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EDITORIAL/EDITORIAL @

B. Ralph Chou, MSc, OD, FAAO
Editor-in-Chief/Rédacteur en chef

ith this issue we close the book on 2022 and hope that our professional and personal lives will continue

to return to “normal” as society learns to live with endemic COVID-19. My grandchildren are back to

school and the once familiar sounds of sneezes and coughs are back in a weekly cacophony. They are
doing their best to share their blessings and stimulate their grandparents’ immune systems!

We continue to receive many high-quality submissions of case studies and clinically oriented research man-
uscripts. Many case studies come from the extensive network of optometry clinics in the American VA Medical
Centers with their programs of optometric internships and residencies. Many Canadian practitioners act as intern
preceptors for students at the Canadian schools of optometry and I am sure that equally interesting patients must
be seen in their clinics. The Canadian practice profile is somewhat different from the American, so it would be nice
to see submissions of case studies from this side of the border. The CJO website (https://opto.ca/cjo) has author’s
guidelines on how to prepare a manuscript for peer review. The editorial team is also happy to answer questions
from prospective authors.

1 will take this opportunity to thank our many volunteer reviewers whose critiques help to ensure the quality of
the papers that appear in the CJO. And on behalf of the editorial and production teams, I wish you, our readers, all
the best of the coming holiday season and a healthy and prosperous New Year. ®

vec ce numéro, nous fermons le chapitre de 2022 et espérons que le retour a la « normale » de nos vies

professionnelle et personnelle se poursuivra @ mesure que la société apprend a vivre avec la COVID19 en-

démique. Mes petits-enfants sont de retour a I’école, et les bruits autrefois familiers d’éternuements et de
toux se font de nouveau entendre et provoquent une cacophonie hebdomadaire. Les enfants font de leur mieux pour
transmettre ces bienfaits et stimuler le systeme immunitaire de leurs grands-parents!

Nous continuons de recevoir de nombreuses présentations d’études de cas et de manuscrits de recherche cli-
nique de grande qualité. Bien des études de cas proviennent du vaste réseau de cliniques d’optométrie dans les
centres médicaux pour anciens combattants des Etats-Unis en raison de leurs programmes de stages et de rési-
dences en optométrie. Au Canada, nombre d’optométristes agissent a titre de guides internes pour les étudiantes et
les étudiants des écoles canadiennes d’optométrie, et je suis certain qu’ils doivent voir des patientes et des patients
tout aussi intéressants dans leurs cliniques. Le profil de la pratique au Canada est quelque peu différent de celui des
Etats-Unis. C’est pourquoi il serait intéressant que des études de cas soient présentées de ce coté-ci de la frontiére.
Le site Web de la Revue canadienne d’optométrie (RCO) (https://opto.ca/fr/rco) présente des directives destinées
aux auteures et auteurs sur la facon de préparer un manuscrit aux fins d’examen par les pairs. L’équipe de rédaction
se fera également un plaisir de répondre aux questions des auteures et auteurs potentiels.

Je profite de l'occasion pour remercier les nombreuses personnes volontaires responsables de 'examen dont les
critiques contribuent a assurer la qualité des articles qui figurent dans la RCO. Au nom des équipes de rédaction
et de production, je vous souhaite a vous, ainsi qu’a nos lectrices et lecteurs, de joyeuses Fétes, ainsi que santé et
prospérité pour la nouvelle année. ®
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Abstract

This case report demonstrates the appropriate diagnosis and manage-
ment of intermediate uveitis associated with multiple sclerosis. Though
uveitis is not the most common ocular inflammatory sign in multiple scle-
rosis, a careful case history and evaluation should be conducted in pa-
tients with intermediate uveitis to rule out multiple sclerosis. This is es-
pecially important prior to the initiation of TNF-alpha inhibitors in cases
of recalcitrant uveitis. Eye care providers must know how to screen for
multiple sclerosis in patients with intermediate uveitis and the appropri-
ate management.

KEYWORDS:
Multiple sclerosis, uveitis, TNF-alpha inhibitors

INTRODUCTION

Intermediate uveitis and multiple sclerosis (MS) are immune-mediated
conditions that affect millions of people worldwide. Intermediate uve-
itis, also known as pars planitis, has been shown to be associated with
MS."? Understanding this association is critical as early diagnosis and
treatment of MS may decrease the incidences of relapse and progres-
sion.? Also, TNF-alpha inhibitors, which are often used to treat recal-
citrant uveitis, are known to promote the progression of demyelinating
disease.*® The following case demonstrates the appropriate diagnosis
and management of MS-associated uveitis and reports its defining signs
and symptoms.

CASE REPORT

A 36-year-old Caucasian male presented with symptomatic floaters. He
had a history of chronic, bilateral, non-infectious intermediate uveitis
starting at the age of 32. His prior work-up included QuantiFERON gold
(QFT), fluorescent treponemal antibody absorption (FTA-ABS), rap-
id plasma reagin (RPR), angiotensin-converting enzyme (ACE), and a
chest x-ray, which were all negative. The patient had previously failed
to respond to methotrexate and mycophenolate mofetil, and was cur-
rently managed with 5 mg of oral prednisone daily. His uncorrected vi-
sual acuity was reduced to 20/50+ in the right eye and 20/40 in the left
eye without improvement on pinhole. His pupils were equal, round and
reactive to light, without afferent pupillary defects. He had no extraocu-
lar motility restrictions, his confrontation visual fields were full, and his
intraocular pressures were 19 and 17 mmHg in the right and left eyes,
respectively. Slit lamp examination revealed trace injection of the bulbar
conjunctiva, fine keratic precipitates, 2+ cell and 1+ flare bilaterally. The
dilated fundus exam showed 2+ posterior subcapsular cataracts (PSC) in
both eyes, 2+ vitreous haze with inferior snowballs in the right eye and
0.5+ vitreous haze in the left. Optic nerve cup-to-disc ratios were 0.2
and 0.3 in the right and left eyes. After treatment options were discussed
with the patient, the decision was made to trial the TNF-alpha inhibitor
adalimumab. The patient was referred to a neurology clinic to rule out

REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE VOL. 84 NO. 4
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demyelinating disease. In the interim, he was treated with prednisone 20 mg daily PO and prednisolone acetate
was prescribed three times a day OU. The topical steroid was prescribed at a reduced dose due to a history of
steroid-response ocular hypertension.

During his neurology examination, the patient disclosed repeated episodes of left arm numbness. A T2-weighted
MRI of the brain with FLAIR image processing revealed four hyperintense foci in the supratentorial region. Analy-
sis of the cerebrospinal fluid demonstrated oligoclonal bands. The patient was diagnosed with MS and started on
dimethyl fumarate. Due to the concern that the adalimumab recommended to treat his uveitis could adversely affect
the course of his MS disease, his future uveitis treatment plan was limited to topical, local and systemic steroids
with close monitoring.

DISCUSSION

Intermediate uveitis is defined by the Standardization of Uveitis Nomenclature (SUN) working group as inflamma-
tion occurring primarily in the vitreous.® Clinical signs include vitreous cells, haze, inflammatory aggregates known
as snowballs, and exudates along the inferior pars plana known as snowbanks. Less commonly, peripheral vascular
sheathing may be present. Intermediate uveitis can lead to many sight-threatening complications including cata-
racts, glaucoma and cystoid macular edema.?”

Multiple sclerosis is an inflammatory autoimmune disease characterized by plaques in the white and gray mat-
ter in the central nervous system.>* The disease can affect both the afferent and efferent pathways of the visual
system, and can cause inflammation in multiple tissues within the eye.® The most common ocular manifestations
of MS are optic neuritis, internuclear ophthalmoplegia and, less frequently, uveitis.®' Ocular manifestations are
thought to occur because the central nervous system and the eye have the same embryologic origins.! The co-
expression of antigens present in both the uvea and the central nervous system sensitizes the eye to inflammation
following an immune-mediated inflammatory event in the CNS."? A genetic predisposition to uveitis-associated
MS has also been hypothesized.?

A diagnosis of MS carries a 10-fold increased risk of developing uveitis, as intraocular inflammation is seen
in 0.82-9.33% of MS patients.'*'* Conversely, MS is diagnosed in 1.03-3% of individuals with all types of uve-
itis.1*! However, when we consider specifically at patients with intermediate uveitis, the incidence of MS is
significantly higher (8-12%).? The typical presentation of ocular inflammation associated with MS is a chronic,
bilateral, intermediate uveitis. Bilateral granulomatous anterior uveitis and retinal vasculitis occur less fre-
quently.>5 Other factors that increase the chance of diagnosis of MS in intermediate uveitis patients include
female gender, age over 25 years, and increased latitude.? The onset of uveitis can precede the onset of MS in
49-78% of cases.’*'>'° Though intermediate uveitis is rare, when encountered, MS should be ruled out.? Patients
diagnosed with intermediate uveitis should be made aware of systemic MS symptoms such as numbness, tin-
gling or weakness of limbs, tremors, or unsteady gait. Questions regarding their presence should be included
in all follow-up examinations.*® Positive symptoms warrant investigation with neuro-imaging and referral to
neurology for further evaluation.”

UVEITIS TREATMENT

The treatment of non-infectious uveitis involves a step-wise approach, advancing to sequentially more aggressive
therapies as necessary.’®" Clinicians must select the appropriate level of treatment by considering age, disease type
and severity, medical and social history, and barriers to treatment.”

Corticosteroids are the typical first step in the management of intermediate uveitis as they provide robust control
of inflammation. Their mechanism of action creates a rapid, widespread response by binding intracellular gluco-
corticoid receptors, leading to the inhibition of all cytokine transcription. However, this nonspecific inhibition also
produces many adverse side effects which make steroids unsuitable for long-term treatment. These include, but are
not limited to, elevated intraocular pressure, glaucoma, cataracts, and, specific to oral steroids, increased fracture
risk and adrenal suppression.’#-2°

Systemic immunomodulatory therapy is the next level of treatment available. Uveitis, regardless of anatomic loca-
tion, often cannot be controlled by reasonable doses of topical or systemic steroids. Immunomodulatory therapy has
been shown to be safe and effective at controlling intraocular inflammation and reducing exposure to the harmful
side effects of high-dose or long-term treatment with steroids.?** The three main categories of immunomodulatory
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therapy are antimetabolites, T-cell inhibitors, and alkylating agents. Antimetabolites are often used as a first-line
therapy and include methotrexate, mycophenolate and azathioprine. These medications work by inhibiting various
steps of DNA synthesis in T and B-cells. T-cell inhibitors and alkylating agents are used less frequently for uveitis
due to poor side effect profiles.’¥-2°

Biologics, such as monoclonal antibodies (usually with a -mab suffix), are the final stage of treatment for non-
infectious uveitis and include adalimumab and infliximab. These drugs target tumor necrosis factor alpha (TNF-
alpha), a cytokine with pleiotropic effects important to maintaining homeostasis.?»** TNF-alpha has also been
shown to be involved in intraocular inflammatory disease. The most commonly used biologic is adalimumab,
which was approved to treat noninfectious intermediate, posterior, and panuveitis in 2016."2* Since then, it has
been used extensively for severe and recalcitrant cases of noninfectious uveitis. Adalimumab is effective in both
reducing active inflammation and delaying the recurrence of uveitis flares, allowing steroids to be tapered or dis-
continued. The medication is typically given as a subcutaneous injection every two weeks and can be used alone
or in conjunction with other immunomodulatory therapies.?>?°

Higher levels of TNF-alpha present in the cerebral spinal fluid have been associated with progressive MS dis-
ease states and severity.?2?”?® Historically, this provided a rationale for treating MS patients with TNF-alpha
inhibitors. However, preliminary studies of these drugs were terminated prematurely because MS patients
experienced exacerbation of gadolinium-enhancing lesions and symptoms after receiving TNF-alpha inhibitor
treatment.*® These adverse effects are not specific to a single TNF-alpha inhibitor, and appear to be shared by
all drugs in the class.”

The pleiotropic effects of TNF-alpha are achieved via two bioactive forms of TNF: soluble TNF and transmembrane
TNF. Soluble TNF interacts with a receptor that has a death domain and causes systemic inflammatory effects.
Transmembrane TNF interacts with a receptor that activates genes important for homeostasis and resolution of in-
flammation.?>? At this time, TNF-alpha inhibitors are not selective for soluble and transmembrane TNF, but rather
inhibit the actions of both.?”” Though the pathogenesis of central and peripheral neuropathies is unknown, a more
holistic view of the role of TNF-alpha may help to explain the growing number of reported cases of demyelinating
disease associated with TNF-alpha inhibitors.?** Prior to initiating TNF-alpha inhibitors for treatment of interme-
diate uveitis, a diagnosis of MS should be excluded since these medications are implicated in the progression of de-
myelinating disease.*> Neuroimaging should be performed to screen for demyelinating lesions and positive findings
again warrant further investigation by neurology.

TAKE HOME POINTS

A diagnosis of MS is associated with significant changes in quality of life, healthcare costs, and morbidity. Pa-
tients with intermediate uveitis carry an increased risk of an MS diagnosis compared to the general population.
MS-associated uveitis is most often intermediate, bilateral and chronic. The risk of an MS diagnosis increases for
intermediate uveitis patients who are female, over the age of 25 and have bilateral disease. A diagnosis of interme-
diate uveitis should prompt further investigation of MS symptoms, particularly because the onset of uveitis can
precede the onset of MS. Clinicians should also review MS symptoms at follow-up examinations. Positive find-
ings necessitate brain imaging with possible referral to neurology pending outcomes. TNF-alpha inhibitors are
used to treat recalcitrant uveitis. It is recommended that patients be screened for demyelinating disease before
initiating TNF-alpha inhibitors. ®

CORRESPONDING AUTHOR
Sarah Lopez, OD FAAO - Sarah.lopez@ucsf.edu
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Figure 1: MRI scan with gadolinium infusion T2 with FLAIR transverse section. Periventricular hyperintense ovoid lesion
perpendicular to ventricles.

Figure 2: MRI scan with gadolinium infusion T2 with FLAIR transverse section. Large juxtacortical ovoid lesion. Lesions in
different locations fulfill the MS diagnostic criteria of separation in space.
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Résumé

Ce rapport de cas démontre le diagnostic et la prise en charge appropriés
de I'uvéite intermédiaire associée a la sclérose en plaques. Bien que 'uvéite
ne soit pas une inflammation intraoculaire couramment associée a la
sclérose en plaques, il faut évaluer les antécédents et effectuer une évalua-
tion clinique des patients qui ont une uvéite intermédiaire afin d’exclure la
sclérose en plaques. Cela est particulierement important avant d’amorcer
un traitement par inhibiteurs du TNF alpha dans les cas d’uvéite récalci-
trante. Les fournisseurs de soins oculovisuels doivent savoir comment dépi-
ster la sclérose en plaques chez les patients qui ont une uvéite intermédiaire
et connaitre la prise en charge appropriée.

MOTS CLES :
sclérose en plaques, uvéite, inhibiteurs du TNF alpha

INTRODUCTION

L'uvéite intermédiaire et la sclérose en plaques (SP) sont des maladies
d’origine immunologique qui touchent des millions de personnes dans le
monde. Il a été démontré que 'uvéite intermédiaire, aussi appelée pars pla-
nitis, est associée a la SP*2. 1l est essentiel de comprendre ce lien, car le diag-
nostic et le traitement précoces de la sclérose en plaques peuvent réduire la
progression et 'incidence des rechutes®. De plus, on sait que les inhibiteurs
du TNF alpha, qui sont souvent utilisés pour traiter 'uvéite récalcitrante,
favorisent la progression de la maladie démyélinisante*s. Le cas suivant il-
lustre le diagnostic et la prise en charge appropriés de 'uvéite associée a la
SP et décrit ses signes et symptomes déterminants.

RAPPORT DE CAS

Un homme de 36 ans de race blanche s’est présenté avec des corps flot-
tants symptomatiques. Il avait des antécédents d’uvéite chronique,
bilatérale et intermédiaire non infectieuse depuis 1’dge de 32 ans. Ses
examens antérieurs comprenaient le test QuantiFERON gold (QFT),
le test FTA-ABS pour les anticorps a tréponémes, le RRR, I'enzyme de
conversion de 'angiotensine (ACE) et une radiographie pulmonaire, qui
étaient tous négatifs. Auparavant, le patient n’avait pas répondu au trait-
ement par méthotrexate et mofétilmycophénolate, et il était actuelle-
ment traité avec 5 mg de prednisone orale par jour. L'examen de I'acuité
au trou sténopéique révélait une acuité visuelle non corrigée réduite
a 20/50+ dans I’ceil droit et a 20/40 dans P'ceil gauche sans améliora-
tion. Ses pupilles étaient égales, rondes et réactives a la lumieére, sans
déficit pupillaire afférent. Il n’avait aucune restriction de motilité extra-
oculaire, ses champs visuels de confrontation étaient pleins et ses pres-
sions intraoculaires étaient de 19 et 17 mmHg dans D'ceil droit et P'ceil
gauche, respectivement. L’examen a la lampe a fente a révélé des traces
d’injection de la conjonctive bulbaire, de précipités kératiques fins, des
scores de cellules et d’érythéme de 2+ et de 1+ respectivement dans les
deux yeux. L’examen du fond de I'ceil dilaté a révélé la présence de cata-
ractes sous-capsulaires postérieures 2+ dans les deux yeux, d’un brouil-
lard du vitré 2+ avec exsudats limités a la partie inférieure dans l'ceil
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RAPPORT DE CAS

droit et d’un brouillard du vitré 0,5+ dans I’ceil gauche.
Les rapports cupule-disque du nerf optique étaient de
0,2 et de 0,3 dans les yeux droit et gauche. Apres discus-
sion des options de traitement avec le patient, il a été dé-
cidé d’essayer ’adalimumab, un inhibiteur du TNF alpha.
Le patient a été aiguillé vers une clinique de neurologie
afin d’exclure une maladie démyélinisante. Entre-temps,
on lui a prescrit de la prednisone a 20 mg par jour et de
l’acétate de prednisolone trois fois par jour OU. Le sté-
roide topique a été prescrit a une dose réduite en raison
d’antécédents d’hypertension oculaire en réaction aux
stéroides.

Au cours de son examen neurologique, le patient a signalé
des épisodes répétés d’engourdissement du bras gauche.
Une IRM du cerveau pondérée en T2 avec traitement
d’image FLAIR a révélé quatre lésions hyperintenses dans
la région sus-tentorielle. L’analyse du liquide céphalora-
chidien a montré la présence de bandes oligoclonales. Le
patient a recu un diagnostic de sclérose en plaques et a
commencé a prendre du fumarate de diméthyle. En raison
de la crainte que 'adalimumab recommandé pour traiter
son uvéite puisse accélérer I’évolution de la sclérose en
plaques dont il est atteint, le plan de traitement visant a
prendre en charge l'uvéite a été limité a des stéroides lo-
caux, topiques et systémiques sous surveillance étroite.

DISCUSSION

L'uvéite intermédiaire est définie par le groupe de tra-
vail sur la normalisation de la nomenclature de I'uvéite
(Standardization of Uveitis Nomenclature, SUN) comme
une inflammation se produisant principalement dans le
vitré®. Les signes cliniques comprennent la présence de
cellules dans le vitré, un brouillard du vitré, des agré-
gats inflammatoires connus sous le nom de « boules de
neige » et des exsudats le long de la partie inférieure de
la pars plana, connus sous le nom de « banquise ». Moins
souvent, un engainement vasculaire périphérique peut
étre présent. L'uvéite intermédiaire peut entrainer de
nombreuses complications qui mettent la vue en danger,
notamment les cataractes, le glaucome et 'oedéme macu-
laire cystoide?”.

La sclérose en plaques est une maladie auto-immune in-
flammatoire caractérisée par la présence de plaques dans
la matiére blanche et grise du systéme nerveux central®*,
La maladie peut affecter les voies afférentes et efférentes
du systeme visuel et causer une inflammation de plusieurs
tissus de I’ceil®. Les manifestations oculaires les plus cou-
rantes de la sclérose en plaques sont la névrite optique,
lophtalmoplégie internucléaire et, moins fréquemment,
luvéite®®. On pense que les manifestations oculaires sur-
viennent parce que le systéme nerveux central et 'ceil ont
les mémes origines embryonnaires'’. La co-expression
des antigénes présents dans I'uvée et le systéme nerveux
central sensibilise I'ceil & 'inflammation a la suite d’'un
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événement inflammatoire d’origine immunitaire dans le SNC'2. D’aprés une autre hypotheése, il pourrait y avoir
une prédisposition génétique a la sclérose en plaques associée a 'uvéite®.

Un diagnostic de SP comporte un risque 10 fois plus élevé d’uvéite, car on observe une inflammation intra-
oculaire chez 0,82 4 9,33 % des patients atteints de SP'4, A I'inverse, la sclérose en plaques est diagnostiquée
chez 1,03 a 3 % des personnes atteintes d’uvéite (quel que soit le type d’uvéite)**!. Toutefois, si ’on considere
spécifiquement les patients atteints d’uvéite intermédiaire, I’incidence de la SP est beaucoup plus élevée (8
a 12 %)% L'uvéite intermédiaire chronique bilatérale est le type d’inflammation oculaire qui est typiquement
associé a la SP. L’uvéite antérieure granulomateuse bilatérale et la vasculite rétinienne se produisent moins
fréquemment2%, Parmi les autres facteurs qui augmentent les chances de diagnostic de SP chez les patients
atteints d’uvéite intermédiaire, mentionnons le sexe féminin, ’dge supérieur a 25 ans et la latitude accrue
L’apparition de 'uvéite peut précéder 'apparition de la SP dans 49 a 78 % des cas'>'>'°, Bien que I'uvéite inter-
médiaire soit rare, il est important d’exclure la sclérose en plaques chez le patient? Les patients chez qui on
a diagnostiqué une uvéite intermédiaire doivent étre informés des symptémes systémiques de la SP comme
Pengourdissement, les picotements ou la faiblesse des membres, les tremblements ou la démarche instable.
Tous les examens de suivi doivent comporter des questions visant a évaluer leur présence®®. La présence de
symptdmes associés a la SP justifie une investigation par imagerie neurologique et un aiguillage vers la neu-
rologie pour une évaluation plus poussée?.

TRAITEMENT DE L'UVEITE

Le traitement de 1'uvéite non infectieuse comporte une approche par étapes, qui permet de progresser vers des
thérapies séquentiellement plus agressives au besoin'®". Les cliniciens doivent choisir le niveau de traitement ap-
proprié en tenant compte de 'dge, du type et de la gravité de la maladie, des antécédents médicaux et sociaux et des
obstacles au traitement®.

Les corticostéroides sont la premiére étape typique de la prise en charge de I'uvéite intermédiaire, car ils fournis-
sent un contrdle robuste de I'inflammation. Leur liaison aux récepteurs glucocorticoides intracellulaires donne
lieu a une réponse rapide et généralisée qui entraine I'inhibition de toute transcription de cytokine. Toutefois, cette
inhibition non spécifique produit aussi de nombreux effets secondaires indésirables, raison pour laquelle les sté-
roides ne sont pas adaptés a un traitement a long terme. Il s’agit notamment d’une pression intraoculaire élevée, de
glaucome, de cataracte et, élément propre aux stéroides oraux, d’un risque accru de fracture et d’'une inhibition de
la fonction surrénalienne!®-2°,

La thérapie immunomodulatrice systémique est le niveau de traitement suivant disponible. Il est souvent impos-
sible de controler 'uvéite par des doses raisonnables de stéroides topiques ou systémiques, peu importe son em-
placement anatomique . Il a été démontré que la thérapie immunomodulatrice est stre et efficace pour controler
I'inflammation intraoculaire et réduire 'exposition aux effets secondaires nocifs d’un traitement par stéroides
a haute dose ou a long terme?®?.. Les trois principales catégories de thérapie immunomodulatrice sont les anti-
métabolites, les inhibiteurs des lymphocytes T et les agents alkylants. Les antimétabolites sont souvent utilisés
comme traitement de premiere intention et comprennent le méthotrexate, le mycophénolate et I'azathioprine.
Ces médicaments agissent en inhibant diverses étapes de la synthése de TADN dans les lymphocytes T et B. Les
inhibiteurs des lymphocytes T et les agents alkylants sont utilisés moins fréquemment pour 'uvéite en raison des
mauvais profils d’effets secondaires's2°.

Les produits biologiques, comme les anticorps monoclonaux (habituellement avec un suffixe de -mab), constit-
uent la derniere étape du traitement de I'uvéite non infectieuse et comprennent ’'adalimumab et 'infliximab.
Ces médicaments ciblent le facteur de nécrose tumorale alpha (TNF alpha), une cytokine ayant des effets plé-
iotropiques importants pour le maintien de ’homéostasie???, 1l a également été démontré que le TNF alpha
est impliqué dans la maladie inflammatoire intraoculaire. Le produit biologique le plus couramment utilisé est
l’adalimumab, qui a été approuvé pour le traitement de 'uvéite non infectieuse, intermédiaire, postérieure et de
la panuvéite en 2016'%2*, Depuis, il a été largement utilisé pour les cas graves d’uvéite non infectieuse récalcitran-
te. L’adalimumab est efficace pour réduire 'inflammation active et retarder la récurrence des flambées d’uvéite,
ce qui permet de réduire la dose de stéroides ou de mettre fin au traitement. Le médicament est habituellement
administré par injection sous-cutanée toutes les deux semaines et peut étre utilisé seul ou en combinaison avec
d’autres thérapies immunomodulatrices?>2.
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Des niveaux plus élevés de TNF alpha dans le liquide céphalorachidien ont été associés a une maladie évolutive
et a la gravité de la maladie???*?%, Historiquement, cela justifiait le traitement des patients atteints de sclérose
en plaques avec des inhibiteurs du TNF alpha. Toutefois, les études préliminaires de ces médicaments ont pris
fin prématurément parce qu’on a observé une exacerbation des lésions prenant le contraste au gadolinium et
des symptomes chez les patients atteints de sclérose en plaques aprés un traitement par inhibiteur du TNF*®.
Ces effets indésirables ne sont pas propres a un seul inhibiteur du TNF alpha et semblent étre partagés par tous
les médicaments de la classe®.

Les effets pléiotropiques du TNF alpha sont médiés par deux formes bioactives : une forme soluble et une
forme liée a la membrane. Le TNF soluble interagit avec un récepteur qui a un « death domain » et cause des
effets inflammatoires systémiques. Le TNF transmembranaire interagit avec un récepteur qui active des génes
importants pour ’homéostasie et la résolution de I'inflammation®?. A ’heure actuelle, les inhibiteurs du TNF
alpha ne sont pas sélectifs pour une des deux formes de TNF, mais ils inhibent plutot les actions des deux?.
Bien que la pathogenése des neuropathies centrales et périphériques soit inconnue, une vision plus holistique
du role du TNF alpha peut aider a expliquer le nombre croissant de cas de maladie démyélinisante associée aux
inhibiteurs du TNF alpha qui sont signalés?**°. Avant de commencer a utiliser des inhibiteurs du TNF alpha
pour le traitement de 'uvéite intermédiaire, il faut exclure un diagnostic de sclérose en plaques puisque ces
médicaments sont impliqués dans la progression de la maladie démyélinisante*®. Des examens en neuroimag-
erie doivent étre effectués pour dépister les 1ésions démyélinisantes et les résultats positifs doivent faire ’'objet
d’un examen neurologique approfondi.

