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Zwyrodnienie plamki związane z  wiekiem (AMD) stało się 
w  ostatnich latach poważnym problemem społecznym, stanowi 
bowiem najważniejszą przyczynę utraty widzenia centralnego 
u  ludzi starszych, powyżej 60. roku życia (12,14). Powszechnie 
stosowaną metodą leczenia w przypadkach błony podsiatkówko
wej rozwijającej się w wilgotnej postaci AMD jest laseroterapia. 
Wyniki przeprowadzonych badań wykazały jednak, że jedynie 
10-26% przypadków kwalifikuje się do takiego leczenia (8). 
Ponadto fotokoagulacja laserowa powoduje często znaczne 
pogorszenie widzenia po przeprowadzonym zabiegu. Ostatnio 
coraz większym uznaniem na całym świecie cieszy się metoda 
fotodynamiczna – uważana za przełom w leczeniu postaci wysię
kowej AMD, wykazująca wysoki stopień bezpieczeństwa dla czę
ści neurosensorycznej siatkówki oraz charakteryzująca się selek
tywnością w stosunku do tkanek o wysokim współczynniku proli
feracji naczyniowej (4,5,11,13). 

Terapia fotodynamiczna polega na wzbudzeniu światłem o okre
ślonej długości fali substancji fotouczulającej, gromadzącej się prefe
rencyjnie w komórkach śródbłonka patologicznych naczyń krwiono
śnych. Aktywacja fotouczulacza prowadzi do wyzwolenia reakcji 
fotochemicznych, w których wyniku powstaje tlen singletowy, który 
z  kolei, uszkadzając komórki śródbłonka, aktywuje kaskadę układu 
krzepnięcia i doprowadza do zamknięcia patologicznych naczyń (6,7). 

W wielu ośrodkach na całym świecie prowadzone są badania 
nad znalezieniem tzw. idealnego fotouczulacza, tj. substancji, której 
efekt cytotoksyczny byłby trwały i w minimalnym stopniu szkodliwy 
dla części neurosensorycznej siatkówki, co ma ogromne znaczenie 
w ratowaniu widzenia centralnego w oczach z AMD. 

Ce­lem pra­cy jest wstępna ocena wyników zastosowania ziele
ni indocyjaninowej w leczeniu fotodynamicznym neowaskularyzacji 
podsiatkówkowej w  przebiegu wysiękowej postaci zwyrodnienia 
plamki związanego z wiekiem. 

Za­sto­so­wa­nie zie­le­ni in­do­cy­ja­ni­no­wej 
w le­cze­niu fo­to­dy­na­micz­nym ­
neo­wa­sku­la­ry­za­cji pod­siat­ków­ko­wej 
w prze­bie­gu zwy­rod­nie­nia plam­ki 
zwią­za­ne­go z wie­kiem ­
– do­nie­sie­nie wstęp­ne
Pho­to­dy­na­mic the­ra­py with in­do­cy­ani­ne gre­en for cho­ro­idal ­
neo­va­scu­la­ri­za­tion cau­sed by age­-r­el­ated ma­cu­lar de­ge­ne­ra­tion ­
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Ma­te­riał i me­to­dy­ka
Badaniami objęto 12 chorych; 7 mężczyzn i 5 kobiet, z błoną 

podsiatkówkową w  przebiegu zwyrodnienia plamki związanego 
z wiekiem. Średni wiek chorych wynosił ± SD 76,6 roku ± 11,4 
roku. We wszystkich przypadkach przeprowadzono badanie okuli
styczne, obejmujące ocenę ostrości wzroku w dal i z bliska, ocenę 
przedniego odcinka gałki ocznej oraz dna oka w  oftalmoskopii 
pośredniej z  użyciem soczewki Volka, tonometrię i  test Amslera. 
Ponadto u wszystkich chorych wykonano angiografię fluoresceino
wą (Topcon, Tokyo, Japan) oraz indocyjaninową (Heidelberg Retina 
Angiograph, Heidelberg Engineering, Germany), na których podsta
wie oceniano charakter podsiatkówkowej błony neowaskularnej 
(klasyczna/ ukryta neowaskularyzacja podsiatkówkowa), jej lokali
zację oraz rozległość. 

