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DOPORUČENÉ POSTUPY

Doporučené postupy pro terapii věkem podmíněné 
makulární degenerace (VPMD)

SOUHRN
Věkem podmíněná makulární degenerace patří mezi hlavní příčiny závažné ztráty zraku ve vyspělých zemích. Diagnostické postupy zaznamenaly 
v  minulých letech dramatický rozvoj a  moderní zobrazovací metody přispěly k  lepším možnostem populačního screeningu, cílené diagnostiky 
a sledování léčebného procesu. 
Zároveň prošly rychlým rozvojem i nové možnosti léčby. 
Doporučené postupy shrnují dosavadní poznatky s cílem sjednotit postupy při diagnostice, klasifikaci a léčbě věkem podmíněné makulární degenerace 
(VPMD).
Klíčová slova: věkem podmíněná makulární degenerace, anti-vaskulární endoteliální růstový faktor, choroidální neovaskulární membrána, makulární 
neovaskularizace, diagnostika, léčba, doporučené postupy

SUMMARY
Best Practices for Age-Related Macular Degeneration (AMD) Therapy
Age-related macular degeneration is one of the leading causes of severe loss of sight in developed countries. Diagnostic procedures have developed 
dramatically in recent years, and modern imaging methods have contributed to improved options for population screening, targeted diagnostics, and 
monitoring of the treatment process.
At the same time, new treatment options have also been developing rapidly.
The recommended procedures summarize the current knowledge with the aim of unifying procedures for the diagnosis, classification, and treatment 
of age-related macular degeneration (AMD).
Key words: age-related macular degeneration, anti-vascular endothelial growth factor, choroidal neovascular membrane, macular neovascularization, 
diagnostics, treatment, recommended procedures
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1.	 Úvod
Věkem podmíněná makulární degenerace (VPMD) je 

jedním z nejčastějších očních onemocnění vyskytujících 
se u  osob nad 50 let věku. Toto onemocnění postihuje 
centrální část sítnice a  může způsobit výrazné zhoršení 
nebo úplnou ztrátu zraku [1–5].

Poslední epidemiologické metaanalýzy potvrzují vyš-
ší prevalenci nemoci u  europoidní (kavkazské) rasy než 
u Hispánců, Asiatů a Afričanů. Prevalence VPMD je udávána 
u 12,33 % Evropanů, 7,53 % u Afričanů a 7,38 % u Asiatů [6].

Celosvětově postihuje VPMD 196 miliónů lidí (2020), do 
roku 2040 je předpokládán nárůst na 288 miliónů nemoc-
ných [6].

Diagnostika onemocnění se opírá o  základní oftal-
mologické vyšetření a  o  široké spektrum zobrazovacích 
metod, které v  posledních letech zaznamenaly výrazný 
vývoj a přispěly tak k zrychlení a zdokonalení diagnostiky 
a k usnadnění terapeutické rozvahy.

Z hlediska klasifikačního, které podrobněji uvádíme v dal-
ším textu, se odhaduje, že 85 % pacientů má tzv. suchou 
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formu nemoci [6] (lépe ji charakterizuje popis – progresivní 
degenerativní forma bez neovaskularizace). Přibližně 15 % 
pacientů s VPMD pak přechází do tzv. vlhké formy spojené 
se vznikem choroidální neovaskularizace (CNV). Právě vlhká 
(neovaskulární) forma onemocnění je odpovědná za přibliž-
ně 90 % případů s nejtěžším postižením zrakových funkcí – 
zraková ostrost (ZO) nižší než 6/60 [6].

Léčba VPMD se zaměřuje na zpomalení či zastavení po-
stupného zhoršování zrakových funkcí a na minimalizaci 
dopadu onemocnění na kvalitu života pacientů. 

V celém komplexu úvah o terapii se do popředí zájmu 
dostává prevence, genetická intervence a  léčba suché 
formy onemocnění, zvláště její terminální fáze v podobě 
geografické atrofie. Za standardní léčbu neovaskulární 
formy VPMD je dnes považována intravitreální aplikace 
antiVEGF preparátů [7].

Většina současných doporučených postupů pro léč-
bu VPMD [8–10] se soustřeďuje na včasnou diagnostiku 
a adekvátní individualizovaný terapeutický zásah. V blíz-
ké budoucnosti bude bezpochyby nutné začlenění pro-
gramů s  automatickým vyhodnocováním do procesu 
včasného záchytu nemoci, včetně využití umělé inteli-
gence.

