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SOUHRN

Cil: Prezentujeme kazuistické sdéleni pacienta se suchou formou vékem podminéné makularni degenerace (VPMD) u kterého jsme béhem 6 let sle-
dovali Ucinek |écby rheohemaferézou (RhF).

Metodika: Muz ve véku 67 let byl v dubnu 2014 vysetien na Oc¢ni klinice Fakultni nemocnice Hradec Kralové pro metamorfopsie a pokles zrakové ost-
rosti levého oka. Celkové se pacient Iécil s hypercholesterolemii, pravidelné uzival Lipfix 10 mg 1x denné (atorvastatinum 10 mg). Hladina cholesterolu
v krvi byla 3,41 mmol/|, lipidovy profil byl v normé. Pfedchozi o¢ni anamnéza byla bez pozoruhodnosti.

Oc¢ni obtize pozoroval béhem roku, pfi vysetieni udaval vinéni obrazu pred levym okem na Amslerové miizce. Vstupni zrakova ostrost levého oka byla
6/10, korekce nelepsila. Zrakova ostrost pravého oka byla 6/6. Na obou ocich byl ndlez na pfednim segmentu pfiméfeny véku s vyjimkou incipientni
kortikalni katarakty. Na o¢nim pozadi obou oci byl ter¢ zrakového nervu ohraniceny, v makule levého oka bylo mnozstvi mékkych splyvajicich driz, do
stfedni periferie byl ndlez bez hrubych patologickych zmén. Na o¢nim pozadi pravého oka byl ndlez obdobny, ale v mensim rozsahu. Opticka koherenc-
ni tomografie makuly levého oka ukézala druzoidni ablaci retindlniho pigmentového epitelu (RPE) s kumulaci hyperreflektivit pod RPE. Elektroretino-
grafie na reverza¢ni podnét (pERG): prokdzala mirné prodlouzenou retenci aktivity centrdlni oblasti sitnice (vina p50) a gangliovych bunék (vina N95).
Multifokalni elektroretinografie (mfERG) v centralnich 30° sitnice byla v mezich normy. Elektroretinografie (ERG) prokazala fyziologickou fotopickou
a skotopickou aktivitu tyc¢inek. Pacientovi byla zahdjena Ié¢ba 8 procedurami RhF, a to dvé za tyden, 2 tydny prestavka a puls byl opakovan 4x.
Vysledky: Béhem nasledujicich pllro¢nich kontrol v pribéhu 6 let jsme u pacienta zaznamenali postupnou resorpci mékkych driz s prilozenim linii
RPE dle OCT vysetieni. Zrakova ostrost obou oci byla na posledni kontrole v dubnu 2020 zachovéna na vstupnich hodnotach, plocha mékkych driz se
signifikantné zmensila. Funkce tyc¢inkového, ¢ipkového systému a centralni oblasti sitnice mfERG kolisala jen nevyznamné v priibéhu celého sledovani
s tendenci mirného zvyseni aktivity po [é¢bé RhF.

Zaveér: Zaznamenali jsme zlepseni anatomického a funkéniho nélezu po Ié¢bé RhF u pacienta se suchou formou VPMD béhem 6letého sledovani. Zra-
kova ostrost postizeného oka zlstala na vstupnich hodnotéach.
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SUMMARY
RHEOHEMAPHERESIS IN THE TREATMENT OF DRY FORM OF AMD. A CASE REPORT

Aim: We present a case report of a patient with dry form of age-related macular degeneration (AMD) in whom we monitored the effect of
rheohemapheresis (RhF) treatment over 6 years.

Methods: A 67-year-old man was examined in April 2014 at the Department of Ophthalmology at the University Hospital in Hradec Kralové for
metamorphopsia and decreased visual acuity of the left eye. The patient received general treatment for hypercholesterolemia with Lipfix 10 mg once
a day (atorvastatin 10 mg). The cholesterol level in the blood was 3.41 mmol/l, the lipid profile was normal. The patient’s previous ocular medical history
was unremarkable.

