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Age Related Macular Degeneration in Patients in the Czech Republic

Analyticka zprava
a prehled stavu registru k 31. 3. 2012:

12meésicni a 24meésicni sledovani

Hodnoceni klinického efektu Ié¢by u pacientu s vihkou formou vékem
podminéné makularni degenerace lééenych ,,centrovymi léky“
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Uvod {0} amadeus

Projekt Amadues byl zahajen v roce 2008 s cilem vytvofit sit' terciarnich
oftalmologickych pracovist' systematicky se vénujicich problematice I€Cby vihké formy
makularni degenerace v Ceské republice. Odbornou garanci projektu pfevzala Ceska
oftalmologicka spolecnost; technologické feSeni sbéru a analyzy dat navrhl a
poskytuje Institut biostatistiky a analyz, pfi Masarykové univerzité v Brne.

K projektu se postupné pfipojilo vSech 10 pracovist, ktera rutinné podavaji ,centrové
leky“ pro [éCbu VPMD, predevsim pripravky pegaptanib a ranibizumab.

Vyznamnou soucasti projektu je postupna standardizace diagnostickych a
terapeutickych postupu jednotlivych pracovist, cemuz napomaha zverejfiovani
vysledkl jednak formou pravidelné aktualizace webového reportu, jednak formou
odbornych prednasek na oftalmologickych sympoziich a konferencich a v neposledni
fadé formou publikaci v odbornych oftalmologickych ¢asopisech.

Do databaze jsou ukladana anonymizovana data, ktera neumoznuji zpétnou
identifikaci pacienta. Vkladani dat probiha kontinualné, coz zvySuje relevantnost
analytickych vystupu. Pocet sledovanych pacientu jiz umozriuje komplexni analytické
hodnoceni souboru.
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Centra zapojena do projektu

1 FN Olomouc
" L.P.Pavlova 6, 775 20 Olomouc
) UVN Praha
" U Vojenské nemocnice 120 00Praha 6
3 VSeobecna FN Praha
" U Nemocnice 2, 128 08 Praha 2
4 FN Hradec Kralové
" Sokolska 581, 500 05 Hradec Kralové
5 FN Brno - Bohunice
" Jihlavska 20, 625 00, Brno-Bohunice
6 FN Plzen
" Alej Svobody 80, 304 60 Plzen
7 FN Ostrava
" 17. listopadu 1790, 708 52 Ostrava-Poruba
8 FN Kralovské Vinohrady Praha
" Srobarova 50, 100 34 Praha 10
9 Masarykova nemocnice Usti naq Labem
" Socialni péce 3316 /12A, 401 13 Usti nad Labem
10 Nemocnice Ceské Budéjovice

B. Némcové 585/54, 370 01 Ceské Budéjovice
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Zaznamy pacienttll ve zpravé: validacni kritéria

{O) amadeus

A

Validace

zaznamu

A 4

Pacienti s follow-up 2 12
mésicl
N=1673

v

Pacienti s follow-up
<12 mésicu
N=1575

Pacienti s nekompletnimi zaznamy
nevyplnéné ETDRS, ETDRS <15 pfi vstupnim
vysSetfeni, nekompletni formulare l1é¢by, nezalozené
formulare kontrolnich vySetfeni, neuvedené dlivody
zmény v [é¢ebném procesu, neuvedené klicové udaje,
nevyplnéna lécba dle SPC
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Reprezentativnost dlouhodobé sledované
kohorty vuéi celé databazi Amadeus

Validni zaznamy (1 292 pacienti/1 341 oci)
0,

Pohlavi
Zeny
Muzi
Vék
<60 let
60-70 let
70-80 let
>80 let
Typ léze
PC
oC
MC
Velikost l1éze
<2PD
2-5PD
>5PD
Vstupni ETDRS
15-30
31-60
61+
Primarni lécba
Visudyne
Lucentis
Macugen
jind

Yo
0 20 40 60 80

159,3

| 40,7

7.1
222

143,4

| 27,3

133,6

1 49,8

| 16,6

1 28,2

163,1

87
102

160,4

| 29,4

| 14,8

19,5
f15

164,1
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Ostatni zaznamy (1 956 pacientd/2 093 oc€i)

%
0 20 40 60 80
| 61,6
| 38,4
60
| 198
| 40,9
| 33,3
| 32,3
| 52,6
1140 Chybajici informace: 1,0 %
] 28,6
| 161,0
_:| 9,8 Chybégjici informace: 0,7 %
] 14,0
| 59,7
_:l 24,9 Chybéjici informace: 1,3 %
| 11,1
i 163,7
| 21,8
H25 Chybgjici informace: 0,8 %
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N =1 341 o€i

NN

Primarni lééba pacientt @ amadeus

Primarni IéCba dle typu léze

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Primarni léecba

PC (N =451) 41,2

OC (N = 668)