2.	 Charakteristika onemocnění VPMD
Věkem podmíněná makulární degenerace je hlavní 

příčinou závažného, mnohdy nevratného, poškození zra-
ku ve vyspělých zemích. Mezi primární (neovlivnitelné) 
rizikové faktory pro rozvoj VPMD patří: zvyšující se věk, 
europoidní rasa a genetické faktory [11]. Řada klinických 
studií prokázala, že hlavním ovlivnitelným rizikovým 
faktorem je kouření [12,13]. Zvažovány byly i  další fak-
tory – hypertenze, kardiovaskulární zdraví, Body Mass 
Index (BMI), diabetes mellitus (DM), příjem antioxidantů 
a  socio-ekonomický status. U  těchto faktorů, ačkoliv je 
zohledňujeme, však nebyla prokázána statisticky signifi-
kantní závislost [14-17]. Z hlediska obou typů rizikových 
faktorů je dnes zřejmé, že rozhodující jsou ty neovlivnitel-
né a zejména genetická predispozice vystupuje zcela jed-
noznačně do popředí. Genetický vliv se podílí až v 55 % 
na celkovém riziku rozvoje onemocnění [18,19].

Věkem podmíněná makulární degenerace je charakte-
rizovaná jedním nebo více z následujících znaků [8]:
-	 přítomnost retikulárních pseudodrúz nebo menších 

a středně velkých drúz (> 63 µm v průměru) 
-	 přítomnost velkých drúz (> 125 µm v  průměru) nebo 

drúzoidních ablací retinálního pigmentového epitelu
-	 abnormality retinálního pigmentového epitelu – osla-

bení, dysgrupace (hypopigmentace, hyperpigmentace 
či fragmentace), atrofické defekty retinálního pigmen-
tového epitelu (RPE)

-	 změny vaskulárních komplexů – poruchy a nepravidel-
nosti hlubokého plexu retinálního oběhu, změny (osla-
bení a ztenčení) choriokapilaris

-	 přítomnost pokročilých patologií: geografická atrofie 
(GA) RPE a zevních vrstev sítnice

-	 choroidální neovaskularizace (CNV typ I–III) se všemi 
svými přidruženými projevy (růst neovaskulární mem-

brány, přítomnost intraretinální a subretinální tekutiny, 
ablace RPE, krvácení, ruptury RPE, fibrotizace nebo ma-
kulární atrofie).
Normální, věkem podmíněné změny centrální ob-

lasti sítnice v  důsledku stárnutí, jsou běžným projevem 
změn v zevní neuroretině, v RPE, v Bruchově membráně 
a v choriokapilaris [20].

Jedná se o:
-	 redukci denzity a změny distribuce fotoreceptorů
-	 úbytek melaninových granulí, akumulace lipofuscinu 

a jiných reziduálních tělísek v buňkách RPE
-	 změny v bazální membráně RPE – akumulace depozit 

mezi membránou buňky RPE a její basální membránou 
(tzv. basal laminar deposits)

-	 hromadění lipoproteinových depozit mezi basální 
membránou RPE a  Bruchovou membránou s  násled-
nou tvorbou drůz

-	 progredující involuční změny v choriokapilaris.
Tyto jevy fyziologicky souvisejí s  věkem a  nespadají 

pod označení patologické jednotky VPMD, ovšem typicky 
bývají předstupněm jejího rozvoje. 

3.	 Klasifikace VPMD
Moderní klasifikace VPMD je odvozena z klasických tex-

tů Gasse [21] a Ryana [22] s přihlédnutím ke klasifikaci dle 
studie AREDS [23]. Tuto syntézu předchozích klasifikací 
obsahuje materiál vypracovaný skupinou předních vitre-
oretinálních odborníků z roku 2013 [20]. 

V těchto Doporučených postupech používáme klasifi-
kaci VPMD podle sjednoceného panelu odborníků [20] 
a podle AREDS studie [23].

3.1 Žádné VPMD změny (AREDS kategorie 1): makula 
bez žádných drúz nebo s několika malými extrafoveální-
mi drúzami (drúzy menší než 63 µm).

3.2 Časná VPMD (AREDS kategorie 2): přítomnost ma-
lých drúz (< 63 μm), malého počtu středních drúz (63–
125 μm) nebo minimálních změn pigmentového listu. Ri-
ziko progrese v 10letém horizontu je relativně nízké [20]. 
Podle AREDS studie (sledování 10 let) je riziko progrese 
směrem k velkým drúzám přibližně 15 % [23].

3.3 Středně pokročilá VPMD (AREDS kategorie 3): čet-
né středně velké drúzy nebo přinejmenším jedna velká 
drúza (≥ 125 µm) na jednom nebo obou očích, splývající 
plastické drúzy nebo geografická atrofie RPE a  zevních 
vrstev retiny nepostihující foveu. Riziko progrese je v 5le-
tém horizontu v  průměru 18  % [20]. Variabilita nálezů 
však může být v této kategorii veliká.

