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Abstrakt: Cel: ocena wptywu eplerenonu na funkcje i morfologie plamki u chorych na przewlekig centralng surowicza chorioretinopatie.
Materiat i metody: obserwacjg objeto 17 oczu u 16 pacjentéw w wieku od 32 do 66 lat, ktorzy byli leczeni w Klinice Okulistyki
i Onkologii Okulistycznej Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie z powodu przewlektej centralnej surowiczej chorioretinopatii.
Objawy utrzymywaly sie od 4 do 24 miesiecy. U pacjentéw zastosowano leczenie doustne eplerenonem wedfug schematu:
25 mg/dobe przez tydzien, nastepnie 50 mg/dobe przez trzy miesigce. Podczas badania wstepnego przed wigczeniem leczenia
i podczas badan kontrolnych (po 1-1,5 miesigca i po 3—4 miesigcach) oceniano najlepiej skorygowang ostro$¢ wzroku (za po-
mocg tablic Snellena, uzywajac skali dziesietnej), centralng grubo$é siatkdwki za pomoca optycznej koherentnej tomografii oraz
zaburzenia widzenia centralnego za pomoca testu Amslera.

Wyniki: Srednia najlepiej skorygowana ostro$¢ wzroku wynosita 0,61 (+0,25) w badaniu wstepnym, 0,67 (+0,28) w pierw-
szym badaniu kontrolnym i 0,72 (=0,28) w drugim badaniu kontrolnym. Centralna grubo$¢ siatkdwki zmniejszyta sie $rednio
7 367 um (=70) w badaniu wstepnym do 264 um (=50) i 248 um (%=50) odpowiednio w pierwszym i drugim badaniu kon-
trolnym (p<0,01). W pierwszym badaniu kontrolnym zmniejszenie metamorfopsji w tescie Amslera stwierdzono w 10 oczach
(58,8%), a brak poprawy w 7 oczach (41,2%), w drugim badaniu kontrolnym natomiast mniejsze falowanie linii stwierdzono
w 7 oczach (50%), a brak poprawy w 7 oczach (50%).

Whioski: wyniki naszych obserwacji wskazuja, ze eplerenon moze stanowi¢ alternatywng metode leczenia przewlekiej central-
nej surowiczej chorioretinopatii, szczegélnie w przypadkach, w ktdrych istniejg przeciwwskazania do zastosowania innych me-
tod terapeutycznych — np. laserokoagulacji siatkdwki. Do potwierdzenia tych wynikéw konieczne jest jednak przeprowadzenie
randomizowanych badan kontrolnych.

Stowa kluczowe:  centralna surowicza chorioretinopatia, antagonisci receptora mineralokortykoidowego, centralna grubo$¢ siatkdwki.

Abstract: Aim: To assess the effect of eplerenone on macular structure and function in patients with chronic central serous chorioretinopathy.
Material and methods: 17 eyes of 16 patients (aged 32—66 years) with chronic central serous chorioretinopathy treated
at the Department of Ophthalmology and Ocular Oncology, Jagiellonian University in Cracow were enrolled. The duration
of symptoms ranged between 4 and 24 months. The patients were dosed with eplerenone according to the scheme: first
25 mg/day for a week, then 50 mg/day for 3 months. The baseline examination and two follow-up visits (after 1-1,5 mon-
ths and after 3—4 months respectively) involved best corrected visual acuity (Snellen, decimal scale), central retinal thickness
in optical coherence tomography and visual disturbances in Amsler test.

Results: The mean best corrected visual acuity improved from 0.61 (%=0.25) to 0.67 (*0.28) and 0.72 (+0.28) at the first
and second follow-up appaintment, respectively. Central retinal thickness declined from 367 um (=70) to 264 um (%=50)
and 248 um (=50) at the first and second follow up appointment, respectively (p<0.05). Amsler test findings improved
in 10 eyes (58.8%), while the deterioration in central vision remained unchanged in 7 eyes (41.2%) at the first follow up ap-
pointment. During the second follow-up appointment, though, Amsler test improvement was reported in 7 eyes (50%), while
the deterioration in central vision remained unchanged in 7 eyes (50%).

Conclusions: Our study suggests that eplerenone may provide an alternative treatment of chronic central serous chorioretinopa-
thy, especially in patients with known contraindications to or ineligible for other treatments (for instance, retinal laser photoco-
agulation). Further randomized controlled trial is required.

Key words: central serous chorioretinopathy, antagonists of mineralocortycoid receptor, central retinal thickness.

