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Nepafenac 0,1% (Nevanac) szem-
csepp hatasanak vizsgalata nem
trakciés maculadédéma kezelésében

DeEAK TAMAS, SOHAJDA ZOLTAN

Keneézy Gyula Korhaz-Rendelbdintézet Egeszseégugyi Szolgaltatd Kft., Szemeészeti
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Ceélkitiizés: Vizsgalatunk célja annak megallapitasa volt, hogy a nepafenac (Nevanac) nemszteroid antiinflam-
matorikus szemcsepp csokkenti-e a nem trakcios eredetl maculaddémat.

Madszer: 18 beteg 18 szemét vizsgaltuk — valamennyi kdzos jellemzdje volt a nem trakcios (12 diabéteszes, 4
posztoperativ, 2 egyéb) eredet maculaddéma. Meghataroztuk a legjobb korrigalt latasélességet, optikai ko-
herencia tomograf készulekkel megmeértik a centrélis macularis vastagsagot és a totalis macularis térfoga-
tot. Nevanac csepp napi négyszeri, 4 héten &t tortené cseppentését kdvetben ismételten meghataroztuk a
fenti paramétereket.

Eredmények: A vizsgalt jellemz6ék atlaga a kezelés el6tt és utan az alabbiak szerint alakult — latasélesség:
0,55/0,61; centralis macularis vastagsag: 341 mikron/333 mikron; totélis macularis térfogat: 7,81
mm?3/7,82 mm?2. A teljes betegcsoportat vizsgalva egyik vizsgalt paraméter tekintetében sem talaltunk szig-
nifikdns kulonbséget, ugyanakkor a diabéteszes alcsoportban a centralis macularis vastagsag csokkenése
statisztikailag szignifikans mértékd volt (p=0,041).

Kovetkeztetések: Nepafenac csepp monoterapiaként mar 4 heti alkalmazast kévetéen mérsékelte a diabé-
teszes eredet(i maculaddemat.

Topical nepafenac 0,1% (Nevanac) in the treatment of non-tractional macular edema

Aim: To examine whether nepafenac (Nevanac) nonsteroid antiinflammatory eye drop is able to reduce a non-
tractional macular edema.

Method: \We enrolled 18 eyes of 18 patients — all of them suffered from non-tractional macular edema (12 di-
abetic, 4 postoperative, 2 other patients). We examined the best corrected visual acuity, central subfoveal
mean thickness and total macular volume by optical coherence tomography. After the treatment with nepa-
fenac eye drop four times a day for 4 weeks we checked all the parameters mentioned above.

Results: Before and after treatment — visual acuity: 0.55,/0.61; central subfield mean thickness: 341 mic-
ron,/333 micron; total macular volume: 7.81 mm3/7.82 mm?3. Altough we haven't found significant differen-
ce between pre- and posttreatment parameters of the whole group, in the diabetic subgroup we have found
a statistically significant reduction (p=0.04"1) in central subfield mean thickness.

Conclusion: Nepafenac eye drop as a 4 weeks duration monotherapy is able to reduce diabetic macular
edema.
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BEVEZETES

Az akutan kialakulé maculaddéma
okozta latasélesség romlds vissza-
fordithaté, azonban krénikus fenn-

allds esetén a fotoreceptorok karo-
sodésa irreverzibilis Iatdsromlashoz
vezet. Mig a pseudophakias és az
uveitishez kapcsol6dé 6déma ese-

tén a gyulladds kéroki szerepe jol
ismert, relative 4j felfedezés a gyul-
ladasos medidtorok emelkedett int-
raokularis szintjének ismerete, il-
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1. tablazat: A teljes betegcsoport adatai
(18 szem) CMV: centralis macularis vastagsag;

TMT: totalis macularis terfogat
Kezelés el6tt Kezelés utan

Latasélesség 0,55
CMV (mikron) 341
TMT (mm?) 7,81

Szignifikancia szint

0,61 0,984
333 0462
7.82 0,909

2. tablazat: Diabeteszes alcsoport adatai (12 szem)

CMV: centralis macularis vastagsag

Kezelés elott Kezelés utan

CMV

(mikron) 354

337

letve a gyulladdsos folyamat szere-
pe az Osszetettebb patomecha-
nizmusu diabéteszes maculaddéma
esetén (8). A nepafenac 0,1%-os
szemészeti szuszpenzié (Nevanac)
a nemszteroid-gyulladdsgatlé csep-
pek Gj generacids tagja: kémiai szer-
kezetébdl fakadd jobb intraokuldris
penetrécidja, a hatsé szegmentum
szoveteiben kimutathatd jelenléte,
valamint a célszovetekben az erds
ciklooxigendz-enzimgatlé hatdsa
aktiv alak kialakuldsa (1. abra) fel-
veti a kérdést: hatékony-e a készit-
mény a maculaddéma kezelésében.
Vizsgélatunk célja annak a megha-
térozdsa volt, hogy nepafenac 0,1%
(Nevanac) szemészeti szuszpenzi-
6t 4 héten 4t, naponta 4X csep-
pentve nem trakcids eredetd macu-
laddéméban kimutathaté-e a latés-
élesség javuldsa, valamint a macu-
laddéma csokkenése.

