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Paquimetria Ultrassonica e Pentacam HR: estudo

comparativo das medicoes de Espessura Corneana Central

Resumo

Introducdo: A espessura corneana central é um dado biométrico importante na avaliacdo
clinica de pacientes com Hipertensdo Ocular e Glaucoma, uma vez que influencia a medi¢éo
da pressao intraocular pelo método de Goldmann e é um fator de risco independente para o
desenvolvimento de Glaucoma Primario de Angulo Aberto.

Objetivo: Pretende-se comparar o0s valores de espessura corneana central usando a
Paquimetria Ultrassonica (Accutome, AccuPach V) e o Pentacam HR (Oculus, Inc.).
Metodologia: Inicialmente foi medida a pressdo intraocular com o tondmetro de sopro
(Visuplan 500, ZEISS) e, de seguida, mediu-se a espessura corneana central em 43 pacientes.
Fizeram-se nove medi¢cdes consecutivas com a paquimetria ultrassénica e com o Pentacam
HR. Recorreu-se ao Teste t de Student para comparar a média das medi¢des obtidas com os
equipamentos.

Resultados: Os valores encontrados para a média e desvio-padrédo da espessura corneana
central foram de 566,14 + 33,47 um para a paquimetria ultrassénica e de 559,03 + 33,11 um
para o Pentacam HR. A diferenca entre as médias das medi¢bes obtidas com os dois
instrumentos foi de 7,11 pm com um intervalo de confianga de 3,50 a 10,71 um (nivel de
confianga de 95%), a qual é estatisticamente significativa (p < 0,05). O coeficiente de
correlacdo obtido para as medigBes realizadas com os dois instrumentos de paquimetria foi de
0,87.

Concluséao: Os valores obtidos com os dois instrumentos de medida apresentaram uma boa
correlacdo. No entanto, existe uma diferenca estatisticamente significativa entre eles, pelo que

nao sao intermutaveis, sendo os obtidos com a paquimetria ultrassonica superiores.

Palavras-chave: Espessura Corneana Central; Paquimetria Ultrassonica; Pentacam; Pressao

Intraocular.



Ultrasonic Pachymetry and Pentacam HR: comparative study
of Central Corneal Thickness measurements

Abstract

Introduction: Central cornea thickness is an important biometric data in the clinical evaluation
of patients with Ocular Hypertension and Glaucoma, since it influences the measurement of
intraocular pressure by the Goldmann method and is an independent risk factor for the
development of Primary Glaucoma of Open Angle.

Objective: Compare corneal central thickness values using Ultrasonic Pachymetry (Accutome,
AccuPach V) and Pentacam HR (Oculus, Inc.).

Method: Intraocular pressure was measured with the blow tonometer (Visuplan 500, ZEISS)
and corneal central thickness was measured in 43 patients. Nine consecutive measurements
were made with ultrasonic pachymetry and with Pentacam HR. The Student's t Test was used
to compare the mean of the measurements obtained with the devices.

Results: The values found for the mean and standard deviation of the central corneal thickness
were 566,14 + 33,47 um for the ultrasonic pachymetry and 559,03 + 33,11 um for the Pentacam
HR. The difference between the means of measurements obtained with the two instruments
was of 7,11 ym with a confidence interval of 3,50 to 10,71 ym (95% confidence level), which is
statistically significant (p < 0,05). The correlation coefficient obtained for the measurements
performed with the two pachymetry instruments was 0,87.

Conclusion: The values obtained with both instruments presented a good correlation.
However, there is a statistically significant difference between them, so they are not

interchangeable, and those obtained with the ultrasonic pachymetry are superior.

Keywords: Central Corneal Thickness; Ultrasonic Pachymetry; Pentacam; Intraocular

Pressure.
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Introducéo

A espessura da cornea € um parametro clinico importante que reflete a salude tecidual, em
funcdo da bomba endotelial, sendo fundamental no acompanhamento de pacientes com
alteracBes do endotélio. A espessura corneana central € um dado biométrico para a avaliagdo
clinica de doentes com Hipertensdo Ocular e Glaucoma, na medida em que influencia a
medicao da presséao intraocular pelo método de aplanacdo de Goldmann e é um fator de risco
independente para o desenvolvimento de Glaucoma Primario de Angulo Aberto™.

