcinkd (tromboembolické
pithody, cévni hypertonické poruchy, nefatalniin-
farkty myokardu, mozkové pithody, pfihody a imr-
ti z vaskularnich pficin), kdy se pfipravek vstiebava
i do krevniho obéhu pro obousmérnou poruchu
hematookularni bariéry (5). Pfed zahdjenim terapie
anti-VEGF pfipravky je proto vyzadovano interni
vySetfeni zaméfené zvlasté na zhodnoceni kar-
diovaskuldrniho systému. Farmakologicka terapie
(anti-VEGF pfipravky) je U¢inna pfi lé¢bé viech
podtypl CNV. Léky prakticky pouzivané v oftal-
mologii registrované v Ceské republice k podani
do sklivce jsou v soucasné dobé sodnd stl pegap-
tanibu (Macugen) a ranibizumab (Lucentis).

Sodnd sdl pegaptanibu (Macugen) je mo-
difikovany RNA oligonukleotid, ktery se s vyso-
kou afinitou vaze specificky pouze na izoformu
VEGF-A 165 a blokuje jeji vazbu na receptor. Jeho
polocas rozpadu je 10 dni. Pegaptanib se pouZiva
v rezimu podani 0,3 mg jedenkrat za 6 tydn(, tedy
9 injekci ro¢né do sklivcové dutiny. Podle studie



VISION (VEGF inhibition in ocular neovasculariza-
tion) se efekt Ié¢by dostavuje jiz po 6 tydnech a pii
pravidelném opakovan( lé¢by pretrvava aZ 2 roky.
Po jednom roce sledovani bylo dosazeno ztraty
méné nez 15 pismen u 70 % pacientl oproti 55 %
léc¢enych obvyklym zplsobem. Macugen u vihké
VPMD indikujeme spiSe u okultnich membran pod
plastickou ablaci retindlniho pigmentového epitelu
pii obavé, Ze vznikne ruptura RPE, déle pfi vyrazné
fibroproliferativni aktivité Iéze a také pfi znacné
defektnim smyslovém a pigmentovém epitelu.

Ranibizumab (Lucentis) je Zlomek humanizova-
né monoklondini protildtky, kterd se silnou afinitou
vaze na vsechny lidské izoformy VEGF-A a brani
vazbé VEGF-A na receptory VEGFR-1 a VEGFR-2.
Terapie je obvykle zahajovéna tfemi po sobé
jdoucimi davkami 0,5 mg ranibizumabu v mésic-
nim intervalu. Jeji pfinos je u klasického i okultni-
ho typu aktivni CNV. Jeho Ucinnost a bezpecnost
byla prokazana ve 3 randomizovanych, dvojité
slepych studif u pacientd s neovaskuldrni formou
VPMD - MARINA, ANCHOR, VISION. Ve studii
MARINA (Minimally classic/occult trial of the Anti-
VEGF antibody Ranibizumab In the treatment of
Neovascular AMD) byli lé¢eni pacienti s minimal-
ni klasickou nebo okultni CNV, vysledkem bylo
Zlepseni nebo ztrata méné nez 15 pismen ETDRS
optotypu u 959% pacientl v prvnim roce a u 90%
pacient ve druhém roce 1é¢by davkami 0,5 mg
ranibizumabu. Kromé toho se ostrost zlepsila o 15
pismen u 26,1% s 0,3 mg Lucentisu a u 33,3 %
50,5 mg Lucentisu ve srovnani s pouze 3,8 %
pacienty s placebem. Vysledky studie PrONTO
u pacientd se subfoveoldrni CNV léc¢enych tfemi
po sobé jdoucimi injekcemi ranibizumabu (0,5 mg)
v mésicnim intervalu ukdzala, Ze po 12 mésicich
se pramerna zrakova ostrost zlepsila o 9,3 pismen
a prdmérna centralni tloustka sftnice se snizila
0 178 um. Zrakova ostrost se zlepsila o 15 pismen
nebo vice u 35% pacientd. Této zrakové ostrosti
bylo dosazeno s primérem 5,6 injekci po dobu
12 mésica.

Dalsi v této skupiné je bevacizumab (Avastin).
Jde o murifikovanou monoklonaini protilatku
VEGF, kterd se vaze na vsechny jeho izotopy
a blokuje jejich interakci s receptorem VEGFR-1
a VEGFR2. Proto se predpokladd, ze by mo-
hl mit podobny ucinek jako ma ranibizumab.
Bevacizumab byl plvodné vyvinut pro pouZitf
v onkologii, toho ¢asu je schvdlen pro lé¢bu
metastazujiciho kolorektdlntho karcinomu, me-
tastazujiciho karcinomu prsu a metastazujiciho
nemalobunécného karcinomu plic. Zatim ne-
byla provedena randomizovana dvojité zasle-
pend studie, kterd by stanovila indika¢nf kritéria
pro lé¢bu bevacizumabem a prokézala jeho

bezpecnost, proto je uzivan jen k tzv. off-label
lécbé. Nejvétsiretrospektivni studie provedena
na 266 o¢i (Udaje jsou k dispozici pro 222 oci)
ukdzala zlepseni zrakové ostrosti béhem 2 mé-
sicli u 31,1 % se statisticky vyznamnym snizenim
prameérmé stfedni makularni tloustky (1, 3, 4, 5).