Wstep nie centralne, ktére wystepuje przewaznie u mtodych mezczyzn,
Centralna surowicza chorioretinopatia (Central Serous Cho-  z czesto$cig okoto 5,8—-10/10000 (1, 2). Patomechanizm po-
rioretinopathy — CSC) jest schorzeniem upo$ledzajagcym widze-  wstawania CSC pozostaje nadal niejasny. U podfoza tego scho-
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rzenia lezg prawdopodobnie uszkodzenie nabtonka barwnikowe-

go siatkéwki (Retinal Pigment Epithelium — RPE) lub dysfunkcja

w krazeniu na poziomie chorikapilaréw, prawdopodobnie na

drodze nadmiernego pobudzenia receptoréw mineralokortyko-

idowych w naczyniach naczyniéwki (1, 2). Sposréd czynnikéw
ryzyka najczesciej wymienia sie ogoélng kortykosteroidoterapie,
osobowo$¢ typu A, przebyty stres, cigze oraz zespét Cushin-
ga, chociaz opisywano réwniez zwigzek CSC z nadcisnieniem
tetniczym, naduzywaniem alkoholu, chorobami uktadowymi,
choroba refluksowg i zakazeniem Helicobacter pylori (1, 3). Naj-
czesciej CSC ustepuje samoistnie w okresie okofo 3 miesiecy

(1). W wigkszosci przypadkéw w tym okresie nie podejmuje

sie zadnego leczenia, a jedynie obserwuje pacjentéw, w przeci-

wienstwie do postaci przewlekiej lub nawracajgcej CSC.
Stosowane dotychczas metody terapeutyczne CSC mozna
podzieli¢ na cztery grupy takie jak:

1. miejscowa fotokoagulacja laserowa majgca na celu zmniej-
szenie ogniskowego przecieku na poziomie RPE lub przepusz-
czalnosci naczyn naczyniowki. Standardowo wykorzystywa-
ny jest laser argonowy (4). Opisywano réwniez zastosowanie
lasera diodowego w leczeniu CSC (5), a takze lasera mikro-
pulsowego (A=577 nm, t=0,2 ms) (6), przezirenicznej ter-
moterapii (Transpupillary Thermotherapy — TTT) (7), selek-
tywnej terapii siatkdwki (Selective Retina Therapy — SRT)
z uzyciem pulsed double-Q-switched Nd-YLF prototype laser
(A=527 nm, t=1,7 us) (8) lub terapii fototermalnej z wyko-
rzystaniem PASCAL Streamline (A=577 nm, t=15 ms) (9).
Wielu autoréw podkresla takze korzy$ci ptynace z zastosowa-
nia terapii fotodynamicznej (Photodynamic Therapy — PDT)
w leczeniu przewlektej postaci CSC (10);

2. leczenie doszklistkowymi iniekcjami preparatéw anty-VEGF
majgce na celu zahamowanie aktywno$ci czynnika wzrostu
naczyh (11);

3. leczenie ogolnoustrojowe celowane na zmniejszenie ste-
zenia kortykosteroidéw, np. mifeprostonem (12), ketoko-
nazolem (13), propranololem (14), oraz leczenie doustne
diuretykami, np. acetazolamidem (15). W najnowszych pu-
blikacjach autorzy przedstawiajg korzystne wyniki doustnej
terapii CSC eplerenonem (2);

4. leczenie miejscowe kroplami — opisano wykorzystanie
w miejscowej terapii CSC niesteroidowych lekéw przeciw-
zapalnych takich jak nepafenac (16) oraz inhibitoréw anhy-
drazy weglanowej takich jak acetazolamid (15).
Kortykosteroidy (zaréwno wydzielane endogennie, jak i te

stosowane terapeutycznie) sprzyjaja wystepowaniu CSC i moga

nasila¢ objawy schorzenia juz istniejacego (17). Dzielimy je na
glikokortykoidy (kortyzol, kortykosteron i kortyzon) i mineralo-
kortykoidy (aldosteron). Hormony steroidowe z obu ww. grup
tacza sie z receptorem mineralokortykoidowym (Mineralocorti-
coid Receptor — MR). Glikokortykoidy sg rozktadane do metabo-
litbw o mniejszym powinowactwie do MR niz mineralokortyko-
idy, dlatego tez te ostatnie wykazujg wigksze powinowactwo do

MR niz glikokortykoidy (18). Ekspresja MR wystepuje nie tylko

w nerkach, a tak do niedawna sadzono, lecz takze w naczyniach

siatkdwki i naczyniéwki (19). Zhao i wsp. opublikowali wyniki

badan dos$wiadczalnych przeprowadzonych na szczurach, po-
twierdzili w nich, ze aldosteron oddzialuje na naczynia naczy-

niéwki (20).

Aktywacja MR powoduje poszerzenie naczyn naczynidéwki
i zwigkszenie ich przepuszczalnosci. Aldosteron jako hormon
steroidowy reguluje szlaki wewnatrzkomérkowe, wptywajgc na
produkcje nowych biatek. To prowadzi do wytworzenia wigkszej
liczby $rédbtonkowych kanatéw potasowych (,up-regulation”),
ktérych obecno$é zalezy od obecnos$ci wapnia w komérce. Po-
wyzej opisane dziatanie wptywa na hyperpolaryzacije i nastepczy
rozkurcz migé$niéwki gtadkiej naczyn naczyniéwki (2) (ryc. 1.).
Antagonisci receptora mineralokortykoidowego (np. eplerenon)
odwracajg dziatanie mineralokortykoidéw, zapobiegajac rozkur-
czowi naczyn naczyniéwki. Ze wzgledu na brak w naczyniach
siatkdwki ekspresji kanatéw potasowych nie dochodzi w nich
do ww. zmian (21).
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Ryc. 1. Schemat dziafania receptora mineralokortykoidowego (MR).
Aktywacja MR powoduje poszerzenie naczyn naczyniéwki
i zwigkszenie ich przepuszczalno$ci. Aldosteron jako hormon
steroidowy reguluje szlaki wewnatrzkomérkowe, wptywajac
na produkcje nowych biatek. To prowadzi do wytworzenia
wigkszej liczby $rédbtonkowych kanatéw potasowych.
Diagram illustrating the function of the mineralocorticoid re-
ceptor (MR). MR activation causes vasodilation and increases
the permeability of choroidal vessels. As a steroid hormone,
aldosterone regulates intracellular pathways, affecting the pro-
duction of new proteins. As a result, more endothelial vasodi-
latory potassium channels are formed.