W badanej grupie chorych ostrość wzroku przed leczeniem 
wahała się od 0,4 do 0,02. W 8 przypadkach stwierdzono obecność 
poddołkowej błony neowaskularnej, a u 4 chorych wykazano neo
waskularyzację okołodołkową. W 7 oczach błona podsiatkówkowa 
miała charakter klasyczny, a w 5 stwierdzono obecność ukrytej neo
waskularyzacji podsiatkówkowej. Największy liniowy wymiar błony 
podsiatkówkowej obliczony na podstawie wyniku angiografii flu
oresceinowej oraz indocyjaninowej wahał się od 1250 do 3800 µm 
(średnio: 2370 µm). 

Laseroterapię błon neowaskularnych przeprowadzono z  uży
ciem lasera diodowego o długości fali 810 nm (IRIS Medical Instru
ments, Mountain View, California, USA) oraz soczewki nagałkowej 
powiększającej 1,5x (Volk) w czasie do 15 min od podania 25 mg 
zieleni indocyjaninowej do żyły łokciowej. Wielkość wiązki lasera 
ustalano na podstawie największego wymiaru błony neowaskular
nej uzyskanego w obrazie ICGA, powiększonego o 1000 µm. Moc 
lasera określano na podstawie mocy ogniska testowego niepowo
dującego żadnej zauważalnej reakcji na powierzchni siatkówki. 
Użyta moc wiązki lasera wynosiła od 450 do 650 mW w zależności 
od stopnia pigmentacji dna oka. Czas naświetlania zmiany w każ
dym przypadku wynosił 60 sekund. Uzyskane wyniki leczenia oce
niano na podstawie badań kontrolnych wykonywanych po 6 tygo

dniach, a następnie po 3 miesiącach od przeprowadzonego lecze
nia. Zakres badań kontrolnych obejmował wszystkie parametry 
badania wstępnego. Stwierdzenie progresji zmiany (powiększenie 
się rozmiarów neowaskularyzaji podsiatkówkowej) w  angiografii 
fluoresceinowej i/ lub indocyjaninowej po 3 miesiącach od terapii 
stanowiło kryterium kwalifikacji do powtórnego zabiegu. 

Wy­ni­ki
W  wyniku przeprowadzonego leczenia podczas pierwszego 

badania kontrolnego stwierdzono poprawę ostrości wzroku 
w 6 przypadkach (o 2 rzędy u 2 chorych i o 1 rząd w 4 pozostałych 
oczach), a stabilizacja funkcji leczonego oka wystąpiła u 5 chorych. 
W 1 przypadku odnotowano pogorszenie ostrości wzroku o 2 rzędy 
według skali Snellena, podczas gdy chory ten podawał „subiektyw
ną poprawę widzenia” w  postaci zmniejszenia się metamorfopsji 
w teście Amslera, lepszego rozpoznawania barw oraz rozróżniania 
kontrastu. Po 3  miesiącach od przeprowadzonego leczenia, poza 
dalszą poprawą ostrości wzroku o  1  rząd według skali Snellena 
w 1 przypadku, nie odnotowano żadnych istotnych zmian w funkcjach 
leczonych oczu. Zmiany ostrości wzroku w wyniku przeprowadzonego 
leczenia w badanej grupie chorych przedstawiono w tab. I. 

