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FARMAKOTERAPIE U VEKEM PODMINENE DEGENERACE MAKULY

Uvod

minéna makularni degenerace (VPMD). V tomto textu jsme se
snazili srozumitelnéjsi formou seznamit odbornou vefejnost
s makularni degeneraci a poskytnout voditko k jeji spravné
1é¢be. Vékem podminéna makularni degenerace je o¢ni one-
mocnéni, které je v rozvinutych zemich nejcastéjsi pficinou
praktické slepoty lidi starSich 55 let. Postihuje centralni Cast
sitnice, misto nejostiej$iho vidéni.

CR bohuzel daleko zaostava za vyspélymi zemémi v informo-
vanosti populace stran tohoto onemocnéni. VétSina nemoc-
nych pfichazi k oSetfeni pozde, tedy s pokroCilym stadiem
VPMD, u n¢hoz 1éEba neptinasi dobré vysledky. Lécba téchto
pokrocilych stavi je rovnéz mnohem nakladnéjsi, jelikoz se
musi opakovat Casté&ji a déle. Oproti tomu lécba Casnych stadii
VPMD je uspésna, méné nakladna a mize vést i k navratu zra-
kové ostrosti. I mezi o¢nimi 1ékati vSak pretrvavaji zastaralé
nazory, ze VPMD nelze 1é¢it, pfipadné Ze ji Ize 1€¢it konzer-
vativnimi prostiedky, vitaminy, tzv. vazoaktivnimi preparaty
apod. Ve statni spravé pietrvava mylna predstava, ze nakla-
dy na 1é¢bu VPMD (a i jinych oénich chorob) jsou vyssi nez
naklady na péc¢i o nevidomé. Zdravotni pojistovny nechtéji
proplacet nakladnou 1écbu pacientd s VPMD, vlada nevyviji
usili o koordinaci péce mezi resortem zdravotnictvi a socialni
péce, neprovadéji se statem fizené farmakoekonomické ana-
lyzy, Gdaje jsou dostupné popize ze zdroju farmaceutickych
firem a ze zahranicnich studii /

VPMD ma dvé formy, suchou (atrofickou) a vlhkou (exsu-
dativni). Suchd forma VPMD je pfitomna u 90 % ptipada
zraku. Suché forma VPMD spociva v atrofii (zaniku) pigmen-
tovych i svétlo¢ivnych bunék sitnice (fotoreceptory) s nasled-
nym vypadem centralni ¢asti zorného pole, které postupuji
relativné pomalu.

Tabulka 1. Prevalence VPMD

Vlhka forma se vyskytuje u 10 % pacientd s VPMD, ale
u 90 % nemocnych piisobi zavaznou ztratu zraku, ¢asto velmi
rychle. Je charakterizovana proristanim novotvofenych cév
ze spodnich vrstev pod sitnici, jejich prosakovanim s nasled-
nym otokem sitnice, né¢kdy dokonce centralnim odchlipe-
nim a nezfidka krvacenim pod sitnici. Pribéh onemocnéni
je rychly az dramaticky a vede k praktické slepoté béhem
nékolika mésicli. Novotvofené cévy vytvareji pod sitnici
membranovity utvar, nazyvany choroidalni neovaskularizaci
(CNV). Tato CNV je odpovédna za prosakovani tekutiny ¢i
krve. Pozdé&ji je proces ukoncen vznikem vazivové jizvy az
kolacovitého utvaru, podobného nadoru, zrak je zhorsen na
praktickou slepotu.

V nékterych ptipadech mize nastat i masivni krvaceni pod sit-
nici 1 do sklivce, pasobici tiplnou slepotu. Na rozdil od ostat-
nich vyspélych zemi, v nichz je za praktickou slepotu povazo-
vén vizus (zrakova ostrost) horsi nez 6/60, je v CR prakticka
slepota definovana jako vizus horsi nez 1/60, ¢imz dochazi ke
zkresleni statistickych udaju a je ztizeno mezinarodni porov-
navani dat. VPMD vznika zpravidla asymetricky v jednom
oku, druhé oko byva postizeno v pribéhu 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 postizeni jisté.

