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SPRAWOZDANIE

Zwyrodnienie plamki zwigzane z wiekiem (age related macular de-
generation — AMD) stanowi najczestsza przyczyne nieodwracalnej
utraty widzenia centralnego w populacji 0séb po 50. roku zycia
w krajach wysoko rozwinietych. Szczegolnie posta¢ wysiekowa, ce-
chujaca sie szybka progresja i istotnym obnizeniem ostrosci wzro-
ku, stanowita do niedawna wyzywanie terapeutyczne. Ostatnie

ZWYRODNIENIE PLAMKI ZWIAZANE Z WIEKIEM

Zwyrodnienie plamki zwigzane z wiekiem (age related
macular degeneration — AMD) jest najczestsza przyczyng
znacznego, nieodwracalnego pogorszenia widzenia w grupie
0s6b po 50. roku zycia w krajach wysoko rozwinietych. Istota
choroby s samoistne zmiany, wtérne do proceséw starzenia,
obejmujace centralng czesci siatkowki (plamke). Czynni-
ki zwiekszajace ryzyko rozwoju tej jednostki chorobowej to
uwarunkowania genetyczne oraz zamieszkiwanie potnocnych
regiondéw Europy. Palenie tytoniu uznawane jest za czynnik
modyfikowalny. Dlatego u chorych z AMD badz znajdujacych
sie w grupie ryzyka rozwoju tej jednostki chorobowej obowig-
zuje catkowity zakaz palenia.

CHARAKTERYSTYKA JEDNOSTKI CHOROBOWE]

We wczesnych stadiach AMD dochodzi do gromadze-
nia si¢ depozytéw lipidowych pomiedzy nabtonkiem barw-
nikowym siatkowki (retinal pigment epithelium — RPE)
a blong Brucha. Te skupiska materiatu lipidowego, okre-
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15 lat to okres rozwoju nowych mozliwosci diagnostycznych oraz
leczniczych w grupie chorych z neowaskularnym AMD. Publikacja
przedstawia obowiazujace standardy opieki medycznej nad ta gru-
pa chorych opracowane przez Polskie Towarzystwo Okulistyczne
w oparciu o najnowsze doniesienia literaturowe.

SEOWA KLUCZOWE: posta¢ wysiekowa zwyrodnienia plamki
zwigzanego z wiekiem, terapia anty-VEGE, standardy postepowania.

$§lane mianem druzéw, w badaniu oftalmoskopowym wi-
doczne sg w postaci jasnozélttych ognisk o zréznicowanej
$rednicy. Graniczna wielko$¢ zmian kwalifikujaca do rozpo-
znania AMD wynosi > 63 um. Réwnoczesnie, obok druzéw,
u pacjentéw ze starczym zwyrodnieniem plamki dochodzi do
zmian morfologicznych w obszarze nabtonka barwnikowego
objawiajacych sie, jako lokalna hiperpigmentacja lub hipo-
pigmentacja.

Druzy i zmiany w RPE zaliczane sg do grupy zmian fa-
godnych i zwykle nie powodujg pogorszenia widzenia cen-
tralnego. Ryzyko progresji choroby w posta¢ suchg (zanik
geograficzny) i/lub wysiekowa zalezne jest od typu (twarde,
miekkie), liczby oraz wielkosci stwierdzanych w badaniu dna
oka druzdéw i waha si¢ od 6,3% do 26% w ciagu 5 lat (§Srednia
z badania AREDS: 18%). W przypadku chorych ze zmianami
w obszarze RPE szacunkowo u 17,8% rozwinie sie zaawanso-
wana posta¢ AMD. Skutkiem nasilenia zmian chorobowych
jest postepujacy znaczny spadek ostrosci wzroku.
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Zanik geograficzny (geographic atrophy — GA) jest ostro
ograniczonym obszarem depigmentacji zwigzanej z cze-
$ciowym lub catkowitym zanikiem nablonka barwnikowe-
go siatkdwki oraz wtérnie zewnetrznych warstw siatkdwki
sensorycznej. W badaniu oftalmoskopowym widoczne stajg
sie duze naczynia naczyniéwki obecne w obszarze odpowia-
dajacym atrofii warstw zewnetrznych siatkéwki. Druzy oraz
zmiany hipo- lub hiperpigmentacyjne moga otacza¢ ognisko
zaniku. Istotny spadek ostrosci widzenia w tej grupie pacjen-
tow wystepuje rzadziej i powolniej w poréwnaniu z chorymi
z postacig wysiekowa AMD. Zanik geograficzny moze ulec
powiklaniu w postaci rozwoju neowaskularyzacji naczyniow-
kowej zlokalizowanej zwykle na granicy zmiany.