Badanie dna oka przeprowadzone po 6  tygodniach od zabiegu 
wykazało wyraźne zmniejszenie się uniesienia i  obrzęku siatkówki 
w okolicy plamkowej w 8 oczach, podczas gdy w 4 nie odnotowano 
istotnych zmian. W badaniu kontrolnym, przeprowadzonym po 3 mie
siącach, nie odnotowano istotnej zmiany stanu miejscowego u  11 
chorych, podczas gdy w 1 przypadku, w którym wystąpiło pogorsze
nie ostrości wzroku, stwierdzono powiększenie się obszaru uniesienia 
siatkówki oraz obecność świeżych wylewów w okolicy plamkowej. 

W angiografii fluoresceinowej i indocyjaninowej wykonanej po 
6  tygodniach od leczenia całkowite zbliznowacenie błony neowa
skularnej odnotowano w 3 przypadkach; w 2 przypadkach była to 
klasyczna poddołkowa i  okołodołkowa błona podsiatkówkowa, 
a w 1 przypadku – neowaskularyzacja ukryta o lokalizacji poddoł
kowej (ryc. 1a, 1b). Częściowy zanik błony podsiatkówkowej 
stwierdzono w 5 oczach, w 4 przypadkach była to błona klasyczna 
o  lokalizacji poddołkowej (3 oczu) oraz okołodołkowej (1 oko), 
a w 1 przypadku neowaskularyzacja miała charakter ukryty o loka
lizacji okołodołkowej (ryc. 2a, 2b). U 4 chorych w badaniu angio
graficznym nie stwierdzono jakichkolwiek zmian w  porównaniu 
z badaniem wyjściowym. 

W kolejnym badaniu angiograficznym, przeprowadzonym w 3. 
miesiącu po leczeniu, wynik zarówno angiografii fluoresceinowej, 
jak i indocyjaninowej pozostał niezmieniony u 11 chorych. W 1 przy
padku, w którym badanie dna oka wykazało cechy progresji choro
by, w angiografii fluoresceinowej stwierdzono obecność świeżych 
wylewów, w znacznej części przesłaniających błonę podsiatkówko
wą. Angiografia indocyjaninowa wykazała powiększenie się roz
miarów neowaskularyzacji podsiatkówkowej z 2650 µm do 3050 
µm. Chorego zakwalifikowano po powtórnej iPDT. Zmiany neowa
skularyzacji podsiatkówkowej w  wyniku zastosowanego leczenia 
w badanej grupie chorych przedstawiono w tab. I. 

Omó­wie­nie
Istnieje bardzo wiele substancji fotouczulających, ale tylko nie

które z  nich są dopuszczone do badań klinicznych. Jedną z  tych 
substancji jest zieleń indocyjaninowa (ICG), należąca do II generacji 
substancji fotouczulających. Jest ona rozpuszczalnym w  wodzie 

			   Neowaskularyzacja 
	Ostrość wzroku	 Liczba oczu	 podsiatkówkowa w ICGA
	 Visual acuity	 No of eyes 	 Choroidal neovascularization 
			   on ICGA

	poprawa o 2 rzędy	
3

	 całkowite zbliznowacenie
	 2-line increase		  total regression

poprawa o 1 rząd	
3

	 częściowe zbliznowacenie
	 1-line increase		  partial regression

	 stabilizacja	

5

	 częściowe zbliznowacenie (2) lub 
			   brak zmian (3)
	 stabilization		  partial regression (2) or no
			   changes (3)

	pogorszenie o 1 rząd	
1

	 progresja
	 1-line decrease	  	 progression

Tab. I.	 Ostrość wzroku oraz neowaskularyzacja podsiatkówkowa w obra
zie AF i ICGA 3 miesiące po przeprowadzonym leczeniu. 

