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DALSIi POUZIVANA MEDIKACE

Protizanétliva lécba je vhodnd u blefaritid. Kombinuje se prikladdni
teplych obklad( zakon&ené masdzi vi€ek, pravidelnd hygiena vi¢ek
(mechanické &isténi okrajd vi¢ek), lubrikancia bez konzervaénich
ldtek s lipidovou sloZzkou stabilizujici slzny film, lipozomdlni spreje,
topickd a celkovd antibiotika (doxycyklinové Fady — napf. tetracyklin
v masti). Nutné je upozornit na tetracyklinem indukovanou fotosen-
zibilizaci’/ Obklady by mély byt ohfdté na teplotu okolo 40 °C,
priklddaji se na dobu pfiblizné 5 minut denné. Na trhu existuje fada
oc¢nich masek nahrazujicich obklady. Nahidtim se rozpusti obstruké-
ni sekret, ktery se poté masdzi smé&rem k okrajim vi¢ek dostane
z meibomskych Zldz.2*¢/ Moderni lé¢bou jsou kapky s perfluo-
rohexyloktanem bez obsahu vodné slozky pro lé¢bu syndromu
suchého oka (DED) s poruchou lipidové vrstvy. Roztok perfluoro-
hexyloktanu stabilizuje lipidovou vrstvu slzného filmu a inhibuje
odparovdni slz tim, Ze vytvofi monovrstvu na rozhrani se vzduchem.

Protizdnétlivy efekt majii kortikoidy, které prindseji pocit zlepsent,
redukuji zndmky epiteliopatie a zlepsuji klinické zndmky filamentéz-
ni keratitidy. Kortikoidy ve formé& kapek aplikujeme u t&Z3ich stavlive
¢tyrtydennim cyklu, ktery pokracuje krat8im cyklem slabsich korti-
koid(, které se mohou jesté urlitou dobu poddvat.?/ U nds jsou aktu-
Glné dostupné oéni kapky s obsahem fluorometholonu a dexame-
tazonu (1 mg/1 ml), p¥ipadné v kombinaci s antibiotiky. Lokdlné lze
ddle aplikovat imunosupresivum cyklosporin A (1 mg/1 ml), ktery
blokuje aktivaci T-lymfocytl a tvorbu prozdné&tlivych cytoking,
zvySuje pocet pohdrkovych bunék a produkci slz. U téZzkych forem
lze poddvat systémové kortikoidy &i imunosupresiva (cyklosporin
atacrolimus). Pamatovat je tfeba najejich nezddouci i¢inky (zejmé-
na nefrotoxicitu a elevaci krevniho tlaku).#¢/

Dalsi moZnosti léCby u téZkych forem DED jsou autologni séro-
vé ocni kapky. Podporuji proliferaci a diferenciaci bunék, obsahuji
rlstové faktory, vitaminy (retinol, vitamin C a E), antioxida&ni ldtky,
imunoglobuliny, lyzozym a dalsi ldtky, které stimuluji a urychluji
hojenirtznych lézi. Aplikace sérazvlh&uje povrch oka.!®/ Epidermdlni
ristovy faktor (EGF) podporuje proliferaci a hojeni epitelu, fibro-
nektin zvySuje migraci epitelovych bunék a jejich uchyceniv oblasti
defektu, transformujici rstovy faktor beta (TGF B) moduluje Ginky
EGF a fibronektinu, proteiny (pfedevsim albumin) zvy3uji stabili-
tu slzného filmu, olej mZe nahradit lipidovou sloZku, neurotrop-
ni faktory: substance P, inzulinovy a nervovy rdstovy faktor jsou
neuroprotektivni, lyzozym a imunoglobuliny maji antiinfekéni Gcin-
ky, stimuluji a urychluji hojeni. Vyhodou Lé&by je, Ze nezplsobuje
7ddné alergické reakce. Nezddouci U¢inky jsou ojedinélé (vznik
imunoglobulinovych depozit, periferni infiltrace a ulcerace u paci-
enta s revmatoidni artritidou). Aplikace autologniho séra ve formé
ocnich kapek vede k objektivnimu zlepSeni stavu spojivky i ke snizeni
subjektivnich obtiZi vnimanych pacienty.5!¢/ Vyhodnoceni pouzivd-
ni sérovych o&nich kapek, které jsou v Ceské republice dostupné
v rdmci zvl&stniho lé€ebného programu, je uvedeno v dalsi ¢dsti
sdéleni.