POINTS A RETENIR

Un diagnostic de sclérose en plaques est associé a des changements importants dans la qualité de vie, les coflits
des soins de santé et la morbidité. Les patients atteints d’uvéite intermédiaire présentent un risque accru de
diagnostic de sclérose en plaques par rapport a la population générale. L'uvéite associée a la SP est le plus sou-
vent intermédiaire, bilatérale et chronique. Le risque d’un diagnostic de sclérose en plaques augmente chez
les femmes de plus de 25 ans qui ont une uvéite intermédiaire et une maladie bilatérale. Un diagnostic d’uvéite
intermédiaire devrait déclencher un examen plus poussé des symptomes de la sclérose en plaques, principale-
ment parce que Papparition de 'uvéite peut précéder I'apparition de la sclérose en plaques. Les cliniciens
doivent également évaluer les symptomes de la sclérose en plaques lors des examens de suivi. Les résultats
positifs nécessitent une imagerie cérébrale avec possibilité d’aiguillage vers la neurologie en attendant les
résultats. Les inhibiteurs du TNF alpha sont utilisés pour traiter 'uvéite récalcitrante. Il est recommandé de
faire un dépistage de la maladie démyélinisante chez les patients avant de commencer a utiliser des inhibiteurs
du TNF alpha. e
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Figure 1 : IRM en T2 aprés perfusion de gadolinium avec coupe transversale en pondération FLAIR. Lésion ovoide
hyperintense périventriculaire perpendiculaire aux ventricules.

Figure 2 : IRM en T2 aprés perfusion de gadolinium avec coupe transversale en pondération FLAIR. Grande lésion ovoide
juxtacorticale. Les lésions présentes a différents endroits répondent aux critéres de séparation dans lespace du diagnostic
de la sclérose en plaques.
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Abstract

Basal cell carcinoma (BCC) is a highly prevalent non-melanoma skin cancer
that exhibits potentially lethal behavior when left untreated. Since the num-
ber of cases is rising each year secondary to ultraviolet light exposure, eye
care clinicians can expect to encounter many cases of BCC throughout their
professional careers. Because the lids and periocular adnexa are considered
to be at high risk due to sun-exposure, optometrists are well-positioned to
recognize and refer patients for treatment prior to the development of sig-
nificant cosmetic and life-threatening damage. This report describes three
cases that were suspected to be BCC in varying facial locations and presents a
review of clinical features and appropriate treatment options.

KEYWORDS:
skin cancer, eyelid, basal cell carcinoma, ultraviolet radiation, Mohs micro-
graphic surgery, dermatology, optometry

INTRODUCTION

Basal cell carcinoma (BCC) is one of the most common malignancies in the
world with a lifetime risk of 20% and more than four million new cases annu-
ally in the United States alone.! Despite these significant numbers, it is likely
that BCC is even more prevalent: reliable statistics are limited because many
national and international cancer registries exclude non-melanoma skin
neoplasms (NMSN) from their records.? It is estimated that BCC has risen in
prevalence by 20 to 80% over the past 50 years and these numbers are expect-
ed to continue rising as a result of prolonged life expectancy and heightened
exposure to ultraviolet (UV) radiation secondary to sun-seeking behaviors,
such as tanning.®>* Although BCC is slow-growing and rarely metastasizes,
undiagnosed lesions have a propensity to become highly infiltrative and cre-
ate significant structural and cosmetic damage.’ Primary eye care providers,
including optometrists, are ideally positioned to identify suspicious skin le-
sions in the high-risk facial area, and should be well-versed in the identifica-
tion and treatment of BCC to ensure the proper care of affected patients. The
following is a brief case series consisting of a basal cell masquerader followed
by two presentations of basal cell carcinoma of increasing severity, and a re-
view of clinical features and various treatment options for BCC.

CASE SERIES

Casel

A 78-year-old white female presented to the clinic seeking treatment for
a persistent stye that had developed approximately one month previously.
The patient stated that this lesion had grown in size over the past month
and noted that it now felt tender to the touch. The patient’s family history
was significant for basal cell carcinoma of the face, though the patient was
unable to confidently recall the exact familial relation. At the time of the
exam, the patient’s pinhole visual acuity was 20/20 in the right eye (OD)
and 20/25 in the left eye (0S). All further examination components were
unremarkable, except that slit lamp examination was significant for an un-
evenly pigmented pearly lesion with central vascularization/umbilication
on the upper left lid (Figure 1). The patient was referred to an oculoplastic
specialist for an excisional biopsy. The lesion was surgically excised with 2
mm margins without complication and then sent to the pathology lab.

The diagnostic report from the pathology lab described “an oriented white-
tan skin excision which measures 1.0 x 0.6 cm and is excised to a depth of 0.1
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cm with a raised nodular 0.6 x 0.2 cm lesion in the central portion of the specimen.” Following microscopic evaluation,
the pathology report noted that the findings were suggestive of verrucous keratosis or irritated seborrheic keratosis,
and were not cancerous in nature.

Figure 1: Benign verrucous keratosis/irritated seborrheic keratosis with features resembling BCC.

Case 2

A 97-year-old white male presented to the eye clinic for a comprehensive exam. The patient’s medical history was remark-
able for osteoarthritis and gastroesophageal reflux disease, but there was no prior history of skin cancer. Systemic medica-
tions at the time of the appointment included cholecalciferol and omeprazole. The patient’s ocular history was remarkable
for bilateral moderate-stage primary open angle glaucoma and intermediate-stage dry age-related macular degeneration
(ARMD). Treatment for glaucoma was timolol maleate 0.25% twice daily and latanoprost 0.005% nightly in each eye. The
ARMD was treated with an AREDS 2 supplement containing lutein, zeaxanthin, and other antioxidants. The patient was
pseudophakic with well-positioned posterior chamber intraocular lens implants. The patient’s best corrected visual acuity
(BCVA) was 20/20-10D and 20/50 OS, and the reduced vision in the left eye was secondary to the ARMD. On slit lamp and
dilated fundus examination, ocular findings appeared to be stable compared to the prior visit, and no significant progres-
sion of the glaucoma or ARMD was noted on clinical examination. Gross observation of the patient’s face and skin revealed
a large indurated lesion on the left side of the patient’s nose (Figure 2). The patient stated that the lesion had been pres-
ent for at least five months without improvement despite self-treatment with multiple over-the-counter topical antibiotic
gels and creams. The lesion was not itchy or painful, but did occasionally bleed. The patient was referred to dermatology
for shave biopsy. Pathology described the lesion as a “white-tan unoriented shave of skin which measures 1.5 x 1.2 x 04
cm”. The diagnosis was nodular/morpheaform-type basal cell carcinoma. Treatment consisted of electrodesiccation and
curettage (EDC) combined with cryotherapy (Figure 3). Following successful removal and skin healing, the patient was
instructed to use 5-fluorouracil cream once per day for two to three weeks to minimize the potential of recurrence.

Figure 2: Basal cell carcinoma at presentation; present for approximately 5 months without resolution, significant ulcerated
region that bleeds on occasion.
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Case 3

A 74-year-old white male presented for a comprehensive eye exam. The medical history was remarkable for sebor-
rheic keratosis, hypertension, and type 2 diabetes mellitus. The patient had no known drug/medication allergies
and no known family history of ocular or orbital conditions. BCVA was 20/20 OD and 20/25+1 OS. Slit lamp findings
were remarkable for a 1.5mm nasal pterygium in the left eye and bilateral pseudophakia. Dilated fundus exami-
nation revealed bilateral mild non-proliferative diabetic retinopathy and grade 1 hypertensive retinopathy. Gross
examination of the patient’s face and adnexa revealed an isolated 1.1 cm ulcerated nodular lesion on the right upper
cheek with internal scabbing (Figure 4). The patient stated that the lesion had been present for a few months and
occasionally bled with only minor contact. A dermatology consultation was arranged. The dermatologist performed
a shave biopsy which resulted in a diagnosis of nodular and focally infiltrative basal cell carcinoma. Dermatology
suggested a Mohs micrographic procedure to remove the lesion. Post procedure, the tumor dimensions were 1.4cm
x 1.5xcm with a total cutaneous defect of 2.5¢cm x 2.0 cm. Following tumor removal, the wound was repaired with a
full-thickness skin graft from the postauricular neck (Figures 5 and 6).

Figure 4: Basal cell carcinoma at presentation; ulcerated with adjacent nodule.

Figure 5: Status post removal of basal cell carcinoma immediately following excision and repair with autologous skin graft.

Figure 6: Status post removal of basal cell carcinoma at 5 weeks post-op.
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DISCUSSION

Although a significant majority of eyelid and adnexal lesions are benign, some have the potential to be highly de-
structive.’ For this reason, it is vital that clinicians become adept at recognizing lesions with the potential to become
infiltrative, structurally damaging, and metastatic. Of these, the most commonly described non-melanoma malig-
nant skin lesion is basal cell carcinoma.”

Basal cell carcinoma (BCC) is the most prevalent carcinoma among humans, with an overall incidence that is increasing by
1to 3% each year.** The most important risk factor for the development of BCC is a history of chronically sun-exposed skin
resulting in damage from ultraviolet (UV) radiation. Although UV-A radiation has been noted to contribute, UV-B radia-
tion has the most significant impact, with an estimated 15- to 20-year delay between primary pathological exposure and
development of the skin lesion. UV-A radiation has been shown to cause indirect damage to DNA by creating free radicals
that inflict both localized and systemic damage, whereas UV-B radiation alters the genetic code.” The altered gene most
frequently associated with BCC, found in nearly 70% of patients, is PTCHI. Mutations in tumor suppressing gene p53 are
also highly associated with BCC.? Both UV-A and UV-B radiation play a role in the development of BCC by suppressing
the cutaneous immune system on and around the lesion, leading to an inability to properly repair damage and reduced
immune surveillance of suspicious tissues.” Due to the strong correlation between UV exposure and the diagnosis of BCC,
patients who work outdoors and/or live in more equatorial regions tend to show the highest risk for the development of
BCC.5°Further risk factors include male sex, increased age, frequent use of tanning beds, fair complexion, positive family
history of skin cancer, significant participation in recreational outdoor activities such as swimming and surfing, as well as
a history of sunburns, especially blistering. The duration and intensity of sun exposure particularly during adolescence
plays an additional role in the development of risk.” Although there is a proven direct relationship between the amount of
UV exposure and the development of BCC, up to 20% of cases have been found on skin that is not commonly exposed to
sunlight. In these instances, BCC is believed to arise from exposure to arsenic or ionizing radiation, or in patients who have
a history of immunosuppression and genetic alterations, most notably those who have been diagnosed with rare diseases
including xeroderma pigmentosum, Gorlin syndrome, Bazex-Dupre-Christol syndrome, and Rombo syndrome.®!!

Basal cell carcinoma has a low mortality rate and a very low risk of metastasis. Mortality is associated primarily with
severe immunocompromise, in addition to less significant factors such as male sex, increased age, and Caucasian ethnic-
ity.” On very rare occasions, BCC can metastasize to regions such as the lymph nodes, bone, lungs, and neighboring skin.

Subtypes of BCC include nodular, superficial, and morpheaform variations, and the nodular variation is the most
frequently encountered presentation.

Nodular BCC is histologically identified by a central island of basaloid cells with a surrounding nest of basaloid cells ele-
vated around it. This creates the characteristic ulceration that is often present in larger lesions. Further identifiable clinical
characteristics include a “pearly” pink or flesh-colored lesion in the early stages of presentation that later enlarges to create
arodent ulcer, which refers to the fact that the lesion’s ragged borders and central ulceration create a presentation similar
to that of a rodent bite.>** The micronodular variant, which is often distinguished by the small size of the lesion and lack
of peripheral elevation that is evident in the nodular variety, has a similar histological appearance.” The superficial variant
is most often recognized by a red or pink macule that often contains telangiectatic vessels, and is similar in appearance to
eczema or psoriasis. Superficial variant lesions are composed of basaloid cells that are attached between the epidermis and
dermis layer of the skin, sometimes with a small band of fibrous stroma surrounding the lesion.”* Pigmented BCC may be
found in all subtypes and is not specific to one variant. These lesions are more commonly seen in Asian or African Ameri-
can patients and rarely present in Caucasians. Lesions that exhibit a “spoke wheel” pattern of pigmentation or that contain
several spherical blue-gray specks are highly indicative of BCC."* The morpheaform variant is a smooth, indurated lesion
that is usually white or flesh-colored in appearance.*® Morpheaform lesions are the most infiltrative and have the highest
potential for extensive tissue destruction. They are histologically classified by islands of neoplastic cells with surrounding
sclerotic collagenous stroma.®® Basosquamous BCC is a rare but highly aggressive subtype that is composed of basaloid
cells, squamous cells, and intermediate cells. This subtype is believed to be representative of BCC that is undergoing squa-
mous differentiation and is not frequently encountered due to the highly specific behavioral pattern of the involved cells.®

Basal cell carcinoma lesions most often develop on the head and neck. In 2019, Kasumagic-Halilovic et al. showed
that, in a population of 442 participants who had been clinically diagnosed with BCC, 33.5% of lesions were located
on the nose, 25.4% on the cheeks, 12% on the forehead, and 7.1% on the ear/preauricular region. In this study, 59.2%
of participants had the nodular variant, 16.1% had the superficial variant, 15.2% had pigmented variants, and 9.5%
had a morpheaform variant.'*'
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The diagnosis of basal cell carcinoma requires a skin biopsy of the lesion, with punch and shave biopsies providing the
most accurate results.! Treatment options vary depending on the size and location of the lesion, the patient’s age and
sex, and most importantly, the variant of BCC. More infiltrative lesions are addressed differently than less destructive
lesions, and although multiple treatment modalities are available depending on the anatomical location of the lesions,
only certain methods are used to treat facial BCC, including Mohs micrographic surgery, standard surgical excision, elec-
trodesiccation and curettage (EDC), radiation therapy, and topical therapy.”®* Mohs micrographic surgery is considered
to be the standard of care due to its low recurrence rate of only 1.0%, while other treatment modalities have recurrence
rates ranging from 7.5% to 10.1%.° Further, Mohs procedures improve the histologic accuracy and allow a more favorable
post-treatment cosmetic appearance.’® The high success and low recurrence rates associated with Mohs are a result of the
layer-by-layer removal of the lesion. This guarantees complete histologic clearance of the cancerous cells with excision of
the least amount of tissue, promoting total resolution with minimal risk of future proliferation.!® For this reason, Mohs is a
highly favorable option for facial BCCs as it minimizes the potential need for future surgeries. In comparison to standard
excision, Mohs is more time-consuming and expensive in the short term; however, it is thought to be more cost-efficient
in the long-term as the recurrence rates are so low that future procedures are generally not required.”® Mohs is the method
of choice for tumors with the following characteristics: facial lesions (particularly around the eyes, nose, mouth, and
ears), lesions larger than two centimeters, recurrent lesions, lesions that lack well-defined margins, and lesions classified
as morpheaform, infiltrative, micronodular, or basosquamous.**¥

EDC, as was performed in Case 2, is more commonly used for treating lower-risk BCCs. In this procedure, the super-
ficial tumor is removed with a curette and the base is cauterized to help seal the wound and destroy any remaining
underlying tumor. This method is thought to be the quickest and most cost-effective option; however, it can result
in significant scarring and poor cosmetic results.? Lesions treated with EDC also have a higher risk of recurrence,
ranging from 7.7 to 19% at 5 years post-procedure.

Cryotherapy is also a quick and efficient procedure that uses liquid nitrogen to destroy cancerous tissues. Similar
to EDC, cryotherapy tends to be more favorable in lower-risk lesions due to a higher recurrence rate when used as
the sole treatment method. The combination of EDC and cryotherapy has been shown to offer much higher success
rates and lower recurrence rates than either procedure performed alone.’*

Non-surgical treatment options include radiotherapy, photodynamic therapy (PDT), topical imiquimod, and topical
5-fluorouracil. Radiotherapy uses X-ray and electron beams to ablate the tumor and has been proven to be nearly 90%
effective in treating both primary nodular and superficial lesions. Radiotherapy is generally used in instances where
surgery may be more difficult due to poor access or the potential for tissue damage: this includes many facial lesions
such as those involving the lower eyelid and inner canthus.? It is important to note that radiotherapy of the upper eye-
lid is contraindicated due to reports of conjunctival keratinization. Radiotherapy can also cause long-term scarring and
telangiectasia, resulting in a poor cosmetic outcome. However, the cosmetic result is often superior to that following
standard excision, and the recurrence rate is only 6.6% higher. The most significant drawback to radiotherapy is that
this is the most expensive form of treatment, at nearly four times the cost of Mohs micrographic surgery.'®

PDT is a process by which a photosensitizing agent that is preferentially absorbed by tumor cells is exposed to a spe-
cific wavelength of light, creating reactive oxygen species that destroy the neoplasm. This process is also believed
to stimulate the immune system and release cytokines to further combat neoplastic cells. PDT is effective, with an
82% clearance rate in superficial BCC and a 67% clearance rate in nodular BCC 2 years post-treatment.'® Although
recurrence rates are higher, PDT is much less damaging and more cosmetically appealing compared to other meth-
ods. For this reason, it has been a desirable method for primary facial lesions that are not significantly infiltrative.”

Topical imiquimod cream is an immunomodulator that selectively promotes apoptosis in neoplastic cells.?’ This
cream has been studied extensively on lesions throughout the body with a high rate of success: when applied to the
lesion five to seven times per week, imiquimod has been shown to be 79 to 82% effective following three months of
consistent use. Treatment with imiquimod results in a low recurrence rate, with a clearance of 69% at 5 years."* Fa-
cial BCCs treated with imiquimod have not been studied as intensively, as this treatment tends to cause temporary
side effects such as redness, swelling, and moderate to severe erosions and ulcerations. However, one study showed
that imiquimod was an effective treatment option for facial BCC when the patient is able to tolerate the cream, not-
ing that most side effects subside following discontinuation of treatment and the final cosmetic appearance is highly
favorable.?! For this reason, imiquimod may be a preferable option for patients with primary periocular BCC where
surgical methods of treatment are technically difficult or will result in significant tissue destruction.
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Topical 5-fluorouracil cream (5-FU) is a pyrimidine analogue that disrupts DNA synthesis in tumor cells.?’ Though still
relatively novel and not as extensively studied, 5-FU shows significant potential as an adjuvant therapy for any of the
above treatment options, with the exception of topical imiquimod. This treatment, however, only shows 70% long-term
clearance rates as a singular modality and therefore is not often used as the sole method for treating facial BCCs.!32°

The prognosis of BCC is often favorable, as there is a low risk for metastasis. However, the rate of recurrence is
highly variable and dependent upon factors such as histology and location of the lesion. Lesions that are found on
the nose and ears have a higher risk of recurrence than lesions found on the forehead, cheeks, and neck. Lesions
with the best prognosis are those found in a low-risk area, nodular, and between one and two centimeters in diam-
eter, whereas recurrent and morpheaform lesions are associated with a poorer prognosis.

CONCLUSION

Optometrists are trained in the diagnosis and management of several ocular conditions: it is particularly impor-
tant to incorporate an evaluation of the patient’s head, neck, face, and scalp with that of the ocular adnexa. With
nearly 78% of basal cell carcinomas presenting in these regions and an estimated incidence of 88 to 164 cases per
100,000 individuals, it is highly likely that optometrists will encounter many undiagnosed cases of BCC during their
careers.®!! As the prognosis of the condition improves with early diagnosis, it is crucial that optometrists are well-
versed in the risk factors and presenting features of these lesions to facilitate appropriate referrals and catalyze
more expeditious, effective, and less invasive treatment plans. ®
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Résumé

Le carcinome basocellulaire (CBC) est un cancer de la peau non mé-
lanique trés prévalent qui fait preuve d’une évolution potentiellement
mortelle lorsqu’on ne le traite pas. Comme le nombre de cas augmente
chaque année a la suite d’une exposition aux rayons ultraviolets, les
cliniciens responsables des soins oculovisuels peuvent s’attendre a voir
de nombreux cas de CBC au cours de leur carriere professionnelle.
Comme on considere que les paupieres et les annexes périoculaires
courent un risque élevé a cause de I’exposition au soleil, les optomé-
tristes sont bien en mesure de reconnaitre et d’orienter leurs patients
vers un traitement avant que le cancer n’évolue en une lésion impor-
tante sur le plan cosmétique ou potentiellement mortelle. Le présent
rapport expose trois cas suspects de CBC étant apparus a divers en-
droits sur le visage ainsi qu’une revue des aspects cliniques et des op-
tions de traitement appropriées.

MOTSCLES :
cancer de la peau, paupiére, carcinome basocellulaire, rayons ultraviolets,
chirurgie micrographique de Mohs, dermatologie, optométrie

INTRODUCTION

Le carcinome basocellulaire (CBC) est 'un des cancers les plus fréquents
du monde; le risque & vie de le contracter est de 20 % et, aux EtatsU-
nis seulement, plus de quatre millions de nouveaux cas sont rapportés
chaque année'. Malgré ces nombres importants, il est probable que le
CBC soit encore plus prévalent : il y a peu de statistiques fiables, car
un grand nombre de registres nationaux et internationaux des cancers
excluent les néoplasmes cutanés non mélaniques de leurs dossiers?. On
estime que la prévalence du CBC a augmenté par un facteur de 20 % a
80 % au cours des 50 dernieres années et on s’attend a ce que ces nom-
bres continuent de s’accroitre en raison d’une espérance de vie prolon-
gée et d’une plus forte exposition aux rayons ultraviolets (UV) occasion-
née par 'adoption de comportements comme le bronzage®“. Bien que la
progression du CBC soit lente et que ce cancer se métastase rarement,
les 1ésions non diagnostiquées tendent a devenir fortement infiltrantes
et a provoquer des dommages structurels et cosmétiques importants®.
Les fournisseurs de soins oculovisuels primaires, notamment les opto-
métristes, occupent une position idéale pour identifier les lésions cu-
tanées suspectes de la région faciale a risque élevé et doivent bien savoir
comment identifier et traiter le CBC afin de prodiguer les soins appro-
priés aux patients touchés. Vous trouverez dans les pages suivantes une
courte série de cas, notamment une pseudo cellule basale suivi de la
présentation de deux carcinomes basocellulaires de gravité croissante
et, finalement, une revue des aspects cliniques et des diverses options
de traitement pour le CBC.
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SERIES DE CAS

Cas numéro 1

Une femme caucasienne de 78 ans s’est présentée a la clinique afin de faire traiter un orgelet persistant qui était apparu
environ un mois auparavant. La patiente a indiqué que cette 1ésion avait augmenté de volume pendant ce temps et
quelle était maintenant sensible au toucher. Dans les antécédents familiaux, on a retrouvé un carcinome basocellulaire
du visage, quoique la patiente ne puisse se souvenir précisément quel parent avait été touché. Lors de 'examen, I'acuité
visuelle mesurée avec trou sténopéique était de 20/20 dans I'ceil droit (OD) et de 20,/25 dans 'eeil gauche (OS). Tous les
autres composants de I'examen étaient sans particularités, sauf 'examen a la lampe a fente, qui démontrait une lésion
perlée non uniformément pigmentée avec vascularisation/ombilication centrale sur la paupiére gauche supérieure
(figure 1). On a orienté la patiente vers un oculoplasticien afin d’obtenir une biopsie exérese. La lésion a été excisée
chirurgicalement sans complications avec des marges de 2 mm et envoyée au laboratoire de pathologie.

Le rapport diagnostique du laboratoire de pathologie a décrit une [traduction] « excision cutanée orientée de cou-
leur blanche a brun clair mesurant 1,0 x 0,6 cm, excisée jusqu’a une profondeur de 0,1 cm et portant une lésion nodu-
laire surélevée de 0,6 x 0,2 cm dans sa portion centrale ». Apres évaluation microscopique, le rapport de pathologie
aindiqué que les constatations évoquaient la présence de kératose verruqueuse ou de kératose séborrhéique irritée,
deux affections non cancéreuses.

Figure 1 : Kératose verruqueuse/kératose séborrhéique irritée bénigne dont Uaspect ressemble a un CBC.

Cas numéro 2

Un homme caucasien de 97 ans s’est présenté au service de consultations ophtalmologiques pour passer un examen
complet. On a noté dans les antécédents médicaux du patient qu’il présentait de 'arthrose et un reflux gastrooesopha-
gien pathologique, mais aucun antécédent de cancer de la peau. Parmi les médicaments a action systémique pris par le
patient au moment du rendezvous, on retrouvait le cholécalciférol et 'oméprazole. On a noté dans les antécédents ocu-
laires du patient un glaucome primitif a angle ouvert bilatéral au stade moyen et une dégénérescence maculaire seche
liée a I’age (DMLA) de stade intermédiaire. Le traitement pour le glaucome était du maléate de timolol a 25 % deux
fois par jour et du latanoprost a 0,005 % chaque nuit dans les deux yeux. La DMLA était traitée par un supplément
d’AREDS 2 contenant de la lutéine, de la zéaxanthine et d’autres antioxydants. Le patient était pseudophake, ayant recu
des implants cristalliniens intraoculaires bien positionnés dans les chambres postérieures. La meilleure acuité visuelle
corrigée (MAVC) du patient était de 20/20-1 dans 'OD et de 20/50 dans I'OS, et la baisse de la vision dans I'ceil gauche
était secondaire 4 la DMLA. A I'examen  la lampe  fente et au fond de I'ceil, les constatations oculaires semblaient
stables comparativement a la visite précédente et on n’a noté aucune progression importante du glaucome ou de la
DMLA a Pexamen clinique. L'examen général du visage et de la peau du patient a permis de constater une grosse 1é-
sion indurée sur le coté gauche du nez (figure 2). Le patient a indiqué que la 1ésion était présente depuis au moins cing
mois sans que les mesures d’automédication par de multiples onguents et crémes antibiotiques topiques disponibles
sans ordonnance parviennent a Paméliorer. La l1ésion ne démangeait pas et n’était pas douloureuse, mais elle saignait a
l'occasion. On a orienté le patient vers le service de dermatologie pour qu’il subisse une biopsie par rasage. Le rapport
de pathologie a décrit la 1ésion comme étant un [traduction] « fragment rasé non orienté de couleur blanche a brun
clair mesurant 1,5 x 1,2 x 0,4 cm ». Le diagnostic était le suivant : carcinome basocellulaire de type nodulaire/scléroder-
miforme. Le traitement a été fait par électrodessication et curetage (EDC) associé & une cryothérapie (figure 3). Aprés
Pexérése réussie et la guérison de la peau, on a prescrit au patient d’appliquer une créme de 5fluorouracile une fois par
jour pendant deux a trois semaines afin de réduire le potentiel de récidive.
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Figure 2 : Carcinome basocellulaire a sa présentation; présent depuis environ 5 mois sans résolution, région ulcérée
importante saignant a loccasion

Figure 3 : Apparence de la lésion immédiatement aprés lexérése du carcinome basocellulaire par EDC + cryothérapie.