MC (N = 222) | v 81,5

Primarni 1éCba dle vstupni ETDRS

0% 20% 40% 60% 80% 100%
15-30(N=137) |88 68,6 15
Visudyne
Lucentis 31-60(N=810) | 173
Macugen
Jina 61 avice (N=394) | 11,9
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{O) amadeus

Age Related Macular Degeneration in Patients in the Czech Republic

I 4 o

Vysledky lécby — 12 meésicu

Analyza dlouhodobé sledovanych zaznamu je zaméfena na pacienty u kterych bylo dosazeno
12-mési¢niho sledovani. Umoznuje hodnotit jednak jeji ucinnost i bezpecnost ale také pfinasi
pilotni odhad poctu aplikaci (davek) jednotlivych preparatd ve vztahu k dlouhodobému vyvoji
choroby.

Podminkou zafazeni zdznamu do analyzy je minimalné 12-mésicni délka sledovani (follow-up) a
splnéni pfedem definované kvality (Uplnosti) zdznamu.
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Hodnoceny soubor pacientt @ amadeus

* Do finalni analyzy jsou zafazeny vzdy pouze ty zaznamy, které splnuji predem
definovana kritéria validity. Mezi tato kritéria patfi pfedevsSim dostatecné dlouha doba
sledovani (v nasem pfipadé minimalné 12 mésicu) a kompletnost zaznamu.

« P¥i srovnani charakteristik analyzovaného souboru a zbylych zaznamu nenachazime
zasadni rozdily. Lze proto fict, Ze vysledky analyzy Ize do urcité miry zobecnit na
celou skupinu sledovanych pacientu.

 Hodnoceni vysledku IéCby pfedevSim zohlednuje zmény vizu v prabéhu sledovani
(zisk/ztrata pismen na ETDRS optotypu),aktivitu onemocnéni, pocet aplikovanych
davek nutnych k dosazeni zaznamenaného vysledku a pfitomnost nezadoucich
ucinku lécby.
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‘ Zména ETDRS pri 12 mési¢nim sledovani @amadeus

N =1 341 oci
Stav Pocatecéni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic
ETDRS
04 10,0
. 14 a méné
[] 15-30
] 31-60
D 61 a vice
Zména ETDRS oproti poCatku 114 63 104 101 9,8 18.6

33,0

15 a vice

. 37,2
laz 14 38,9 40,6
-14az 0 45,0

38,6
-15a méné
Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS):
2.1(1.3; 2.8) 0.1(- 0.7; 0.9) -2.9(-3.8; - 2,0)
Aktivita
. . 99.2 % 65.0 % 52.9% 38.1%
onemocneni
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e Tize onemocnéni na vstupu v ramci primarni terapie @ amadeus

ETDRS na
vstupu

D 15-30
. 31-60
D 61 a vice

léze 7,6
26,4

Lucentis (N = 860)

Macugen (N = 262) Visudyne (N = 199)

6,0

2@

70,4

2,5
13,0 11,5 40?
93,5

19,1
@377
43,2

25,6
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g Pirehled poétu davek: Lucentis

Zhorseni stavu

{0) amadeus

ZlepSeni nebo

Celkovy prehied a/nebo progrese stabilizace onemocnéni
4 - N\ - hYE A N
Progrese ZlepSeni/stabilizace
Switch Monoterapie Switch Monoterapie Switch Monoterapie
N 122 814 37 142 85 672
Pocet davek % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %)
1 20.5(2,7) 0,0 (0,0) 27,0 (5,6) 0,0 (0,0) 17.6 (2,0) 0,0 (0,0)
2 20.5 (2,7) 0,0 (0,0) 27,0 (5,6) 0,0 (0,0) 17,6 (2,0) 0,0 (0,0)
3 37.7 (4,9) 48,2 (41,9) 24,3 (5,0) 45,8 (36,3) 43,5 (4,9) 48,7 (43,2)
4 11.5(1,5) 29,5 (25,6) 16,2 (3,4) 29,6 (23,5) 9,4(1,1) 29,5 (26,2)
5 9,8(1,3) 13,6 (11,9) 5,4 (1,1) 17,6 (14,0) 11,8 (1,3) 12,8 (11,4)
6 0,0 (0,0) 6,4 (5,6) 0,0 (0,0) 5,6 (4,5) 0.0 (0.0) 6,5 (5,8)
7 0,0 (0,0) 1,1(1,0) 0,0 (0,0) 0.0 (0.0) 0.0 (0.0) 1,3(1,2)
8 0,0 (0,0) 0,6 (0,5) 0,0 (0,0) 0.0 (0.0) 0.0 (0.0) 0,7 (0,7)
9 0,0 (0,0) 0,4 (0,3) 0,0 (0,0) 0,7 (0,6) 0.0 (0.0) 0,3(0,3)
10 0,0 (0,0) 0,2 (0,2) 0,0 (0,0) 0,7 (0,6) 0.0 (0.0) 0,1(0,1)
Pramér 2,7 3,9 2,5 3,9 2,8 3,9
95% IS 25;29 3,8;4,0 2,1;2,9 37;4,1 25;31 3,8;4,0
Median 3,0 4,0 2,0 4,0 3,0 4,0
10-90% kvantil 1,0; 4,0 3,0; 5,0 1,0; 4,0 3,0; 5,0 1,0; 5,0 3,0; 5,0

