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Intravitreal injection is the most common approach for drug delivery to the posterior segment in humans. 
However, following the injection, drugs are rapidly eliminated from the vitreous, with half-lives up to a few 
days. Depending on the rate of clearance from the vitreous, large boluses and frequent administrations may 
be required to ensure therapeutic levels over an extended period of time. Multiple intraocular injections can 
lead to an increased likelihood of complications, such as vitreous hemorrhage, retinal detachment, 
endophthalmitis and cataract. In order to decrease the occurrence of complications associated with 
intravitreal injections, sustained-release drug delivery systems are desired to provide drug release into the 
posterior segment for a longer period of time (months or even years) compared to direct injection. This 
article reviews the current status of various intravitreal implants, both approved and in clinical 
development. These implants are: Vitraset, Retisert, Ozurdex (Posurdex), I-vation, Iluvien (Medidur) and 
NT-501. A search of the English language PubMed database was conducted with keywords of “intraocular 
implant”, “intravitreal implant”, “sustained-release” and “intravitreal drug delivery”. 
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ثري اسـت  وکه اگرچه روش م  است بودهاي رون زجاجيه چشم، تزريق دسگمان خلفي روش دارورساني به ترين رايجتاکنون      

 در فـضاي   عمـر دارو    ها کم است؛ نيمه     به دليل حذف سريع برخي از داروها از چشم، به ويژه داروهايي که وزن مولکولي آن               ولي  

در نتيجه، براي تامين غلظت مناسب دارو در چشم، لازم است که تزريق به طور مرتب تکرار . باشد زجاجيه فقط چند ساعت مي    

بـه منظـور    . مرواريـد همـراه اسـت       ريزي زجاجيه، جداشدگي شبکيه، اندوفتالميت و آب        شود که گاهي با عوارضي از قبيل خون       

تري در داخل چشم فـراهم   رهش که بتوانند دارو را براي مدت طولاني  هاي پيوسته   ه سامانه کاهش عوارض ناشي از تزريق، توسع     

، Vitrasertهـاي   ها در اين زمينه، شش نوع ايمپلنت پليمري بوده است که به نام نتيجه پژوهش. رسد  نمايند، ضروري به نظر مي    

Retisert ،Ozurdex (Posurdex) ،I-vation ،Iluvien (Medidur)و  NT-501انـد و   هـا تاييـد شـده    برخي از اين ايمپلنت.  معروفند

هـاي    و بـا اسـتفاده از واژه  PubMedدر  جـستجو  اساس بر اين مطالعه مروري،. کنند برخي ديگر مراحل آزمايشگاهي را طي مي

  . انجام پذيرفته استintravitreal drug delivery  و intraocular implant ،intravitreal implant ،sustained-releaseکليدي 

  .٣٥١- ٣٥٩: ٤، شماره ١٦؛ دوره ١٣٩٠پزشکي بينا  مجله چشم •
  

  )e-mail: haghjou@che.sharif.ir, taherehaghjou@yahoo.com(جو  د حقي ناه مهندس:گو پاسخ •

  ۱۳۸۹ شهريور ۱ :دريافت مقاله              دانشگاه صنعتي شريف- دانشجوي دکتراي مهندسي شيمي-١
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 شـبکيه، بـر خـلاف        چـشم و   يسـگمان خلف ـ  هـاي    بيماريدر       

