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XULASO

Moveud molumatlar gosterir ki, yasla bagh makulyar degenerasiyanin (YMD) risk profili asasen
xostonin ahil yasi, qeyri-saglam hoyat torzi (siqaret ¢okmo va spirtli igkilorin gobulu), YMD-nin ails
tarixi, yumsaq druzlar va tor gisanin pigment epitelisinin anomaliyalarina asaslanir. Son onillikde asas
hossasliq geninin miisyyon edilmasi xastaliyin patogenezinds iltihabin vo oksidlogdirici stressin roluna
dair yeni anlayislar agd1 va noticads yeni terapevtik yanasmalarin inkisafi ii¢lin asas mexaniki yollari
miioyyan etdi.

Atrofik YMD-nin garsisinin alinmasi sink vo antioksidantlar kimi qida alavalori ilo nazarat edilir,
lakin YMD-nin yas formasinin miialicosi xoroidal neovaskulyar membranlara tosir etmoklo olagalndirilir.
Anti-VEGF preparatlarinda irsliloyislor YMD yas formasi olan pasiyentlorin miialicosine yanagmani
doyisdi. Bu iraliloyiglor daha ugurlu noticolorlo yekunlagsmisdir. Bu xastaliyin hor iki formasi ti¢lin yeni
terapevtik tisullarin miioyyon edilmasi vo qiymetlondirilmaesi istiqgametinds elmi todqiqatlar davam
etmokdadir.

Agar sozlor: yasla baglh makulodegenerasiya, subretinal neovaskulyar membran, cografik atrofiya

[ITax6a3zoBa H.A., Muparaesa ®.E.

[IPUHIIUIIBI JIEUEHUS CYXOM ®OPMbI BO3PACTHOM MAKVJIIPHOM JETEHEPALIVU:
IMOCJIEAHUE JOCTMXKEHUA (OB30P JIMTEPATYPBHI)

PE3IOME

Hmeromumecs: JaHHBIE MOKa3bIBAKOT, YTO MPO(UIb PUCKA BO3PACTHON MAaKYISPHOU JlereHepaliuu
(BM/I) B OCHOBHOM CBSi3aH C OXXHJIBIM BO3PACTOM IallMEHTa, HE3AOPOBBIM 00pa30M KH3HU (KypeHHe
U yrnoTpeOlieHHe aJKorois), ceMeWHbIM aHaMHe30M BMJI, MATKHX Apy3ax M aHOMaJIHAX NMUTMETHOIO
SMIUTENA CeTYaT4d. 3a MOCIeqHee NeCATHIICTUS HICHTU(UKAIINS KITF0OYEBOTO TeHa IMTO3BOJIIIIA TO-HOBOMY
B3MISHYTh Ha POJIb BOCTIAJICHHUS W OKHUCIMTENFHOTO CTpecca B IaToreHes3e 3a00JIeBaHus M, B KOHEYHOM
UTOTE, OMPECIUTh KIIOYEBBIC MEXAHUCTUYECKUE MyTH NJs Pa3paOOTKH HOBBIX TEPANEBTUYCCKUX
MOJIXO/OB.

IIpodunaktuka arpoduyeckoii BMJl KOHTponmpyeTcs NHIIEBBIMH J00aBKaMu (LUHK U
AHTHUOKCHUJAHTBI), OJIHAKO JeyeHue BiaxHod BMJI cBsi3aHHO BO3ACHCTBHEM Ha XOpPOWJAIbHbBIE
HEOBAaCKYILIpHBIE MeMOpaHbl. JlocTmkeHnus B obOmactu antu-VEGF-mpenapaToB M3MEHHIN TOIXOJ
K JICYCHHUIO TMAIMEHTOB C BIaXHOH (opmori BMJI. DTH HOCTH)KEHUSA NMPHBEIN K 0ojiee YCIEIIHBIM
pesyasraram. [IponomkaroTcs HayyHbIE HCCIENOBAHUS IO ONPENEICHHUIO M OLEHKE HOBBIX METONOB
neyeHus obenx Qopm 3aboneBaHus.