U t&Z38ich stavl lze pouZit eledoisin, ktery vazodilataci cév v slzné
Zldze podniti produkci slz. Podobny efekt md pilokarpin. U téZkych
forem lze pouZit cholinergika systémové (pilokarpin, cevimeline),
kterd zvysuji produkci slz. Maji v8ak nezddouci tGcinky ve formé
préjmé a zvyéeného poceni. V CR nejsou aktudlné registrovdny.4/

CHIRURGICKA LECBA

P¥i snizené tvorbé slz lze u téZkych forem aplikovat do¢asné nebo
trvalé uzdvéry slznych bodl kolagenovymi nebo silikonovymi uzd-
véry, které zabrdni odtoku slz a zmensi ndsledky nedostate¢ného
slzného filmu. Jejich nevyhodou je moZnost drdzdéni nebo jejich
vypadnuti. Pfipadné lze jako vodnou banddZ oka pouZit prechod-
né hydrofilni kontaktni ¢ocku na nehojici se defekty rohovky a pfi
filiformnfi keratitidé. P¥i patologickém postaveni vicek je vhodnd
jejich korekce. P¥i obrné licniho nervu u lagoftalmu (trvalém ote-
vieni o&ni $térbiny) mdZeme zvolit vitkové implantdty, které na-
pomdhaji uzavieni o¢ni $térbiny a obnové slzného filmu. Tarsorafie
(¢dsteéné nebo Uplné spojeni horniho a dolniho oéniho vi¢ka) nebo
autotransplantace sliznice z dstni ¢i nosni dutiny se indikuji u pa-
cientd s deficitem mucinové sloZzky slzného filmu u jizevnatych
procest.>¢/ P¥i nedostatku limbdlnich kmenovych bunék je moZné
pristoupit ke konjuktivdlni epitelektomii, autologni nebo alogenni
transplantaci kmenovych bunék. U nehojicich se lézi na rohovce
se pouzije kryci amniovéd membrdna, kterd kryje rohovku spojiv-
kou, pomdhd epitelizaci a brdni keratolyze a perforaci rohovky. PFi
perforaci rohovky se provddi transplantace celé rohovky nebo jeji
¢dsti2/

NOVE LECEBNE METODY A VYZKUM
Inovativnilokdlnilé¢bou ve formé kapek je lifitegrast, léCivo potla-
Cujici zdnét mediovany T-lymfocyty inhibici LFA-1 (lymphocyte
function-associated antigen 1).2/ V CR zatim nenf registrovdn.
V Japonsku je pro lé¢bu DED schvdlen diquafosol, ktery stimuluje
sekrecivody a mucinu pdsobenim na receptory P2Y2 na membrdné
spojivkového epitelu a pohdrkovych bunék.’/ Z nefarmakologickych
metod lze jmenovat o¢nicovou akupunkturu, pfistrojové oSetfenina
podkladé kvantové molekuldrni rezonance, jemnych pulz@ svétla,
tepla nebo plazmového vyboje. Jejich popis pfesahuje rémec tohoto
sdéleni.

Védci se snaZi najit Lék, ktery nejen kvantitativné nahradi slzy, ale
bude selektivn& a aktivné plsobit na jednotlivé chybé&jici sloz-
ky slzného filmu. Zkousi se napfiklad kontinudlni poddvdni kapek
zavedenych podkoznimi tunely do spojivkového vaku, elektronic-
ky Ffizené mikropumpy nebo peristaltické pumpy. Nové metody se
také zaméruji na potlaceni povrchového zdnétu oka, blokuji auto-
reaktivni T-lymfocyty, sniZuji prozdnétlivé faktory, chemokinové
receptory, inhibuji lymfangiogenezi, inaktivuji nebo sniZuji pocet
antigen prezentujicich bunék a podporuji vlastni imunoregulaci.4/
MnozZstvi esencidlnich ldtek pro obnovu oéniho epitelu obsahuje
i sérum z pupecnikové krve.2°/ Mezi dalsi zkoumané latky patii
resolvin E1, endogenni lipidovy medidtor odvozeny od kyseliny
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eikosapentaenové, ve formé ocnich kapek, ktery md vyrazné proti-
zénétlivé a imunomodulaéni Gcinky.?t/ Humanizovand monoklo-
ndlni protildtka bevacizumab pfi aplikaci ve formé o¢nich kapek
(0,05%) zmirfiuje pfiznaky suchého oka a stabilizuje slzny film. 22/
Zkoumanym pfistupem je i aplikace androgen(, které reguluji funkci
slzné Zlazy. 23/

