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INTRODUKTION

myopierelaterade interventioner, organiserade i fyra olika kategorier: optisk, farmakologisk,

beteendemissig och kirurgisk. Beviset for behandlingseffektivitet som ingar i relevanta publicerade
studier utvdrderades och rekommendationer gjordes, baserat pd studiernas kvalitet och bevisens styrka. En
oversikt over de viktigaste resultaten frén denna rapport ges hér.

De publicerade IMI:s “white-papers” for interventioner representerar en dversikt av forskningen géllande

VIKTIGA RESULTAT

Optiska interventioner

Anvindningen av glaségon for att bromsa progressionen av myopi har

manga fordelar ver andra optiska alternativ for barn, da de ar enkla

att tillpassa, accepteras och tolereras ofta vil, &r prisvérda for de flesta o AR
" SR . .« N pa landsbygden i Kina som

och minimalt invasiva. Intervention med hjélp av glasdgon kan goras v . .

med sfiriska och skriddarsydda varianter, enstyrkeglas (SV), underSOk.te myoplut\{eckllngen

bifokala och progressiva glasogon. hos oavsiktligt okorrigerad eller

Fynd fran djurstudier forutsédg att underkorrigering av myopi med underkorrigerade barn, gav

enstyrkeglasogon, med kvarvarande myopi for synen pa avstind, — motstridiga resultat som pekade

skulle bromsa utvecklingen. Sedan 2000 hittade emellertid tre pé andra faktorer.

slumpmissiga kliniska studier som undersokte effekten av

underkorrigering (med +0,50 till +0,75 D, under 1,5 till 2,0 ar)

antingen 0kad myopiutveckling eller ingen fordel, jimfort med progression hos fullkorrigerade glasdgonbérare

med enstyrkeglas. En nyligen genomford studie pé landsbygden i Kina som undersdkte myopiutvecklingen hos

oavsiktligt okorrigerade eller underkorrigerade barn, gav motstridiga resultat som pekade pa andra troliga faktorer.

Att den avsiktliga underkorrigeringen leder till beteendefordndringar, bland annat minskad grad av

utomhusaktiviteter, &r bland mojliga forklaringar till dessa olika studieresultat.

En nyligen genomford studie

Andra fynd frén djurstudier ger stark evidens for att information frén perifera nithinnan reglerar 6gas tillvéxt och
utveckling av synfel. Observera att hyperopt defokus pa nithinnans perifera delar paskyndar 6gats tillvaxt, medan
det motsatta giller for myopt defokus. Baserat pa studier om relativ perifer hyperopi i myopa dgon korrigerade
med enstyrkeglasdgon har det spekulerats att sddana hyperopiska fel kan driva myopiprogression. Emellertid gav
randomiserade kliniska provningar av tre nya glasdesigner som syftade till att minska relativ perifer hyperopi
generellt negativa resultat, utan att nadgon kliniskt signifikant minskning i myopiutveckling uppnéddes. P4 samma
sdtt hittade tva nyare studier, en med en positivt asfariserad linsdesign (MyoVision-lins), hos japanska barn och
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den andra, en kombination av relativt perifert myopiskt defokus och en progressiv tilliggszon for néra, ingen
fordel for ndgon av dessa tva designer.

Anvindningen av bifokala glaségon for myopikontroll har en lang historik, dér den traditionella grunden for dess
anvéndning &r att minska eller eliminera ackommodationen vid ldngre tids nérarbete. Ackommodativ lag &r en
kalla till hyperopt defokus, som &r ként for att paskynda ogats tillvéxt i djurstudier. Mojligheten att langvarig cilidr
muskelkontraktion kan paverka dgats tillvaxt, kanske genom interaktioner med den 6verliggande sklera, har ocksé
varit foremal for spekulation. Progressiva glas med addition anvinds med en liknande grund som bifokala
glasogon. Oavsett, kan det vara fordelaktigt att minska ackommodationen genom anvédndningen av multifokala
glasogon. Vidare inducerar alla multifokala glasdesigner, inklusive bifokala glasdgon, en relativ myop fordndring
i synfelet i periferin, som néthinnan upplever. Med bara nagra fa undantag har resultat av kliniska studier av
detsamma gett tvetydiga resultat, en studie som anvinde sig av hogt monterade bifokala glasdgon med bas-in
prisma gavs till en undergrupp av studiedeltagare som visade hogst grad av myopikontroll. Sadana skillnader i
studieresultaten pekar dterigen pa vikten av beteende som en viktig variabel. Nar det géller progressiva glasdgon
antydde resultat fran en studie av japanska barn att barn inte alltid anvénder additionen for nira hall. Saledes
forvéntas hoga additioner att forbéttra efterlevnaden, vilket gor att prisma ldmpligt kan anvdndas for personer med
exofori pa néra hall.