Signifikantni zhorSeni onemocnéni: pokles ETDRS o 15 a vice pismen

Mirné zhorseni onemocnéni: pokles ETDRS o0 0 az 14 pismen

Mirné zlepsSeni onemocnéni : vzestup ETDRS o0 1 az 14 pismen

Signifikantni zlepSeni: vzestup ETDRS o0 15 a vice pismen

—  » Progrese

ZlepSeni nebo
stabilizace onemocnéni

NICE guidelines on Ranibizumab and pegaptamib for the treatment of wet macular degeneration. Issued: August 2008.
http://www.nice.org.uk/nicemedia/live/12057/41719/41719.pdf
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g Piehled poétu davek: Macugen @amadeus

Celkovy ofehled ZhorSeni stavu ZlepSeni nebo
elovy prenie a/nebo progrese stabilizace onemocnéni
4 - N\ - hYE A N
Progrese ZlepSeni/stabilizace
Switch Monoterapie Switch Monoterapie Switch Monoterapie
N 83 223 23 31 60 192
Pocet davek % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %)
1 33,7(9,2) 0,0 (0,0) 30,4 (13,0 0,0 (0,0) 35,0 (8,3) 0,0 (0,0)
2 20,5 (5,6) 0,0 (0,0) 21,7 (9,3) 0,0 (0,0) 20,0 (4,8) 0,0 (0,0
3 8,4 (2,3) 0,0 (0,0) 8,7 (3,7) 0,0 (0,0) 8,3(2,0) 0,0 (0,0)
4 12,0 (3,3) 0,0 (0,0) 13,0 (5,6) 0,0 (0,0) 11,7 (2,8) 0,0 (0,0)
5 6,0 (1,6) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 8,3(2,0) 0,0 (0,0)
6 9,6 (2,6) 0,0 (0,0) 13,0 (5,6) 0,0 (0,0) 8,3(2,0) 0,0 (0,0)
7 4,8 (1,3) 0,0 (0,0) 8,7 (3,7) 0,0 (0,0) 3,3(0,8) 0,0 (0,0)
8 1,2 (0,3) 25,6 (18,6) 0,0 (0,0) 22,6 (13,0 1,7 (0,4) 26,0, (19,8)
9 1,2 (0,3) 74,0 (53,9) 0,0 (0,0) 77,4 (44,4) 1,7 (0,4) 73,4 (56,0)
10 2,4 (0,7) 0,4 (0,3) 4,3(1,9) 0.0 (0.0) 1,7 (0,4) 0,5(0,4)
Pramér 3,0 8,8 3,4 8,8 3,1 8,7
95% IS 2,6;3,7 8,7;8,8 2,3;4,4 8,6; 8,9 2,5;3,7 8,7;8,8
Median 2,0 9,0 2,0 9,0 2,0 9,0
10-90% kvantil 1,0; 0, 8,0; 9,0 1,0;7,0 8,0;9,0 1,0;6,0 8,0; 9,0

Signifikantni zhor§eni onemocnéni: pokles ETDRS o 15 a vice pismen ——» Progrese
Mirné zhorseni onemocnéni: pokles ETDRS o0 0 az 14 pismen
Mirné zlepsSeni onemocnéni : vzestup ETDRS o0 1 az 14 pismen ZlepSeni nebo
Signifikantni zlepSeni: vzestup ETDRS o 15 a vice pismen stabilizace onemocnéni

NICE guidelines on Ranibizumab and pegaptamib for the treatment of wet macular degeneration. Issued: August 2008.
http://www.nice.org.uk/nicemedia/live/12057/41719/41719.pdf
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e Prehled poétu davek: Visudyne {0) amadeus

Celkovv piehled ZhorSeni stavu ZlepSeni nebo
clkovy prehie a/nebo progrese Stabilizace onemocnéni
4 - N\ - hYE A N
Progrese ZlepSeni/stabilizace
Switch Monoterapie Switch Monoterapie Switch Monoterapie
N 67 164 20 36 47 128
Pocet davek % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %)
1 77,6 (22,5) 62,8 (44,6) 75,0 (26,8) 50,0 (32,1) 78,7 (21,1) 66,4 (48,6)
2 17,9 (5,2) 26,2 (18,6) 20,0 (7,1) 38,9 (25,0) 17,0 (4,6) 22,7 (16,6)
3 3,0(0,9) 6,7 (4,8) 5,0 (1,7) 5,6 (3,6) 2,1(0,6) 7,0 (5,1)
4 1,5(0,4) 4,3 (3,0) 0,0 (0,0) 5,6 (3,6) 2,1(0,6) 3,9(2,9)
Primér 1,3 1,5 1,3 1,7 1,3 1,5
95% IS 1,1;14 1,4, 1,7 1,0;1,6 1,4;2,0 1,1;15 14;1,6
Median 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0
10-90% kvantil 1,0; 2,0 1,0; 3,0 1,0; 2,0 1,0; 3,0 1,0; 2,0 1,0; 3,0

