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Adalékok az időskori maculadegeneráció 

– etiopatogeneziséből fakadó – 

gyógyszeres intervenciójához

Fischer Tamás dr. 

„A jelenségek közötti kapcsolatok új értelmezése,

különösen, ha intellektuális értéket teremt,

ér annyit, mint egy felfedezés.”

 (Konfuciusz)

A szem struktúráit vérrel ellátó érendothelium működészavarának kulcsfontosságú szerepe van az időskori maculade-

generáció létrejöttében. Az időskori maculadegeneráció érbetegség, végső soron az egész érrendszer megbetegedé-

sének a része. Az endotheldiszfunkció helyreállítása megakadályozza az érbántalom és így az időskori maculadegene-

ráció kialakulását, vagy csökkenti a már kialakult elváltozást. A kockázati tényezők jelenlétében kialakuló 

endotheldiszfunkció és következményes időskori maculadegeneráció kiküszöbölésére, megelőzésére, illetve kezelésé-

re nem gyógyszeres és gyógyszeres lehetőségek állnak rendelkezésre. Jelen dolgozat a gyógyszeres intervenciót tag-

lalja. Ezek közé tartoznak a renin-angiotenzin rendszert gátló angiotenzinkonvertálóenzim-gátlók, angiotenzinre-

ceptor-blokkolók és renininhibitorok, statinok, acetilszalicilsav, trimetazidin, harmadik generációs béta-blokkolók, 

peroxiszómaproliferátor-aktivált receptor-gamma-agonisták, folsav, D-vitamin, melatonin, az előrehaladt glikációs 

végtermékek keresztkötéseit feltörő alagebrium, az endothelinreceptor-antagonista bosentan, koenzim Q10, „kauzá-

lis” antioxidáns vitaminok, rezveratrol, L-arginin, szerotoninreceptor-agonisták, tumornekrózis-faktor-alfa-blokko-

lók, a komplement alternatív útjának specifi kus gátlója, kurkumin és a doxiciklin. Az endothel működésének helyre-

állítása stabilizálja az állapotot idült érbetegségek, így időskori maculadegeneráció esetében is. Az emberi érrendszer 

egylényegűségét is tekintetbe véve a megelőzésre a felsorolt gyógyszereket azoknak a betegeknek kell adni, (1) 

akiknek nincs maculadegenerációja, de fennállnak az időskori maculadegeneráció endothelműködés-zavart kiváltó 

kockázati tényezői és 50 évesnél idősebbek, (2) akiknél egyoldali időskori maculadegenerációt állapítottak meg, a 

másik szem károsodásának a megelőzésére, valamint (3) kétoldali időskori maculadegenerációban szenvedőknek a 

romlás kivédésére és az esetleges javulás reményében. Mindezekhez randomizált prospektív klinikai vizsgálatok szük-

ségesek. Orv. Hetil., 2015, 156(46), 1847–1858.

 

Kulcsszavak: időskori maculadegeneráció, endotheldiszfunkció, oxidatív stressz, kockázati tényező, prevenció, élet-

mód megváltoztatása, nem gyógyszeres terápia, gyógyszeres terápia

Pharmacological therapy of age-related macular degeneration based 

on the etiopathogenesis

It is of great therapeutic signifi cance that disordered function of the vascular endothelium which supply the affected 

ocular structures plays a major role in the pathogenesis and development of age-related macular degeneration. 

Chronic infl ammation is closely linked to diseases associated with endothelial dysfunction, and age-related macular 

degeneration is accompanied by a general infl ammatory response. According to current concept, age-related macular 

degeneration is a local manifestation of systemic vascular disease. This recognition could have therapeutic implica-

tions because restoration of endothelial dysfunction can restabilize the condition of chronic vascular disease including 

age-related macular degeneration as well. Restoration of endothelial dysfunction by pharmaacological or non phar-

macological interventions may prevent the development or improve endothelial dysfunction, which result in preven-

tion or improvement of age related macular degeneration as well. Medicines including inhibitors of the renin-angio-

tensin system (converting enzyme inhibitors, angiotensin-receptor blockers and renin inhibitors), statins, 

acetylsalicylic acid, trimetazidin, third generation beta-blockers, peroxisome proliferator-activated receptor gamma 

agonists, folate, vitamin D, melatonin, advanced glycation end-product crosslink breaker alagebrium, endothelin-

receptor antagonist bosentan, coenzyme Q10; “causal” antioxidant vitamins, N-acetyl-cysteine, resveratrol, L-argi-
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nine, serotonin receptor agonists, tumor necrosis factor-alpha blockers, specifi c inhibitor of the complement alterna-

tive pathway, curcumin and doxycyclin all have benefi cial effects on endothelial dysfunction. Restoration of 

endothelial dysfunction can restabilize chronic vascular disease including age-related macular degeneration as well. 

Considering that the human vascular system is consubstantial, medicines listed above  should be given to patients (1)  

who have no macular degeneration but have risk factors for the disease and are older than 50 years; (2) who have 

been diagnosed with unilateral age-related macular degeneration in order to prevent damage of the contralateral eye; 

(3) who have bilateral age-related macular degeneration in order to avert deterioration and in the hope of a potential 

improvement. However, randomised prospective clinical trials are still needed to elucidate the potential role of these 

drug treatments in the prevention and treatment of age-related macular degeneration.

Keywords: age-related macular degeneration, endothelial dysfunction, oxidative stress, risk factors, primary and se-

condary prevention, non-pharmacological intervention, pharmacological intervention

Fischer, T. [Pharmacological therapy of age-related macular degeneration based on the etiopathogenesis]. Orv. Hetil., 
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Rövidítések

5-HT = 5-hidroxi-triptamin (szerotonin); ACEI = angioten-

zinkonvertálóenzim-inhibitor; AGE = (advanced glycation 

end-products) előrehaladt glikációs végtermékek; AMD = 

időskori maculadegeneráció; aMT6s = 6-szulfatoxi-melatonin; 

AP = komplement alternatív útja; ARB = angiotenzinreceptor-

blokkolók; AREDS = Age-Related Eye Disease Study; ASA = 

acetilszalicilsav; AT1-R = angiotenzin-1-receptor; CNV = cho-

rioidea-neovascularisatio; COX2 = mitokondriális citokróm-

oxidáz-II (alegység); CRP = C-reaktív protein; DHA = doko-

zahexaénsav; DPPH = DPPH-szabadgyök; ED = 

endotheldiszfunkció; eNOS = nitrogén-monoxid-szintáz; 

EPA  = eikozapentaénsav; EPC = endothel progenitor sejt; 

ET-1 = endothelin-1; HMG-Co-A = hidroxi-metil-glutaril-ko-

enzim-A (reduktáz) statinok; HRP = handle-region peptid; 

ICAM-1 = intercelluláris adhéziós molekula 1; IL-1 = interleu-

kin-1, IL-6 = interleukin-6 (citokinek); KLF2 = Kruppel-féle 

faktor-2; MCP-1 = intercelluláris adhéziós molekula-1; 

 MHC-II = hisztokompatibilitási antigén komplex; NF-κB = 

nukleáris faktor-kappa-B; NO = nitrogén-oxid; PPAR- gamma = 

peroxiszómaproliferátor-aktivált receptor-gamma; PRR = (pro)

reninreceptor; RAS = renin-angiotenzin rendszer, RAAS = re-

nin-angiotenzin-aldoszteron rendszer; RAPS = receptorral 

kapcsolatos prorenin rendszer; ROS = reaktív oxigénforma; 

RSV = rezveratrol; SOD = szuperoxid dizmutáz; TMZ = tri-

metazidin; TNF-α = tumornekrózis-faktor-alfa; VEGF = vascu-

laris endothelialis növekedési faktor

Az időskori maculadegeneráció (AMD) kezelése és meg-

előzése az intenzív kutatási erőfeszítések ellenére to-

vábbra is rémítően nagy kihívást jelent. Az AMD-re irá-

nyuló sikeres kezelés hiánya részben a szűk kutatási 

szemléletnek tulajdonítható, amellyel ezt az igen össze-

tett betegséget igyekeznek megérteni: az AMD területén 

végzett legtöbb emberi és állatokon végzett vizsgálat 

„helyi, illetve szemészeti”, vagyis „nem szisztémás, illet-

ve holisztikus szemléletet” tükröz. Ennek a megszokott 

szemléletnek, hozzáállásnak a megváltoztatására van 

szükség.