A paquimetria tem amplo uso na oftalmologia atual, sendo utilizada na avaliagdo de doengas
corneanas, no pré e pés-operatério de cirurgias intraoculares, na avaliagdo do impacto do uso
de lentes de contacto na cérnea, no planeamento de cirurgias refrativas e na propedéutica do
Glaucoma. No adulto, a espessura da cérnea na regido central varia entre 500 a 570 um, a
qgual é menor na area central, aumentando em direcdo a periferia. A espessura corneana
apresenta uma variacdo diurna, sendo mais espessa pela manha, alterando-se gradualmente
até ao final do dia, momento em que volta a ficar mais espessa. Esta variagdo da espessura
corneana ocorre mesmo com as palpebras fechadas, ndo sofrendo alteragbes com a mudanca
do ciclo de sono, e parece estar relacionada com o nivel sérico de corticéides?.

O interesse por este tema surgiu pela pratica clinica e profissional, pela utilizagdo quase diaria
dos instrumentos de medicdo da pressdo intraocular durante os exames de rastreio
oftalmolégico e de medicdo de curvatura e espessura corneana durante 0s exames
complementares de diagndéstico, nomeadamente ho manuseamento da topografia corneana.
Para além disso, com os conhecimentos adquiridos durante o Mestrado em Gestéao e Avaliagéo
de Tecnologias em Saude, foi possivel o desenvolvimento de conhecimentos e competéncias
na area de Avaliacdo de Tecnologias em Saude. Esta encontra-se definida pela European
Network for Health Technology Assessment (EUnetHTA), como sendo um processo
multidisciplinar, que resume as informagdes sobre as questdes médicas, sociais, econdémicas e
éticas relacionadas com o uso de uma tecnologia em saude, de forma sistemética,
transparente, imparcial e robusta, tendo como objetivo fornecer informacéo para a formulacao
de politicas de saude eficazes e seguras, focadas no participante e procurando sempre atingir o
melhor resultado. A Avaliacdo de Tecnologias em Saude tem como dominios, o problema de
salde e uso corrente da tecnologia, a descricdo e caracteristicas técnicas da tecnologia, a
seguranca e eficacia clinica, os custos e respetiva avaliacdo econ6mica, assim como 0S
aspetos éticos, organizacionais e legais®.

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), uma Tecnologia em Saude, consiste na

aplicacdo de conhecimento e competéncias sob a forma de dispositivos meédicos,
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procedimentos e sistemas desenvolvidos para resolver um problema de saude e melhorar a
qualidade de vida®. Por sua vez, segundo a International Network of Agencies for Health
Technology Assessment (INAHTA), a Tecnologia em Saude corresponde a intervencdo que
pode ser usada na promocdo da saude, na prevencdo, no diagndéstico ou no tratamento e
reabilitacdo. Inclui farmacos e dispositivos, procedimentos médicos e cirlrgicos e os sistemas
dentro dos quais a satde é promovida e mantida®. Assim, a Tecnologia em Salde é a
aplicacao de conhecimento cientifico a prestacéo de salde e prevencao da doenca.

A Avaliacdo de Tecnologias em Saude é utilizada para suportar diversos processos de tomada
de decisdo, nomeadamente, a alocacéo de recursos, priorizacdo de programas ou aquisi¢coes,
financiamento e preco, e reducdo ou eliminacédo de intervengBes ndo seguras e/ou efetivas,
com reduzida relagéo custo-beneficio®°.

Verificou-se que é escassa a literatura que compara os valores de espessura corneana central
com a técnica de paquimetria ultrassénica e topografia corneana, nomeadamente com o
sistema Pentacam HR, tendo em conta, também, os valores de pressao intraocular dos
participantes. Deste modo optou-se pela realizagdo de um estudo primario, realizando-se a
medicdo dos valores de paquimetria de ambos os instrumentos de medida, e de presséo
intraocular, para posterior correcdo da mesma, tendo em conta os valores da espessura
corneana central.

A influéncia da resisténcia corneana na medida da pressao intraocular é cada vez mais
reconhecida. Assim, o valor da medida da pressédo intraocular obtido sera sub-estimado ou
hiper-estimado de acordo com a resisténcia da cérnea ao aplanamento durante a tonometria.
Assume-se gue quanto mais fina é a cornea, menor serd a resisténcia e menor sera a medida
da pressao, originado um valor de pressao intraocular sub-estimado®.