Epidemiologie VPMD

Podle celosvétové incidence vlhké formy VMPD (500 000
novych pfipadi rocné) lze odhadovat pocet novych paci-
entl v CR asi na 1000 roéné. Celkovou prevalenci (podet
postizenych pacientll) VPMD lze odhadnout ze studie kanad-
ské populace (Beaver Dam Eye Study), podle niz jsou choro-
bou postizena 23 % obyvatel ve véku od 43 do 64 let, avSak
az 56 % obyvatel starSich 65 let. Pocet nemocnych se podle
odhadl ztrojnasobi b&hem nasledujicich 25 let. Vzhledem

Legenda: pred zavorkou je uvedena celkova prevalence v %, v zavorce je uvedena prevalence pozdni VPMD (geograficka atrofie
RPE, CNYV)
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k ,,Sedivéjici populaci v nasi zemi se tato skutenost stava
velmi zavaznym socidlnim a ekonomickym problémem.
Prevalence VPMD byla stanovena na zaklad¢ velkych klinic-
kych studii v riznych ¢astech svéta. Vysledky tii nejvétsich
a nejcitovangjsich studii jsou uvedeny v tabulce 1.

VPMD je onemocnénim s velmi uzkou vékovou vazbou, jeho
prevalence roste s vékem. Data publikovana ve vSech prufe-
zovych studiich prokazuji exponencialni narlst prevalence
u pacientt starsich 70 let. Obecna prevalence po porovnani dat
z téchto studii pro ¢asnou VPMD (sucha forma VPMD) ¢ini
ve vékovém rozmezi 65 — 74 let 15 %, ve v€kovém rozmezi 75
— 84 let 25 % a u pacienti nad 85 let vice nez 30 %. Prevalence
pro pozdni VPMD (geograficka atrofie sitnice a pigmentové-
ho listu ¢i CNV) €ini v bilé populaci ve vékovém rozmezi 65
— 74 1et 1 %, ve vékovém rozmezi 75 — 84 let 5 % a v populaci
nad 85 let vice nez 13%!/. VPMD je onemocnéni oboustran-
né, pficemz nalez na obou o¢ich mize byt asymetricky (jedno
z oc¢i je postizeno pokrocilejsim stadiem choroby). Obecné
lze tici, ze riziko tézké ztraty zrakové ostrosti je pro druhé
oko pfi vyskytu unilateralni CNV mezi 7 — 12 % ro¢né. Cel-
kové se odhaduje, ze riznou formou VPMD trpi v Evropé¢,
USA a Japonsku asi 25 milioni lidi. Vzhledem ke svétovému
trendu starnuti populace bude prevalence a incidence VPMD
s nejvetsi pravdépodobnosti i nadale nardstat.

Disledky VPMD z hlediska humanitarniho, socialniho
a ekonomického

Makula poskytuje ostré vidéni detaild, a tak pacienti pfi jejim
onemocnéni od samého zacatku ztraceji schopnost ¢ist, roze-
znavat detaily (tvare), vSechny tvary vnimaji pokiivené, nero-
zeznavaji barvy, pozd¢ji nedokazou predist ani velké titulky
v novinach, nemohou fidit auto, v pokrocilych stadiich maji
problémy s orientaci a samostatnym pohybem, apod. Nemoc-
ni ztraceji samostatnost, stavaji se zavislymi na pomoci okoli,
nastava prakticka slepota. Porucha zraku ma nasledky i v psy-
chické oblasti, pacienti jsou nest’astni, zklamani, dostavaji se
do izolace, ztraceji sebevédomi, az 32 % z nich trpi depresemi.
Ztrata zraku se podili na zvysené irazovosti; az 50 % zlome-
nin ve stafi je zptisobeno zhorsenym vidénim. Porucha zraku
byva vetejnosti, dokonce i l1ékafi, podcenovana. Podle mezi-
narodnich dotaznikit VQF-25, slouzicich k hodnoceni kvality
zivota, trpi pacienti s mirnou makularni degeneraci srovna-
telné s postizenymi AIDS nebo stiedné tézkou anginou pec-
toris, jejich kvalita Zivota je podle tohoto hodnoceni snizena
0 17 %. Nemocni se stfedné tézkou degeneraci maji potize na
urovni pacientd s trvalou dialyzou nebo s tézkou anginou pec-
toris, jejich kvalita zivota je snizena o 40 %. Pacienti s tézkou
degeneraci makuly hodnoti svou kvalitu zivota jako snizenou
0 63 %, tedy stejné jako postizeni pokrocilou rakovinou pro-
staty s nelécitelnymi bolestmi nebo jako pacienti po masivni
ochromujici mrtvicil/.