KuroueBble cl10Ba: go3pacmuas Maxkyiooucmpogus, cyopemuHaibHas Heo8acKyIApHas MeMOpana,
eeozpaguueckas ampopus
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PRINCIPLES OF THE TREATMENT OF THE DRY FORM OF AGE-RELATED MACULAR
DEGENERATION: LATEST ACHIEVEMENTS (LITERATURE REVIEW)

SUMMARY

Available evidence shows the risk profile of AMD is mainly based on the advanced age of the
patient, unhealthy lifestyle habits (smoking and alcohol consumption), family history of AMD, soft
drusen and RPE abnormalities. Over the past decade, the identification of key susceptibility gene has
opened up new insights into the role of inflammation and oxidative stress in disease pathogenesis and
has ultimately identified key mechanistic pathways for the development of new therapeutic approaches.

Prevention of atrophic AMD is closely monitored with nutritional supplements such as zinc and
antioxidants, however, treatment of wet AMD is based on targeting choroidal neovasculyar mebranes.
Advances in anti-VEGF drugs have changed the approach to the treatment of patients with wet AMD.
These advances have resulted in more successful outcomes. Scientific researches are ongoing in
determining and evaluating new therapeutic methods for both forms of this disease.

Key words: age-related macular degeneration, subretinal neovascular membrane, geographic atrophy

Yasla bagli makula degenerasiyasi (YMD) genis sokildo Gyronilmis xostolikdir. Hal-hazirda 60
yagdan yuxar1 xostolor arasinda gérmo gabiliyyatinin itirilmasinin asas sobablorindon biri hesab olunur.
2040-ci ilo godar biitiin diinyada YMD olan insanlarin say1 288 milyona ¢atacagi gozlonilir. Erkon YMD
olamotlorine druzlarin meydana golmosi, makulada pigmentar doyisikliklor, yiingiil vo orta doracodo
gorma itkisi aiddir [1].

YMD-nin iki asas formasi var: "quru" vo ya atrofik, “yas” Subretinal Novaskulyar Membranin
(SNM) omolo golmosi ilo xarakterizo olunan forma. Quru YMD on ¢ox yayilan forma olub, biitiin YMD
hallarinin 70-90%-n1 tagkil edir [1]. Retina pigment epitelinin yavas irsliloyan disfunksiyasi, fotoreseptor
gatinin pozulmasi va retinal degenerasiyasi ilo xarakterizo olunur [1, 2]. “Yas” vo ya neovaskulyar forma
daha az rast galinir, amma YMD-o bagli gérmoa qabiliyyatinin itirilmosinin 90%-na sabab olur. Intraretinal
vo ya subretinal sizint1, gansizma vo RPE qopmadan basqa, xoroidal neovaskulyarizasiya ilo xarakterizo
olunur [1,2]. Quru formanin terminal morhalosindo SNM omolo goalo bilor, SNM-11 xastolordo iso bir nego
il sonra miioyyan doracods xorioretinal atrofiya vo subrtetinal fibroz rast golina bilor [3].

Patogenez

YMD-nin patogenezi halo do dyrenilon miirokkeb multifaktorial xastolikdir. Onun patogenezino
genetik, oksidlogdirici stress, otraf miihit, iltihabi va isemik faktorlar da daxil olmagla bir ne¢o faktorun
istirak etdiyi giiman edilir. Druzlarin olmast YMD-nin avvalki merhalslorinin olamati hesab olunur
ki, bu da bdyiiya, birloso vo druzenoid tor gisanin pigmentli epitelisinin (TQPE) qopmalarina ¢evrilo
bilor [4-10]. Bu, Bruch membrani ilo RPE arasinda qarsilight slagenin pozulmasina sabab olur, RPE
funksiyasina manes toradir, o ciimladan fotoreseptor galiglarinin Bruch membranindan xoriokapilyarlara
dasimag, lipofussinin vo digar olaqoli mohsullarin y1gilmasini daha da asanlagdirir [11]. Druzlar — YMD-
nin inkisafinda asas rol oynayan faktorlar komplement sisteminin komponentlori (vo lipofusinle olageli
mohsullar) daxil olmaqla bir ne¢o proinflamatuar faktoru ohato edir [12]. Bir sira todqiqatlar gostorir
ki, komplement yolunun aktivlasmasi vo naticods membran atak kompleksi (MAC) xoriokapilyarlarin
itkisinda, YMD vo Cografik Atrofiya (CA)-nin inkisafinda asas rol oynayir [13-15]. Bir ¢ox digor
genlordoki polimorfizmlor, komplement kaskadinda istirak edon genlor do daxil olmagla, YMD-nin
inkigaf riskinin artmasi ilo slagolondirilmisdir [16].
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Risk faktorlar

