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دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ، پزشكيچشمگروه *

64تـا  20رتينوپاتي ديابتي شايعترين علـت كـوري در سـن    1

 Aged-related macular(ي و اســتحاله ســني مــاكولا ســالگ

degenetration=ARMD ( شايعترين علت كوري در سن بالاتر
در بسياري از موارد ايجاد عـروق جديـد در   . استسالگي 60از 

در گذشته پيشرفت قابل ). 1(شبكيه عامل كاهش بينايي است 
جاد توجهي در تحقيقات مربوط به آنژيوژنزيس از جمله نحوه اي

.جديد در بيماريها به دست آمده استقعرو
افـزايش نفوذپـذيري   ،ARMDدر پاتوژنز رتينوپاتي ديـابتي و  

و ايجـاد  رتينالنتيجه ادم رتين و تجمع مايع سابعروقي و در
نقـش اساسـي   ،باشـند ق جديد كه مسـتعد خـونريزي مـي   عرو

امـا  اسـت درمان پذيرفته شده در حال حاضر ليزرتراپـي  . دارند
اين درمان نيز عوارضي چون عـدم اختصاصـي بـودن، تخريـب     

همچنـين گـاه عليـرغم    . بـه دنبـال دارد  را رتين و اختلال ديد 
ماني كـه  لذا نياز به دركندميداكثر درمان، بيماري پيشرفت ح

گيـرد  زايـي چشـمي را هـدف مـي    مدياتورهاي مولكولي نورگ
. شودمياحساس 

قفــــــاكتور رشــــــد ســــــلولهاي انــــــدوتليال عــــــرو
Vascular endothelial growth factor=VEGF) ( يك مدياتور

وي در محوري در چرخه ايجاد عروق جديد و نيز يك فاكتور ق ـ
دو نوع رسـپتور در  VEGF. باشدافزايش نفوذ پذيري عروق مي

عمده اثر پروآنژيوژنيك آن از طريق رسپتور . سطح سلولها دارد
 ـ.است) VEGF–2(2تيپ  VEGFمـالاً  طبيعـي احت تدر حال

در رتـين در حـال   . در حفظ شـبكيه و عـروق آن مـوثر اسـت    
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تشكيل عروق جديد (راتيو تكامل جنيني و در رتينوپاتي پروليف
ان ايجـاد عـروق جديـد در    بـا ميـز  VEGFميزان ) غير طبيعي
منجر به مهار VEGFهاي درماني آنتاگونيست. باشدارتباط مي

ــورگ ــل توجــه ن ــي شــبكيه و كوروتقاب ــدزاي ــاهش ي ــز ك و ني
چندين استراتژي درماني در جهت . شوندنفوذپذيري عروق مي

در حال بررسي هستند كه شـامل خنثـي   VEGFمهار فعاليت 
mRNAيـا تخريـب   VEGF–2، بلوك رسـپتور  VEGFكردن 

داروهاي خنثي كننده از جمله. )2(شوندميVEGFمربوط به 
VEGFنـوتراليزان  آپتـامر  : توان به ايـن مـوارد اشـاره كـرد    مي

)pegaptanib(بـادي منوكلونـال ضـد    ، قسمتي از آنتيVEGF

)ranibizumab (بـــادي منوكلونـــال ضـــد   و آنتـــيVEGF

)bevacizumab ( ــپتور ــالوگ رس ــال داروي ) SFLt-l(و آن و مث
از . باشدبولين بانده شونده با پروتئين ميضد رسپتور ايمونوگلو

ــه داروي    ــوق ســ ــوارد فــ و pegaptanib ،ranibizumabمــ
bevacizumabهــاي بــاليني نتــايج اميــدوار    يزمــايدر كارآ

.اندهاي را نشان دادكننده
Pegaptanib :اليگونوكلئوتيد كيRNA  كـه  اسـت بـاز  28بـا

دارد لـذا مـانع چسـبيدن    VEGFتمايل چسـبندگي زيـاد بـه    
VEGFآزمـايي بـاليني دوز   در يك كار. )3(شودبه رسپتور مي

mg3/0هفته 48هفته به مدت 6آن به فواصل ايداخل ويتره
. مـوثر بـوده اسـت   ARMDدر كاهش سرعت كـاهش ديـد در   