Nar det géller kontaktlinser &r litteraturen som undersoker effekterna
av myopiutveckling vid vanliga konventionella sfariska kontaktlinser
begrinsad, &ven om betydande designberoende skillnader i effekterna  Skillnader i studiedesign och
pa den perifera (off-axel) refraktionen har rapporterats, dér till och  den optiska profilen hos

med en Okningar i relativ hyperopi ses hos négra. Tvd nyligen  ipndivider iterspeglas i
genomforda studier med stabila linser bekriftade att deras anvéndning
inte paverkar den axiala tillvixten negativt, samtidigt som den
dementerar en gammal tro att sddana linser bromsar utvecklingen av
nérsynthet. Istéllet tillskrivs uppenbar myopi-kontroll till inducerad
tillplattning av  hornhinnan. Studier av mjuka multifokala
kontaktlinser, i de flesta fall utvérderat via off-label-anvéindning av
linser utformade for presbyoper, har gett mycket lovande resultat. For atta studier som publicerades under
perioden 20112016 fanns en 38,0 % bromsande effekt av nirsyntheten och 37,9 % inbromsning av den axiala
forldngningen, baserat pa viktade medelvarden. Skillnader i studiernas métprotokoll och de okuléra profilerna hos
individerna i studien aterspeglas i studiernas utfall, indexerade av refraktionsvirden kontra axiallangdstillvéxt.
Séledes rapporterar vissa studier en storre avmattning i progressionen géllande refraktionen &n av axialldngden,
medan andra studier visade det motsatta och for en tredje grupp, matchades ungefér foréndringar i refraktionen
och axiallingden. Exempelvis verkar designer med koncentriska ringar ge en stdrre bromsande effekt pé
axialldngden &n motsvarande progressiva designer (44,4 jamfort med 31,6 %), men deras effekter pa refraktionen
var likartade (36,3 mot 36,4 %). Nér det géller behandlingseffektivitet maste effekter pa axialldngden alltid ges
storre vikt.

studiernas utfall, indexerade av
refraktionsviarden kontra
axiallangdstillvéaxten.

Ortokeratologi (OK) involverar omformning (tillplattning) av hornhinnan for att minska det centrala refraktiva
myopa synfelet. Det ursprungliga mélet med OK var att eliminera behovet av optiska korrigeringar dagtid och
utveckling av en omvénd geometri med en stabillins-design har revolutionerat OK genom att tillata tillrécklig
omformning av hornhinnan att uppnds dver natten. OK har ocksé visat sig vara mycket effektivt for att bromsa
axialldngdstillvixten hos myoper. Eftersom utflatningen av hornhinnan med OK i stor utstrdckning &r begransad
till den centrala delen av hornhinnan, resulterar det ocksa i relativa myopa fordndringar for det perifera synfelet,
1 Overensstimmelse med en forklaring till dess myopi-kontrollerande effekt, &ven om en roll for fordndringar i
hogre ordningens aberrationer inte kan uteslutas. Att den relativa behandlingseffekten kan minska med tiden har
foreslagits, dven om tolkning av longitudinella data blandas ihop med ett antal faktorer, inklusive den vél
dokumenterade aldersrelaterade inbromsningen av myopiutvecklingen. Att avsluta OK-behandlingen tidigt kan
leda till en rebound av progressionen av axiallingden har foreslagits, av resultat fran nagra fa studier pa barn,
dven om liknande trender inte #r tydliga i resultat for universitetsstudenter med progredierande myopi. Aterigen
rekommenderas en viss forsiktighet vid tolkning av dessa skillnader, eftersom de korrektionsalternativ som
anvénds for att korrigera myopi sannolikt kommer att paverka beteendet avsevért, sdrskilt hos barn.
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Farmakologisk kontroll

Av de ldakemedel som har studerats for kontroll av myopiutvecklingen har atropin som appliceras topikalt
dominerat béde kliniska provningar och klinisk praxis, dér den nu anvénds allmént, mestadels anvénds off-label.
Atropin ér en icke-selektiv irreversibel antimuskarin antagonist, vilket aterspeglas i en langvarig mydriasis och
cykloplegisk effekt, inducerad av en droppe 1% atropin topikalt. I férhallande till annan 6gonvérd har den en lang
historia av anvéndning, for cykloplegi vid utvérdering av synfel hos mycket sma barn och vid amblyopi-terapi for
det icke-amblyopa 6gat och anvinds ocksé ibland som del i behandling av inflammatoriska tillstind i uvea.

