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RESUMO

Objetivo: Este estudo objetivou verificar se caracteristicas morfolégicas a tomografia de coeréncia 6ptica de dominio espectral afetam
os resultados anatdmicos na degeneragdo macular relacionada a idade neovascular tratada com ranibizumabe. Métodos: Avaliou-se a
presenca de fluido intrarretiniano, de fluido sub-retiniano, de fluido intrarretiniano associado a fluido sub-retiniano, além de descolamento do
epitélio pigmentar da retina, antes do tratamento, e a associagéo dessas alteragdes com a auséncia de fluido retiniano, apos o tratamento.
Foram incluidos 22 olhos virgens de tratamento e submetidos a inje¢des mensais de ranibizumabe. Resultados: Inicialmente, 22,7%
dos olhos apresentavam apenas fluido intrarretiniano (grupo 1), 27,2%, apenas fluido sub-retiniano (grupo 2) e 45,4%, combinagéo
de fluidos intrarretiniano e sub-retiniano (grupo 3). Com o tratamento, os percentuais de olhos que se apresentaram sem fluido foram
66,6, 60,0 e 33,3% para os grupos 1, 2 e 3, respectivamente. Nenhum dos olhos com descolamento do epitélio pigmentar associado as
alteragdes iniciais se apresentou sem fluido ap6s o tratamento. Conclusdo: Olhos que apresentavam descolamento do epitélio pigmentar
inicialmente exibiram a pior resposta anatdémica ao tratamento com ranibizumabe. Olhos com a associagéo de fluidos intrarretiniano e
sub-retiniano responderam pior ao tratamento do que aqueles com fluido sub-retiniano ou fluido intrarretiniano como alteragéo isolada.
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ABSTRACT

Objective: This study aimed to assess whether morphological features observed on spectral domain optical coherence tomography
affect anatomical results in patients with neovascular age-related macular degeneration treated with ranibizumab. Methods: Before
treatment, we assessed the presence of intraretinal fluid, subretinal fluid, an association between both, and retinal pigment epithelial
detachment. After treatment, we assessed the association between these changes and the absence of retinal fluid. Twenty-two virgin
eyes were included and underwent monthly injections of ranibizumab. Results: Before treatment, 22.7% of the eyes presented with
intraretinal fluid only (group 1), 27.2% exhibited subretinal fluid only (group 2), and 45.4% had a combination of both (group 3). After
treatment, 66.6%, 60.0%, and 33.3% of the eyes in groups 1, 2, and 3, respectively, presented no fluid, and none of the eyes with
pigment epithelial detachment associated with the initial changes presented no fluid. Conclusion: Eyes with retinal pigment epithelial
detachment before treatment had the worst anatomical response to ranibizumab treatment. Eyes with a combination of both intraretinal
and subretinal fluids had a worse response to treatment than those with intraretinal or subretinal fluid alone.
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RESUMEN

Objetivo: Este estudio tuvo como objetivo verificar si las caracteristicas morfolégicas a la tomografia de coherencia 6ptica de dominio
espectral afectan los resultados anatémicos en la degeneracion macular relacionada a la edad neovascular tratada con ranibizumab.
Métodos: se ha evaluado la presencia de liquido intrarretiniano, de liquido subretiniano, de liquido intrarretiniano asociado a liquido
subretiniano, ademas de desgarro del epitelio pigmentario retiniano, antes del tratamiento, y la asociacion de esas alteraciones con la
ausencia de liquido retiniano tras el tratamiento. Fueron incluidos 22 ojos virgenes de tratamiento y sometidos a inyecciones mensuales
de ranibizumab. Resultados: Inicialmente, el 22,7% de los ojos presentaban solo liquido intrarretiniano (grupo 1), 27,2%, solo liquido
subretiniano (grupo 2) y 45,4%, combinacion de liquido intrarretiniano y subretiniano (grupo 3). Con el tratamiento, los porcentajes
de ojos que se presentaron sin liquido fueron 66,6, 60,0 y 33,3% para los grupos 1, 2 3, respectivamente. Ninguno de los ojos con
desgarro del epitelio pigmentario asociado a las alteraciones iniciales se presentd sin fluido tras el tratamiento. Conclusién: Los ojos
que presentaban desgarro del epitelio pigmentar inicialmente mostraron la peor respuesta anatoémica al tratamiento con ranibizumab.
Ojos con la asociacion de fluidos intrarretiniano y subretiniano respondieron de peor manera al tratamiento que aquellos con liquido
subretiniano o liquido intrarretiniano como alteracion separada.

