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A angiogénese patolégica € o ponto crucial da progressao da DMRI Umida. Para o
tratamento dessa neovascularizacdo da coroide sé&o utilizados com sucesso 0s inibidores do
VEGF (bevacizumabe, ranibizumabe)! e o VEGF-trap (aflibercept).2 Entretanto, inimeras vezes
para o melhor controle da patologia é necessario o tratamento com injecdes mensais, 0 que
acarreta alto custo (financeiro, tempo e mobilizagéo familiar).2 Nesse contexto diversas drogas
estao sendo testadas. Em um estudo prévio, fase I, com colirio de pazopanib 5mg/ml, 3x ao
dia, foi verificado um ganho na melhor acuidade visual corrigida (BCVA) em pacientes com DMRI
exsudativa.2 Assim, foi realizado o estudo que sera comentado: multicéntrico, randomizado,
duplo-cego para confirmar a eficacia do uso desse colirio como adjuvante no tratamento da
DMRI exsudativa.

Os autores hipotetizaram que pela agdo do pazopanib (inibidor da tirosina quinase que inibe
os receptores do VEGF 1, 2, 3 bem como o caminho pré-angiogénico do fator de crescimento
derivado de plaquetas) poderiam de uma forma ndo invasiva manter ou melhorar a acuidade
visual, além de reduzir o nimero de injecdes intravitreas. Neste artigo foi utilizado o pazopanib
colirio em pacientes com DMRI exsudativa. Um total de 510 pacientes foram submetidos a
injecoes de ranibizumabe no baseline a fim de evitar o retardo do tratamento e estandardizar os
pacientes. O tratamento foi de 52 semanas e os pacientes divididos em 7 grupos: pazopanib
5mg/ml 3x; 4x ao dia; pazopanib 10mg/ml 2x; 3x; 4x ao dia; colirio placebo 4x ao dia; ou injecéo
de ranibizumabe a cada 4 semanas. Nos grupos de pazopanib e de placebo as reinjecdes eram
ministradas pelo esquema “as needed”. O objetivo foi avaliar o beneficio de uma intervencao
nao invasiva com diferentes dosagens e frequéncias de aplicacées do colirio para manter ou até
melhorar a acuidade visual e reduzir 0 nimero de injecdes intravitreas. Além disso, foram
colhidas concentracdes plasméaticas de pazopanib, bem como avaliagéo dos gendtipos do fator
de complemento H a fim de relacionar com uma melhor resposta terapéutica com o uso do
pazopanib.
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O ponto priméario de eficacia do estudo foi a mudanca da BCVA ao longo das 52 semanas. Eficacia secundaria foi 0 nimero de
reinjecoes de ranibizumabe; tempo da primeira reinjecéo; presenca ou mudanca de fluidos, cistos ou PED. O critério minimo de
sucesso foi ndo inferioridade da BCVA (margem de 5 letras) para o ranibizumabe mensal, com reducéo de 50% de inje¢cdes de
ranibizumabe no esquema “as needed”.

Como resultado, o pazopanib foi bem tolerado pelos pacientes, contudo nao resultou em um beneficio terapéutico quando
comparado ao ranibizumabe somente. O resultado do estudo demonstrou que ao final de 52 semanas o pazopanib, assim como o
placebo, associado as inje¢cdes de ranibizumabe “as needed” nao foram inferiores ao ranibizumabe mensal. O critério minimo de
sucesso ndo foi obtido, uma vez que o tratamento com pazopanib ndo reduziu em mais de 50% as injecdes de ranibizumabe no
esquema “as needed”. Ja o fator de complemento H n&o teve efeito na resposta do pazopanib e/ou ranibizumabe (BCVA, frequéncia
de injecdes, ou alteracdes do OCT/angiografia).
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