Posta¢ wysigkowa AMD nazywana jest rowniez neo-
waskularng. W tej jednostce chorobowej dochodzi do nie-
kontrolowanego rozrostu nowych naczyn wywodzacych sie¢
z naczynioéwki (choroidal neovascularisation - CNV). Nowo
powstale sploty naczyniowe penetrujg przez blone Brucha do
przestrzeni pod nabtonkiem barwnikowym (posta¢ ukryta,
typ 1. CNV) lub siatkdwka sensoryczna (postac klasyczna,
typ 2. CNV). U czeéci chorych rozrost neowaskularyzacji
obecny jest w obu tych przestrzeniach anatomicznych siat-
kowki i wéwcezas rozpoznajemy postaé mieszang CNV (typ 4.,
typ dominujaco lub minimalnie klasyczny). Obserwowany
w wysiekowej postaci AMD rozplem naczyniowy moze mie¢
réwniez miejsce de novo w okolicy plamki, wyjsciowo z pro-
liferujacych splotéw naczyn siatkéwki (retinal angiomatous
proliferation — RAP, typ 3. CNV). Nowo powstate naczynia,
w miare progresji choroby, faczg si¢ z proliferujagcymi naczy-
niami naczyniéwki tworzac anastomozy naczyniéwki (chorio-
retinal anastomoses — CRA).

Cecha wspoélng wszystkich nowopowstalych naczyn sg
fenestracje, przez ktore krew i elementy morfotyczne moga
przedostawac sie do otaczajacych tkanek, powodujac separa-
cje zewnetrznych warstw siatkowki, obrzek oraz akumulacje
plynu pod- lub $rédsiatkéwkowo. Opisane zmiany morfolo-
giczne struktury histologicznej plamki prowadza do uszko-
dzenia warstw zewnetrznych siatkdwki, czesto z wtdrnymi
lokalnymi procesami wtdknienia. Nastepstwem jest tworzenie
centralnej blizny tarczowatej.

Inny wariant AMD to idiopatyczna poliploidalna wasku-
lopatia naczyniéwkowa (zesp6ét PCV - polypoidal choroidal
vasculopathy), w ktérej pierwotnie powstaja rozdecia drob-
nych naczyn naczyniéwki, prowadzace wtdrnie do rozwoju
agresywnych postaci CNV.

Oftalmoskopowe objawy wysiekowej postaci AMD:

» neowaskularyzacja pod RPE lub pod siatkéwka senso-
ryczng, widoczna jako szarozielone ognisko,

o surowicze i/lub krwotoczne odwarstwienie siatkéwki neu-
rosensoryczne;j,

o surowicze i/lub krwotoczne odwarstwienie nabtonka
barwnikowego,

o wynaczynienia $rodsiatkéwkowe, przedsiatkowkowe,
rzadko do komory ciala szklistego,

« wysieki twarde w okolicy plamki,

o postepujace procesy wtdknienia zlokalizowane podsiat-
kéwkowo lub pod RPE.
Badania stosowane w diagnostyce wysiekowego AMD
omowiono w czesci dotyczacej terapii.

Diagnostyka réznicowa wysickowego zwyrodnienia
plamki zwigzanego z wiekiem obejmuje:
« retinopatie cukrzycowa,
« CNV towarzyszace wysokiej krotkowzrocznodci,
o CNV towarzyszace chorobom zapalnym np. oczna hi-

stoplazmoza,

o wewnetrzng punktowata choroidopatig, blizny pozapalne
siatkowki,

o przewlekly surowiczg chorioretinopatie (CSR), zwlaszcza
powiktang rozwojem CNV,

« teleangiektazje okotodotkowe typu II.