YMD-n1 yaradan asas sobab yasdir [17]. 25-50 yasdan kigik insanlarda nadir olsa da, 65-74 yas
arasi soxslorlo miiqaisodo 75 yasdan yuxari pasiyentlordoYMD-nin inkigaf riski ti¢ dofodon ¢ox artir [18,
19]. ABS-da YMD 85 yasdan yuxari insanlarin 30%-da askar edilir [18].

113,780 noforin istirak etdiyi 18 prospektiv vo kosismo todqigati vo alt1 nazarat todgiqati daxil
olmagla sitematik bir aragsdirma YMD ii¢iin giiclii risk faktorlarini miioyyon etdi — yas (> 60 yas), siqaret
¢okma, kegirilmis katarakta amasliyyati vo irsiyyat (ailo tarixi). Eyni zamandai artan bodon kiitlasi indeksi,
ovvalki iirok-damar xastsliklor, hipertoniya — orta risk faktorlart oldugu miisyyan edilmisdir.

Aild tarixi vo genetika

YMD on ¢ox Qafqazlilarda, ardinca Ispanlar vo Asiyalilarda on asag1 nisbatlo A frikali Amerikalilarda
rast golinir [20]. Adoton multifaktorial xarakter dasiyan YMD-nin miisbat ails tarix¢asi olan goxslords
risk artir [21].

Bu giino godor YMD ilo olagoli 52 gen variant1 daxil olmaqla 34 genetik lokus miioyyon edilmisdir
[22]. 29 genis genom skrininq yanagmalarindan istifade edarok, miixtslif xromosomlarda, o climloden
— 1, 6 vo 10 xromosomlarinda gen varintlarinin bir nego dosti miioyyan edilmisdir [23,24]. Bu sobabkar
genlor immun cavabi, iltihabi proseslari vo retina homeostazini idars etmakda rol oynayir vo YMD olan
soxslordo bu reaksiyalarin disfunksiyasinin dorocosini homin lokuslarda askar edilon doyisikliklorlo
olagolondirilir [25,26].

Hiperhomosisteinemiya — damarlarin zadslonmasinds rol oynayir vo eyni zamanda YMD-nin
inkisaf risk faktorudur. B12 vitamini vo fol tursusu ganda homosistein konsentrasiyasini azaldir vo
WAFACS aragdirmasina goro YMD inkisaf riskini 35-40% azalda bilor.

Yaslanma prosesindo amiloid B miixtalif toxumalarda (Altsheymer xastaliyi zamani, beyinda senil
plaklarda vo YMD druzlarinda) toplanir. Bazi epidemioloji todqiqatlarda gostarilir ki, D vitamininin
onloyici rolu iltihab1 azaldaraq, qocalan gozlordo cavanlasdirict tosir mexanizmi amiloid B maddasinin
toplanmasini yavasglatmaqdir. Buna gors yaslilarda D vitamin hipovitaminozu potensial YMD risk faktoru
oldugu nozors alinmalidir [27-30].

Miialica

Yas formanin miialicesinde anti-angiogenik preparatlarin rolu bdyiikdiir. Retinada vaskulyar
endotelial boylimo faktorunu (VEGF) blokada edarok,dolay1 yolla anti-angiogenezi tomin edon 3 osas
preparat glinlimiizds genis istifads olunur: Ranibizumab, Aflibercept, Bevacizumab.