A szem struktúráit vérrel ellátó érendothelium műkö-

dészavarának (endotheldiszfunkció – ED) kulcsfon-

tosságú szerepe van az AMD létrejöttében. Az AMD 

érbetegség, végső soron az egész érrendszer megbete-

gedésének a része. Az endotheldiszfunkció kialakulása 

döntően hat a betegség további lefolyására (javulás, 

stagnálás, romlás). Az endotheldiszfunkció helyreállítá-

sa megakadályozza az érbántalom és így az időskori ma-

culadegeneráció kialakulását vagy csökkenti a már kiala-

kult elváltozást. 

Az ED-re gyakorolt kedvező befolyás jótékony hatá-

sa, sikeres gyógyszeres terápiája cardiovascularis beteg-

ségek esetében bizonyított tény. Mivel az emberi ér-

rendszer egységes egész, annak minden – központi és 

környéki – része egylényegű mind élettanilag, mind 

kórélettanilag, valamint abban a képességében, hogy re-

agál és elhárít, ezért az ED kezelése az AMD terápiájá-

nak is integráns része kell, hogy legyen. Ezen az úton az 

AMD mind primer, mind szekunder prevenciója megva-

lósítható [1, 2]. 

A vascularis diszfunkció gyógyszeres kezelésének nemcsak 

a nitrogén-oxid (NO) szintjének az emelésére kell irá-

nyulnia, hanem a szuperoxid és peroxinitrit érbeli kon-

centrációjának a csökkentésére is. A mindössze NO-t 

szállító anyagok – a peroxinitrit további képződése útján 

– javítás helyett még tovább rontják az endothel műkö-

dészavarát. Az ED és a nagy oxidatív stressz körülményei 

között az ideális vegyületnek serkentenie kell a NO ter-

melését és egyidejűleg csökkentenie kell az oxidatív 

stresszt az erek szöveteiben [3].

A kockázati tényezők jelenlétében kialakuló endothel-

diszfunkció és következményes AMD kiküszöbölésének, 

megelőzésének stratégiáját illetően számos – az endo-

thelműködés-zavart javító – nem gyógyszeres és farma-

kológiai intervenció – áll rendelkezésünkre. Jelen dolgo-

zat a gyógyszeres intervenciót taglalja. Az ED kedvező 

gyógyszeres befolyásolását a következőkben foglalom össze.
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A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer 

(RAAS) gátlása [1, 2]

A cardiovascularis betegség kialakulása és progressziója 

évekig tart, és kontinuumként megy végbe. E konti-

nuum során a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer 

(RAAS) központi szerepet játszik a szív és az erek mű-

ködésében; a RAAS krónikus aktiválása előnytelen 

kórélettani változásokhoz vezet. E kedvezőtlen hatások 

csökkentésére a RAAS blokádja a fő stratégia. Egyre töb-

bet tudunk a renin-angiotenzin rendszer (RAS) gyulla-

dásfokozó mediátor szerepéről. A RAS útjának elemei 

lokálisan, a szövetekben is képződnek, ami lehetővé teszi 

a szisztémás és lokális jelekre való dinamikusabb reagá-

lást. Míg a RAS fontos a normális gyulladásos reakció 

ellenőrzésében, túlzott aktiválása idült gyulladást (és oxi-

datív stresszt) válthat ki, ami az időskori maculadegene-

rációnak és a retina neuralis diszfunkciójának igazolt 

kockázati tényezője. 

A RAS hozzájárul a felgyorsult öregedés folyamatai-

hoz, amelyeket az életmóddal kapcsolatos betegségek 

okoznak, a korai szakasz zsigeri elhízásától a késői szervi 

károsodásig bezárólag. A chorioidea-neovascularisatio 

(CNV) patogenezisében a szöveti RAS aktiválódása a 

gyulladással kapcsolatos molekulák kifejeződéséhez ve-

zet az angiotenzin-1-receptor közvetítésével [4].

Valóban egyre több bizonyíték szól amellett, hogy a 

RAS gátlása ténylegesen megelőzi az AMD progresszió-

ját, így a RAS gátlása az AMD megelőzésének, illetve 

kezelésének ígéretes terápiás megközelítése lehet. 

A korszerű nagy szöveti affi nitással rendelkező RAAS-

gátló angiotenzinkonvertálóenzim-inhibitorok (ACEI) 

[1] (captopril, enalapril, perindopril, ramipril stb.) és an-

giotenzinreceptor-blokkolók (ARB) [2, 3] (candesartan, 

irbesartan, losartan, telmisartan, valsartan stb.) a vérnyo-

máscsökkentő hatásuktól függetlenül fejtik ki a sokrétű 

(pleiotrop) kedvező hatásaikat [5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 

13], javítják az endothel funkcióját, lényegesen csökken-

tik az ED-t, az oxidatív stressz ellen hatnak, jelentősen 

csökkentik a gyulladást, gátolják a thrombusképződést és 

megelőzik az öregedéssel kapcsolatos endotheldiszfunk-

ciót [14]. 

Angiotenzinkonvertálóenzim-inhibitorok 

(ACEI)

Az ACE-gátlók mérséklik az angiotenzin-II szuperoxid-

generáló hatásait, akadályozzák a bradikinin lebontását, 

növelik az endotheleredetű NO termelődését, elősegítik 

az ér tágulását okozó nitrogén-monoxid termelődését. 

Az endotheleredetű NO egyaránt gátolja a vérlemezkék 

összecsapzódását, a monocyták és leukocyták endothel-

hez való kitapadását, a simaizomsejtek burjánzását, to-

vábbá az LDL-koleszterin oxidációját; csökkenti az erek 

gyulladását [7], továbbá a NO-termelés elősegítése útján 

ellene hat az endothelsejtek öregedésének [15]. Kulcs-

fontosságú szerepet játszik az érfal egészségének, a NO 

által uralt nyugalmi endothelállapotnak a fenntartásában. 

Angiotenzinreceptor-blokkolók/

angiotenzin-I-receptor-antagonisták

Az AR-blokkolók és AT1-receptor-antagonisták az 

angio tenzin-II AT1-receptorokon kifejtett kedvezőtlen, 

 káros érhatásai ellen dolgoznak és jelentősen gátolják 

azokat. Az ARB-k növelik, illetve fokozzák az AT2-re-

ceptorok kifejeződését, és az így közvetve ingerelt AT2-

receptorok megelőzik, illetve leállítják az angiotenzin-II 

valamennyi, az AT1-receptorokon megvalósuló kedve-

zőtlen hatását. 

