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Lucentis® und altersbedingte Makuladegeneration

Die altersbedingte Makuladegeneration (AMD) ist eine Erkrankung der Netzhautmitte, die die Sinneszellen der
Netzhaut (Photorezeptoren), das Pigmentepithel, die Bruch’sche Membran und die darunter liegende Aderhaut
betrifft. Ab einem Alter von 60 Jahren, selten vorher, kann der Augenarzt entsprechende Veranderungen beob-

achten, lange bevor der Patient Symptome bemerkt. Mit zunehmendem Alter steigt das Risiko kontinuierlich

an, eine AMD mit Beeintrachtigungen des Sehens zu entwickeln. Genetische Faktoren beeinflussen das indivi-
duelle Risiko, d.h. auch den Zeitpunkt des Auftretens einer AMD. Vermutlich wiirde aber jeder Mensch, wenn er
alt genug wiirde, eine AMD entwickeln. AMD betrifft bis zu 20% der Menschen jenseits des 65sten Lebensjah-
res und ist die haufigste Ursache einer schweren Sehbehinderung im Alter.

Als Makula bezeichnet man den sogenannten gelben
Fleck oder die Stelle des scharfsten Sehens im Zentrum
der Netzhaut. Ohne funktionierende Makula wird das Fi-
xieren von Gegensténden, Lesen, Schreiben, Erkennen
von Gesichtern, Fernsehen unmoglich.! Exakt diese Re-
gion der Netzhaut ist von der AMD betroffen. Die Beein-
trachtigung der Makula betrifft das Blickfeld zur Seite
nicht. D.h. das Sehen in die Ferne, Tatigkeiten im Haus-
halt oder Garten sind wenig beeintrachtigt. Die Gefahr
einer kompletten Hilflosigkeit oder Erblindung besteht
nur sehr selten bei schweren Verldufen, allerdings kann
z.B. die Fahigkeit, Auto zu fahren, verloren gehen.

Es werden zwei Formen der AMD unterschieden:
Die trockene AMD - sie macht 85-90% der Falle aus —
fuhrt zur langsamen Verschlechterung der Sehfunk-
tion im Verlauf etlicher Jahre bis Jahrzehnte, eine The-
rapie gibt es fur diese Form nicht. Die feuchte AMD
entsteht bei 10-15% der Patienten aus der trockenen
Form. Sie verlauft aggressiver und fuhrt zu einer ra-
schen Verschlechterung des Sehvermdégens. Feuchte
AMD st fiir den Grossteil schwerer Sehbeeintréchti-
gungen bis hin zum Verlust des zentralen Sehens ver-
antwortlich.!

Man koénnte sich fragen, warum diese Erkrankung
gerade die Netzhautmitte und nicht andere Bereiche
der Netzhaut trifft. Die hohe Anfélligkeit resultiert aus
der Anatomie der Netzhautmitte, die auf eine maximale
Sehscharfe-Leistung spezialisiert ist. Um diese zu errei-
chen, fehlen in der Makula die Blutgefasse, die ein opti-
males Sehen beeintrachtigen wirden. Somit ist die
Ernahrung und Sauerstoffversorgung dieses Areals nur
indirekt Gber das Pigmentepithel und die Aderhaut ge-
geben, die hinter der Netzhaut liegen. D.h. alle Versor-
gungswege sind lang und anféllig fur altersabhangige
Verédnderungen, insbesondere Ablagerungen, die zu Dif-
fusions-Barrieren fiihren.

Mit der hohen Sehleistung geht eine Vielzahl Stoff-
wechselprozesse einher, deren Abfallprodukte in jun-
gen Jahren gut abtransportiert werden konnen. Mit zu-
nehmendem Alter nimmt die Entsorgungskapazitat
aber ab, Abfallstoffe bleiben unter der Netzhaut liegen
und es kommt zur Verdickung der Bruch’schen Mem-
bran, einer Schicht zwischen der Makula und der Ader-

haut. Diese Barriere beeintrachtigt die Ver- und Entsor-
gung des Stoffwechsels der Makula.!