F

Cas numéro 3

Un homme caucasien de 74 ans s’est présenté pour passer un examen de la vue complet. Dans les antécédents médi-
caux, on notait une kératose séborrhéique, de ’hypertension et un diabete de type 2. Le patient n’avait pas d’allergies
aux médicaments ni aucun antécédent familial connu d’affections oculaire ou de l'orbite. La MAVC était de 20/20 dans
I'OD et de 20/25+1 dans I’OS. Les constatations de examen a la lampe a fente ont permis de noter un ptérygion nasal
de 1,5 mm dans P'ceil gauche et une pseudophakie bilatérale. Le fond de l'ceil a permis de constater une rétinopathie
diabétique bénigne non proliférante bilatérale et une rétinopathie hypertensive de stade 1. Lexamen général du visage
et des annexes du patient a permis de constater une lésion nodulaire ulcérée isolée de 1,1 cm sur la joue droite avec
formation de croite a I'intérieur (figure 4). Le patient a indiqué que la Iésion était présente depuis quelques mois et
que des contacts mineurs la faisaient saigner a I'occasion. On a organisé une consultation en dermatologie. Le derma-
tologue a effectué une biopsie par rasage qui a permis d’obtenir un diagnostic de carcinome basocellulaire nodulaire et
ainfiltration focale. Il a proposé de procéder a qu'une chirurgie micrographique de Mohs pour enlever la 1ésion. Apreés
l'intervention, les dimensions de la tumeur étaient de 1,4 cm x 1,5 cm et le défaut cutané était de 2,5 cm x 2,0 cm. Apres
Pexérese de la tumeur, la plaie a été réparée par une greffe cutanée d’épaisseur totale provenant de la région rétroau-
riculaire du cou (figures 5 et 6).

Figure 4 : Carcinome basocellulaire a sa présentation; ulcéré avec nodule adjacent.
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Figure 5 : Apparence apres Uexérése du carcinome basocellulaire immédiatement aprés son excision et la réparation par
greffe cutanée autologue.

Figure 6 : Apparence apreés Uexérése du carcinome basocellulaire a 5 semaines de suivi.

DISCUSSION

Bien que 'importante majorité des lésions des paupieres et des annexes soit bénigne, certaines sont susceptibles
d’étre grandement destructives®. Pour cette raison, il est essentiel que les cliniciens sachent reconnaitre les Iésions
possiblement infiltrantes, destructives sur le plan structurel et métastatique. Parmi cellesci, la 1ésion cutanée ma-
ligne non mélanique décrite le plus fréquemment est le carcinome basocellulaire’.

Le carcinome basocellulaire (CBC) est le carcinome le plus prévalent chez ’humain; dans 'ensemble, son incidence
augmente par un facteur de 1 % a 3 % chaque année®®. Les antécédents d’exposition chronique de la peau au soleil
qui provoque des lésions causées par les rayons ultraviolets (UV) constituent le facteur de risque le plus important
pour Papparition du CBC. Bien qu’on ait noté que les rayons UVA contribue a ces 1ésions, les rayons UVB ont la plus
grande incidence et on estime qu’il existe un intervalle de 15 a 20 ans entre la premiére exposition pathologique et
Papparition de la 1ésion cutanée. Il a été démontré que les rayons UVA causaient des dommages indirects 4 TADN
en créant des radicaux libres qui infligent des 1ésions localisées et systémiques, tandis que les rayons UVB modifient
le code génétique’. Le PTCHI est le géne associé au CBC le plus fréquemment modifié; on le retrouve chez pres de
70 % des patients. Des mutations du géne suppresseur de tumeurs p53 sont également fortement associées au CBC®.
Les rayons UVA et UVB jouent tous deux un role dans Papparition du CBC en inhibant le systeme immunitaire de la
peau dans la 1ésion et autour de celleci, ce qui mene a I'incapacité de réparer adéquatement les dommages et a une
réduction de la surveillance immunitaire des tissus suspects’. En raison de la forte corrélation entre 'exposition aux
rayons UV et le diagnostic de CBC, les patients qui travaillent a Pextérieur et/ou qui vivent dans les régions équato-
riales tendent a courir le risque le plus élevé pour 'apparition du CBC *°. Parmi les autres facteurs de risque, on re-
trouve le genre masculin, le vieillissement, 'utilisation fréquente de lits de bronzage, un teint pale, des antécédents
familiaux de cancer de la peau, la participation fréquente a des activités de loisir a I'extérieur comme la natation et le
surf, tout comme des antécédents de coups de soleil, en particulier s’ils sont accompagnés de formation de vésicules.
La durée et I'intensité de I’exposition au soleil, en particulier pendant ’'adolescence, jouent un role supplémentaire
dans l'apparition du risque®. Bien qu’on ait prouvé Pexistence d’une relation directe entre la quantité d’exposition
aux rayons UV et apparition du CBC, jusqu’a 20 % des cas ont été trouvés sur de la peau non fréquemment exposée
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a la lumiére du soleil. Dans ces cas, on estime que le CBC a été causé par une exposition a P’arsenic ou a un ray-
onnement ionisant ou qu’il est apparu chez des patients ayant des antécédents d’immunodépression et d’altérations
génétiques, en particulier ceux chez qui on a diagnostiqué une maladie rare, notamment I’épithéliomatose pigmen-
taire, le syndrome de Gorlin, le syndrome de BazexDupréChristol et le syndrome de Rombo®”!,

Le carcinome basocellulaire est associé a un faible taux de mortalité et a un tres faible risque de métastases. La
mortalité est surtout associée a une immunodépression importante, en plus de facteurs moins importants comme
le genre masculin, le vieillissement et I'origine caucasienne®. A de trés rares occasions, le CBC peut métastaser a des
régions comme les ganglions lymphatiques, les os, les poumons et la peau adjacente.

Parmi les soustypes du CBC, on retrouve les variations nodulaire, superficielle et sclérodermiforme. La variation
nodulaire est la présentation la plus fréquemment rencontrée.

Le CBC nodulaire s’identifie histologiquement par la présence d’un il6t central de cellules basaloides entouré d’un nid
de cellules basaloides surélevées. Cela crée 'ulcération caractéristique souvent présente dans les plus grosses lésions.
Parmi les autres caractéristiques cliniques repérables, on retrouve I'aspect rose « perlé » ou couleur peau de la 1ésion
dans les stades précoces de la présentation qui augmente ensuite de taille pour créer un ulcére dit « du rongeur »,
ainsi nommé, car ses bordures irrégulieres et son ulcération centrale créent une présentation semblable a celle d'une
morsure de rongeur'?, Le variant micronodulaire, souvent distinguée par la petite taille de la 1ésion et I’absence de
I’élévation périphérique caractéristique de la variété nodulaire, possede la méme apparence histologique®. Le variant
superficiel est le plus souvent reconnu par la présence d’une macule rouge ou rose contenant souvent des vaisseaux
télangiectasiques et semblable a 'eczéma ou au psoriasis. Les 1ésions du variant superficiel sont composées de cellules
basaloides fixées entre I'épiderme et le derme, parfois avec un petit anneau de stroma fibreux autour de la lésion®.
Tous les soustypes de CBC peuvent étre pigmentés; cette caractéristique n’est pas propre a un variant. Ces 1ésions sont
plus fréquentes chez les patients d’origine asiatique ou afroaméricaine et se retrouvent rarement chez les personnes
d’origine caucasienne. Les lésions présentant un aspect de pigmentation en « roue a rayons » ou qui contiennent plu-
sieurs taches sphériques bleu gris sont tres révélatrices de CBCY. Le variant sclérodermiforme est une 1ésion lisse,
indurée et habituellement d’apparence blanche ou de couleur peau®”. Les 1ésions sclérodermiformes sont les plus
infiltrantes et sont les plus susceptibles de destruction tissulaire importante. Elles se distinguent histologiquement par
la présence d’ilots de cellules néoplasiques entourés de stroma collagéneux sclérotique®. Le CBC basosquameux est un
soustype rare, mais tres agressif, composé de cellules basaloides, de cellules squameuses et de cellules intermédiaires.
On estime que ce soustype représente un CBC qui subit une différentiation squameuse et que I'on ne rencontre pas
fréquemment a cause du type de comportement tres spécifique des cellules concernées®.

Les lésions du carcinome basocellulaire apparaissent le plus souvent sur la téte et le cou. En 2019, KasumagicHal-
ilovic et al. ont démontré que, dans une population de 442 participants chez qui on avait diagnostiqué cliniquement
un CBC, 33,5 % des lésions étaient situées sur le nez, 254 %, sur les joues, 12 %, sur le front et 7,1 %, sur Poreille ou la
région préauriculaire. Dans cette étude, 59,2 % des participants ont présenté le variant nodulaire, 16,1 %, le variant
superficiel, 15,2 %, des variants pigmentés et 9,5 %, le variant sclérodermiforme'®*s.

Le diagnostic de carcinome basocellulaire exige une biopsie cutanée de la 1ésion, les biopsies a l'emportepiéce et par
rasage donnant les résultats les plus précis'. Les options de traitement varient selon la taille et 'emplacement de la
lésion, ’age et le genre du patient et surtout, le type de variant du CBC. On utilise des méthodes de traitement dif-
férentes pour les 1ésions plus infiltrantes que pour les Iésions moins destructrices et, bien que plusieurs modalités de
traitement soient disponibles en fonction de 'emplacement anatomique des 1ésions, seules certaines méthodes servent
au traitement du CBC facial, notamment la chirurgie micrographique de Mohs, les excisions chirurgicales standard,
Iélectrodessication et le curetage (EDC), la radiothérapie et les traitements topiques "¢, La chirurgie micrographique
de Mohs est considérée comme la norme des soins en raison de son faible taux de récidive de seulement 1,0 %, alors
que les autres modalités de traitement sont associées a des taux de récidive situés entre 7,5 % et 10,1 % °. De plus, les
chirurgies de Mohs améliorent la précision histologique et permettent une meilleure apparence cosmétique apres le
traitement'. Le taux de réussite élevé et les faibles incidences de récidive associés a la chirurgie de Mohs proviennent
du retrait de la 1ésion une couche a la fois. Cela garantit 'exérese histologique compléte des cellules cancéreuses tout
en excisant le minimum de tissu, favorisant ainsi une résolution totale et un faible risque de prolifération a ’avenir,
Pour cette raison, la chirurgie de Mohs représente une option hautement désirable pour le CBC, car il réduit le besoin
potentiel d’autres interventions. En comparaison a I'excision standard, la chirurgie de Mohs nécessite un plus grand
investissement de temps et d’argent a court terme; on estime toutefois quelle représente une option plus efficace quant
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aux colts a long terme, car les taux de récidive sont si faibles que le recours a de futures interventions n’est générale-
ment pas nécessaire®. La chirurgie de Mohs est le traitement de choix pour les tumeurs présentant les caractéristiques
suivantes : 1ésions faciales (en particulier autour des yeux, du nez, de la bouche et des oreilles), 1ésions plus grandes
que deux centimetres, 1ésions récidivantes, lésions dont les bordures sont mal définies et lésions appartenant aux
classes sclérodermiforme, infiltrante, micronodulaire ou basosquameuse!®!'3%,

LEDC, effectuée dans le cas numéro 2, est plus fréquemment utilisée pour le traitement des CBC a risque plus
faible. Cette intervention consiste a enlever la tumeur superficielle au moyen d’une curette et a cautériser sa base
afin de fermer la plaie et détruire tout reste de tumeur sousjacente. On estime que cette méthode est I'option la plus
rapide et la plus efficace quant aux cofits; elle peut toutefois engendrer des cicatrices importantes et de mauvais
résultats cosmétiques®. Les lésions traitées par EDC sont également associées a un risque de récidive plus élevé :
compris entre 7,7 % et 19 % cing ans apres I'intervention.

La cryothérapie est également une intervention rapide et efficace faisant appel a I'azote liquide pour détruire les
tissus cancéreux. Tout comme I'EDC, la cryothérapie tend 4 étre plus utile pour les 1ésions a faible risque en raison
de son taux de récidive plus élevé lorsqu’on I'utilise comme unique méthode de traitement. Il a été démontré que
la combinaison ’EDC et de cryothérapie offre des taux de succés beaucoup plus élevés et des taux de récidive plus
faibles que I'une ou l'autre intervention seule %,

Parmi les options de traitement non chirurgicales, on retrouve la radiothérapie, la thérapie photodynamique (PDT)
et 'application topique d’imiquimod ou de 5fluorouracile. La radiothérapie utilise des rayons X et des faisceaux
d’électrons pour éliminer la tumeur, et il a été démontré que son taux d’efficacité pour le traitement des 1ésions
nodulaires et superficielles primaire était de pres de 90 %. On utilise généralement la radiothérapie dans des situ-
ations ou la chirurgie peut s’avérer plus difficile a cause de problémes d’acces ou possiblement plus dommageable
pour les tissus : par exemple, pour traiter plusieurs lésions du visage comme celles de la paupiére inférieure et du
canthus interne®. Il importe de noter que la radiothérapie de la paupiére supérieure est contreindiquée a cause du
signalement de cas de kératoconjonctivite. La radiothérapie peut également provoquer de la cicatrisation a long
terme et des télangiectasies et ainsi engendrer de mauvais résultats cosmétiques. L’aspect cosmétique est toutefois
souvent supérieur a celui de excision standard et le taux de récidive est seulement 6,6 % plus élevé. L’'inconvénient
le plus important a la radiothérapie est qu’il s’agit de la forme de traitement la plus cotiteuse, soit quatre fois plus
onéreuse que la chirurgie micrographique de Mohs',

La PDT est une méthode par laquelle un agent photosensibilisant absorbé de facon préférentielle par les cellules tu-
morales est exposé a une longueur d’onde lumineuse précise, créant des especes réactives a l'oxygene qui détruisent
le néoplasme. On estime que ce processus stimule également le systéme immunitaire et qu’il libére des cytokines
qui combattent aussi les cellules néoplasiques. La PDT est efficace; ses taux d’élimination du CBC superficiel et du
CBC nodulaire sont de 82 % et 67 %, respectivement, deux ans aprés le traitement'®. Bien que les taux de récidive soi-
ent plus élevés, la PDT cause beaucoup moins de dommages et donne de meilleurs résultats sur le plan cosmétique
comparativement aux autres méthodes. Pour cette raison, elle est considérée comme une méthode utile pour traiter
les 1ésions primaires du visage qui ne sont pas tres infiltrantes.

La créme d’imiquimod en application topique est un immunomodulateur qui favorise I'apoptose des cellules néopla-
siques de facon sélective®. Les effets de cette créme sur les lésions de I'ensemble du corps ont été étudiés de facon
exhaustive et son taux de succes est élevé : il a été démontré quavec des applications 5 a 7 fois par semaine sur la 1é-
sion, le taux d’efficacité de I'imiquimod est de 79 % a 82 % apres trois mois d’utilisation continue. Le traitement par
I'imiquimod est associé a un faible taux de récidive et a un taux d’élimination de la tumeur de 69 % apres 5 ans®. Les
CBC du visage traités par 'imiquimod n’ont pas fait 'objet d’études aussi systématiques, car ce traitement tend a pro-
voquer des effets secondaires temporaires comme de la rougeur, de 'enflure et des érosions et ulcéres d’importance
modérée a grave. Toutefois, une étude a démontré que 'imiquimod était une option de traitement efficace pour le
CBC lorsque le patient peut tolérer la créme puisque la plupart des effets secondaires s’estompent aprés l'arrét du
traitement et que I'apparence cosmétique finale est trés favorable?. Pour cette raison, 'imiquimod peut représenter
une option préférable pour les patients présentant un CBC primaire périoculaire quand les méthodes de traitement
chirurgicales s’averent techniquement difficiles ou sont vouées a une destruction tissulaire importante.

La créme de 5fluorouracile (5FU) en application topique est un analogue de la pyrimidine qui perturbe la synthése
de PADN dans les cellules tumorales?. Bien que ce traitement soit relativement nouveau et moins étudié, le 5FU fait
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preuve d’un potentiel important en tant que traitement adjuvant pour toutes les options de traitement déja men-
tionnées, a 'exception de 'imiquimod en présentation topique. Le taux d’élimination a long terme de ce traitement
n’est que de 70 % en tant que mode de traitement unique et il n’est que rarement utilisé comme seule méthode de
traitement pour le CBC facial'®?.

Le pronostic du CBC est souvent favorable, car le risque de métastases est faible. Le taux de récidive est toutefois
variable, car il dépend de facteurs comme I’histologie et 'emplacement de la 1ésion. Le risque de récidive des lésions
qui apparaissent sur le nez et les oreilles est plus élevé que celui des 1ésions présentes sur le front, les joues et le cou.
Les lésions ayant le meilleur pronostic sont celles qui se retrouvent dans une région a faible risque, qui sont nodulai-
res et d’'un diamétre compris entre un et deux centimetres, tandis que les lésions récidivantes et sclérodermiformes
sont associées a un pronostic plus sombre!*,

CONCLUSION

Les optométristes sont formés pour diagnostiquer plusieurs affections oculaires : il est particuliérement important
d’ajouter une évaluation de la téte, du cou, du visage et du cuir chevelu du patient a celle de ses annexes oculaires.
Comme presque 78 % des carcinomes basocellulaires se présentent dans ces régions et qu’on estime l'incidence
du CBC entre 88 et 164 cas pour 100 000 personnes, il est fort probable que les optométristes devront traiter de
nombreux cas non diagnostiqués de CBC pendant leur carriére . Alors que le pronostic de I'affection est amélioré
par un diagnostic précoce, il est essentiel que les optométristes connaissent bien les facteurs de risque et les carac-
téristiques de la présentation de ces lésions afin de faciliter une orientation vers les spécialistes compétents et de
stimuler le recours a des plans de traitement plus expéditifs et efficaces tout en étant moins invasifs.e
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ABSTRACT

Erdafitinib is a pan-fibroblast growth factor receptor (FGFR) kinase inhibitor
that has been approved for the treatment of patients with metastatic or locally
advanced urothelial carcinoma. It is also being examined for the treatment of
other types of cancer. This oral chemotherapeutic agent carries a warning for
potential ocular adverse reactions including treatment-related central serous
retinopathy and dry eyes. This case report describes an 88-year-old Cauca-
sian male who was co-managed in the eye clinic over the course of treatment
with erdafitinib for metastatic urothelial carcinoma. The patient developed
asymptomatic episodes of relapsing and remitting treatment-related bilateral
central serous retinopathy. It is crucial for eye care providers to recognize the
potential ocular adverse events related to erdafitinib, its drug class, and med-
ications that target similar pathways. Effective communication and careful
co-management with oncology is essential for providing quality care to this
subset of patients. With care coordination, effective yet tolerable dosing may
provide the patient with a better survival rate and improved quality of life.

KEY WORDS:
Erdafitinib, treatment-related central serous retinopathy, urothelial carci-
noma, fibroblast growth factor receptor (FGFR) inhibition

INTRODUCTION

Erdafitinib (Balversa, Janssen Pharmaceuticals, Horsham, PA) is the first
Food and Drug Administration (FDA)-approved oral fibroblast growth fac-
tor receptor (FGFR) kinase inhibitor for adults with metastatic or locally
advanced urothelial carcinoma with FGFR2 or FGFR3 mutations that has
progressed with prior chemotherapy.** The term urothelial carcinoma re-
fers to malignancy arising from uroepithelial cells lining the bladder, ureters,
urethra, or renal pelvis.? When this medication was approved for use by the
FDA in 2019, one of the black box warnings was treatment-related central
serous retinopathy, a preferred term that includes chorioretinopathy, retinal
detachment, and detachment of the retinal pigment epithelium,® which oc-
curs in 25% of patients with a median time of first onset of 50 days.! Patients
with erdafitinib-related central serous retinopathy can be asymptomatic or
present with sudden onset of bilateral blurred vision.'” The mainstay of treat-
ment is to interrupt, discontinue, or lower the dose of erdafitinib based on
the severity of the central serous retinopathy.® Dry eye is also a potential oph-
thalmic adverse event and is observed in 28% of patients during treatment.!
There are no known risk factors or genetic predilections that can be used
to predict which patients will be affected by either adverse reaction. Other
black box warnings include hyperphosphatemia and embryo-fetal toxicity.!

Despite these black box warnings and known ocular adverse reactions
widely published within the oncology literature, the ophthalmic literature
is limited.” This case report presents a case of bilateral serous retinopathy
secondary to the use of erdafitinib, introduces eye care providers to erdafi-
tinib, and reviews the effects of erdafitinib on the eye and vision. There is no
identifiable health information included in this case report.
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CASE REPORT

An 88-year-old Caucasian male was referred from the oncology department for a baseline eye exam prior to initiating
erdafitinib. At the time of presentation, the patient reported clear vision in both eyes and denied any ocular complaints.
His ocular history was significant for pseudophakia with essential emmetropia in both eyes. His medical history was
remarkable for metastatic urothelial carcinoma with metastases to the liver, lungs, and bladder. Additional medical his-
tory included rhinitis, chronic obstructive lung disease, coronary artery disease, sleep apnea, osteopenia, colonic polyps,
hypogonadism, hyperlipidemia, hypertension, lower back pain, and transient ischemic attack for which he used aspirin,
albuterol inhaler, atorvastatin, baclofen, docusate, furosemide, hydrocodone/acetaminophen, losartan, metoprolol, and
ondansetron. Best-corrected visual acuities were 20/20 in the right and left eyes. Slit lamp examination was remarkable
for bilateral pseudophakia. Dilated fundoscopy and baseline optical coherence tomography were within normal limits
except for mild focal vitreomacular adhesion in the right eye and mild focal vitreomacular traction in the left eye with
a subfoveal choroidal thickness of 266 microns in the right eye and 260 microns in the left eye (Figures 2A and 3A).
Preservative-free artificial tears were prescribed four times daily for dry eye prophylaxis. One week after this baseline
eye exam, the oncology team initiated erdafitinib 8 mg daily, and recommended a one-month follow-up eye exam. Sub-
sequent follow-up visits were scheduled while the patient was co-managed with the oncology team. Throughout the
clinical course (Figure 1), there were asymptomatic episodes of Grade 1 relapsing and remitting bilateral central serous
retinopathy (Table 1, Figures 2 and 3) correlated with erdafitinib dose modifications and interruptions. As the patient
became increasingly ill, he was unable to instill artificial tears, resulting in a mild reduction in vision at week 20 due to
dryness of the ocular surface. Ultimately, the patient died 24 weeks after the initial presentation.

Figure 1: Clinical Timeline. An 88-year-old male developed bilateral treatment-related central serous retinopathy following
the initiation of erdafitinib for metastatic urothelial carcinoma with metastases to the liver, lungs, and bladder.
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Figure 2: Spectral-domain optical coherence tomography using high-definition raster acquisition of the right eye over the clinical
course with the associated central subfield thickness (xm). A: Baseline. B: Initial occurrence of bilateral treatment-related
central serous retinopathy (CSR), 2 weeks following the initiation of erdafitinib 8§ mg. C: Improved CSR, 2 weeks after holding
erdafitinib. D: Improvement/stable CSR, 4 weeks after holding erdafitinib. E: Relapse of CSR, 4 weeks after the re-initiation of
erddfitinib at a lower dose (6 mg). F: Improvement of CSR, 3 weeks after holding erdafitinib. G: Worsening of CSR, 2 weeks after
the re-initiation of erdafitinib at a lower dose (4 mg). H. Improved CSR, 4 weeks after restarting erdafitinib at 4 mg. I: Relapse
of CSR, 6 weeks after restarting erdafitinib at 4 mg. J: Improvement of CSR, 2 weeks after the discontinuation of erdafitinib.

Figure 3: Spectral-domain optical coherence tomography using high-definition raster acquisition of the left eye over the
clinical course. Images taken at the same times as components of Figure 2.
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Table 1: Definitions of the severity of treatment-related central serous retinopathy and correlated manufacturer’s
recommendations for erdafitinib dose modification [Adapted from erdafitinib prescribing guidelines, Janssen Pharmaceuticals']

Severity Clinical Signs or Symptoms Erdafitinib Dose Modification Recommendation
Gradel | Asymptomatic; clinical or diagnostic Withhold until resolution. If resolution occurs within 4 weeks, resume
observations only at the next lower dose level. If there is no recurrence for a month,

consider re-escalation. If the condition remains stable for 2 consecutive
eye exams but is not resolved, resume at the next lower dose level.

Grade 2 | Visual acuity 20/40 or better or <3 Withhold until resolution. If resolution occurs within 4 weeks, may
lines of decreased vision from baseline | resume at the next lower dose level.

Grade 3 | Visual acuity worse than 20/40 or > 3 Withhold until resolution. If resolution occurs within 4 weeks, may
lines of decreased vision from baseline | resume at two dose levels lower. If the condition recurs, consider
permanent discontinuation.

Grade 4 | Visual acuity 20/200 or worse in Permanently discontinue.
affected eye
DISCUSSION

Erdafitinib is a novel, small-molecule FGFR-kinase inhibitor that has been approved for second-line treatment of ad-
vanced local or metastatic urothelial carcinoma or first-line treatment of urothelial cancers susceptible to FGFR2 or
FGFR3 gene alteration.>* It is also being examined for treatment of cholangiocarcinoma, liver cancer, non-small cell
lung cancer, prostate cancer, lymphoma, and esophageal cancer.’® The FDA granted accelerated approval for the use
of erdafitinib to treat advanced urothelial carcinoma in 2019 due to its efficacy in a phase 2 clinical trial, as reported by
Loriot et al.,> making it the first FDA-approved FGFR-targeting drug." The recommended initial dose for erdafitinib is
8 mg by mouth daily. If the patient tolerates the medication after 14-21 days of use, the dose is increased to 9 mg daily."*

Erdafitinib is known to be a pan-FGFR inhibitor as it binds to and inhibits enzymatic activities of FGFR1, FGFR2,
FGFR 3, and FGFR4 receptors.">* FGFR is present throughout the retina but is mostly highly expressed in retinal
pigment epithelial cells and macroglial cells.’? Inhibition of FGFR can affect multiple downstream signaling cas-
cades, including phosphatidylinositol 3-kinase/protein kinase B/mammalian target of rapamycin (the PI3K/AKT/
mTOR pathway) and the mitogen-activated protein kinase (MAPK) pathway (Figure 4).® *** Additionally, erdafi-
tinib inhibits other receptors such as RET, CSFIR, PDGFRA, PDGFRB, FLT4, KIT, and VEGFR2.}2

Figure 4: Fibroblast growth factor receptor (FGFR) signaling in retinal epithelial cells. Basic fibroblast growth factor in retinal
tissue binds to FGFR activating GRB2/SOS. GRB2/SOS then triggers the PI3K/AKT/mTOR and MAPK pathways. Both of
these pathways eventually trigger transcription of genes involved in cell maintenance, protection, repair, and survival.

Anti-apoptotic proteins

RPE cell

RPE = retinal pigment epithelial; bFGF = basic fibroblast growth factor; FGFR = fibroblast growth factor receptor; GRB2 =
growth factor receptor bound protein 2; SOS = son of sevenless protein; RAS = a type of small GTP-binding protein; RAF = a
serine/threonine protein kinase; MEK = MAPK/ERK kinase; MAPK = mitogen-activated protein kinase; ERK = extracellular
regulated kinase; PI3K = phosphoinositide 3-kinase; AKT = protein kinase B; mTOR = mammalian target of rapamycin
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Treatment-related central serous retinopathy is a known class effect of inhibitors of MAPK kinase (MEK).> 2 1%
1516 Due to the upstream inhibition of FGFR, the pathogenesis of treatment-related central serous retinopathy is
likely to be similar to MEK-related retinopathy.*® The MAPK pathway has been implicated as the most important
FGFR signaling pathway in the retinal pigment epithelium given its responsibility for the maintenance, survival,
and repair of retinal pigment epithelial cells.”? However, the exact pathophysiology of the erdafitinib-related cen-
tral serous retinopathy remains unknown. Inhibition of the PI3K/AKT/mTOR pathway likely also plays a role as
it seems to be involved in the cell’s response to oxidative stress.®!> Additionally, aquaporin 1 (AQP1), a protein in-
volved in tight junction integrity and retinal pigment epithelial cell permeability, is mediated through the MAPK
pathway.’* 718 Thus, disruption of these tight junctions may result in subretinal fluid accumulation."”*

The main limiting factor for oncologists to select erdafitinib as a therapy of choice is its toxicity profile.”” An ongo-
ing phase 3 clinical trial has the goal of providing conclusive evidence on the long-term safety and efficacy profile of
erdafitinib by comparing it to other medications such as vinflunine, docetaxel, or pembrolizumab for patients with
FGFR mutated urothelial cancers.® It is expected to conclude in November 2021.

