Badania kliniczne a codzienna praktyka w terapii
wysiekoweqo zwyrodnienia plamki zwigzanego
z wiekiem — doswiadczenia wiasne

(linical research and everyday practice in wet form of age-related macular degeneration therapy

NAJWAZNIEJSZE

Kluczowe w terapii
wysiekowego AMD jest
uzyskanie jak najlepszych
efektow juz w pierwszej fazie
leczenia, a nastepnie ich
utrzymanie w kolejnych latach
dzieki systematycznej kontroli
i iniekcjom anty-VEGF przy
nawrotach aktywnosci ogniska
wysiekowego.

HIGHLIGHTS

In the treatment of exudative
AMD the most important is to
achieve the best possible effect
already in the first phase of the
therapy and then maintaining
it by reqular observation and
injections of anty-VEGF drugs in
the event of relapse.
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STRESZCZENIE

Neowaskularyzacja w przebiegu zwyrodnienia plamki zwiazanego z wiekiem
(AMD, age-related macular degeneration) stanowi gléwna przyczyne utraty
centralnego widzenia u chorych z ta patologia tylnego bieguna galki ocznej
i jednoczesnie jedna z najwazniejszych przyczyn prawnej $lepoty w Polsce
iw innych krajach rozwinietych. Terapia ranibizumabem pozostaje standardem
w leczeniu wysiekowego AMD. W artykule przedstawiono przypadki chorych
poddanych wieloletniej obserwacji i terapii ranibizumabem z zadowalajacymi,
trwalymi efektami czynnosciowymi i morfologicznymi. Na podstawie badan
klinicznych i pi$miennictwa opisano najczestsze schematy terapii ranibizuma-
bem obowiazujace w codziennej praktyce retinologicznej.

Stowa kluczowe: zwyrodnienie plamki zwiazane z wiekiem, posta¢ wysiekowa,
terapia ranibizumabem

ABSTRACT

Neovascular age-related macular degeneration (AMD) is the leading cause of
irreversible visual acuity loss in individuals with this pathology and also one of
the most important causes of legal blindness in Poland and other developed co-
untries. The intravitreal injection of ranibizumab continues to be the standard
of care for the treatment of wet AMD. This article presents the cases of patients
treated with ranibizumab and observed over the years, who demonstrated per-
manent positive effect of the drug on the functioning and morphology of the
macula. Based on the clinical research and academic publications to date the
most common treatment algorithms with ranibizumab, applied in everyday re-
tinal practice, are described.

Key words: age-related macular degeneration (AMD), wet AMD, ranibizumab
therapy
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Neowaskularyzacja w przebiegu zwyrodnienia plamki zwia-
zanego z wiekiem (AMD, age-related macular degenera-
tion) stanowi gléwna przyczyne utraty centralnego widzenia
u chorych z ta patologia tylnego bieguna gatki ocznej i jed-
nocze$nie jedna z najwazniejszych przyczyn prawnej $le-
poty w Polsce i w innych krajach rozwinietych. Do 2007 r.
wysiekowe AMD leczono gléwnie terapia fotodynamicz-
na, dostepna od 2000 r. Wprowadzenie i rejestracja przez
Amerykariska Agencje ds. Zywnosci i Lekéw (FDA) i Euro-
pejska Agencje Medyczna (EMEA) w terapii wysiekowego
AMD nieselektywnego inhibitora czynnika wzrostu $réd-
blonka naczyn (VEGEF, vascular endothelial growth factor),
ranibizumabu, wiaze si¢ z rozszerzeniem wskazan terapeu-
tycznych. Otwartymi zagadnieniami pozostaja schema-
ty leczenia ranibizumabem zmierzajace do utrzymania jak
najlepszego efektu terapeutycznego w mozliwie najdiuz-
szym czasie. Wskazniki aktywnosci choroby decyduja
o rozpoczeciu iniekcji doszklistkowych ranibizumabu i ich
kontynuacji. Skala problemu sktania retinologéw do dziele-
nia sie do$wiadczeniami w zakresie prowadzenia chorych
na wysiekowe AMD.