Klinisch zeigen sich dann gelbe Flecken am Augen-
hintergrund, die man als Drusen bezeichnet. Vereinzelte
kleine Drusen finden sich bei vielen tUber 50-Jéhrigen.
Nimmt deren Zahl und Grésse zu, wachst das Risiko flr
die Funktion der Makula. Zusammen mit Veranderun-
gen in den Zellen des Pigmentepithels kann dieser Zu-
stand rasch zu einer AMD fortschreiten. Ist die Funktion
noch nicht gestoért und bleiben die Veranderungen vom
Patienten unbemerkt, spricht man von altersbedingter
Makulopathie, eine Behandlung ist nicht erforderlich.
Erst wenn die Veranderungen zu einem schlechteren
Kontrast- und Dunkelsehen oder gar Rlckgang der
Sehscharfe und spater auch zu Problemen beim Lesen
fihren, spricht man von einer AMD.!

Die genaue Ursache der AMD ist ungeklart. Neben
dem Alter wurden weitere Risikofaktoren gefunden. So
z.B. eine genetische Disposition (Eltern und/oder Ge-
schwister haben auch eine AMD), Rauchen (auch Ex-
Raucher), Fettstoffwechselstérungen (Hypercholesterin-
amie), Erkrankungen des Herz-Kreislauf-Systems, eine
helle Regenbogenhaut (Iris) und starke (ungeschutzte)
Sonnenexposition im Lauf des Lebens. Frauen sind
héufiger betroffen als Manner. Sehr gefdhrdet ist ein
Auge auch dann, wenn bereits das andere erkrankt ist.!

Fur die Therapie ist eine Unterscheidung zwischen
der trockenen oder nicht-exsudativen und der feuchten
oder exsudativen Form entscheidend. Die nicht-exsuda-
tive Form ist die Folge einer Atrophie des Pigment-
epithels, der feinen Aderhaut-Gefésse (Choriokapillaris)
und der Sinneszellen der Netzhaut. Fiir diese Form gibt
es bisher keine etablierte Behandlungsmaéglichkeit.!

Bei der exsudativen Form findet man zusatzlich zu
den von der trockenen Form bekannten Veranderungen
infolge der beeintrachtigten Sauerstoffversorgung neu-
gebildete Blutgefasse (Neovaskularisationen), die aus
der Aderhaut unter die Netzhaut einwachsen. Diese Ge-
fasse sind ein Versuch der Netzhaut, den durch die Bar-
rieren bedingten Sauerstoffmangel auszugleichen. Die
neuen Gefasse sind jedoch undicht und instabil, sodass
Blutbestandteile in die Netzhaut austreten kénnen.
Durch Flissigkeitsansammlung (Odem) in der Netzhaut
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kommt es zu einem verzerrten, unscharfen Nebelsehen.
Langfristig fuhrt das Austreten von Blutbestandteilen zu
einer Vernarbung der Netzhautmitte, diese Areale der
Netzhaut sind dann blind.!

Als Ausloser der Neovaskularisation gilt die ver-
mehrte Ausschittung des Gefass-Wachstumsfaktors
(Vascular Endothelial Growth Factor = VEGF). Die Hem-
mung von VEGF mit spezifischen Angiogenese-Hem-
mern (Lucentis®) fuhrt zur Abdichtung oder gar Rick-
bildung der neu eingewachsenen Gefasse. Mit Lucentis
steht ein Medikament zur Verfugung, das die Behand-
lung der feuchten AMD revolutioniert hat. Mit Lucentis
ist es nicht nur moglich, einen Sehschérfeverlust zu ver-
hindern, sondern in vielen Féllen sogar die Leseféhigkeit
zu erhalten und eine Sehverbesserung herbeizufiihren.!

Das wichtigste Kriterium flr den Erfolg der Therapie
ist die moglichst friihe Diagnosestellung. Hier sind auch
die Hausarztinnen und -arzte gefordert. Mit dem Augen-
spiegel konnen diese bereits eine Verdachtsdiagnose
stellen, wenn sie gelbe Flecken (Drusen oder Eiweiss-
Exsudate) oder Blutungen sehen. Findet sich zusatzlich
im Amsler-Netz (www.Feuchte-AMD.ch) eine Verziehung
der Gitterlinien, besteht der Verdacht einer AMD. Dann
sollte kurzfristig (innerhalb Tagen bis weniger Wochen)
vom Augenarzt der Augenhintergrund untersucht wer-
den (Ophthalmoskopie). Wenn sich dabei eine Schwel-
lung der Netzhaut mit Blutungen und Eiweiss-Ablage-
rungen in der Netzhaut findet, ist die Diagnose einer
feuchten AMD so gut wie sicher. Eine Fluorescein-Angio-
graphie (Farbstoffuntersuchung der Netzhautgefasse auf
Leckagen und Gefassneubildungen) kann dann zur Be-
statigung der Diagnose und zur Beurteilung der Lokali-
sation und Ausdehnung von Neovaskularisationen unter
der Netzhaut durchgefiihrt werden.