د، بـه دليـل     ن ـکن  مـي  را گرفتـار  ي  قـدام  کـه سـگمان      ييها بيماري

بـه صـورت    تـوان دارو را فقـط         فارماکوکينتيکي، نمي  موقعيت ويژه 

ها و پمادهـاي چـشمي بـه نـدرت بـه             قطره. موضعي استفاده نمود  

 ي سگمان خلف ـ  يها يماري ب يو غالباً برا   کنند  ميدرون چشم نفوذ    

ز مـشکلات و موانـع    ي ـدارو ن سيـستميک   کـاربرد    .۱ ندارند يکاربرد

 يا هي شبک -ي و سد خون   يا هيزلال - سد خوني  . را دارد  شص خود خا

 چـشم  درون   يهـا   بـه بافـت    سيـستميک مانع نفوذ دارو از طريـق       

خـود  از اسـت کـه      ي ـاز دارو مـورد ن     ييبالابنابراين مقدار    ؛دنشو مي

 ـ   سيـستميک  و مـصرف     گردد  مي يعوارض جانب منجر به    ه  دارو را ب

 رممکني ـ دارند غ  ي محدود يدرمانبازه   که   ي قو ي داروها يژه برا يو

  .۲سازد مي

سـگمان   روش دارورساني به ترين رايج،  اي  زجاجيهق درون   يتزر     

عـوارض  بـا   ثري اسـت ولـي      و که اگرچه روش م    ۳است  چشم يخلف

داروها  يبرخعمر  نيمه ،ن روشي در ا  ،علاوهه  ب .همراه است  يا لقوهبا

 فقـط   اجيـه زجدر فـضاي    پايين،   مولکوليوزن  با   ييژه داروها يوه  ب

  تکرار شـود کـه  درنتيجه لازم است تزريق مرتباً . ۴است چند ساعت 

نـدوفتالميت و   ا،  زجاجيـه ريـزي     با عوارضي از قبيل خـون      تواند مي

هاي  سامانهنياز به توسعه از اين رو . ۵ باشدجداشدگي شبکيه همراه

ژه ي ـوه  ب ـهـا     سامانهن  يا. رسد  مي  ضروري به نظر   رهش دارو  پيوسته

  :۶دنباش  ميسبي براي موارد زيرکانديد منا

 ؛به مـصرف موضـعي و مـداوم دارو دارنـد          نياز  هايي که    بيماري) ۱(

ــايتومگالوويروس    ــي از س ــت ناش ــل رتيني ــواعو ) CMV(مث  از يان

  .ها يووييت

جراحي دارند و با عـوارض يـا برگـشت    نياز به هايي که    بيماري) ۲(

رهـايش  انه  سـام تـوان     مـي  گونـه مـوارد    در ايـن  . همراهنـد  بيماري

نمونـه  . زمان با جراحي در چشم کار گذاشت       شده دارو را هم    کنترل

ــن بيمــاري ــو   اي ــاتي پروليفراتي ــد از ويترورتينوپ ــا عبارتن ، )PVR(ه

 .)DR(و رتينوپاتي ديابتي ) CNV(مشيميه  زايي نورگ

استحاله  آتروفي جغرافيايي در   مانند هاي مزمن چشمي   بيماري) ۳(

  .)RP( انتهم ماکولا و رتينيت پيگم، اد)ARMD( ماکولا يسن

مخزنـي  شـکل   رهـش بـه دو       پيوسـته دارورسـاني   هـاي          سامانه

)reservoir (  و ماتريسي)matrix (مخزنـي،  هاي  سامانهدر . موجودند

و است ناپذير احاطه شده    دارو در پوششي از غشاي پليمري تخريب      

 ن اسـت  هايي که ممک   هاي موجود در غشا يا روزنه      از طريق تخلخل  

  ثـابتي رهـايش   نرخ نـسبتاً     با   ؛باشندوجود داشته   سامانه  در سطح   

  