Az életmóddal összefüggő betegségek macro- és mic-

roangiopathiát okoznak a főbb szervekben, a szemet is 

beleértve. A látást fenyegető AMD kockázati tényezői, 

az életmóddal kapcsolatos betegségek előrehaladt stádi-

umban elősegítik a CNV kialakulását és progresszióját. 

A RAS hozzájárul a felgyorsult öregedés folyamatához, 

amit az életmóddal összefüggő betegségek okoznak. 

A RAAS szerepe – az angiotenzin-II-nek az AT1-recep-

tor-közvetített gyulladásfokozó hatása révén – kulcsfon-

tosságú a CNV keletkezésében és kifejlődésében. A CNV 

patogenezise részeként aktiválódik a szöveti RAS, ami az 

AT1-R közvetítésével a gyulladáskeltő molekulák 

(VEGF, ICAM-1, MCP-1) kifejeződéséhez vezet. Az 

AT1-receptorok ARB-készítményekkel történő blokádja 

jelentősen elnyomja a CNV-t [16]; az AT1-receptor-

blokkoló telmisartan a peroxiszómaproliferátor-aktivált 

receptor-gamma (PPAR-gamma) hatásainak működésbe 

hozatalával gátolja a CNV kialakulását, illetve klinikailag 

javítja azt [17]. A telmisartan PPAR-gamma-agonista sa-

játságokkal bíró ARB (a specifi kus PPAR-gamma-ago-

nisták súlyos mellékhatásai nélkül); növeli a keringő en-

dothel progenitor sejtek számát és azok jótékony hatását, 

gátolja a TNF-α által kiváltott endothel progenitor sejt 

apoptózisát, csökkenti az oxidatív stresszt és jelentősen 

elősegíti az endothel regenerációját [18, 19]. 

Az angiotenzin-II aktiválja az AT1-receptort, ennek 

eredményeként szuperoxid anionok keletkeznek, oxida-

tív stressz és endotheldiszfunkció alakul ki. Az ACE-gát-

lók és ARB-k mérséklik a sejten belüli szuperoxid anio-

nok termelését. Az ACE-inhibitorok jelentősen gátolják 

az angiotenzin-II-nek az AT1-receptorokon megnyilvá-

nuló kedvezőtlen oxidatív stressz hatásait; az ARB-ké-

szítmények megelőzik az NADPH-oxidáz enzim aktivá-

lódását. A fentiek alapján egyértelmű, hogy az ACEI-k és 

ARB-k egyenként is, de egyidejűleg alkalmazva különö-

sen drasztikus mértékben csökkenteni tudják a szuper-

oxid-képződést és az oxidatív stresszt [10, 19, 20, 21]; 

nagy valószínűséggel az ACEI és ARB egyidejű terápiás 

alkalmazása lehet a leginkább célravezető [22]. (Az egyik 

biztosítja az emelkedett bradikininszint előnyeit, míg a 
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másik meggátolja az Ang-II-nek az AT1-receptoron ki-

fejtett kedvezőtlen hatásait.) Az ACE-gátlás javítja az 

endothel progenitor sejtek képződését és mobilizálását a 

csontvelőben [23].

A RAAS-gátló ACEI és ARB lényegesen csökkentik az 

ED-t, az oxidatív stressz ellen hatnak és erős gyulladás-

csökkentő hatásuk is van; a RAS-gátlás így a legkülönfé-

lébb betegségeket preveniálhatja, így az AMD-t is, és 

ténylegesen meggátolja az AMD progresszióját. 

Közvetlen renininhibitorok

A klinikai orvoslás fegyvertára újabban egy szájon át al-

kalmazva ható közvetlen renininhibitorral (RAS-blokko-

ló aliskiren) egészült ki. Joggal feltételezhetjük, hogy a 

renin gátlása talán jobb stratégia lesz, mint a jelenlegi 

ACEI és ARB gyógyszerek, és ez a feltételezés az angio-

tenzin-II-termelésre gyakorolt hatással, továbbá a (pro)

reninreceptorral kapcsolatos renin- és proreninaktivitásra 

gyakorolt lehetséges hatásokkal függ össze. 

Az aliskiren a renin nagy hatású gátlója, jelentősen 

csökkenti a reninaktivitást a plazmában, ami a kaszkád 

végén az angiotenzin-II-termelés elnyomását eredmé-

nyezi. Mivel a renint közvetlenül gátló aliskiren blokkol-

ja a renin és prorenin ártalmas microvascularis hatásait, 

amelyek a (pro)reninreceptorokhoz kötődésük nyomán 

jönnek létre, alkalmazása számottevő terápiás előnyt 

 jelenthet az ACEI-khez és ARB-khez képest, és tényle-

gesen erőteljesebb érvédelmet biztosíthat azoknál [24]. 

A renininhibitorok és az ARB-k hatásainak farmakológiai 

mechanizmusa különálló és egymásnak kedvező; a plaz-

marenin-aktivitás nő, ha monoterápiában alkalmaznak 

valsartant, de ha azt aliskirennel kombinálva adják, akkor 

a plazmarenin-aktivitás csökken, vagyis a RAAS gátlása 

teljesebbé válik. 

A (pro)reninreceptor (PRR) a szemben, a retina mic-

rovascularis endothelsejtjeiben fejeződik ki. A prorenin a 

receptorhoz kötődik, ami kettősen aktiválja mind a szö-

veti RAS-t, mind a nem RAS-tól függő sejten belüli jel-

átvitelt (az aliskiren a szöveti és intracelluláris RAS-t 

 befolyásolja). A PRR hatására aktiválódik a renin enzim-

hatása, ami angiotenzin-II képződéséhez vezet a hagyo-

mányos RAS anyagcsereúton át a sejt/szöveti szinten. 

A (pro)renin kötődése a PRR-hez a jelátvivő események 

kaszkádját indítja el, ami a fi brosisnak és a proliferáció-

nak kedvez az angiotenzin-II-től függetlenül. Ezt a pa-

togén mechanizmust receptorral kapcsolatos prorenin-

rendszernek (RAPS) nevezték el. Igazolták a RAPS 

hozzájárulását a chorioidea-neovascularisatio patogene-

ziséhez és a vascularis endothelialis növekedési faktor 

kettős szabályozását a PRR és az angiotenzin-I-receptor 

útján végbemenő jelátvitellel. A RAPS ezzel a jelátviteli 

mechanizmussal hozzájárul a chorioidea-neovascularisa-

tio patogeneziséhez, valamint a vascularis endothelialis 

növekedési faktor és az intercelluláris adhéziós molekula 

1 kettős szabályozásához [7]. Hiányzik még azonban a 

kézzelfogható bizonyíték, amellyel a betegség javulását 

mutatták volna ki specifi kus PRR-antagonista alkalmazá-

sának hatására (ennek lehetséges oka a megbízható és 

szelektív PRR-antagonista hiánya). 

A proreninproszegmens egy peptid szakasza, amelyet 

handle-region peptidnek (HRP) neveznek, jelentős ér-

deklődést keltett mint PRR-antagonista. Kimutatták, 

hogy a szemben a HRP kedvező hatású, megelőzi a 

gyulladást és gátolja az érújdonképzést. E kérdések tisz-

tázása döntő jelentőségű lehet, a HRP és PRR a szem 

(retina) kórélettanában terápiás beavatkozás célpontjává 

válhat. A feltételezett (pro)reninreceptor-blokkoló, a 

HRP a renint gátló aliskiren vérnyomáscsökkentő és 

szívvédő hatásai felett fejti ki a működését [25]. 