The patient reported ocular complaints over the course of the last year, the main symptom of which was image distortion on the Amsler grid on the
left eye. Baseline best corrected visual acuity of the left eye was 6/10. Visual acuity in the right eye was 6/6. In both eyes, the findings on the anterior
segment corresponded to the patient’s age, with the exception of incipient cortical cataract. On the fundus of both eyes, the border of the optic nerve
was demarcated, in the macula of the left eye there were a number of soft confluent drusen, in the central periphery there were no pathological changes.
On the fundus of the right eye the finding was similar, but to a lesser degree. Optical coherence tomography on the macula of the left eye showed
drusoid ablation of the retinal pigment epithelium (RPE), with accumulation of hyperreflectivities below the RPE. Pattern-reversal electroretinography
(PERG): showed a slightly prolonged retention of the activity of the central region of the retina (p50 wave) and ganglion cells (N95 wave). Multifocal
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electroretinography (mfERG) in the central 30° of the retina was within normal limits. Electroretinography (ERG) demonstrated physiological photopic
and scotopic rod activity. The patient was treated with 8 RhF procedures, two per week, with a 2-week interval, and the pulse was repeated 4 times.
Results: We noted a gradual resorption of soft drusen in the patient, with attachment to the RPE line according to OCT examination at the following six-
monthly check-ups over the next 6 years. Visual acuity of both eyes was maintained at the baseline values at the last check-up in April 2020, the area of
soft drusen was significantly reduced. The function of the rod, cone system and the central region of the retina mfERG fluctuated only to an insignificant
degree during the entire follow-up period, with a tendency towards a slight increase in activity after RhF treatment.

Conclusion: We noted an improvement of the anatomical and functional findings in a patient with dry form of AMD during a 6-year follow-up period
after RhF treatment. The visual acuity of the affected eye remained at the baseline values.

Key words: age-related macular degeneration, rheohemapheresis, soft drusen, electroretinography, blood viscosity
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Anamnéza a subjektivni potize pacienta

Muz ve véku 67 let byl v dubnu 2014 vysetien na Oc¢ni
klinice Fakultni nemocnice Hradec Kralové pro metamor-
fopsie a pokles zrakové ostrosti (ZO) levého oka. Celkové se

pacient lécil s hypercholesterolemii, pravidelné uzival Lipfix
10 mg 1x denné (atorvastatinum 10 mg). Hladina choles-
terolu v krvi byla 3,41 mmol/l, lipidovy profil byl v normé.
Pfedchozi o¢ni anamnéza byla bez pozoruhodnosti. O¢ni
obtize pozoroval v priibéhu 1 roku, pfi vysetfeni udaval vl-

néni obrazu pred levym okem na Amslerové mfizce.

Baseline

1,5 R po RhF

4,5 R po RhF

6 R po RhF

Obrazek 1. Vyvoj nalezu na o¢nim pozadi obou oci po 1é¢bé rheohemaferézou v pri-
béhu 6letého sledovani. Je patrna postupna resorpce mékkych druz
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Obrazek 2. Vyvoj OCT nélezu obou oti po |é¢bé rheohemaferézou v pra-
béhu 6letého sledovani. Postupné pfilozenti linii retindlniho pigmentového
epitelu
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Obrazek 3. Snizeni plochy druzoidni ablace retinalniho pigmentového
epitelu v makule obou o¢i, analyza retindlniho pigmentového epitelu po
6 letech od Ié¢by rheohemaferézou
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Objektivni status

Vstupni ZO levého oka byla 6/10, korekce nelepsila. ZO
pravého oka byla 6/6. Na obou ocich byl nélez na pred-
nim segmentu pfiméfeny véku s vyjimkou incipientni
kortikdlIni katarakty. Na o¢nim pozadi oboustranné ter¢
zrakového nervu ohraniceny, v oblasti makuly mnoZstvi
splyvajicich mékkych druz (Obrazek 1), do stfedni perife-
rie byl ndlez bez hrubych patologickych zmén. Opticka
koheren¢ni tomografie (OCT, Zeiss Cirrus 4000) centralni
krajiny obou o¢i ukazala druzoidni ablaci retinalniho pig-
mentového epitelu (RPE) s kumulaci hyperreflektivit pod
RPE (Obrazek 2). Plocha druzoidni ablace RPE v makule
pravého oka cinila 3,8 mm?, na levého oku 5,2 mm? (Ob-
razek 3). Elektroretinografie na reverzac¢ni podnét (pERG)
prokézala mirné prodlouzenou retenci aktivity centralni
oblasti sitnice (vina p50) a gangliovych bunék (vina N95).
Multifokalni elektroretinografie (mfERG) v centrélnich 30°
sitnice byla v mezich normy, elektroretinografie (ERG)
prokézala fyziologickou fotopickou a skotopickou aktivi-
tu tycinek. Vstupni hodnoty elektrofyziologickych metod
vysetieni jsou prezentované v Tabulce 1.