CEL LECZENIA WYSIEKOWEGO ZWYRODNIENIA
PLAMKI ZWIAZANEGO Z WIEKIEM

Dlugoterminowa poprawa lub stabilizacja ostrosci wzroku
uzyskana poprzez ograniczenie aktywnoéci choroby, tj. uzy-
skanie catkowitego wycofania si¢ lub maksymalnej redukcji
ilo$ci ptynu w siatkéwce oraz normalizacja jej parametréow
anatomicznych.

METODY LECZENIA WYSIEKOWEGO
ZWYRODNIENIA PLAMKI ZWIAZANEGO
Z WIEKIEM

A. Terapia anty-VEGF - doszklistkowe podawanie lekow
obnizajacych wewnatrzgalkowe stezenie srédbtonkowego
naczyniowego czynnika wzrostu (vascular endothelial growth
factor - VEGF) - biatka o dziataniu proangiogennym oraz
zwiekszajacym przepuszczalno$é naczyn.

Terapia anty-VEGEF jest obecnie uwazana za zloty standard
w leczeniu wysigkowej postaci AMD i traktowana jako leczenie
pierwszego wyboru w tym schorzeniu.

Obecnie stosowane preparaty anty-VEGF

1) Ranibizumab (Lucentis) stosowany w Polsce od 2007 r.

Ranibizumab jest fragmentem humanizowanego prze-
ciwciala monoklonalnego wytwarzanego w komorkach Esche-
richia coli za pomoca technologii rekombinacji DNA.

Ma zdolno$¢ wigzania wszystkich izoform VEGF-A.

Zalecana dawka pojedyncza podawana doszklistkowo to
0,05 ml, co odpowiada 0,5 mg substancji czynnej (1 ml roz-
tworu zawiera 10 mg ranibizumabu).

Na podstawie przeprowadzonych metodg podwdjnie $le-
pej proby badan z randomizacjg klinicznych preparat zostat
zaaprobowany przez FDA oraz EMA do terapii:

» neowaskularnej (wysi¢kowej) postaci AMD,

o zaburzen widzenia spowodowanych cukrzycowym obrze-
kiem plamki (diabetic macular oedema - DME),

o retinopatii cukrzycowej proliferacyjnej (proliferative dia-
betic retinopathy - PDR),

« zaburzen widzenia spowodowanych obrzekiem plamki
wtérnym do niedroznoéci naczyn zylnych siatkowki (ret-
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inal vein occlusion — RVO)), tj. zakrzepie zyly Srodkowej
siatkowki (central RVO — CRVO) lub jej galezi (branch
RVO - BRVO),

o zaburzen widzenia spowodowanych neowaskularyzacja
naczyniowkowsa (CNV),

o retinopatii wcze$niakow (retinopathy of prematurity -
ROP) w strefie I (stadium 1+, 2+, 3 lub 3+), w strefie II
(stadium 3+) lub agresywnej tylnej postaci ROP.

2) Aflibercept (Eylea) stosowany w Polsce od 2013 r.

Aflibercept to biatko fuzyjne sktadajace si¢ z fragmentow
domen zewnatrzkomérkowych ludzkich receptoréw czyn-
nika wzrostu $rédbtonka naczyniowego 1 i 2, potaczonych
z fragmentem Fc ludzkiej IgG1, produkowanych w komor-
kach K1 jajnika chomika chinskiego (CHO) technologig re-
kombinacji DNA.

Ma zdolnos$¢ wiazania wszystkich izoform VEGF-A,
VEGEF-B oraz lozyskowego czynnika wzrostu (placental
growth factor — PGF).

Dawka pojedyncza leku to 2 mg afliberceptu zawarte
w 0,05 ml roztworu (1 ml preparatu zawiera 40 mg afliber-
ceptu).