Specidlni kontaktni ¢o¢ka PROSE (prosthetic replacement of the
ocular surface ecosystem) s rezervodrem solného roztoku je urce-
na ke snizeni koncentrace medidtord zdnétu, ochrané& rohovky pred
$kodlivinami z okoli ¢i traumatem p¥i mrkdnil® 24/ Vareniklin ve
formé nosniho spreje je vyuzivdn k aktivaci bazdlni tvorby slz.2%26/
V roce 2017 byl EMA pro lé¢bu stfedné téZké az tézké neurotro-
fické keratitidy schvdlen cenegermin (0,002%), rekombinantnf{
forma lidského nervového rdstového faktoru (NGF) produkované-
ho bakterii Escherichia coli. Vyvijenym NGF mimetikem pro é¢bu
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ZAVER

Syndrom suchého oka je civiliza¢ni choroba. Cilem lécby je zabrd-
nit strukturdlnim zmé&ndm rohovky, zmirnit subjektivni potiZe paci-
enta a zlepSit kvalitu Zivota. Budoucnosti v lé¢bé jsou pfipravky
bez konzervantl. Lé¢ba by méla byt kombinovand, s pravidelnou
hygienou o¢nich vicek, aplikaci tzv. umélych slz a protizdnétlivych
pFipravkd bez konzerva&nich ldtek.
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ZKUSENOSTI S POUZiIVANIM AUTOLOGNICH SEROVYCH
OCNICH KAPEK PRO LECBU SYNDROMU SUCHEHO OKA

MUDr. Tomds Bordan
Stdtni dstav pro kontrolu léciv

S odkazem na § 49 odst. 6 az 9 zdkona €. 378/2007 Sb., o lé&ivech
a o zmé&ndch nékterych souvisejicich zdkon(, ve znéni pozdé&jsich pred-
pisC (ddle jen ,zdkon o léCivech®), Ministerstvo zdravotnictvi stanovilo
azverejnilo 25.10.2019 podminky pro pripravu, pouZiti a vydej lé¢ivého
pripravku Autologni sérové o¢ni kapky v rdmci zvldstniho lé¢ebného
programu (ZvLP).l/

Indikujici pracovi$té musi sledovat a vyhodnocovat tcinnost é¢ivé-
ho pfipravku na standardizovaném formuldfi pro hodnoceni G¢innosti
a bezpednosti ZvLP 2/, ve kterém je uvedeno: vék, pohlavi a identifikace
pacienta (identifikace kédem, ktery bude zvolen pracovi§tém), jméno
lékare, ndzev pracovisté, zvolend koncentrace sérovych ocnich kapek,
zvolené ddvkovdni, vstupni diagndza (dle MKN-10), vstupni vySetfen(
zvld@st pro levé a pravé oko s uvedenim hodnot Ocular Surface Disease
Index (OSDI), a ddle vySetFeni dle zvyklosti pracovisté: naptiklad ¢as
roztrZeni slzného filmu (tear break-up time, TBUT), Schirmer(v test I,
vitdlni barveni (lisaminovd zelen, bengdlskd Cerver, fluorescein — dle
zvyklosti pracovisté). Zhodnoceni U¢innosti se provddi po 6 mési-
cich (OSDI a ddle vySetteni dle zvyklosti pracovisté, naptiklad TBUT,
SchirmerQv test a vitdlni barvent; u vitdlniho barveni je nutno zvolit stej-
nou metodu jako u vstupniho vySetfeni) a pfi kazdé ndvstévé se zazna-
menaji pfipadné neZddouci Gc¢inky.. Odstup mezi provedenim klinickych
testl a posledni aplikaci o€nich kapek musi byt nejméné 12 hodin.