Vyvoj po lécbé hemorheoferézou

Pacientovi byla diagnostikovdna sucha forma vékem
podminéné makularni degenerace (VPMD) oboustranné
a zahdjena lé¢ba 8 procedurami hemorheoferézy (RhF),

a to dvé za tyden, 2 tydny prestavka a puls byl opakovan
4x. Béhem nasledujicich pulro¢nich kontrol v prabéhu
6 let jsme u pacienta zaznamenali postupnou resorpci
mékkych drdz v makule obou o¢i (Obrazek 1) s pfiloze-
nim linie RPE dle OCT vysetfeni (Obrazek 2). ZO obou oci
byla na kontrole v dubnu 2020 zachovana na vstupnich
hodnotach. Plocha drizoidni ablace RPE v makule pra-
vého oka se signifikantné zmensila na hodnotu 2,8 mm?
(pokles o 26,3 %), v makule levého oka na 2,7 mm? (po-
kles 0 48,1 %) — Obrazek 3.

Latence obou vin (P50iN95) se mirné prodlouzily podle
PERG vysetieni. Funkce ty¢inkového, ¢ipkového systému
a centrdlni oblasti sitnice mfERG kolisala jen nevyznamné
v pribéhu celého sledovani s tendenci mirného zvy3eni
aktivity po [é¢bé RhF (Tabulka 1).

Zakladni hematologické a biochemické parametry (he-
moglobin, hematokrit, leukocyty, parametry desticek,
glykémie, mineraly, ledvinné a jaterni funkce) nebyly kli-
nicky vyznamné ovlivnény RhF. Nicméné jsme zazname-
nali snizeni spektra vysokomolekuldrnich latek (Tabulka
2). Pokles uvedenych faktorli mél vliv na reologické po-
méry: viskozita plné krve klesa 0 9,2 % a viskozita plazmy
0 10,2 %. Vysledkem bylo zlep3eni pritoku v mikrocirku-
laci makularni oblasti.

Tabulka 1. Vysledky elektrofyziologickych metod vysetteni v pribéhu 6letého sledovani

Amplituda Baseline 1,5 roku po RhF | 3roky poRhF | 4,5roky po RhF 6 let po RhF
pPERG:

vina p50 pv OP/OL 5,42/5,58 5,7/8,75 5,42/8,2 4,64/6,39 4,43/6,45
vina N95 uV OP/OL 4,71/6,99 5,38/9,97 5,2/8,76 6,48/6,31 4,53/5,33
ERG:

fotopicka aktivita

avina uv OP/OL 21,8/39,9 60,3/34,2 32,5/49,1 35,6/35,3 26,6/35,6
b vina uv OP/OL 112/145 103/159 143/165 146/159 97,2/143
skotopicka aktivita

b vina uv OP/OL 109/102 115/117 137/170 120/127 114/118
mfERG (Ring 1):

P1 uv OP/OL 220,3/192,4 181,8/254,6 147,6/198,8 224,9/127,2 113,0/144,6

ERG - elektroretinografie; pERG — elektroretinografie na reverzacni podnét; mfERG — multifokdini elektroretinografie; RhF — rheohemaferéza;

OP - oko pravé; OL — oko levé

Tabulka 2. Ukazatele Ucinnosti rheohemaferézy na spektrum vysokomolekularnich latek

Parametr Pied RhF (prameér) Po RhF (pramér) Pokles v %
Totalni cholesterol 3,84 1,94 49,5
LDL cholesterol 1,95 0,7 64,1
Lp(a) 2,47 1,44 41,7
Apolipoprotein B 0,71 0,24 66,2
Imunoglobulin M 0,3 0,14 53,3
Fibrinogen 2,78 1,3 53,2
Viskozita plazmy 1,97 1,77 10,2
Viskozita krve 7,27 6,6 9,2

RhF - rheohemaferéza; LDL - nizkodenzitni lipoprotein (low-density lipoprotein); Lp(a) - lipoprotein (a)
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DISKUZE

Podle ASFA (American Society for Hemapheresis) je
RhF doporucena jako 1é¢ba prvni volby u suché formy
VPMD [6]. Cilem terapie je stabilizace nebo i zlepseni
zrakovych funkci, zabranéni prechodu do neovaskular-
ni formy VPMD a prevence rozvoje geografické atrofie
v makule [7]. Série lé¢ebnych pulzi RhF vede k redukci
bariéry difuze z Bruchovy membrany a normalizuje me-
tabolickou vyménu mezi RPE a choriokapilaris. Zlepsi
vyzivu bunék RPE a neuroepitelu. Snizenim ischémie
dochazi k poklesu produkce VEGF (vascular endothe-
lial growth factor) bukami RPE. Uprava pomér na
molekuldrni drovni a aktivace funkcnich rezerv sitnice
mUze zabranit rozvoji procesu vedouciho ke ztraté zra-
ku. Pfedpoklada se i zlepseni pratoku krve cévnatkou,
ktery je u suché formy VPMD vyrazné alterovan [8]. Je
prokdzana nizsi viskozita plazmy i celé krve a snizena
agregace erytrocytt [9].