In a phase 2 study, ocular adverse events were common with erdafitinib treatment, but these events were mostly
mild to moderate and resolved with dose interruption or reduction.? Ocular adverse effects was the most common
reason for dropping out of the clinical trial,! including 3% of patients who had to discontinue treatment with erdafi-
tinib due to severe central serous retinopathy.! Dry eye symptoms occurred in 28% of the patients during treatment
with erdafitinib, and were Grade 3 in 6% of patients.! Therefore, it is recommended that all patients should receive
artificial tears to prevent dry eye signs and symptoms.! Due to the high prevalence of ocular side effects, the manu-
facturer’s prescribing guidelines recommend co-management with an eye care provider, with a baseline ophthalmic
examination prior to initiating erdafitinib and then monthly follow-ups for the first four months of treatment.! Each
of these ophthalmic examinations should include an assessment of visual acuity, slit lamp examination, fundoscopy,
and optical coherence tomography.! After four months, ophthalmic follow-ups may be extended to every 3 months
while the patient is on treatment.! In addition, a dilated eye examination with optical coherence tomography is in-
dicated at any point during the treatment course if the patient experiences visual symptoms.°

If a patient develops central serous retinopathy, the daily dose of erdafitinib should be withheld on the initial
encounter, then modified if the central serous retinopathy resolves within four weeks or remains stable for two
consecutive eye exams (Table 1).! Typically, erdafitinib-related central serous retinopathy usually resolves with
dose reduction or dose interruption (Table 2), and most patients are able to continue therapy.>*° In this case,
relapsing and remitting treatment-related central serous retinopathy was noted without full resolution despite
dose interruption (Figure 2). Given its stability for two consecutive visits and the potential life-sustaining treat-
ment, the oncology service opted to continue erdafitinib at the lowest dose until the patient’s vision was affected.
The oncologist and patient must weigh the presence of treatment-related central serous retinopathy and poten-
tial for decreased quality of life if vision is affected against its life-sustaining potential. The role of the eye care
provider is to co-manage and communicate the presence or absence of ocular side effects to the oncology team
following each ophthalmic examination.

Table 2: Manufacturer’s schedule for erdafitinib dose reduction [Adapted from erdafitinib prescribing guidelines, Janssen
Pharmaceuticals']

I**dose reduction 2" dose reduction 3¢ dose reduction 4% dose reduction 5% dose reduction

9 mg 8 mg 6 mg 5mg 4mg

(three 3 mg tablets) | (two 4 mg tablets) | (two 3 mg tablets) (one 5 mg tablet) (one 4 mg tablet) Stop

8 mg 6 mg 5mg 4 mg

(two 4 mg tablets) | (two 3 mg tablets) | (one 5 mg tablet) (one 4 mg tablet) Stop

CONCLUSION
Erdafitinib is a relatively new anti-cancer treatment with known ocular adverse events published in the oncol-
ogy literature. Despite this, the ophthalmic literature has limited information about erdafitinib-related central
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serous retinopathy.” Although erdafitinib is only currently FDA-approved for advanced or metastatic urothelial
carcinoma, it is being developed for the treatment of other cancers. Thus, it is crucial for eye care providers to
recognize the potential ocular adverse events related to erdafitinib, its drug class, and medications that target
similar pathways. Effective communication and careful co-management with oncology is essential for providing
quality care to this subset of patients. ®
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RESUME

Lerdafitinib est un inhibiteur de kinase du récepteur du facteur de
croissance des fibroblastes (FGFR) qui a été approuvé pour le traitement
des patients atteints de carcinome urothélial métastatique ou locale-
ment avancé. Il est également a ’étude pour le traitement d’autres types
de cancer. Cet agent chimiothérapeutique oral fait 'objet d’'une mise en
garde concernant les effets indésirables oculaires potentiels, notam-
ment la rétinopathie séreuse centrale et la sécheresse oculaire liées
au traitement. Ce rapport de cas décrit un homme caucasien de 88 ans
qui a été pris en charge par la clinique ophtalmologique au cours d’un
traitement par erdafitinib pour un carcinome urothélial métastatique.
Le patient a développé des épisodes asymptomatiques de rétinopathie
séreuse centrale bilatérale récurrente et rémittente liée au traitement.
11 est essentiel que les fournisseurs de soins oculaires reconnaissent les
effets indésirables oculaires potentiels liés a ’erdafitinib, a sa classe de
médicaments et aux médicaments qui ciblent des voies similaires. Une
communication efficace et une cogestion attentive avec l'oncologie sont
essentielles pour fournir des soins de qualité a ce sous-ensemble de pa-
tients. Grice a la coordination des soins, une posologie efficace, mais
tolérable peut offrir au patient un meilleur taux de survie et une meil-
leure qualité de vie.

MOTS CLES : Erdafitinib, rétinopathie séreuse centrale liée au traitement,
carcinome urothélial, inhibition du récepteur du facteur de croissance des
fibroblastes (FGFR)

INTRODUCTION

Lerdafitinib (Balversa, Janssen Pharmaceuticals, Horsham, PA) est le
premier inhibiteur oral de la kinase du récepteur du facteur de croissance
des fibroblastes (FGFR) approuvé par la Food and Drug Administration
(FDA) pour les adultes atteints d’un carcinome urothélial métastatique
ou localement avancé présentant des mutations du FGFR2 ou du FGFR3
et ayant progressé apres une chimiothérapie antérieure™. Le terme car-
cinome urothélial désigne une tumeur maligne provenant des cellules
uroépithéliales qui tapissent la vessie, les uretéres, l'uretre ou le bassinet
du rein®. Lorsque l'utilisation de ce médicament a été approuvée par la
FDA en 2019, 'une des mises en garde encadrées concernait la rétinop-
athie séreuse centrale liée au traitement, un terme privilégié qui inclut
la choriorétinopathie, le décollement de la rétine et le décollement de
I’épithélium pigmentaire rétinien®, qui survient chez 25 % des patients
avec un délai médian de premiére apparition de 50 jours'. Les patients
atteints de rétinopathie séreuse centrale liée a 'erdafitinib peuvent étre
asymptomatiques ou présenter une vision floue bilatérale d’apparition
soudaine®”. Le pilier du traitement consiste a interrompre, arréter ou di-
minuer la dose d’erdafitinib en fonction de la gravité de la rétinopathie
séreuse centrale®. L'ceil sec est également un effet indésirable ophtalmique
potentiel et est observé chez 28 % des patients pendant le traitement'. 11
n’existe aucun facteur de risque connu ni aucune prédilection génétique
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permettant de prédire quels patients seront affectés par ’'un ou l'autre de ces effets indésirables. Les autres mises
en garde encadrées comprennent I’hyperphosphatémie et la toxicité embryofoetale’.

Malgré ces mises en garde encadrées et les effets indésirables oculaires connus et largement publiés dans la littéra-
ture oncologique, la littérature ophtalmique est limitée™. Ce rapport de cas présente un cas de rétinopathie séreuse
bilatérale secondaire a I'utilisation de I’erdafitinib, renseigne les fournisseurs de soins oculaires sur 'erdafitinib et
passe en revue les effets de I'erdafitinib sur 'ceil et la vision. Ce rapport de cas ne contient aucune information de
santé permettant 'identification du patient.

RAPPORT DE CAS

Un homme caucasien de 88 ans a été adressé par le service d’oncologie pour un examen oculaire de référence
avant d’initier I'erdafitinib. Au moment de la consultation, le patient a déclaré avoir une vision claire dans les
deux yeux et a nié toute plainte oculaire. Ses antécédents oculaires étaient marqués par une pseudophakie avec
emmétropie essentielle dans les deux yeux. Ses antécédents médicaux étaient marqués par un carcinome urothé-
lial métastatique avec des métastases au foie, aux poumons et a la vessie. Ses autres antécédents médicaux com-
prenaient une rhinite, une bronchopneumopathie chronique obstructive, une coronaropathie, une apnée du
sommeil, une ostéopénie, des polypes au colon, un hypogonadisme, une hyperlipidémie, une hypertension, des
douleurs lombaires et un accident ischémique transitoire pour lesquels il prenait de I'aspirine, de I’albutérol en
inhalateur, de ’atorvastatine, du bacloféne, du docusate, du furosémide, de I'hydrocodone/acétaminophéne, du
losartan, du métoprolol et de 'ondansétron. L'acuité visuelle la mieux corrigée était de 20/20 dans les yeux droit
et gauche. L’examen a la lampe a fente a révélé une pseudophakie bilatérale. L'examen du fond de P'ceil dilaté et
la tomographie par cohérence optique de base étaient dans les limites normales, a I’exception d’une adhésion
vitréomaculaire focale 1égere dans I'ceil droit et d’une traction vitréomaculaire focale légere dans I'ceil gauche
avec une épaisseur choroidienne sous-fovéale de 266 microns dans I'ceil droit et de 260 microns dans I'ceil gauche
(Figures 2A et 3A). Des larmes artificielles sans agent de conservation ont été prescrites quatre fois par jour
pour la prophylaxie de I'ceil sec. Une semaine apreés cet examen de référence, ’équipe d’oncologie a commencé
a administrer 8 mg d’erdafitinib par jour et a recommandé un examen de suivi de I’ceil & un mois. Les visites de
suivi ultérieures ont été programmées alors que le patient était cogéré par I’équipe d’oncologie. Tout au long de
I’évolution clinique (figure 1), il y a eu des épisodes asymptomatiques de rétinopathie séreuse centrale bilatérale
récurrente et rémittente de grade 1 (tableau 1, figures 2 et 3) corrélés a des modifications et des interruptions de
la dose d’erdafitinib. Le patient étant de plus en plus malade, il n’a pas été en mesure d’instiller des larmes artifi-
cielles, ce qui a entrainé une 1égere réduction de la vision a la semaine 20 en raison de la sécheresse de la surface
oculaire. Finalement, le patient est décédé 24 semaines aprés la présentation initiale.

Tableau 1 : Définitions de la gravité de la rétinopathie séreuse centrale liée au traitement et recommandations corrélées
du fabricant pour la modification de la dose d’erdafitinib [Adapté des lignes directrices de prescription d’erdafitinib,
Janssen Pharmaceuticals']

Signes ou symptomes cliniques Recommandation de modification de la dose d’erdafitinib
Grade1 | Asymptomatique; observations cliniques ou Interrompre jusqu’a la résolution. Si la résolution se produit
diagnostiques seulement dans les 4 semaines, reprendre au niveau de dose inférieur

suivant. il 0’y a pas de récurrence pendant un mois, envisager
une augmentation de la dose. Si la condition demeure stable
pendant deux examens de la vue consécutifs, mais n’est pas
résolue, reprendre au niveau de dose inférieur suivant.

Grade 2 | Acuité visuelle de 20/40 ou plus ou < 3 lignes Interrompre jusqu’a la résolution. Si la résolution se produit

de vision de moins au tableau ophtalmique dans les 4 semaines, on peut reprendre le traitement au niveau
par rapport au niveau de référence de dose inférieur suivant.

Grade 3 | Acuité visuelle de moins de 20/40 ou plus Interrompre jusqu’a la résolution. Si la résolution se produit
ou < 3 lignes de vision de moins au tableau dans les 4 semaines, on peut reprendre le traitement a
ophtalmique par rapport au niveau de deux niveaux de dose inférieurs. Si la condition réapparait,
référence envisager un arrét permanent.

Grade 4 | Acuité visuelle de 20/200 ou plus de I'ceil Interruption permanente.
atteint
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DISCUSSION

Lerdafitinib est un nouvel inhibiteur de la FGFR-kinase, de petite taille, qui a été approuvé pour le traitement de
deuxiéme intention du carcinome urothélial avancé, local ou métastatique, ou pour le traitement de premiere inten-
tion des cancers urothéliaux susceptibles de présenter une altération du géene FGFR2 ou FGFR3%*%, 1l est également a
P’étude pour le traitement du cholangiocarcinome, du cancer du foie, du cancer du poumon non a petites cellules, du
cancer de la prostate, du lymphome et du cancer de 'cesophage’®. La FDA a accordé une autorisation accélérée pour
l'utilisation de lerdafitinib dans le traitement du carcinome urothélial avancé en 2019 en raison de son efficacité
dans un essai clinique de phase 2, comme le rapportent Loriot et coll.?, ce qui en fait le premier médicament ciblant
le FGFR approuvé par la FDA". La dose initiale recommandée pour l'erdafitinib est de 8 mg par jour par voie orale.
Si le patient tolere le médicament apres 14 a 21 jours d’utilisation, la dose est augmentée a 9 mg par jour™®.

Lerdafitinib est connu pour étre un inhibiteur pan-FGFR car il se lie aux récepteurs FGFR1, FGFR2, FGFR 3 et
FGFR4 et inhibe leurs activités enzymatiques®?*. Le FGFR est présent dans toute la rétine, mais il est surtout forte-
ment exprimé dans les cellules épithéliales du pigment rétinien et les cellules macrogliales?. L'inhibition du FGFR
peut affecter plusieurs cascades de signalisation en aval, y compris la phosphatidylinositol 3-kinase/protéine kinase
B/cible mammalienne de la rapamycine (la voie PI3K/AKT/mTOR) et la voie de la protéine kinase activée par des
agents mitogenes (MAPK) (Figure 4)* 2%, De plus, 'erdafitinib inhibe d’autres récepteurs tels que RET, CSFIR,
PDGFRA, PDGFRB, FLT4, KIT et VEGFR2"2

La rétinopathie séreuse centrale liée au traitement est un effet de classe connu des inhibiteurs de la MAPK kinase
(MEK)>12131516 En raison de 'inhibition en amont du FGFR, la pathogenese de la rétinopathie séreuse centrale liée
au traitement est susceptible d’étre similaire a celle de la rétinopathie liée a la MEK®®. La voie MAPK a été impliquée
comme la plus importante voie de signalisation du FGFR dans I’épithélium pigmentaire rétinien, étant donné sa
responsabilité dans 'entretien, la survie et la réparation des cellules épithéliales pigmentaires rétiniennes'. Cepen-
dant, la physiopathologie exacte de la rétinopathie séreuse centrale liée a I'erdafitinib reste inconnue. L'inhibition
de la voie PI3K/AKT/mTOR joue probablement aussi un rdle, car elle semble étre impliquée dans la réponse de la
cellule au stress oxydatif* 2. De plus, Paquaporine 1 (AQP1), une protéine impliquée dans I'intégrité des jonctions
serrées et la perméabilité des cellules épithéliales pigmentaires de la rétine, est médiée par la voie MAPK™®'” 1, Ainsi,
la perturbation de ces jonctions serrées peut entrainer une accumulation de liquide sous-rétinien'’ ¢,

Le principal facteur qui fait hésiter les oncologues a choisir 'erdafitinib comme traitement de choix est son profil
de toxicité”. Un essai clinique de phase 3 en cours a pour objectif de fournir des preuves concluantes sur le profil
d’innocuité et d’efficacité a long terme de I'erdafitinib en le comparant a d’autres médicaments tels que la vinflunine,
le docétaxel ou le pembrolizumab pour les patients atteints de cancers urothéliaux avec mutation du FGFR®. 11
devrait prendre fin en novembre 2021.

Dans une étude de phase 2, les effets indésirables oculaires étaient fréquents avec le traitement par erdafitinib, mais
ces effets étaient pour la plupart légers a modérés et se sont résolus avec I'interruption ou la réduction de la dose®
2, Les effets indésirables oculaires ont été la raison la plus fréquente d’abandon de l’essai clinique’, 3 % des patients
ayant d@ interrompre le traitement par erdafitinib en raison d’une rétinopathie séreuse centrale sévere!. Des symp-
tomes de sécheresse oculaire sont apparus chez 28 % des patients pendant le traitement par 'erdafitinib, et étaient
de grade 3 chez 6 % des patients'. Par conséquent, il est recommandé que tous les patients recoivent des larmes
artificielles pour prévenir les signes et les symptomes de sécheresse oculaire!. En raison de la prévalence élevée
des effets secondaires oculaires, les directives de prescription du fabricant recommandent une cogestion avec un
fournisseur de soins oculaires, avec un examen ophtalmique de référence avant I'initiation de Perdafitinib, puis des
suivis mensuels pendant les quatre premiers mois de traitement'. Chacun de ces examens ophtalmologiques doit
comprendre une évaluation de I’acuité visuelle, un examen a la lampe a fente, une fundoscopie et une tomographie
par cohérence optique'. Aprés quatre mois, le suivi ophtalmologique peut étre réalisé aux 3 mois tant que le patient
est sous traitement'. En outre, un examen de P'ceil dilaté avec tomographie par cohérence optique est indiqué a tout
moment pendant le traitement si le patient présente des symptomes visuels®®.

Si un patient développe une rétinopathie séreuse centrale, la dose quotidienne d’erdafitinib doit étre suspendue lors
de la premiére consultation, puis modifiée si la rétinopathie séreuse centrale se résorbe dans les quatre semaines ou
reste stable lors de deux examens oculaires consécutifs (tableau 1)!. En général, la rétinopathie séreuse centrale liée a
Perdafitinib se résorbe avec une réduction ou une interruption de la dose (tableau 2), et la plupart des patients sont en
mesure de poursuivre le traitement®5°, Dans ce cas, une rétinopathie séreuse centrale liée au traitement, récurrente
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et rémittente, a été observée sans résolution compléte malgré I'interruption de la dose (Figure 2). Compte tenu de
sa stabilité pendant deux visites consécutives et de la possibilité que le traitement puisse prolonger la vie, le service
d’oncologie a choisi de poursuivre 'erdafitinib a la dose la plus faible jusqu’a ce que la vision du patient soit affectée.
Loncologue et le patient doivent prendre en considération la présence d’une rétinopathie séreuse centrale liée au trait-
ement et le potentiel de diminution de la qualité de vie si la vision est affectée par rapport a son potentiel de maintien
delavie. Le role du fournisseur de soins oculovisuels est de cogérer les soins au patient et de communiquer la présence
ou P’absence d’effets secondaires oculaires a 'équipe d’oncologie aprés chaque examen ophtalmique.

Tableau 2 : Calendrier du fabricant pour la réduction de la dose d’erdafitinib [Adapté des directives de prescription
d’erdafitinib, Janssen Pharmaceuticals']

Posologie 1réduction 2¢ réduction 3¢réduction 4¢réduction 5¢réduction
g de la dose de la dose de la dose de la dose de la dose
9 mg 8 mg 6 mg 5mg 4 mg
(trois comprimés (deux comprimés (deux comprimés (un comprimé (un comprimé Arrét
de 3 mg) de 4 mg) de 3 mg) de 5 mg) de 4 mg)
8 mg 6 mg 5mg 4 mg
(deux comprimés (deux comprimés (un comprimé (un comprimé Arrét
de 4 mg) de 3 mg) de 5 mg) de 4 mg)
CONCLUSION

Lerdafitinib est un traitement anticancéreux relativement nouveau dont les effets indésirables oculaires connus sont
publiés dans la littérature oncologique. Malgré cela, la littérature ophtalmologique contient peu d’information sur la ré-
tinopathie séreuse centrale liée a I'erdafitinib™. Bien que Perdafitinib ne soit actuellement approuvé par la FDA que pour
le carcinome urothélial avancé ou métastatique, il est en cours d’étude pour le traitement d’autres cancers. Il est donc es-
sentiel que les fournisseurs de soins oculaires reconnaissent les effets indésirables oculaires potentiels liés a erdafitinib,
a sa classe de médicaments et aux médicaments qui ciblent des voies similaires. Une communication efficace et une
cogestion attentive avec I'oncologie sont essentielles pour fournir des soins de qualité a ce sous-ensemble de patients. ®
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Figure 1 : Chronologie clinique Un homme de 88 ans a développé une rétinopathie séreuse centrale bilatérale liée au traitement
apreés linitiation de lerdafitinib pour un carcinome urothélial métastatique avec métastases au foie, aux poumons et a la vessie.
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'}L’;:.}tment. Treatment: Restart PFATs
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Interventions / Outcome

AV = acuité visuelle; OD = ceil droit; OS = ceil gauche; OU = les deux yeux; TRFL = temps de rupture du film lacrymal;
RSC = rétinopathie séreuse centrale; LASAC = larmes artificielles sans agent de conservation; EEP = érosions épithéliales
ponctuelles; OCP = opacification capsulaire postérieure

Figure 2 : Tomographie par cohérence optique a domaine spectral utilisant une acquisition matricielle haute définition de Uceil droit
au cours de Pévolution clinique avec Uépaisseur du sous-champ central associée (xm). A : Référence B : Apparition initiale de la
rétinopathie séreuse centrale (RSC) bilatérale liée au traitement, 2 semaines aprés le début de lerdafitinib 8 mg. C : Amélioration
de la RSC, 2 semaines aprés Uinterruption de Uerdafitinib. D : Amélioration/RSC stable, 4 semaines aprés Uinterruption de
Perdafitinib. E : Rechute de la RSC, 4 semaines apreés avoir repris Uerdafitinib a une dose plus faible (6 mg). F : Amélioration de la
RSC, 3 semaines apres l'interruption de Uerdafitinib. G : Aggravation de la RSC, 2 semaines apreés la réinitialisation de Uerdafitinib
a une dose plus faible (4 mg). H. Amélioration de la RSE, 4 semaines apreés avoir repris lerdafitinib a 4 mg. I : Rechute de la RSC, 6
semaines apreés avoir reprit Lerdafitinib a 4 mg. J : Amélioration de la RSC, 2 semaines apres Uarrét de Uerdafitinib.
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Figure 3 : Tomographie par cohérence optique a domaine spectral utilisant une acquisition matricielle haute définition de
Peeil gauche au cours de Pévolution clinique. Images prises en méme temps que celles de la figure 2.

Figure 4 : Signalisation par le récepteur du facteur de croissance du fibroblaste (FGFR) dans les cellules épithéliales
rétiniennes. Le facteur de croissance basique du fibroblaste dans les tissus rétiniens se lie au FGFR qui active les
protéines GRB2/SOS. GRB2/SOS déclenchent ensuite les voies PI3K/AKT/mTOR et MAPK. Ces deux voies finissent par
déclencher la transcription des génes impliqués dans le maintien, la protection, la réparation et la survie des cellules.
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RPE cell

EPR = pigment rétinien épithélial; bFGF = facteur de croissance fibroblastique de base; FGFR = récepteur du facteur de
croissance fibroblastique; GRB2 = protéine liée au récepteur du facteur de croissance 2; SOS = protéine son of sevenless;
RAS = un type de petite protéine de liaison GTP; RAF = une kinase de protéine serine/thréonine; MEK = MAPK/ERK;

MAPK = protéine kinase activée par mitogene; ERK = kinase régulée extracellulaire; PI3K = phosphoinositide 3-kinase;

AKT = protéine kinase B; mTOR = mammalian target of rapamycin
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Abstract

While LASIK and PRK have been used for two decades, there have been
few long-term studies on refractive surgery. This study examined the
long-term outcomes of LASIK and PRK and analyzed the risks, benefits,
and technological breakthroughs of these procedures. Rates and causes of
patient satisfaction are discussed in detail. Alternative techniques such as
small-incision lenticule extraction (SMILE) and surgical options for pres-
byopia are also explored.

KEY WORDS:
PRK, LASIK, SMILE, KAMRA, ectasia

COMPLICATIONS & DISSATISFACTION

Although about 95% of patients in the available world literature are satis-
fied with LASIK surgery, as with any surgical procedure, not all candidates
will be pleased.”” In a literature review, 4.6% of patients were dissatisfied
with surgery due to refractive error, night vision problems, dry eye and
older age.’® Some of the most frequent complaints of dissatisfied patients
are uncorrected refractive error leading to poor distance vision, glare and
haloes, dry eye, blurred near vision and night vision problems.!®24”

With better appreciation and screening of pre-existing conditions along
with improved guidelines for the upper limits of refractive error, as well as
enhanced technology, satisfaction rates are likely higher today.**°

REGRESSION

Myopic regression with LASIK has been explained in terms of both
corneal and non-corneal causes.’>* The extent to which each factor
contributes to myopic regression over the long-term with LASIK is un-
clear.’? Corneal changes are based on alterations to the biomechanics
of the cornea.’? Interestingly, non-corneal changes, such as increases
in axial length secondary to vitreous chamber elongation, may increase
myopia in adults.’>®® Therefore, patients with high myopia and younger
patients undergoing LASIK should be counseled that they may need re-
treatment in the future.®

Since the early days of refractive surgery, the possibility of regression and a
reduction in biomechanical strength have been cited as potential progres-
sive long-term complications.> Myopic regression can sometimes be per-
ceived as a positive development as the patient reaches presbyopia and is
therefore able to delay the need for reading glasses.?*

PSYCHOLOGICAL FACTORS

Evaluations of the patient’s motivations and expectations as well as their
mental and physical well-being can be helpful.?® Factors such as a history
of anxiety and depression may negatively affect outcomes.?® Post-opera-
tive complaints are also due to unrealistic expectations, personality®® and
psychopathological conditions.!® Individuals suffering from depression
are known to have worse outcomes after other surgical procedures, such
as coronary bypass-grafting traumatological procedures.' Several psychi-
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atric procedures have been associated with a greater risk
of post-LASIK complications, like flap dislocation from
abnormal rubbing in OCD patients.! Patients with depres-
sion are more likely to experience dissatisfaction from un-
met expectations.’® The literature has shown decreased
patient satisfaction with LASIK in patients who are de-
pressed.” Of note, women are up to twice as likely to be
depressed than men.*

As in other elective surgical procedures, LASIK carries a
risk of litigation.”® The most important predictor of a claim
against a physician was having a high-volume clinic.* Such
high-volume clinics that use aggressive marketing, portray
refractive surgery as cosmetic rather than medical and fail
to spend adequate chair time with patients are particularly
likely to have decisions rendered against them.™

DRY EYE

The most common complication of LASIK is dry eye,?*%
with up to 95% of patients experiencing some form of dry-
ness post-surgically.?’ Dry eye is also the main complication
of PRK.® Dry eye is one reason for patient dissatisfaction de-
spite good visual outcomes.!” The symptoms are most com-
mon immediately after surgery and are generally transient
in nature.*% Symptoms peak in the first few months after
surgery and improve six-to-12 months thereafter.®?’

Roughly 20 to 40% of patients report dryness six months
after surgery.! Dry eye symptoms generally return to pre-
operative levels by the one-year mark® Dry eye generally im-
proves over time, but can persist in some cases for months
or years.?® Preoperative dryness and the sex of patients (fe-
male) may confer a higher risk."