Aflibercept (Eylea, Regeneron, Bayer) byl schva-
len v roce 2011 FDA pro pouziti v [é¢bé vihké
formy VPMD. Schvalovaci proces v Evropé nyni
probiha, u nas jesté neméa Uhradu.

Stejné jako ranibizumab a bevacizumab véze
vsechny izoformy VEGF-A. Afinita afliberceptu
k molekule VEGF-A je 10-100 X vyssi. Aflibercept
byl vyvinut pro nitroo¢ni aplikaci (aflibercept —
Eylea). Jde o izoosmoticky purifikovany nitroo¢nf
roztok. Aflibercept byl ovsem taky vyvinut pro ni-
troZilnf aplikaci a onkologii (aflibercept — Zaltrap).

Fotodynamickd terapie s verteporfinem (PDT)
se v omezené mife pouZiva do soucasnosti u kla-
sickych subfoveoldrnich CNV. V soucasné dobé ji
pouzivdme u pacientd, ktefi jsou refrakternina an-
ti-VEGF terapii nebo trpfi precitlivélosti na anti-VEGF
preparaty. Je to bezpecnd metoda, selektivné po-
stihuje novotvorené cévy, stabilizuje zrak a zmen-
suje centralni skotom. Verteporfin (Visudyne) je
fotosenzibilizujici latka ze skupiny porfyrind. Je
aplikovana infuzni pumpou po dobu 10 minut
v davce 6 mg verteporfinu na 1 m2 povrchu téla.
Proliferujici tkdné akumuluji fotosenzitivni barvivo.
Jsou-li molekuly barviva aktivovany svétlem urci-
té vinové délky, generuji se aktivni formy kysliku
a volnych radikald, coz vede k fotochemickému
poskozeni endotelu novotvorenych cév, zvysené
agregaci trombocytl a okluzi téchto cév. Po viast-
nim vykonu pacient dostane na 48 hodin specilni
bryle k ochrané pfed slunecnim zafenim a inten-
zivnim osvétlenim a dale je poucen o ochrané
pokozky. Po 3 mésicich se provede kontrolni FAG,
kterd ukdZe ucinnost PDT a je podkladem dal$iho
postupu. U nékterych nélezd za 3 mésice nastava
rekanalizace predchoz terapif okludovanych céy,
a je tedy potreba lé¢bu zopakovat. Kontraindikacf
PDT je precitlivélost na Ié¢ivou nebo pomocnou
latku pripravku, uzivani sulfonamidd, porfyrie,
zadvazné poskozenf jaternich funkci, dekompen-
zovana ischemicka choroba srde¢ni a dekompen-
zovand hypertenze. Uvadi se, Ze za rok se stabilizuje
vizus v 60-70% a ke zlepSeni dojde asi v 15-20%.
PDT ma i nezadouci Uc¢inky v podobé postupné
atrofie makuly. Rada studif prokézala pozitivni efekt
PDT ve smyslu zdbrany tézké ztraty vizu u vihké
formy — VIP study, bohuzel ale jen zfidka vedla
k ndvratu a zlepseni zrakovych funkci — TAP study.

Laserovd fotokoagulace je historicky prvni
Uc¢inna terapie pro vihkou formu VPMD zave-
dend v 80. letech minulého stoleti. Lze ji pouzit

v ojedinélych pfipadech, pokud je CNV pfitomna
mimo centradlni oblast sitnice — u extrafoveo-
larnich 1ézi. K tepelné destrukci lécené tkané
se pouziva zelené svétlo argonového (514 nm),
kryptonového (640 nm) ¢i diodového laseru
(810 nm). Princip fotokoagulace je preména
elektromagnetického vinéni na teplo, které
se absorbuje prevdzné na Urovni RPE a cho-
roidey. Vysledkem je neselektivni koagula¢nf
nekréza loziska CNV, ale i prilehlé sitnice. Nutna
je opatrnost v blizkosti zrakového nervu pro
nebezpedi termalni nekrozy a defektu svazk{
nervovych vidken. U poloviny pfipadd byvaijf
viak do jednoho roku recidivy.

Transpupildrni termoterapie (TTT) Ize in-
dikovat u extrafovedlné lokalizovanych CNV.
Po nastupu anti-VEGF pfipravkd jiz prakticky
neni pouzivana klécbé subfovedlnich neo-
vaskularnich membran u vihké VPMD. PouZziva
diodovy laser emitujici infracervené zéfeni o vi-
nové délce 810 nm. Zafeni pronikéd do choroidey
a RPE s minimalni absorpci v neuroreting. Mirné
zvysena teplota v cévnatce mdze zpUsobit cév-
ni trombdzu, apoptdzu nebo termalni inhibici
angiogeneze. Nezabrani viak vzniku a progresi
chorioretindIni atrofie a subretindIni fibrézy. TTT
a radioterapie (LeksellGv gama n(2) jsou lécebné
metody dnes pouzivané omezené ve specific-
kych indikacich. Jsou pouzivané u okultnich fo-
rem nebo znac¢né pokrocilych forem, které jevi
znamky aktivity, a kde jiz nejsou indikované PDT
a anti-VEGF Iéc¢ba (1, 6).