Produkt Eylea jest wskazany do stosowania we wskaza-
niach:

» neowaskularnej (wysiekowej) postaci zwyrodnienia plam-
ki zwigzanego z wiekiem (AMD),

o zaburzen widzenia spowodowanych obrz¢kiem plam-
ki wtérnym do niedroznosci naczyn zylnych siatkdwki
(BRVO, CRVO),

 zaburzen widzenia spowodowanych cukrzycowym obrze-
kiem plamki (DME),

o zaburzen widzenia spowodowanych neowaskularyzacja
naczyniowkowa (CNV) wtérng do krétkowzrocznosci.

3) Brolucizumab (Beovu) stosowany w Polsce od 2020 r.

Brolucizumab jest humanizowanym jednolancuchowym
fragmentem przeciwciala monoklonalnego Fv (scFv) wytwa-
rzanym metodg rekombinacji DNA w komérkach Escheri-
chia coli.

Wykazuje zdolnos¢ wychwytu wszystkich typéw VEGF-A.

Dawka pojedyncza leku to 6 mg substancji czynnej zawar-
tej w 0,05 ml roztworu do wstrzykiwan (1 ml zawiera 120 mg
brolucizumabu).

Produkt leczniczy Beovu jest wskazany do stosowania
u dorostych w leczeniu neowaskularnej (wysigkowej) postaci
zwyrodnienia plamki zwigzanego z wiekiem (AMD).

4) Bewacyzumab (Avastin) to rekombinowane, humani-
zowane przeciwcialo monoklonalne produkowane z uzyciem
technologii DNA w komoérkach jajnika chomika chinskiego.

Zarejestrowane wskazania obejmuja zaawansowane schorze-
nia onkologiczne. W okulistyce stosowany jest poza wskazaniami
rejestracyjnymi we wszystkich jednostkach chorobowych, w kt6-
rych znajduja zastosowanie pozostale preparaty anty-VEGE

B. Terapia fotodynamiczna (PDT) z uzyciem verte-
porfiny (Visudyne) jest zarejestrowana w leczeniu doro-
stych pacjentéw z wysiekowsa postaciag zwyrodnienia plamki
zwiazanego z wiekiem (AMD), ale wylacznie z dominujgco
klasyczng postacig CNV. Kontrole (za kazdym razem nalezy
wykona¢ angiografie fluoresceinowa umozlwiajaca precyzyj-
ne okreslenie granic CNV) i ewentualne zabiegi wykonuje
sie w odstepach 3 miesiecy na podstawie oceny aktywnosci
choroby. W leczeniu wysiekowej postaci AMD terapia fo-
todynamiczna moze by¢ alternatywg do terapii anty-VEGF
w przypadku pacjentéw, u ktérych z réznych powodéw nie-
mozliwe jest wykonanie iniekcji doszklistkowej. Zmodyfi-
kowana procedura, tzw. half-dosis PDT, moze by¢ rowniez
stosowana u pacjentéw z idiopatyczng poliploidalng wasku-
lopatig naczyniéwkowa w monoterapii lub leczeniu skoja-
rzonym z terapig anty-VEGE Dostepnos$¢ PDT jest obecnie
ograniczona z powodu zaniechania jej stosowania w wielu
o$rodkach, gdyz leczenie anty-VEGF ma znacznie szersze
zastosowanie.

C. Fotokoagulacja laserowa nie jest uzasadniona dla
wigkszosci przypadkéw AMD ze wzgledu na znacznie nizsza
skuteczno$¢ w poréwnaniu z leczeniem preparatami anty-
-VEGE. Fotokoagulacja laserowa moze by¢ nadal rozwazana
w pojedynczych przypadkach dla matych blon CNV oddalo-
nych od dolka.

D. Radioterapia i zabiegi chirurgiczne nie s zalecane
w codziennej praktyce klinicznej ze wzgledu na ograniczone
wskazania i skuteczno$¢.

Dalsza cze$¢ wytycznych poswiecona jest wylacznie po-
wszechnie stosowanej terapii anty-VEGFE.