Fig. 1.

Eplerenon — specyficzny antagonista MR zaliczany do gru-
py diuretykdw oszczedzajacych potas, jest lekiem stosowanym
w leczeniu nadci$nienia tetniczego i zastoinowej niewydolnosci
serca (22). Jego najczestszym dziataniem niepozadanym jest
hiperkaliemia. Podczas terapii eplerenonem konieczne sg wiec
regularne kontrole stgzenia potasu we krwi, szczegélnie u cho-
rych na cukrzyce i choroby nerek (22). Dzieki specyficznemu
dziataniu eplerenon nie wywotuje wielu niepozadanych dziatan
charakterystycznych dla innych antagonistéw MR (np. spirono-
loktonu) — takich jak np. ginekomastia — i jest dobrze tolerowa-
ny przez pacjentow.

Cel

Celem pracy jest ocena wptywu eplerenonu na funkcje
i morfologie plamki u chorych na przewlekig centralng surowi-
czq chorioretinopatie.

Materiat i metody
Obserwacjg objeto 17 oczu u 16 chorych — 13 mezczyzn
i 3 kobiety w wieku od 32 do 66 lat ($redni wiek 41,71 roku)
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— leczonych w Klinice Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Uni-
wersytetu Jagiellonskiego w Krakowie z powodu przewlekiej
centralnej surowiczej chorioretinopatii. Czas trwania objawdéw
choroby wynosit od 4 do 24 miesigcy ($rednio 8 miesiecy).
Chorych poddano leczeniu doustnemu eplerenonem (Inspra —
Pfizer) wedlug schematu: 25 mg/dobe przez tydzien, nastep-
nie 50 mg/dobe przez 3 miesigce. Podczas badania wstepne-
go przed wiaczeniem leczenia i podczas badan kontrolnych
(po 1-1,5 miesigca i po 3-4 miesigcach) oceniano: najlepiej
skorygowang ostro$¢ wzroku (Best Corrected Visual Acuity —
BCVA) za pomocg tablic Snellena (uzywajac skali dziesigtnej),
centralng grubos$¢ siatkéwki (Central Retinal Thickness — CRT)
za pomocg badania optycznej koherentnej tomografii (Optical
Coherence Tomography — OCT) (ryc. 2.) oraz zaburzenia widze-
nia centralnego za pomoca testu Amslera.

Ryc. 2. Zmiany w obrazie badania OCT u 4 wybranych pacjentéw:
1. — badanie wstepne, 2. — pierwsze badanie kontrolne, 3. — dru-
gie badanie kontrolne. W drugim badaniu kontrolnym jest widocz-
ne catkowite wchifonigcie si¢ ptynu podsiatkéwkowego.
Evolution of OCT images in four selected subjects: 1 — baseli-
ne, 2 — first follow-up appointment, 3 — second follow-up ap-
pointment. A complete resolution of subretinal fluid is visible
in the last scan.

Fig. 2.

Kryteria wigczenia do badania

1. Rozpoznanie przewlekiej CSC ustalone na podstawie obja-
wow klinicznych, obrazu dna oka i wynikéw OCT.

2. Wiek powyzej 18 lat.

3. Uzyskanie $wiadomej zgody na proponowane leczenie.

Kryteria wytaczenia z hadania

1. Weczeéniej przeprowadzone: terapia PDT, laserokoagulacja
miejsca przecieku laserem 532 nm lub doszklistkowa iniek-
cja preparatow anty-VEGF.

2. Rozpoznane inne choroby plamki.

3. Przeciwwskazania do terapii eplerenonem — choroby watroby
lub nerek, cukrzyca, hiperkaliemia >5,5 mmol/l oraz cigza.

4. Stosowanie kortykosteroidéw.

Wyjsciowe hadanie okulistyczne ohejmowato

1. Ocene BCVA.

2. Oceng widzenia plamkowego za pomocg testu Amslera.

3. Ocene CRT w badaniu OCT wykonywanym aparatami firm
Topcon (Japan) lub Optovue (USA).

Wyniki
Badani zgtaszali objawy CSC, zanim wdrozono lecze-
nie — przez $rednio 8 miesiecy (zakres od 4 do 24 miesiecy).

W 9 oczach (53%) choroba miata charakter nawracajacy. Czte-

rech pacjentéw byto leczonych z powodu nadci$nienia tetnicze-

go. Jedna pacjentka stosowata hormonalng terapie zastepcza.