A determinacdo de um método de paquimetria fiavel € muito importante, uma vez que esta
pode ser adversamente influenciada por mudancas na hidratacdo da cdrnea, alterando a sua
transparéncia e gerando uma barreira a obtencdo de medidas precisas. A técnica
classicamente usada para a medicdo da espessura corneana central € a paquimetria
ultrassénica, sendo esta aceite como o Gold Standard®. Existem, no entanto, outros métodos
gue também podem ser utilizados na sua medicdo, nomeadamente: a paquimetria 6tica, a
microscopia especular, a tomografia de coeréncia 6tica do segmento anterior, o0 Orbscan, o0
Pentacam, a microscopia confocal, a biomicroscopia ultrassénica, o ocular response analyzer e
o Corvis ST'.

Neste estudo foram avaliados e comparados os valores de espessura corneana central usando

o Pentacam HR e a paquimetria ultrassonica. A paquimetria ultrassonica utiliza ultassons na



medicdo da espessura corneana, nos quais os pulsos de ultrassom sao gerados pelo cristal do
transdutor, que oscila mecanicamente apds estimulo elétrico’. Por sua vez, o scanner ocular do
Pentacam HR consiste numa camara especializada que utiliza as imagens de Scheimpflug para
obter uma variedade de aplicacbes oftalmoldgicas, uma das quais consiste na obtencdo de
valores de paquimetria. Este foi o primeiro sistema disponivel que realizou a tomografia digital
da cérnea e do segmento anterior utilizando fotografias de Scheimpflug rotacionais®. Este
sistema tem como vantagens, uma maior profundidade de foco e uma imagem nitida e néo
distorcida. Assim, o Pentacam é mais preciso na medi¢do da espessura corneana central em
comparaGdo com outros métodos de paquimetria® .

O presente estudo pretende, assim, comparar os valores de espessura corneana central
usando a paquimetria ultrassonica e o Pentacam HR. Além disso, pretende-se verificar a
variabilidade dos valores de espessura corneana central entre o olho direito e o olho esquerdo
dos participantes nos dois aparelhos; avaliar a variabilidade inter-operador relativamente as
medidas de paquimetria pelos trés médicos oftalmologistas que participam no estudo; verificar
a variacdo da pressdo intraocular corrigida com o uso da paquimetria ultrassonica e o
Pentacam HR; e, por ultimo, comparar os valores de espessura corneana central entre as

idades dos participantes e género.



1 - Revisao da Literatura

Neste primeiro capitulo é realizada uma descricdo da anatomia do globo ocular, com especial
destaque para a estrutura da cérnea. Sendo esta, parte fundamental na determinacdo dos
valores de paquimetria. Sdo abordados os processos de obtencdo dos valores da espessura
corneana central através das técnicas de paquimetria ultrassénica, pelo sistema Pentacam e
outras formas de medig&o existentes.

E realizada ainda uma revisdo da literatura na definicdo e métodos de aquisicdo da pressio
intraocular e das patologias que podem estar associadas a um aumento da mesma,
nomeadamente, o Glaucoma. Um dos componentes importantes na medicdo da espessura

corneana € o filme lacrimal pelo que este é também abordado de uma forma breve e sucinta.

1.1 - Anatomia do Globo Ocular

O globo ocular tem uma forma aproximadamente esférica com cerca de 23,5 mm de diametro,
mantendo a sua estrutura devido & pressdo no seu interior'®. Este encontra-se inserido na
oOrbita, a qual € uma cavidade 6ssea em forma de piramide com quatro paredes que convergem
posteriormente. O suprimento arterial das estruturas da o6rbita deriva principalmente da artéria
oftdlmica, o primeiro ramo intracraniano da artéria carétida interna. Por sua vez, a drenagem
venosa ocorre principalmente através das veias oftalmicas superior e inferior'.

As palpebras permitem a prote¢cdo mecénica e luminosa do globo ocular, contribuindo, também
na secrecéo, distribuicdo e drenagem da lagrima no olho™*.

O olho compde-se de trés camadas ou tunicas: a camada externa ou tunica fibrosa, constituida
pela esclerética e, na sua parte anterior, pela cérnea (Figura 1.1); a camada média ou tdnica
coroideia, constituida pelo corpo ciliar e iris; e a camada interna ou tlnica nervosa, formada
pela retina*?.

A esclerGtica é a camada externa, firme, opaca e branca que consiste em tecido conjuntivo
colagénico denso com fibras elasticas. A esclerética ajuda a manter a forma do olho, protege
as suas estruturas internas e constitui um ponto de inser¢do para 0os musculos que movem o
olho. A esclerética continua-se anteriormente pela cornea™.

A cOrnea é a parte anterior transparente do olho. A cornea e o cristalino tém a fungéo de focar
a luz através da pupila para a retina. A sua estrutura ndo € vascularizada e a sua inervagéo é
desprovida de bainhas de Mielina (as quais tém como finalidade acelerar a velocidade da

conduc&o do impulso nervoso), o que garante a sua total transparéncia™.