3.4 Pokročilá VPMD (AREDS kategorie 4): geografická 
atrofie postihující foveu (terminální suchá forma VPMD), 
neovaskulární makulopatie – přítomnost CNV (jakéhoko-
liv typu) nebo fibróza foveální oblasti. V této fázi jsou již 
vždy postiženy zrakové funkce alespoň jednoho oka paci-
enta. Riziko pro rozvoj postižení druhého oka do této po-
zdní fáze v horizontu 5 let definují různé studie v rozmezí 
22–50 % (AREDS 35-50 % [23,24], Beaver Dam Eye Study 
22 % [25,26], Submacular Surgery Trial 30–50 % [27]). Po-
kles zrakových funkcí je pomalejší u geografické atrofie 
než u progrese neovaskulární VPMD.
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3.4.1 Pokročilá VPMD – atrofická degenerace makuly 
(geografická atrofie, GA)

Atrofická makulární degenerace je projevem progre-
sivní atrofie choroidey (zvl. choriokapilaris), retinálního 
pigmentového epitelu a nad nimi lokalizovaných struktur 
zevních vrstev sítnice. 

Z  hlediska VPMD obecně je geografická atrofie od-
povědná za přibližně 10  % postižení s  poklesem ZO na 
úroveň 6/60 a  méně [28]. Extrafoveolární lokalizace GA 
nesnižuje ZO do dálky ani na blízko. Pacienti s hraničním 
postižením foveoly mohou mít relativně dobrou ZO do 
dálky, ovšem zrakové funkce do blízka bývají již reduko-
vány. V pokročilejších fázích s plným postižením fovey vý-
razně klesá ZO na blízko i do dálky. Rychlost rozvoje GA 
a rizikové faktory progrese, které zejména zohledňujeme, 
jsou velikost léze, její lokalizace, počet ložisek atrofie, 
charakter nálezu na autofluorescenci, symetrie na obou 
očích [29–32].

3.4.2 Pokročilá VPMD – neovaskulární/vlhká forma 
VPMD 

Neovaskulární VPMD je charakterizována přítomností 
choroidální nebo chorioretinální neovaskularizace, která 
je provázena typickými známkami: elevace RPE (serózní, 
vaskulární, fibrovaskulární nebo hemoragická), defekty 
RPE, degradace zevních vrstev sítnice, intraretinální nebo 
subretinální akumulace tekutiny, hemoragie a fibrotická 
přestavba makuly.

Aktuálně je používáno následující dělení typů CNV dle 
Gasse [33] a Yanuzziho [34,35]:

3.4.2.1 Choroidální neovaskularizace CNV typ I (dří-
ve okultní CNV)

CNV I (okultní neovaskulární membrána) je neovas-
kularizací dominantně umístěnou pod RPE. Proces 
prochází typickým vývojem a  diagnosticky jej může-
me zastihnout v následujících fázích: elevace RPE bez 
jeho narušení a  beze změn retinální struktury, výraz-
nější elevace RPE s kombinovaným obsahem (serózní 
– hemoragická – angioproliferativní), oslabení a  de-
fekty RPE s prosakováním pod smyslový epitel, defekty 
retinálních vrstev (poruchy zevních vrstev, edematiza-
ce), v  některých případech přestup neovaskularizace 
do retinálních vrstev (smíšené typy CNV), degradač-
ní makrocysty v  receptorové linii (ONL) a  mikrocysty 
v zóně bipolárních buněk, neaktivní plastická fibróza 
původní CNV (jizva s atrofií zevních retinálních vrstev) 
[36].

3.4.2.1.1 Choroidální neovaskularizace CNV typ I – 
neexudativní varianta okultní CNV

CNV se v  tomto případě nemanifestuje obvyklými 
známkami aktivity (krvácení, průsak) a  je tzv. klinicky 
němá (quiescent CNV). Obvyklým projevem na klasickém 
OCT skenu je tzv. double layer sign (plošná, tenká ablace 
RPE), na OCT angiografii je nález neaktivní CNV. Během 
jednoho roku dochází k rozvoji aktivity asi u 21 % přípa-
dů. Neaktivní CNV typu I  (quiescent CNV) také bývá dá-
vána do souvislosti s potenciálně protektivním efektem 
proti rozvoji geografické atrofie [37].

3.4.2.2 Choroidální neovaskularizace CNV typ II (dří-
ve klasická CNV)

Zdroj této neovaskularizace je opět primárně cho-
roidální, ale základní kmen neovaskularizace prochází 
defektním RPE a  větvení samotné CNV je dominantně 
nad RPE (sub a intraretinálně). V okolí CNV typu II dochá-
zí k rozvolnění struktur sítnice s různou mírou serózního 
nebo serózně hemoragického prosáknutí. V pozdních fá-
zích opět dochází k fibrotizaci procesu s atrofizací zevních 
vrstev sítnice a k razantnímu porušení přilehlých struktur 
[36].