U jednej chorej z powodu catkowitej resorpcji ptynu podsiat-

kéwkowego eplerenon stosowano tylko przez jeden miesigc —

terapie przerwano. Dwdch pacjentéw nie zgtosito si¢ na badanie

kontrolne w 3.—4. miesigcu leczenia (tab. I).

1. W okresie obserwacji CRT w obrazie badania OCT zmniej-
szyla sie $rednio z 367 um (=70) w badaniu wstepnym do
264 um (=50) i 248 um (=50) odpowiednio w pierwszym
i drugim badaniu kontrolnym (p<0,01). To odpowiada re-
dukcji CRT odpowiednio o 28% i 32% wzgledem warto$ci
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Ryc. 3. Zmiany CRT w badaniu wstepnym oraz w pierwszym i drugim
badaniu kontrolnym.

Changes in CRT from baseline, at the first and second follow
up appointment.

Fig. 3.
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wyjsciowej (p<0,01) (ryc. 3.). Wyniki obserwacji zmian
w CRT u poszczegdlnych pacjentéw zawarto w tabeli Il.

. Wartosci BCVA odnotowane podczas badania wstepnego

(zanim wdrozono leczenie) oraz podczas pierwszej i drugiej

i drugim badaniu kontrolnym. Te wyniki sugerujg, ze BCVA
dopiero podczas drugiej wizyty kontrolnej poprawita sie
istotnie w poréwnaniu do BCVA przed wiaczeniem leczenia
(p<0,05) (ryc. 4.).

wizyty kontrolnej przedstawiono w tabeli II. Srednia wartoé¢ 3. Podczas pierwszej wizyty kontrolnej poprawe BCVA odno-
BCVA wynosita 0,61 (%=0,25) w badaniu wstepnym oraz towano w 8 oczach (47%) — $redni czas trwania objawdw,
0,67 (+0,28) i 0,72 (%=0,28) odpowiednio w pierwszym zanim wigczono leczenie, oszacowano w nich na 5,6 mie-
i Najlepiej skorygowana ostro$¢ wzroku (BCVA) 0,74
10 . - ™ 0,72
09 a = 0,70
08 - T i 0,68
g v ] _j,,, | 0,66 M Baseline
2 0s 4 | i )
g T 1 - 0,64 M First control
2 05 F . 0,62 - Second control
o by 0,60
03 - - -
0,58
02 - &
) 0,56
01 o $redmo
Badanie  Pierwsze  Drugie T Srednio=+0,85 Przedz. 0,54
e — S Bcva
Ryc. 4. Zmiany BCVA w badaniu wstgpnym oraz w pierwszym i drugim badaniu kontrolnym.
Fig. 4. Changes in BCVA from baseline, at the first and second follow up appointment.
Wiek Pte¢ Oko z CSC Diugosé trwania Nawroty CSC
Lp./ | (lata)/ | (M/K)/ (P/L)/ objawéw (miesiace)/ (tak/ nie)/ Inne/ Other
No | Age Sex Involved | Time from symptom | Recurrent CSC
(years)  (M/F) eye (R/L) onset (months) (yes/ no)
1 33 M/ M L/L 15 tak/ yes
2 33 M/ M P/R 4 nie/ no
3 46 M/ M P/R 10 nie/ no NT/HTN
4 45 K/ F L/L 4 nie/ no
5 39 K/ F P/R 5 nie/ no
6 66 M/ M L/L 6 tak/ yes NT, hipercholesterolemia/ HTN, hypercholesterolemia
1 45 M/ M L/L 12 nie/ no tradzik rézowaty/ rosacea
8 45 M/M P/R 6 nie/ no
9 49 M/ M P/R 4 tak/ yes

NT, CHNS, stan po zawale serca, zatorowosci ptucne;j,
10 39 M/ M UL 5 . flbromlalg'la,.zespoi. antyfosfolipidowy/ HTN, IHD, hlstorY
of myocardial infarction, pulmonary embolism, fibromyalgia,
antiphospholipide syndrome

NT, hipercholesterolemia, kamica nerkowa/ HTN, hyperchole-

l 4 A FE g e sterolemia, nephrolithiasis

12 33 M/M P/R 5 tak/ yes

13 48 K/ F P/R 9 tak/ yes hormonalna terapia zastgpcza/ hormone replacement therapy
14 32 M/ M L/L 6 tak/ yes choroba refluksowa przetyku/ gastroesophaegal reflux disease
15 33 M/ M L/L 12 tak/ yes