PRZYPADEK 1.

W 2011 r. chora (lat 73) zglosila si¢ z powodu pogorsze-
nia widzenia okiem prawym z towarzyszacymi znieksztal-
ceniami obrazu. Dotychczas nie byla leczona z przyczyn
okulistycznych. Skorygowana ostro$¢ wzroku (VA, visual
acuity) wynosila odpowiednio w oku prawym (OP) 0,15,
w oku lewym (OL) 0,7 wedtug Snellena. Zmierzono ci$nie-
nie wewnatrzgatkowe — w OP wynosito 14 mmHg, a w OL
13 mmHg. Osadzenie, ustawienie i ruchomo$¢ gatek ocz-
nych w badaniu przedmiotowym byly prawidlowe. Nie
stwierdzono zmian patologicznych aparatu ochronnego.
W zakresie przedniego odcinka obojga oczu obecne byly
poczatkowe zmetnienia soczewek. W badaniu oftalmo-
skopowym w plamce OP stwierdzono szarawe, uniesione
ognisko wysiekowe z krwotoczkami $rédsiatkéwkowymi.
W plamce OL obecne byly druzy. Badanie optycznej kohe-
rentnej tomografii (OCT SLO) w OP wykazato surowicze
odwarstwienie nabtonka barwnikowego (RPE, retinal pig-
ment epithelium) z towarzyszacym obrzekiem $rédsiatkow-
kowym (ryc. 1A). W OL w OCT widoczne byly znieksztat-
cenia linii RPE typowe dla druz. Angiografia fluoresceinowa
(FA, fluorescein angiography) wykazala w plamce OP ogni-
sko hiperfluorescencji narastajacej w czasie (zast6j fluore-
sceiny w podnablonkowej przestrzeni plynowej) z inten-
sywng hiperfluorescencja przecieku (ryc. 2). W plamce OL
obecne byly okienkowate ubytki RPE z hiperfluorescencja
stabnaca w czasie. Na podstawie badania klinicznego i diag-
nostyki obrazowej rozpoznano w plamce OP fenotyp wy-
sickowego AMD w postaci $rodsiatkdwkowych proliferacji
naczyniowych (RAP, retinal angiomatous proliferation).
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W OL zdiagnozowano suche AMD. OP zakwalifikowano
do terapii doszklistkowymi iniekcjami ranibizumabu. Za-
stosowano schemat leczenia z poczatkowa faza nasycajaca
trzech iniekcji 0,5 mg ranibizumabu w odstepach miesiecz-
nych. Nastepnie terapie kontynuowano w oparciu o ocene
aktywnosci choroby zgodnie z badaniem PrONTO, a wiec
stosowano iniekcje ranibizumabu w przypadku:

1. pogorszenia VA o 5 lub wiecej liter ETDRS w poréwna-
niu z najlepsza wartoscia osiagnieta w poczatkowej fa-
zie leczenia przy obecnosci ptynu w plamce w badaniu
OCT

2. przetrwalego lub narastajacego plynu pod siatkéwka,
obrzeku $rodsiatkdwkowego, powiekszenia parame-
tréw odwarstwienia nablonka w OCT

3. wzrostu grubosci centralnej siatkéwki (CRT, central re-
tinal thickness) o 100 pm w poréwnaniu z najmniejsza
wartoscia odnotowana podczas fazy nasycenia

4. nowego krwotoku w plamce

5. nowego ogniska neowaskularyzacji w FA.