Existem no olho dois compartimentos principais: um grande, posterior ao cristalino, e um, muito
mais pequeno, anterior ao cristalino. O compartimento anterior divide-se em duas camaras: a
camara anterior fica entre a cornea e a iris e, entre a iris e o cristalino, fica uma camara
posterior. Estas duas camaras estdo cheias de humor aquoso, que ajuda a manter a pressao
intraocular. A pressao no interior do olho mantém-no cheio e é determinante na manutencao da
sua forma. O humor aquoso faz também a refracdo da luz e fornece nutricdo as estruturas da
camara anterior, como a cornea, que ndo tem vasos sanguineos. O humor aquoso € produzido
pelos processos ciliares, como um filtrado do sangue, e regressa a circulagdo através de um
anel venoso na base da cornea chamado canal de Schlemm ou seio venoso escleral. A
producdo e remogdo do humor aquoso resultam na sua "circulagdo" e na manutengédo de uma
presséo intraocular constante (Figura 1.2). Se a circulagdo do humor aquoso for inibida, chega-
se a uma situagado conhecida por Glaucoma e que consiste num aumento anormal da pressao
intraocular™®*?,

O compartimento posterior é rodeado quase completamente pela retina e preenchido por uma
substéncia gelatinosa transparente, o humor vitreo. O humor vitreo ndo é produzido tdo
rapidamente quanto o humor aquoso e a sua renovacao € extremamente lenta. O humor vitreo
ajuda a manter a pressao intraocular e suporta o cristalino e a retina no seu lugar. Atua também

na refracéo da luz dentro do olho™.

Vitreous body

Parsplanga —no
Ciliary body
Pars plicata

Cornea

Iris

Pupil

Sclera

Figura 1.1 — Anatomia do globo ocular.
(Fonte: Adaptado de Lang G. Ophthalmology. A Pocket Textbook Atlas. USA: Thieme 2007. ISBN: 9781588905550)



Schlemm’s canal Cornea
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Conjunctiva

Trabecular meshwork

Ciliary body

Legenda: Ao fluir das células ndo pigmentadas do epitélio ciliar (A) para debaixo da conjuntiva (D), 0 humor aquoso
supera a resisténcia fisiolégica de duas fontes - resisténcia da pupila (B) e resisténcia da rede trabecular (C).
Figura 1.2 — Fisiologia da circulagdo do humor aquoso.

(Fonte: Adaptado de Lang G. Ophthalmology. A Pocket Textbook Atlas. USA: Thieme 2007. ISBN: 9781588905550)

1.2 - Aparelho Lacrimal e Filme Lacrimal

O aparelho lacrimal consiste numa glandula lacrimal situada na porgdo sUpero-externa da
orbita e num canal lacrimo-nasal que comeca na regido infero-interna da orbita (Figura 1.3). A
glandula lacrimal é inervada por fibras parassimpaticas do nervo facial (VII nervo craniano). A
glandula produz lagrimas que a abandonam por diversos ductos e passam sobre a superficie
anterior do globo ocular. As lagrimas séo constantemente, produzidas pela glandula ao ritmo de
1 mL por dia e destinam-se a humedecer a superficie do olho, lubrificar as palpebras e arrastar
objetos estranhos, de forma a facilitar a sua expulsdo. S&o constituidas essencialmente por
agua, com alguns sais, muco e lisozima, uma enzima que mata algumas bactérias. A maior
parte do liquido produzido pelas glandulas lacrimais evapora-se da superficie do olho, mas o
excesso € recolhido no canto interno deste pelos canais ou ductos lacrimais. Cada palpebra
superior e inferior tem um ponto perto do canto interno. Cada ponto lacrimal localiza-se numa
pequena protuberancia chamada papila lacrimal. O canal lacrimal abre num saco lacrimal, que,
por sua vez se prolonga no canal lacrimo-nasal. Este canal abre no meato inferior da cavidade
nasal abaixo do corneto inferior'®**,