Tab. I.	 Visual acuity and choroidal neovascularization on FA and ICGA 
3-months after therapy.
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barwnikiem trikarbocyjaninowym, dzięki czemu może być szybko 
podawana dożylnie. Głównym nośnikiem cząsteczki ICG w surowi
cy jest alfa-1-lipoproteina (80%), wychwytywana przez komórki 
śródbłonka patologicznych naczyń, co umożliwia jej gromadzenie 
się w obrębie błony neowaskularnej. Maksimum absorpcji (805 nm) 
i  emisji (835 nm) cząsteczki zieleni indocyjaninowej znajduje się 
w zakresie podczerwieni, co daje możliwość wykorzystania w lecze
niu fotodynamicznym lasera diodowego o  długości fali 810 nm 
i  o  energii nieuszkadzającej siatkówki (1). Zastosowanie światła 
czerwonego umożliwia jego lepszą penetrację w głąb tkanek oka, 

np. poprzez krew, płyn, tkankę włóknistą, które mogą znajdować 
się ponad powierzchnią błony podsiatkówkowej. Szczyt absorpcji 
cząsteczki ICG nie interferuje z innymi szczytami absorpcji natural
nie występujących związków, takich jak np. oksyhemoglobina, co 
również ma ogromne znaczenie w  zachowaniu bezpieczeństwa 
leczenia prowadzonego z użyciem tego barwnika. ICG jest szybko 
metabolizowana, wykazuje bardzo słabą reakcję fototoksyczną dla 
skóry, dzięki czemu chory po podaniu ICG nie musi unikać ekspozy
cji na światło słoneczne (9). Z  pewnością takie cechy ICG, jak jej 
hydrofilność, niska fototoksyczność dla skóry, a  także możliwość 
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Ryc. 1b.	Angiografia indocyjaninowa wykonana 3 miesiące po iPDT, przed
stawiająca całkowite zbliznowacenie błony neowaskularnej. 

Fig. 1b.	 Indocyanine green angiography presenting total regression of cho
roidal neovascularization 3 months after iPDT. 

Ryc. 2b.	Angiografia indocyjaninowa wykonana 3 miesiące po iPDT, przed
stawiająca częściowe zbliznowacenie błony. 

Fig. 2b.	 Indocyanine green angiography demonstrating partial regression 
of choroidal neovascularization 3 months after iPDT.

Ryc. 1a.	Angiografia indocyjaninowa przedstawiająca klasyczną poddołko
wą neowaskularyzację podsiatkówkową – stan przed leczeniem. 

Fig. 1a.	 Indocyanine green angiography revealing classic subfoveal choro
idal neovascularization – before treatment. 

Ryc. 2a.	Angiografia indocyjaninowa przedstawiająca klasyczną okołodoł
kową neowaskularyzację podsiatkówkową – stan przed leczeniem. 

Fig. 2a.	 Indocyanine green angiography showing classic juxtafoveal choro
idal neovascularization – before treatment. 
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jednoczasowego wykonania angiografii indocyjaninowej – wnoszą
cej cenne informacje o lokalizacji, charakterze oraz rozległości błony 
neowaskularnej – wyróżniają ją spośród innych fotouczulaczy. 

Badania doświadczalne przeprowadzone na królikach dowio
dły, że efekt fotodynamiczny z zastosowaniem zieleni indocyjanino
wej prowadzi do zamknięcia światła choriokapilarów (3). W litera
turze znajdują się tylko dwie publikacje, dotyczące klinicznego 
zastosowania zieleni indocyjaninowej w leczeniu fotodynamiczmym 
neowaskularyzacji podsiatkówkowej w  przebiegu AMD. Po raz 
pierwszy taka możliwość została przedstawiona w publikacji Reichel 
i wsp. w 1994 roku (10). Piętnastomiesięczna obserwacja przepro
wadzona u  10 chorych z  częściowo lub całkowicie ukrytą błoną 
podsiatkówkową w przebiegu AMD, leczonych iPDT, wykazała we 
wszystkich przypadkach całkowite zbliznowacenie błony neowa
skularnej w angiografii fluoresceinowej i indocyjaninowej. U 9 cho
rych stwierdzono poprawę lub nieznaczne pogorszenie widzenia 
o  1-2 rzędy według skali Snellena i  tylko w  jednym przypadku 
odnotowano znaczne pogorszenie ostrości wzroku natychmiast po 
przeprowadzonym leczeniu. 