Po pierwszej iniekgji ranibizumabu odnotowano zmniejsze-
nie obrzeku $rédsiatkéwkowego i odwarstwienia RPE w OP
(ryc. 1B). Po drugiej iniekcji nastapilo catkowite wycofanie
sie obrzeku siatkdwki i odwarstwienia RPE w OP z odtwo-
rzeniem konturu dotka (ryc. 1C), a po trzecim podaniu leku
VA poprawita sie do 0,6 (ryc. 1D). Chora kontrolowano co
miesigc. Sprawdzano czynnos$¢ OP i obraz plamki w OCT.
Dwukrotnie wykonano przypominajace iniekcje ranibizu-
mabu ze wzgledu na nawrét aktywnosci RAP w postaci
obrzeku $rodsiatkéwkowego. Chora pozostaje pod obser-
wacja do chwili obecnej, a wiec do lipca 2014 r. W ciagu
3,5 roku wykonano facznie pie¢ iniekcji ranibizumabu do
OP (wszystkie w 2011 r.) i uzyskano catkowite wygasniecie
aktywno$ci RAP przy stabilnej ostrosci wzroku 0,6. W ba-
daniu OCT w czasie kolejnych wizyt kontrolnych, ktérych
czas stopniowo wydluzano, obserwowano brak obrzeku
siatkéwki, plynu pod siatkéwka (ryc. 1E, F). Obecne nato-
miast byly i sa w plamce OP ogniska zaniku RPE, atrofii
siatkéwki przy zachowanym konturze dotka. W 2014 r. po
tak diugiej obserwacji zdecydowano o operacji za¢my OP
ze wzgledu na postepujace zmetnienie soczewki. Po opera-
¢ji VA oka prawego wynosi 0,7 przy braku aktywnosci RAP
(ryc. 1G).

PRZYPADEK 2.

W 2009 r. chora (lat 70) zglosila sie z powodu pogorszenia
widzenia OP z centralnym przymgleniem obrazu. Dotych-
czas nie byla leczona z przyczyn okulistycznych. Skorygo-
wana VA wynosita odpowiednio w OP 0,2, w OL 0,8 wedlug
Snellena przy wartosciach ci$nienia wewnatrzgatkowego
w granicach normy. Osadzenie, ustawienie i ruchomo$¢ ga-
tek ocznych w badaniu przedmiotowym byly prawidlowe.
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Przypadek 1. Obraz OCT. A — RAP oka prawego, obrzek $rdd-
siatkéwkowy, odwarstwienie RPE. B — zmniejszenie obrzeku
Srodsiatkéwkowego i odwarstwienia RPE po pierwszej iniekgji
ranibizumabu. C - catkowite wycofanie sie obrzeku siatkowki
i odwarstwienia RPE z odtworzeniem konturu dotka po drugiej
iniekgji ranibizumabu. D — wycofanie sie RAP przy poprawie VA do
0,6. E, F - stabilny obraz OCT, brak aktywno$ci RAP na kolejnych
wizytach kontrolnych. G — ogniska zaniku RPE, atrofii siatkéwki
w plamce OP, zachowany kontur dotka.

Nie stwierdzono zmian patologicznych aparatu ochron-
nego i przedniego odcinka obojga oczu. W badaniu oftal-
moskopowym w plamce OP widoczne bylo szarawe ogni-
sko zwyrodnieniowe, a w plamce OL druzy. Badanie OCT
w OP wykazalo ognisko neowaskularyzacji naczyniéwko-
wej (CNV, choroidal neovascularization) z plynem pod
siatkéwka (ryc. 3A). OCT OL potwierdzilo druzy plamki.
FA wykazata w plamce OP ognisko hiperfluorescencji nara-
stajacej w czasie z przeciekiem odpowiadajacym klasycznej
podsiatkéwkowej blonie neowaskularnej zajmujacej mniej
niz 50% catej zmiany. W plamce OL obecne byly okienko-
wate ubytki RPE z hiperfluorescencja stabnaca w czasie. Na
podstawie badania klinicznego i diagnostyki obrazowej roz-

poznano w OP posta¢ minimalnie klasyczna wysiekowego
AMD. W OL zdiagnozowano suche AMD. OP zakwalifiko-
wano do terapii doszklistkowymi iniekcjami ranibizumabu
wedlug schematu jak w przypadku 1. Po trzech iniekcjach
ranibizumabu nastgpito calkowite wycofanie sie plynu pod-
siatkéwkowego w OP przy VA 0,5. Chora kontrolowano co
miesiac. Niestety odnotowano nawroty aktywno$ci CNV
wymagajace kolejnych iniekgji ranibizumabu (ryc. 3B).