Dulezité neni pouze hledisko lidského utrpeni, ale i hledisko
ekonomické. Krom¢ zdrcujicich nasledkd na kvalitu zivota
nemocnych i na jejich psychiku ma VPMD zavazné disledky
pro ekonomiku - naklady zahrnuji vydaje spojené se snizenou
produktivitou v praci, pozd¢ji s nezaméstnanosti pro VPMD,
naklady na jejich oSetfovani a pomoc s nakupy, stravovanim,
pobytem v ustavech apod. Podstatné jsou i vydaje na 1écbu
pridruzenych nasledkd a komplikaci praktické slepoty, napf.
porucha zraku zdvojnasobuje riziko padu a zlomenin. Zahra-
ni¢ni farmakoekonomické analyzy jednoznacné ukazuji, ze
investice, vynalozené na 1é¢bu i vyzkum této choroby, jsou
navratné, jelikoz naklady na 1é¢bu VPMD jsou polovicni ve
srovnani s naklady na pééi o slepé osoby.
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Jaké jsou konkrétni naklady na nevidomého &lovéka v CR?
V této oblasti existuje velmi omezeny vyzkum. V dostupné
analyze jsou vysledky rozdéleny do tii skupin podle profilu
nevidomého. Ve skupin€ pacientii v produktivnim veéku jsou
zahrnuty 1 nepfimé naklady — ztrata HDP. Ro¢ni naklad prvni
rok byl v této skupiné nejvyssi a dosahoval 731 000 K¢, nasle-
dujici roky byl jiz naklad nizsi cca 520 000 K¢ roéné. Druha
skupina pacientll jsou lidé v neproduktivnim véku, o které
pecuji pribuzni nebo ktefi vyuzivaji domaci péci (cca 10 %
z nich). Zde ¢inil naklad v prvnim roce 407 000 K¢ a nasle-
dujici roky 196 000 K¢&. Pokud jsou tito pacienti v neproduk-
tivnim véku umisténi v ustavech, neerpaji vSechny socialni
davky, ale naklady jsou navyseny o tyto ustavy. Pak je prvni
rok i v nasledujici letech naklad 323 000 K&/,

Zavérem lze fici, ze ndklady na nevidomého ¢i slabozrakého ¢lo-
véka se v CR pohybuiji v fadu statisicti v rozpéti 196 az 731 tisic
ro¢né (v€etné ztraty HDP u pacientii v produktivnim véku).

Etiopatogeneza VPMD a mechanismus ucinku anti-
VEGF

Vékem podminéna makularni degenerace je onemocnéni,
které se vyskytuje az v pozd¢jsim véku, ale jeho podstatou
je ztejme poskozeny gen (ABCA4), ktery fidi metabolismus
sitnice a chrani ji pfed poskozenim. Tento gen se nachazi na
chromozomu 1g31 a za normalnich okolnosti brani toxické-
mu vlivu oxida¢niho stresu na Bruchovu membranu, izolac-
ni vrstvy pod sitnici?/. Pmi pribuzni pacientii postizenych
VPMD maji 3x vétsi riziko vzniku VPMD nez ostatni popula-
ce. Dalsimi vlivy, podporujicimi vznik VPMD, jsou koufeni,
strava chuda na ochranné prvky a ultrafialové svétlo. Jelikoz
klicovou soucasti vyvoje vlhké formy VPMD je novotvorba
cév, nové vyzkumy se zaméiuji na potlaceni rtistu novych
cév a na zanik jiz existujicich patologickych cév. U raznych
oc¢nich chorob, spojenych s novotvorbou cév a se zvySenym
prosakovanim, hraje kli¢ovou ulohu cévni riistovy faktor (vas-
cular endothelial growth factor, VEGF). Tento faktor ma ctyfi
hlavni formy (A, B, C a D) a oftalmologicky dulezity VEGF-
A existuje dale ve Ctyfech izoformach s riznym poctem ami-
nokyselin: VEGF121, VEGF165, VEGF189 a VEGF206. Za
patologicky riist novotvorenych cév je zejména zodpovédna
forma VEGF165. Tento hlavni rustovy faktor, specificky pro
cévni endotelové buniky, je tvofen bunkami pigmentového
epitelu sitnice (RPE) a po své vazbé na hlavni VEGF receptor
na buikach cévni stény (endotelie), VEGFR-2, selektivné sti-
muluje rast endotelidlnich bun¢k a cévni prosakovani.
Optimalni 1€k proti choroidalni neovaskularizaci by byl tako-
vy, ktery by potlacil rist patologickych cév, stimuloval zanik
existujicich neovaskularizaci, odstranil otok sitnice a krvaceni
snizenim cévniho prosakovani, branil jizveni a odchlipeni sit-
nice, a navic by byl snadno aplikovatelny.
Dosavadni zpiisoby 1écby maji k této dokonalosti daleko,
avsak patologicka novotvorba cév nabizi nékolik 1é¢ebnych
pristupti:
e zabranit uvoliovani ristovych faktort ¢i uvolnéné faktory
neutralizovat
e blokovat specifické receptory
e obnovit rovnovahu mezi faktory stimulujicimi novotvorbu
cév a faktory omezujici tuto novotvorbu aplikaci ¢i navo-
zenim uvolnovani antiangiogennich faktord
e Genova terapie: vytvorené cévy a jejich endotel 1ze zasah-
nout specifickymi ptsobky, navozujicimi zniceni bunécné
stény, uzavieni cév a zastavu krevniho toku.
Lékem, ktery ptimo brani novotvorbé cév a prosakovani teku-
tiny, je protilatka anti-VEGF>%7/.