Siedem lat później Costa i wsp. przedstawili wyniki badań prze
prowadzonych na 2  przypadkach klinicznych z  ukrytą poddołkową 
neowaskularyzacją w przebiegu AMD, leczonych metodą fotodyna
miczną z zastosowaniem zieleni indocyjaninowej (2). W okresie rocz
nej obserwacji odnotowali oni całkowitą regresję ukrytej neowasku
laryzacji podsiatkówkowej w angiografii fluoresceinowej oraz popra
wę ostrości wzroku leczonego oka o 3 rzędy według skali Snellena. 
W żadnym przypadku nie stwierdzili nawrotów choroby. 

W naszym materiale klinicznym, w znacznie krótszym – w porów
naniu z przedstawionym w publikacjach – okresie obserwacji odno
towaliśmy w angiografii fluoresceinowej i  indocyjaniowej całkowite 
zbliznowacenie błony podsiatkówkowej u 3 chorych (2 przypadki – 
postać klasyczna i 1 przypadek – postać ukryta). W każdym z  tych 
przypadków stwierdziliśmy poprawę ostrości wzroku o 1 do 2  rzę
dów. U jednego chorego pomimo przeprowadzonego leczenia iPDT 
w  angiografii indocyjaninowej pojawiły się cechy wskazujące na 
dalszą progresję całkowicie ukrytej postaci podsiatkówkowej neowa
skularyzacji oraz wystąpiło znaczne pogorszenie widzenia. Wydaje 
się, że brak reakcji na leczenie mógł być wynikiem zastosowania 
w tym przypadku zbyt niskiej mocy lasera. Na uwagę zasługuje fakt 
wystąpienia u tego chorego „subiektywnej poprawy widzenia” pomi
mo dalszego postępu choroby. Według Costy i wsp. ta subiektywna 
poprawa funkcji jest związana ze zjawiskiem poprawy rozróżniania 
kontrastu po zabiegu fotodynamicznym (2). 

Należy zaznaczyć, że badaniami objęliśmy chorych z klasyczną, 
częściowo ukrytą oraz całkowicie ukrytą błoną podsiatkówkową, 
podczas gdy przedstawione w literaturze badania dotyczyły przypad
ków tylko z  ukrytą postacią neowaskularyzacji podsiatkówkowej. 
Trudno jest więc w sposób jednoznaczny odnieść uzyskane przez nas 
wyniki badań do tych opublikowanych w literaturze. W naszej grupie 
chorych pozytywna reakcja na zastosowane leczenie w postaci całko
witego lub częściowego zaniku błony podsiatkówkowej wystąpiła 
u 8 chorych, przy czym w 5 przypadkach (62,5%) była to postać kla
syczna neowaskularyzacji podsiatkówkowej. 

W żadnej z publikacji nie znaleźliśmy wskazań kwalifikujących 
chorych do powtórzenia terapii fotodynamicznej z  użyciem ICG. 
W naszym materiale zastosowaliśmy powtórne leczenie w jednym 
przypadku, w  którym kontrolne badania wykazały progresję neo
waskularyzacji podsiatkówkowej. 

Wnio­ski
Uzyskane wyniki wydają się wskazywać, że zieleń indocyjanino

wa może mieć zastosowanie w leczeniu fotodynamicznym neowa
skularyzacji podsiatkówkowej w  przebiegu wysiękowej postaci 
AMD. Aby możliwa była dokładna ocena skuteczności leczenia 
fotodynamicznego z  wykorzystaniem zieleni indocyjaninowej, 
konieczne jest prowadzenie dalszych badań obejmujących większą 
liczbę przypadków z dłuższym okresem obserwacji. 