16 33 M/ M /L 4 nie/ no

17 45 M/M P/R 24 tak/ yes

NT — nadciénienie tetnicze, HTN — hypertension, CHNS — choroba niedokrwienna serca, IHD — ischemic heart disease
Tab.l. Charakterystyka chorych na przewlekig centralng surowicza chorioretinopatig (CSC).
Tab.l. Characteristics of patients with chronic central serous chorioretinopathy (CSC).
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BCVA
Lp/ Badanie Pierwsze badar.lie Drugie badanie
No wstep_ne/ kontrolne/ Th_e first kontrolne/ The _second
Baseline | follow up appointment follow up appointment
1 0,8 0,6 0,7
2 0,8 0.8 0,9
3 0,5 0,3 0,3
4 0,8 0.8
5 1,0 1,0 1,0
6 0,3 0.4 0,3
7 0,9 0.9
8 0,6 0.8 0,8
9 0,5 0,6 0,5
10 0,2 0.3 0,3
11 0,5 0,5
12 0,6 0,9 1,0
13 0,8 1,0 1,0
14 0,8 0,9 0,9
15 0,6 0,6 0.9
16 0,9 1,0 1.0
17 0,2 0,2 04

CRT

Badanie Pierwsze badanie Drugie badanie
wstepne/ kontrolne/ The first kontrolne/ The second
Baseline follow up appointment follow up appointment

306 324 355

305 306 224

232 213 199

334 293

396 310 226

326 252 233

333 251

419 303 230

423 292 250

459 307 288

318 193

382 212 231

453 242 335

469 215 172

359 334 259

440 267 258

283 173 214

Tab. Il. Najlepiej skorygowana ostro$¢ wzroku (BCVA) oraz centralna grubos¢ siatkéwki (CRT) w badanych oczach.

Tab. II.

sigca (=2, zakres od 4 do 9 miesiecy). W tych oczach CRT

zmniejszyta sie najbardziej (421 um = 47, 261 = 37 um,

250 = 48 um). W pierwszym i drugim badaniu kontrolnym

CRT zmniejszyta sie wzgledem wartosci wyj$ciowej odpo-

wiednio 0 38% i 41%.

4. Podczas pierwszej wizyty kontrolnej brak poprawy BCVA
odnotowano w 9 oczach (53%) (w tym w 2 oczach BCVA
ulegta pogorszeniu) — $redni czas trwania objawdw, zanim
wlgczono leczenie, oszacowano na 1 miesigc (=7, zakres
od 4 do 24 miesiecy). Wzgledem wynikéw uzyskanych
w badaniu wstepnym wartosci CRT zmniejszyty sie o 16%
i 23% odpowiednio w pierwszym i drugim badaniu kontrol-
nym (318 = 46 um, 266 + 60 um, 246 = 57 um).

5. Podczas pierwszej wizyty kontrolnej zmniejszenie metamor-
fopsji oceniane testem Amslera stwierdzono w 10 oczach
(58,8%), a brak poprawy w 7 oczach (41,2%), w czasie
drugiego badania kontrolnego natomiast zmniejszenie meta-
morfopsji stwierdzono w 7 oczach (50%), a brak poprawy
w 7 oczach (50%).

W okresie obserwacji u wszystkich chorych kontrolowano
stezenie potasu w surowicy krwi. W zadnym przypadku nie
stwierdzono objawdw niepozadanych zwiazanych z zastosowa-
nym leczeniem.

Best corrected visual acuity (BCVA) and central retinal thickness (CRT) in examined eyes.

Dyskusja i wnioski

W przebiegu ostrej postaci CSC najcze$ciej nie podejmuje
sie zadnego leczenia, poniewaz u 80-90% chorych objawy uste-
pujg samoistnie w czasie okoto 3 miesiecy (1).

Powaznych probleméw terapeutycznych przysparzajg nato-
miast chorzy z nawracajacg lub przewlekig postacig CSC, u kto-
rych moze doj$¢ do rozwoju zaniku RPE i zmian w siatkéwce
neurosensorycznej, a to skutkuje trwatg utratg funkcji narzadu
wzroku tacznie z utratg ostro$ci wzroku, widzenia barwnego
i czuto$ci na kontrast (23). U tych chorych celem leczenia sa:
wyeliminowanie ptynu znajdujacego sie pod siatkéwka neuro-
sensoryczng, zachowanie ostro$ci wzroku lub jej poprawa oraz
zapobieganie nawrotom choroby (24).

W przypadkach nawracajacej lub przewlekiej postaci CSC
najczesciej stosowang metodg leczenia jest fotokoagulacja la-
serowa miejsca przecieku — uznana powszechnie za standar-
dowe leczenie tych standw (4). Celem fotokoagulacji laserowe;
jest przyspieszenie wchtaniania sie ptynu podsiatkéwkowego.
Autorzy niektérych artykutéw sugeruja, ze fotokoagulacja lase-
rowa moze zmniejsza¢ czesto$¢ nawrotédw CSC, lecz te dane sg
kontrowersyjne (24). Typowo fotokoagulacja laserowa powinna
obejmowaé te miejsca przecieku, ktdére zostaty uwidocznio-
ne w obrazie badania angiografii fluoresceinowej (Fluorescein
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Angiography — FA). Uwaza si¢ powszechnie, ze miejsca przecie-
ku — zobrazowane badaniem FA — s gtéwnym Zrédtem ptynu
pod siatkéwka, mechanizm wechtaniania sie ptynu podsiatkdw-
kowego po zastosowaniu fotokoagulacji laserowej jednak nie
jest znany; fotokoagulacja laserowa moze uszczelni¢ obszary
ubytku warstwy RPE, nasilaé odpowiedZ gojenia i rekrutacji
zdrowych komérek RPE lub bezposrednio stymulowa¢ ich funk-
cje pompowania w poblizu miejsca przecieku (24). W naszej
klinice fotokoagulacje laserowg stosujemy rzadko ze wzgledu na
ryzyko wystapienia powiktan takich jak: pojawienie si¢ mrocz-
ka w centralnym polu widzenia, wystapienie neowaskularyzacji
naczyniéwkowej lub obnizenie poczucia kontrastu (10). Ponadto
uwaza sie, i jest to zgodne z naszymi obserwacjami, ze pomimo
szybkiej poprawy morfologii plamki (zobrazowanej badaniem
OCT) po przeprowadzonej laserokoagulacji, w czesci przypad-
kéw nie obserwuje sie istotnej poprawy BCVA oraz zmniejsze-
nia sig czestosci nawrotéw choroby (4, 10).