FI o Cislo 4/2008



FARMAKOTERAPIE U VEKEM PODMINENE DEGENERACE MAKULY

Farmakoterapie VPMD

Na rozdil od situace pted n¢kolika lety, kdy proti vlhké forme
VPMD neexistovala G¢inna 1écba, v poslednich letech mame
k dispozici 1é¢ebné postupy, kterymi 1ze rozvoj choroby zpo-
malit ¢i zcela zastavit a odvratit tak praktickou slepotu. U nek-
terych pacienttl, u nichz je 1écba zahajena vcas, lze dosahnout
i zlepSeni zrakové ostrosti, je vSak nutné si uvédomit, ze pies
uspéchy lécby je VPMD degenerativni onemocnéni, vazné
poskozujici sitnici, a ze vratit zrak, jiz ztraceny, neni v plném
rozsahu mozné. Ve spiSe ojedinélych pripadech, pokud je
CNV piitomna mimo centralni oblast sitnice, lze pii 1é¢bé vlh-
ké VPMD pouzit piimé fotokoagulace, tedy lécby laserovym
paprskem, ktery spali nejen prosakujici novotvofené cévy
pod sitnici, ale i zdravou sitnici nad nimi. Naprostou vétSinou
je CNV centralni, a proto destruktivni laserovou koagulaci
pouzit nelze, jelikoZ by nastalo poSkozeni funkéni sitnice nad
CNV. Centralni CNV je nutno lé¢it metodami, které navodi
uzavér novotvorenych abnormalnich cév a pfitom Setii bunky
sitnice. Mezi tyto metody patii fotodynamicka terapie a léc-
ba pomoci anti-VEGF, o které vice pojedname. V neposledni
fadé zminujeme ,,podptirnou’ farmakoterapii.

Lécba pomoci anti-VEGF

Je prvni 1é¢bou, ktera pfimo brani novotvorbé cév — tedy pro-
cesu choroidealni neovaskularizace. Jedna se o latky, které
pfimo plisobi proti vaskularnim endotelidlnim rtstovym fak-
torim (VEGF). Spociva v nitroo¢ni injekci (do sklivce) proti-
latky proti rstovému faktoru, stimulujicimu rast CNV a pro-
sakovani tekutiny. Prvnim 1éCivym piipravkem obsahujicim
anti-VEGF, registrovanym pro 1écbu vlhké formy VPMD, je
MACUGEN (sodna stl pegaptanibu).

MACUGEN selektivné blokuje VEGF165 (ktery je povazo-
van za hlavni izoformu VEGF) a potlacuje tak rtast vSech
typt CNV, umoznuje vstiebani otoku a snizuje riziko ztraty
zraku o 3 tadky optotypt ETDRS u 70 % pacienti (vysled-
ky studie V.I.S..O.N.). Injekce se opakuji po 6 tydnech (tzn.
9krat rocné). Tento preparat je u nas registrovan pro nitroo¢ni
podani a ve vybranych vitreoretinalnich centrech (UVN Praha
- vypmd@uvn.cz, FN Hradec Kralové - jan.studnicka@post.
¢z, FN Brno Bohunice - pkolar@fnbrno.cz, FN Olomouc -
ocni@fnol.cz, VFN Praha - zdubska@seznam.cz, FN Plzen
- macugen@fnplzen.cz) je jeho aplikace hrazena zdravotni
pojist’ ovnou Bezna cena jedné davky se jinak pohybuje kolem
20 tisic Ka!339/.