3.4.2.3 Chorioretinální neovaskularizace – CNV typ III 
(retinální angiomatózní proliferace – RAP)

Pro RAP je typická primární proliferace retinálních cév 
(oblast superficiálního a  hlubokého kapilárního plexu 
retinálního oběhu) a  teprve později CNV proniká další-
mi vrstvami sítnice a anastomózuje se sekundární cho-
roidální neovaskularizací. Podle míry rozvoje nálezu 
pozorujeme pouze ztluštění sítnice (edém, cysty a pro-
sáknutí ve všech vrstvách s  případnou serózní ablací 
RPE), nebo později i ablaci RPE se známkami choroidální 
CNV [36].

4.	 Diagnostika VPMD
Diagnostika VPMD se opírá o následující základní body: 

anamnéza, klasické oftalmologické vyšetření a zobrazo-
vací metody.

4.1 Anamnéza
V souvislosti s VPMD je zásadní zaznamenání subjektiv-

ních symptomů (metamorfopsie, vývoj poklesu centrální 
ZO, údaje o poruchách barvocitu a kontrastní citlivosti), 
přehled systémové medikace, oční anamnézy (operace, 
refrakční výkony, záněty), rodinné anamnézy se zaměře-
ním na VPMD a sociální anamnézy (povolání, kouření).

4.2 Oftalmologické vyšetření 
Stanovení nejlépe korigované zrakové ostrosti (NKZO) 

na dálku (u těchto pacientů zásadně na ETDRS optotypu 
edukovanou osobou za standardních podmínek) a  na 
blízko, orientační vyšetření na Amslerově mřížce, vyšetře-
ní na štěrbinové lampě (přední segment a možné souvis-
losti poklesu zrakových funkcí) a biomikroskopie fundu.

4.3 Zobrazovací metody
a)	Optická koherenční tomografie (OCT) je základní 

a  zásadní diagnostickou zobrazovací metodou pro 
primární diagnostiku i sledování vývoje nemoci bě-
hem léčby. 

b)	Optická koherenční tomografie – angiografie (an-
gioOCT, OCTA) je neinvazivní metoda zobrazení 
cévního řečiště centrální sítnice k detekci eventuální 
přítomnosti choroideální neovaskularizace.

c)	Barevná fotografie fundu.
d)	Autofluorescence fundu (zvláště pro detekci patolo-

gických a atrofických okrsků RPE).
e)	Fluorescenční angiografie (FAG) – invazivní metoda 

zobrazení cév retinálního oběhu za použití nitrožilně 
aplikované kontrastní látky. V éře OCTA již používaná 
jen u  malého množství pacientů s VPMD v  případě 
diagnostických rozpaků.



ČESKÁ A SLOVENSKÁ OFTALMOLOGIE x/20251004

f)	Angiografie s indocyaninovou zelení (ICG) – invaziv-
ní metoda zobrazení cév choroidálního i retinálního 
oběhu za použití nitrožilně aplikované kontrastní lát-
ky. Dnes využívána jen u minimálního množství pa-
cientů s VPMD, opět u diagnosticky sporných nálezů.

Všechna zmíněná vyšetření není nutné provádět bě-
hem každé návštěvy pacienta. Přesnou skladbu a  vyu-
žití zmíněných metod určuje lékař. Při sledování a  léčbě 
pacientů v pokročilé fázi VPMD by mělo být provedeno 
OCT vyšetření při každé návštěvě. AngioOCT je dnes také 
důležitou součástí diagnostiky u  VPMD. Je velmi vhod-
nou neinvazivní metodou detekce komplexu CNV před 
zahájením terapie, po skončení nasycovací fáze antiVEGF 
léčby a následně kdykoliv během léčby i při následné mo-

nitoraci pacienta. Další dvě zmíněné metody – FAG a ICG 
– již provádíme u VPMD jen minimálně. 

4.4 Genetická diagnostika
Do popředí zájmu se dnes dostávají metody gene-

tické diagnostiky – zejména dvou hlavních genů CFH 
a  ARMS2/HTRA [18,38] V  současné době ale Americká 
akademie oftalmologů (AAO) doporučuje postupovat 
zdrženlivě v genetické diagnostice, dokud nebude potvr-
zen význam pro prognózu a terapeutickou odpověď [8].

5.	 Terapie VPMD
Léčba VPMD se zaměřuje na zpomalení a  stabilizaci 

poklesu zrakových funkcí a na minimalizaci dopadu one-
mocnění na kvalitu života pacientů (Obrázek 1).