Wydaje sig, ze PDT stosowana w leczeniu przewlektej i na-
wrotowe] postaci CSC jest obarczona mniejszym ryzykiem wy-
stapienia miejscowych powiklan niz fotokoagulacja laserowa
siatkéwki, lecz wigze sie z koniecznoscig dozylnego podania
substancji fotouczulajacej (werteporfiny) (10). Terapia fotody-
namiczna ma oddziatywaé wybidrczo na nieprawidiowe naczy-
nia krwionos$ne. Aplikacja $wiatta o okreslonej diugosci fali na
miejsca przecieku zapoczatkowuje ograniczong reakcje fotoche-
miczng, podczas niej zostajg wyzwalane specyficzne czastecz-
ki tlenowe, ktdére uszkadzajg $rddbtonek i tworzg zakrzepy — to
skutkuje zamknigciem $wiatta naczyn krwiono$nych. Terapia fo-
todynamiczna nie uszkadza przy tym znaczgco warstwy neuro-
sensorycznej siatkdwki (25, 26). Zastosowanie tej metody skut-
kuje korzystnym efektem anatomicznym (szacunkowo od 60%
do 100%) (27). Nicholson i wsp. podkre$lajg, ze PDT moze nie
tylko przyspiesza¢ ustgpowanie objawdéw w CSC, lecz réwniez
zapobiega¢ nawrotom (24). Opisywane sg rézne protokoty za-
stosowania PDT w leczeniu CSC — z podaniem petnej dawki
werteporfiny i z podaniem potowy dawki werteporfiny (28).

Terapia CSC doszklistkowymi iniekcjami preparatéw anty-
-VEGF nie jest leczeniem pierwszego wyboru, niemniej jednak
dostepne sg doniesienia nt. ich korzystnego wptywu na obie
postaci CSC — zaréwno na ostra, jak i przewlekig. W publika-
cjach dowiedziono, ze preparaty anty-VEGF stosowane w lecze-
niu CSC poprawiajg BCVA oraz zmniejszajg objeto$¢ ptynu pod
siatkéwka neurosensoryczng (11). Bae i wsp. poréwnali efek-
ty leczenia przewlektej CSC za pomocg PDT (pierwsza grupa)
z efektami jej leczenia iniekcjami ranibizumabu w dawce 0,5 mg
(druga grupa). U badanych z obu grup BCVA ulegta poprawie,
lecz do catkowitej redukcji ptynu podsiatkdwkowego doszto w 2
sposrod 8 oczu poddanych terapii ranibizumabem, w przypad-
ku PDT byto to 6 sposrdd 8 oczu. Te wyniki mogg sugerowac,
ze w leczeniu przewlektej CSC przewage nad doszklistkowymi
iniekcjami anty-VEGF ma PDT, niemniej jednak autorzy donie-
sien na ten temat podkreslajg konieczno$¢ potwierdzenia tego
wniosku kolejnymi badaniami (29).

Nieustannie poszukiwane sg nowe, lepsze i bezpieczniejsze
metody leczenia CSC, ktére jednocze$nie wptywalyby na po-
prawe BCVA oraz morfologii plamki. W ostatnim czasie ukazaty
sie w literaturze medycznej doniesienia na temat skuteczno$ci
leczenia CSC antagonistami receptora mineralokortykoidowego.

Wydaje sig, ze zastosowanie doustnej terapii antagonistami
receptora glikokortykoidowego (Glucocorticoid Receptor — GR)
takimi jak mifepriston, lub zastosowanie ketokonazolu, ktéry blo-
kuje synteze m.in. kortyzolu, powoduje ustapienie objawdéw CSC
(12, 13). Golshahi i wsp. przeprowadzili badania z udziatem cho-
rych na CSC, uzyli w nich ketokonazolu w dawce 200 mg/dzien,
wyniki tych badan jednak nie wykazaty istotnej statystycznie
poprawy BCVA i zmniejszenia odwarstwienia siatkdwki neuro-
sensorycznej w obrazie badania OCT w poréwnaniu z tymi para-
metrami u badanych z grupy kontrolnej (13). Tatham i MacFarla-
ne przedstawili dwa przypadki nieustepujacej lub nawracajacej
CSC leczonej propranololem — blokerem receptoréw beta. Zasu-
gerowali zwigzek propranololu z poprawa BCVA, zmniejszeniem
CRT zobrazowanym badaniem OCT oraz subiektywng poprawa
widzenia. Te doniesienia jednak, a podkreslajg to sami autorzy,
wymagaja potwierdzenia badaniami prowadzonymi z udziatem
wigkszych grup pacjentow (14).