 از انـواع پليمرهـاي      هـا   سـامانه بـراي سـاخت ايـن قبيـل         . يابد مي

وينيـل   هـا، پلـي    سـولفون  ايميـدها، پلـي    سازگار از قبيل پلـي     زيست

هـا، پليمرهـاي     وينيل استات  وينيليدين فلورايدها، اتيل   ها، پلي  الکل

 آکـريلات  نواع گوناگون پليمرهاي متاکريلات و اتيـل      يلوکسان و ا  اس

هـاي ماتريـسي، دارو بـا پليمـر          سـامانه در  . توان استفاده نمـود    مي

پـذير يـا     توانـد تخريـب     مي پليمر مورد استفاده  . مخلوط شده است  

 معمولاً نرخ رهايش دارو   ها  سامانهگرچه در اين    . ناپذير باشد  تخريب

توان به رهـايش      مي حي مناسب ثابت نيست ولي با مهندسي و طرا      

گلايکوليـدها و    لاکتيـدها، پلـي    پلـي . درجه صفر نيـز دسـت يافـت       

پذيري هـستند کـه      ترين پليمرهاي تخريب   ها، رايج  کاپرولاکتون پلي

به طور  . ۷روند  به کار مي  ي دارورساني ماتريسي    ها  سامانهدر ساخت   

ت دارورساني درون چشمي بستگي به مد     سامانه  کلي، انتخاب نوع    

.  داخل چشم قرار داشته باشـد      سامانهزماني دارد که قرار است آن       

 هـا  سـامانه چنين به دليل محدود بودن فضاي داخل چشم، اين           هم

 µg/dayهـا در محـدوده    تنها بـراي داروهـاي قـوي کـه قـدرت آن        

  .۸باشد، کاربرد دارند مي

Fassihi و   Danckwertاي که توسط     در مطالعه      
 صورت گرفـت،  ۹

رهش به صورت ايمپلنت داخل چـشمي        پيوستهي  ها  سامانهاي  مزاي

محـل  تحويل مـستقيم دارو بـه       ) ۱ (:به صورت زير بيان شده است     

 هدف و به حداقل رسيدن اثرات نامطلوب برروي ساير اجزاي بدن؛          

قابليت استفاده براي داروهاي ناپايدار يا داروهايي که استعمال         ) ۲(

امکـان  ) ۳(اسـت؛   رض جانبي همراه     عوا ، با هاي ديگر  ها با روش   آن

دارو در صورت مشاهده آلرژي يا عوارض جانبي شديد         مصرف  قطع  

ــا برداشــتن ايمپلنــت  ــرخلاف تزريــق مــستقيم دارو در (ديگــر ب ب

و در نتيجـه کـاهش عـوارض         تـر  مصرف داروي کـم   ) ۴ (؛)زجاجيه

 افزايش ميزان رضايتمندي بيمار   ) ۵ (؛درمانبازده  افزايش  جانبي و   

مـصرف  مين غلظت بالاتر دارو در چـشم نـسبت بـه           اامکان ت  )۶(و  

در ايـن    . چـشمي  -پس نمودن سد خوني    به دليل باي  سيستميک،  

جهـت  تکوين  ا در حال    يموجود  هاي    ايمپلنت انواع يمقاله به معرف  

 پرداختـه    چشم يل آن به سگمان خلف    ي و تحو  داروپيوسته  رهايش  

  .شده است

  

����   در دارور��	) '�ه�ي �رد ا��$�د# ا	اع ا �

  .-,�+��ن *�$)

 جهت  هاي پليمري  نتيجه تحقيقات محققان در زمينه ايمپلنت          

کـه  اسـت   نوع ايمپلنت بوده     ۶  چشم، ي به سگمان خلف   يدارورسان

  و برخي ديگر مراحـل آزمايـشگاهي را        اند  ييد شده اتها   آنبرخي از   

  .کنند  ميطي
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)۱ (Vitrasert 

      Vitrasert  متـر و     ميلي ۵/۲ک قرص کوچک به قطر      به صورت ي

 که در يک پوشش پلاسـتيکي قـرار داده          است متر  ميلي ۱ضخامت  

 سيکلووير  گانگرم    ميلي ۵/۴حاوي  هر قرص   . )۱تصوير  (شده است   

)DHDG( ــي۰۱۵/۰ و ــزيم   ميلـ ــتئارات منيـ ــرم اسـ ــت گـ . ۱۰اسـ

 مولکـولي و وزن    ۴O۵N۱۳H۹Cبـا فرمـول شـيميايي        سـيکلووير   گان

ر انـواع   ي ـ مـانع از تکث     کـه  ي است داروي ضد ويروس  يک  ،  ۲۳/۲۵۵

ويــروس ، )CMV (روسيتومگالوويهــا از جملــه ســا روسيــهــرپس و

 ويروس ابشتين بـار     ،)HSV-۲ و   -۱HSV (۲ و   ۱هرپس سيمپلکس   

)EBV( زوسـتر     ويروس واريـسلا    و)VZV ( البتـه تـاکنون     .شـود   مـي

ر د CMV از   يه ناش ـ يشـبک هـاي      التهـاب  يفقط برا باليني  مطالعات  

همـه سـطوح   . ۱۱انـد  رفتـه ي صـورت پذ يمن ـيماران دچار ضـعف ا   يب

 ده درصـد و سـپس       )PVA(ل الکـل    ي ـنيو ي پل با) DHPG(دارو   قرص

 لينيلن و ياتتمام سطوح آن به جز سطح بالايي با لايه  نفوذناپذير            

 ، يک بـار ديگـر  کل مجموعه.  پوشش داده شده است    )EVA (استات

پايه ايمپلنت نيز که نقش آن      .  ده درصد پوشانده شده است     PVAبا  

  خـشک  PVAباشد از جنس      مي نگه داشتن ايمپلنت بر روي صلبيه     

  .)۲تصوير ( باشد مي

 دربـاره فـاز   Bausch & Lombنتايج منتشرشده توسط شـرکت       

 بيمـار مبـتلا بـه ايـدز و التهـاب         ۱۸۸برروي  باليني  سوم مطالعات   

CMV  که دارو را از يدافرادر رفت بيماري   نشان داده است که پيش 

ني کـه دارو را از      نسبت به بيمـارا    اند  دريافت کرده  Vitrasert طريق

 .اسـت اند؛ بـه مراتـب کنـدتر          دريافت کرده سياهرگي  طريق تزريق   

 ۲۱۰مپلنـت  ياز ابيماري در موارد استفاده  رفت   شيزمان متوسط پ  

   .۱۲ه است روز گزارش شد۱۲۰سياهرگي ق ي تزريروز و برا

 فقـط نيازمنـد      کـه  ينـسبتاً کـوچک   پلنـت بـا جراحـي       اين ايم      

بعـد از  . شـود   ميگذاشتهکار  زجاجيهحسي موضعي است درون      بي

بعد از  . تاري ديد داشته باشد    هفته   ۲-۴جراحي ممکن است بيمار     

تـوان ايمپلنـت را       مـي  ) مـاه  ۸ تـا  ۵(خالي شدن ايمپلنـت از دارو       

  .۱۲برداشت و ايمپلنت جديد را جايگزين کرد

     Vitrasert       در سال  ،  ۱۳، پس از مطالعات حيواني و انساني فراوان

عبارتند آن   موارد منع مصرف     . را دريافت نمود   FDAييديه  ا ت ۱۹۹۶

 منع طيز شرايو نآسيکلووير  ا  يسيکلووير    گاند به   يت شد ياز حساس 

  .دي شديتوپنيا ترومبوسي يل عفونت خارجي از قبيعمل جراح

  