Signifikantni zhor§eni onemocnéni: pokles ETDRS o 15 a vice pismen ——» Progrese

Mirné zhorseni onemocnéni: pokles ETDRS o0 0 az 14 pismen
Mirné zlepSeni onemocnéni : vzestup ETDRS o 1 az 14 pismen Zlepseni nebo
Signifikantni zlepSeni: vzestup ETDRS o 15 a vice pismen stabilizace onemocnéni

NICE guidelines on Ranibizumab and pegaptamib for the treatment of wet macular degeneration. Issued: August 2008.

http://www.nice.org.uk/nicemedia/live/12057/41719/41719.pdf
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e Detailni sekvence lééby — monoterapie a switch @ amadeus

N =13410¢i Sekvence aplikaci 16¢by Oci (%)
0 5 10 15 20 25 30 35
Lucentis - Lucentis - Lucentis I I I I I 2Ig,2 |
Lucentis - Lucentis - Lucentis - Lucentis | 17,9
9x Macugen 1 |12.3
Lucentis - Lucentis - Lucentis - Lucentis - Lucentis | |8,3

Visudyne 7,7
8x Macugen 43
6x Lucentis 39

Visudyne - Visudyne 32

Ostatni 13,3

Souhrn zmén v priabéhu léCby
10,1

Monoterapie

Switch

89,9

MU
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{O) amadeus

Zména ETDRS pri 12 mésiénim sledovani vzhledem
k lécbé: Monoterapie Lucentis (N = 814)

Stav Poéateéni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic
ETDRS
11,2 05 8,2 09 120
. 14 a méné
[] 15-30
] 31-60
D 61 a vice
Zména ETDRS oproti po¢atku 141 48 120 80 10,6 17.4
. 15 a vice 1
B 1a714 38,9 356
41,0
. -14az0 36,4
49,0
. -15a méné
Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS):
3,5(2,5; 4,5) 1,3(0,2; 2,4) -2,0(-3,3;-0,8)
Aktivita
. 99,3 % 62,0 % 45,0 % 35,3 %
onemocneni
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{O) amadeus

Zména ETDRS pri 12 mésiénim sledovani vzhledem
‘ k l1écbé: Monoterapie Macugen (N = 223)

Stav Pocatecni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic
ETDRS

10,8 8,1 8,5 L3 135
14 a méné 35,9 37,7 37,7 33,2
15-30
31-60
54,3 53,8
53,4 520

61 a vice

CJECON

Zména ETDRS oproti po¢atku

10,3 6,7 11,7 13,9
. 15 a vice
. laz 14 466 39 43,0 33,2
. -14az0 41,3
. -15 améné
Priimérna zména (95% IS): Primérna zména (95% 1S): Priimérna zména (95% 1S):
1,1 (- 0.2; 2,4) 0,8 (- 0.8; 2,4) -1,3(-3,2; 0,5)
Aktivita
v . 99,6 % 99,1 % 94,6 % 59,2 %

onemocneni
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{O) amadeus

Zména ETDRS pri 12 mésiénim sledovani vzhledem
‘ k Iécbé: Monoterapie Visudyne (N = 164)

Stav Pocatecni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic
ETDRS

14 a méné 348

15-30
31-60

CJECON

61 a vice 72,6

Zména ETDRS oproti po¢atku 37 7.9 37 155

15 a vice 32,9

42,1
laz 14

-14az 0

48,2

42,7

-15a méné
Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS):
-1,1(-2,7; 0,4) -3,5(-5,3;-1,6) -55(-7,6; - 3,4)

Aktivita

v . 99,4 % 29,3 % 25,6 % 17,7 %
onemocneni
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{O) amadeus

Zména ETDRS pri 12 mésiénim sledovani vzhledem
0 k Iécbé: Switch v prubéhu terapie (N = 136)

Stav Podatecni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic
ETDRS
0,7 2,9 6,6

11,8 243 11,0 213 .
. 14 a méné ’
[ ] 15-30
] 31-60
D 61 a vice 61,8 55,9

Zména ETDRS oproti poCatku 8.1 o3 8.8
, 29,4
19,1
. 15 a vice
31,6
B 1a714
[ ] -14az0
39,0
. -15 a méné 42,6
Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS): Primérna zména (95% IS):
-0,7(-3,0;1,7) -4,2(-6,7; - 1,6) -7,5 (- 10,6; - 4,4)
Aktivita
. . 97,8 % 70,6 % 65,4 % 46,3 %
onemocneni
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e Stav lééby po 12mési¢énim sledovani @ amadeus