Aktudlng se polet lé&enych pacienttive ZvLP v CRdle hléSenizapojenych
poskytovateld zdravotnich sluZzeb pohybuje kolem 500 a v souasnosti
je zapojeno 8 poskytovatell zdravotnich sluZzeb (od roku 2020 Fakultni
nemocnice Hradec Krdlové, Slezskd nemocnice v Opaveé p. 0., Nemocnice
Havli¢klv Brod p. o.; od roku 2021 Fakultni nemocnice Krdlovské
Vinohrady, Fakultni nemocnice Plzer; od roku 2023 Fakultni nemocnice
Olomouc, Fakultninemocnice u sv. Anny v Brné&; od roku 2024 Nemocnice
Ceské Budé&jovice, a.s.). Zatim Zddny z poskytovateld zdravotnich sluZeb
ZvLP neukoncil, vidy po skoncenipfedchoziho programu pokracujis nava-
zujicim programem. Vyhodnoceni ZvLP Stdtnim dstavem pro kontrolu lé&iv
(ddle jen ,Ustav*) prob&hlo v prosinci 2021 a v prosinci 2023.

CHARAKTER LECIVEHO PRIPRAVKU

Autologni sérové o¢ni kapky jsou o¢ni kapky s obsahem autologniho
lidského séra z vendzni krve v rizné koncentraci (nejéastéji 20%, ddle
25%, 30%, 35% nebo 50%) doplnéné sterilnim fyziologickym rozto-
kem, uréené pro lé&bu syndromu suchého oka na zdkladé& rlznych o&nich
i systémovych onemocnéni (Sjogrendv syndrom, Stevenstiv-Johnsondv
syndrom, reakce $tépu proti hostiteli (GVHD), revmatoidni artritida)
a pro lé¢bu defektl epitelu, zejména po chirurgickych a laserovych
zdkrocich. Autologni sérové o&ni kapky je mozZné pFipravovat pouze
v [ékdrné& za dodrZeni poZadavkl definovanych ve vyhld3ce €. 84/2008
Sb., 0 sprdvné lékdrenské praxi, blizSich podminkdch zachdzeni' s 1é¢i-
vy v lékdrndch, zdravotnickych zafizenich a u dalich provozovateld
a zafizeni vyddvajicich Lé&ivé pFipravky, ve zn&ni pozdéjSich predpisl
apokynu Ustavu LEK-17 , Pfiprava sterilnich Lé&ivych pipravkd v lékdr-
né azdravotnickych zafizenich“.3/ Autologni sérové o¢ni kapky je mozné
vyddvat pouze v lékdrné, kterd tento pripravek pfipravila, a to na zdkla-
dé lékarského predpisu vystaveného pracovistém, které je jako indi-
kujici uvedeno v rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi. BEhem vydeje
vyddvajici farmaceut informuje pacienta o zplsobu pouZiti, ddvkovdni
azplsobu uchovdvdni a transportu p¥ipravku (pouZiti chladiciho boxu)
a predd pacientovi (nebo osobé, kterou pacient povéfil vyzvednutim)

informaci pro pacienta k pouZiti pripravku Autologni sérové o&ni kapky
v tisténé podobé.

VYHODNOCENI V ROCE 2021

Pro toto vyhodnoceni Ustav obdrZel data z pouZiti sérovych o&nich
kapek o koncentraci 20 % celkem ke 113 pacientlm, nicméné& hodno-
titelnd byla pouze data, kde byla sprdvné a Gplné vyplnéna hodnota
u vstupniho vySetfeni a u vySetfeni po 6 mésicich. Pro zhodnoceni
bylo vybrdno zlepSeni skére OSDI, Oxford staining score (nebo Oxford
Grading System) a hodnoty zrakové ostrosti (vizus).