PI­ŚMIEN­NIC­TWO: 1. Abels C., Fickweiler S., Weiderer P., Baumler W., 
Hofstadter F., Landthaler M., Szeimies R. M.: Indocyanine green (ICG) 
and laser irradiation induce photooxidation. Arch. Dermatol. Res., 
2000, 292 (8), 404-411. 2. Costa R. A., Farah M. E., Cardillo J. A., Bel
fort R. Jr.: Photodynamic Therapy with indocyanine green for occult 
subfoveal choroidal neovascularization caused by age-related macular 
degeneration. Curr. Eye Res., 2001, 33 (4), 271-275. 3. Costa R. A., 
Farah M. E., Freymuller E., Morales P. H., Smith R., Cardillo J. A.: Cho
riocapillaris Photodynamic Therapy Using Indocyanine Green. Am. J. 
Ophthalmol., 2001, 132, 557-565. 4. Donati G., Kapetanios A. D., 
Pournaras C. J.: Principles of treatment of choroidal neovascularization 
with photodynamic therapy in age-related macular degeneration. 
Semin. Ophthalmol., 1999, 14 (1), 2-10. 5. Guidelines for using Verte
porfin (Visudyne) in photodynamic therapy to treat choroidal neova
scularization due to age-related macular degeneration and other cau
ses. Retina, 2002, 22, 6-18. 6. Henderson B. W., Dougherty T. J.: How 
does photodynamic therapy work? Photochem. Photobiol., 1992, 55, 
145-157. 7. Kramer B.: Vascular effects of photodynamic therapy. Anti
cancer Res., 2001, 21, 4271-4277. 8. Macular Photocoagulation Study 
Group: Laser Photocoagulation of Subfoveal Neovascular Lesions of 
Age-Related Macular Degeneration: Update Findings From Two Clini
cal Trials. Arch. Ophthalmol., 1993, 41, 1200-1209. 9. Paumgartner 
G., Probst P., Kraines R.: Kinetics of indocyanine green removal from 
the blood. NY Acad. Sci., 1970, 170, 134-170. 10. Reichel E., Puliafito 
C., Duker J., Guyer D.: Indocyanine green dye enhanced diode photo
coagulation of poorly defined subfoveal choroidal neovascularization. 
Ophthalmic Surg., 1994, 25, 195-2001. 11. Schmidt-Erfurth U., Hasan 
T.: Mechanisms of action of photodynamic therapy with verteporfin for 
the treatment of age-related macular degeneration. Surv. Ophthal
mol., 2000, 45 (3), 195-214. 12. Sickenberg M.: Early Detection, Dia
gnosis and Management of Choroidal Neovascularization in Age-Rel
ated Macular Degeneration. The Role of Ophthalmologists. Ophthal
mologica, 2001, 215, 247-253. 13. Treatment of Age-related Macular 
Degeneration With Photodynamic Therapy (TAP) Study Group. Photo
dynamic Therapy of Subfoveal Choroidal Neovascularization in Age-r
elated Macular Degeneration With Verteporfin. Arch. Ophthalmol., 
1999, 117, 1329-1345. 14. Williams R. A., Brody B. L., Thomas R. G., 
Kaplan R. M., Bron S. I.: The Psychosocial Impact of Macular Degene
ration. Arch. Ophthalmol., 1998, 116, 514-520. 

Praca wpłynęła do Redakcji 18.06.2002 r. (111). 

Za­sto­so­wa­nie zie­le­ni in­do­cy­ja­ni­no­wej w le­cze­niu fo­to­dy­na­micz­nym neo­wa­sku­la­ry­za­cji pod­siat­ków­ko­wej w prze­bie­gu zwy­rod­nie­nia plam­ki...

354 Klinika Oczna 2003, 105(6) ISSN 0023-2157 Index 362646

Ad­res do ko­re­spon­den­cji (Re­print re­qu­ests to): ­
dr n. med. Agniesz­ka Ku­bic­ka­-Trz­ąska­
ul. J. Lea 244/7­
30-133 Kra­ków