W 2012 r. stwierdzono zmiane obrazu ogniska wysieko-
wego w OP i jego konwersje do postaci catkowicie ukrytej
o charakterze péznego przecieku z nieokreslonego zrédta
(ryc. 3C). W roku 2012 obserwowano stopniowe wygasa-
nie aktywnos$ci CNV ze zmniejszaniem sie ilo§ci nawraca-
jacego plynu pod siatkéwka (ryc. 3D). W roku 2013 po 18
iniekcjach ranibizumabu nastapilo catkowite zahamowanie
aktywnosci choroby z trwalym odtworzeniem konturu dot-
ka przy obecnosci ognisk atrofii nabtonka barwnikowego,
siatkowki i VA 0,4 (ryc. 3E). Stan ten utrzymuje sie do chwi-
li obecnej, czyli do lipca 2014 1. (ryc. 3F).

OMOWIENIE

Przedstawione przypadki potwierdzaja fakt, ze chorzy na
wysiekowa posta¢ AMD latami pozostaja pod opieka reti-
nologdéw i wymagaja systematycznych kontroli oraz konty-
nuacji terapii. Nasuwaja sie pytania: Jaki schemat terapii na-
lezy zastosowac, aby osiagna¢ mozliwie najlepsze efekty juz
w pierwszej fazie leczenia, a nastepnie je podtrzymac i za-
chowa¢ bezpieczenstwo chorego? Jak czesto kontrolowaé
chorych, aby nie dopusci¢ do trwalego uszkodzenia plamki
spowodowanego nawrotem aktywno$ci CNV? Obiecujace
efekty terapii ranibizumabem w wysiekowym AMD odno-
towano w randomizowanych badaniach III fazy MARINA
(zmiany ukryte i minimalnie klasyczne, 716 chorych) i AN-
CHOR (zmiany dominujgco klasyczne, 423 chorych) przy
comiesiecznych, powtarzalnych iniekcjach [1, 2].

W okresie 12 miesiecy w badaniu MARINA 94,6% chorych
stracifo mniej niz 15 liter ETDRS, aw ANCHOR odpowied-
nio 96,4%. Poprawe VA o 15 lub wiecej liter w ANCHOR
odnotowano u 33,8% chorych, a w MARINA u 40,3%. VA
réwna lub powyzej 20/40 na koniec obserwacji stwierdzo-
no u 40% chorych w MARINA i u 40,3% w ANCHOR. Nie
odnotowano istotnych dziatan niepozadanych miejscowych
i ogélnoustrojowych.

W innym randomizowanym badaniu, EXTEND I (posta¢
dominujgco klasyczna, minimalnie klasyczna, ukryta bez
ogniska klasycznego 1: 1: 1), oceniono skutecznos¢ i bez-
pieczenstwo comiesiecznych iniekcji ranibizumabu w gru-
pie 76 Japoriczykéw. Po 12 miesigcach odnotowano $rednia
poprawe VA o 10,5 litery w stosunku do wartosci poczatko-
wej. W 31,7% oczu nastapila znaczaca poprawa VA o > 15
liter [3]. Z praktyki klinicznej wiadomo, ze sztywny sche-
mat comiesigcznych iniekeji ranibizumabu jest trudny do
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Przypadek 1. Obraz FA. A — czarno-biate zdjecie dna OP. B — poczatkowa faza FA. C, D — pdine fazy FA. Zastoj fluoresceiny
w przestrzeniach ptynowych z ogniskami przecieku (intensywna hiperfluorescencja).