N =1 341 o€i

Stav Ié¢by po 12
mésicénim sledovani

2.8 0,7

Lécba pokracuje

Lécba selhala

Pacient [écbu
odmita

Jiné duvody

MU
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Stav po 12meé

N =1 341 oéi
Lécba v pribehu

si¢nim sledovani vzhledem k typu lééby @ amadeus

O&i (%)

12mésicniho sledovani
0% 20% 40% 60% 80% 100%

Lucentis mono

47,7 39,7 9,0 2,9 NN

(N=814)
Macugen mono o 39.9 0.8
(N=223)
Visudyne mono 2 =T m
(N=164)
Lucentis - switch
56,6 28,7 9,0 4,9 |[oxs
(N=122)
Macugen - switch —_ 253
(N=83) ’ ’ —_—
Visudyne - switch 58,2 25,4 90 60 [

(N=67)

Pacient dosahl remise

Lécba pokraduje Lécba selhala Pacient [é¢bu odmita Jiné davody

MU
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ii! Bezpecnost lécby — vyskyt nezadoucich prihod @ amadeus

N = 1 292 pacientu

Vyskyt nezadoucich Prehled rv\’ezadoumch
prlhodN

prihod

3,1 Subretinalni fibréza
SniZzena ostrost

Oc¢ni hyperemie

Rozmazené vidéni

Zvyseni nitroo¢niho tlaku

Podrazdéni oka

Hemoragie sitnice

Katarakta

Bolest oka

96.9 Intraokularni zanét
Suchost oka

Blefaritida

. Nezadouci pfihoda Hypertenze

[ ] Beznezadoucich piihod Jiné

NeZadouci prihody jsou hodnoceny za celou dobu sledovani Celkem 65 neZadoucich pfihod u 40 pacientd.
(12 mésicua).
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{O) amadeus

Age Related Macular Degeneration in Patients in the Czech Republic

I 4 o

Vysledky lécby — 24 meésicu

Analyza dlouhodobé sledovanych zaznamu je zaméfena na pacienty u kterych bylo dosazeno
24-mésicniho sledovani. Umozhuje hodnotit jednak jeji uc€innost i bezpecnost ale také pfinasi
pilotni odhad poctu aplikaci (davek) jednotlivych preparatd ve vztahu k dlouhodobému vyvoji
choroby.

Podminkou zafazeni zaznamu do analyzy je minimalné 24-mésicni délka sledovani (follow-up) a
splnéni pfedem definované kvality (Uplnosti) zdznamu.

MU
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Zaznamy pacientt ve zpravé: validaéni kritéria @ amadeus

V8echny zaznamy pacientu v registru

N =3 248
Pacienti s follow-up
> <12 mésicu
\ N=1575
Validace zaznamu
\ 4
Pacienti s follow-up 2 12
mésicu
N=1673
A 4
Pacienti s nekompletnimi zaznamy Pacienti zahrnuti v analyze

nevyplnéné ETDRS, ETDRS <15 pfi
vstupnim vySetfeni, nekompletni formulare
Ié€by, nezalozené formulare kontrolnich
vySetieni, neuvedené divody zmény v
Ié€ebném procesu, neuvedené klicové
udaje, nevyplnéna lécba dle SPC

s 12mésiénim follow up
N=1292

A\ 4

N =381

Pacienti s follow-up
< 24 mésicu
N =829

MU
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Reprezentativnost dlouhodobé sledované
kohorty vuéi celé databazi Amadeus

Validni zaznamy (463 pacient(i/485 oci)
0,

{0) amadeus

Ostatni zaznamy (2 785 pacientt/2 949 oc€i)

%) %
0 20 40 60 80 0 20 40 60 80
Pohlavi i ]
Zeny ] 159,0 ] 161,0
MuZi | 141,0 | 139,0
Vék ] ]
<60let | 17,6 ™64
60-70let | 12572 1206
70-80let | | 45,4 i |42,8
>80let | 1219 | 30,2
Typ léze i |
PC | 34,0 | 133,0
oc | | 48,2 i |52,6
Mc [ 1177 1139 Chybgjici informace: 0,5 %
Velikost l1éze i ]
<2PD _ | 26,4 | 29,0
2-5PD | 163,7 i 162,1
>5PD [ 199 187 Chybgjici informace: 0,3 %
Vstupni ETDRS i i
15-30 [ 185 1135
31-60 | 62,7 i 159,9
61+ | | 28,9 I 1258 Chybéjici informace: 0,9 %
Primarni lécba i ]
Visudyne |— 1120 J —
Lucentis |62,5 i | 64,5
Macugen | 1243 218
jina 12 H1,7 Chybajici informace: 0,5 %
| Vytvoril Institut biostatistiky a analyz, Masarykova univerzita lM]
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N = 485 oci