)۲ (Retisert 

     Retisert   اي اسـت کـه بـراي        زجاجيـه    نخستين ايمپلنت درون 

 FDAدرمان يووييت غيرعفوني مزمن سگمان خلفي چـشم توسـط           

گـرم فلوسـينولون       ميلـي  ۵۹/۰ايـن ايمپلنـت حـاوي       . ۱۴تاييد شد 

  سـاخت شـرکت     و  ميکروگـرم در روز    ۵/۰ با نرخ رهـايش      استونايد

Bausch & Lombک دارو به صورت قرص در يک کلاه ـ. ۱۵باشد  مي

الاستومر سيليکوني با يک روزنه جهت رهايش دارو قرار داده شـده           

. بين قرص و روزنه قرار گرفته است       PVAاست و يک غشا از جنس       

آن کـه  ) suture tab(نوار بخيه اين مجموعه با چسب سيليکون به 

  ).۳تصوير (باشد چسبيده است  مي PVAاز جنس هم 

  

  

  
)  در فضاي زجاجيه، بVitrasertن نحوه قرار گرفت)  الف-۱تصوير 

  در مقايسه با نوک انگشتVitrasertابعاد 

  

  
DHPG, gancyclovir; EVA, eithynel venyl acetate; PVA, 
polyvenyl acetate 

  Vitrasertدهنده   تصويري از اجزاي تشکيل-۲تصوير 

 الف

 ب
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   و مقايسه ابعاد آن با نوک يک مدادRetisert -۳تصوير 

  

  

      Retisert         با ابعاد تقريبـي    ( تقريباً به اندازه يک دانه برنج است

 کـار   بـا عمـل جراحـي در سـگمان خلفـي          کـه   ) متر  ميلي ۵×۲×۳

 بـراي   ،شود و براي درمان التهاب ايـن بخـش از چـشم            ميگذاشته  

اي که بر  در مطالعه. ۱۶ييد شده استاسال ت مدت کمي بيش از يک

برگـشت  ؛ نـرخ    ورت پـذيرفت  گرمـي ص ـ    ميلـي  ۵۹/۰روي ايمپلنت   

ايـن در حـالي     ). ۱جـدول   (رصد بـود    د ۲۰ ماه   ۳۶يووييت پس از    

 ٥٧ مـاه  ٣٦پـس از  بدون ايمپلنـت،    يووييت   است که نرخ برگشت   

 ۲انـدازه    درصد موارد به     ۲۲با ايمپلنت در    ديد بيماران   . درصد بود 

 ۶فقـط در  بـدون ايمپلنـت    خط افزايش داشت در حـالي کـه   ۳تا  

  .۱۷اين افزايش مشاهده شددرصد موارد 

  

 ۵۹/۰ نرخ برگشت يووييت پس از کارگذاري ايمپلنت -۱جدول 

Retisertگرمي  ميلي
۱۶  

  )ماه(زمان   )درصد(نرخ برگشت 

۸/۱  ۶  

۶/۳  ۱۲  

۴/۵  ۱۸  

۱۰  ۲۴  

۲۰  ۳۶  

  

  

سـياهرگ   براي درمان انسداد     Retisetمحققان در حال بررسي          

 براي درمان Retisertله کاربرد  سا۳چنين نتايج   هم.هستندشبکيه 

. بخش بوده اسـت      انتشار يافته و بسيار رضايت     ،ادم ماکولاي ديابتي  

Retisert      بر روي مبتلايان به ARMD        نيز با موفقيت آزمـايش شـده 

  .۱۷است
  

)۳ (Ozurdex (Posurdex) 