.باشددلار مي995قيمت هر دوز تزريقي اين دارو 
Ranibizumab :تركيبي منوكلونــال نــوبــادي قســمتي از آنتــي

نسـاني اختصاصـي   اVEGFاست كه براي تمـام ايزوفورمهـاي   
قابليت عبـور از  ranibizumab، بادي كاملبر خلاف آنتي. است

ب رتينال لايه محدود كننده داخلي شبكيه و نفوذ به فضاي سا
در . اي در ميمون را نشان داده اسـت پس از تزريق داخل ويتره
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ــاليني  ــايي ب ــك كارآزم ــل  300-500دوز ، ي ــرم داخ ميكروگ
، در افزايش ديد بيماران مبـتلا  دوز4هفته براي 4اي هر ويتره

. )4(موثر بوده استARMDبه 
Bevacizumab :بـه صـورت   بـادي منوكلونـال نـوتركيبي    آنتي

انسـاني  VEGFباشـد كـه بـراي تمـام ايزوفورمهـاي      كامل مي
مصرف اين دارو به صـورت داخـل وريـدي در    . اختصاصي است

اين دارو نسـبت بـه   . )5(كولون تائيد شده استطان درمان سر
سـترس بـوده و اسـتفاده    دو داروي فوق در ايـران بيشـتر در د  

كارآزمايي بـاليني جهـت بررسـي اثـر تزريـق داخـل       .گرددمي
ــره ــن دارو در حــال انجــام ويت ــه . اســتاي اي گزارشــهاي اولي

ــره   ــل ويت ــق داخ ــد تزري ــر مفي ــدبخش اث ــن دارو در نوي اي اي
.باشدهاي داخل چشمي ميزايينورگ

ق ديتهاي عمده در مصرف داروهاي فوق، نياز بـه تزري ـ از محدو
تزريق داخل ويتره عـوارض  . باشداي دارو ميمكرر داخل ويتره

و ) در هر تزريق% 16/0احتمال (اي همچون اندوفتالميت القوهب
و ايجـاد آب مرواريـد   % ) 08/0احتمـال  (يا جداشدگي شبكيه 

.داردبه همراه را % ) 07/0احتمال (تروماتيك 

چشـم  ،در افـراد سـالم  :VEGFعوارض بالقوه مهار سيستميك 
باشـد امـا در   سيستم گردش خون عمومي ايزوله مـي تقريباً از

داخـل  شود لذا در تزريقزايي چشم اين سد شكسته ميورگن
هــه سيســتميك بــا دارو ، مواجويتــره داروهــاي ضــد آنژيــوژنز

البته دوز تزريق داخل چشمي اين داروهـا  . ناپذير استاجتناب
، آزمايشـگاهي طالعـه بـر روي حيوانـات    در م. بسيار كـم اسـت  

از تزريـق  مقادير بسيار ناچيز دارو در خون و چشم مقابل پـس  
لـذا خطـر بـالقوه    . اي داروهـا رديـابي شـده اسـت    داخل ويتره

عروقـي و سيسـتم   –عوارض سيستميك همانند عـوارض قلبـي  
در يـك  . عصبي مركزي وجود دارد كه البته اثبات شده نيسـت 

54طـي  Pegaptanibمطالعه براي بررسي عوارض سيستميك 
، عوارض سيستميك از گروه كنترل بيشـتر  هفته پس از تزريق

.نبود
افـق جديـدي را در درمـان    VEGFداروهاي ضـد  در مجموع، 

VEGFاند اما احتمـالاً  ايجاد كردهARMDرتينوپاتي ديابتي و 

لـذا اسـتفاده   . در حفظ شبكيه و عروق رتـين نيـز مـوثر اسـت    
د را به همراه خواهـد داشـت   رويه از اين دارو نيز عوارض خوبي

. كه بايد مد نظر قرار گيرد
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