Obrázek 1. Rozhodovací schéma pro léčbu VPMD
VPMD – věkem podmíněná makulární degenerace, NKZO – nejlépe korigovaná zraková ostrost, NOT – nitrooční tlak, OCT – optická koherenční tomografie, 
FAG – fluorescenční angiografie, ICG – angiografie s indocyaninovou zelení, nVPMD – neovaskulární VPMD, MNV – makulární neovaskulární membrána, 
BMI – body mass index, AREDS – studie, VEGF – vaskulární endoteliální růstový faktor, PDT – fotodynamická terapie
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5.1. Časná VPMD
Pacienta v této fázi edukujeme o jeho nemoci a může-

me mu poskytnout základní informace o  prognóze dle 
jeho individuálního nálezu. Doporučujeme přestat kou-
řit (silná úroveň evidence), redukovat obezitu a nadváhu 
(BMI), stabilizovat krevní tlak (kontrola arteriální hyper-
tenze – střední úroveň evidence). Vliv operace katarak-
ty, UV záření a  emise modrého světla z  elektronických 
zařízení není neprůkazný (slabá úroveň evidence). Stejně 
tak se neprokázal zásadní vliv pohybové aktivity [11–17]. 
Současné poznatky také nepodporují vliv systémového 
používání kombinace antioxidantů, vitamínů a minerálů 
na redukci nebo zpomalení progrese z časné do středně 
pokročilé formy VPMD [39].

5.2 Středně pokročilá VPMD a pokročilá VPMD bez 
CNV 

Randomizovaná, multicentrická, dvojitě zaslepená a pla-
cebo kontrolovaná multicentrická studie AREDS2 proká-
zala účinnost systémové terapie na zpomalení progrese 
nemoci ze středně pokročilé do pokročilé VPMD [40,41]. 
Účinná podpůrná terapie dle studie AREDS2 obsahuje 
(denní dávky): vitamin C (500 mg), vitamin E (400 IU), zinek 
(25 mg), měď (2 mg), lutein (10 mg) a zeaxanthin (2 mg).

Pozitivní účinek přidávání dalších podpůrných prepa-
rátů, beta-karotenu a omega-3 suplementů nebyl potvr-
zen [41]. Tato podpůrná terapie pro pacienty s nálezem 
oboustranné fibrotizace v makule nebo centrální geogra-
fické atrofie se nedoporučuje.

Dalšími alternativami terapie střední a  pokročilé for-
my VPMD bez CNV jsou: fotobiomodulace a rheoferéza. 
Rheoferéza krevní plazmy je vyhrazena pro léčbu VPMD 
s nakupením měkkých drúz a drúzovou ablací pigmento-
vého epitelu sítnice. Rheoferéza může vývoj zmíněných 
změn zpomalit nebo zmírnit ovlivněním mikrocirkulace, 
tedy zlepšením perfúze cévnatky a sítnice při snížení vis-
kozity krevní plazmy [42–44].

Důležitým předmětem zájmu je v  posledních letech 
intravitreální farmakoterapie pokročilé fáze VPMD s geo-
grafickou atrofií. Tato intravitreální frekventně (měsíčně) 
aplikovaná terapie působí inhibicí na různých úrovních 
komplementu zpomalení progrese geografické atrofie 
v  makule. Některé studie nebyly úspěšné [45], jiné pro-
kázaly parciální účinnost (průměrně asi 20% zpomalení 
progrese GA) a obdržely FDA schválení v USA. Jedná se 
o molekuly pegcetacoplan a avacincaptad pegol [46,47]. 
Evropská léková agentura EMA však tuto léčbu GA zatím 
neschválila.

5.3 Terapie pokročilé VPMD s  CNV (neovaskulární 
VPMD)

Terapii choroidální neovaskulární membrány v  maku-
lární lokalizaci se snažíme zahájit co nejdříve od prokázá-
ní klinické aktivity onemocnění. Včasným terapeutickým 
zásahem je dosaženo lepších funkčních i  anatomických 
výsledků s menším počtem kontrol a intervencí. 
a)	 Observace. U klinicky neaktivní CNV (quiescent CNV) 

léčbu neindikujeme, doporučuje se pouze pravidelný 

monitoring v rozmezí 3–6 měsíců do doby klinického 
rozvoje postižení [37].

b)	AntiVEGF terapie. Injekční intravitreální antiVEGF far-
makoterapie je metodou volby neovaskulární VPMD 
[48]. AntiVEGF léčba je v  současné době v  ČR posky-
tována v ustanovených aplikačních centrech (tzv. cen-
trová péče), která jsou vázána podmínkami úhrady sta-
novenými SÚKLem a  je za těchto podmínek hrazená 
z prostředků veřejného zdravotního pojištění.

c)	 Chirurgická léčba. Pars plana vitrektomie (PPV) je 
indikována ve dvou základních situacích spojených 
s  neovaskulární formou VPMD. Jedná se o  nálezy vi-
treomakulární adheze, trakce odlučujícího se skliv-
ce nebo přítomnost epimakulární membrány, které 
mohou významně snižovat efekt antiVEGF terapie. 
Druhou indikací PPV je vznik akutní subretinální he-
moragie spojené s  aktivitou CNV. V  tomto případě 
může včasně indikovaná PPV se subretinální instilací 
rekombinantního aktivátoru tkáňového plazminoge-
nu (rTPA) a tamponádou expanzivním plynem výraz-
ně zlepšit prognózu zachování užitečného centrální-
ho vizu [49]. Následně při splnění indikačních kritérií 
může být pacient současně zařazen do režimu centro-
vé léčby. 