     FDA     گـرم دگزامتـازون و     ميلـي ۷/۰ اين ايمپلنت را که حـاوي

باشـد، بـه عنـوان نخـستين ايمپلنـت             مي Allerganساخت شرکت   

مرکزي سياهرگ  جهت درمان ادم ماکولاي ناشي از انسداد    ،دارويي

در ) BRVO(شـبکيه   سـياهرگي   يا انـسداد شـاخه      ) CRVO(شبکيه  

 . ۱۸ تاييد نمود۲۰۰۹ژوئن 

ــولي   ــا وزن مولک ــازون ب ــيميايي ۴۷/۳۹۲     دگزامت ــول ش  و فرم

۵FO۲۹H۲۲Cعمــر آن  ســت و نيمــه، يــک داروي محلــول در آب ا

داخل زجاجيه به ويژه در بيماراني که تحت عمل ويترکتومي قـرار            

ــاه اســت  ــسيار کوت ــد، ب ــت . ۱۹گرفتن ــذا اســتفاده از ايمپلن ــاي  ل ه

رهش براي تامين غلظت مناسب دارو درون زجاجيه ترجيح          پيوسته

شـد، يـک     ناميـده مـي  Posurdex که اوايل    Ozurdex. شود  داده مي 

ــسي ــت ماتري ــر ايمپلن ــت و در نتيجــهPLGA از پليم ــت ، اس  قابلي

 ۶تواند تا حدود       مي Ozurdex). ۴تصوير  (پذيري دارد     تخريب زيست

 آن در فاصله بين     تاثيرترين    ماه رهايش دارو داشته باشد ولي بيش      

پس از تمام شدن دارو، تنها چيزي کـه از          . دهد   روز رخ مي   ۹۰-۶۰

  .۲۰ استاکسيد کربن ماند آب و دي ايمپلنت باقي مي

     در مطالعات اوليه، ايمپلنت با عمـل جراحـي در داخـل چـشم              

 ساخته شد NOVADURشد ولي بعد از آن، حاملي به نام       کاشته مي 

توان ايمپلنت را بدون نياز بـه عمـل جراحـي،             که به وسيله آن مي    

 مطالعات از اين حامل ۳در فاز ). ۵تصوير (درون چشم تزريق نمود     

  .۲۱استفاده شده است

     Ozurdex          قابليت استفاده براي داروهاي ديگر را نيز داراسـت؛ ،

چنان که اين ايمپلنت در حال حاضر فاز سوم مطالعات باليني براي 

شود که به     بيني مي    و پيش  ۲۲گذراند  درمان رتينوپاتي ديابتي را مي    

  . را به اين منظور نيز کسب نمايدFDAزودي تاييديه 
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 سه هفته پس از قرارگـرفتن در        Ozurdexاز   تصويري   -۴تصوير  

  ۲۳چشم

   و حامل آن جهت تزريق به درون زجاجيهOzurdex -٥تصوير 

  

  

     Ozurdex مثـل ي مخزن ـيها مپلنتي ا نسبت به  Retisert،  عمـر 

توان کنترل بيماري را در دسـت         مي در نتيجه بهتر  . تري دارد  کوتاه

بنـابراين  . د يا قطع نمـود     درمان را ادامه دا    ،گرفت و در صورت نياز    

بـه عنـوان مثـال در درمـان         . تر است  امکان بروز عوارض جانبي کم    

مدت از داروي لوسنتيس که مـانع         استفاده طولاني  ،ماکولااستحاله  

ي هـا  سـامانه از اگر  شود،    مي (VEGF)از تشکيل فاکتور رشد عروقي      

 داشـت و  خواهـد   اثرات جانبي   استفاده شود،    Retisertغشايي مثل   

VEGF       که با استفاده    در حالي . برد   مي  مورد نياز چشم را نيز از بين

 را بـراي  VEGFتـوان توليـد       مي تري دارد  تاه که عمر کو   Ozurdexاز  

مدت کوتاهي متوقف کرد و سپس به چشم استراحت داد و اثـرات             

  . درمان را ادامه داد،آن را مشاهده نمود و در صورت نياز به تکرار

  

)۴ (I-vation 

مريکا سـاخته شـده و      ا SurModicsاين ايمپلنت توسط شرکت          

 از  I-Vation. اسـت  متـر   ميلـي  ۵و به طول حـدود      مارپيچ  به شکل   

پوشش داده شـده  است و با تريامسينولون استونايد      جنس تيتانيوم   

مارپيچ و قسمت   شود    ميايمپلنت از طريق صلبيه وارد چشم       . است

 زجاجيه داخل ،تشکيل شده استآن که از دارو و ماتريس پليمري        

کـه  گيـرد    مي روي صلبيه و زير ملتحمه قرار   ،انتهايي آن کلاهک  و  

شکل . )۷ و   ۶تصاوير   (براي برداشتن ايمپلنت قابل دسترسي است     

 ايـن ايمپلنـت سـطح زيـادي را بـراي رهـايش دارو فـراهم        مارپيچ  

 توان گفت اجزاي اين ايمپلنت عبارتنـد   مي به طور خلاصه  . آورد مي

) patent(ثبـت   پوشـش پليمـري     ) ۲(،  پايه فلزي غير آهني   ) ۱ (:از

ماده دارويي کـه در پوشـش پليمـري    ) ۳( و SurModicشده توسط  

 سـال   ۲مـدت   بـه   تواند   مي که اين ايملنت  .۱۸بارگذاري شده است  

رهايش دارو داشته باشد، براي درمان ادم مـاکولاي ديـابتي تحـت             

  .۱۵شدبا  مي)فاز يک(باليني هاي  بررسي

  