BETEGEK
ES MODSZEREK

18 beteg, 18 szemét vizsgaltuk:
4 szemen (komplikdciémentes pha-
coemulsificatiot és hatsécsarnok-
lencse implantéciét kovetSen kiala-
kult) pseudophakias maculaddé-
mat, 12 szemen diabéteszes — 3
esetben difftaz, 9 esetben cisztoid —
maculaddémadt, 1 szemen pars pla-
nitissel Gsszefliggs, 1 szemen isme-
retlen etiolégidji cisztoid ma-
culaddémat észleltink. Az éltalé-
nos szemészeti vizsgalat részeként
Kettesy-féle decimélis visustdblan
meghatdroztuk a legjobb korrigalt
latdsélességet, valamint optikai ko-

t-préba Wilcoxon teszt

0,087 0,041

herencia tomograf (Stratus OCT
3000, Zeiss Humphrey Instru-
ments, Dublin, CA, USA) segitségé-
vel megallapitottuk a centrélis 1
mme-es zéna atlagos vastagsagat
(CMV: centrélis macularis vastag-
sag) és a totélis macularis térfogatot
(TMT: totédlis macularis térfogat). 4
hétig monoterdpidban torténd napi
4x1 csepp Nevanac 0,1% (torzs-
konyvi szam: EU/ 1/07/433/001)
kezelést kovetSen ismételten meg-
hatéroztuk a fenti paramétereket. A
nyert adatokat parositott mintés t-
préba, valamint Wilcoxon-teszt se-
gitségével elemeztiik: a teljes cso-
port adatain tdl kilon elemzésre
kertiltek a diabéteszes macula-
6déma miatt kezelt betegcsoport
eredményei.

EREDMENYEK

A latdsélesség és a totélis macularis
térfogat tekintetében egyetlen cso-
portban sem mutatkozott szignifi-
kéns eltérés (1. tablazat). A centra-

lis macularis vastagsag a teljes be-
tegcsoportot vizsgdlva nem muta-
tott eltérést; ugyanakkor a diabéte-
szes alcsoportban — bar a pérositott
mintds t-préba alapjan a paraméter
valtozdsa nem érte el a statisztikai-
lag szignifikans szintet (p=0,08), a
kisebb mintdk esetén érzékenyebb
Wilcoxon-préba alapjan a centrélis
macularis vastagsdg szignifikdns
mértékben csokkent (2. tablazat).

MEGBESZELES

Jél ismert tény, hogy a szemmeg-
nyité mdtétek okozta trauma gyul-
ladésos medidtorok és sejtek int-
raokularis megjelenéséhez vezet. A
szovédménymentes phacoemul-
sificatio és mdlencse-betiltetést ko-
vetéen is az esetek 30%-4ban an-
giografiaval észlelhetd, szubjektive
tinetmentes, mig 1-2%-ban klini-
kailag szignifikdns cisztoid macu-
laddéma alakul ki a perifovealis ka-
pillérisok permeabilitds fokozdédasa
kovetkeztében (4). A kérkép sa-
lyossdga az enyhe, spontdn gyé-
gyuld esetektdl a terdpia ellenére
perzisztald, kronikus formakig val-
tozhat (9). Ugyanez a gyulladasos
kaszkéd felel8s az uveitisek sz6véd-
ményeként megjelend cisztoid ma-
culaddéma esetén is. Relative friss
azonban a gyulladdsos medidtorok
szerepének felismerése a komplex
patomechanizmust diabéteszes ma-
culaddéma kialakuldsdban: a hy-
perglykaemia proinflammatorikus
transzkripcids faktorok emelkedett
szintjén, a ciklooxigendz enzim ko-
vetkezményes aktivalodasan, emel-

1. abra: A nepafenac szoveti hidrolazok hatasara
erds ciklooxigenaz gatlo hatasu amfenac molekula-

va alakul

Amfenac




Nepafenac 0, 1% (Nevanac) szemcsepp hatasanak vizsgalata

kedett prosztaglandin-szinten, leu-
kostasis kialakuldsan 4t a kapillari-
sok degeneracidjdhoz vezet (8).

A klasszikusan gyulladdsos pato-
mechanizmust kérképeken tul te-
hét a diabéteszes maculatdéma ke-
zelése esetén is szerepet kaphatnak a
gyulladascsokkentd készitmények.
Mig a gyulladasos kaszkad elején —
a foszfolipaz-A2 géatlasan keresztul
hatnak a szteroid gyulladdsgatlok,
addig a nemszteroid-gyulladdsgatlé
készitmények a ciklooxigendz
(COX) enzim gatlasdn keresztil
csokkentik a prosztaglandinok ter-
melését (3).