Palabras Clave: Degeneracién Macular; Ranibizumab; Tomografia de Coherencia Optica.

INTRODUGAO

O advento da terapia antiangiogénica revolucionou o tratamento da degeneracdo macular relacionada
a idade neovascular (DMRIn), a principal causa de perda definitiva da visdo entre a populacdo idosa. Além
disso, modernos métodos diagndsticos e de monitoramento, como a tomografia de coeréncia 6ptica de dominio
espectral (TCO-DE), possibilitaram uma melhor compreensao da doenga e dos danos estruturais a macula por
ela causados, contribuindo para decréscimo significativo dos casos de cegueira e melhora da qualidade de vida.

Apesar de todo esse avanco, a classificagdo da DMRI exsudativa mais amplamente utilizada até hoje ainda
& aquela proposta ha mais de 20 anos pelo Macula Photocoagulation Study Group', com base em aspectos da
angiografia fluoresceinica. Utilizada com o propdsito de determinar quais pacientes seriam beneficiados pela
fotocoagulacdo com o laser térmico, pretendendo-se, com esse método, a erradicagdo de todo o complexo
neovascular, essa classificacdo objetivava a precisa delimitacao da lesdo, determinando sua localizagao extra,
justa ou subfoveal e, de acordo com o padréo da fluorescéncia, seu carater “classico” ou “oculto”. Extremamente
util na era pré antiangiogénica, ndo possibilitou que fosse mostrada diferengca na resposta terapéutica entre
esses dois tipos de lesdo quando utilizada nos grandes ensaios clinicos ANCHOR e MARINA, que mudaram
dramaticamente a expectativa que se tinha acerca da DMRIn?3,

Entretanto, como clinicos, observamos frequentemente consideravel variabilidade nas respostas individuais
de pacientes ao tratamento antiangiogénico, o que faz despertar o interesse por explorar e compreender os
fatores envolvidos nesses resultados.

O objetivo do presente estudo é verificar se caracteristicas morfolégicas a TCO-DE afetam os resultados
anatémicos de olhos portadores de DMRIn tratados com ranibizumabe (Lucentis®, Novartis Pharma Stein AG,
Stein, Swiss).

METODOS

Estudo clinico descritivo tipo série de casos em que foram avaliadas caracteristicas da morfologia macular
a TCO-DE antes e apos o tratamento com ranibizumabe (Lucentis®). Antes do inicio do estudo, obteve-se
a aprovagdo do Comité de Etica local, e todos os procedimentos foram realizados em conformidade com a
Declaracao de Helsink. Foram incluidos no estudo pacientes com diagnéstico de DMRIn virgens de tratamento.
Foram excluidos aqueles com tratamento prévio para a DMRI ou com outras morbidades retinianas associadas,
além daqueles que tiveram o primeiro ciclo de tratamento interrompido por razées de qualquer natureza (n&o
comparecimento, falta de acesso ao medicamento etc).

Os pacientes foram submetidos a inje¢des mensais de ranibizumabe (Lucentis®) até a estabilidade da
melhor acuidade visual corrigida (MAVC) por trés medidas consecutivas na vigéncia do tratamento. O equipamento
utilizado para o estudo morfolégico da macula foi o Spectralis® (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany) e
foram avaliados os seguintes aspectos: presenca de fluido intrarretiniano (FIR; figura 1), presenca de fluido sub-
retiniano (FSR; figura 2), presenca de FIR associado a FSR (figura 3) e presenca de descolamento do epitélio
pigmentar da retina (DEP; figura 4) antes do tratamento, e a associagcado dessas alteragdes com a auséncia de
fluido retiniano apds o tratamento.
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Figura 1. Fluido intrarretiniano.