Diagnostyka wysickowego zwyrodnienia plamki
zwigzanego z wiekiem przed leczeniem i w trakcie terapii
anty-VEGF
1. Wywiad ogdlny i okulistyczny.

2. Ostro$¢ wzroku w najlepszej korekcji (BCVA) okreslona
za pomoca tablic Snellena lub tablic ETDRS.

3. Oftalmoskopia stereoskopowa po rozszerzeniu zrenic.

4. Optyczna koherentna tomografia (OCT) - powinna by¢
wykonana bezposrednio przed rozpoczeciem leczenia
(maksymalnie do 60 dni) oraz przed kazda kolejna iniek-
cja doszklistkows.

5. Angiografia-OCT (angio-OCT) - bezinwazyjne badanie
obrazowe umozliwiajace zobrazowanie patologicznych
naczyn naczyniowki i siatkéwki. Ze wzgledu na statycz-
ny charakter badania ocena stopnia aktywnosci choroby
jest utrudniona i powinna opiera¢ si¢ rowniez na analizie
badania OCT, pomiarze ostro$ci wzroku oraz wywiadzie
(badanie nalezy wykona¢ w ciagu 60 dni przed rozpocze-
ciem leczenia).

6. Angiografia fluoresceinowa (AF) — okresla rozleglos¢, typ,
rozmiar i lokalizacje CNV; jej wykonanie wskazane jest
w przypadkach nietypowych (np. zesp6t PCV) lub wat-
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pliwych diagnostycznie (przed rozpoczeciem leczenia,
maksymalnie 60 dni wczeéniej).

Angiografia indocyjaninowa (ICG) - badanie wykonuje
sie opcjonalnie w wybranych, watpliwych przypadkach
takich jak: podejrzenie zespotu PCV, masywne surowicze
PED lub inne zmiany, ktére w badaniach AF i OCT sg
niejednoznaczne.

Kryteria wlaczenia pacjenta do leczenia anty-VEGF
Wiek powyzej 45. roku zycia.

BCVA w granicach 0,05-0,9 pod warunkiem, ze obnize-
nie ostro$ci wzroku wynika z aktywnej CNV powstalej
w przebiegu wysiekowego AMD

- w ramach programu lekowego NFZ , Leczenie wysie-
kowej postaci starczego zwyrodnienia plamki zwigzanego
z wiekiem” terapig objeci sg chorzy z BCVA miedzy 0,2
a0,8.

Obecnos¢ aktywnej neowaskularyzacji naczyniowkowej
typowej dla wysickowej postaci AMD (w tym RAP, PCV).
Lokalizacja zmiany:

poddotkowa,

okotodotkowa — w przypadku, kiedy zmiana jest aktywna
i zagraza zajeciem dotka oraz obnizeniem ostrosci wzro-
ku,

pozadotkowa — w przypadkach zagrazajacych widzeniu.
Czas trwania choroby ma istotne negatywne znaczenie
rokownicze co do uzyskanej finalnie ostro$ci widzenia.
Réwnoczesénie nie jest to parametr wykluczajacy mozli-
wos¢ terapii anty-VEGF chorych z wieloletnim przebie-
giem AMD w przypadku obecnej aktywnosci CNV.

W przypadku wskazan do leczenia obojga oczu - odstep
miedzy iniekcjami powinien wynosi¢ co najmniej 1 ty-
dzien; preferowane jest rozpoczecie leczenia od oka lepiej
rokujacego.

Kryteria wykluczenia leczenia anty-VEGF u pacjenta
A. Bezwzgledne

. Nadwrazliwo$¢ na substancje czynna lub na ktérakolwiek

substancje pomocnicza.

Czynne zmiany zapalne w obrebie gatki ocznej i przydat-
kéw oka.

Nawrotowe zapalenia blony naczyniowej w wywiadzie.
Za¢ma uniemozliwiajaca diagnostyke.

Nieuregulowana jaskra lub zaawansowana neuropatia
jaskrowa z mozliwo$cia jej znacznej progresji na skutek
przejéciowych zwyzek cisnienia wewnatrzgatkowego po
iniekcjach doszklistkowych.