Quru forma iigiin hor hanst tosdiglonmis miialice formasi yoxdur. Indiye qoderki totqigatlarin goxu
bu problemin hallini tapmaga calisir. Genetik meyillilik, otraf miihit amillari vo normal qocalma prosesi
arasindaki qarsiliglt alago xostaliyin etioloji mexanizmlorinin bir qismini shato edir. Sonuncunun daha
¢ox Oyronilmosi YMD-nin hom “yas”, hom do “quru” formasi iigiin daha yaxs1 miialico metodlarinin
secilmasina yol veracakdir.

Hal-hazirda diinyada YMD fizorindo miialico 3 mogsadlo aparilir: profilaktik miialica, xastaliyin
inkisafinin inhibisiyasi vo gdrmonin barpasi.

Qida slavalari vo antioksidant terapiya

Yasla bagli Gz Xostoliklori Todqigatlar1 (Age-Related Eye Disease Studies) gostormisdir ki, C
vitamininin (500 mq), E vitamininin (400 Ul) kombinasiyasinin, beta-karotinin (15 mg), zink-oksidin
(80 mg) vo mis-oksidin (2 mg) oral gobulu pasiyentin on azi1 bir géziinds orta vo ya agir doracali, névbati
5 ilda isa diger goziinde YMD-nin inkisafin1 25% azaldir [31].

Uzun zancirli omeqa-3 yag tursularinin gobulu oksidlogdirici, iltihabi YMD retinal zodslonmasinin
qarsisini almaqda faydali ola bilor. ALIENOR Aragdirmasinda YMD-nin gec morhalolori ilo plazma
omeqa-3PUFA arasinda tors olaqo miisahids edilmisdir [32-36].
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Zeaksantin vo Luteinin, iki makula karotenoid pigmentinin, lipofussinin fotooksidlogsmasinin
qarsisini aldigina ehtimal edilir. Homginin onlar qoruyucu va 6nlayici rol oynaya bilarlor. Bu da uzun
miiddot istifadodo vo miqdar1 10 mq asag1 olmamagq sorti ilo 6ziinii dogrulda bilor [37-39].

Retina Pigment Epiteli (RPE) apolipoprotein B-lipoproteini ifraz edir, druzlar soklinds toplanir
va naticads lipid divart amols golir. Bu lezyonlarinin torkib hissolori reaktiv oksigen névlari ilo reaksiya
verir vo neovaskulyarizasiyaya sabab olan proinflamatuar peroksidlosmis lipidlor amalo gatirir [40].
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Vizual dovra modulyatorlart — fototransduksiya kaskadindaki fermentlori hodof alan dormanlardir.
Fotoreseptorlarda gedon reaksiyalar metabolik tullantilarin vo iltihabi mohsullarin artmasiyla 6ziinii
biiruze verir. Bu slavo mohsullarin y1gilmasi cografi atrofiyanin inkisafina, iltihabin artmasina sobab ola
bilor. Vizual dévra modulyasiyasi bu prosesi yumsalda va iltihabi ya da cografik atrofiyanin yaranma
riskini azalda bilor. Bu preparatlarin oral istifadasi colbedici olsa da, Vizual dovro modulyasiyasinin bir
noticosi do qaranliga adaptasiya vo zoif isiqgda gérmonin adaptasiyasina monfi tosir gostoro bilir [41].
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Neyroprotektor preparatlar — preklinik todgiqatlarda miisbat naticalar veran basqa bir yoldur. Ogor
miimkiin olarsa, bu, apoptozun azalmasina sobab ola bilar vo naticade YMD-ds cografi atrofiya (CA)-nin
inkisafin1 dayandira bilor. Bu dormanlara taursodeoksixolik tursu (TUDCA) [42-44], dopaminls olagali
miialicalor [45] va siliyar neyrotrofik faktor (CNTF) [46] kimi b&yilime faktorlar1 antiapoptotik agentlor
daxildir.

Brimonidin tartrat (Brimo DDS) — qlaukoma miialicesi {igiin tez-tez istifade olunan preparatdir
vo quru YMD iigiin potensial terapiya kimi giymotlondirilir. Heyvanlar iizorindo aparilan todqiqatlar
sistemli sokildo totbiq olunduqda neyroprotektiv xiisusiyyotlori oldugunu gdstormisdir, lakin indiys
godor insanlar tizorinds klinik sinaqglar aparilmayib.