)۵ (Iluvien (Medidur)  

     Iluvien      که نام قديم آن Medidur    ايمپلنت مخزنـي   است؛ يک

متـر    ميلـي  ۳ اي باريـک بـه طـول       ناپذير و به شکل استوانه     تخريب

بدون عمل جراحي و در مطب پزشک        Iluvien). ۸تصوير  (باشد    مي

اين . گيرد  در داخل چشم قرار مي٢٥با استفاده از اينجکتور شماره     

. اســت Alimera Science و pSividaمپلنــت محــصول مــشترک يا

Iluvien    نيز مانند Retisert      و اسـت    حـاوي فلوسـينولون اسـتونايد

کـاربرد دارد ولـي ابعـاد آن در         براي درمـان ادم مـاکولاي ديـابتي         

ــا  ــسه ب ــسيار  Retisertمقاي ــدتر کوچــکب ــصوير در . ن ــاد )۹(ت  ابع

Vitrasert،  Retisert و Iluvien ۱۵اند شدهمقايسه هم  با.  

اجـازه   FDA بيمـار،    ۲۰روي   مخاطرات بر آزمايش  بعد از انجام         

صـادر  براي اين ايمپلنـت     در مقياس وسيع را      ۳انجام مطالعات فاز    

 کـه يکـي از طراحـان    pSivida، مدير استراتژي Paul Ashton .نمود

Retisert   و Vitrasert کـه   گويـد     مـي باشد     ميMedidur بـي در    انقلا

ميزان رهايش دارو در اين ايمپلنـت بـا         . هاي گذشته است    آوري  فن

ايـن  .  قابل تنظـيم اسـت     ،توجه به قدرت دارو و برخي عوامل ديگر       

اي   و بـه گونـه     ه ماهه ساخته شـد    ۱۸ ساله و    ۳ايمپلنت در دو نوع     

 در زجاجيـه بـاقي      ،طراحي شده است که پـس از آزاد کـردن دارو          

  . براي بيمار ايجاد نمايدکه مشکلي بماند مگر اين
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  )١٣٩٠تابستان  (٤ شماره -١٦ دوره -پزشكي بينا مجله چشم

 

 ٣٥٦ 

  
 

 روز پـس از عمـل      ۷شـده در چـشم        کاشته I-vation) الف -۷تصوير     و محل قرارگيري آن در چشمI-vation تصويري از -٦تصوير 

  .شود چشم ديده نميدرحالت عادي ايمپلنت )  بجراحي،

  

  

  
ــصوير  ــصويري از ســاختار-۸ت ــاد آن در ) Iluvien ) Medidur ت و ابع

  قايسه با نوک انگشتم

  Iluvien و Vitrasert، Retisert  مقايسه ابعاد -۹تصوير 

  

  

     Iluvien ن است براي داروهاي ديگـر از قبيـل مهارکننـده           ممک

VEGF     دکتر  .  نيز به کار گرفته شودAshton جـا کـه     از آن : گويد  مي

سال رهايش دارو    تواند بيش از يک     مي واست  تزريقي  ايمپلنت  اين  

تدريجي دارنـد نظيـر     رفت    هايي که پيش    براي بيماري  ؛ته باشد داش

ARMD)       و   )به هر دو شکل مرطوب و خشک RP   تواند بسيار   مي نيز

بـه دنبـال درمـان گلوکـوم بـا          چنين    شرکت هم اين  . مناسب باشد 

  .باشد  ميIluvienاستفاده از 

 

)۶ (NT-501  

 ECTا  ي ـ يکپسولهاي داخل     آوري سلول   پايه فن ين ايمپلنت بر        ا

)encapsulated cell technology(آوري  اين فـن .  ساخته شده است

مريکـا توسـعه يافتـه اسـت، در         ا در   Neurotechشـرکت   که توسط   

آن رسيد اما بـا ورود    ميمراحل اوليه مثل يک افسانه علمي به نظر   

 و ARMD براي بيماران مبتلا به     ۲فاز  هاي باليني     به مرحله آزمايش  

RP،۲۴تر شده است ه به حقيقت نزديک اين افسان.  