Zhao i wsp. (20) oraz Bousquet i wsp. (2) w badaniach
wiasnych wskazuja, ze patogeneza CSC moze mie¢ zwigzek
z nadreaktywno$cig receptora MR. Zao i wsp. w badaniu na
szczurach zaobserwowali, ze pobudzanie MR przez glikokor-
tykosteroidy lub aldosteron wywotuje rozszerzenie naczyn
naczyniowki i pogrubienie naczyniéwki, podobne do zmian
wystepujacych w przebiegu CSC (20). Bousquet i wsp. przed-
stawili obiecujgce wyniki badania przeprowadzonego z udziatem
13 chorych na przewlekig posta¢ CSC, potwierdzaty one peine
wchfonigcie sie ptynu podsiatkéwkowego u 25% pacjentéw —
po miesigcu stosowania eplerenonu, i u 67% pacjentéw — po
trzech miesigcach terapii (2). Breukink i wsp. podkreslajg jed-
nak, ze w aktualnych badaniach pilotazowych eplerenon jest
skuteczny jedynie u mniejszo$ci chorych na oporng na leczenie
przewlekig postaé CSC. W zwigzku z tym rola nadreaktywnosci
MR w patogenezie CSC pozostaje kontrowersyjna (30).

Nasze obserwacje nad zastosowaniem eplerenonu — anta-
gonisty receptora MR, ograniczaja: brak grupy kontrolnej, rela-
tywnie niewielka grupa badanych, rézne diugos$ci trwania tera-
pii, lecz mogg one sugerowac korzystny wptyw eplerenonu na
ustepowanie objawéw CSC.

Podsumowujac, badanie wykazato, ze leczenie przewlekiej
CSC eplerenonem wiaze sie ze znacznym zmniejszeniem grubosci
CRT oraz z poprawg BCVA, szczegdlnie u pacjentéw, u ktérych
czas trwania objawdw jest krotki. Potwierdzenie tych obserwaciji
jednak wymaga przeprowadzenia randomizowanych badan pro-
spektywnych, a ocena odleglych wynikdw wraz z oceng czesto-
$ci nawrotow wymaga diugotrwatych obserwacii.

Pismiennictwo:

1. Kitzmann AS, Pulido JS, Diehl NN, Hodge DO, Burke JP: The in-
cidence of central serous chorioretinopathy in Olmsted County,
Minnesota, 1980-2002. Ophthalmology. 2008; 115: 169-173.

2. Bousquet E, Beydoun T, Zhao M, Hassan L, Offret 0, Behar-Co-
hen F: Mineralocortycoid receptor antagonism in the treatment
of chronic central serous chorioretinopathy. A pilot study. Reti-
na. 2013; 33: 2096-2102.

3. Casella AM, Berbel RF, Bressanim GL, Malaguido MR, Cardil-
lo JA: Helicobacter pylori as a potential target for the treatment
of central serous chorioretinopathy. Clinics. (Sao Paulo) 2012;
67: 1047-1052.

ISSN 0023-2157 Index 362646




Antagonis$ci receptora mineralokortykoidowego w leczeniu przewlekiej centralnej surowiczej chorioretinopatii

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Leaver P, Williams C: Argon laser photocoagulation in treatment
of central serous retinopathy. Br J Ophthalmol. 1979; 63: 674—
—677.

Verma L, Sinha R, Venkatesh P, Tewari HK: Comparative eva-
luation of diode laser versus argon laser photocoagulation in
patients with central serous retinopathy: A pilot, randomized
controlled trial. BMC Ophthalmology. 2004; 15: 1-7.

Abd Elhamid AH: Subthreshold micropulse yellow laser treat-
ment for nonresolving central serous chorioretinopathy. Clin
Ophthalmol. 2015; 9: 2277-2283.

Kawamura R, Ideta H, Hori H, Yuki K, Uno T, Tanabe T: Transpu-
pillary thermotherapy for atypical central cerous chorioretinopa-
thy. Clinical Ophtalmology. 2012; 6: 175-179.

Elsner H, Porksen E, Klatt C, Bunse A, Theisen-Kunde D, Brink-
mann R: Selective retina therapy in patients with central sero-
us chorioretinopathy. Graefe’s Arch Clin Exp Ophthalmol. 2006;
244:1638-1645.

Lavinsky D, Palanker D: Nondamaging photothermal therapy for
the retina: initial clinical experience with chronic central serous
retinopathy. Retina. 2015; 35: 213-222.

Sakalar YB, Keklikci U, Unlu K, Alakus MF, Kara IH: Effects of
Photodynamic Therapy With Verteporfin for the Treatment of
Chronic Central Serous Chorioretinopathy: An Uncontrolled,
Open-Label, Observational Study. Excerpta Medica Inc. 2010;
71:173-185.