d)	Fotodynamická terapie (PDT) s  verteroporfinem. 
Po zavedení antiVEGF terapie není pro subfoveolární 
CNV doporučována. Tato technika účinně nepředchá-
zí těžkým ztrátám zraku v majoritních případech [50] 

a proto je aktuálně tato léčba doporučována v jiných 
indikacích, např. u  onemocnění pachychoroidního 
spektra.

e)	 Destruktivní metody. V terapii extrafoveální CNV lze 
teoreticky použít i fototermickou destrukci přímou la-
serovou fotokoagulací. Tato technika však vykazuje až 
50 % komplikace ve smyslu persistence, či rekurence 
neovaskularizace a nelze ji tedy v éře antiVEGF terapie 
doporučit [51]. Další techniky přímé destrukce CNV 
jako je transpupilární termoterapie (TTT), radiační me-
tody nebo chirurgická extrakce neovaskulární tkáně již 
také nejsou doporučovány. V naprosté většině případů 
vedou k trvalému poškození makulární krajiny s pokle-
sem zrakových funkcí.

5.3.1 Základní principy a  fáze aplikace antiVEGF 
preparátů

Zahájení terapie – nasycovací (loadingová) fáze. In-
tenzivní zahájení terapie je vedené ve fixním režimu. 
Efekt léčby během loadingu rozhoduje významně o dal-
ším vývoji onemocnění a o frekvenci následné terapie. 

Pokračování terapie – v pokračování terapie po první 
intenzivní fázi používáme různé dávkovací režimy, které 
dělíme na režimy reaktivní či proaktivní.

Nejméně efektivní a používaný je reaktivní režim pro re 
nata (podle potřeby – PRN), kdy je lék aplikován v nepra-
videlných intervalech vždy pouze při prokázané aktivitě 
nemoci. Dnes v  podstatě není využíván pro problema-
tické plánování, nutnou vyšší frekvenci kontrol a nízkou 
účinnost této reaktivní léčby.
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Dalším režimem ležícím na opačném spektru terape-
utického přístupu je fixní režim (FIX). Jde o  vysoce pro-
aktivní režim, kdy pacient dostává léčbu v pravidelných 
pevných intervalech. Management léčby z  pohledu pa-
cienta i  aplikačního centra tento režim značně zjedno-
dušuje, může však vést k „přeléčování“ (overtreatment) 
pacienta.

Mezi těmito aplikačními schématy se nachází volný 
proaktivní režim – treat and extend (TaE). Dnes jde o jed-
noznačně preferovaný a nejčastěji užívaný dávkovací re-
žim. Po nasycovací fázi je dle aktuálního individuálního 
nálezu interval dalších aplikací postupně prodlužován 
nebo zkracován, až je tímto způsobem stanoven ideální 
individuální interval léčby pro pacienta.

Změna terapie – switch. V situaci, kdy není dosavadní 
léčba anatomicky či funkčně úspěšná nebo v případech, 
kdy je k  udržení kontroly onemocnění nutno aplikovat 
antiVEGF preparát extrémně často, je možno uvažovat 
o  změně léčebné látky. Tomuto postupu se říká switch 
(výraz, který je obecně používán i  v  českém prostředí). 
O podmínkách pro switch léčby a jeho načasování se ve-
dou celosvětově diskuse [52]. Dle našeho názoru existují 
tyto důvody ke změně (switchi) léčby:
a)	 Nonresponze – zhoršení nálezu nebo žádná reakce na 

léčbu v prvních 4 měsících.
b)	Suboptimální reakce – omezená nedostatečná anato-

mická a  funkční reakce i  při zkrácení intervalů léčby, 
kdy hrozí nevratné změny tkáně.

c)	 Nemožnost dalšího zkrácení intervalů aplikací – tento 
důvod vychází z SPC léčebných preparátů, které defi-
nuje minimální interval léčby v období po nasycovací 
fázi.

d)	Tachyfylaxe – snížení účinnosti léčby po úvodním dob-
rém efektu. Většinou souvisí s  dlouhodobou aplikací 
konkrétního preparátu.

e)	 Intolerance léku – výskyt nežádoucích účinků spoje-
ných s konkrétním typem preparátu. Jedná se zejména 
o imunitně – zánětlivé reakce na danou látku.

f )	 Spolupráce a  adherence pacienta k  léčbě (complian-
ce pacienta) – při omezených možnostech pacienta 
docházet na vysoce frekventní terapii je možné zvážit 
převedení na preparát s předpokládaným vyšším efek-
tem a delšími intervaly mezi aplikacemi.

Ukončení terapie – panuje odborná shoda na definici 
podmínek ukončení léčby, kterou reflektují současná platná 
znění indikačních omezení úhrady u všech dnes užívaných 
preparátů. Dle této definice je léčba ukončena, pokud na 
základě klinického nálezu nelze očekávat další efekt terapie.