1. OSDI

Zdvaznost onemocnéni je vyjddfena na stupnici 0-100, kdy 0-12
znamend normdlni stav, 13—22 mirnou zdvaznost, 23-32 stfedni zdvaz-
nost a 33-100 zdvazné poskozeni. Literatura uvddi, Ze minimdlniklinicky
relevantni rozdil ve skére OSDI &ini 10 bod(.4/

Ze 17 hodnotitelnych o&i doslo ke snizeni skére OSDI o0 > 10 bodl u 9
oCi (tzn. u 53 % o&f doslo ke sniZeni zdvaznosti onemocnénf), u 4 oc&f
zGstal stav stejny nebo doslo k mensimu zlepSeni a u 4 o&i doslo ke
zhor3eni (aviak pouze u 2 o&i do3lo ke zhor3eni o vice neZ 10 bodd).
Takové vysledky odpovidaji Gdajdm v literatufe, autologni sérové o&ni
kapky vedou obvykle ke zlep3eni v 58 % ptipadd./

2. OXFORD STAINING SCORE
Zdvaznost onemocnéni je vyjddfena na stupnici 0-V.6/

U 23 z 62 hodnocenych o&i do3lo ke zlepSeni nejméné o jeden stupen
(tzn. u 37 % o&i doslo ke sniZeni zdvaznosti onemocnéni), ke zhorSeni
o jeden stuperi a vice doslo pouze u 4 o&i (6,4 %). Tyto vysledky opét
korelujis literaturou, kde je uvddéno zlepSenipo 6 mésicich o 0,7 stupné,
po 2 letech 01,1stupn&’/ usyndromusuchého oka zplsobeného GVHD.

ZAVER

Z obdrZenych hldSeni bylo mozné konstatovat, Ze u vyhodnotitelnych
pacientl doslo ke klinicky relevantnimu zlep$eni na zdkladé OSDI
a Oxford staining score. Z hlediska bezpecnosti byly autologni sérové
o&ni kapky dobfe sndgeny, bez hldSeni neZzddoucich G&inkd v souvislosti
s poddnim autolognich sérovych oénich kapek. Lé¢ba neméla vliv na
zlepSeni vizu, nicméné vizus neni povazovdn za klinicky zdsadni koreldt
pro lé¢bu syndromu suchého oka.

VYHODNOCENI V ROCE 2023

Ustav ndsledné provedl vyhodnoceni predloZenych vysledk? i v roce
2023 na zdkladé idajd celkem 171 pacientd, nicméné hodnotitelnd byla
pouze data, kde byla sprdvné a Uplné vyplnéna hodnota u vstupniho
vySetfeni a u vySetfeni po 6 mésicich, pfipadné i po 12 mésicich, tedy
u162 pacientd. Pro zhodnoceni bylo vybrdno zlepSeni OSDI u 160 paci-
entd, v Oxford staining score (nebo Oxford Grading System) u 15 paci-
entd, v Schirmerové testuu 22 pacient(, a hodnoty TBUT u 20 pacient(.

1. OSDI

Z 319 hodnotitelnych o&i doslo ke sniZeni po 6 mésicich o > 10 bod{
u 35 0&i (10,9 %), v priméru doslo ke zlep$eni o 6,5 bodl. Z 18 hodno-
titelnych o&i do3lo ke sniZzeni skére OSDI po 12 mé&sicich 0> 10 bodd u 4
0&i (22,2 %). Jednalo se sice o horsi dosazené vysledky neZ pfi minulém
hodnoceni, nicméné ostatni sledované parametry poukazuji na dobry
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klinicky efekt. Dle Gdajd v literatufe autologni sérové o&ni kapky vedou
obvykle ke zlepeni v 58 % pFipad(.’/

2. OXFORD STAINING SCORE

U 16 z 30 hodnocenych o&i doslo ke zlepSeni nejméné o 1 stuperi po 6
mésicich (tzn. u 53 % o&i doslo ke sniZeni zdvazZnosti onemocnéni), ke
zhor8eni o 1stupefiavice do3lo pouze u2 o&i (6,6 %). V prdméru doslo ke
zlepSenipo 6 mésicich 0 0,55.U 10 218 hodnocenych oci doslo ke zlep-
Seninejméné o 1 stuperi po 6 mésicich (tzn. u 55 % o&i doslo ke snizeni
zdvaznosti onemocnéni), ke zhorSeni o 1 stuperi a vice doslo pouze u 3
o&i (tzn. u 16,6 %). V priméru doslo ke zlepSeni po 12 mésicich o 0,47.
Vysledky po 6 mésicich koreluji's literaturou, kde je uvddéno zlepSenipo
6 mésicich 0 0,7 stupné, po 2 letech o0 1,1 stupné u syndromu suchého
oka zplsobeného GVHD.”/