Nar det giller utvérdering av effektiviteten hos atropin som myopi-
kontrollerande behandling aterspeglar fordndringar i axiallingd mer )
exakt behandlingseffekter dn refraktiv data, eftersom de &r fria fran Hoga koncentrationer, t ex 1 %
effekten av cykloplegi. Aven med 1aga koncentrationer av atropin kan ~ som anvindes 1 mycket tidiga
dess kroniska anvindning leda till betydande intraokuldr ackumulering studier, kopplats till storre

och darmed cykloplegi 6ver tid och det dr dirfor inte forvinande att  biverkningar och rebound efter
retjrakflva data typiskt antyder" bittre kontrqll an ekvivalenta avslutad behandling.
axiallangdsdata. Effekten av den ldgsta koncentrationen (0,01 %) som
ingdr i ATOM-serien av kliniska studier fran Singapore har alltsa
nyligen utmanats av resultat fran en kort (12 ménaders) dosstudie fran
Hong Kong. Icke desto mindre har hoga koncentrationer, t ex 1% som anvéndes i mycket tidiga studier, kopplats
till storre biverkningar och rebound-effekter (bakslag, dar progressionen okar i mycket hdgre grad &n normalt)
efter avslutad behandling. De kliniska provningsdata pekar ocksd pa individuella skillnader i respons och
forandringar i behandlingseffektivitet 6ver tid. Medan det rader liten tvekan om effektiviteten av atropin vid
myopi, kvarstdr manga fragor relaterade till optimala doseringsregimer.

Andra farmakologiska medel som utvérderats vid klinisk provning for myopi-kontroll inkluderar oralt intag av 7-
metylxantin (7-MX), en adenosinantagonist. Anvéndningen dr begrénsad till Danmark, platsen for den enda
kliniska studien av 7-MX och dér den nu &r godkénd for anvindning som apotekskomponerade tabletter, med
ersiittning frén den danska nationella sjukforsikringen for patienter upp till 18 ar. Aven om det verkar relativt
ineffektivt jamfort med andra behandlingsalternativ for myopikontroll, &r 7-MX savil som koffein, varav 7-MX
r en metabolisk biprodukt, mal for pagaende relaterade studier pa apor.

Rekommendationer for anvindning av okuldra hypotensionslikemedel for myopikontroll forekommer i ett antal
tidiga publikationer, varvid den underliggande forutséttningen é&r att sénka IOP skulle minska spdnningen pé
Ogonviggen och péd sa sitt bromsa Ogats tillvixt. I detta sammanhang finns flera rapporter om positiva
behandlingsresultat for epinefrin, labetolol, en kombination av pilocarpin och timolol och timolol for sig sjélvt,
dven om resultat fran en stor randomiserad klinisk studie dér timolol (en icke-selektiv beta-adrenerg antagonist)
0,25 % gavs tva ganger dagligen, inte visade sig vara effektiv. Emellertid har nyligen positiva fynd i tva oberoende
djurstudier, dér latanoprost, en prostaglandinanalog, och brimonidin, en alfa2-adrenerg agonist, fornyat intresset
for denna strategi for myopi-kontroll, med en potentiell profylaktisk bieffekt, eftersom myopi &r kopplat till en
okad risk for glaukom.