5.3.2. AntiVEGF preparáty pro léčbu neovaskulární 
formy VPMD – řazeno abecedně: 

1. Aflibercept (2mg, léčebná dávka 0,05 ml)
Trap protilátková molekula zacílená na receptory pro 

VEGF-A, VEGF-B a PlGF. Ve studiích VIEW 1 a VIEW 2 byl 
aflibercept aplikován po loadingu ve fixním intervalu kaž
dé dva měsíce [53]. Studie prokázaly noninferioritu vůči 
komparátoru studie – ranibizumabu, který byl aplikován 
v dávkování každý měsíc. V reálné klinické praxi se užívá 

v pokračovací fázi terapie fixním režimem každé dva mě-
síce nebo individualizovaný režim Treat and Extend v roz-
pětí jednotlivých aplikací až čtyři měsíce. 

2. Aflibercept (8mg, léčebná dávka 0,07 ml)
Trap receptor pro VEGF-A, VEGF-B a PlGF. Ve studii PULSAR 

byl aflibercept 8mg aplikován po loadingu ve fixním intervalu 
každé tři nebo čtyři měsíce [54]. Studie prokázala noninferiori-
tu vůči komparátoru obou ramen, kterým byl aflibercept 2mg 
podávaný po loadingu ve fixním režimu každé dva měsíce. 
Na základě výsledků druhého roku studie je možno aplikovat 
aflibercept 8mg v intervalu čtyři až šest měsíců při zachování 
obdobné účinnosti jako u původní varianty léku (2mg). 

3. Brolucizumab (6mg, léčebná dávka 0,05 ml)
Malý fragment antiVEGF-A  protilátky s  vysokou afinitou 

k receptorům a velkou mírou penetrace do tkáně. Kompa-
rátorem brolucizumabu ve studiích HAWK a  HARRIER byl 
aflibercept 2mg v dávkování každé dva měsíce [55]. Brolu-
cizumab prokázal noninferioritu v  obou dávkovacích ra-
menech pokračující terapie – každé dva a každé tři měsíce. 
Brolucizumab je ovšem spojen s vyšším (až u 4 % pacientů) 
rizikem vzniku imunitně-zánětlivých očních komplikací (ste-
rilní uveitida, vitritida, vaskulitida, okluzivní vaskulitida). 

4. Faricimab (6mg, léčebná dávka 0,05 ml)
Fragment protilátky proti VEGF-A a současně proti An-

giopoetinu 2 (Ang-2). Komparátorem faricimabu ve stu-
diích TENAYA a LUCERNE byl aflibercept 2mg v dávkování 
každé dva měsíce [56]. Faricimab prokázal noninferioritu 
ve všech třech dávkovacích ramenech (aplikace každé 
dva, tři nebo čtyři měsíce) s možností extenze dle vývoje 
nemoci. Majoritní část pacientů v této studii měla v dru-
hém roce léčby aplikační interval delší než tři měsíce. 

5. Ranibizumab (0,5mg, léčebná dávka 0,05 ml)
Fragment protilátky proti VEGF-A. Ve studiích ANCHOR 

a MARINA prokázal ranibizumab jasnou superioritu opro-
ti komparátorům – sham a PDT [57,58]. V reálné klinické 
praxi se dnes pro ranibizumab nejčastěji uplatňuje indivi-
dualizovaný aplikační režim Treat and Extend. Ve srovná-
ní s ostatními molekulami antiVEGF má nejnižší účinnost 
a  pro srovnatelný výsledek léčby musí být používán ve 
vyšší frekvenci aplikací. V současnosti je již možno použí-
vat i biosimilární produkty ranibizumabu.

5.3.3. Technika intravitreální aplikace antiVEGF látek 
a. Aplikační místnost
Celosvětově jsou prováděny intravitreální aplikace za 

těchto podmínek: aplikace v ordinaci, ve speciální aplikační 
místnosti (zákrokový sálek) nebo na operačním sále. Z hle-
diska bezpečnosti, především z hlediska hodnocení výsky-
tu postaplikační endoftalmitidy, není mezi těmito prostory 
rozdíl. Potvrzují to četné studie reálné klinické praxe [59–62].

Pro centra intravitreální terapie v  ČR doporučujeme 
speciální aplikační místnost (clean room), která je v Evro-
pě všeobecně nejvíce využívána.

b. Antibiotická profylaxe
Aktuálně není dostatečně potvrzen přínos užívání lo-

kálních antibiotik (ATB) preoperačně, perioperačně ani 
postoperačně. ATB přípravu v jakékoliv formě nepovažu-
jeme za nezbytnou [63–65].
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c. Dezinfekce okolí oka, víček a spojivkového vaku
K dezinfekci oka a jeho okolí a k výplachu spojivkové-

ho vaku je používán povidon jodid, na dezinfekci víček 
v  10% koncentraci a  na dezinfekci spojivkového vaku 
v 5% koncentraci. V případě dezinfekce víček a okolí oka 
nebyla prokázána vyšší bezpečnost a není tedy nevyhnu-
telně nutná [66,67].