NN

Primarni lééba pacientt @ amadeus

Primarni IéCba dle typu léze

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Primarni léecba

PC (N = 165) 30,3

OC (N = 234)
MC (N = 86) , 77,9
Primarni 1éCba dle vstupni ETDRS
0% 20% 40% 60% 80% 100%
15-30 (N =41) §9 68,3

Visudyne

Lucentis 31-60(N=304) | 151

Macugen

Jina 61 a vice (N = 140) [7.1

MU

|
IBA

Vytvoril Institut biostatistiky a analyz, Masarykova univerzita IM]



. Zmena ETDRS pri 24 mésicnim sledovani @ amadeus

N = 485 oci

Stav Podateéni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic 18. mésic 24. mésic
ETDRS

06 g9 52 19,8
179 258

. 14 a mene 89
[] 15-30
] 31-60
D 61 a vice

Zména ETDRS oproti po¢atku

120 58 107 23,3

. 15 a vice 278

B 1a714

. -14az0 29,1

. -15 a méné 39,2 36,9 33,2
Prameér (95% IS): Primér (95% IS): Pramér (95% 1S): Primér (95% IS): Primér (95% IS):

2,4 (15; 3,4) 0.8 (- 0 3:2,0) -1,7(-3,0;-0,4) -4,1(-5,6; - 2,6) -5,6 (-7,3; - 4,0)
Aktivita
v , 99,4% 69,7 % 50,5 % 41,2 % 30,3 % 245 %
onemocneni

MU
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e Tize onemocnéni na vstupu v ramci primarni terapie @ amadeus

ETDRS na
vstupu

D 15-30
. 31-60
D 61 a vice

D PC 30,7

) 47,2
Velikost
léze 9.6
25,7
[ ] <2PD
[ ] 2-5PD
B >s5PD
64,7

Lucentis (N = 303) Macugen (N = 118)

36,4

Visudyne (N = 58)

9,3 17,2 i4
79,3
13,6 14,4 86
20 86,2
6.8 19,0
25,4
31,0
67,8 50,0

MU
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Prehled poc¢tu davek: Lucentis

Zhorseni stavu

{0) amadeus

ZlepSeni nebo

Celkovy prehied a/nebo progrese stabilizace onemocnéni
4 - N\ - hYE A N
Progrese ZlepSeni/stabilizace
Switch Monoterapie Switch Monoterapie Switch Monoterapie
N 96 269 38 74 58 195
Pocet davek % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %)
1 10,4 (2,7) 0,0 (0,0) 2,6 (0,9) 0,0 (0,0) 15,5 (3,6) 0,0 (0,0)
2 8,3(2,2) 0,0 (0,0) 5,3 (1,8) 0,0 (0,0) 10,3 (2,4) 0,0 (0,0)
3 38,5 (10,1) 24,9 (18,4) 47,4 (16,1) 23,0 (15,2) 32,8(7,5) 25,6 (19,8)
4 24,0 (6,3) 21,2 (15,6) 21,1 (7,1) 17,6 (11,6) 25,9 (5,9) 22,6 (17,4)
5 11,5 (3,0) 17,5 (12,9) 15,8 (5,4) 14,9 (9,8) 8,6 (2,0) 18,5 (14,2)
6 3,1(0,8) 14,9 (11,0) 5,3 (1,8) 17,6 (11,6) 1,7 (0,4) 13,8 (10,7)
7 4,2(1,1) 7,8 (5,8) 2,6 (0,9 14,9 (9,8) 52(1,2) 5,1 (4,0
8 0,0 (0,0) 4,8 (3,6) 0,0 (0,0) 5,4 (3,6) 0.0 (0.0) 4,6 (3,6)
9 0,0 (0,0) 1,5(1,1) 0,0 (0,0) 1,4 (0,9) 0.0 (0.0) 1,5 (1,2)
10 0,0 (0,0) 1,1(0,8) 0,0 (0,0) 1,4 (0,9) 0.0 (0.0) 1,0 (0,8)
11 0,0 (0,0) 1,9 (1,4) 0,0 (0,0) 2,7(1,8) 0.0 (0.0) 1,5 (1,2)
12 0,0 (0,0) 0,7 (0,5) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 0.0 (0.0) 1,0(0,8)
13 0,0 (0,0) 1,1(0,8) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 0.0 (0.0) 1,5(1,2)
14 0,0 (0,0) 1,5(1,1) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 0.0 (0.0) 2,1(1,6)
15 0,0 (0,0) 0,7 (0,5) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 0.0 (0.0) 1,0(0,8)
18 0,0 (0,0) 0,4 (0,3) 0,0 (0,0) 1,4 (0,9) 0.0 (0.0) 0,0 (0,0)
Pramér 3,4 5,4 3,7 55 3,3 53
95% IS 3,2; 3,7 51,57 3,3;4,1 4,9; 6,0 2,9; 3,7 5,0; 5,7
Median 3,0 5,8 3,0 5,0 3,0 5,0
10-90% kvantil 1,0; 5,0 3,0; 8,0 3,0; 5,0 3,0; 8,0 1,0; 5,0 3,0; 8,0
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Piehled poétu davek: Macugen @amadeus