Przypadek 2. Obraz OCT. A — ognisko CNV z ptynem pod siatkdwka w plamce OP.
B — nawrdt aktywnosci CNV po fazie nasycenia ranibizumabem. C - konwersja ogniska
wysiekowego do postaci catkowicie ukrytej. D — stopniowe wygasanie aktywnosci CNV
ze zmniejszeniem ilosci ptynu pod siatkdwka. E — catkowite zahamowanie aktywnosci
choroby po 18 iniekcjach ranibizumabu. F — trwate odtworzenie konturu dotka OP,

ogniskowa atrofia RPE siatkowki.

zrealizowania ze wzgledu na koszty i wciaz jeszcze ograni-
czona dostepnos¢ do terapii. Dlatego tez po fazie nasycenia,
czyli pierwszych trzech dawkach ranibizumabu, najczesciej
kontynuuje sie iniekcje w zaleznosci od aktywnosci choro-
by wedlug wytycznych badania PrONTO. W badaniu tym
(otwarte, prospektywne, jednoos$rodkowe, nierandomizo-
wane, inicjowane przez badacza, z udziatem 40 chorych) po

fazie nasycenia dalsze iniekcje ordynowano w zaleznosci od
stanu miejscowego i stopnia aktywnosci CNV (PRN, strate-
gia pro re nata) w oparciu o zmiany VA, CRT w OCT, obra-
zu oftalmoskopowego i w razie potrzeby angiografii [4, 5].
Wyniki PrONTO (w 12-miesiecznej obserwacji poprawa
$redniej VA 0 9,2 litery w stosunku do stanu wyj$ciowego,
u 35% chorych poprawa o 15 lub wiecej liter, u 95% stabili-
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zacja VA, $rednia liczba iniekcji: 5, 6, liczba wizyt kontrol-
nych: 12), poréwnywalne z MARINA lub ANCHOR, ale
przy istotnie mniejszej liczbie iniekcji, sprawily, ze dazenie
do stabilizacji i poprawy widzenia w leczeniu ranibizuma-
bem przy redukgji jego dawek stalo si¢ powszechng prak-
tyka retinologéw. W opisanym pierwszym przypadku juz
w poczatkowych 12 miesigcach leczenia po 5 dawkach rani-
bizumabu osiggnieto trwate wygaszenie aktywnosci zmian
wysiekowych i poprawe VA. W drugim przypadku chora
pozostaje pod obserwacja przez 5,5 roku. W pierwszym
roku leczenia wykonano 6 iniekeji, w drugim 5, w trzecim
4, a w czwartym 3. Od péttora roku obserwuje sie zanik
aktywno$ci CNV przy stabilnej, lepszej ostrosci wzroku.
Nalezy doda¢, ze w obu przypadkach w toku leczenia nie
doszlo do bliznowacenia, dzieki czemu VA wynosi odpo-
wiednio 0,7 i 0,4. W plamkach obu chorych stwierdza sie
natomiast trwale zmiany atroficzne siatkéwki i RPE.