Výplach spojivkového vaku je naopak zcela zásadní 
a prokazatelně zvyšuje bezpečnost výkonu. Povidon jod-
id by měl působit minimálně 30 sekund [68–70].

Pro pacienty s přecitlivělostí na povidon jodid je alter-
nativou dezinfekce použití chlorhexidinu.

d. Ústenka a mluvení během aplikace
Během zákroku je doporučeno omezit mluvení pacienta 

i aplikujícího lékaře a použití chirurgické roušky. Šíření ae-
rosolu z dutiny ústní nebo nosní může vést ke kontaminaci 
operačního pole a bývá nejčastějším zdrojem infekce [68].

e. Rozvěrač víček
Není nutnou podmínkou správné aplikace. Alternati-

vou je manuální fixace víčka či použití vatového štětečku 
[71–73].

f. Vlastní intravitreální injekce
Nejčastěji je používána 30G injekční jehla. Délka samot-

né jehly nemá dle literatury zásadní význam pro bezpeč-
nost aplikace [74]. Lokalizace vpichu by měla být mezi 
přímým vertikálním a  horizontálním svalem cca 3,5–4,0 
mm od limbu. Volba přesného kvadrantu vychází z indi-
viduálních potřeb pacienta a rozvahy aplikujícího lékaře. 
Nejčastěji vedeme vpich ve směru do pomyslného středu 
oka s  malým posunem spojivky. Při opakovaných mno-
hočetných aplikacích je vhodné měnit místo vpichu. Zá-
sadním faktorem pro omezení rizika infekce je zabránění 
kontaminace jehly o okraj víčka (margo, řasy atd.) [75].

g. Rukavice a rouškování
Pokyny WHO pro hygienu rukou ve zdravotnictví uvá-

dějí, že hygiena rukou a chirurgické rukavice jsou obecně 
vyžadovány pro chirurgické zákroky [76].

Neexistují žádné prospektivní randomizované údaje 
o  používání sterilních nebo nesterilních rukavic a  chi-
rurgických roušek pro intravitreální aplikace. V  souladu 
s míněním panelu expertů doporučujeme používání ste-
rilních rukavic, použití chirurgické roušky považujeme za 
volitelné [77].

h. Krytí oka po nitrooční aplikaci

V  současné době se již standardně neužívá. Aplikace 
ochranného krytí oka po aplikaci závisí na preferenci lé-
kaře a zvycích/směrnicích pracoviště [78].

i. Bilaterální injekce
Z  údajů, uváděných v  současné literatuře, je považo-

vána bilaterální intravitreální aplikace v  jeden den za 
běžný postup [79]. Bilaterální aplikace by však měla být 
vždy pečlivě zvažována a ke každému oku mělo být při-
stupováno jako k další samostatné proceduře – příprava 
operačního pole, výměna rukavic, nové jednorázové in-
strumentárium. 

6.	 Management léčby VPMD
Cílem léčby VPMD je dosáhnout optimální léčebné od-

povědi s  minimálním počtem injekcí vzhledem k  zátěži 
nemocných, poskytovatelů i plátců zdravotní péče. Nej-
novější preparáty (aflibercept 8 mg a faricimab) dosahují 
léčebného cíle (zlepšení zrakové ostrosti a klinického ná-
lezu) v registračních i srovnávacích studiích s menším po-
čtem celkově podaných injekcí než ranibizumab. Zároveň 
mají signifikantně vyšší podíl nemocných na léčebných 
intervalech delších než 8 týdnů, dokonce u  významné 
části nemocných umožňují dosáhnout i intervalů delších 
(16 až 24 týdnů) bez nutnosti monitorovacích návštěv 
v mezidobí [54,56].

Celkové náklady na péči jsou tedy pak významně niž-
ší i při dražší ceně/úhradě moderních léků [80–82], také 
u  léčby podobných diagnóz (DME, RVO) [83–86]. Při 
hypoteticky stejné ceně/úhradě léčebných přípravků 
lze předpokládat jednoznačný prospěch všech zúčast-
něných subjektů (pacienti, zdravotnická zařízení, plátci 
péče) při použití těchto moderních léků s dlouhodobými 
léčebnými intervaly.

Léčba (a  monitoring) v  delších intervalech také plno-
hodnotně odpovídá dosažení stavu úplné tělesné, du-
ševní a sociální pohody, což je definice zdraví dle WHO. 
V neposlední řadě pak znamená významnou úsporu ne-
jen přímých nákladů za tyto návštěvy, ale také dalších ne-
přímých nákladů (nemocných, doprovodu, ušlý zisk). 
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