A RAS hozzájárul a felgyorsult öregedés folyamatai-

hoz, amelyeket az életmóddal kapcsolatos betegségek 

okoznak. A látást fenyegető AMD progressziójának koc-

kázati tényezői, az életmóddal kapcsolatos betegségek 

elősegítik a retina és a chorioidea neovascularisatióját. 

A CNV patogenezisében a szöveti RAS aktiválódása – az 

angiotenzin-1-receptor közvetítésével – a gyulladással 

kapcsolatos molekulák kifejeződéséhez vezet [26].

Eikozapentaénsav/dokozahexaénsav 

(EPA/DHA)

Az eikozapentaénsav (EPA) és a dokozahexaénsav 

(DHA) (ómega-3 DHA komponense alkotórésze a reti-

na szerkezetének) rendszeres bevitele (EPA 30 mg, 

DHA 200 mg) szignifi kánsan csökkentette a bekövetke-

ző AMD kockázatát [27]. Az EPA és a DHA legfonto-

sabb forrásai az ómega-3 halolajok (ajánlott adag: 470 

mg tisztított halolaj). Az étrend kiegészítése ómega-3 

halolajokkal javítja az endothel működését. (Csökkenti 

az endothelsejtek aktiválását, és csökkenti az oxidatív 

stresszt, ezért kedvező hatással van az erekre, így a cho-

rioidea ereire is.) A gyulladásos mediátorok modulálásán 

kívül a 3-PUFA-k a PPAR-gamma útján közvetlenül 

csökkentik az endothelsejtek aktiválását. 

A korábban AMD-vel nem diagnosztizált nők nagy 

populációjának prospektív adatai szerint a DHA, EPA és 

hal rendszeres fogyasztása szignifi kánsan csökkentette az 

AMD kockázatát [27].

Az EPA gyulladáscsökkentő sajátsága nem csupán a 

CNV megelőzéséhez vezethet, hanem az AMD-vel kap-

csolatos háttérállapot profi laktikus javulásához is. Az 

AMD-re hajlamosító háttér a szisztémás gyulladás. Az 

ómega-3 zsírsavak bevitele mind a korai, mind a késői 

AMD kockázatát csökkenti.

 Az ómega-3 zsírsavak metabolitjai – a reszolvinek és 

protektinek – endogén gyulladáscsökkentőként működ-

nek; kedvező hatásaikat a nukleáris faktor-kappa-B 

 (NF-κB) jelátvitel gátlásával fejtik ki. Az ómega-3 zsírsa-

vak bevitele – akár hal, akár halolaj táplálékkiegészítők 

útján – csekély kockázattal jár, a várható kedvező hatások 

többet nyomnak a latban a kockázatoknál. 
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AREDS-1-szupplementáció 

A táplálékkiegészítőknek terápiás stratégiaként szerepük 

lehet a retina és chorioidea – RAS indukálta, gyulladás-

hoz és érújdonképzéshez vezető molekulák révén létre-

jövő – kóros elváltozásainak a megelőzésében. A táp-

lálékkal ható tényezők, mint a lutein (a sárgás 

zöldségekben), a halolajból kinyert, tisztított ómega-3 

hosszú szénláncú többszörösen telítetlen zsírsav eiko-

zapentaénsav, a lazacban és garnélarákban lévő piros pig-

ment asztaxantin gátolja a gyulladásos molekulák 

(VEGF, ICAM-1, MCP-1) kifejeződését [28], a cink 

pedig védő szerepet játszik a komplementkaszkád meg-

szakításával [29].

Kurkumin

A kurkumin a kurkumából származó kis molekulasúlyú 

fenolvegyület. A kurkumin igen kedvező és széles körű 

biológiai aktivitással bír: antioxidáns, gyulladáscsökken-

tő, angiogenezis ellen ható sajátságokkal rendelkezik, 

továbbá szabályozza a különféle, gyulladással kapcsola-

tos molekuláris és sejtszintű célpontokat, amelyek kulcs-

fontosságúak a chorioidea-neovascularisatio patogene-

zisében. A kurkumin csökkenti – a VEGF-et elválasztó 

macrophagok beszűrődésének gátlása által – a VEGF 

termelődését. Ezek szerint a kurkumin terápiás lehetősé-

get jelenthet a chorioidea-neovascularisatio kezeléséhez 

AMD-ben.

Statinok

A korszerű hidroxi-metil-glutaril-koenzim-A (HMG-

Co-A) -reduktáz statinok (simvastatin, lovastatin, ator-

vastatin, rosuvastatin, fl uvastatin stb.) sokrétű kedvező 

hatásaikat a pleiotrop sajátságaiknak köszönhetően a tel-

jes és az LDL-koleszterin-szintet csökkentő hatásuktól 

függetlenül fejtik ki. A statinok pleiotrop hatásai közül 

– az AMD preventív terápiáját fi gyelembe véve – a követ-

kező megállapítások tehetők:

– Csökkentik a gyulladást. 

– Azendotheldiszfunkció ellen hatnak. 

– Az érújdonképzést gátolják. 

–  Antioxidáns hatásuk van [30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 

37, 38]. 

– Növelik a NO biohasznosulását. 

–  Fokozzák az endothelfüggő áramlási tágulást. 

–  Serkentik az endothel nitrogén-monoxid-szintáz 

(eNOS) -aktivitását, közvetlenül és

– a CRP szérumszintjének csökkentése útján. 

–  Az iNO szintézisének és kibocsátásának fokozása ré-

vén növelik a retina vérellátását. 

–  A proteinkináz aktiválását növelve (NO fokozott ter-

melése) javítják a chorioidea véráramlását és csökken-

tik a kapillárisveszteséget. Az endotheleredetű NO 

gátolja a vérlemezkék összecsapzódását, a simaizom-

sejtek burjánzását, az LDL-koleszterin oxidációját és 

elnyomja az adhéziós molekulák és kemokinek kifeje-

ződését és aktivitását. Ezek a statinok pleiotrop kedve-

ző hatását mutatják a retina mikrocirkulációjára, látha-

tóan az endotheltől függő, NO által közvetített út 

révén. 

–  Elősegítik – az eNOS-aktivációs úton zajló microvas-

cularis védelem által [39] – az endothel sérüléseinek 

helyreállítási folyamatát, és aktívan részt vesznek ben-

ne a csontvelőből származó endothel progenitor  sejtek 

(EPC) számának növelésével és működésének javításá-

val. A statinterápia gyorsítja az endothel regeneráció-

ját, mobilizálja az EPC-ket a sérülés helyére („ho-

ming”) [40]. Gátolja az endothel öregedését (a SIRT1 

serkentése fontos szerepet játszik az endothel örege-

désének megelőzésében a statinok közvetlen célpont-

ja, az Akt jelátvivő út révén) [41]. 