Mikroqliyalarin (morkazi sinir sistemindo (MSS) vo retinada rezident immun hiiceyralori) va
makrofaqglarin zodslonmis RPE-larin yerina calb edilmosinin modulyasiyast da YMD miialicasi ii¢iin
potensial hadafdir. Mikroqliya ve makrofaqlarda tapilan CX3CR1 xemokin reseptorunda polimorfizmlar
YMD riskinin artmasi ilo slagolondirilmisdir.

Komplementin inhibs edilmasi

Komplement sisteminin do cografi atrofiyanin patogenezinde rol oynadigi siibut edilmisdir.
Komplement sistemi immun sistemin vacib komponentidir, o, ii¢ biokimyavi yoldan ibaratdir: klassik,
lektin vo alternativ. Hor ii¢li C3-iin (on ¢ox olan komplement ziilali) C3a, C3b, C5a kimi aktivasiya
mohsullarina par¢alanmasi, membran atak kompleksinin (MAC Y C5b-9) omolo golmasi vo hiiceyro
mohvi ilo noticolonir [6]. Pegsetakoplan (APL-2, Apellis Pharmaceuticals, Waltham, Massachusetts,
ABS) C3-ii selektiv sokildo inhiba edon, hor ii¢c komplement yolunu effektiv sokildo asagi salan sintetik
molekuldur. APL-2 beynslxalq miqyasda 43 klinikada 246 xastoni ohato edon 2-ci faza sinaginda (FILLY)
giymotlondirilmisdir. Umumi miialico miiddati 1 il, sonra iso 6 ayliq miisahido dévrii olmusdur. Bir illik
miialiconin birincili effektivliyinin naticasi fundus autofliioressensiyada cografi atrofiya sahasinin orta
doyisikliyi olmusdur. Tkinci doracali naticalor iso gormo itiliyinin maksimum korreksiyasi ilo (BCVA)
olan doyisiklik vo eksudativ YMD-ya cevrilms faizi daxil olmugdur. Bir ildo har ay intravitreal APL-2
gobul edon xastalords cografi atrofiya ocaginin bdyiime siirsti kontrol qrupla miiqayisads 29% asag:
olmusdur. Preparatin tosiri mialiconin ikinci 6 ayinda daha ¢ox nozoro ¢arpmig, bu miiddst orzindo 2
(2,3%) istirakc¢ida fosadlagma (endoftalmit) miloyyen edilmisdir. APL-2 ils mialice olunan gozlerds
(20,9%) nozarat qrupu ilo miiqayisads eksudasiyanin artmasi miigahids edilmisdir. Digor gézdo xoroidal
neovaskulyarizasiyaya (CNV) meyli olan pasiyentlor arasinda 1-ci qrupda 36 xastodan 13-ds (36.1%),
nozarat qrupunda iso he¢ birindo eksudativ YMD inkisaf etmomisdir. Digor gozlordo CNV ke¢misi
olmayanlar tiglin eksudativ YMD APL-2 qrupunda miivafiq olaraq 50 xastoden 5-inds (10,0%) , kontrol
grupda 52 xostodon 1-do (1,9%) inkisaf etmisdir. Faza III sinaqglar hazirda davam edir. Iki sinaq dérd
tadqiqat ibarat beynalxalq miqyasda 600 xastoni shato edocok: APL-2 — 24 ay arzinds ayda 15 mq va iki
miivafiq nozarat qrupu ils hoyata kegirilocak.

CS5 inhibitoru olan, Avacincaptad pegol (Zimura, Iveric Bio, Nyu-York, Nyu-York, ABS) tosadiifi
secilmis faza 2b klinik sinaqlari, cografi atrofiya derocesini azaldan ilk hadef noqtesine ¢atdi. Tezlikla
3-cii morhols baglayacagq.