Miljopaverkan och utomhusvistelse

Resultat frén en serie vél genomforda studier pekar pa vikten av tid spenderad utomhus, som verkar ge skydd mot
utvecklingen av myopi, med nagot svagare bevis som kopplar samman 6kad tid utomhus med l&ngsam progression
av myopi. Den underliggande mekanismen for denna utomhuseffekt ér inte sékerstilld. Att den 6kade intensiteten
av synligt ljus utomhus kan vara en bidragande faktor stdds av data fran djurstudier som involverar deprivations-
inducerad form av myopi, vilket himmas av exponering for starkt ljus, men resultat frén studier som involverar
linsinducerad myopi ir mindre dvertygande. Aven om en studie frdn Kina rapporterade en minskning av myopi
ett ar efter att ha hojt ljusnivéerna i skolklassrummen frén cirka 100 till 500 lux, bor det noteras att den hogre
ljusnivan ligger l&ngt under den som vanligtvis anvindes i relaterade djurstudier. Emellertid 4r den initiala
ljusnivan (100 lux) ocksa relativt 14g enligt moderna standarder, 1 6verensstimmelse med uppfattningen att svagt
ljus 4r myopigen. Medan en annan studie rapporterade om sambandet mellan fluorescerande skrivbordsljus och
nirsynthet kontrollerade inte socioekonomisk status. Hittills har det inte gjorts nigra relaterade studier om
paverkan, om négon, av nyare ljuskéllor, till exempel ljusdioder (LED). Bortsett fran den potentiella paverkan av
skillnader i de typer av aktiviteter som utfors i inomhus- och utomhusmiljoer, &r ocksa skillnader i nathinnans
bildprofiler (rumslig, temporir och defokus) potentiellt relevanta for den skyddande effekten av exponering
utomhus.
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Studier som pekar pd en skyddande roll for exponering utomhus har ocksé vickt intresse for den mdjliga
kopplingen mellan D-vitaminbrist och myopi, eftersom syntes av D-vitamin i huden, vilket i hog grad bidrar till
serumnivéer, katalyseras av ultraviolett strdlning och ddrmed 4r beroende av exponeringen av solljus. Nuvarande
data tenderar emellertid att argumentera mot ett orsakssamband mellan D-vitamin brist och myopi; istéllet
representerar D-vitaminhalten mer sannolikt ett surrogat for exponering utomhus.

Kirurgiska ingrepp

Forfaranden for stabilisering av sklera, genom att forhindra eller
bromsa ytterligare axial tdjning i mycket myopa dgon syftar till att ~ Hittills har tolv relaterade
minska eller eliminera associerade patologier som drabbar nidthinnan  gtydier publicerats, frimst med
och korioidgla komplikatioper. Inte.rventioner ingér i. :[’re retrospektiva fall- eller
huvudkate.g(?rler.: externa nathlnneope.ratloner (“scleral 1t.)uc.khng ), fallkontrollserier, med generellt
sklerala injektionsbaserade behandlingar och cross-linking av . ..
skleralkollagen. Endast de forsta av dessa alternativ har anvints i p OOSItlva resgltat., aven om
klinisk praxis, med de andra tva i stort sett anses som experimentella, ~ 1aNga pl}bllk?tloner Saknar

Nir det giller det forstndmnda har operationer mestadels varit viktiga kirurgiska detaljer.
begransade till instabila, mycket myopa 6gon i vilka donerad skleral
vivnad implanterats for att forstirka den bakre polen. Hittills har tolv relaterade studier publicerats, frimst med
retrospektiva fall- eller fallkontrollserier, med generellt positiva resultat, &ven om manga publikationer saknar
viktiga kirurgiska detaljer.

KONKLUSION

Det finns for nirvarande flera végar att gd for intervention i alla kategorier, med en 6kande méngd alternativ i
varje kategori. Men for ndrvarande finns det inget en storlek passar alla” behandling for att férhindra uppkomsten
eller bromsa utvecklingen av myopi och de flesta alternativen kommer inte att uppnd 100 % effektivitet,
atminstone inte under en ldngre period. Ytterligare forskning dr avgdrande for att forstd underliggande
mekanismer, och de faktorer som bidrar till sddan variation, och &r ocksd grundlidggande for att utveckla
evidensbaserade rekommendationer for behandlingar och kombinationer av dessa. Utvecklingen kan hittills &r av
tilltagande karaktir och det finns dérfor badde utrymme och behov av forskning om fler nya metoder for
myopikontroll.

Referens: Wildsoet CF, Chia A, Cho P, Guggenheim JA, Polling JR, Read S, et al. IMI - Interventions Myopia Institute: Interventions for
Controlling Myopia Onset and Progression Report. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2019;60(3):M106-M31.

Tack till

En lista 6ver IMI-kommittémedlemmarna for rapporten ” IMI Interventioner vid debut och progression av myopi”, samt white papers finns
pa https://www.myopiainstitute.org/imi-white-papers.html. Tack till Dr Maria Markoulli for hennes professionella hjédlp i denna
sammanfattning. Publikations- och Overséttningskostnaderna for den kliniska sammanfattningen stdds av donationer fran Brien Holden
Vision Institute, ZEISS, EssilorLuxottica, CooperVision, Alcon and Vision Impact Institute.
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