     ECT   ـ     ابزاري  طـور مـستقيم بـه      ه  است که براي رساندن دارو ب

ابزار، عامـل نوروتروپيـک سـيلياري       اين  .  است شبکيه ساخته شده  

)CNTF(  بيمـاران  شبکيه شده در اختيـار  طور مـداوم و کنترله   را ب

 که موجب اي است رونده  بيماري پيشRP. دهد  مي قرارRPمبتلا به 

در حساس بـه نـور      اي و مخروطي     هاي استوانه  از بين رفتن گيرنده   

شود که با گذشت زمان منجر بـه کـاهش ديـد شـب و                 مي شبکيه

 در حـال حاضـر درمـان قطعـي          .گـردد   مـي  ميدان ديد افراد مبتلا   

  . ۲۴اي براي اين بيماري وجود ندارد يدشدهيات

     ECT       هـاي    ياختـه وي  شامل کپسول بسيار کوچکي است که حا

 )RPE) retinal pigment epitheliumيـا  شبکيه  اي پوششي رنگدانه

 اند صورتي تغيير داده شدهه ژنتيکي بها از نظر  اين ياخته. باشد مي

اين کپسول داراي منافذ بسيار . )۱۰تصوير  (نمايند توليد CNTFکه 

 ـ    ، بـه   RPEهـاي     ياختـه منظـور تغذيـه مـداوم       ه  کوچکي است که ب

اجـازه   CNTFچنـين بـه    ي اجازه انتـشار و هـم   يو مواد غذا  اکسيژن  

تغييريافتـه جلـوگيري    RPEهـاي   ياختهاز فرار  ولي دنده خروج مي 

 الف

  ب
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 در مقابـل دسـتگاه ايمنـي بـدن     هـا   ياختـه از ايـن   و نيز دننماي  مي

تعويـق   آن در بـه      تـاثير  CNTFدليـل انتخـاب     . دن ـکن  مي محافظت

شبکيه در مطالعات بـر     ر  دحساس به نور    هاي    ياختهانداختن مرگ   

  .۲۵بوده استروي حيوانات آزمايشگاهي 

 

  
  )هاي داخل کپسولي آوري سلول فن (ECT تصويري از - ١٠تصوير 

  

  

 آزمـايش   RP پيش از اين بـر روي بيمـاران          CNTFجا که    از آن      

رفتـه    پيشRP نفر از بيماران مبتلا به       ۱۰ در مرحله اول     ،نشده بود 

  دارو تـاثير به اين طريق ميـزان      . يش انتخاب شدند  براي انجام آزما  

 .ش قـرار گرفـت    ياآزم ـ مورد   بيمارانايجاد خطر براي بينايي     بدون  

علمي سازمان  آخرين نتايج اين آزمايش در نشست شوراي پزشكي

نتـايج   Taoدكتـر   . ۲۶اعلام گرديد  ۲۰۰۵   مي جهاني شبكيه در ماه   

بخـش اعـلام كـرد و        حاصل از مرحله اول آزمايش را بسيار رضايت       

تحـت رهبـري     چـشم    يتو مل ـ يستيانافزود مرحله اول آزمايش در      

در اين . همراه داشتنتايج بسيار خوبي به    که   انجام شد    Paul دكتر

آزمـايش   RP بيمـار  ۱۰ بـر روي    CNTF دوز متفاوت از  ۲مطالعه 

 بيمـار دوز بـالاي دارو را دريافـت          ۵ بيمـار دوز پـايين و        ۵ ند؛شد

 ســنجش ميــزان ايمنــي و ،دف اوليــه از ايــن مطالعــههــ. نمودنــد

 بـه    ECTو حصول اطمينان از قابل استفاده بـودن         تاييد  چنين   هم

 تــاثير ECT وجــود. عنــوان ابــزاري بــراي توزيــع مناســب دارو بــود

نامطلوب قابل توجهي در چشم اين بيماران نداشت و اثـر سـميت              

 نمونه سـرم    در CNTF كه تر اين  مهم.  مشاهده نشد  سيستميک نيز 

بـادي مشخـصي بـراي       آنتيچنين هيچ     هم. اين بيماران يافت نشد   

CNTF   به دليل . كننده درون كپسول يافت نشد     تراوشهاي    ياختهيا

هـا نيـز       مرحله دوم آزمايش   ،بودن مرحله اول آزمايش    آميز موفقيت

در مرحله دوم اثر درمـــاني ايـن دارو در حفـظ            . انجام خواهد شد  

چنـين بـر روي      باشـند و هـم      مي که داراي ديد   RP بينايي بيماران 

و  ECT .آزمـايش خواهـد شـد      ARMD بيماران مبتلا به نوع خشك    

 ـ ابزاري   ور مـستقيم و مـداوم بـه    ه ط ـنظير آن که بتواننـد دارو را ب

هـاي دارويـي مناسـب نظيـر         شبکيه برسـانند، راه را بـراي درمـان        

CNTF هموار خواهند ساخت .  