3. SCHIRMERUV TEST

Jednd se o test, pomoci kterého se hodnoti kvantita slzného filmu. P¥i
testu se pouZivaji prouzky specidlniho savého papiru, které se vkld-
daji zevné za okraj dolniho oéniho vi¢ka. Po urcité dobé (5 minut) se
sleduje délka zvlhlého Useku, kterd se porovndvd s hodnotami zdra-
vého oka. Zdravé oko je schopno za 5 minut zvlhéit prouzek do vzdd-
lenosti > 15 mm. Hodnoty 10-15 mm predstavuji po¢dteéni snizenou
tvorbu slz a hodnoty 5-10 mm svédci o pokrocilém deficitu tvorby slz.

U 44 hodnocenych o&idodlo po 6 mésicich k primérnémuzlepsenio 0,61
mm, u 18 hodnocenych o&i po 12 mésicich doslo naopak k nepatrnému
zhor8eni (-0,83 mm). Z vysledk Schirmerova testu tedy neni mozné
dovozovat klinicky efekt. U sérovych ocnich kapek se nicméné nepred-
poklddd, Ze by mohly vést k obnoveé tvorby a mnoZstvislz. Tento klinicky
parametr neni vhodny pro méreni U¢innosti sérovych o¢nich kapek.

4. TBUT

Tear break-up time test se uzivd ke zhodnoceni stability slzného filmu.
Do spojivkového vaku je kdpnut fluorescein, pacient nékolikrdt zamrkd

LITERATURA

apo poslednim mrknuti se sleduje (pfi osvétleni pres modry filtr) ¢as, za
ktery se objeviprvni defekt slzného filmu. Normdlné by mély byt hodnoty
vét8i nez 10-15 s. Test vypovidd predevsim o stavu hlenové a lipidové
vrstvy slzného filmu a vyuZivd se v diagnostice syndromu suchého oka.

U 40 hodnocenych o¢i nedoslo po 6 mésicich ke zlepSeni a ani ke zhor-
Zeni (prdmér 0), u 18 hodnocenych o&i po 12 mésicich do3lo naopak
ke zlepSeni v priméru o 3,83 s. Z toho u 6 hodnocenych o&i z 18 dodlo
k Upravé TBUT na normdlni hodnotu (mezi 10-15 s).

ZAVER

Z obdrZenych hldSeni je mozné konstatovat, Ze u vyhodnotitelnych
pacientt doslo ke klinicky relevantnimu zlepSeni zejména na zdkladé
Oxford staining score, jak po 6 mésicich pouzivdni, tak po 12 mésicich
pouZivdni, v pripadé TBUT testu k dosazeni normdlnich hodnot u 33 %
hodnocenych o¢i. Z hlediska bezpecnosti byly autologni sérové oéni
kapky dob¥e sndseny, byly hldSeny pouze dva nezddouci G¢inky (subjek-
tivni pocit pdleni a vyskyt vyrdzky po 3 tydnech poddvdni) v souvislosti
s poddnim autolognich sérovych o¢nich kapek. | kdyZ nékteré klinické
parametry nevysly presvédCivé, z jinych je patrné, Ze lé€ba md klinicky
prospéch u velké &dsti pacientl.

SHRNUTI

Z pohledu Ustavu je odpovéd na lé&bu autolognimi sérovymi o&nimi
kapkami vysoce individudlni, tato lé¢ba je zatiZena minimem neZddou-
cich Gginkd. VySe uvedené vysledky jsou pouze orientaéni, nejednd se
o data nahrazujici kontrolované klinické hodnoceni. Na zdkladé dosa-
vadnich zkuSenosti nebyla identifikovdna potfeba zmény podminek
nastavenych pro zvldstni lé¢ebny program. Do budoucna se predpoklddd
zména v souvislosti s nafizenim Evropského parlamentu a Rady (EU)
2024/1938 ze dne 13. ¢ervna 2024 o standardech kvality a bezpec-
nosti pro ldtky lidského plvodu uréené k pouZiti u &lovéka, které by
mélo autologni sérové o¢ni kapky vyjmout z prisnéjsi regulace platné
pro léCivé pripravky.t/
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