–  Az RhoA/Rho kináz gátlásával gátolják a thrombus-

képződést. A statinok több úton is csökkentik a 

 thrombosist, így a vérlemezkék aktiválásának gátlása és 

az alvadást elősegítő szöveti faktor kóros kifejeződésé-

nek a csökkentése révén. A statinok thrombosis elleni 

hatásai közül sokat tulajdonítanak a RhoA-fenilezés 

gátlásának és egyéb intracelluláris jeltovábbító mole-

kulákra – mint az NF-κB és a Kruppel-féle faktor-2a 

(KLF2) – gyakorolt hatásainak [42]. 

–  Jelentősen mérsékelik a gyulladást, serkentik a PPAR-

gamma kifejeződését. A gyulladásos sejtek és citokinek 

(IL-1, IL-6) mennyiségét is csökkentik, aktiválva a 

vérlemezkéket és az immunológiai folyamatokat sza-

bályozó egyéb fehérjéket. Hatásosan gátolják a leuko-

cyták és az endothel kölcsönhatását a retinában is. 

 Jelentősen csökkentik a P-szelektin és az intercelluláris 

adhéziós molekula 1 (ICAM-1) kifejeződését, így 

megvédik a pusztulástól a retina idegsejtjeit [36]. 

 Gátolják a második osztályba tartozó fő hisztokompa-

tibilitási antigén komplex (MHC-II) kifejeződését a 

macrophagokon és az endothelsejteken, ami a T-sejtek 

proliferációjához és differenciálódásához vezet, és így 

csökkentik a gyulladásos citokinek kibocsátását [37]. 

A statinok a gyulladás mérséklésével, a nitrogén-mo-

noxid biohasznosulásának növelésével és antioxidáns 

hatásaikkal csökkentik az endothelsejtek apoptózisát 

[37]. 

–  A statinok csökkentik a lipidek felszaporodását a 

Bruch-hártyán. Az atheroscleroticus elváltozások mó-

dosítása lipidcsökkentő gyógyszerekkel – a Bruch- 

hártyára történő lipidlerakódás megelőzése útján – 

preventív hatást fejthet ki az AMD kifejlődésével 

szemben. A drusen és a neovascularisatio – az angio-

tenzin-1-receptor (AT1-R) közvetítésével – összefügg 

a macrophagokkal, amelyek előnyösen reagálnak a sta-

tinokra.

–  Az RhoA/Rho kináz út gátlásával a statinkészítmé-

nyek csökkentik, illetve normalizálhatják az emelke-

dett CRP-szintet, elhárítják, illetve meggátolják a CRP 

káros hatásait [43]. Ha a statinkezelés nyomán szigni-

fi kánsan mérséklődik (≥2 mg/L) a CRP szintje a szé-
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rumban, akkor jelentősen csökken az események szá-

ma és számottevő javulás következik be. 

–  Az érképződés kedvező irányú befolyásolásával gátol-

ják az (igen komplex mechanizmusú) neovascularisati-

ót [44]. Egy retrospektív vizsgálat, amelyet 326 

AMD-s betegen végeztek, a chorioidea neovasculari-

satiójának 49%-os csökkenéséről számolt be statinnal 

kezelt betegek körében (p = 0,01), és a VEGF szintjé-

nek gátlását (71%) érték el a kontrollcsoporthoz ké-

pest. A statin- és acetilszalicilsav- (ASA-) terápia a cho-

rioidea neovascularisatiójának ritkább előfordulásával 

járt AMD-s betegek körében [45, 46]. 

Hall és mtsai vizsgálata szerint ischaemiás szívbetegség 

miatt koszorúér-beavatkozáson átesett és évekig statint 

szedő betegek csupán 4%-ában alakult ki AMD a statint 

nem szedők 22%-ához képest; a különbség erősen szig-

nifi káns [31]. 

Közvetett bizonyítéknak tekinthető a statinoknak az 

AMD kialakulását, illetve megjelenését megelőző hatásá-

ra egy másik vizsgálat, ahol 550 AMD-s beteget hasonlí-

tottak össze 5500 nem AMD-s személlyel a lipidcsök-

kentő gyógyszerelést tekintve. Azok között, akik statint 

(atorvastatin, cerivastatin, fl uvastatin, pravastatin vagy 

simvastatin) szedtek, szignifi kánsan kisebb volt az AMD 

kialakulásának a valószínűsége (OR: 0,30; 95% CI: 

0,030–0,062). A kombinált statin + nem statin (fi brát és 

nikotinsav) gyógyszerelést kapók körében is szignifi kán-

san csökkent az AMD kifejlődésének az esélye (OR: 

0,20; 95% CI: 0,06–0,64), míg a csupán nem statin li-

pidcsökkentő gyógyszereket szedők esetében nem fi gyel-

tek meg szignifi káns összefüggést.

Ezetimib

Az étkezés utáni hyperlipaemia jelentősen összefügg az 

endothel átmeneti működészavarával. Az ezetimib javítja 

az étkezést követő hyperlipaemiát és a lipaemia által ki-

váltott endotheldiszfunkciót. 

A kis adagú simvastatinnal és ezetimibbel végzett 

kombinált kezelés – a nagy adagú simvastatinterápiával 

azonos módon – megőrizte az endothel zsírterhelést kö-

vető működését. Mind a statinok, mind az ezetimib ha-

tása kedvező az étkezés utáni hyperlipidaemiára, a lipae-

mia által kiváltott endotheldiszfunkcióra, és kis adagú 

statin kombinálása ezetimibbel hasonló kedvező hatást 

fejt ki az endothel működésére, mint a nagy adagú statin, 

valószínűleg a gyógyszerek közvetlen gyulladáscsökken-

tő és antioxidáns hatásai, valamint lipidcsökkentő hatásai 

miatt [47].

Fenofi brát

A fi brátoknak az érkárosodásra gyakorolt kedvező hatá-

sát jelenleg leginkább a nem lipidekkel kapcsolatos me-

chanizmusokkal magyarázzák. A PPAR-α-agonista hatá-

suk útján kifejtett, független gyulladáscsökkentő és 

antioxidáns sajátságaiknak köszönhetően rendelkeznek 

ilyen aktivitással. A gyulladást az NF-κB fokozott műkö-

désének gátlása útján csökkentik, ezzel megelőzik az IL-

6-nak és a COX-2-nek az IL-1 által kiváltott kifejeződé-

sét, és így a hajszálerek permeabilitásának a fokozódását. 

A fi brátok csökkentik a VEGF-receptornak, a hypoxiára 

válaszképpen végbemenő érújdonképződés kulcsfontos-

ságú szabályozójának a kifejeződését is, és így megakadá-

lyozzák a túlzott érújdonképződést. A fi brátok PPAR-α-
agonista sajátságaik folytán a nitrogén-monoxid-szintáz 

kifejeződését váltják ki és csökkentik a sejtadhéziós mo-

lekulákat; gátolva az NF-κB-t és elnyomva az adhéziós 

molekulákat kódoló géneket [48].

Acetilszalicilsav (ASA)

A cardiovascularis betegségek az AMD kockázati ténye-

zői, a betegség feltételezett mechanizmusa pedig a kró-

nikus gyulladás. Az ASA csökkenti a cardiovascularis ese-

mények számát, ezért az ASA szedése és az AMD 

előfordulása közötti összefüggés további megfontolást 

érdemelt. 