Jsou publikovény kazuistiky nebo série nemocnych,
dvé kontrolované studie a osm randomizovanych kon-
trolovanych studii [6], které svéd¢i o Uspéchu reoferé-
zy u suché formy VPMD. Reoferézou samoziejmé nelze
VPMD vylécit, ale uvedené prace svédci o moznosti zadr-
Zet jeji progresi, nebo dokonce zlepsit stav nemocnych
na dlouhou ¢asovou periodu. V prezentované kazuistice
jsme béhem 6letého sledovani dosahli stabilizace suché
formy VPMD dokonce s postupnou resorpci mékkych
driz v makule obou o¢i a pfilozenim linie RPE po é¢bé
RhF.
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Vyvoj ZO u pacientll se suchou formou VPMD po lé¢bé
RhF v pribéhu ro¢niho sledovani hodnotila multicentric-
ka randomizovana, dvojité slepa studie MIRA-1 [10]. Cel-
kem bylo zafazeno 216 pacientd, z toho na konci ro¢niho
sledovani bylo hodnoceno 104 Ié¢enych pacientl a 63
pacientl v kontrolni skupiné s placebem. Léceni pacienti
méli zlepSeni ZO logMAR 0 0,02 +0,213 a pacienti s place-
bem 0 0,02 0,20 (p = 0,977). V pfipadé naseho pacienta
jsme béhem 6letého sledovani zaznamenali stabilizaci
zrakovych funkci, coz povazujeme za Uspéch. Statistic-
ky vyznamné zlepseni ZO po lé¢bé suché formy VPMD
RhF nelze ocekavat vzdy. M{iZe totiz nastat jen v pfipadé
vstfebani mékkych druz lokalizovanych pfimo v centralni
foveole navic pfi absenci degenerativnich zmén jako jsou
defekty RPE, pigmentace, atrofie vrstvy fotoreceptord.

Vysledky vysetieni reologicky vyznamnych faktord do-
kladaji, ze procedury RhF jsou reologicky velmi Gc¢inné,
dochazi k vice nez 50% poklesu reologicky efektivnich
parametr(, coz je zdkladnim predpokladem zvyseni pra-
toku v mikrocirkulaci [9]. Tak i v pfipadé naseho pacienta
doslo ke snizeni spektra vysokomolekuldrnich latek s na-
slednym kladnym vlivem na reologické poméry.

ZAVER

Lécba RhF vedla v pfipadé naseho pacienta se suchou for-
mou VPMD ke zlepseni anatomického a stabilizaci funk¢ni-
ho nélezu na obou ocich v priibéhu 6letého sledovani.

Society for Apheresis: The Seventh Special Issue. J Clin Apher.
2016;31(3):149-162.

7. Rencova E, Blaha M, Studnicka J, et al. Reduction in the drusenoid
retinal pigment epithelium detachment area in the dry form of
age-related macular degeneration 2.5 years after rheohemaphe-
resis. Acta Ophthalmol. 2013;91(5):e406-8.

8. Nowak I, Gajewicz W, Stefanczyk L, Omulecki W. Przeptyw krwi w
naczyniach oka u chorych na postac sucha i wysiekowa starczego
zwyrodnienia plamki (AMD) badany metoda, kolorowej ultrasono-
grafii dopplerowskiej (USG-CD) [Color Doppler imaging of the re-
trobulbar circulation in non-exudative and exudative age-related
macular degeneration]. Klin Oczna. 2005;107(1-3):63-67.

9. Klingel R, Fassbender C, Heibges A, et al. RheoNet registry analysis of
rheopheresis for microcirculatory disorders with a focus on age-rela-
ted macular degeneration. Ther Apher Dial. 2010;14(3):276-286.

10. Pulido JS, Winters JL, Boyer, D. Preliminary analysis of the final
multicenter investigation of rheopheresis for age related macular
degeneration (AMD) trial (MIRA-I) results. Trans. Am. Ophthalmol.
Soc. 2006;104:221-231.

CESKA A SLOVENSKA OFTALMOLOGIE 1/2023