The pathophysiology of how LASIK contributes to dry
eye is multifactorial.2®?*% However, it is thought to be
chiefly rooted in iatrogenic corneal nerve damage to the
sub basal nerve plexus'®** and stromal corneal nerves
during anterior stromal flap creation and corneal laser
ablation.?*®5% The interruption of sensory fibers of the
cornea reduces the stimulus to tear production.'* Tear
quantity is reduced and osmolarity is increased with im-
provement at the three-month post-operative mark." Dry
eye may also be caused by alteration of the distribution
of the tear film and the ensuing relationship of the ocular
surface to the upper 1lid.?

Higher refractive error, deeper stromal ablation and pre-
existing dry eye are associated with increased severity
of post-surgical dry eye.?*** In addition, patients over 40,
females, patients of Asian descent (possibly because of
higher refractive errors, extensive contact lens use and eye
anatomy) and those who undergo a procedure in which
a keratome is used to create the flap are also at greater
risk.? Goblet cell damage and post-operative inflamma-
tory changes may also be involved.?*? LASIK-induced
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damage to the sensory nerve fibers of the cornea diminishes basal and reflex tearing, slows the blink rate and
impairs the neurotrophic effect on corneal epithelial cells.?**% Corneal sensitivity is reduced after both PRK and
LASIK.2*#52 While the exact timeline is still controversial, recovery from these issues as reflected by tear quality
is observed at the six- to nine-month point.?’

As PRK involves a shallower depth of the cornea, recovery from post-surgical dryness is quicker than that after
LASIK.?? PRK patients tend to complain of soreness or pain rather than dryness.?° TBUT (tear break-up time) and
tear secretion take longer to return to normal in North-East Asian patients than in Caucasian patients.?

Most studies have indicated that corneal sensation and clinical signs and symptoms of dry eye return to pre-oper-
ative levels within one year,*?* but corneal nerve morphology continues to be abnormal.?” Unfortunately, a small
percentage of patients may have the condition indefinitely.> As can be surmised, dry eye can substantially affect a
patient’s perception of their surgery and level of satisfaction.?

A recent study suggests a possible link between genetics and susceptibility to chronic post-surgical pain with LASTK
(expressed as dry eye disease), offering a pathway to future screening of patients at risk.%

Identification of preoperative dryness could help predict chronic dry eye development in PRK and LASIK pa-
tients.®52 As one group framed it, “Dry eye disease (DED) is commonly encountered but poorly understood, difficult
to define and lacks a unique diagnostic tool”.?” Most patients with post-LASIK dry eye fair well with standard treat-
ments for dry eye.?

A history of contact lens intolerance may be a predictor of post-LASIK dryness and should be part of the preopera-
tive discussion.?® Interestingly, those who have never worn contact lenses (spectacle wearers) may be less aware of
their tendency toward dry eye, which may manifest post-surgically.?®

Chronic post-LASIK dry eye also increases the risk of myopic regression.?>* Careful preoperative screening
and pre-emptive treatment of existing disorders, such as MGD or blepharitis, can aid in mitigating post-op-
erative complications.’® MGD can significantly contribute to ocular surface discomfort and inflammation.?**’
Initial treatment includes warm compresses and lid scrubs along with gentle lid massage.?®%” Cyclosporine
can also be used to treat dry eye.?**® Autologous serum eye drops composed of a patient’s own serum provide a
unique source of growth factors and anti-inflammatory factors that could be effective for the post-LASIK dry
eye sufferer.?” Autologous serum eye drops, however, are not yet FDA approved. A comparison of serum and
artificial tears demonstrated improved TBUT and less ocular staining in the serum tear group at six months
post-operatively.?’

In the future, treatments targeting nerve healing will hopefully improve post-LASIK dry eye.?” Modern thin-flap LASIK
has been associated with a reduced incidence of long-term dry eye.'® With greater attention placed on conditions, such
as blepharitis,” and novel artificial tear formulations, these issues are more manageable than before.’**® All patients
should be educated on the importance of UV protection to avoid complications associated with such exposure.*

NIGHT VISION PROBLEMS

Night vision problems are one of the most frequent post-operative visual symptoms associated with LASTK.® In se-
vere cases, this may result in driving impairments and medico-legal litigation.? LASIK is associated with haloes and
glare, probably in part due to the dramatic change in corneal shape.?

Different forms of night vision disturbances (NVD) have been reported by patients who have undergone refrac-
tive surgery.* Starburst is thought to be caused by a transient loss of transparency in the post-operative period
while halo phenomena are based on the margin of the corneal ablation within the pupillary area.* Pupil size on
its own does not seem to be important for subjectively perceived night vision distortion.*® Regardless of pupil
size, patients should be aware of the potential for night vision issues with LASIK surgery.?° Secondary astigma-
tism, coma and spherical aberration are higher-order aberrations (up to the sixth order) that are significantly
correlated with the halo disturbance index.** Smaller treatment zone sizes can decrease nighttime visual per-
formance (cause halo formation) after LASIK, particularly in high refractive conditions.?® There is reason to
believe that a significant proportion of NVD are simply the result of residual uncorrected refractive error as
patients report these phenomena without the use of spectacles or contact lenses.*® In one study, complaints of

CANADIAN JOURNAL of OPTOMETRY | REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE VOL. 84 NO. 4



LITERATURE REVIEW

NVD decreased by 90% once the residual refractive error was corrected.?® The proportion of patients suffering
from NVD in long-term studies varies considerably (from as low as 3% to as high as 80%). Proper pre-surgical
patient education on potential complications could prevent these issues from being a cause of post-operative
dissatisfaction.?

ECTASIA

Ectasia, while extremely rare, is a serious complication following LASIK.?>®° LASIK reduces the biomechanical
stability of the cornea by intersecting with structural lamellae in the anterior cornea and by removing structural
lamellae during ablation.®® Post-LASIK ectasia is a progressive structural corneal deformation leading to a refractive
and optical instability after otherwise uneventful LASIK surgery.®!

Post-LASIK corneal ectasia is characterized by a progressive thinning and steepening of the central and inferior por-
tions of the cornea.®? The main concern with corneal ectasia is the risk of varying degrees of permanent vision loss.”*

A pre-operative keratoconus suspect topography is considered to be the most critical risk factor for ectasia.’ Sev-
enty-five percent of cases (of ectasia) in one study were considered keratoconus suspects, which is not surprising.

Low corneal thickness, young age (under 25) *° and high myopia have been regarded as risk factors for corneal ec-
tasia.®! The amount of tissue removed may be a better indication of corneal biomechanical destabilization.®® A small
percentage (from 0.4 to 0.6%) of patients will have corneal ectasia post-surgically.?

Biomechanical instability is of particular concern with iatrogenic keratectasia being recognized as a late risk refrac-
tive procedure.V

Corneal collagen cross-linking (CXL) using riboflavin in concert with ultraviolet A (UVA) is a new treatment for
increasing corneal biochemical resistance by adding polymer bands between collagen fibers.®?%* Over the past 10
years, CXL has been shown to be effective for delaying or arresting the progression of keratoconus.®

A study from China using CXL to treat post-LASIK corneal ectasia showed that the procedure stabilized or partially
reversed progression without apparent complications.®? The authors suggested that the procedure should be con-
ducted as soon as the complication was identified in order to arrest progression.®? CXL may offer a way to reduce
long-term regression in high myopes undergoing LASIK.*

Prophylactic CXL for high-risk LASIK cases appears to be a safe and effective adjunct therapy for refractive regres-
sion and potential ectasia.® Prophylactic CXL may be particularly indicated in young patients with an unknown
family history, especially in countries with a high incidence of keratoconus.®® Long-term outcome data show the
safety and efficacy of LASIK Xtra (combining LASIK with high fluence CXL) in stabilizing myopia and hyperopic
LASIK results.*

The risk of ectasia is significantly lower than it was a decade ago based on modern keratoconus screening tech-
niques and the availability of CXL.>”

ADVANCES IN REFRACTIVE SURGERY
Femtosecond laser: A newer technique employs a femtosecond laser instead of a mechanical microkeratome to create a
flap (“all-laser” LASIK)."* The use of a femtosecond laser for LASIK flap creation was approved by the FDA in 2001

While it is more costly than the standard microkeratome, the femtosecond laser is potentially more accurate,* more
reliable and safer.2¢2%¢*%” Femtosecond lasers may also provide more predictable flap thickness,?¢-¢ less LASIK-
induced dry eye, quicker recovery and better UDVA than a mechanical keratome.’”° One study showed that a fem-
tosecond laser had a significantly higher TBUT than traditional LASIK with a mechanical microkeratome.®

While a femtosecond laser has been shown to decrease dry eye signs and symptoms in several studies, these newer
lasers also decrease conjunctival goblet cell density.2** The effect of goblet cells on LASIK-induced dry eye is not
well understood.?*5*% Femtosecond LASIK flaps are typically associated with complications owing to a heightened
inflammatory response, such as diffuse lamellar keratitis.” Distinct complications, such as transient light-sensitivity
syndrome, opaque bubble layer, rainbow glare and vertical gas breakthrough have also been known to occur.®>¢
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The latest femtosecond units employ significantly lower energy delivery to cut the flap, decreasing the overall inflam-
matory response so that it is virtually indistinguishable from a mechanical microkeratome.” Femtosecond LASIK flaps
have a lower incidence of complications, such as epithelial defect and flap dislocations, than microkeratomes.”

Further studies, including long-term follow up, are necessary to better understand the full implications of this technique.*®®

Wavefront: Technology has taken large leaps forward with customized surgery, personalized nomograms and fem-
tosecond lasers for flap creation.!” LASIK has become more effective with the introduction of newer equipment.®*¢”
If a scanning laser with eye-tracking or a wavefront-guided laser is applied, more than 80% of patients achieve vi-
sion within half a dioptre of the target," and more than 95% achieve vision within one dioptre of the target." Almost
all patients achieve at least 20/40, and most reach a UCVA of 20/20.5"

Wavefront-guided LASIK tailors the laser correction to the particular pattern of corneal aberration of each pa-
tient." Spherical aberration (SA) is the most significant consequence of refractive surgery apart from a prescription
change.” Aspheric ablation techniques decrease SA and improve vision under dim lighting conditions.'®?® Patients
with night vision symptoms after myopic LASIK refractive surgery (glare, haloes and starbursts) have considerably
higher SA than asymptomatic patients.” With the use of topographic corneal wavefront-guided customization, there
is a significant improvement in night vision symptoms and decreased SA following retreatment.® Several studies
have reported fewer post-operative complaints of glare and haloes at night with wavefront-guided LASIK.?* Most
North American surgeons choose wavefront-guided ablative corneal surgery."

Retreatment: As wavefront-guided LASIK becomes more popular, retreatment may become more prevalent based
on patients’ higher expectations of visual outcomes. In one study, over 90% of patients were satisfied with their re-
treatment outcomes.” Myopic LASIK retreatment seems to carry fewer risks and is more effective than hyperopic
retreatment.? Retreatment may sometimes be the only way to improve a patient’s satisfaction.?* Although LASIK
can be repeated if necessary, the risks dictate that it should not be suggested for small changes in refraction.”

SMILE: Small incision lenticular extraction (SMILE) has attracted much attention as an alternative to LASIK and
PRK because of its promising early results.>*55¢773-75

SMILE is a minimally invasive surgery that uses femtosecond laser exclusively to create a intrastromal lenticule
that is then extracted manually via a small corneal incision.?*%7° SMILE thus eliminates the need for both excimer
laser ablation and flap creation.’*7

SMILE can reduce complications associated with flap creation in LASIK that often result in the severing of corneal
nerves and lead to dryness (decreasing patient satisfaction).’*> Dry eye possibly caused by neurotrophic epitheli-
opathy because of damaged subbasal nerve plexus in refractive surgery may be diminished by SMILE.5*’ The ab-
sence of a flap may preserve more corneal nerves in SMILE.** Corneal nerves also may heal faster after SMILE than
after LASIK.** Further, TBUT,” osmolarity and dry eye severity score may be better with SMILE than with LASIK.5*
There is also evidence that SMILE may also induce less higher-order aberration than femtosecond LASIK.®

While multiple studies have compared SMILE and LASIK, neither technique is conclusively superior to the other.*
However, there is some indication that SMILE may decrease dry eye symptoms and corneal sensitivity may be
greater after SMILE than after LASIK (once again, probably because of the lack of flap creation that severs corneal
nerves®).®””° The visual recovery of SMILE may be faster than that with PRK but slower than that with LASIK.>*
Some studies have found that corneal hysteresis and corneal resistance are far less stable with LASIK for myopic
corrections over -6.00D than with SMILE, but the results are controversial.** Equally contentious is the idea that
post-operative tensile strength is superior in SMILE.** Possible advantages of SMILE in maintaining biomechanical
strength®” and corneal nerves (over LASIK or PRK)* need further evaluation.

SMILE does have distinct complications, such as difficult or incomplete removal of the lenticule and slower
visual recovery.®* As with LASIK and PRK, high myopes appear to be at risk of significant regression with
SMILE.” One study showed that the regression rate after five years was similar to the mean annual regression
rate of LASIK.> Research is ongoing regarding the application of SMILE to hyperopic patients and preliminary
results appear promising.”* SMILE exhibits safety, efficacy, predictability and stability comparable to those in
femtosecond LASIK.5*556775
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Studies regarding SMILE are still limited in scope and duration, and therefore there continues to be controversy.* Further
research is needed to properly compare SMILE to existing procedures and evaluate the benefits of this novel technique.®

OPTIONS FOR PRESBYOPIA

Presbyopia is the most common refractive disorder, affecting 2 billion people worldwide.*® It is defined as the in-
ability to focus on nearby objects because of a loss of elasticity of the crystalline lens, which generally manifests after
age 40.'°7® Today, an increased number of patients who have had LASIK are becoming presbyopic."” Several treat-
ments exist, such as multifocal or monovision contact lenses, monovision LASIK, multifocal LASTK (presbyLASIK),
multifocal intraocular lenses (I0Ls) and accommodating IOLs.!51¢

Correcting presbyopia has been shown to significantly improve the patient’s quality of life.”

Monovision: Monovision is a technique where the dominant eye is generally corrected for distance and the non-
dominant eye is corrected for near vision.”® In 2007, the FDA approved LASIK to achieve monovision.** Monovision
LASIK successfully improved near vision in presbyopic patients.” Moreover, monovision has been associated with
high rates of satisfaction, surpassing 90% in various studies.® While visual acuity was good, contrast sensitivity and
stereoacuity were substantially decreased.®®’® Patients with binocular vision anomalies or who require strong ste-
reoacuity for their occupation should not undergo monovision LASIK.*°

Multifocal ablation: In multifocal ablation, the same part of the cornea is corrected for distance and near vision.**®
While multifocal ablation does not substantially affect stereoacuity, it does decrease contrast sensitivity, increase
coma and decrease spectacle-corrected visual acuity.*®® Several studies have confirmed the safety, predictability, sta-
bility and visual quality of multifocal LASIK techniques.®! A detailed case history that takes into account the pa-
tient’s demands (profession, hobbies, expectations, etc.) is critical.®

Despite the predictability of optical results, some patients find it difficult to adapt to the compromise between dis-
tance and near vision.®!

Kamra: Artificial aperture stops can also be used as a solution for presbyopia by increasing the depth of focus.®
Based on the pinhole effect, the depth of focus increases by artificially reducing the pupil’s aperture size, leading to
improved VA in near and intermediate tasks.®

A corneal inlay is placed within the cornea underneath the LASIK flap or via a corneal pocket.”’ The first inlays were
implanted in the 1940s,">” but failed because of several significant complications.” The Kamra corneal inlay has a
5-um-thin microperforated artificial aperture made of biocompatible polymers with good long-term safety and patient
satisfaction during follow-up for up to 4 years.”” The procedure is also reversible,**”® can be combined with other re-
fractive procedures and does not require neuroadaptation, as is necessary in monovision or multifocal LASIK.”

One study suggested that, after removal of the corneal inlay, corneal topography and corneal aberrometry are not perma-
nently affected.® In more than 60% of patients, CNVA, CDVA, UNVA and UDVA were similar to pre-operative values.*

Kamra can also be performed on previous LASIK patients via a secondary interface (corneal pocket).’® Symptoms
similar to those experienced after LASIK (such as dry eye, glare, halo and night vision problems) have been reported
after Kamra surgery in previous LASIK patients.’

Asin all procedures, patients should be carefully counseled and their expectations managed.”® The pocket technique
damages significantly fewer corneal nerves than a conventional flap.®* This may decrease the prevalence of post-
surgery dry eye symptoms and preserve the biomechanical properties of the cornea.®® Although the amount of light
transmission through the inlay is diminished, there is no evidence of visual field constriction or a ring scotoma due
to the position of the inlay.*’

A long-term study of patients who underwent LASIK and Kamra simultaneously demonstrated the safety and effective-
ness of using the techniques in concert. The procedures improved near vision with a minimal effect on distance acuity.®

Emerging Surgical Options for Presbyopia: Several clear inlays are emerging, such as the Raindrop Near Vision
Inlay and Flexivue Microlens, both of which show a multifocal effect through various mechanisms of action.®*
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Intracor is a minimally invasive technique for addressing presbyopia where femtosecond laser pulses are used to
restore the flexibility of the crystalline lens.* Isolated lens opacification is a potential side effect.*®

Multifocal TIOL are an alternative to laser procedures, though still presenting with a compromise to pre-presbyopic
function (much like multifocal contact lenses).** In theory, an accommodating IOL would replicate the performance
of a young eye, thereby allowing the patient to focus on distant and near targets. However, the current products on
the market have not delivered consistent and effective results.®*

Contact Lenses versus LASIK: Although both contact lens wear and LASIK possess risks, most assume that sur-
gery is riskier than contact lens wear.”? For lenses, the vision loss is due to contact lens-related microbial keratitis
(CLMK).®* CLMK is a potentially blinding complication that results predominantly from overnight contact lens
wear.® With LASIK, the risks can involve several complications.”? Notably, the risk of rigid gas-permeable (RGP)
contact lenses never surpassed the risk associated with LASIK.”?

Extended-wear soft contact lenses (intended for sleeping in contacts) had the highest risk of all contact lenses and
exceeded the risk of vision loss associated with LASIK under most conditions.”

LASIK can sometimes provide better correction than contact lenses for patients with severe astigmatism whose
vision may be affected by lens rotation.”? Both LASIK and contact lenses have been associated with glare, haloes,
starbursts, dry eye and eye irritation. For many patients with low to moderate myopia, long-term contact lens wear
may actually be riskier than LASIK surgery.’? Contact lenses, though they eliminate various problems associated
with glasses, are difficult to maintain for soldiers under battle conditions in terms of hygiene.* In a Japanese study,
61.9% of soldiers did not change their contact lenses at all during military exercises.* Since Operation Iraqi Free-
dom began, over 200 cases of CLMK have been treated despite official policy forbidding the use of contact lenses.*

The notion that LASIK can cause dry eye is indeed well-documented.* This can be a particular concern under the
extreme environmental conditions that a soldier may face because the symptoms tend to be aggravated.*

Although studies on monovision LASIK are rare, there is evidence to suggest that patients who have had surgery are
more satisfied than those with contact lenses; 88 to 98% of those who underwent monovision LASIK were pleased
with the procedure.®

Globally, evidence suggests that individuals who undergo LASIK enjoy a better quality of life than those who wear
glasses or contact lenses.??

A three-year longitudinal survey that compared visual satisfaction with LASIK and contact lenses found that for-
mer contact lens wearers believed their night driving had improved after undergoing LASIK.? These patients did
not report a significant increase in dry eye and reported higher levels of satisfaction than their counterparts who
continued wearing contacts. Similarly, the incidences of serious complications, such as corneal ulcers, decreased
significantly in those who had undergone LASIK as opposed to those who remained in contact lenses.?

CONCLUSION
Long-term studies worldwide confirm that refractive procedures are safe and effective for the correction of am-
etropia. While any surgery involves risks, proper counseling of patients can minimize the gap between expectations
and results. ®
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Résumé

Bien que le LASIK et la PKR soient utilisés depuis vingt ans, il y a eu peu
d’études along terme sur la chirurgie réfractive. La présente étude a examiné
les résultats a long terme du LASIK et de la PKR et a analysé les risques, les
avantages et les percées technologiques de ces procédures. Les taux et les
causes de la satisfaction des patients sont discutés en détail. Les autres possi-
bilités telles que 'extraction d’un lenticule par petite incision (SMILE) et les
options chirurgicales pour la presbytie sont également explorées.

MOTS CLES :
PKR, LASIK, SMILE, KAMRA, ectasie

COMPLICATIONS ET INSATISFACTION

Bien que, dans la littérature mondiale disponible, environ 95 % des patients
soient satisfaits de la chirurgie LASIK, comme pour toute intervention
chirurgicale, ce ne sont pas tous les patients qui seront satisfaits'®. Dans une
recension des écrits, 4,6 % des patients n’étaient pas satisfaits des résultats
de la chirurgie en raison d’une erreur de réfraction, de problemes de vi-
sion nocturne, de la sécheresse oculaire et du vieillissement'®. Les plaintes
les plus fréquentes de patients insatisfaits sont, notamment, des erreurs
de réfraction non corrigées entrainant une mauvaise vision a distance, des
éblouissements et des halos, 1a sécheresse oculaire, des problemes de vision
de pres floue et des problemes de vision nocturne!®26+,

Griace a une meilleure appréciation et a un meilleur dépistage des condi-
tions préexistantes, a de meilleures directives concernant les limites su-
périeures de l'erreur de réfraction, ainsi qu’a une technologie améliorée, les
taux de satisfaction sont probablement plus élevés aujourd’hui®.

REGRESSION

La régression myopique qui peut survenir avec le LASIK s’explique par
des causes cornéennes et non cornéennes'?®. La mesure dans laquelle
chaque facteur contribue a la régression myopique a long terme suite a
I'intervention n’est pas claire®. Les changements cornéens sont basés sur
des altérations de la biomécanique de la cornée'?. 1l est intéressant de noter
que les modifications non cornéennes, telles que 'augmentation de la lon-
gueur axiale secondaire a I'allongement de la cavité vitréenne, peuvent ac-
croitre la myopie chez les adultes'>®. Par conséquent, les patients atteints
de myopie forte et les jeunes patients qui subissent un LASIK doivent étre
informés qu’ils pourraient avoir besoin d’un nouveau traitement a ’avenir®.

Depuis les premiers jours de la chirurgie réfractive, la possibilité de régres-
sion et laréduction de la force biomécanique ont été citées comme des com-
plications progressives potentielles a long terme?®. La régression myopique
peut parfois étre percue comme un développement positif si le patient est
atteint de presbytie et peut ainsi retarder le besoin de lunettes de lecture®.

FACTEURS PSYCHOLOGIQUES

11 peut étre utile d’évaluer les motivations et les attentes du patient ainsi
que son bien-étre mental et physique®. Des facteurs comme des antécé-
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dents d’anxiété et de dépression peuvent avoir une incidence négative sur les résultats®. Les plaintes postopéra-
toires sont également dues a des attentes irréalistes, a la personnalité50 et a des troubles psychopathologiques®. On
sait que chez les personnes souffrant de dépression, les résultats aprés d’autres interventions chirurgicales comme
le pontage aortocoronarien traumatologique sont moins bons. Plusieurs problémes psychiatriques ont été associés
a un plus grand risque de complications post-LASIK, par exemple les personnalités de type obsessif compulsif, qui
pourraient avoir le réflexe de frotter leurs yeux de facon violente, ce qui peut déloger le volet’. Les patients souf-
frant de dépression sont plus susceptibles de ressentir une insatisfaction liée a des attentes non satisfaites®.0 La
littérature a montré une diminution de la satisfaction a I’égard du LASIK chez les patients déprimés®. Il est a noter
que les femmes sont jusqu’a deux fois plus susceptibles d’étre déprimées que les hommes®™.

Comme pour d’autres interventions chirurgicales électives, le LASIK comporte un risque de litige®™. Le facteur pré-
dictif le plus important d’une plainte contre un médecin est le fait d’avoir une clinique servant un fort volume de
patients®. Les cliniques a forte fréquentation qui pratiquent un marketing agressif, qui présentent la chirurgie ré-
fractive comme une opération esthétique plutét que médicale et qui ne consacrent pas suffisamment de temps aux
patients sont particulierement susceptibles de faire 'objet de décisions défavorables®.

SECHERESSE OCULAIRE

La complication la plus courante du LASIK est la sécheresse oculaire?*®, et jusqu’a 95 % des patients éprouvent une
forme de sécheresse apres I'intervention?. La sécheresse oculaire est également la principale complication de la
PKR®. La sécheresse oculaire est I'une des raisons de I'insatisfaction des patients malgré de bons résultats visuels®.
Les symptdmes se manifestent le plus souvent immédiatement apreés I'intervention chirurgicale et sont générale-
ment de nature transitoire'>**%2, Les symptdmes atteignent leur maximum dans les premiers mois suivant 'opération
et s’améliorent six a douze mois plus tard®?.

Environ 20 a 40 % des patients déclarent souffrir de sécheresse six mois aprés I'intervention'. Les symptomes
de sécheresse oculaire reviennent généralement aux niveaux préopératoires apres un an®. La sécheresse oculaire
s’améliore généralement au fil du temps, mais peut persister dans certains cas pendant des mois ou des années?. La
sécheresse préopératoire et le sexe des patients (plus élevé chez les femmes) peuvent accroitre le risque!.

La pathophysiologie de la facon dont le LASIK contribue a la sécheresse oculaire est multifactorielle?*?*%. Cepen-
dant, on pense qu’elle est principalement due a des 1ésions iatrogénes des nerfs cornéens du plexus sous-basall0,54
et du stroma cornéen lors de la création du volet stromal antérieur et de l’ablation de la cornée au laser?3%,
Linterruption des fibres sensorielles de la cornée réduit le stimulus a la production de larmes™®, La quantité de
larmes est réduite et Posmolarité est accrue avec une amélioration au bout de trois mois apres I'intervention™. La
sécheresse oculaire peut également étre causée par une altération de la distribution du film lacrymal et de la relation
qui en découle entre la surface oculaire et la paupiere supérieure®.

Une erreur de réfraction plus élevée, une ablation plus profonde du stroma et une sécheresse oculaire préexistante
sont associées a une gravité accrue de la sécheresse oculaire postopératoire?>®. Le risque est également plus élevé
chez les patients de plus de 40 ans, les femmes, les patients d’origine asiatique (peut-étre en raison d’erreurs de ré-
fraction plus élevées, de I'utilisation intensive de lentilles de contact et de ’anatomie de I'ceil) et ceux qui subissent
une procédure dans laquelle un kératome est utilisé pour créer le volet?. Des dommages aux cellules caliciformes
et les changements inflammatoires postopératoires peuvent également étre impliqués?*?. Les dommages causés
par le LASIK aux fibres nerveuses sensorielles de la cornée réduisent le larmoiement basal et réflexe, ralentissent
le taux de clignement et altéerent 'effet neurotrophique sur les cellules épithéliales de la cornée?*?>%, La sensibilité
cornéenne est réduite apres la PKR et le LASIK?%?*%2, Bien que le délai exact soit encore controversé, 'amélioration
de ces problemes, telle que reflétée par la qualité des larmes, est observée entre six et neuf mois?.

Comme la PKR implique une profondeur moindre de la cornée, Pamélioration de la sécheresse postopératoire
est plus rapide qu’apres le LASIK®. Les patients ayant subi une PKR ont tendance a se plaindre de douleurs ou
d’endolorissement plutdt que de sécheresse?. Le TRFL (temps de rupture du film lacrymal) et la sécrétion de larmes
mettent plus de temps a revenir a la normale chez les patients d’Asie du Nord-Est que chez les patients caucasiens?.