Egyre több a bizonyíték, hogy az ASA nemcsak a vér-

lemezkék összecsapzódásának a gátlása révén hat, hanem 

helyreállítja az endothel egyensúlyát (tekintettel az ér-

tágító, adhézióellenes, thrombosisellenes és gyulladás-

csökkentő működésekre). Az ASA jelentős, pleiotrop 

hatásai közé tartozik az angiotenzin-II gátlása; erős anti-

oxidáns (vagyis az ED ellen ható) sajátságai révén gátolja 

a szuperoxid képződését az erekben [49, 50]. Az ASA 

gátolja az arachidonsav metabolizmusáért és a proszta-

glandinok képződéséért felelős ciklooxigenázt. A reaktív 

oxigénformák (ROS) képződésének befolyásolásával az 

ASA enyhíti a rezisztin kiváltotta endotheldiszfunkciót 

[51]. Összefüggés van az ASA szedése és a chorioidea-

neovascularisatio csökkenő aránya között AMD-s bete-

gek körében [46]. 

Trimetazidin

Szöveti elégtelenségnél, így a retina elégtelen működése 

esetén, a kiváltó károsító tényezők hatására csökken a 

glükóz oxidációja és megnő a szabad zsírsavaké, ami 

megnöveli az egy ATP-molekula képzéséhez szükséges 

oxigén mennyiségét. A rendelkezésre álló ATP mennyi-

ségének csökkenése döntő tényező ennek a kóros álla-

potnak a kialakulásában, amit „energiaéhségként” lehet 

jellemezni. 

A trimetazidin (TMZ) (1-[2,3,4-trimetoxi-benzil]-pi-

perazin) éppen azzal fejti ki a kedvező hatását [51], hogy 

a szövet anyagcseréjét a zsírsavaktól a glükóz oxidációja 

felé tolja el, ezzel serkenti a glükóz teljes felhasználását, 

ami mind a glikolízist, mind a glükóz oxidációját magá-

ban foglalja. A glükóz oxidációja során ugyanis egy mól 

ATP termeléséhez kevesebb oxigénre van szükség, mint 

a zsírsavak oxidációja során, vagyis a glükóz oxidációja 

előnyösebb (az elégtelen működésű és ellátású) szövet 

számára. 
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A TMZ a kedvező hatását úgy éri el, hogy részben 

gátolja a zsírsavak oxidációját, és szignifi kánsan 

–  enyhíti, illetve csökkenti a szabad gyökök okozta káro-

sodást (az ED-t beleértve),

–  mérsékeli az oxidatív stresszt (jelentősen csökkenti a 

malonaldehid termelését), és megvédi, fenntartja az 

endogén antioxidáns enzimrendszer működési kapaci-

tását [52], 

– javítja a szívműködést és az endothelfunkciót. 

Az ED javulása a TMZ-terápia hatására az antioxidáns 

és gyulladáscsökkentő sajátságok kedvező változásainak 

köszönhető, amelyek sejtszinten a túlélésre, illetve apop-

tózisra gyakorolt hatásoknak tulajdoníthatók [53, 54].

Ismertek az adjuváns TMZ-kezeléssel elért jó eredmé-

nyek mind latens, mind manifesztálódott szívgyengeség-

ben, valamint az agyi keringés elégtelensége miatt kiala-

kuló cochleovestibularis szindrómában [55, 56]. 

Bizonyára indokolt lenne a gyógyszer alkalmazása AMD-

ben is, adjuváns kezelésre a retina elégtelen működése 

mellett. (Az eredeti alkalmazási előírás rámutat a TMZ-

nek az érzékszervek elégtelen szöveti működésére gya-

korolt kedvező hatására [57].) A TMZ védi a retinát az 

ischaemiás károsodás ellen [57]. A TMZ előnyösen hat a 

retinában végbemenő lipidperoxidációra és az ischaemiás 

sérülés miatti változásokra [58]. 

Harmadik generációs béta-blokkolók

A harmadik generációs béta-blokkoló nebivolol [59] ér-

védő hatását antioxidáns aktivitás révén fejti ki, amely 

antioxidáns effektusnak döntő szerepe van a káros lipid- 

és szénhidrátanyagcsere-mellékhatások csökkentésében 

is [60]. A nebivolol nem fokozza – mint a klinikumban 

elérhető legszelektívebb béta-1-adrenoreceptor-antago-

nista – a 2-es típusú cukorbetegség kialakulását. (Nebi-

vololkezelés mellett az újonnan kialakult diabetes gyako-

risága még a placebónál tapasztalható arányt sem éri el.) 

Az artériákban a nebivolol csökkenti az oxidatív stressz 

mértékét, valamint növeli a NO termelődését nem re-

ceptorfügő szabadoxigéngyök-scavenger hatás, valamint 

a NADPH-oxidáz és endothelialis NO-szintáz szétkap-

csolódásának béta3-receptor-stimulációhoz köthető gát-

lása révén, ami vasodilatatióhoz és az edothelfunkció ja-

vulásához vezet [61]. 

A peroxiszómaproliferátor-aktivált 

receptor-gamma (PPAR-γ) -agonisták

A PPAR-γ-agonista pioglitazon és rosiglitazon [62] ér-

védő hatásaikat mitokondriális antioxidáns aktivitásuk 

révén fejtik ki (közvetlenül az endothelben az L-argi-

nin/NO anyagcsereúton hatnak) [63]. Csökkentik a 

NADPH-oxidáz kifejeződését és az ereket érő oxidatív 

stresszt, és elnyomják az AMD patogenezisében köz-

ponti szerepet játszó gyulladásos folyamatokat [64]. 

Közvetlenül gátolják a VEGF aktiválását, ami a CNV fő 

előmozdítója. A PPAR-γ-agonisták – az eNOS kifejező-

désének megváltoztatása nélkül – növelik a NO-kibocsá-

tást az endothelben; egyaránt serkentik a Cu/Zn-SOD 

aktivitását és kifejeződését. Ezek az észlelések további 

molekuláris mechanizmusokra világítanak rá, amelyekkel 

a PPAR-γ-agonisták közvetlenül, előnyösen befolyásol-

ják az endothel működését [17].

Folsav

A folsav javítja az endothel működését azzal, hogy csök-

kenti a homocisztein szintjét a szérumban. (A homocisz-

tein emelkedett szintje elősegíti az ED-t az endothelre 

gyakorolt toxikus hatásával, amit a fokozott oxidatív 

stressz és a NO termelésének gátlása közvetít.) AMD-s 

betegekben szignifi kánsan magasabb a homocisztein-

szint; napi 2,5 mg folsav, 50 mg piridoxin és 1 mg ciano-

kobalamin mindennapos szupplementációja csökkenthe-

ti az AMD kockázatát [65]. 

D-vitamin

A D-vitamin-státus jelentősen befolyásolhatja a korai 

AMD kialakulásának az esélyét. A D-vitamin gyulladás-

csökkentő, immunmoduláló sajátságainak köszönhetően 

az AMD korai szakában szupprimálja az RPE és a chorio-

idea összekötő felületén jelentkező gyulladás kaszkádját. 

A keringő 25-OH-D-vitamin növekedése – a kolekalcife-

rol gyulladáscsökkentő hatása okán – a szisztémás gyulla-

dásos biomarkerek (hsCRP, SAA, TNF-α, IL-6) szignifi -

káns csökkenését eredményezi. A D-vitamin angiogenezis 

ellen ható sajátságait is kimutatták [66]. 

„Szimptomatikus” antioxidáns vitaminok

A C- és E-vitamin, amelyeket hagyományosan az oxida-

tív stressz megelőzésére használnak [11], nem igazán 

váltották be a hozzájuk fűzött reményeket. Gyulladás el-

leni hatásuk csupán a már kialakult oxidációs termékek 

eltakarítására korlátozódik. 