Dominujace bliznowacenie obejmujace centrum plamki.
Dominujacy zanik geograficzny obejmujacy centrum
plamki.

B. Wzgledne

. Niedokrwienny udar mézgu przebyty w ostatnich 6 mie-

sigcach.
Zawal mieénia sercowego przebyty w ostatnich 6 miesia-
cach.

. Inne incydenty zatorowo-zakrzepowe przebyte w ostat-

nich 6 miesigcach.

. Leczenie antykoagulantami, jesli INR przekracza 1,5.

Pacjenci przyjmujacy antykoagulanty powinni zosta¢
poinformowani o zwigkszonym ryzyku wystgpienia po-
wiklan krwotocznych - zaréwno samoistnych krwawien
z CNV, jak i zmian wynikajacych z procedury podania
leku doszklistkowo (np. wylew podspojéwkowy, do ko-
mory ciala szklistego). Zaznaczy¢ jednak nalezy, ze le-
czenie ogdlne stanowi priorytet nad okulistycznym, totez
przerwy w podawaniu lekéw przeciwkrzepliwych nie sa
wskazane.

. Przebyty w okresie miesigca zabieg okulistyczny usuniecia

zaémy lub witrektomii.

W przypadku zaawansowanej za¢my i agresywnej postaci
CNV leczenie anty-VEGF nie powinno by¢ przerywane ze
wzgledu na ryzyko znacznej progresji zmian. Optymalne
wydaje si¢ podanie leku anty-VEGF 0-7 dni przed opera-
cja za¢my oraz 4 tygodnie po operacji.

. Dominujacy wylew podsiatkéwkowy obejmujacy centrum

plamki. W czedci przypadkoéw, szczegdlnie u chorych z po-
zadotkows lokalizacja wynaczynienia, kontynuacja terapii
anty-VEGF moze istotnie poprawi¢ stan przedmiotowy
siatkowki. We wylewach obejmujacych dolek alternatywe
stanowi podanie doszklistkowe tkankowego aktywatora pla-
zminogenu (off-label) w polaczeniu w terapig anty-VEGF
oraz gazem (SF6) lub wykonanie zabiegu witrektomii (ma-
sywne wynaczynienia podsiatkéwkowe).

Procedura iniekcji doszklistkowej

. Zabiegi wstrzykniecia do ciala szklistego powinny by¢

wykonywane przez wykwalifikowanego lekarza okuliste,
doswiadczonego w podawaniu iniekgji do ciata szklistego.

. Nalezy zapewni¢ odpowiednie znieczulenie miejscowe

(kroplowe).

. Zabieg nalezy przeprowadzi¢ w warunkach aseptycznych,

m.in. stosujac miejscowo substancje bakteriobdjcze o sze-
rokim spektrum dzialania na skdre w okolicy oka, powieki
i powierzchnie gatki ocznej. Nie zaleca si¢ profilaktyczne-
go stosowania antybiotyku w kroplach przed lub po zabie-
gu ze wzgledu na mozliwo$¢ rozwoju antybiotykoopor-
nosci szczepdw saprofitycznych stwierdzanych w worku
spojéwkowym u czlowieka.

. Zalecana jest chirurgiczna dezynfekcja rak, uzycie jato-

wych rekawiczek, jatowego oblozenia chirurgicznego i ja-
towej rozworki powiekowej.

. Igle iniekcyjng nalezy wprowadzi¢ do centralnej czesci ko-

mory ciala szklistego w odleglosci 3,5 mm za rabkiem ro-
gowki w przypadku chorych pseudo- lub afakijnych oraz
4,0 mm u pacjentéw z zachowang soczewka wtasng. Na-
lezy unika¢ potudnika poziomego i kierowa¢ si¢ w strone
$rodka galki ocznej. Kolejne iniekcje w miare mozliwosci
nalezy podawa¢ w innych lokalizacjach twardowki.