Celkovy piehled ZhorSeni stavu Zlepseni nebo
elkovy prenie a/nebo progrese stabilizace onemocnéni
4 - N A N7 A I
Progrese ZlepSeni/stabilizace
Switch Monoterapie Switch Monoterapie Switch Monoterapie
N 60 71 24 11 36 60
Pocet davek % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %)
1 5,0(2,3) 0,0 (0,0) 4,2 (2,9) 0,0 (0,0) 5,6 (2,1) 0,0 (0,0)
2 3,3(1,5) 0,0 (0,0) 4,2 (2,9) 0,0 (0,0) 2,8 (1,0) 0,0 (0,0)
3 5,0 (2,3) 0,0 (0,0 4,2 (2,9) 0,0 (0,0) 5,6 (2,1) 0,0 (0,0)
4 3,3(1,5) 0,0 (0,0) 4,2 (2,9) 0,0 (0,0) 2,8(1,0) 0,0 (0,0)
5 6,7 (3,1) 0,0 (0,0) 8,3(5,7) 0,0 (0,0) 5,6 (2,1) 0,0 (0,0)
6 8,3(3,8) 0,0 (0,0) 12,5 (8,6) 0,0 (0,0) 5,6 (2,1) 0,0 (0,0)
7 5,0(2,3) 0,0 (0,0) 8,3 (5,7) 0,0 (0,0) 2,8(1,0) 0,0 (0,0)
8 5,0 (2,3) 2,8 (1,5) 0,0 (0,0) 9,1(2,9) 8,3(3,1) 1,7 (1,0)
9 50,0 (22,9) 77,5 (42,0) 50,0 (34,3) 72,7 (22,9) 50,0 (18,8) 78,3 (49,0)
10 5,0(2,3) 8,5 (4,6) 4,2 (2,9) 9,1(2,9) 5,6 (2,1) 8,3(5.2)
11 1,7 (0,8) 4,2 (2,3) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 2,8(1,0) 5,0(3,1)
12 0,0 (0,0) 7,0 (3,8) 0,0 (0,0) 9,1(2,9) 0,0 (0,0) 6,7 (4,2)
13 1,7 (0,8) 0.0 (0.0) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 2,8(1,0) 0,0 (0,0)
Pramér 7,4 9,4 7,1 9,3 7,6 9,4
95% IS 6,7 8,1 9,1,9,6 6,0; 8,2 8,6; 10,0 6,6; 8,5 9,1, 9,6
Medién 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0 9,0
10-90% kvantil 3,0;9,0 9,0; 11,0 3,0;9,0 9,0; 10,0 3,0; 10,0 9,0; 11,0

MU
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e Piehled poétu davek: Visudyne

ZhorSeni stavu

{0) amadeus

ZlepSeni nebo

Celkovy prehied a/nebo progrese stabilizace onemocnéni
A N7 - hYE I
Progrese ZlepSeni/stabilizace
Switch Monoterapie Switch Monoterapie Switch Monoterapie
N 44 42 16 13 28 29
Pocet davek % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %) % (tot. %)
1 70,5 (36,0) 66,7 (32,6) 75,0 (41,4) 61,5 (27,6) 67,9 (33,3) 69,0 (35,1)
2 20,5 (10,5) 21,4 (10,5) 18,8 (10,3) 7.7 (3,4) 21,4 (10,5) 27,6 (14,0)
3 4,5(2.3) 7,1 (3,5) 6,3 (3,4) 15,4 (6,9) 3,6 (1,8) 3,4(1,8)
4 4,5 (2.3) 2,4(1,2) 0.0 (0.0) 7,7 (3,4) 7.1 (3,5) 0,0 (0,0)
5 0,0 (0,0) 2,4(1,2) 0.0 (0.0) 7,7 (3,4) 0,0 (0,0) 0,0 (0,0)
Primér 1,4 1,5 1.3 19 15 1,3
95% IS 1,2, 1,7 1,2;1,8 1,0;1,6 1,1;2,8 1,2;1,8 1,1;1,6
Median 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0
10-90% kvantil 1,0; 2,0 1,0; 3,0 1,0; 2,0 1,0; 4,0 1,0; 3,0 1,0; 2,0
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Stav Pocateéni stav 3. mésic
ETDRS

0,7 8,9

61 a vice

CJECON

Zména ETDRS oproti pocatku

16,7

Zména ETDRS pfri 24 mésiénim sledovani vzhledem
‘ k Ié€bé: Monoterapie Lucentis (N = 269)