„Kauzális” antioxidáns 

vitaminkészítmények

A „mitokondriális” aktivitással bíró „kauzális” antioxi-

dáns vitaminkészítmények (SOD- és katalázmimetiku-

mok, t-propionil-karnitin, LY3335311, PJ3 és FP015 

metalloporfi rin), valamint a PAP-inhibitor INO-1001 

klinikai kifejlesztése folyamatban van. 

–  FP015 metalloporfi rin vegyület. A peroxinitrit → DNS-

károsodás → PARP reakcióút gátlása a peroxinitritnek 

az FP015 metalloporfi rin vegyület segítségével törté-

nő gyors katalitikus lebontása révén nagyon ígéretes. 

–  INO-1001. A PARP-nak az INO-1001 általi gátlása új 

lehetőségeket nyithat meg az OS kiváltotta érműködé-
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si zavarok kezelésében számos kóros állapot, így az 

AMD esetén [19]. 

Mindamellett addig is vannak kitűnő terápiás lehető-

ségeink: statinok, ARB-k, ASA, TMZ, harmadik generá-

ciós béta-blokkolók, PPAR-γ-agonisták. 

Melatonin

A melatonin oki szerepet játszhat az AMD előfordulásá-

ban. Erős antioxidáns, és a melatoninreceptorok aktivá-

lása révén különféle antioxidáns enzimek kifejeződését 

indukálhatja. Gyulladáscsökkentő hatással is rendelkezik; 

gátolja a leukocyták és az endothel kölcsönhatását, ami a 

gyulladásos folyamat első lépése.

 A melatonin termelődésének időskori csökkenése an-

tioxidáns hatásának fogyását is jelenti: az öregedés során 

az RPE replikációs kapacitása és sérülésekre való reagálá-

sa romlik. A melatonin gyulladáscsökkentő és oxidációel-

lenes sajátságai folytán szintén részese az érbetegség elle-

ni védelemnek: a melatonin megvédi az RPE-t az 

oxidációs károsodástól; az exogén melatonin alkalmazása 

csökkenti a VEGF szöveti koncentrációját. A toxikus ha-

tás hiánya lehetővé teszi tartós alkalmazását. 

A 6-szulfatoxi-melatonin (aMT6s) a melatonin fő me-

tabolitja a vizeletben. AMD-s betegek vizeletében az 

aMT6s szintje 40%-kal alacsonyabb volt a korban és 

nemben illeszkedő kontrollokhoz képest, ami azt jelzi, 

hogy az AMD a melatonin nagyobb csökkenésével jár, 

mint amekkora a normális öregedési folyamat során jel-

lemző [67, 68]. Három hónapon át esténként lefekvés-

kor orálisan adott napi 3 mg melatonin csökkentette a 

macula kóros elváltozásait. 

Alagebrium

Az AMD az előrehaladt glikációs végtermékek (AGE) 

fokozott szisztémás felhalmozódásával jár, az ED-t pedig 

az AGE emelkedett szintje kíséri. Az AGE keresztkötése-

it törő alagebrium fokozza a perifériás artériák endothel-

jének a működését, mérsékeli az ED-t [69], a teljes im-

pedanciát javítja, valamint csökkenti a centrális artériák 

merevségét és az erek átépülését. 

Bosentan

Az endothelin-1 (ET-1) emelkedett szintje a neovascula-

ris AMD kialakulásának statisztikailag szignifi káns kocká-

zati tényezője. Az ET-1-receptor-antagonista bosentan 

így a betegség új terápiás megközelítése lehet. Az endo-

thelinreceptorok kettős gátlása növeli a szem véráramlá-

sát. 

A bosentan több lehetséges mechanizmussal is javít-

hatja a microvascularis endothel működését (közvetlen 

hatás az ET-1-aktivitás okozta vasoconstrictióra, az oxi-

datív stressz és a gyulladás csökkentése, a metabolikus 

jellemzők javítása, az erek sérülésének mérséklése és a 

nitrogén-monoxid-utak serkentése). 

Rezveratrol

A rezveratrol (RSV) (3,5,4’-trihidroxi-stilben, étrendi 

polifenol, fi toalexin) a szőlőben és a vörösborban is meg-

található. Kivonták a közönséges gyom Polygonum cuspi-

datum szárított gyökeréből is. Sok tekintetben az ener-

giabevitel korlátozását utánozza; érvédő hatást fejt ki, 

mérsékli az oxidatív stresszt, javítja az endothel működé-

sét, gátolja az érgyulladást és csökkenti az endothelben 

végbemenő apoptózist [70]. Antioxidáns, gyulladás-

csökkentő, vazoaktív és túlélést elősegítő hatásai vannak, 

amelyek jelöltté teszik az öregedéssel járó neurológiai 

betegségek (főleg a három időskori neurodegeneratív 

betegség: Parkinson-kór, Alzheimer-kór és AMD) 

stressz tényezőivel szemben. A rezveratrol közvetlenül 

elta karítja a hidroxilgyököket, a szuperoxidot és a 

DPPH-szabadgyököket, és gátolja a membrán-lipidek 

hidrogén-peroxid (H2O2-), illetve lipid peroxiddepen-

dens peroxidációját. Az RSV gyulladáscsökkentő hatásai 

mellett, nem specifi kus COX-1- és COX-2-inhibitor is 

[71]. 

Az RSV-nek a klasszikus antioxidáns sajátságain (anti-

oxidáns enzimek felülszabályozása) kívül különféle bio-

lógiai hatásai is vannak; érvédő hatásának összetevője az 

NF-κB közvetlen gátlása, az eNOS és a mitokondriu-

mokban zajló biológiai folyamatok serkentése, és a 

stressz által kiváltott apoptózis megelőzése. Az RSV az 

étrendi megszorítás kedvező befolyását utánozva ható 

molekula. (Közös támadáspontjai lehetnek a rapamicin-

nel és a metforminnal.) Bár ezek a molekulák nem tárják 

fel az ifjúság forrásának minden titkát, segíthetnek fenn-

tartani időskorban az élet minőségét [70]. 

Az RSV szívvédő (kardioprotektív) hatású 175–350 

mg humán ekvivalens dózisban és sejtölő (citotoxikus) 

tízszer nagyobb 1750–3500 mg adagban. 

A rezveratrol csökkenti az oxidációt (a sejten kívüli jel-

szabályozott kináz gátlása révén) és az emberi retina pig-

menthámjának sejtburjánzását. Endothelvédő hatást fejt 

ki a nukleáris faktor-E(2)-vel kapcsolatos faktor-2 (Nrf2) 

aktiválása útján. Jelentősen csökkenti a fényexpozíció 

után szabályozott retinaaktivátor protein-1 aktivitását. 

Terápiás szerként alkalmazható a retina fényártalommal 

kapcsolatos elfajulásának megelőzésére is. 

AMD-s betegek esetében, akik az AREDS II típusú 

szupplementáció mellett progrediáltak, az üvegtestbe 

adott anti-VEGF-injekciókat pedig elutasították vagy 

nem reagáltak az anti-VEGF-kezelésre, orális rezveratrol 

alkalmazásakor drámai rövid távú anti-VEGF típusú ha-

tást fi gyeltek meg, a retina szerkezetének anatómiai hely-

reállítását és a chorioidea kóros véráramlásának javulását. 