Dalsimi Iéky, vyuzivajicim anti-VEGF putsobeni,
LUCENTIS a AVASTIN.

LUCENTIS (ranibizumabum) je defacto modifikova-
ny AVASTIN (jeho fragment). Tato latka blokuje nejen
VEGF165, ale i VEGF121, respektive celou ,,rodinu“ VEGF-
A (121, 165, 189 a 206). Spektrum ovlivnéni VEGF je tedy
$irsi nez u Macugenu, coz muze ale znamenat i rizika (VEGF
faktor ma i pozitivni G¢inky - je neuroprotektivni a brani apop-
toze). Uginek tohoto 1éku byl potvrzen studiemi M.A.R.LN.A.
a ANN.C.H.O.R,, kdy doslo nejen ke stabilizaci, ale i ke zlep-
Seni (o 1-2 fadky optotypti ETDRS, u 20 % pacientti dokonce
zlepSeni o 3 radky) zrakovych funkci zafazenych subjekti.
Prvni 3 mésice se injekce podava kazdy mésic. Déle se dopo-
rucuje sledovat pacienta jednou mési¢n¢. Dojde-li ke zhorse-
ni, poda 1ékar do postizeného oka dalsi davku. Tento preparat
je unas registrovan pro nitroo¢ni podani a jeho aplikace dopo-
sud neni hrazena zdravotni pojistovnou (ale v soucasné dobé
je jiz drzitelem rozhodnuti o registraci podand zadost o tthradu
z vetejného zdravotniho pojisténi). Bezna cena jedné davky se
ale zatim pohybuje kolem 37 tisic K678,

jsou
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AVASTIN (bevacizumabum) je registrovan (evropska centra-
lizovana registrace) pro 1éceni rakoviny tlustého stfeva, plic
a prsu. Spektrum uc¢inku je identické s Lucentisem, jen mole-
kula je tikrat vétsi. Preparat v CR ani v jinych zemich neni
registrovan pro nitroo¢ni aplikaci a jeho pouziti v této indikaci
je tedy tzv. ,,off-label®. Pfesto se podavani pfipravku Avastin
pro 1é¢eni vlhké formy VPMD rozsifilo na zaklad¢é neformal-
nich informaci i seriéznimi prednaskami a publikacemi mezi
1ékafti po vSech kontinentech a zda se, Ze pomér piinost a rizik
off label pouzivani je pozitivni. Nitroo¢ni aplikace tohoto pii-
pravku u nas neni hrazena zdravotni pojistovnou, bézna cena
jedné davky se pohybuje kolem 3.5 tisice K¢. I kdyz jsou
dosavadni vysledky 1é¢by velmi dobré, drzitel rozhodnuti
o registraci zatim nema zajem nitroo¢ni podani registrovat,
i kdyz nazor regulacnich autorit je v této otazce kladny. EU
regulacni autority (prostfednictvim Pharmakovigilance Wor-
king Party a CHMP) a drzitel hledaji spolecné feSeni, ale asi
se neda predpokladat, ze feSeni bude v nejblizsi dobe.

Pfi neti¢innosti jednoho zpuisobu 1é¢by 1ze jeden preparat nahra-
dit jinym, ptipadné lécebné postupy kombinovat s cilem zvysit
efekt 1écby. Lze kombinovat i rizné anti-VEGF mezi sebou.