Gen terapiyasi

Xaostoaliyin inkisaf prosesini dayandirmaq vo ya geri qaytarmaq ii¢iin ¢atismayan vo ya foaliyyot
gostormoyon ziilali ovoz etmok liglin nozordo tutulmusdur. Bir orqan olaraq goz — kigik, soffaf vo
clit (nozarato uygun digor géz) orqan oldugu iiclin gen terapiyasina xiisusilo uygundur. Goziin kigik
Ol¢iisii miialico ligiin daha az genetik vektor tolob edir vo gapali organ kimi terapevtik agentin sistemli
yayilmasini mohdudlasdirir [28]. Saffaf bir orqan olaraq, goz terapiyasinin doqiq magsado ¢atdirilmasi vo
bir ¢ox geyri-invaziv metodlarla miiayine va skrining naticalari izlomays imkani verir. Gen terapiyasinin
birdefalik totbiqi xostonin uygunlugu baximindan slveriglidir. Optimal viral vektorun segilmosi
klonlagsdirma qabiliyyaetinin, tohliikesizliyinin vo toxuma tropizminin digqetlo nazorden kegirilmasini
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tolob edir. Adeno-alagali viral vektorlar asagi patogenlik, uzun miiddstli ekspressiya profili vo ¢oxlu
hiiceyra ndvlarina ¢evrilmo qgabiliyyatine gore oftalmoloji xastsliklor {i¢lin gen terapiyasinda an g¢ox
istifado olunandir [28]. Qiymotlondirilon diger vacib aspekt vektorun ¢atdirilma tsuludur (pars plana
vitrektomiya, intravitreal inyeksiya, retinotomiya va ya xoroid vasitesi il9).

Hazirda aragdirilan gen terapiyasi Hemera Biosciences torofindon maliyyolosdirilon
AAVCAGsCDS59-dur. AAVCAGsCDS59 normal retinal hiiceyralorin CD59-un hall olunan formasini
artirmagq li¢lin hazirlanmigdir. Tobii olaraq yaranan CD59-un holl oluna bilon rekombinant versiyasi
komplement vasitagiliyi ilo hiiceyra lizizinin son morhalosi olan MAK-1 inhiboa edorak gérmso {i¢iin
cavabdeh olan retinal hiiceyralori qorumaq tigiin nozordo tutulmusdur [29]. Faza I, ¢oxmaorkozli,
doza artirici, tohliikasizlik vo doziimliilik todqiqatinda, cografi atrofiya ils inkisaf etmis quru AMD
olan subyektloro AAVCAGsCDS59 [29] intravitreal inyeksiya edilmisdir. Bu siaq tohliikesizliyin
giymatlondirilmasi tigiin alave 18 ayliq toqiblo 26 hofto davam etmisdir. Bu sinaq tamamlandi vo
noticolor holo do goézlenilir. AAVCAGsSCDS59-un ¢oxmorkezli Faza II sinagi artiq planlasdirilir.
Cografi atrofiya ilo inkisaf etmis AMD olan subyektlor tohliikesizliyi vo cografi atrofiya ocagin
boylimasinin azalmasini qiymetlondirmak iiciin 24 ayliq izloma ile intravitreal yiliksak vo asag1 doza
AAVCAGsCDS39 ilo plasebo inyeksiyani miiqayiso edorak 1:1:1 nisbatindo segilocoklor [30]. Sinaq
halo gobul olunmamig kimi geyd olunur.

YMD-da gérma qabiliyyatini qorumagin basqa bir yolu embrion hiiceyra transplantasiyas: ola
bilor. Fotoreseptorlari xilas etmak vo makula degenerasiyasinin inkisafin1 dayandirmagq tigtin yeridilmis
RPE hiiceyraleri ils insan gozii lizerinds aparilan todqiqatlarin naticolorini holo da gozloayirik. Lakin
immunogenlik, hiiceyro stabilliyi vo sis omolo golmo meyilliliyi, RPE hiiceyralorinin ovozedici
terapiyasinin praktik istifadosini holo do mohdudlasdirir.