Az anatómiai hatást a látás javulása is tükrözte, és a hatás 
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kétoldali volt. Naponta történő szedés esetén a hatás egy 

évig vagy tovább is tartott, és szisztémás kedvező hatáso-

kat is megfi gyeltek [71].

L-arginin-szupplementáció

Az L-arginin-szupplementáció ésszerű módszer az en-

dothel NO-termelésének növelésére és a szabad gyökök 

képződésének csökkentésére; a cGMP-termelés fokozása 

révén helyreállítja az endotheldependens értágulást [72]. 

Az étrend kiegészítése 7 g/nap argininnal visszafordítja 

az endothel funkciózavarát, és javulást eredményez sok 

érrendellenességben [73]. 

Koenzim Q10-szupplementáció

A koenzim Q10 (CoQ10) -szupplementáció (120 mg/

nap) az endothel működésének jelentős javulásával jár: 

ez a bizonyíték alátámasztja a CoQ10 szerepét az endo-

thel működészavarában szenvedő betegekben [74]. 

A CoQ10 a mitokondriumok diszfunkciójának vissza-

fordítása révén javítja az endothel működését. A CoQ10 

nagy hatású antioxidáns, megfelelő koncentrációban je-

lenléte a szövetekben fontos az oxidatív és nitrozatív ár-

talom megelőzése szempontjából. Ezenkívül az elekt-

rontranszportlánc kulcsfontosságú közvetítője, és a 

retinát illetőleg idegvédő hatást fejt ki [75]. 

Exsudativ AMD-s betegek és hasonló korú kontrollok 

plazmájában meghatározták a CoQ10 szintjét: a legtöbb 

beteg CoQ10-plazmaszintje alacsonyabb volt a kontroll-

csoporténál [76]. (A koenzim Q10 védi a retina sejtjeit az 

oxidatív stressz ellen.)

5-HT(1A)-agonisták

Az 5-HT(1A)-agonisták csökkentik a lipofuszcin akku-

mulációját (az AMD lipofuszcinfelhalmozódással jár) és 

növelik az antioxidáns védelmet (megóvják a retinát az 

oxidatív ártalomtól). 

Az 5-HT(1A)-receptor-agonista 8-OH DPAT [8-hid-

roxi-2-(di-n-propilamino)-tetralin] véd az oxidatív 

stressz ellen, csökkenti a lipofuszcin szintjét és megelőzi 

a mitokondriumok károsodását. Terápiás lehetőségként 

kínálkozik a retina degenerációjával járó betegségek, így 

az AMD esetében [77]. 

TNF-α-blokkoló infl iximab

A tumornekrózis-faktor-alfa (TNF-α) a macrophagok 

és T-sejtek által termelt, a gyulladást elősegítő citokin, 

amelynek szerepe van gyulladásos érújdonképzési és 

neurodegeneratív rendellenességek, így az AMD pato-

genezisében. A TNF-α gátlása javítja az endothel 

 működését és csökkenti az artériák merevségét [78]. 

Intravénásan alkalmazott TNF-α-blokkoló infl iximab 

kedvező hatást fejtett ki más kezelésre nem reagáló 

neovascularis AMD-ben. 

Komplement alternatív útjának 

célzott gátlása

Az AMD patogenezisének tanulmányozása alapján a be-

tegség folyamatának alapvető része a gyulladás. Ennek fő 

hajtóereje a komplement alternatív útja (AP), amelynek 

célzott specifi kus gátlása CR2-fH-val jelentősen csök-

kenti a CNV-t és a retina működésében kiváltott kórélet-

tani következményeket [79]. 

Doxiciklin

A doxiciklin az MMP-aktivitásra gyakorolt gátló hatásain 

kívül az oxidatív stressz keletkezésének gátlásával és a 

NO biohasznosulásának javításával mérsékli a hypertonia 

kiváltotta endotheldiszfunkciót. Kis adagban orálisan 

adott doxiciklin-monohidrát lelassítja a retina működé-

sének romlását, vagy még javítja is azt, és a retinopathia 

regresszióját váltja ki, illetve lassítja a progressziót [80]. 

Az AMD összes kockázati tényezőjének 

kiküszöbölése 

Nyilvánvalóan törekednünk kell az AMD, illetve az arte-

riosclerosis valamennyi kockázati tényezőjének lehetőleg 

teljes elhárítására, amelyek OS-t és következményes ED-t 

váltanak ki. 

Következtetések

Az emberi érrendszer egységes és egylényegű, ezért a fel-

sorolt gyógyszeres (valamint nem gyógyszeres) módsze-

rek, amelyek az ED-t megszüntetik vagy javítják, a cho-

rioidea, illetve retina ereire is kedvező hatást gyakorolnak. 

Logikusnak tűnik a feltételezés, hogy az elsőleges és má-

sodlagos megelőző tevékenységünk részeként

–  a fentebb tárgyalt gyógyszereket, amelyek kedvező ha-

tást gyakorolnak a chorioidea, illetve retina ereire, 

azoknak a betegeknek kell adni, akik

•  még nem szenvednek maculadegenerációban, de 

jelen vannak az AMD kockázati tényezői (beleértve 

azokat, akik egy vagy több, komplementtel kapcso-

latos génpolimorfi zmus hordozói), és 50 évesnél 

idősebbek;

•  féloldali AMD-vel diagnosztizált betegek – az ellen-

oldali szem maculadegenerációs károsodásának a 

megelőzésére;

•  kétoldali AMD-ben szenvedők – a romlás elhárítá-

sára, és a javulás lehetőségének reményében.
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–  Elengedhetetlenül fontos az AMD-s betegek élet-

módjának megváltoztatása, a nem gyógyszeres terápia, 

illetve az AMD nem gyógyszeres preventív kezelése:

• a dohányzás abbahagyása, 

• a testtömeg csökkentése, 

• rendszeres megfelelő testmozgás, 

•  olyan étrend előírása, amely bőségesen tartalmaz 

fl avonoidokat, polifenolokat, ómega-3 hosszú 

 szénláncú többszörösen telítetlen zsírsavakat 

(LCPUFA),  DHA-t és EPA-t, karotinoidokat (lute-

in és zeaxantin), 

• fontos a táplálék megfelelő glykaemiás indexe, 

• energiabevitel korlátozása,

• stresszmentes életmód.

–  Előnyben kell részesíteni a nem gyógyszeres beavatko-

zásokat; az ajánlandó első és legfontosabb közbelépés-

nek magában kell foglalnia a nem megfelelő szokások, 

illetve életmód kiküszöbölését, megváltoztatását. 

–  Szembe kell szállnunk a valódi hajtóerővel, és meg kell 

előzni, ki kell küszöbölni a civilizált életmóddal járó 

krónikus stresszt.

–  Törekednünk kell arra, hogy teljesen kiküszöböljük az 

AMD (és a cardiovascularis betegségek) kockázati té-

nyezőit, amelyek oxidatív stresszt, következményes 

ED-t és érbántalmat válthatnak ki. 

–  Természetesen randomizált, prospektív, multicentri-

kus klinikai vizsgálatok végzésére van szükség.

Anyagi támogatás: A közlemény megírása anyagi támo-

gatásban nem részesült.

A cikk végleges változatát a szerző elolvasta és jóvá-

hagyta.

Érdekeltségek: A szerzőnek nincsenek érdekeltségei.
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