La plupart des études ont indiqué que la sensibilité cornéenne et les signes et symptomes cliniques de la sécher-

esse oculaire reviennent aux niveaux préopératoires dans un délai d’'un an8,29, mais que la morphologie des nerfs
cornéens demeure anormale®. Malheureusement, un petit pourcentage de patients peuvent souffrir de sécheresse
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oculaire indéfiniment®?. Comme on peut le deviner, la sécheresse oculaire peut avoir une incidence importante sur
la perception qu’a le patient de sa chirurgie et sur son niveau de satisfaction®.

Une étude récente suggere un lien possible entre la génétique et la susceptibilité a la douleur postopératoire chro-
nique avec le LASIK (exprimée sous forme de maladie de I'ceil sec), offrant une voie vers le dépistage futur des
patients a risque®.

L’identification de la sécheresse préopératoire pourrait aider a prédire le développement de la sécheresse oculaire
chronique chez les patients qui subissent une PKR et un LASIK®*2. Comme I’a expliqué un groupe, « la sécheresse
oculaire est une maladie courante, mais elle est mal comprise, difficile a définir et ne dispose pas d’un outil de di-
agnostic unique »%. La plupart des patients souffrant de sécheresse oculaire post-LASIK s’en sortent bien avec les
traitements standard de la sécheresse oculaire®.

Des antécédents d’intolérance aux lentilles cornéennes peuvent étre un facteur prédictif de la sécheresse apres le
LASIK et devraient faire partie de la discussion préopératoire®. Il est intéressant de noter que les personnes qui
n’ont jamais porté de lentilles cornéennes (celles qui portent des lunettes) sont peut-étre moins conscientes de leur
tendance a la sécheresse oculaire, qui peut se manifester apres I'intervention?.

La sécheresse oculaire chronique post-LASIK augmente également le risque de régression myopique®®. Le
dépistage préopératoire soigneux et le traitement préventif des troubles existants, comme le DGM ou la blépharite,
peuvent aider a atténuer les complications postopératoires®. Le DGM peut contribuer de facon importante a
I'inconfort et a 'inflammation de la surface oculaire®¥. Le traitement initial comprend des compresses chaudes
et des gommages des paupieres, ainsi qu'un massage doux des paupiéres®*¥. La cyclosporine peut également étre
utilisée pour traiter la sécheresse oculaire?*s. Les gouttes ophtalmiques de sérum autologue composées du propre
sérum du patient constituent une source unique de facteurs de croissance et de facteurs anti-inflammatoires qui
pourraient étre efficaces pour les personnes souffrant de sécheresse oculaire post-LASIK®. Les gouttes sériques
autologues pour les yeux ne sont toutefois pas encore approuvées par la FDA. Une comparaison entre le sérum et
les larmes artificielles a montré une amélioration du TRFL et une coloration oculaire moindre dans le groupe des
larmes de sérum six mois apres 'opération®.

A lavenir, les traitements ciblant la cicatrisation des nerfs devraient permettre d’améliorer la sécheresse oculaire
post-LASIK?. Le LASIK moderne a volet mince a été associé a une incidence réduite de la sécheresse oculaire a long
terme'. Grice a attention accrue accordée a des affections telles que la blépharite57 et aux nouvelles formulations
de larmes artificielles, ces problemes sont plus faciles a gérer qu’auparavant'®*, Tous les patients doivent étre sensi-
bilisés a 'importance de la protection contre les UV pour éviter les complications liées a cette exposition®.

PROBLEMES DE VISION NOCTURNE

Les problémes de vision nocturne sont 'un des symptomes visuels postopératoires associés au LASIK les plus
fréquents®. Dans les cas graves, cela peut modifier Paptitude a conduire et donner lieu a des litiges médico-légaux®.
Le LASIK est associé aux halos et a '’éblouissement, probablement en partie en raison du changement radical de la
morphologie de la cornée?.

Les patients ayant subi une chirurgie réfractive ont signalé différentes formes de perturbations de la vision noc-
turne (PVN)*. On pense que les « éclats d’étoiles » sont causés par une perte transitoire de transparence dans la
période postopératoire, tandis que les phénomenes de halo sont basés sur la marge de I’ablation cornéenne dans la
zone pupillaire*. La taille des pupilles a elle seule ne semble pas importante pour la perception subjective de la dis-
torsion de la vision nocturne*. Indépendamment de la taille de la pupille, les patients doivent étre conscients du ris-
que de problemes de vision nocturne liés a la chirurgie LASIK?. L’astigmatisme secondaire, le coma et 'aberration
sphérique sont des aberrations d’ordre supérieur (jusqu’au sixiéme ordre) qui sont significativement corrélées avec
I'indice de perturbation des halos*. Des zones de traitement plus petites peuvent diminuer les performances vi-
suelles nocturnes (provoquer la formation d’un halo) aprés un LASIK, en particulier dans des conditions de ré-
fraction élevées®. 1l y a lieu de croire qu’une proportion importante des perturbations de la vision nocturne sont
simplement le résultat d’'une erreur de réfraction résiduelle non corrigée, car les patients signalent ces phénomenes
sans l'utilisation de lunettes ou de lentilles cornéennes®. Dans une étude, les plaintes de PVN ont diminué de 90 %
une fois l'erreur de réfraction résiduelle corrigée®. La proportion de patients souffrant de PVN dans les études a
long terme varie considérablement (de 3 % a 80 %). Une éducation préopératoire adéquate des patients sur les com-
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plications potentielles pourrait empécher que ces problémes ne soient une cause d’insatisfaction postopératoire®.

ECTASIE

Lectasie, bien quextrémement rare, est une complication grave qui peut survenir suite au LASIK?*%, Le LASIK
réduit la stabilité biomécanique de la cornée en croisant les lamelles structurelles de la cornée antérieure et en
enlevant les lamelles structurelles pendant ’ablation®. L’ectasie post-LASIK est une déformation structurelle pro-
gressive de la cornée conduisant & une instabilité réfractive et optique apres une chirurgie LASIK par ailleurs sans
incident®.

Lectasie cornéenne post-LASIK se caractérise par un amincissement et une accentuation de la courbe des parties
centrales et inférieures de la cornée®. La principale préoccupation concernant l’ectasie cornéenne est le risque de
perte de vision permanente a divers degrés®.

Une topographie préopératoire qui laisse suspecter un diagnostic de kératocone est considérée comme le facteur de
risque le plus important pour Pectasie®. Soixante-quinze pour cent des cas d’ectasie dans une étude ont été consi-
dérés comme possiblement atteints d’un kératocdne, ce qui n’est pas surprenant®..

Une faible épaisseur de la cornée, un jeune age (moins de 25 ans)40 et une myopie élevée ont été considérés comme
des facteurs de risque d’ectasie cornéenne®'. La quantité de tissu enlevé peut étre une meilleure indication de la
déstabilisation biomécanique de la cornée®. Un faible pourcentage (de 0,4 a 0,6 %) de patients présenteront une
ectasie cornéenne postopératoiree®.

Linstabilité biomécanique est particulierement préoccupante, car le kératocone iatrogénique est reconnu comme
un risque tardif consécutif a une chirurgie réfractive?.

La réticulation du collagéne cornéen (CXL) utilisant la riboflavine de concert avec l'ultraviolet A (UVA) est un
nouveau traitement pour accroitre la résistance biochimique de la cornée en stimulant la formation de bandes
polymeres entre les fibres de collagene®®. Au cours des 10 dernieres années, le CXL s’est révélé efficace pour re-
tarder ou arréter la progression du kératocone®.

Une étude réalisée en Chine et utilisant le CXL pour traiter 'ectasie cornéenne

post-LASIK a montré que la procédure a stabilisé ou partiellement inversé la progression sans complications ap-
parentes®. Les auteurs ont suggéré que la procédure devrait étre effectuée des que la complication est identifiée
afin d’arréter la progression®. Le CXL peut offrir un moyen de réduire la régression a long terme chez les personnes
souffrant de myopie forte qui subissent un LASTK®,

Le CXL prophylactique pour les cas de LASIK a haut risque semble étre un traitement complémentaire str et
efficace pour la régression réfractive et l'ectasie potentielle®. Le CXL prophylactique peut étre particuliérement
indiqué chez les jeunes patients dont les antécédents familiaux sont inconnus, en particulier dans les pays ou
lincidence du kératocone est élevée®. Les données sur les résultats a long terme montrent 'innocuité et lefficacité
de la procédure LASIK Xtra (combinant LASIK et CXL a forte fluidité) pour la stabilisation de la myopie et des
résultats du LASIK chez les hypermétropes®.

Le risque d’ectasie est considérablement plus faible qu’il ne I’était il y a dix ans en raison des techniques modernes
de dépistage du kératocone et de la disponibilité du CXL?.

PROGRES DE LA CHIRURGIE REFRACTIVE

Laser femtoseconde : Une technique plus récente utilise un laser femtoseconde au lieu d’'un microkératome méca-
nique pour créer un volet (LASIK "tout laser”)*. L'utilisation d’un laser femtoseconde pour la création de volets
LASIK a été approuvée par la FDA en 2001%.

Bien qu’il soit plus coliteux que le microkératome standard, le laser femtoseconde est potentiellement plus précis65,
plus fiable et plus stir26,2>¢°%’, Les lasers femtoseconde peuvent également permettre d’obtenir une épaisseur de
volet plus prévisible54,67-69, réduire I'incidence de la sécheresse oculaire induite par le LASTK, accélérer la récu-
pération et améliorer 'AV non corrigée par rapport au kératome mécanique'®”. Une étude a montré que l'utilisation

CANADIAN JOURNAL of OPTOMETRY | REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE VOL. 84 NO. 4



REVUE DE LITTERATURE

d’un laser femtoseconde était associée a un TRFL significativement plus élevé que le LASIK traditionnel avec un
microkératome mécanique®.

Bien quil ait été démontré dans plusieurs études qu’un laser femtoseconde réduit les signes et les symptomes de
sécheresse oculaire, ces nouveaux lasers diminuent également la densité des cellules caliciformes de la conjonc-
tive?*?, Leffet des cellules caliciformes sur la sécheresse oculaire induite par le LASIK n’est pas bien compris?*52%,
Les volets obtenus avec le LASIK femtoseconde sont généralement associés a des complications dues a une réponse
inflammatoire accrue, comme la kératite lamellaire diffuse”. Des complications distinctes, telles que le syndrome de
sensibilité transitoire a la lumiére, la couche de bulles opaques, ’éblouissement de type arc-en-ciel et le passage de
bulles de gaz en chambre antérieure au travers du trabéculum sont également connues®°.

Les derniers lasers femtoseconde utilisent une énergie nettement plus faible pour découper le volet, ce qui réduit la
réaction inflammatoire globale, de sorte qu’il n’est pratiquement pas possible de les distinguer d’un microkératome
mécanique’. Les volets découpés en LASIK femtoseconde présentent une incidence plus faible de complications,
telles que des défauts épithéliaux et des dislocations des volets, que ceux découpés au microkératome’.

D’autres études, y compris un suivi a long terme, sont nécessaires pour mieux comprendre toutes les répercussions
de cette technique®.

Front d’onde : La technologie a fait de grands bonds en avant avec la chirurgie sur mesure, les nomogrammes per-
sonnalisés et I'utilisation de lasers femtoseconde pour la découpe des volets™. L'efficacité du LASIK s’est améliorée
avec l'introduction de nouveaux équipements®’. Si un laser a balayage avec systéme de poursuite oculaire ou un
laser guidé par front d’onde sont utilisés, plus de 80 % des patients atteignent une vision a8 moins d’'un demi-dioptre
de la ciblell, et plus de 95 % atteignent une vision a un dioptre ou moins de la cible. Presque tous les patients at-
teignent au moins 20/40, et la plupart atteignent une AV non corrigée de 20/20%",

Le LASIK guidé par front d’'onde adapte la correction laser au schéma particulier d’aberration cornéenne de chaque
patient™. L’aberration sphérique (AS) est la conséquence la plus importante de la chirurgie réfractive, a part un
changement de prescription®. Les techniques d’ablation asphérique diminuent I'AS et améliorent la vision dans
des conditions d’éclairage faible!®?¢, Les patients qui présentent des perturbations de la vision nocturne apres une
chirurgie réfractive myopique par LASIK (éblouissement, halos et « éclats d’étoiles ») ont une AS beaucoup plus
élevée que les patients asymptomatiques’. L'obtention de profils personnalisés guidés par le recueil du front d’onde
améliore considérablement les perturbations de la vision nocturne et diminue I'AS apres le nouveau traitement’.
Plusieurs études ont rapporté moins de plaintes postopératoires d’éblouissement et de halos la nuit avec le LASIK
guidé par front d’onde®. La plupart des chirurgiens nord-américains choisissent la chirurgie cornéenne ablative
guidée par front d’onde.

Retouche : Au fur et & mesure que le LASIK guidé par front d’onde devient plus populaire, les retouches peuvent
devenir plus fréquentes en raison des attentes plus élevées des patients en matiére de résultats visuels. Dans une
étude, plus de 90 % des patients étaient satisfaits de leurs résultats apres une retouche?. La retouche apres correc-
tion de la myopie par LASIK semble comporter moins de risques et est plus efficace que la retouche dans les cas
d’hypermétropie®. La retouche peut parfois étre la seule facon d’améliorer la satisfaction d’un patient®. Bien que
le LASIK puisse étre répété au besoin, cela ne doit pas étre suggéré pour de petits changements de la réfraction en
raison des risques associés™.

SMILE : Lextraction lenticulaire par petites incisions (SMILE) a attiré beaucoup d’attention en tant qu’alternative
au LASIK et a la PKR en raison de ses premiers résultats prometteurs>+536773-75,

La SMILE est une chirurgie a effraction minimale qui utilise le laser femtoseconde exclusivement pour créer une
lenticule intrastromale qui est ensuite extraite manuellement par une petite incision cornéenne®7°, La technique
SMILE élimine ainsi le besoin d’ablation et de création de volet au laser excimer®*7.

La SMILE peut réduire les complications associées a la création du volet dans le LASIK, qui entraine souvent la sec-
tion des nerfs cornéens et conduit a la sécheresse oculaire (diminuant la satisfaction du patient)>**. L’intervention
permet aussi de réduire la sécheresse oculaire causée par I’épithéliopathie neurotrophique résultant des dommag-
es infligés au plexus sous-basal lors d’une chirurgie réfractive®”. L’absence de volet peut préserver plus de nerfs

CANADIAN JOURNAL OF OPTOMETRY | REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE VOL. 84 NO. 4

63



64

G RECHERCHE CLINIQUE

cornéens54, et leur guérison est plus rapide aprés la SMILE qu’apres le LASIK®. En outre, le TRFL55, Posmolarité
et le score de sévérité de la sécheresse oculaire peuvent étre meilleurs avec la SMILE qu’avec le LASIK®. 11 existe
aussi des données probantes a 'appui que la SMILE peut également induire moins d’aberrations d’ordre élevé que
le LASIK femtoseconde®”.

Bien que de multiples études aient comparé la SMILE et le LASIK, aucune des deux techniques n’est supérieure
a l'autre de maniére concluante®. Cependant, il semble que la SMILE puisse diminuer les symptomes de sécher-
esse oculaire et que la sensibilité de la cornée soit plus grande apres la SMILE qu’aprés le LASIK (une fois de plus,
probablement en raison de I’absence de création d’un volet qui sectionne les nerfs cornéens55)%7. La récupération
visuelle apres la SMILE peut étre plus rapide que celle de la PKR, mais plus lente que celle du LASIK®. Certaines
études ont montré que 'hystérésis et la résistance de la cornée sont beaucoup moins stables avec le LASIK qu’avec
la SMILE pour les corrections myopiques supérieures a -6,00 D, mais ces résultats sont controversés®. L'idée que
la résistance a la traction postopératoire est supérieure avec la SMILE est tout aussi controversée®. Les avantages
éventuels de la SMILE dans le maintien de la résistance biomécanique67 et des nerfs cornéens (par rapport au
LASIK ou a la PKR54) doivent étre évalués plus avant.

La SMILE présente des complications distinctes, telles qu’un retrait difficile ou incomplet du lenticule et une ré-
cupération visuelle plus lente®. Comme pour le LASIK et la PKR, les cas de myopies fortes semblent étre exposés
a un risque de régression significative avec la SMILE”. Une étude a montré que le taux de régression apres cinq
ans était semblable au taux de régression annuel moyen observé avec le LASIK®*. Des recherches sont en cours
sur l'utilisation de la technique SMILE chez les patients hypermétropiques et les résultats préliminaires semblent
prometteurs’. La SMILE présente une sécurité, une efficacité, une prévisibilité et une stabilité comparables a celles
du LASIK femtoseconde54,356%75,

Les études concernant la SMILE sont encore limitées en termes de portée et de durée, et il y a donc toujours une
controverse®. Des recherches supplémentaires sont nécessaires pour comparer correctement la SMILE aux procé-
dures existantes et évaluer les avantages de cette nouvelle technique®.

OPTIONS POUR LA PRESBYTIE

La presbytie est le trouble de la réfraction le plus courant, touchant 2 milliards de personnes dans le monde®. Elle
se définit comme l'incapacité a faire la mise au point sur des objets proches en raison d’une perte d’élasticité du
cristallin, qui se manifeste généralement apres 40 ans'®’®. Aujourd’hui, un nombre croissant de patients ayant subi
un LASIK deviennent presbytes®. Il existe plusieurs traitements, comme les lentilles cornéennes multifocales ou
monovision, les lentilles LASTK monovision, les lentilles LASTK multifocales (presbyLASIK), les lentilles intraocu-
laires (LIO) multifocales et les LIO accommodantes'>'S,

1l a été démontré que la correction de la presbytie améliore considérablement la qualité de vie du patient™.

Monovision : La monovision est une technique qui consiste a régler 'ceil prédominant pour qu’il voie de loin et I'ceil
non dominant pour qu’il voie de pres’. En 2007, 1a FDA a approuvé le LASIK monovision®. Le LASIK monovision a
réussi a améliorer la vision de pres chez les patients presbytes’. De plus, la procédure a été associée a des taux élevés
de satisfaction, dépassant 90 % dans diverses études®. Si l’acuité visuelle était bonne, la sensibilité au contraste et la
stéréoacuité étaient considérablement réduites®®’®. Les patients présentant des anomalies de la vision binoculaire
ou qui ont besoin d’une stéréoacuité élevée pour leur profession ne doivent pas subir un LASIK monovision®.

Ablation multifocale : En ablation multifocale, la méme partie de la cornée est corrigée pour la vision de loin et
la vision de pres®®®. Bien que I'ablation multifocale n’affecte pas substantiellement la stéréoacuité, elle diminue la
sensibilité au contraste, augmente le coma et diminue I’acuité visuelle corrigée par des lunettes®. Plusieurs études
ont confirmé la sécurité, la prévisibilité, la stabilité et la qualité visuelle des techniques LASIK multifocales®. Une
anamnese détaillée qui tient compte des exigences du patient (profession, loisirs, attentes, etc.) est essentielle®".

Malgré la prévisibilité des résultats optiques, certains patients ont du mal a s’adapter au compromis entre vision de
loin et vision de pres®.

Kamra : La «fermeture artificielle du diaphragme» peut également étre utilisée comme solution pour la presbytie
en augmentant la profondeur de champ®. Basé sur leffet sténopéique, la réduction artificielle du diametre d’entrée
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de la pupille de I'ceil permet d’augmenter la profondeur de champs, ce qui méne a une amélioration de '’AV dans les
tiches en vision de prés et intermédiaire®.

Un implant cornéen est placé dans la cornée sous le volet LASIK ou via une poche cornéenne”. Les premiers im-
plants cornéens ont été implantés dans les années 1940%7°, mais ont échoué en raison de plusieurs complications
importantes”. L'implant cornéen Kamra, d’une épaisseur de 5 ym, est fait de polymeres biocompatibles et possede
de nombreuses microperforations. Il offre une bonne sécurité a long terme et la satisfaction des patients pendant
un suivi allant jusqu’a 4 ans”. La procédure est également réversible®”, peut étre combinée a d’autres procédures
réfractives et ne nécessite pas de neuroadaptation, comme c’est le cas pour le LASIK monovision ou multifocal”.

Une étude a suggéré qu'apres le retrait de P'implant cornéen, la topographie cornéenne et 'aberrométrie cornéenne
ne sont pas affectées de facon permanente®?. Chez plus de 60 % des patients, les valeurs AVLC, AVPC, AVL non cor-
rigée et AVP non corrigée étaient similaires aux valeurs préopératoires®.

Le Kamra peut également étre réalisé sur des patients ayant déja subi un LASIK via une interface secondaire (poche
cornéenne)®. Des symptomes similaires a ceux ressentis apres le LASIK (tels que sécheresse oculaire, éblouissement,
halo et perturbations de la vision nocturne) ont été signalés aprés la procédure Kamra chez d’anciens patients LASIK®,

Comme pour toutes les interventions, il faut conseiller soigneusement les patients et gérer leurs attentes'. La tech-
nique de la poche endommage beaucoup moins de nerfs cornéens qu’un volet conventionnel®. Cela peut réduire la
prévalence des symptomes postopératoires de sécheresse oculaire et préserver les propriétés biomécaniques de la
cornée®. Bien que la quantité de lumiére transmise par 'implant soit réduite, il n’y a aucun signe de rétrécissement
du champ visuel ou de scotome annulaire en raison de la position de I'implant®.

Une étude a long terme portant sur des patients ayant subi simultanément le LASIK et le Kamra a démontré la sé-
curité et lefficacité de I'utilisation conjointe de ces techniques. Les procédures ont amélioré la vision de pres avec
un effet minimal sur 'acuité de loin®.

Nouvelles options chirurgicales pour la presbytie : Plusieurs implants transparents émergent, tels que le Raindrop
Near Vision Inlay et le Flexivue Microlens, qui présentent tous deux un effet multifocal grace a divers mécanismes
d’action®*.

LIntracor est une technique peu invasive pour traiter la presbytie ou des impulsions de laser femtoseconde sont utili-
sées pour restaurer la flexibilité du cristallin®. L'opacification isolée du cristallin est un effet secondaire potentiel®.

Les LIO multifocales sont une alternative aux procédures au laser, bien qu’elles présentent toujours un compromis
par rapport a la fonction prépresbytique (tout comme les lentilles cornéennes multifocales)®*. En théorie, une LIO
accommodante reproduirait les performances d’un ceil jeune, permettant ainsi au patient de faire la mise au point
sur des cibles éloignées et proches. Cependant, les produits actuellement sur le marché n’ont pas donné des résul-
tats cohérents et efficaces®.

Lentilles cornéennes et LASIK : Bien que le port de lentilles cornéennes et le LASIK comportent tous deux des
risques, la plupart des gens supposent que la chirurgie est plus risquée que le port de lentilles cornéennes’. Dans le
cas des lentilles, la perte de vision est attribuable a la kératite microbienne liée aux lentilles cornéennes (KMLC)®%.
La KMLC est une complication qui résulte principalement du port de lentilles de contact pendant la nuit et peut
causer la cécité®. Avec le LASIK, les risques peuvent comporter plusieurs complications™. Fait intéressant, le risque
associé aux lentilles cornéennes rigides perméables au gaz n’a jamais dépassé le risque associé au LASIK"

Les lentilles cornéennes souples a port prolongé (congues pour étre conservées pendant le sommeil) présentent le
risque le plus élevé de toutes les lentilles cornéennes et dépassent le risque de perte de vision associé au LASIK dans
la plupart des cas™.

Le LASIK peut parfois fournir une meilleure correction que les lentilles de contact pour les patients souffrant
d’astigmatisme grave dont la vision peut étre affectée par la rotation des lentilles’. Le LASIK et les lentilles de con-
tact ont tous deux été associés a des éblouissements, des halos, des « éclats d’étoile », de la sécheresse oculaire et des
irritations oculaires. Pour de nombreux patients qui ont une myopie faible a modérée, le port de lentilles cornéennes
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long terme peut en fait étre plus risqué que la chirurgie LASIK™. Les lentilles de contact, bien qu’elles éliminent
divers problémes associés aux lunettes, sont difficiles a entretenir pour les soldats dans des conditions de combat en
termes d’hygiene®. Dans une étude japonaise, 61,9 % des soldats n’ont pas du tout changé leurs lentilles de contact
pendant les exercices militaires®. Depuis le début de 'opération Iraq Freedom, plus de 200 cas de CLMK ont été
traités malgré une politique officielle interdisant I'utilisation de lentilles cornéennes®*.

Lanotion selon laquelle le LASIK peut provoquer une sécheresse oculaire est effectivement bien documentée*. Cela
peut étre une préoccupation particuliere dans les conditions environnementales extrémes auxquelles un soldat
peut étre confronté, car les symptomes ont tendance a étre aggravés*.

Bien que les études sur le LASIK monovision soient rares, il existe des données probantes suggérant que les patients
qui ont subi Popération sont plus satisfaits que ceux qui portent des lentilles cornéennes; 88 a 98 % de ceux qui ont
subi le LASTK monovision étaient satisfaits des résultats de la procédure®.

A léchelle mondiale, les données indiquent que les personnes qui subissent le LASIK jouissent d’une meilleure de
vie que celles qui portent des lunettes ou des lentilles cornéennes?.

Une enquéte longitudinale de trois ans qui a comparé la satisfaction visuelle avec le LASIK et les lentilles cornée-
nnes a révélé que les anciens porteurs de lentilles cornéennes étaient d’avis que leur conduite nocturne s’était amé-
liorée apres avoir subi le LASIK?. Ces patients n’ont pas signalé une augmentation importante de la sécheresse
oculaire et ont déclaré des niveaux de satisfaction plus élevés que leurs homologues qui continuaient de porter
des lentilles cornéennes. De méme, I'incidence des complications graves, telles que les ulcéres cornéens, a diminué
de maniére significative chez ceux qui avaient subi un LASIK par rapport a ceux qui avaient continué a porter des
lentilles cornéennes®. e

CONCLUSION

Des études a long terme menées dans le monde entier confirment que les procédures réfractives sont stires et effi-
caces pour la correction de 'amétropie. Bien que toute intervention chirurgicale comporte des risques, un counsel-
ing approprié aux patients peut minimiser ’écart entre les attentes et les résultats.
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Abstract

The growing number of low-vision patients worldwide encounter several
barriers that prevent them seeking treatment. In Canada, such barriers
stem from patients’ circumstances, stigma in the community, or factors
that discourage eye care professionals from providing low-vision services.
Remuneration plans for low-vision services differ between provinces or
territories and are often insufficient. One suggestion for how to alter our
health care system to enhance the accessibility and equity of low-vision
treatment is to adequately reimburse eye care professionals who provide
such crucial services.

KEYWORDS:
low vision, vision rehabilitation, low vision reimbursement, billing code,
provincial healthcare plan

INTRODUCTION

Low vision refers to a subnormal acuity, field of vision or motility that is
caused by conditions not correctable by refraction.! As the average lifespan
increases, the number of patients with low vision continues to grow; cur-
rently, 65% of the visually impaired and over 80% of the blind are 50 years
of age or older.? Low-vision rehabilitation (LVR) services seek to maintain
optimal ophthalmic health in this low-vision population. This paper focus-
es on the assessment of low vision for the purposes of developing recom-
mendations and other planning. As the number of people with low vision
increases, it is important to develop policies to overcome barriers to acces-
sibility and utilization of LVR services. A Canadian study identified barriers
to accessing LVR services from the patient’s perspective; these included a
lack of awareness and cost.?