. Po wykonaniu iniekcji doszklistkowej nalezy skontro-

lowa¢ stan perfuzji naczyn na tarczy nerwu II (badanie
oftalmoskopowe) oraz warto$¢ ci$nienia §rodgatkowego.
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7. Po zabiegu wstrzykniecia do ciala szklistego nalezy poin-
struowac pacjentow, aby bezzwlocznie zglaszali wszelkie
objawy mogace sugerowa¢ zapalenie wnetrza gatki ocznej
(np. bdl zaczerwienienie oka, §wiattowstret, niewyrazne
widzenie).

Faza wstepna leczenia (dotyczy wszystkich preparatow
anty-VEGF)
1. Trzy comiesieczne iniekcje wstepne w odstepach nie kroét-
szych niz 4 tygodnie.
2. Przed kazdg iniekcja nalezy wykonac:
o ocene ostro$ci wzroku,
 badanie ci$nienia $rédgatkowego,
+ badanie przedniego odcinka w lampie szczelinowej,
« oftalmoskopie posrednig po rozszerzeniu Zrenic,
« OCT
3. Ewentualna angiografia fluoresceinowa zalecana jest
w przypadku niewyja$nionego, znacznego spadku BCVA.

Kontynuacja leczenia i monitorowanie pacjenta po
trzech pierwszych iniekcjach
Na kazdej wizycie kontrolnej nalezy wykona¢ nastepujace
badania:
o badanie ostrosci wzroku,
o ci$nienie §rédgatkowe,
o ocena przedniego odcinka w lampie szczelinowej,
 oftalmoskopia posrednia po rozszerzeniu zrenic,
. OCT,
» opcjonalnie angiografia fluoresceinowa w przypadku nie-
wyjas$nionego, znacznego spadku BCVA.

Jezeli po 5 comiesigcznych iniekcjach nie obserwuje sig zad-
nych efektow terapeutycznych (ostros¢ wzroku nie poprawia sig
i/lub parametry anatomiczne choroby pozostajg bez zmian),
nalezy rozwazy¢ zmiang stosowanego preparatu.

ZALECANE SCHEMATY TERAPEUTYCZNE

Zalecane schematy terapeutyczne okresla charakterystyka
produktu leczniczego poszczegdlnych preparatow anty-VEGE
Proponowane procedury leczenia zostaly opracowane na
podstawie wynikéw randomizowanych badan klinicznych.

Ranibizumab (Lucentis)

Po fazie wstepnej leczenia (3 iniekcje podawane w odste-
pach 1 miesigca) czesto$¢ podawanych iniekcji oraz wyko-
nywanych badan kontrolnych powinny by¢ ustalane indy-
widualnie przez lekarza prowadzacego na podstawie analizy
parametréw aktywnosci CNV (OCT, ostros¢ wzroku, badanie
oftalmoskopowe). Najczesciej stosowany schemat leczenia
podtrzymujacego to podanie iniekeji doszkliskowej ranibizu-
mabu w razie stwierdzenia zmian anatomicznych oraz czyn-
no$ciowych wskazujacych na nawrét choroby, tzw. schemat
PRN (pro re nata).

Protokolem terapeutycznym niedopuszczajgcym do wzno-
wy aktywno$ci CNV jest schemat leczenia treat-and-extend
(T&E, ,,lecz i wydtuzaj odstepy pomiedzy dawkami”). Po osig-

gnieciu maksymalnej ostrosci wzroku i/lub braku cech aktyw-
nosci choroby odstepy pomiedzy dawkami mozna stopniowo
wydluzaé (zwykle o 2 tygodnie) do momentu pojawienia si¢
cech aktywnosci choroby i/lub pogorszenia widzenia. Wéwczas
okres pomiedzy iniekcjami ulega skréceniu o dwa tygodnie.
W tym schemacie terapeutycznym pacjent na kazdej wizycie
kontrolnej otrzymuje iniekcje - takze w razie braku aktywnosci
CNV. Obecnie uwaza sie, ze odstepy miedzy podaniami leku
nie powinny przekracza¢ 12 tygodni.