Fotodynamickd terapte (PDT)

S farmakoterapii také tzce souvisi fotodynamicka terapie 4,
Tato terapie byla vyznamnym meznikem v mozZnosti 1éCby
vékem podminéné degenerace sitnice (jeji vlihké formy). Jed-
na se o proces, kdy nejprve (nitrozilné) aplikujeme fotosenzi-
bilizujici latku verteroporfin (VISUDYNE), ktera se vysycuje
v CNV, a nasledné oSetfime postizené mlsto (centralni cast sit-
nice) svétlem o specifické vinové délce!/. Toto svétlo (diodovy
laser) aktivuje verteroporfin, nasledné vznikaji volné radikaly
a proces poskozuje bunky — endotelie obsazené v komplexu
CNV. Vysledkem je trombotizace a okluze neovaskularni tka-
n¢, vysoce selektivni pro CNV. Okluze vaskuldrnich struktur
vSak nemusi byt trvald a vlivem fyziologickych reparacnich
procest dochézi u vétsiny pac1entu k rekanalizaci CNV. Stav
tedy vyzaduje opakovani podam /. Okluze CNV také vyvola
lokalni ischemii, ktera dale provokuje tvorbu VEGF a podili
se na rekurencich (tedy na selhavani metody). Do budoucna si
proto klademe velké nadéje do kombinace metod PDT s nit-
roo¢ni aplikaci anti-VEGF ¢i kortikosteroidti (triamcinolon
nebo anecortave acetat), které produkci VEGF eliminuji. Prv-
ni studie tohoto typu jiz probihaji (studie FOCUS, III. faze).

Podpiirnd lécba

Vysledky rozsahlé studie AREDS (Age-related eye disease
study) prokazaly, ze nékteré ochranné prvky snizuji riziko
vzniku VPMD. Mezi n¢€ patii antioxidacni vitaminy a minera-
ly, jmenovité vitamin C, vitamin E, beta-karoten, lutein a zea-
xantin, zinek a méd’. Strava, bohatd na tyto ochranné latky,
pomaha oddalit vznik VPMD. Méla by obsahovat ryby (3x
tydné), zeleninu se zelenymi listy, oranzovou a ¢ervenou zele-
ninu a oranzové a ¢ervené ovoce. Existuje rovnéz fada vyra-
bénych dopliikt stravy, které v tabletové formé obsahuji tyto
latky. Jsou k dostani bez receptu v Iékarnach. Nemohou vsak
chorobu vylécit a jejich ochranny Gc¢inek se mize dostavit az
pti dlouhodobém uzivani.

Klinicky vyznamné nezadouci u¢inky

Podobné¢ jako vSechny Iéky, muze mit nitroocni terapie
nezadouci Gcinky, které se ale nemusi vyskytnout u kazdé-
ho. Aplikace ptipravki mize byt doprovazena nezadoucimi
ucinky pfevazné ocnimi a témi, které jsou zplsobeny injekci.
Z nejvazngjsich se miize nékdy vyvinout endoftalmitis (infek-
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ce vnitini ¢asti oka), amoce (odchlipeni nebo odtrzeni sitnice),
¢i zakal cocky (katarakta).

Dalsimi nezddoucimi u€inky jsou bolest, zarudnuti a zvySeni
nitroo¢niho tlaku, déle krvaceni sitnice, suchost oka a podob-
né. Nejcastéjsimi hlasenymi nezadoucimi G¢inky mimo oko,
které mohly byt zptusobeny piipravkem nebo injekei, jsou
bolesti hlavy a zvySeni krevniho tlaku, cévni mozkové a trom-
boembolické piihody obecné.

Literatura

1. Ernest J, Fier I, Kolat P. Vékem podminéna makularni
degenerace, Publikace Ceské vitreoretindlni spole¢nosti,
2007.

2. Gorin MB. The ABCA4 gene and age-related macular
degeneration: innocence or guilt by association, Archives
of Ophthalmology, 2001; 119(5):752-3.

3. The VEGF Inhibition Study in Ocular Neovascularisation
(V.L.S.I.O.N.), Clinical Trial Group, Retina 2005; 25, 815-
827.

4. Treatment of AMD with Photodynamic Therapy (TAP)

Study group, Arch Ophthalmol 2001; 119: 198-207.

5. Lupovitch J et al. Macugen as primary therapy for AMD

lesions of all angiographic subtypes. Poster, ARVO; April
30 — May 4, 2006.

6. Therapeutic anti-VEGF antibodies. Handb Exp Pharmacol

2008; (181): 131-50.

7. Ranibizumab for Predominantly Classic Neovascular

Age-related Macular Degeneration: Subgroup Analysis of
First-year ANCHOR Results. Am J Ophthalmol 2007 Dec;
144(6): 850-857.

8. Angiographic and optical coherence tomographic results

of the MARINA study of ranibizumab in neovascular age-
related macular degeneration. Ophthalmology. 2007 Oct;
114(10):1868-75. Epub 2007, July 12.