141 554
14améne
15-30
31-60

{O) amadeus

6. mésic 12. mésic 18. mésic 24. mésic

19 190 6,3 16,7

. 15 a vice
B 1a714
[ ] -14az0
35,3 32,3
. -15améné 48,7 31,6
Primér (95% IS): Primér (95% IS): Pramér (95% 1S): Primér (95% IS): Primér (95% IS):
4,5(3,3; 5,7) 25(10 4,0) 0,1(-1,6;1,8) -2,5(-4,5;-0,5) -49(-7,0;-2,7)
Aktivita
. , 100,0% 65,8 % 37,2% 35, 7% 29,4 % 26,4 %
onemocneni

MU
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{O) amadeus

Zména ETDRS pfri 24 mésiénim sledovani vzhledem
k Ié€bé: Monoterapie Macugen (N = 71)

Stav Podatecéni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic 18. mésic 24. mésic
ETDRS
8,5 1,4
30,4 12,7 11,3 9,9
. 14 a méné 380 36,6 33,8
’ 37
[] 15-30
. 31-60 47,9
47,9 50,7 52,1
D 61 a vice

Zména ETDRS oproti po¢atku

8,5 15,5
42 5.6 99 56 39.4 12,7 11,3 15,5 11,3
31,0
. 15 a vice
B 1a714 ar
[] -14a20 35,2 39,4
o 46,5 4.1 45,1
. -15 améné 40.8
Primér (95% IS): Primér (95% IS): Primeér (95% IS): Primér (95% IS): Primér (95% IS):
0,5(-1,5; 2,6) 2,0(-0,5; 4,5) 0,8(-2,1; 3,8) -1,9(-5,5; 1,8) -1,4 (-5,4; 2,5)
Aktivita
. , 100,0% 97,2 % 91,5% 59,2 % 18,3 % 14,1%

onemocneni

MU
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{O) amadeus

Zména ETDRS pfri 24 mésiénim sledovani vzhledem
‘ k lécbé: Monoterapie Visudyne (N =42)

Stav  Poc&atecni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic 18. mésic 24. mésic
ETDRS
16,7 24
. 14 a méné
[] 15-30
] 31-60
D 61 a vice

Zména ETDRS oproti poéétl;kj

11,9 1
: \ 26, 31,0
15 a vice 38,1
laz 14 ‘
-14az 0

-15améné 476 40,5 476 33,3 23,8
Primér (95% Ié): Primér (95% IS): Pramér (95% 1S): Primér (95% IS): Primér (95% IS):
-2,2(-5,5;1,0) 37(80 0,6) -53(-9,7;-1,0) -7,2(-12,3;-2,2) -6,3(-11,8;-0,7)
Aktivita
. ., 97,6% 21,4 % 11,9 % 14,3 % 14,3 % 9,5%
onemocneni

MU
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{O) amadeus

Zména ETDRS pfri 24 mésiénim sledovani vzhledem
‘ k Iécbé: Switch v prabéhu terapie (N = 102)

Stav Podatecéni stav 3. mésic 6. mésic 12. mésic 18. mésic 24. mésic
ETDRS
1o 1,0 2.9
s 5,9 59 1069 1.0 157 176 206 196 '
. 14 a méné 314
[] 15-30
26
] 31-60 e
’ 61,8

D 61 a vice 60,8 51,0

Zména ETDRS oproti pocatku 167 03
88 6,5 13.7 39,2
. 15 a vice 35,3
B 1a714
[ ] -14az0
. -15 améné 48,0 49,0 41,2 37,3
Primér (95% IS): Primér (95% IS): Pramér (95% 1S): Primér (95% IS): Primér (95% IS):
0,1(-2,4; 2,5) -2,6 (- 51 -0,1) -6,9 (-9,8; - 4,0) -8,6 (-11,8;-5,3) -10,4 (- 14,1; -6,7)
Aktivita
« , 98,0% 81,4% 73,5 % 54,9 % 48,0 % 33,3%

onemocneni
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‘ Stav lé€éby po 24mési¢énim sledovani @amadeus

N = 485 oci

Stav Ié¢by po 12
mésicénim sledovani

2’1 1,2

Lécba pokracuje

20,4 Lécba selhala

Pacient [écbu
odmita

Jiné duvody
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E ' Bezpecnost lécby — vyskyt nezadoucich prihod @ amadeus

N = 463 pacientl

Vyskyt nezadoucich

Prehled nezadoucich

.. rihod
prihod P N
0 5 10
*9 Subretinalni fibréza _ 7
Zvyseni nitrooéniho |
I
tlaku
Snizena ostrost _ 2
Hemoragie sitnice _ 2
Kataraktra _2
Podrazdéni oka 2
95,2 Rozmazané vidéni 1
Poruchy zdraku 1
. Nezadouci pfihoda
v s , v Jiné 8
D Bez nezadoucich pfihod
NeZadouci prihody jsou hodnoceny za celou dobu sledovani Celkem 29 neZadoucich pfihod u 22 pacientd.

(24 mésicua).
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