  

�/
0
�ي 	�   

 که ندا يقات متعدد صورت گرفته توسط محققان نشان دادهتحق     

ــاي آهــسته ايمپلنــت ــهرهــش درون  ه ــل اي زجاجي ــسيل قاب ، پتان

تـشخيص  . هاي سگمان خلفـي دارنـد    اي در درمان بيماري    ملاحظه

هــا بــا در نظــر گــرفتن متغيرهــاي  اســتفاده از هريــک از ايمپلنــت

 ،شـرايط بيمـار   متعددي از قبيل سهولت در کاربرد، زمان، قيمت و          

سـازندگان و  کـه  امـا آنچـه لازم اسـت     .پزشک است بر عهده چشم 

که است  توجه کنند اين    به آن   هاي تجاري و توليدکنندگان      شرکت

ثرتر بـراي   وخطرتـر و م ـ    تر، کـم   در صورت موجود بودن روش آسان     

درمان نوع خاصي از بيمـاري، ايمپلنـت بـراي آن بيمـاري بـازاري               

  .نخواهد داشت

در نـوع تعامـل بـا     اسـت کـه      له مهمـي  اچنين قيمـت مـس     هم     

اي   قيمت بايد بـه گونـه      ؛ساز است  لهااي بسيار مس   هاي بيمه  شرکت

 ،بـه عنـوان مثـال     . هاي بيمه را متقاعد نمود     باشد که بتوان شرکت   

 ؛ توجيه اقتـصادي دارد    ، به جاي درمان معمول    Retisertاستفاده از   

 ماه رهـايش    ۳۰مدت  ت و به    اس  دلار Retisert  ،۱۸۲۵۰زيرا هزينه   

 هزينـه   ،که در صورت استفاده از درمان معمولي       دارو دارد در حالي   

 ؛هاي اضافي که هر سه يا چهار ماه لازم است          علاوه آزمايش به  دارو  

  .۲۷باشد  مي دلار در سال۱۲۰۰۰

و آخرين نکته اين که با توجه به محـدوديت زمـاني پزشـکان،                  

تـر مـورد     عمل جراحي پيچيده دارنـد کـم    هايي که نياز به    ايمپلنت

هايي نظيـر    د گرفت و پزشکان استفاده از ايمپلنت      نتوجه قرار خواه  
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Ozurdex    و يا Iluvien     در مطـب  اي زجاجيـه  که مثل تزريـق درون 

عمـل جراحـي نيـاز      بـه   هايي که    قابل اجراست، نسبت به ايمپلنت    

  .دارند، ترجيح خواهند داد

هاي چـشمي موجـود و در حـال     مپلنتاي از وضعيت اي    خلاصه     

 آورده شـده    )۲(در جـدول     يخلف ـوسعه براي کاربرد در سـگمان       ت

  .است

  

  اي موجود و در حال توسعه هاي درون زجاجيه اي از وضعيت ايمپلنت  خلاصه-۲جدول 

 رديف
  نام

 شده ثبت
  نام بيماري دارو

  نام

  شرکت سازنده
 نحوه استعمال

اندازه 

 )متر ميلي(

 مدت تاثير

  )ماه(

زيست 

  پذيري تخريب

وضعيت 

 رفت پيش

۱ Vitrasert® Ganciclovir CMV Bausch & Lomb 
جراحي در 

 پلانا پارس
  ندارد ۸  ۵/۲×۱

 FDAتاييديه 

)۱۹۹۶(  

۲ Retisert® Fluocinolone 

Acetonide Uveitis, DME,CNV Bausch & Lomb 
جراحي در 

 پلانا پارس

۵×۲×۳ 

 )قرص(
  ندارد  ۳۰

 FDAتاييديه 

)۲۰۰۵( 

۳  Ozurdex (Posurdex) Dexamethasone Macular edema 

(associated with RVO) Allergan 
تزريق در فضاي 

  زجاجيه
  دارد  ۶-۳  

 FDAتاييديه 

)۲۰۰۹(  

۴  I-vation Triamcinolone 

Acetonide DME SurModics مطالعات١فاز   ندارد  ۲۴  حدود جراحي در صلبيه  

۵  Iluvein® Fluocinolone 
Acetonide DME pSivida/Alimera 

تزريق در فضاي 

  زجاجيه

۳۷/۰×۵/۳ 

 )استوانه(
  مطالعات۳فاز   ندارد  ۱۸-۳۶

۶  NT-501 CNTF RP, AMD Neurotech 
جراحي در 

 پلانا پارس

۱×۶ 

 )استوانه(
  مطالعات۲فاز   ندارد *۱۸-۶

آوري پتانـسيل اسـتعمال بـراي     با اين وجود، اين فـن . ر چشم خرگوش آزمايش شده است ماه د۱۸ ماه در چشم انسان و   ۶ تاکنون فرمولاسيون آزمايشگاهي فقط براي       *

  .تر را نيز دارد هاي طولاني مدت
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