W 2013 r. Holz i wsp. opublikowali roczne wyniki programu
LUMINOUS oceniajacego w krajach europejskich bezpie-
czenistwo i przebieg terapii ranibizumabem w codziennej
praktyce [6]. W Niemczech, Danii i Szwecji $rednia rocz-
na liczba iniekcji ranibizumabu przypadajaca na jednego
chorego wyniosta odpowiednio 4,3, 5,5, i 4,7, a w Belgii 5.
Wyniki te potwierdzaja, ze w rzeczywistej praktyce w tera-
pii wysiekowego AMD liczba iniekcji jest ograniczona do
niezbednej i stosuje si¢ elastyczny schemat dawkowania
ranibizumabu. Pozwala on jednoczesnie zachowac bezpie-
czenstwo miejscowe i ogdlnoustrojowe. W programie LU-
MINOUS z powikfan miejscowych odnotowano niski od-
setek czestosci wystapienia faldow RPE — 27/4444 chorych,
czyli ponizej 1%, lub poiniekcyjnych wzrostéw cisnienia
wewnatrzgatkowego — 12/4444 chorych, czyli ponizej 0,3%.
W zakresie ogélnoustrojowych dzialain niepozadanych
odnotowano wystapienie zawalu u 19 chorych (0,4%) [6].
Liczba iniekcji w programie LUMINOUS miedzy 4,3 a 5,5
nie rézni sie ponadto istotnie od wynikéw badania SAILOR
(4,6 iniekcji w Cohort 1). Jest nieznacznie nizsza w poréw-
naniu z wynikami badania SUSTAIN (5,6 iniekcji) i nizsza
w stosunku do badania CATT, w ktérym przy schemacie
podari as-needed wyniosta 6,9 [7]. W badaniu SAILOR Co-
hort 1 (1209 chorych), oceniajacym skutecznos¢ i bezpie-
czenstwo terapii ranibizumabem, po fazie nasycenia chorzy
byli badani co kwartal, a reiniekcje wykonywano, gdy VA
pogorszyla sie w poréwnaniu z najlepsza wartoscia o 5 liter
lub jezeli CRT zwigkszyla si¢ 0 100 pm w stosunku do naj-
mniejszej wartosci [8, 9]. Po fazie nasycenia w badaniu tym
odnotowano istotng poprawe widzenia, ale na koniec ob-
serwacji VA poprawila si¢ jedynie o 2,3 litery w poréwnaniu
z warto$cig wyjsciowa, u 19,3% chorych nastapita istotna
poprawa VA — o > 15 liter. Badanie SAILOR Cohort 1 do-
wodzi, ze kwartalne wizyty kontrolne i reiniekcje sa niewy-
starczajace do uzyskania trwalej stabilizacji, a tym bardziej
poprawy widzenia [8, 9]. Réwniez w badaniu SUSTAIN po

fazie nasycenia dalsze iniekcje zalezne byly od aktywnosci
zwyrodnienia, przy czym leczenia nie kontynuowano przy
VA > 79 liter lub CRT < 225 um. W badaniu wzieto udzial
18 chorych wczeéniej leczonych w ANCHOR i 513 nowych.
Pierwotnym punktem konicowym byla ocena wystepowania
ocznych dzialan niepozadanych. Zaobserwowano popra-
we VA po 12 miesiacach leczenia o $rednio 3,6 litery przy
zmniejszeniu $redniej CRT o 91,5 um. Faza podtrzymujaca
terapii wymagatla $rednio 2,7 iniekcji miedzy 3. a 11. mie-
siacem. Odnotowano szes¢ miejscowych dziatan niepoza-
danych u pieciorga chorych [10].

W odniesieniu do co najmniej kilkuletniej obserwacji
i terapii wysickowego AMD warto przytoczy¢ takze wy-
niki opublikowane przez Pushpotha i wsp. z 2012 r. [11].
Przeanalizowali oni skuteczno$c¢ i przebieg terapii ranibi-
zumabem w ciggu ponad 4 lat. Leczenie rozpoczynano od
fazy nasycenia, a kolejne iniekcje wykonywano wedlug wy-
tycznych PrONTO. W przypadkach gdy profil plynu pod
siatkéwka mimo leczenia nie zmienial sie w ciagu trzech
wizyt kontrolnych, w drugim lub dalszym roku obserwacji
terapig przerywano.