The limited accessibility of low-vision assessment is also due to barriers
faced by eye care professionals. Chan et al. found that the cost of pro-
viding low-vision exams, including devices, was a significant deterrent
to providing these services.! Overcoming these barriers is key to the ef-
fective provision of LVR services, as patients are more likely to use low-
vision services when they are available at the same location as other oph-
thalmic services.?

Despite the importance of LVR, the reimbursement eye doctors receive
for LVR services varies between provinces. Remuneration should reflect
the complexity, time and equipment required for a thorough low-vision
examination. This paper outlines provincial reimbursement plans for
low-vision examinations across Canada and, where possible, compares
compensation for low-vision services between ophthalmologists and
optometrists.
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PROVINCIAL LOW-VISION REIMBURSEMENT PLANS
Unfortunately, we were unable to obtain data for New Brunswick, Prince Edward Island, Saskatchewan, or New-
foundland and Labrador, or for the Northwest Territories, Yukon, or Nunavut.

1. British Columbia

British Columbia (BC) has a Medical Services Plan (MSP), which covers medically required procedures and exami-
nations for BC residents. The Medical Services Commission, consisting of governmental representatives, Doctors of
BC representatives and members of the public, manages the MSP, adhering to the Medicare Protection Act.®

When performing a low-vision assessment, BC ophthalmologists can bill MSP using the code 2028, which is for
“examination for low visual aid at a clinic” ($49.50). If patients are referred by another physician, ophthalmologists
can additionally bill codes for consultations; either 2010 (normal consultation) or 2012 (special consultation) when
referred by another ophthalmologist, neurologist, or neurosurgeon.”

For BC optometrists, code 02892 (examination for low-vision aid) can be billed for $41.12. BC optometrists can also
privately bill for low-vision aid assessments.®

2. Alberta
In Alberta, there is no Alberta Health Services (AHS) care coverage for ophthalmologists who conduct low-
vision assessments. Alberta is the only province in this paper that does not provide LVR coverage for ophthal-
mologists.

Optometrists in Alberta can bill code B660 (complete oculo-visual assessment including optical prescription)
under the Alberta Health Care Insurance Plan (AHCIP) for a low-vision assessment.” Code B660 is for patients
aged under 19 ($56.32) or over 64 ($63.86).° Optometrists are compensated the same amount for a low-vision
assessment as for a routine eye exam in patients aged under 19, and roughly 20% less than a routine eye exam in
those over 64. This makes it difficult to incentivize optometrists to spend extra time, training, and equipment to
perform low-vision (LV) exams.

For those aged 19-64, there is no code for a low-vision assessment. Therefore, low-vision patients in this age
group may need to pay out of pocket. This lack of a code could be responsible for the low number of optom-
etrists who provide LVR services in Alberta, and no ophthalmologists provide LVR services in large city centres
like Edmonton.

One exception to the shortage of LVR services in Alberta is Calgary. Patients can visit the Sight Enhancement Clinic
at Rockyview General Hospital. The cost of low-vision assessments at this clinic is covered by AHS.

3. Manitoba
In Manitoba, ophthalmologists can bill code 9854 for low-vision aid assessment to Health, Seniors and Active
Living ($27.45).1

There is no coverage for LVR services by optometrists in Manitoba. Optometrists play a crucial role as entry points
in the community for the low-vision population. A lack of billing for low-vision services would be expected to de-
crease LV optometrists in the community and thus limit accessibility of low-vision assessments.

4. Ontario

In Ontario, the Ontario Health Insurance Plan (OHIP) pays for the billing of low-vision assessments by oph-
thalmologists. Ophthalmologists can bill the initial vision rehabilitation assessment with the code A252, for
$240.00. This code cannot be billed with other eye exams. Four or more of the 8 listed components in the initial
LVR assessment section need to be performed for this code to apply, and ophthalmologists can only bill the
code twice per patient every five years. The follow-up vision rehabilitation assessment is billed with the code
A254 ($120.00).

Unlike other provinces, no other assessments or consultations can be paid for when billed by the same physician to
the same patient on the same day as A252 or A254."2

In Ontario, there is no coverage for optometrists conducting LV assessments.
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5. Québec

In Québec, low-vision codes are billed to Régie de 'assurance maladie du Québec (RAMQ; information provided
by Dr. Nicole Robillard). Ophthalmologists can bill for an LV exam once a year per patient, for $106.75. This bill-
ing can only be used if vision with regular glasses is <20/40 in the best eye AND if the patient is significantly and
chronically negatively affected in their visual function.

The low-vision exam fee can be added to a principal visit, follow-up visit, or consultation (Table 1).

Table 1: Outpatient clinic and office fees in Québec

Clinic/Office Type of Visitation Fee ($ CAD)
Principal visit 57.60 9253
Follow-up visit 32.85 9164
Hospital Outpatient clinic
Consultation (ophthalmologist) 106.85 9283
Consultation (other doctors or optometrist) 7340
Principal visit 79.10 9252
Follow-up visit 45.10 9129
Private Office
Consultation (ophthalmologist) 112.40 9281
Consultation (other doctors or optometrist) 100.85

* Hospital outpatient clinics would be considered to be part of a hospital for patients visiting for diagnosis or treatment,
but not for admission. Private offices are run by individual health professionals for routine or diagnostic examinations.

Optometrists in Quebec can bill for $70.00 per low-vision exam once a year per patient. This billing can be used
if the vision with regular glasses is <20/70 in the better eye or if the visual field is <60° AND the patient is insured
by RAMQ.

Only patients under 19 or over 64 years of age are covered by the RAMQ for low vision. Optometrists can also
add a principal visit ($54.75), a follow-up exam ($30.00) and some other fees ($8.00 for visual field exams,
and $4.00 for tonometry/slit lamp exam) to the low-vision exam. Patients not covered by RAMQ must pay the
entire cost out of pocket.

In Québec, multidisciplinary Rehabilitation Centers are located strategically across the province.” In these centers,
low-vision assessments are conducted by optometrists and ophthalmologists, and low-vision aids are provided at no
cost for patients of all ages. These centers are funded by the provincial government.

6. Nova Scotia
In Nova Scotia, the Nova Scotia Medical Service Insurance (MSI) is billed for low-vision assessments.

Ophthalmologists can bill for low-vision clinic fees (09.02A (VEDT; Visit Excluded Diagnostic & Therapeutic
procedure)), which is $121.00 for the initial visit. This only applies to the first hour of the LV-related visit, and an
additional $33.15 can be billed for every 15 minutes thereafter. For a follow-up visit after 30 days, the code 09.02D
(VEDT) applies, for $60.50." These two codes can be billed on top of ‘comprehensive eye examinations’ (09.02).

For optometrists, the health service code is 09.02G (low-vision assessment fee), which is $86.10 for an initial visit
and $43.05 for a subsequent visit. This billing is allowed once every two years and can only cover one follow-up
visit. For this code, patients must have 1) subnormal vision that disables them from performing normal activities,
even with spectacles, and 2) visual acuity of 20/50 or worse in the better eye.’®
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DISCUSSION

An overview of the current provincial reimbursements for optometrists and ophthalmologists demonstrates a large vari-
ability in compensation (Table 2), even though this service requires more time and care compared to a routine eye exami-
nation. This makes it difficult to provide comprehensive, uniform, and equitable LV services across Canada. Inadequate
and inconsistent remuneration can be discouraging to eye care professionals seeking to provide LV assessments.

Table 2: Summary of reimbursement plans for low vision in Canadian provinces.

Province Coverage for Ophthalmologists ($ CAD) Coverage for Optometrists ($ CAD)
British Columbia 49.50 41.12
56.32 if Age <18
llbsuis N/A 63.86 if Age = 65
Manitoba 2745 N/A
. 240.00: Initial
Ontario 120.00: Follow-up N/A
Quebec 106.75 70.00
Nowa Sasiti 121.00: 1st hour 86.10: Tnitial
+33.15: every 15 mins after 1st hour 43.05: Follow-up

Gaps in provincial coverage for LV services mean that patients sometimes need to pay out of pocket, which is a bar-
rier to accessing LV services in Canada.?

As the human population continues to grow, with a skew toward an older age, there has been an increase in the
number of patients with low vision. We recognize that rehabilitation for a low-vision patient is multi-faceted, and
requires improvements in visual aid costs, advocacy, and availability of training.’® Lack of funding of LV services and
standardization of the reimbursement system is one of the major factors in LV service limitations. Health care sys-
tems are encouraged to enact policies that will increase accessibility and equity of low-vision services by providing
adequate incentives for eye care professionals seeking to provide these critical services. ®

ACKNOWLEDGEMENTS

The authors thank Dr. Nicole Robillard (ophthalmologist in Québec) for providing crucial information on Québec’s
low-vision reimbursement plans, and Dr. Mary Lou Jackson (Director of Vision Rehabilitation at UBC) for the in-
formation on BC’s low-vision reimbursement plans.

DECLARATIONS OF INTEREST:
None. This article has not been published previously and is not under consideration for publication elsewhere.

FUNDING:
This research did not receive any specific grant from funding agencies in the public, commercial, or not-for-profit

sectors.

CORRESPONDING AUTHOR
Yejun Hong - yejun.hong@ucalgary.ca

CANADIAN JOURNAL of OPTOMETRY | REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE VOL. 84 NO. 4


mailto:yejun.hong@ucalgary.ca

RESEARCH REPORT

REFERENCES

1.

CANADIAN JOURNAL OF OPTOMETRY

International Classification of Diseases List (2021). Clinical Terms
for Blindness and low vision (H54). Retrieved from https://icdlist.
com/icd-10/index/blindness-and-low-vision-h54.

Sahli E, Idil A. A Common Approach to Low Vision: Examination
and Rehabilitation of the Patient with Low Vision. Turk J Ophthal-
mol 2019 Apr; 49(2): 89-98.

Lam N, Leat SJ. Reprint of: Barriers to accessing low-vision care:
the patient’s perspective. Can J Ophthalmol 2015;50(1):S34-S39.
Malkin AG, Ross NC, Chan TL, Protosow K, Bittner AK. U.S.
Optometrists’ Reported Practices and Perceived Barriers for Low
Vision Care for Mild Visual Loss. Optom Vis Sci 97(1):45-51.
Goldstein JE, Guo X, Boland MV, Swenor BK. Low Vision

Care - Out of Site. Out of Mind. Ophthalmic Epidemiol 2020
Aug;27(4):252-258.

Government of British Columbia. Medical Services Commission.
https://www2.gov.bc.ca/gov/content/health/about-bc-s-health-
care-system/partners/colleges-boards-and-commissions/medical-
services-commission. Accessed (July 10, 2020).

Government of British Columbia. Medical Services Commission
Payment Schedule. https://www2.gov.bc.ca/assets/gov/health/
practitioner-pro/medical-services-plan/msc-payment-schedule-
may-2020.pdf. Accessed (July 10, 2020).

Government of British Columbia. Medical Services Commission
Payment Schedule: Optometry Services. https://www2.gov.bc.ca/
assets/gov/health/practitioner-pro/medical-services-plan/pream-
ble-payment-schedule-optometry.pdf?begovtm=CSMLS. Accessed
(July 11, 2020).

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

| REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE

Government of Alberta. Alberta Health Care Insurance Plan:
Optometric Price List (June 15th, 2020). https://open.alberta.ca/
dataset/ab3eccf5-1d18-41e2-943f-111¢83fc4b86/resource/16919404-
6179-401f-a63f-84f52cbe50c8/download /health-ahcip-optometric-
price-list-2020-06-15.pdf. Accessed (July 12, 2020).
Government of Alberta. Alberta Health Care Insurance Plan:
Schedule of Optometric Benefits Bulletin #0pto 32 (March 22",
2017). https://open.alberta.ca/dataset/51de38a9-22a8-4bcl-85d6-
390ce6653b88/resource/12aa9b95-a3lc-412e-87¢7-59fc7b43251c/
download/ahcip-bulletin-opto-32-2017.pdf. Accessed (July 12, 2020).
Government of Manitoba. Manitoba Physician’s Manual (April 1st,
2020). https://www.gov.mb.ca/health/documents/physmanual.pdf.
Accessed (July 13, 2020)
Government of Ontario. Ministry of Health. Schedule of Benefits
Physician Services Under the Health Insurance Act (April 1st 2020).
http://www.health.gov.on.ca/en/pro/programs/ohip/sob/physserv/
sob_master20200306.pdf. Accessed (July 13, 2020).

Robillard N, Overbury O. Quebec model for low vision rehabilita-
tion. Can J Ophthalmol 2006;41(3):362-366.
Government of Nova Scotia. Nova Scotia Medical Services Insur-
ance: Physician’s Manual (2014). http://www.medavie.bluecross.ca/
static/MSI/PhysicianManual.pdf. Accessed (July 14, 2020).
Government of Nova Scotia. Department of Health & Wellness:
Optometry Programs (April 2018).http://msi.medavie.bluecross.
ca/wp-content/uploads/sites/3/2018/04/Optometry-Guide-
April-26-2018.pdf. Accessed (July 15, 2020).
Overbury O, Wittich W. Barriers to Low Vision Rehabilita-
tion: The Montreal Barriers Study. Invest Ophthalmol Vis Sci
2011;52(12):8933-8938.

VOL. 84 NO. 4

73






RECHERCHE CLINIQUE G

Régimes de remboursement des services de basse vision dans

plusieurs provinces canadiennes

Yejun Hong
Cumming School

of Medicine,
Université de Calgary

Andrew Swift B.Sc., O.D.
Cumming School

of Medicine,

Université de Calgary

Micah Luong MD, FRCSC.

Section d’ophtalmologie,
Département de chirurgie,
Université de Calgary

Calgary, Alberta

CANADIAN JOURNAL OF OPTOMETRY

Résumé

Le nombre croissant de patients atteints de basse vision dans le monde se
heurte a plusieurs obstacles qui les empéchent de chercher un traitement.
Au Canada, ces obstacles découlent de la situation des patients, de la stig-
matisation dans la communauté ou de facteurs qui découragent les profes-
sionnels de la vue de fournir des services de basse vision. Les régimes de
rémunération des services de basse vision différent selon les provinces ou
les territoires et sont souvent insuffisants. Une suggestion pour modifier
notre systeme de soins de santé afin d’améliorer I’accessibilité et I’équité du
traitement de la basse vision est de rembourser adéquatement les profes-
sionnels de la vue qui fournissent ces services cruciaux.

MOTS CLES :
basse vision, réadaptation de la vision, remboursement des services de
basse vision, code de facturation, régime provincial d’assurance-maladie

INTRODUCTION

La basse vision fait référence a une acuité, un champ de vision ou une
motilité subnormaux qui sont causés par des conditions non corrigibles
par la réfraction’. A mesure que I'espérance de vie moyenne augmente,
le nombre de patients atteints de basse vision ne cesse d’augmenter. Ac-
tuellement, 65 % des malvoyants et plus de 80 % des aveugles sont agés
de 50 ans ou plus? Les services de réadaptation de la basse vision (RBV)
visent & maintenir une santé ophtalmique optimale dans cette popula-
tion atteinte de basse vision. Le présent document porte sur 'examen
de basse vision aux fins de ’élaboration de recommandations et d’autres
activités de planification. A mesure que le nombre de personnes ayant
une basse vision augmente, il est important d’élaborer des politiques
pour surmonter les obstacles a 'accessibilité et a I'utilisation des ser-
vices de RBV. Une étude canadienne a cerné les obstacles a 'acces aux
services de RBV du point de vue du patient; ces obstacles comprenaient
un manque de sensibilisation et le colit®.

Laccessibilité limitée de lexamen de basse vision est également at-
tribuable aux obstacles auxquels font face les professionnels des soins
oculovisuels. Chan et coll. ont constaté que le colit des examens de basse
vision, y compris les appareils, était un facteur dissuasif important pour
la prestation de ces services®. Il est essentiel de surmonter ces obstacles
pour assurer Pefficacité des services de RBV, car les patients sont plus sus-
ceptibles d’utiliser les services de basse vision lorsqu’ils sont disponibles
au méme endroit que les autres services ophtalmologiques®.

Malgré I'importance des services de RBV, le remboursement que les oph-
talmologistes recoivent pour ces services varie d’une province a lautre.
La rémunération devrait refléter la complexité, le temps et 'équipement
requis pour un examen approfondi de la basse vision. Le présent docu-
ment décrit les régimes provinciaux de remboursement des examens de
la basse vision au Canada et, dans la mesure du possible, compare la ré-
munération des services de basse vision entre les ophtalmologistes et les
optométristes.
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REGIMES PROVINCIAUX DE REMBOURSEMENT DES SERVICES DE BASSE VISION
Malheureusement, nous n’avons pas pu obtenir de données pour le Nouveau-Brunswick, I'Ile-du-Prince-Edouard,
la Saskatchewan ou Terre-Neuve-et-Labrador, ou pour les Territoires du Nord-Ouest, le Yukon ou le Nunavut.

1. ColombieBritannique

La Colombie-Britannique (C.-B.) a un régime de services médicaux (RSM), qui couvre les interventions et les exa-
mens médicalement nécessaires pour ses résidents. La Medical Services Commission, qui se compose de représent-
ants gouvernementaux, de médecins de la Colombie-Britannique et de membres du public, gére le RSM conformé-
ment & la Medicare Protection Act®.

Lorsqu’ils effectuent un examen de basse vision, les ophtalmologistes de la Colombie-Britannique peuvent facturer
le RSM en utilisant le code 2028, qui est pour « examen pour une aide a la basse vision a une clinique » (49,50 $). Si
les patients sont aiguillés par un autre médecin, les ophtalmologistes peuvent facturer des codes supplémentaires
pour les consultations : 2010 (consultation normale) ou 2012 (consultation spéciale) lorsque les patients sont aiguil-
1és par un autre ophtalmologiste, un neurologue ou un neurochirurgien’.

Pour les optométristes de la Colombie-Britannique, le code 02892 (examen pour une aide a la basse vision) peut
étre utilisé pour la facturation (41,12 $). Les optométristes de la Colombie-Britannique peuvent aussi facturer a titre
privé les évaluations des aides a la basse vision ®.

2. Alberta

En Alberta, les Services de santé de I'Alberta (SSA) ne couvrent pas les soins pour les ophtalmologistes qui effectu-
ent des examens de basse vision. L’Alberta est la seule province dans ce document qui n’offre pas de couverture des
services de RBC pour les ophtalmologistes.

Les optométristes de l'Alberta peuvent facturer le code B660 (évaluation oculovisuelle complete, y compris
Pordonnance optique) en vertu de PAlberta Health Care Insurance Plan (AHCIP) pour un examen de basse vision®.
Le code B660 s’applique aux patients dgés de moins de 19 ans (56,32 §) ou de plus de 64 ans (63,86 $)'°. Les optomé-
tristes recoivent la méme rémunération pour un examen de basse vision que pour un examen de la vue de routine
chez les patients de moins de 19 ans, et environ 20 % de moins que pour un examen de la vue de routine chez les
patients de plus de 64 ans. Il est donc difficile d’inciter les optométristes a consacrer plus de temps, de temps de
formation et d’équipement a des examens de basse vision (BV).

Pour les personnes dgées de 19 a 64 ans, il n’y a pas de code pour un examen de basse vision. Par conséquent,
les patients de ce groupe d’age qui ont une basse vision devront peut-étre payer de leur poche. Cette absence de
code pourrait expliquer le faible nombre d’optométristes qui fournissent des services de RBV en Alberta, et le fait
quaucun ophtalmologiste ne fournit de services de RBV dans les grands centres urbains comme Edmonton.

Calgary faitexception alapénurie de services de RBV en Alberta. Les patients peuvent se rendre a la clinique d’amélioration
de la vue de 'Hopital général Rockyview. Le colit des examens de basse vision a cette clinique est couvert par TAHS.

3. Manitoba
Au Manitoba, les ophtalmologistes peuvent facturer le code 9854 pour I'évaluation des aides a la basse vision a
Santé, ainés et vie active (27,45 $).

Les services de GDC offerts par les optométristes du Manitoba ne sont pas couverts. Les optométristes jouent un
rble crucial comme point d’entrée dans la collectivité pour la population atteinte de basse vision. L’absence de fac-
turation pour les services de basse vision devrait faire diminuer le nombre d’optométristes offrant des services de
basse vision dans la collectivité et donc limiter accessibilité des examens de basse vision.

4. Ontario

En Ontario, le Régime d’assurance-maladie de ’Ontario (RASO) couvre les examens de basse vision réalisés par
les ophtalmologistes. Les ophtalmologistes peuvent facturer I’évaluation initiale de la réadaptation visuelle avec
le code A252, pour 240 $. Ce code ne peut pas étre facturé avec d’autres examens de la vue. Quatre des huit com-
posantes énumérées dans la section d’évaluation initiale des services de RBV doivent étre effectuées pour que ce
code s’applique, et les ophtalmologistes ne peuvent facturer le code que deux fois tous les cinq ans par patient.
L évaluation de suivi de la réadaptation visuelle est facturée avec le code A254 (120 $).
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Contrairement aux autres provinces, aucune autre évaluation ou consultation ne peut étre payée si elle est facturée
par le méme médecin pour le méme patient le méme jour que A252 ou A254%2.

En Ontario, il n’y a pas de couverture pour les optométristes qui effectuent des examens de basse vision.

5. Québec

Au Québec, les codes de basse vision sont facturés a la Régie de I’assurance-maladie du Québec (RAMQ; information
fournie par la Dre Nicole Robillard). Les ophtalmologistes peuvent facturer un examen BV une fois par année par pa-
tient, pour 106,75 $. Ce code de facturation ne peut étre utilisé que si la vision avec des lunettes ordinaires est de 20/40
dans le meilleur ceil ET si le patient est gravement et chroniquement affecté négativement dans sa fonction visuelle.

Les frais d’examen de la basse vision peuvent étre ajoutés a une visite principale, a une visite de suivi ou a une con-
sultation (tableau 1).

Tableau 1 : Frais en service de consultations externes et en cabinet au Québec

Clinique/cabinet Type de visite Frais ($ CA) Code
Visite principale 57,60 9253
. . Visite de suivi 32,85 9164
Service de consultations
externes de I’hopital . i

Consultation (ophtalmologiste) 106,85 9283

Consultation (autres médecins ou optométristes) 73,40
Visite principale 79,10 9252
Visite de suivi 45,10 9129

Cabinet privé

Consultation (ophtalmologiste) 112,40 9281

Consultation (autres médecins ou optométristes) 100,85

* Les services de consultations externes des hopitaux seraient considérés comme faisant partie d’un hépital pour les
patients qui se rendent sur place pour un diagnostic ou un traitement, mais pas pour 'admission. Les cabinets privés sont
gérés par des professionnels de la santé pour les examens de routine ou de diagnostic.

Les optométristes du Québec peuvent facturer 70 $ par examen de la basse vision une fois par année par patient. Ce
code de facturation ne peut étre utilisé que si la vision avec des lunettes ordinaires est de 20/70 dans le meilleur ceil
ou si le champ visuel est de 60° ET que le patient est assuré par la RAMQ.

Seuls les patients de moins de 19 ans ou de plus de 64 ans sont couverts par la RAMQ pour la basse vision. Les op-
tométristes peuvent aussi ajouter une visite principale (54,75 $), un examen de suivi (30 $) et d’autres frais (8,00 $
pour les examens du champ visuel et 4,00 $ pour les examens par tonométrie/lampe a fente) a 'examen de la basse
vision. Les patients qui ne sont pas couverts par la RAMQ doivent payer la totalité des frais de leur poche.

Au Québec, les centres multidisciplinaires de réadaptation sont situés stratégiquement dans ensemble de la prov-
ince®. Dans ces centres, les examens de basse vision sont effectués par des optométristes et des ophtalmologistes,
et les aides a la basse vision sont fournies gratuitement aux patients de tous 4ges. Ces centres sont financés par le
gouvernement provincial.

6. NouvelleEcosse
En Nouvelle-Ecosse, les examens de basse vision sont facturés au Nova Scotia Medical Service Insurance (MSI).

Les ophtalmologistes peuvent facturer les frais de clinique de basse vision (09.02A [VEDT; Visit Excluded Diagnos-

tic & Therapeutic procedure]), soit 121,00 $ pour la visite initiale. Ce montant ne s’applique qu’a la premiére heure
de lavisite liée a la BV, et un montant supplémentaire de 33,15 $ peut étre facturé pour chaque tranche de 15 minutes
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par la suite. Pour une visite de suivi aprés 30 jours, le code 09.02D (VEDT) s’applique, pour 60,50 $'*. Ces deux codes
peuvent étre facturés en plus des « examens complets de la vue » (09.02).

Pour les optométristes, le code de service de santé est 09,02G (frais d’examen de basse vision), soit 86,10 $ pour une pre-
miere visite et 43,05 $ pour une visite subséquente. Cette facturation est autorisée une fois tous les deux ans et ne peut
couvrir qu'une seule visite de suivi. Pour ce code, les patients doivent avoir 1) une vision sous-normale qui les empéche
deffectuer des activités normales, méme avec des lunettes, et 2) une acuité visuelle de 20/50 ou pire dans le meilleur ceil .

DISCUSSION

Un apercu des remboursements provinciaux actuels pour les optométristes et les ophtalmologistes démontre une
grande variabilité dans la rémunération (tableau 2), méme si ce service exige plus de temps et de soins compara-
tivement a un examen oculaire de routine. Il est donc difficile d’offrir des services de BV complets, uniformes et
équitables partout au Canada. Une rémunération inadéquate et incohérente peut décourager les professionnels de
la vue qui cherchent a fournir des examens de BV.

Tableau 2 : Résumé des régimes de remboursement des services de basse vision dans les provinces canadiennes.

Province Couverture pour les ophtalmologistes ($ CA) Couverture pour les optométristes ($ CA)
ColombieBritannique 49,50 41,12
56,32 si <18 ans
Albenta S0. 63,86 si = 65 ans
Manitoba 2745 S.0.
. 240,00 : Initial
Ontario 120,00 : Suivi S0.
Québec 106,75 70,00

121,00 : Ire heure
NouvelleEcosse 33,15 : toutes les tranches de 15 minutes apres la
premiére heure

86,10 : Initial
43,05 : Suivi

Les lacunes dans la couverture provinciale des services de BV signifient que les patients doivent parfois payer de
leur poche, ce qui constitue un obstacle a I’'acces aux services de BV au Canada’®.

Comme la population humaine continue de croitre et que ’dge moyen est en hausse, le nombre de patients atteints
de basse vision a augmenté. Nous reconnaissons que la réadaptation d’un patient malvoyant comporte de multiples
facettes et qu’elle nécessite des améliorations au niveau des cofits des aides visuelles, de la défense des droits et de
la disponibilité de la formation1'®. Le manque de financement des services de BV et de normalisation du systéme
de remboursement est 'un des principaux facteurs de limitation des services de BV. Les systémes de soins de santé
sont encouragés a adopter des politiques qui augmenteront I'accessibilité et 'équité des services de basse vision
en offrant des incitations adéquates aux professionnels de la vue qui cherchent a fournir ces services essentiels. ®

REMERCIEMENTS

Les auteurs remercient la Dre Nicole Robillard (ophtalmologiste au Québec) pour avoir fourni des renseignements
cruciaux sur les régimes de remboursement des services de basse vision au Québec, et la Dre Mary Lou Jackson
(directrice de la réadaptation visuelle a 'UBC) pour les renseignements sur les régimes de remboursement des ser-
vices de basse vision en Colombie-Britannique.