Ist die Diagnose gesichert, werden in monatlichen
Abstédnden drei Lucentis-Injektionen in den Glaskérper
des betroffenen Auges gegeben. Anhand des OCT (Op-
tisches Cohaerenz-Tomogramm) kann die Rickbildung
der Flissigkeit in der Netzhaut und damit der Bedarf
an weiteren Injektionen beurteilt werden. In der Regel
sind im ersten Jahr 6-8, maximal 12 Injektionen erfor-
derlich, um ein optimales Sehschérfe-Ergebnis zu er-
zielen.

In zwei grossen Studien (MARINA und ANCHOR)
wurde gezeigt, dass monatliche Injektionen in das Auge
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kaum Nebenwirkungen haben und gut vertragen wer-
den. Im Mittel wird mit diesem aggressiven Behand-
lungsschema ein Sehscharfegewinn von zwei Zeilen
erreicht, was in vielen Fallen sogar eine weitgehend un-
eingeschrénkte Sehfunktion mit Erhaltung der Fahr-
tauglichkeit/Lesefahigkeit bedeutet.?

Wenn hingegen nicht monatlich (und ungeachtet
des klinischen Bildes) injiziert wird, sondern nur auf-
grund der Beobachtung des Wiederaufflammens der Er-
krankung (klinisch oder per OCT), oder wenn die Be-
handlungsintervalle zu lang sind, bedeutet dies zwar we-
niger Injektionen (5 bis 6), aber auch einen geringeren
Sehschéarfegewinn, wie in drei Studien (PIER, SUSTAIN,
EXCITE) gezeigt wurde.?

Da monatliche Injektionen enorme logistische Pro-
bleme fir Patienten und Angehdrige, aber auch die be-
treuenden Arzte mit sich bringen, hat sich im klinischen
Alltag der Kompromiss «maoglichst viel Gewinn bei we-
nig Spritzen» durchgesetzt. Um das Risiko fiir Ver-
schlechterungen niedrig zu halten, muss jedoch monat-
lich untersucht (und, soweit erforderlich, injiziert) wer-
den. Dieses Vorgehen ist ein Kompromiss zwischen
optimalem Sehscharfe-Resultat und moglichst geringer
Belastung fur die Patienten. Langfristig wird bei dieser
flexiblen Dosierung von Lucentis eine deutlich geringere
Stabilitat der Sehscharfe erzielt, als bei maximaler The-
rapie wie in MARINA und ANCHOR.

Grundsétzlich lasst sich das Fortschreiten der
feuchten wie auch der trockenen AMD langfristig (d.h.
Uber viele Jahre) nicht verhindern oder riickgédngig ma-
chen. Die Elimination der beeinflussbaren Risikofakto-
ren (z.B. Rauchen) sowie moglicherweise eine vitamin-
reiche Erndhrung kann aber vielleicht ein Fortschreiten
verzdgern. Die Kombination bestimmter Antioxidantien
(insbesondere Lutein) und Nahrungserganzungsstoffe
(vor allem Zink) kann moglicherweise den Ubergang
von einer trockenen in eine feuchte Verlaufsform hi-
nauszogern, wobei Uber die Nebenwirkungen einer
langfristigen Behandlung noch Unklarheit besteht? In-
zwischen sind verschiedene Praparate auf dem Markt,
wobei Ocuvite® Lutein und Vitalux®Plus den gréssten
Marktanteil aufweisen. Auch Ginkgo-biloba-Extrakte
und Heidelbeer-Extrakte werden als Behandlung flr
die AMD erwahnt, sind aber zu wenig untersucht und
sollten deshalb nicht empfohlen werden.
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Abbildung 1: Schnitt durch das Auge:
Der dunkle Fleck im Augenhintergrund
ist die Makula — Der Ort des scharfsten
Sehens.

Abbildung 2: Trockene Makuladegenera-
tion mit grossen, konfluierenden Drusen.

Abbildung 3: Feuchte altersbedingte Ma-
kuladegeneration mit harten Exsudaten
und Blutungen.