W poczatkowym okresie chorych kontrolowano co mie-
siac, ale gdy nastepowala stabilizacja, okresy badan wydiu-
zano stopniowo do 2-3 miesiecy zgodnie ze strategia treat
and extend. Retrospektywny przeglad objal chorych, ktérzy
rozpoczeli leczenie w latach 2007-2009. Najkro6tszy okres
obserwacji wynosit 2 lata, a najdluzszy 4 lata. Analizowano
liczbe chorych z okre$lonymi przedzialami VA, zmiany VA,
liczbe iniekcji i liczbe chorych, ktérzy pozostawali w ob-
serwacji. 1086 oczu u 1017 chorych bylo leczonych z po-
wodu wysiekowego AMD. 892/1017 (87,71% chorych) bylo
obserwowanych przez 12 miesigcy, 730/1017 (71,78% cho-
rych) przez 24 miesiace, 468/730 (64,11% chorych) przez
36 miesiecy, a 110/217 (50,69% chorych) przez 48 miesiecy.
Przyczyna zmniejszenia liczby chorych w miare wydluza-
nia si¢ okresu obserwacji byt zaawansowany wiek lub zmia-
na miejsca leczenia. 50% chorych w ciagu 4 lat utrzymato
VA na poziomie 6/18 lub wiecej. Chorzy otrzymali $rednio
579 £ 2,53,9,15 + 3,79, 11,22 + 4,92 i 13,7 + 7,84 iniekcji
ranibizumabu odpowiednio w okresie pierwszych 12 mie-
siecy, nastepnie 24, 36 i 48 miesiecy leczenia i obserwacji.
Dodatkowo 83% i 65% chorych wymagalo kontynuacji le-
czenia w trzecim i czwartym roku obserwacji.

Warto takze przytoczy¢ wyniki analizy przeprowadzonej
przez Mitchella i wsp. w Australii, szacujacej liczbe oséb
z wysiekowym AMD, ktére utracily widzenie do poziomu
prawnej $lepoty (w lepiej widzacym oku VA ponizej 0,1) lub
uzyskaly poprawe VA do co najmniej 6/12 podczas terapii
ranibizumabem w okresie dwdch lat. Wedtug danych staty-
stycznych w 2010 r. w Australii u 14 634 0s6b rozwineto sie
wysiekowe AMD i zostaly one zakwalifikowane do iniekcji
doszklistkowych ranibizumabu. Bez leczenia u 2246 oséb
w okresie dwdch lat VA pogorszyla sie do poziomu prawnej
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$lepoty. Miesieczne podania ranibizumabu zredukowaly
wystepowanie $lepoty o 72%, a iniekcje PRN o 68%. U 4846
chorych widzenie poprawilo sie bez terapii. U 37% chorych
leczonych comiesiecznymi iniekcjami i u 28% wedtug PRN
odnotowano poprawe VA. Wyniki te potwierdzaja, ze za-
réwno schemat comiesiecznych podan ranibizumabu, jak
i PRN istotnie zapobiega $lepocie i poprawia VA w poréw-
naniu z grupa nieleczona [12].

PODSUMOWANIE

Na podstawie obserwacji wlasnych i przegladu pi$mienni-
ctwa nasuwa si¢ wniosek, ze terapia ranibizumabem po-
zostaje nadal standardem w leczeniu wysiekowego AMD.
Jak pokazuja doswiadczenia europejskie, najczestszym
schematem terapii ranibizumabem w codziennej praktyce
retinologicznej jest PRN, ktéry aby podtrzymac dobre efek-
ty fazy nasycenia, wymaga w poczatkowym okresie comie-
siecznych badan kontrolnych pozwalajacych na wczesne
wykrycie nawrotu aktywnosci choroby. W miare wydtu-
zania sie okresu obserwacji chorego po osiagnieciu stabili-

Pismiennictwo

M. Figurska

zacji wysiekowego AMD mozna przej$¢ do schematu treat
and extend z dwu-, trzymiesiecznymi okresami kontrolny-
mi. W kolejnych latach leczenia obserwuje si¢ tendencje
do zmniejszania liczby koniecznych iniekeji w skali roku.
Jednak pomimo intensywnego monitorowania i leczenia
choroby ponad 50% pacjentéw w trzecim i czwartym roku
obserwacji wymaga dalszego leczenia. Warto takze podkres-
li¢, ze ranibizumab w poréwnaniu z afliberceptem i bewa-
cizumabem wykazuje najlepsza systemowa farmakokinety-
ke i farmakodynamike z najmniejszg supresja osoczowego
VEGE. Wtasciwosci te czynia go bezpiecznym w terapii wy-
sickowego AMD u chorych w starszym wieku z obciazenia-
mi ogélnoustrojowymi [13].
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