Shaaban AM, Ahmag MS, Mohamed FS, Khaled MM: Role of
Avastin in management of central serous chorioretinopathy.
Saudi Journal of Ophtalmology. 2010; 24: 69-75.

Nielsen JS, Jampol LM: Oral mifepristone for chronic central
serous chorioretinopathy. Retina. 2011; 31: 1928-1936.
Golshahi A, Klingmuller D, Holz FG, Eter N: Ketoconazole in the
treatment of central serous chorioretinopathy: a pilot study.
Acta Ophthalmol. 2010; 88: 576-581.

Tatham A, MacFarlane A: The use of propranolol to treat central
serous chorioretinopathy: an evaluation by serial OCT. J Ocul
Pharmacol Ther. 2006; 22: 145-149.

Brandl C, Helbig H, Gamulescu MA: Choroidal thickness measu-
rements during central serous chorioretinopathy treatment. Int
Ophthalmol. 2014; 34: 7-13.

Alkin Z, Osmanbasoglu OA, Ozkaya A, Karatas G, Yazici AT: To-
pical nepafenac in treatment of acute central serous choriore-
tinopathy. Med Hypothesis Discov Innov Ophthalmol. 2013; 4:
96-101.

Bouzas EA, Karadimas P, Pournaras CJ: Central serous chorio-
retinopathy and glucocorticoids. Surv Ophthalmol. 2002; 47:
431-448.

18.

19.

20.

21

22.

23.

24,

25.

26.

21.

28.

29.

30.

Farman N, Rafestin-Oblin ME: Multiple aspects of mineralocor-
ticoid selectivity. Am J Physiol Renal Physiol. 2001; 280: F181-
—F192.

Zhao M, Valamanesh F, Celerier I, Savoldelli M, Jonet L, Jean-
ny JC: The neuroretina is a novel mineralocorticoid target: al-
dosterone up-regulates ion and water channels in Muller glial
cells. FASEB J. 2010; 24: 3405-3415.

Zhao M, Célérier |, Bousquet E, Jeanny JC, Jonet L, Savoldel-
li M: Mineralocorticoid receptor is involved in rat and human
ocular chorioretinopathy. J Clin Invest. 2012; 122: 2672-2679.

. Wilkinson-Berka JL, Tan G, Jaworski K, Miller AG: /dentification

of a retinal aldosterone system and the protective effects of mi-
neralocorticoid receptor antagonism on retinal vascular patholo-
gy. Circ Res. 2009; 104: 124-133.

Igbal J, Parviz Y, Pitt B, Newell-Price J, Al-Mohammad A, Zan-
nad F: Selection of a mineralocorticoid receptor antagonist for
patients with hypertension or heart failure. Eur J Heart Fail.
2014; 16: 143-150.

Baran NV, Gurlu VP, Esgin H: Long-term macular function in eyes
with central serous chorioretinopathy. Clin Experiment Ophthal-
mol. 2005; 33: 369-372.

Nicholson B, Noble J, Forooghian F, Meyerle C: Central Serous
Chorioretinopathy: Update on Pathophysiology and Treatment.
Surv Ophthalmol. 2013; 58: 103—126.

Schmidt-Erfurth U, Hasan T, Gragoudas E, Michaud N, Flotte TJ,
Birngruber R: Vascular targeting in photodynamic occlusion of
subretinal vessels. Ophtalmology. 1994; 101: 1953-1961.
Pociej W, Karska-Basta |, Kolér L, Oleksy P, Romanowska-Dixon B:
Photodynamic therapy in a patient with chronic central serous cho-
rioretinopathy — a case report. Klin Oczna. 2014; 116: 28-31.

Quin G, Liew G, Ho IV, Gillies M, Fraser-Bell S: Diagnosis and
interventions for central serous chorioretinopathy: review and
update. Clin Experiment Ophthalmol. 2013; 41: 187-200.

Tseng CC, Chen SN: Long-term efficacy of half-dose photodyna-
mic therapy on chronic central serous chorioretinopathy. Br J
Ophthalmol. 2015; 99: 13.

Bae SH, Heo JW, Kim C, Kim TW, Lee JY, Song SJ, et al.: A ran-
domized pilot study of low-fluence photodynamic therapy ver-
sus intravitreal ranibizumab for chronic central serous choriore-
tinopathy. Am J Ophthalmol. 2011; 152: 784-792.

Breukink MB, Den Hollander Al, Keunen JE, Boon CJ, Hoyng CB:
The use of eplerenone in therapy-resistant chronic central serous
charioretinopathy. Acta Ophthalmol. 2014; 92: 488—490.

Praca wptyneta do Redakcji 12.07.2015 r. (K0-00018-2015)
Zakwalifikowano do druku 15.04.2016 r.

Adres do korespondencii (Reprint requests to):
lek. Weronika Pociej-Marciak
Klinika Okulistyki i Onkologii Okulistycznej Katedry
Okulistyki Uniwersytetu Jagielloniskiego Collegium
Medicum w Krakowie
ul. Kopernika 38
31-501 Krakéw
e-mail: weronika.pociej@gmail.com

ISSN 0023-2157 Index 362646