A Nevanac 0,1% szemészeti szusz-
penzié hatéanyaga a nepafenac,
mely vegytilet a nemszteroid-gyul-
ladédsgétlék csoportjaba tartozik.
Bar a ciklooxigendz gatlé hatdsa
gyenge, neutralis kémiai szerkezet
folytédn a gydgyszercsoport egyéb
képvisel6ihez viszonyitva igen jol
penetral a szaruhdrtyan keresztil,
valamint a szem mélyebben fekvd
szOveteiben is megfelel szintet ér
el. Az irisen és corpus ciliaren tdl a
hatsé szegmentumban — az ideg-
hartyaban és az érhartydban is ki-
mutathaté a jelenléte. A nepafenac
elGalak, aktiv metabolitja az amfe-
nac a célszévetben a széveti hidro-
lazok hatdsdra jon létre (1. abra), a
célszévetben a ciklooxigendz enzim
erés inhibitoraként gétolja a prosz-
taglandinok képzédését (3, 6).

A preklinikai vizsgélatokat kévet&en
— amelyek igazoltdk a hatéanyag
gyors penetrdciéjat, a hatsé szeg-
mentumban valé megjelenését, az
erds és elhiz6dé COX-enzim-gatlé
hatdst — tobbnyire kis esetszamu
human vizsgalatok (1, 2,4,5,7, 9,

10, 11) hatékonynak talalték a ké-
szitményt a pseudophakias macu-
laddéma kialakuldsdnak megel6zé-
sében és kezelésében, valamint az
uveitises és diabéteszes macula-
6déma kezelésében. A fenti kérké-
pekben mind a maculaédéma mér-
séklésében, mind a latasélesség javi-
tasaban szignifikdns eltérést sike-
riilt kimutatni. Az egyes vizsgélatok
ugyanakkor eltértek egymastdl a
Nevanac 0,1% csepp adagolasdban
(minimalisan napi 1, maximaélisan
napi 4 csepp), a kezelés id6tartama-
ban (3 hét — 7 hénap), mig egyes
vizsgalatok monoterdpidban, méasok
kombinalt kezelésként alkalmaztdk
a készitményt. JellemzG8en a kezelés
eredménye leghamarabb 3-4 hét el-
teltével volt kimutathatd, hosszan
tart terdpidra volt azonban szik-
ség az uveitises és a diabéteszes be-
tegek esetén, amely tobb hénapon
at torténd kezelést jelentett.

Sajét beteganyagunkban a kezelés
ideje 4 hét volt. A teljes betegcso-
portot vizsgélva érdemi eltérést sem
a latasélesség, sem a maculaddéma
mértékében nem sikertilt kimutatni.
Az uvetitises és posztoperativ bete-
gek tekintetében az igen alacsony
betegszdm miatt az eredmények
nem mérvaddak. A diabéteszes be-
tegeket kiillon alcsoportként vizsgél-
tuk: a maculabdéma mértéke (a
centrélis 1 mm-es z6na atlagvastag-
sdga) a kisebb mintak esetén érzéke-
nyebb Wilcoxon-préba alapjan sta-
tisztikailag szignifikdns csokkenést
mutatott; klinikai szempontbdl az
elért véltozas ugyanakkor mérsékelt
volt — a kezelés végén észlelt 4tlagos
centrélis macularis vastagsag (337
mikron) megkozelitéleg 100 mik-
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ronnal meghaladta a Stratus OCT-
vel meghatdrozott normalértéket.
Lat4sélesség tekintetében a diabéte-
szes alcsoportban sem volt érdemi
valtozas igazolhaté.

Ismerve a diabéteszes csoportra jel-
lemz6 hosszabb sziikséges terdpids
id6tartamot a mér 4 hét elteltével
észlelt, statisztikailag igazolhaté
macula 6déma csokkenés biztaté
eredmény; a készitmény a rendelke-
zésre 4ll6 adatok alapjan a [ézerke-
zelésre varakozé betegek kiegészits
terdpidjaként szolgélhat, azonban a
klinikai alkalmazds szempontjébdl
optimaélis kezelési id6 meghataroza-
sa, valamint az esetleges mono-
terdpiaként elérhetd hatékonyséag
felmérése sziikségessé teszi a hosz-
szabb kezelési idével torténd vizs-
galat ismétlését, csakigy mint a
pseudophakias és uveitises betegek
esetén a nagyobb betegszamu és
hosszabb kezelési idejd vizsgélat el-
végzését.

KOVETKEZTETESEK

Korai eredményeink bar némileg el-
térnek az irodalmi adatoktdl, a dia-
béteszes maculaddéma kezelésében
a jelenleg rendelkezésre 4ll6 terdpi-
as eszkoztarunk lehetséges kibévii-
lését jelzik: a Nevanac 0,1% szemé-
szeti szuszpenzié kiegészitd terdpi-
aként szolgélhat ezen betegek keze-
lésében.
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