W razie braku spodziewanych efektow terapeutycznych
(poprawa widzenia, wycofanie si¢ parametréw aktywnosci
choroby w badaniu OCT) nalezy zmieni¢ stosowany prepa-
rat anty-VEGE

Aflibercept (Eylea)

Po trzech inicjujgcych terapie comiesiecznych iniekcjach,
lek podaje si¢ w schemacie stalym co 2 miesigce lub T&E do
konica pierwszego roku leczenia. Zgodnie z charakterystyka
produktu leczniczego w pierwszym roku leczenia nie ma
wymogu monitorowania stanu pacjenta pomiedzy wstrzyk-
nieciami. Tym niemniej jedynie okresowe kontrole pozwala-
ja ocenic skuteczno$¢ stosowane;j terapii. W kolejnych latach
terapii okres miedzy wstrzyknigciami moze ulec skréceniu
lub wydluzeniu w zaleznosci od aktywno$ci CNV. Na pod-
stawie oceny przez lekarza parametréw wzrokowych i/lub
anatomicznych mozna zastosowaé schemat treat-and-extend,
w ktérym odstepy pomiedzy kolejnymi dawkami wydtuza sie
0 2 lub 4 tygodnie, co nadal pozwala utrzyma¢ odpowiedz
w zakresie parametréw wzrokowych i/lub anatomicznych. Nie
przeprowadzono badan dotyczacych odstepéw czasu miedzy
wstrzyknieciami dluzszych niz 4 miesigce.

W przypadku pogorszenia si¢ parametréw wzrokowych
i/lub anatomicznych nalezy odpowiednio skroci¢ odstep mie-
dzy kolejnymi dawkami.

W razie braku uzyskania poprawy czynnoéciowej i morfo-
logicznej siatkéwki (OCT) podczas terapii produktem Eylea
nalezy zmieni¢ podawany lek.

Brolucizumab (Beovu)

Po 3 dawkach nasycajacych lekarz moze indywidualnie
ustali¢ odstepy miedzy dawkami w zaleznosci od aktywno$ci
choroby ocenianej na podstawie ostroéci wzroku i/lub para-
metréw anatomicznych. Sugeruje si¢, by oceny aktywnosci
choroby dokona¢ po 16 tygodniach (4 miesigcach) od rozpo-
czecia leczenia. U pacjentéw bez aktywnosci choroby nalezy
rozwazy¢ dawkowanie co 12 tygodni (3 miesigce), natomiast
u chorych z aktywnoscia choroby — dawkowanie co 8 tygodni
(2 miesiace). W przeprowadzonych badaniach klinicznych
u 0s6b, ktore zostaly zakwalifikowane do rezimu 2-miesigcz-
nego lub u ktérych w trakcie obserwacji rezim 3-miesigeczny
zostal skrocony do 2 miesiecy, nie uwzgledniono mozliwosci
zastosowania lub powrotu do 3-miesiecznych odstepow. Jed-
nakze zgodnie z zapisem charakterystyki produktu lecznicze-
go po 3 iniekcjach wstepnych lekarz prowadzacy sam moze
indywidualnie ustali¢ odstepy pomiedzy dawkami w zalez-
noéci od aktywnosci choroby ocenianej na podstawie badan
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kontrolnych (ostro$¢ widzenia, OCT, badanie oftalmoskopo- tywnosci choroby, pomimo podania 5-7 kolejnych inie-

we). Brak efektow terapeutycznych jest wskazaniem do za- keji. W tej sytuacji nalezy rozwazy¢ zmiane stosowanego

przestania terapii brolucizumabem oraz zmiany stosowanego preparatu anty-VEGF. Wskazaniem do zakonczenia tera-

preparatu anty-VEGE. pii jest brak odpowiedzi na leczenie dostepnymi lekami
z grupy blokeréw VEGE

KRYTERIA PRZERWANIA TERAPII 3. Ciezkie dzialanie niepozadane wynikajace z podania leku.

1. Brak zgody chorego na dalsze leczenie. 3
2. Brak odpowiedzi na leczenie definiowany, jako brak po- ~ OSWIADCZENIE
prawy ostrosci widzenia i/lub utrzymywanie sie cech ak- Autorzy deklaruja brak konfliktu intereséw.
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