Figura 2. Fluido sub-retiniano

Figura 3. Fluido intrarretiniano associado a fluido sub-retiniano.

Figura 4. Associagéo de fluidos intrarretiniano e sub-retiniano com descolamento do
epitélio pigmentar da retina.
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RESULTADOS

Foram incluidos 22 olhos (21 pacientes) no estudo, sendo a média de idade dos sujeitos de 70,3 anos e a
media de injecdes de 4,5. Do total. 22.7% dos olhos apresentavam apenas fluido intrarretiniano (grupo 1): 27.2%.
apenas fluido sub-retiniano (grupo 2); e 45.4%. combinacao de fluidos intrarretiniano e sub-retiniano (grupo 3)
(figura 5). Com o tratamento, os percentuais de olhos que se apresentaram sem fluido foram 66.6. 60,0 e 33.3%
para os grupos 1, 2 e 3, respectivamente. Nenhum dos olhos com descolamento do epitélio pigmentar associado
as alteragdes iniciais se apresentou sem fluido apds o tratamento, independentemente do padrao de fluido que
exibia inicialmente: FIR, FSR, e associacdo de FSR e FIR (figura 6).

Figura 5. Frequéncia dos padrées de Tomografia de Coeréncia Optica (OCT) antes do tratamento. FIR: fluido intrarreti-
niano; FSR: fluido sub-retiniano; DEP: descolamento do epitélio pigmentar da retina.

Figura 6. Percentual de olhos tratados sem fluido versus padrao inicial do fluido & Tomografia de Coeréncia Optica (OCT).
FIR: fluido intrarretiniano; FSR: fluido sub-retiniano; DEP: descolamento do epitélio pigmentar da retina. Fonte: propria.
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DISCUSSAO

Terapias anti-VEGF provaram reduzir ou reverter a perda de visdo de pacientes com DMRIn. Entretanto,
por causa da variabilidade das respostas em diferentes pacientes e das flutuacdes nas respostas de um mesmo
paciente, preditores para os resultados do tratamento anti-VEGF tém sido investigados*®.

Caracteristicas genéticas, demograficas e clinicas tém sido associadas na literatura com a resposta a
terapia antiangiogénica para a DMRIn®"#, Aspectos morfoldgicos da TCO também foram propostos como base
para uma nova classificagdo da doenga®. Evidentemente, ha muitas vantagens da utilizagdo da TCO-DE para
melhorar a acuracia do prognéstico para a degeneracdo macular relacionada a idade: € um método rapido, ndo
invasivo e que ja faz parte da propedéutica da doenca.

O nosso estudo investigou se caracteristicas da TCO da linha de base s&o capazes de diferenciar respostas
anatdmicas ao primeiro ciclo de tratamento com ranibizumabe (Lucentis®). Na amostra estudada, a presenca
de DEP inicial se associou a persisténcia de fluido retiniano em todos os casos. A associacao de FIR e FSR na
linha de base também se correlacionou a piores respostas ao tratamento quando comparada com a presenca
de um ou outro padrao de fluido como alteragao isolada.

Ha algumas limitagbes relacionadas ao desenho do nosso estudo: pequeno, ndo randomizado, retrospectivo
e com um tempo de seguimento limitado. Além disso, variaveis genéticas e demograficas e a associagdo dos
aspectos morfoldgicos com os resultados funcionais também poderiam ter sido estudadas. Entretanto, € um dos
poucos estudos da literatura envolvendo a estrutura macular e a reposta terapéutica em pacientes com DMRIn.

Olhos com degeneracdo macular relacionada a idade exsudativa que apresentaram DEP inicialmente
exibiram a pior resposta anatdbmica ao tratamento com ranibizumabe (Lucentis®). Olhos com a associagao de
FIR e FSR responderam pior ao tratamento com esse farmaco do que aqueles com apenas FIR ou FSR como
alteracdo isolada.
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