Subretinal bosluq, immun imtiyazli bir miihit oldugu iigiin hiiceyro osasli terapiyaya unikal bir
hodofdir. Hiiceyra asashi terapiyanin iki alt ndvii var: kok hiiceyra va geyri-kok hiiceyra. Kok hiiceyra
ilo miialica retinal fotoreseptorlarin saglamligini qorumaq vo ya yaxsilasdirmagq tigiin subretinal bosluga
yeni retinal pigment epiteli (RPE) hiiceyralarinin yeridilmosidir. Bu, zadslonmis isiga hossas hiiceyralorin
yaxsilagmasina vo ya funksiyalarin barpasina imkan vero bilar.

Pluripotent kok hiiceyra terapiyast diferensasiya olunmus hiiceyralorin gotiiriilmosi vo onlarin
daha pluripotent voziyyoto salinmasi konsepsiyasina osaslanir. Sonuncu, daha sonra bu hiiceyralorin
digor potensial hiiceyra ndvlorino ¢evrilmasi {igiin yenidon proqramlagdirilmasina imkan veracokdir. Bu
todqigatin potensiali boylikdiir vo miialicolora cografi atrofiya ilo bas veran hiiceyrs itkisini yenilonmosino
sorait yarada bilor. Bununla belo, bu hiiceyralorin daha tohliikoli hiiceyra tiplorino diferensiallagaraq
potensial xar¢ong hiiceyralorino gevrilo bilocayi ilo bagl narahatliglar var. Yanlis hiiceyra ndvlorino
diferensiallasma da tohliikali ola bilor. Bundan alavo, hiiceyralarin orijinal RPE hiiceyralori kimi cografi
atrofiyaya eyni asas genetik hossasliga malik olmasi da miimkiindiir. Hazirda ABS Qida vo Darman
Administrasiyasinin (FDA) tosdigini gbzloyan bu texnologiyani qiymatlondirmak {igiin 1-ci faza tadqiqati
hazirlanir.

Déllonmis yumurta hiiceyrosi in vitro mayalanma yolu ils olde edilir vo mayalanmis yumurta
hiiceyrasi inkisaf edorok morula, sonra iso blastosistaya ¢evrilir. Blastulanin daxili hiiceyro populyasiyasi,
RPE hiiceyroalorino differensiasiyaya sobab olan vo xastalorin gozlorino ko¢iiriilon embrion kok hiiceyralori
aldoa etmoak tigiin in vitro sokilds ¢oxaldilir. Bundan olava, xastonin dori fibroblastlari, RPE hiiceyralorino
diferensiasiya edilon va xastalorin gozlorine kogiiriilon pluripotent kok hiiceyralor sintez etmoya tosviq
edilir. Gen terapiyasi asasan xostolorin subetinal bosluguna vo VEGF baglayan ziilal dasiyan AAV
vektorunun yeridilmasi ilo hayata kegirilir (sok.3).
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Sok.3. YMD ii¢iin hiiceyro terapiyasi vo gen terapiyasinin sxematik diaqrami

Yekun

Movceud siibutlar gostarir ki, YMD-nin risk profili osason xastonin irslilomis yasina, hayat torzino
zararli vordiglorine (siqaret ¢gokmo vo alkoqol istifadoesi), YMD-nin ails tarixine, yumsaq druzlara vo
RPE-do gedon doyisikliklors osaslanir. Son onillikde osas hassasliq genlorinin milayysn edilmasi,
xoastoliyin patogenezindo iltihabin vo oksidlogdirici stressin rolunu anlamagq ii¢iin yeni anlayislar agmisdir
vo naticads yeni terapevtik yanagmalarin inkisafi li¢lin asas mexaniki yollari miiayyon etmisdir. Atrofik
YMD-nin profilaktiksi osason sink vo antioksidantlar kimi qida olavalori ilo yaxindan miisahido edilir.
Bununla bels, yas YMD-nin miialicesi xoroidal neovaskulyar membranlara hadeflonmasine asaslanir.
Anti-VEGF preparatlardaki irsliloyislor, YMD olan xostolorin miialicosindo yanasmani doyisdirmisdir.
Bu iralilayislor daha ugurlu naticalarls yekunlagsmisdir. Bu xastaliyin har iki formast {igiin yeni terapevtik
iisullarin miioyyon edilmosi vo qiymotlondirilmoasinds elmi-tadqiqatlar davam edir.
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