9. Pegaptanib and ranibizumab for neovascular age-related

macular degeneration: a systematic review. Br J Ophthal-
mol 2007 Sep; 91(9): 1177-82.

INFORMACE K BEZPECNOSTI LECIVEHO PRIPRAVKU GARDASIL

Statni ustav pro kontrolu lé¢iv informuje o hlasenich, ktera
obdrzela Evropska lékova agentura (EMEA). Tato hlaseni
se tykala umrti Zen po piedchozim podani vakciny Gardasil,
véetné dvou hlaseni tykajicich se nadhlého a neocekavaného
umrti dvou mladych Zen v zemich Evropské unie. Gardasil je
nazev pro ockovaci latku centralizovan¢ registrovanou v EU
pro prevenci rakoviny délozniho ¢ipku a ostatnich onemocné-
ni zptisobenych papilomaviry (HPV) typu 6, 11, 16 a 18. (na
trhu v EU rovnéz pod nazvem Silgard). Podle odhadu bylo
v Evropé¢ oc¢kovano touto HPV vakcinou asi 1,5 milionu Zen.

Oba dva ptipady z Evropy byly hlaSeny v ramci pribézné-
ho sledovani bezpecnosti 1é¢ivych piipravki. Jeden pripad se
vyskytl v Rakousku a druhy v Némecku. V obou ptipadech se
pric¢inu smrti nepodafilo objasnit. Nebyla stanovena prifin-
na souvislost mezi umrtim mladych Zen a podanim o¢ko-
vaci latky Gardasil. Na zakladé vsech aktualné dostupnych
udaji hodnoti Vybor pro humanni 1é¢ivé pripravky (CHMP)
EMEA piinos ockovani Gardasilem jako prevySujici moz-
na rizika, a proto neni divod pro zmény v informacich o tom-

to 1éCivém pripravku. Sledovani bezpecnosti Gardasilu nadale
pribézné probiha a v ptipade vyskytu novych informaci, které
by mély nepfiznivy vliv na pomér piinost a rizik ptipravku
Gardasil, budou v¢as podniknuta potiebna opatieni.

Poznamky:

1. Indikace schvalena pro Gardasil v EU: ,,Gardasil je vakcina
uréena k prevenci vysokého stupné cervikalni dysplazie (CIN
2/3), cervikalniho karcinomu, vysokého stupné vulvarnich
dysplastickych 1¢ézi (VIN 2/3) a bradavic zevniho genitalu
(condyloma acuminata) v pfi¢inné souvislosti s lidskym papi-
lomavirem (HPV) typu 6, 11, 16 a 18. Indikace je zalozena
na prokéazané uc¢innosti Gardasilu u dospélych zen ve véku 16
az 26 let a na prokazané imunogenicité Gardasilu u 9- az 15-
letych déti a dospivajicich. Uginnost ochrany nebyla zkouma-
na u muzu. Pouziti Gardasilu musi byt v souladu s oficialnimi
doporucenimi.*

Vice o vakcinaci proti lidskym papilomavirim jsme publiko-
vali v FI €. 4/2007.

Postup, jakym jsou nase Clanky pfipravovany: témata navrzena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochazeji recenzi a event.
dopracovanim oponenty a redakéni radou. Autor ma moznost vlastniho kritického pohledu, ale ¢lanky reprezentuji i nazor redakéni rady. Nadale proto
nebudeme autory uvadét, v poslednim ¢isle kazdého roéniku vSak naleznete souhrnné podékovani véem, ktefi pro nas ¢lanky do pfislusného roéniku napsali.
Podobné pracuiji i ostatni nezavislé 1ékové bulletiny (napf. britsky DTB), sdruzené v Mezinarodni spoleénosti Iékovych bulletini (ISDB), jejimz fadnym ¢lenem
jsou Farmakoterapeutické informace od roku 1996.

Farmakoterapeuticke informace jsou vydavany Statnim ustavem pro kontrolu Iéciv s podporou Nadace prof. Skamitzla a distribuovany jako pfiloha
Véstniku SUKL a ¢asopisu CLK zdarma nebo na objednavku za uhrazeni postovného (100,- K&).
Material publikovany ve FI nemize byt pouzivan pro Zadnou formu reklamy, prodeje nebo publicity, ani nesmi byt reprodukovan bez svoleni.
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