KRATKE SDELENI

Komentar ke ¢lanku Balcer LJ, Galetta SL,
Calabresi PA et al. Natalizumab reduces visual
loss in patiens with relapsing multiple sclerosis.

Neurology 2007; 68: 1299-1304.

Uvedeny ¢lanek hodnoti terapeuticky efekt
natalizumabu (Tysabri) na zrakovou ostrost
v zavislosti na kontrastni citlivosti vy3etfené
na optotypu oznaceném jako low-contrast
Sloan letter chart. Tento optotyp je analo-
gicky zndmym Snellenovym optotyptm pro
urcovani zrakové ostrosti, u kterého je zaklad-
nim principem pro rozliseni symbolu jeho
velikost. Ve vyse uvedeném piipadé je viak
zakladnim rozliSovacim principem stuperi
kontrastu predlozenych symbold, i kdyz se
soucasné lisi i velikosti. Tento optotyp ma
svoji standardizovanou podobu a byl iz po-
uzivan pro testovani ¢asnych fazi diabetické
retinopatie. Zakladni principy uvedeného op-
totypu jsou podrobné vysvétleny v textu
zminéného clanku.

V dosavadnich klinickych studiich zamé-
fenych na testovani Gcinnosti rlznych pfi-
pravky pro 1écbu roztrousené sklerdzy se jako
hodnotici skély pouZzivaly Kurtzkeho stup-
nice nezpusobilosti (EDSS) s hodnocenim
zrakové funkce na zékladé pouziti Snelle-
novych optotypt a MSFC test, ktery zrako-
vou funkci nehodnoti viibec.

Autofi uvedeného ¢lanku poukazuji na
vysledky 2 klinickych studif I. tfidy (rando-
mizované, dvojité zaslepené, placebem kon-
trolované) nazvané AFFIRM (monoterapie
natalizumabem) a SENTINEL (kombinace na-
talizumab + interferon beta-1a), kde byl
k hodnoceni zrakové funkce pouzit opto-
typ zaloZeny primarné na rozliSovani nizko-
kontrastnich symbol(i.

Autofi uvadeéji, Ze nizkokontrastni zrakova
ostrost dobre koreluje se strukturalnimi mar-
kery roztrousené sklerézy, jako jsou denzi-
ta vrstvy retindlnich nervovych vidken mé-
fend optickou koheren¢ni tomografii (OCT)
a loziskovym nalezem na MRI.

K priikazu trvalého zhorseni zrakové funkce
byla stanovena nasleduijici kritéria: zhorseni
zrakové funkce o 2 stupné na nizkokontrast-
nich Sloanovych optotypech (10 pismen)
trvajici vice nez 12 tydna.

Pokud byl vySetfenim zrakové ostrosti hod-
nocen terapeuticky efekt za pouziti stan-
dardnich optotypd, vysledky nebyly statis-
ticky signifikantni, pokud byly k vySetfeni
zrakové ostrosti pouZity nizkokontrastni op-
totypy, prokdzaly se vyznamné zmeény ve
smyslu zhorseni zrakové ostrosti v nelécené
skupiné v porovnani se skupinou lé¢enou
natalizumabem. V AFFIRM klinickém hodno-
cenf bylo riziko trvalého zrakového zhorseni
redukovano o 47 % na 2,5% kontrastni
hladiné a 0 35 % na 1,25% kontrastni hla-
diné. Obdobné vysledky byly referovany
v klinickém hodnoceni kombinované tera-
pie SENTINEL. Nizkokontrastni testovani zra-
kové ostrosti je praktickym a casové nena-
ronym testem, ktery mdze byt provadeén
i nelékarskym zdravotnickym personalem,
a jeho senzitivita pro testovani zrakové ost-
rosti u roztrousené sklerdzy je vétsi nez pfi
pouziti klasickych optotypd. Tento test se
tedy stava optimalnim testem pro zachyceni
zmén zrakové ostrosti u roztrousené skle-
rozy a jejiho terapeutického ovlivnén.

Analyza zrakové funkce a jeji ovlivnéni
natalizumabem musf byt hodnocena kom-
plexné jednak vzhledem k samotnym vy-
sledkm zminénych studii, ve kterych byla
primarnim cilem (endpoint) redukce atak,
a sekundarnim cilem ovlivnéni progrese di-
sability. Teprve tfetim sledovanym cilem byla
analyza zrakové ostrosti za pouziti nizko-
kontrastnich Sloanovych optotypd.

Terapeutickd pozice natalizumabu v sou-
¢asném spektru imunomodulacnich Iéku je
mnohem 3irsi téma nez jen jeho pozitivni
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vliv na zrakovou ostrost u pacientd s roztrou-
Senou sklerézou. Je nutno zohlednit Ucinek
tohoto léku celkové s ohledem na v3echny
funkéni systémy a zejména na progresi di-
sability, a to pfi soucasném zvazeni rizik.

Uvedené pozitivni terapeutické ovlivnéni
zrakové funkce natalizumabem a ovéfeni
detekéni senzitivity Sloanovych nizkokon-
trastnich optotypl pfi sledovani pacientd
s roztrousenou sklerézou posiluje roli nata-
lizumabu (Tysabri) pfi volbé ucinného léku
a do diagnostické praxe pfinasi novou sen-
zitivni metodu vysetfeni zrakové ostrosti.

Souhrnné Ize fici, ze natalizumab signifi-
kantné redukuije riziko trvalé progrese disa-
bility 0 42 % ve 2letém sledovani, redukuje
riziko klinickych relapst o 68 % a redukuje
vznik novych hyperintenznich 1ézi v T2 vaze-
nych obrazech pfi vy3etfeni magnetickou
rezonanci o0 83 %. V uvedenych paramet-
rech prokazuje natalizumab vétsi Gcinnost
nez stavajici imunomodulacni 1éky v léché
relabujici roztrousené skleroézy.
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