Na nékterych pracovistich se z chirurgickych
metod zkousela — extrakce subfovedini CNV pars
plana vitrektomii. Indikace k takové operaci jsou
velmi specifické, v nasich podminkéch Ize tyto
vykony provadét. Funkeni vysledky vsak nejsou
uspokojivé, nebot vykon s sebou ¢asto pfindsf
poskozeni RPE. Zkousela se tzv. makuldrni translo-
kace, kdy je makula rotovédna od CNV, kterd se pak
oseti{ endofotokoagulaci. Objevuiji se viak kom-
plikace jako diplopie, amoce (odchlipent sitnice)
a proliferativni vitreoretinopatie. Translokace ma-
kuly a transplantace retindlnfho pigmentového
epitelu se na nasich pracovistich neprovadéji. (2)

Cilem léc¢by suché VPMD je zaméfit
se na pficiny choroby, pfedejit nebo alesporn
zpomalit ztratu vidéni, coz vyzaduje ochranu
cévnatky, RPE a fotoreceptor(.

V soucasné dobé probihaji rizné faze studif
(¢i jsou ocekavany jejich vysledky) u fady pfi-
pravkd k hodnocenti jejich bezpecnosti a Ucin-
nosti v 1é¢bé suché formy vékem podminéné
makularni degenerace, ke zpomaleni progrese
GA. Patii mezi né jeden zpfipravky k potlaceni
zdnétu, AL-78898 (USA), ktery uc¢inné inhibuje
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komplement. Sirolimus (Rapamycin, Santen),
né imunosupresivum a protizanétlivé cinidlo.
MC-1101 (MacuCLEARUSA) Zlepsuje chorioidedini
cirkulaci a brdni ischemii. Pi instilacnim podanf
zvysuje chorioidedlni pratok krve, také udrzuje
celistvost Bruchovy membrény, obnovuje funk-
ci RPE prostfednictvim antioxidac¢nich ucinka.
Cilidrni neurotroficky faktor - CNTF (NT-501),
pripravek k ochrané fotoreceptort a RPE, je moc-
né neuroprotektivni ¢inidlo. Inhibuje apoptdzu
fotoreceptord. Mezi zkoumané Iéky ovliviujici
zrakovy cyklus patfi Fenretinide (ACU-4429
(4-hydroxy (phanyl) retinamide), ktery branf vy-
chytavani retinolu burikami RPE.

Dalsim zpdsobem, jak ovlivnit suchou VPMD,
je hemorheoferéza. Snizenim viskozity krve
a plazmy se zlepsi rheologické poméry v sitnici.
Nadéje jsou vkladdany také do genové terapie
a terapie pomoci kmenovych bunék (8).

Pacienti s nelécitelnym ndlezem mohou
vyuzit sit sluzeb pro tézce zrakové postizené,
jez zajistuje Tyfloservis. Pracovnici Tyfloservisu
pomdhaiji pfi zacviku v pouzivani specifickych
optickych pomdcek, elektronickych zvétsova-
cich pomdcek, nacviku excentrického vidénf
a také poskytuji poradenstvi pro spravné osvét-
lenf a Upravu prostredi.

Zavér

Vékem podminéna makuldrni degenerace je
rostouci zdravotni zatéz po celém svéteé a je tieti
nejcastéjsi picinou zrakového postizeni na celém
svété. V soucasné dobé dokazeme castecné |écit
vlhkou formu. Nezbytna je v¢asna diagnéza a te-
rapie, ke které mohou pfispét i pacienti samovy-
Setfovanim Amslerovou mfizkou a pravidelnymi
oc¢nimi kontrolami. Pacienti s pfiznaky VPMD ¢as-
to prichdzeji na vysetfeni k ocnimu Iékafi az v po-
krocilém stadiu onemocnéni, kdy makuldrni ob-
last jevi pfi biomikroskopickém vysetfeni zndmky
vazného postizeni a zrak je téZce a nendvratné
poskozen, nebo se jednd o ndhodny — obvykle
méné pokrocily ndlez pfi o¢nim vysetfeni. Druhé
oko byva postizeno v prabéhu dalsich let s mirou
rizika narUstajici kazdym rokem o 10%. Po péti
letech je tedy druhé oko postizeno u poloviny
nemocnych a po deseti letech je oboustranné
postizent jisté. Pokud je na jednom oku CNV, dd-
lezité je pravidelné sledovani druhého oka.

V soucasné dobé je nejrozsireneéjsi 1é¢bou
vihké formy metoda intravitredIni aplikace anti-
-VEGF pripravkd a fotodynamicka terapie.

Znalost dédi¢nosti a patogeneze VPMD
mUZe vést k rozvoji jesté ucinnéjsich lécebnych
metod v budoucnu.
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