CONFLITS D’INTERETS :
Aucun. Cet article n’a pas été publié précédemment et n’est pas en cours d’examen pour publication ailleurs.

FINANCEMENT :

Cette recherche n’a bénéficié d’aucune subvention spécifique de la part d’organismes de financement des secteurs
public, commercial ou a but non lucratif.

AUTEUR CORRESPONDANT

Yejun Hong - yejun.hong@ucalgary.ca

CANADIAN JOURNAL of OPTOMETRY | REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE VOL. 84 NO. 4



RAPPORT DE RECHERCHE

REFERENCES

1.

CANADIAN JOURNAL OF OPTOMETRY

International Classification of Diseases List (2021). Clinical Terms
for Blindness and low vision (H54). Retrieved from https://icdlist.
com/icd-10/index/blindness-and-low-vision-h54.

Sahli E, Idil A. A Common Approach to Low Vision: Examination
and Rehabilitation of the Patient with Low Vision. Turk J Ophthal-
mol 2019 Apr; 49(2): 89-98.

Lam N, Leat SJ. Reprint of: Barriers to accessing low-vision care:
the patient’s perspective. Can J Ophthalmol 2015;50(1):S34-S39.
Malkin AG, Ross NC, Chan TL, Protosow K, Bittner AK. U.S.
Optometrists’ Reported Practices and Perceived Barriers for Low
Vision Care for Mild Visual Loss. Optom Vis Sci 97(1):45-51.
Goldstein JE, Guo X, Boland MV, Swenor BK. Low Vision

Care - Out of Site. Out of Mind. Ophthalmic Epidemiol 2020
Aug;27(4):252-258.

Government of British Columbia. Medical Services Commission.
https://www2.gov.bc.ca/gov/content/health/about-bc-s-health-
care-system/partners/colleges-boards-and-commissions/medical-
services-commission. Accessed (July 10, 2020).

Government of British Columbia. Medical Services Commission
Payment Schedule. https://www2.gov.bc.ca/assets/gov/health/
practitioner-pro/medical-services-plan/msc-payment-schedule-
may-2020.pdf. Accessed (July 10, 2020).

Government of British Columbia. Medical Services Commission
Payment Schedule: Optometry Services. https://www2.gov.bc.ca/
assets/gov/health/practitioner-pro/medical-services-plan/pream-
ble-payment-schedule-optometry.pdf?begovtm=CSMLS. Accessed
(July 11, 2020).

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

| REVUE CANADIENNE D’OPTOMETRIE

Government of Alberta. Alberta Health Care Insurance Plan:
Optometric Price List (June 15th, 2020). https://open.alberta.ca/
dataset/ab3eccf5-1d18-41e2-943f-111¢83fc4b86/resource/16919404-
6179-401f-a63f-84f52cbe50c8/download /health-ahcip-optometric-
price-list-2020-06-15.pdf. Accessed (July 12, 2020).
Government of Alberta. Alberta Health Care Insurance Plan:
Schedule of Optometric Benefits Bulletin #0pto 32 (March 22",
2017). https://open.alberta.ca/dataset/51de38a9-22a8-4bcl-85d6-
390ce6653b88/resource/12aa9b95-a3lc-412e-87¢7-59fc7b43251c/
download/ahcip-bulletin-opto-32-2017.pdf. Accessed (July 12, 2020).
Government of Manitoba. Manitoba Physician’s Manual (April 1st,
2020). https://www.gov.mb.ca/health/documents/physmanual.pdf.
Accessed (July 13, 2020)
Government of Ontario. Ministry of Health. Schedule of Benefits
Physician Services Under the Health Insurance Act (April 1st 2020).
http://www.health.gov.on.ca/en/pro/programs/ohip/sob/physserv/
sob_master20200306.pdf. Accessed (July 13, 2020).

Robillard N, Overbury O. Quebec model for low vision rehabilita-
tion. Can J Ophthalmol 2006;41(3):362-366.
Government of Nova Scotia. Nova Scotia Medical Services Insur-
ance: Physician’s Manual (2014). http://www.medavie.bluecross.ca/
static/MSI/PhysicianManual.pdf. Accessed (July 14, 2020).
Government of Nova Scotia. Department of Health & Wellness:
Optometry Programs (April 2018).http://msi.medavie.bluecross.
ca/wp-content/uploads/sites/3/2018/04/Optometry-Guide-
April-26-2018.pdf. Accessed (July 15, 2020).
Overbury O, Wittich W. Barriers to Low Vision Rehabilita-
tion: The Montreal Barriers Study. Invest Ophthalmol Vis Sci
2011;52(12):8933-8938.

VOL. 84 NO. 4

79






How To Market Myopia Management Treatments

Kristy Koehler

As a Senior Copywriter at Marketing4 ECPs, Kristy spends her days crafting creative content
for eye care practices all over North America. Whether it’s social media, website pages,
newsletters, or marketing materials, if it wants words, she’s on it!

Kristy is an em dash aficionado and when she’s not putting pen to paper, she teaches wine
appreciation courses, tests out vintage recipes, and dabbles in needle felting. You can reach
Kristy at marketing4ecps.com.

s Optometrists, you know that myopia is a growing public health concern. Patients and particularly parents
of myopic children, on the other hand, may not be aware that treatments are available. They may also not be
aware that myopia may progress and worsen with age.

Medical niches like myopia management, also known as myopia control, can help to keep things fresh at your
practice and broaden your patient base. They are a great way to grow and increase your revenue. The key is to let
patients know you offer advanced optometric services and how they can benefit from your expertise.

Staff at your practice should be well-versed in your myopia management treatment methods. Even before patients
get into the exam room, they should be exposed to the concept of myopia and understand some of the available options.

In-office literature about treatment modalities, interactive quizzes on a tablet while people wait, and education
provided during the pre-test are all great ways to prep patients for what is to come.

Exams can be overwhelming for patients — they are taking in so much information about their eyes in such a
short time. If they at least have a cursory awareness of myopia management before the exam, they’ll be more likely
to understand and retain the information during the full workup.

To properly market myopia management treatments, it’s important to showcase patient options prominently and
present yourself as a leader in the field. Your website is the perfect place to do this.

Does your website include a page dedicated solely to myopia management? If not, it should.

For practices with a dedicated page already, make sure that other areas of the website are optimized and provide
opportunities to point patients toward it.

Contact lens exam pages can include sections about orthokeratology and peripheral defocus technology. Pages
about children’s eye care are great places for educating patients about how myopia can impact learning and devel-
opment. These sections can link patients to your myopia management page for more information and ultimately,
encourage them to book an appointment.

Websites should be set up in a way that seamlessly flows between topics, leading patients around the site in a way

that makes sense and directing them to the right information at the right time. A good digital marketing agency that
specializes in the eye care industry can help you make the most effective use of your site map.

Word of mouth is a powerful tool, especially when it comes to services that patients are unfamiliar with. Don’t
underestimate the power of local mom’s groups when it comes to marketing myopia management treatments —
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when your optometric care is the reason for a child drastically improving their school performance, it won’t take
long for your calendar to fill.

Look up local groups and see if there’s an opportunity to attend a luncheon or speak at an event. Talk to teachers
in your area and help them to recognize the signs of a vision issue in their students. Let them know myopia manage-
ment can make a difference.

Remember to keep it simple and engage with your audience in a way they understand. Talking about diopters and
axial length might be second nature to you, but inaccessible terms aren’t inviting for potential patients.

Keep the focus on the impacts your treatment methods can have — less frustration in school, more success on the
soccer field, and a happier, more confident kid.

PUT PATIENTS IN THE DRIVER’S SEAT

Eye care is health care and it’s important to help patients understand that treating myopia is about more than just
prescribing corrective lenses. It’s about ensuring they retain their quality of life as long as possible and preventing
the severe health outcomes that can result from the continued progression of the condition.

By offering multiple treatment modalities and thoroughly explaining the features and benefits of each one, you
can guide the patient to the option that is best for them. Ultimately, if they know you have a vested interest in their
health outcomes and they feel in control of the decision, marketing myopia management treatments is a win for
both patient and professional. ®

Practice Management Software

OneYoriMultipleloffices
ConnectifromyAnywhere!

Works on PCs, Macs and Tablets

As low as $134.95/month
(1-3 Workstations)
$21 for each additional workstation

MSF Computing Inc.,

(519) 749-0374
iwww/msfcifcom|
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Comment commercialiser les traitements de prise en charge
de la myopi

Kristy Koehler

En tant que rédactrice principale chez Marketing4ECPs, Kristy passe ses journées a créer du
contenu créatif pour des cabinets de soins oculovisuels dans toute TFAmérique du Nord. Qu’il
s’agisse de médias sociaux, de pages de sites Web, de bulletins d’information ou de matériel
de marketing, si un texte doit étre rédigé, elle s’en occupe! Kristy adore le tiret cadratin et,
lorsqu’elle ne met pas sa plume sur le papier, elle donne des cours d’appréciation du vin, teste
des recettes d’époque et s‘adonne au feutrage a Uaiguille. Vous pouvez communiquer avec Kristy
par courriel a ladresse suivante : marketing4ecps.com.

n tant quoptométristes, vous savez que la myopie est un probleme de santé publique de plus en plus impor-
tant. En revanche, les personnes que vous traitez, et en particulier les parents d’enfants myopes, ne savent
peut-étre pas qu’il existe des traitements ou que la myopie peut progresser et s’aggraver avec 1’age.

Les spécialisations médicales telles que la prise en charge de la myopie, également connue sous le nom de controle de
la myopie, peuvent aider a garder votre cabinet a jour et a élargir votre patientele. Elles constituent un excellent moyen
pour assurer la croissance de votre cabinet et augmenter vos revenus. La clé est d’informer vos patientes et patients que
vous offrez des services d’optométrie avancée et de leur expliquer comment ils peuvent bénéficier de votre expertise.

Le personnel de votre cabinet doit bien connaitre vos méthodes de prise en charge de la myopie. Avant méme
qu'une personne n’entre dans la salle d’examen, on doit lui parler du concept de myopie pour qu’elle comprenne
certaines des options qui lui sont offertes.

La documentation en cabinet sur les modalités de traitement, les questionnaires interactifs sur tablette que les
gens utilisent pendant qu’ils attendent et I’éducation dispensée pendant le test préalable sont autant d’excellents
moyens de les préparer a ce qui les attend.

Les examens peuvent étre éprouvants — les gens recoivent beaucoup d’informations sur leurs yeux en tres peu de
temps. S’ils ont au moins une connaissance sommaire de la prise en charge de la myopie avant 'examen, ils auront
plus de chances de comprendre et de retenir 'information pendant le bilan complet.

Pour commercialiser correctement les traitements de prise en charge de la myopie, il est important de mettre en
avant les options offertes a votre patientele et de vous présenter comme chef de file dans ce domaine. Votre site Web
est Pendroit idéal pour ce faire.

Votre site comprend-il une page consacrée uniquement a la prise en charge de la myopie? Si ce n’est pas le cas, il
faudrait y voir.

Les cabinets dont les sites disposent déja d’une page dédiée doivent s’assurer que d’autres parties du site sont
optimisées et offrent la possibilité de diriger les patientes et les patients vers cette page.

Les pages consacrées a 'examen pour évaluation de lentilles cornéennes peuvent inclure des sections sur
Porthokératologie et la technologie de défocalisation périphérique. Les pages consacrées aux soins oculovisuels
pour enfants sont des endroits parfaits pour informer les gens sur les conséquences de la myopie sur Papprentissage
et le développement. Ces sections peuvent les diriger vers votre page dédiée a la prise en charge de la myopie si vos
patientes ou patients souhaitent en savoir plus et, en fin de compte, les encourager a prendre rendez-vous.

Les sites Web doivent étre configurés de maniére a ce que les sujets s’enchainent de facon fluide, afin de fournir
une orientation logique et de diriger vers la bonne information au bon moment. Une bonne agence de marketing
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numérique (site en anglais) spécialisée dans le secteur des soins oculovisuels peut vous aider a utiliser le plus ef-
ficacement possible le plan de votre site.

Le bouche-a-oreille est un outil puissant, surtout en ce qui concerne les services que les patientes et les patients
ne connaissent pas. Ne sous-estimez pas le pouvoir des groupes de meres de la région lorsqu’il s’agit de commer-
cialiser des traitements de pris en charge de la myopie; lorsque vos soins optométriques permettent a un enfant
d’améliorer considérablement ses résultats scolaires, votre horaire ne tardera pas a se remplir.

Cherchez les groupes de votre région et voyez s’il est possible de participer a un diner ou de prendre la parole lors d’'un
événement. Parlez aux enseignantes et aux enseignants de votre région et aidez-les a reconnaitre les signes d’un prob-
léeme de vision chez leurs éléves. Expliquez-leur que la prise en charge de la myopie peut vraiment changer les choses.

N’oubliez pas de privilégier la simplicité et de vous adresser a votre public en utilisant des mots qu’il comprendra.
Parler de dioptries et de longueur axiale est peut-étre une seconde nature pour vous, mais utiliser des termes dif-
ficiles a comprendre n’attirera personne dans votre cabinet.

Concentrez-vous sur les effets que vos méthodes de traitement peuvent avoir : moins de frustration a I’école, plus
de succes sur le terrain de football et un enfant plus heureux et plus confiant.

Les soins oculovisuels sont des soins de santé et il est important d’aider les patientes et les patients a compren-
dre que le traitement de la myopie ne se limite pas a la prescription de lentilles correctrices. L'optométriste doit
s’assurer que ses patientes et ses patients conservent leur qualité de vie aussi longtemps que possible et prévenir les
conséquences graves pour la santé qui peuvent résulter de la progression continue de la maladie.

En proposant plusieurs modalités de traitement et en expliquant en détail les caractéristiques et les avantages
de chacune d’elles, vous pouvez guider la patiente ou le patient vers 'option qui lui convient le mieux. En fin de
compte, si vos patientes et vos patients savent que vous avez un intérét sincére pour leur santé et qu’ils ont le senti-
ment de prendre eux-mémes la décision, le fait de commercialiser les traitements de prise en charge de la myopie
constituera une victoire tant pour eux pour que pour vous, 'optométriste.
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Types of Marketing Collateral Your Practice Needs for 2023

Zoey Duncan

Zoey Duncan is a Content Strategist at Marketing4ECPs where she crafts custom content
imbued with each client’s particular voice. Zoey has been writing and editing for more than
a decade as a journalist, author, and ghostwriter. When she’s away from the keyboard, Zoey
can be found sewing her own clothes or playing outdoors with her daughter. You can find out
more about Zoey and Marketing4ECPs at www.marketing4ecps.com.

he right mix of marketing materials for your practice depends on who your patients are and what your
business growth goals are. Your 2023 marketing plan can and should include a combination of different
marketing collateral to bring your goals to fruition in the short and long-term.

The term “marketing collateral” refers to both digital and printed materials used to communicate with your
current and prospective patients. Here, we’ll focus on those that can make the biggest difference for your practice
in the year ahead.

Email Newsletters
Email marketing has incredible potential, with an average ROI of $36 for every $1 spent. However, your patients
are busy people, so you’ll need to send highly engaging emails that solve a problem for them.

An effective email newsletter is beautifully designed with on-brand graphics and succinct, useful text.

In-Clinic Collateral

An informative and well-designed poster or handout can educate your patients on topics that are new to
them, like dry eye symptoms or myopia management. As you're well aware, a patient won’t invest in treatment
for something they don’t realize is treatable, so branded handouts will make a difference.

An Eye-Catching & Responsive Website

Your website is one of the most important parts of your marketing mix today, because all your other marketing
efforts will direct people to it. It should look great, function seamlessly on your patients’ phones, and make it easy
to book an appointment.

Blog Posts
Monthly blog posts establish your authority as an eye care professional both with your patients and with Google.
This is a key part of search engine optimization, also known as SEO.

When you write blogs on eye care topics people are searching for, Google ranks your website higher when
patients search for those topics. This makes it easier for patients to find you online.

Infographics
Sometimes the best way to distill complex information is visually. You can use an infographic to explain topics
like MGD or peripheral defocus in a clear and memorable way.

Infographics can be part of in-clinic collateral, emails, social media, and blog posts. They’re a proven way to stand
out against the torrent of information online.

Video Content
Quality video content is increasingly accessible, even without a big budget, thanks to smartphones. Leverage
video clips on your social media platforms and in email for patient education and to build trust.

The best short-form videos are irresistibly shareable on platforms like Instagram and TikTok, combining hu-
mour with eye care information. Take a look at @Dr.ChinnChinn on Instagram and @harbirsian.od on TikTok for
inspiration (and a few laughs).
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Direct Mail Postcards

Traditional marketing collateral is still an effective way to recall your patients and reach new ones. The best
postcards are beautifully designed and include a clear call to action like, “Visit our website to book your kids’ back-
to-school eye exam.”

CHOOSING WHERE TO PUT YOUR MARKETING EFFORTS
In 2023, a modern website is non-negotiable. Start there, and then expand to other collateral.
Decide where to place the rest of your efforts by considering your business goals and your patients’ needs. For example:

e If your goals include growing your dry eye business, consider in-clinic collateral providing dry eye edu-
cation as well as a series of blog posts.

 Ifyour ideal patients are busy moms who value efficiency, try a concise email newsletter that discusses
back-to-school eye exams one month and educates on myopia management the next.

« If your location serves a lot of office workers, you might combine handouts about digital eye strain symp-
toms and tips with video content for Instagram and a dry eye page on your website.

HOW TO MAKE IT HAPPEN

Your skillset and those of your staff can help you decide how much of your marketing to do in-house and how
much is worth leaving to the professionals.

Eye care marketing experts can help you get where you want to be faster than you can on your own. The best
marketing firms will build on your strengths while taking over the parts that are outside of your expertise.

Make 2023 the year you reach more new patients in more innovative ways. ®
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Types de matériel de marketing dont votre cabinet aura besoin
en 2023

Zoey Duncan

Zoey Duncan est stratége de contenu chez Marketing4ECPs, ou elle crée du contenu person-
nalisé imprégné de la touche particuliére de chaque client. Zoey écrit et révise depuis plus
d’une décennie en tant que journaliste, auteure et préte-plume. Lorsqu’elle n’est pas a son cla-
vier, vous la trouverez stirement en train de coudre ses propres vétements ou de jouer dehors
avec sa fille. Pour en savoir plus sur Zoey et sur son entreprise Marketing4ECPs, rendez-vous
sur www.marketing4ecps.com.

a bonne combinaison de matériel de marketing pour votre cabinet dépend de votre patientéle ainsi que de
vos objectifs de croissance. Votre plan de marketing pour 2023 peut (et devrait) inclure une combinaison de
différents types de documents pour vous aider a atteindre vos objectifs a court et a long terme.

Le terme « matériel de marketing » désigne les documents numériques et imprimés utilisés pour communiquer
avec votre patientele actuelle et potentielle. Nous allons nous concentrer ici sur ceux qui peuvent vraiment changer
la donne pour votre cabinet au cours de 'année a venir.

Bulletins d’information par courriel

Le marketing par courriel a un potentiel formidable, avec un rendement moyen du capital investi de 36 dollars
pour chaque dollar dépensé (site en anglais). Cependant, vos patientes et vos patients sont des personnes occupées;
vous devrez donc envoyer des courriels trés intéressants qui leur présentent une solution a leur probléeme.

Un bulletin d’information électronique efficace doit étre magnifiquement concu, enjolivé d’images représentant
votre marque et du texte concis et utile.

Documentation complémentaire en clinique

Une affiche ou un document informatif et bien concu peut éduquer votre patientéle sur des sujets nouveaux
pour elle, comme les symptomes de la sécheresse oculaire ou la prise en charge de la myopie. Comme vous le savez,
personne n’investira pas dans un traitement dont l'existence lui est inconnue; des documents portant votre marque
remédieront a ce probléme.

Un site Web accrocheur et adaptable

De nos jours, votre site Web est 'un des éléments les plus importants de votre stratégie de marketing, car c’est
vers lui que tous vos autres efforts de marketing dirigeront les gens. Il doit étre attrayant, fonctionner de maniére
optimale sur les téléphones de vos patientes et de vos patients, et faciliter la prise de rendez-vous.

Billets de blogue

Les billets de blogue mensuels (site en anglais) établissent votre autorité en tant que professionnelle ou professi-
onnel des soins oculovisuels, tant aupres de votre patientele que de Google. Il s’agit d’un élément clé de 'optimisation
pour les moteurs de recherche, également connue sous le nom de référencement naturel.

Lorsque vous écrivez des billets de blogue sur des sujets liés aux soins oculovisuels que les gens recherchent,
Google classe votre site Web plus haut dans la liste de résultats. Il est ainsi plus facile de vous trouver en ligne.

Infographies

Parfois, la meilleure facon de synthétiser de I'information complexe est de le faire visuellement. Vous pouvez
utiliser une infographie pour expliquer des sujets comme le dysfonctionnement des glandes de Meibomius ou la
défocalisation périphérique de maniére claire et facile 8 mémoriser.
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Les infographies peuvent faire partie de la documentation en clinique, des courriels, des médias sociaux et des billets
de blogue. Elles constituent un moyen éprouvé de vous démarquer dans le déluge d’information qui se trouve en ligne.

Contenu vidéo

Grice aux téléphones intelligents, le contenu vidéo de qualité est de plus en plus accessible, méme sans un gros
budget. Utilisez des clips vidéo sur vos plateformes de médias sociaux et dans vos courriels pour éduquer les pati-
entes et les patients et leur inspirer confiance.

Les meilleures vidéos de format court sont irrésistiblement partageables sur des plateformes comme Instagram
et TikTok, combinant humour et information sur les soins oculovisuels. Jetez un ceil 4 @Dr.ChinnChinn sur Insta-
gram et @harbirsian.od sur TikTok pour vous inspirer (et rire un peu).

Cartes postales par publipostage

Le matériel marketing traditionnel est toujours un moyen efficace d’envoyer un rappel a vos patientes et a vos
patients et d’en atteindre de nouveaux. Les meilleures cartes postales sont esthétiques et incluent un appel a Paction
clair, tel que « Consultez notre site Web pour réserver 'examen oculovisuel de rentrée scolaire de vos enfants ».

En 2023, un site Web moderne est un incontournable. Commencez par 13, puis étendez vos efforts a d’autres
supports.

Décidez ou consacrer le reste de vos efforts en tenant compte de vos objectifs commerciaux et des besoins de vos
patientes et de vos patients. Par exemple :

* Sivos objectifs incluent le développement de vos activités de traitement de la sécheresse oculaire, envis-
agez des documents complémentaires offerts en clinique et fournissant des explications sur la sécheresse
oculaire ainsi qu’une série de billets de blogue.

* Sivos patientes idéales sont des mamans occupées qui privilégient l'efficacité, essayez un bulletin
d’information électronique concis qui aborde les examens oculovisuels de la rentrée scolaire un mois et
éduque sur la prise en charge de la myopie le mois suivant.

 Sibeaucoup de personnel de bureau fréquente votre cabinet, vous pourriez combiner des documents
sur les symptomes de la fatigue oculaire numérique et des conseils a propos de celle-ci avec du contenu
vidéo pour Instagram et une page sur la sécheresse oculaire sur votre site Web.

Vos compétences et celles de votre personnel peuvent vous aider a déterminer la part de votre marketing a ré-
aliser a I'interne et celle qui mérite d’étre confiée a des professionnels.

Des experts en marketing des soins oculovisuels (site en anglais) peuvent vous aider a atteindre vos objectifs plus
rapidement que par vos propres moyens. Les meilleurs cabinets de marketing s’appuieront sur vos points forts tout

en prenant en charge les parties qui ne relévent pas de votre expertise.

Taites de 2023 I'année ou vous toucherez davantage de nouvelles patientes et de nouveaux patients par des moy-
ens plus novateurs.
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https://www.instagram.com/dr.chinnchinn/
https://www.tiktok.com/@harbirsian.od?is_from_webapp=1&sender_device=pc
https://marketing4ecps.com/

Save the Date! | Retenez la date !

CANADIAN ASSOCIATION
OF OPTOMETRISTS

38" CONGRESS

JULY 5-8, 2023 | QUEBEC CITY

ASSOCIATION CANADIENNE
DES OPTOMETRISTES

38 CONGRES

DU 5 AU 8 JUILLET 2023 | QUEBEC

Join us for an incredible CE program with
French and English streams, a bustling
trade show and social events that showcase
French-Canadian culture.

More details about the program to come.
Follow us on opto.ca

CANADIAN ASSOCIATION OF OPTOMETRISTS
. ASSOCIATION CANADIENNE DES OPTOMETRISTES

Rejoignez-nous et assistez a un incroyable
programme de formation continue en
francais et en anglais, un salon commercial
dynamique et des événements sociaux qui
mettent en valeur la culture canadienne
francaise.

Le programme détaillé sera annoncé
ultérieurement. Suivez nos actualités
sur opto.ca



Systane
DO MORE FOR " i
YOURDRY EYE  /
PATIENTS (.4

The MGD treatment device that heats and
expresses blocked meibomian glands to provide
immediate clinical and visible results.

The only portable thermal pulsation
and expression device that does
customizable treatments

Fast treatment in as little
as 8-12 minutes'~

Efficacy over 12 months:

Connect with us
to learn more:

> Systane iLux is non-inferior to Lipiflow
and in a 12-month study demonstrated
mean meibomian gland secretion
scores change by >12 units by 2 weeks
and >16 units by 12 months>4*t

> Increased average meibomian
gland function by 300% vs. baseline
at 4 weeks post-treatment®’

Competitive pricing for professionals
means affordable treatment for patients

* Based on a prospective, randomized, parallel group, investigator-masked, multi-center, 12-month follow up study, n=299.
t LipiFlow is a trademark of Johnson & Johnson Vision Care, Inc.
1 Based on a prospective, nonrandomized, open-label, multicentre study, n=30, p<0.001.

IMPORTANT PRODUCT INFORMATION

Indication: The Systane® iLUX® Device is indicated for the application of localized heat and pressure therapy in adult patients with
chronic disease of the eyelids, including Meibomian Gland Dysfunction (MGD), also known as evaporative dry eye.

ATTENTION: PLEASE REFER TO THE USER MANUAL FOR A COMPLETE LIST OF CONTRAINDICATIONS, INSTRUCTIONS FOR USE,
WARNINGS AND PRECAUTIONS FOR THE SYSTANE® iLUX" DEVICE.

References: 1. Tauber J, et a/. Comparison of the iLUX and the LipiFlow for the Treatment of Meibomian Gland Dysfunction and Symptoms: A Randomized

Clinical Trial. Clin Ophthalmol. 2020;14:405-418. Published 2020 Feb 12. 2. Alcon Data on File, 2019. 3. Wesley G, et al. Patient-reported symptoms

following SYSTANE iLux and LipiFlow treatment: A 12-month, multicenter study. Investigative Ophthalmology & Visual Science June 2021, Vol.62,1242.

4. Alcon Data on File, 2021. 5. Schanzlin D, et al. Efficacy of the Systane iLux Thermal Pulsation System for the Treatment of Meibomian Gland Dysfunction
After 1 Week and 1 Month: A Prospective Study. Eye Contact Lens. 2021. Oct 5.
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