O filme ou pelicula lacrimal que humedece a conjuntiva e a cérnea € composto por trés
camadas (Figura 1.4): a camada lipidica (com aproximadamente 0,1 ym de espessura) € a
camada mais superficial que estabelece o contacto entre o ar e a lagrima. Esta € um produto

das glandulas Meibomianas, das glandulas sebaceas e das glandulas sudoriparas da margem



da pélpebra. A funcdo priméria desta camada é a de estabilizar o filme lacrimal e com as suas
propriedades hidrofébicas, evitar a sua evaporagao rapida. A camada aquosa (cerca de 8 um
de espessura) é a camada intermédia da pelicula lacrimal, a qual é produzida pela glandula
lacrimal e as glandulas lacrimais acessoérias (Glandulas de Krause e Wolfring). Tem como
objetivo limpar a superficie da cérnea e garantir a mobilidade da conjuntiva palpebral sobre
esta, proporcionando uma superficie corneana lisa para imagens Opticas de alta qualidade,
bem como, de fornecer o oxigénio necesséario para o metabolismo corneano. Por ultimo, a
camada de mucina (com aproximadamente 0,8 um de espessura) é segregada pelas células
caliciformes da conjuntiva e da glandula lacrimal. E hidrofilica em relagio as microvilosidades
do epitélio corneano, o que também ajuda a estabilizar o filme lacrimal. Esta camada impede
gue a camada aquosa forme granulos na cornea e garante que a camada aquosa humedece
toda a superficie da cérnea e da conjuntiva™*°.

O filme lacrimal apresenta um indice de refracdo de 1,336 e um volume que pode variar entre 7
a 10 pL. Quanto a espessura da pelicula lacrimal, ndo existe concordancia relativamente a um
valor standard para uma espessura dita normal. Segundo King-Smith et al. e Wang et al.,
usando um interferémetro como instrumento de medida, o valor de espessura normal do filme
lacrimal é de 3,0 pm*®'’. No entanto, segundo outros autores, a espessura pode variar até
atingir um valor maximo de 20 pm, com uma média de secrecéo de 1,2 pL/min*®.

As trés camadas de filme lacrimal que antecedem a cérnea asseguram que a superficie desta
mantém-se macia e ajudam na nutricdo. Sem filme lacrimal, a superficie do epitélio seria

aspera e as imagens eram observadas desfocadas®.

Orbital part of the Superior punctum lacrimale
lacrimal gland

Superior lacrimal
canaliculus

Fundus of the
lacrimal sac

Plica
semilunaris

Lacrimal sac

Nasolacrimal
duct

Inferior concha

Figura 1.3 — Aparelho Lacrimal.
(Fonte: Adaptado de Lang G. Ophthalmology. A Pocket Textbook Atlas. USA: Thieme 2007. ISBN: 9781588905550)
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Figura 1.4 — Camadas do filme lacrimal.
(Fonte: Adaptado de Lang G. Ophthalmology. A Pocket Textbook Atlas. USA: Thieme 2007. ISBN: 9781588905550)

1.3 -Cornea

A cérnea é uma estrutura avascular e transparente que permite a entrada da luz no olho. A luz,
ao passar pela cornea, muda de direcao, isto €, refrata-se. Desta forma, a cérnea faz parte do
sistema de focagem do olho. E constituida por uma matriz de tecido conjuntivo que contém
colagénio, fibras elasticas e proteoglicanos, com uma camada de epitélio pavimentoso
estratificado que cobre a superficie exterior e uma camada de epitélio pavimentoso simples na
superficie interior. As grandes fibras de colagénio sdo brancas, enquanto as mais pequenas e
os proteoglicanos sdo transparentes. A cérnea é transparente, em vez de branca como a
esclerdtica, em parte por existirem menos fibras grandes de colagénio e mais proteoglicanos na
cérnea do que na esclerética. A transparéncia da cornea resulta também do seu baixo
conteddo em agua. Na presenca de agua, os proteoglicanos captam-na e expandem-na,
provocando a dispersédo da luz. Na sua auséncia, os proteoglicanos diminuem de tamanho e
ndo interferem com a passagem de luz através da matriz'?. Assim, transparéncia da cornea
depende da regularidade da sua estrutura microscopica®.

A cornea é ligeiramente eliptica, com um diametro vertical (10,5 mm) ligeiramente menor que o
horizontal (11,7 mm a 12 mm). E mais delgada no centro que na periferia, e a curvatura
também varia, sendo mais pronunciada nos 4 mm centrais que na cérnea periférica®.

E constituida por cinco camadas (Figura 1.5): epitélio corneano, membrana de Bowman,

estroma, membrana de Descemet e endotélio corneano. O epitélio corneano



(aproximadamente 40 um de espessura) é do tipo estratificado pavimentoso ndo queratinizado,
composto por quatro a seis camadas celulares. Representa aproximadamente 10% da
espessura total da cornea e possui alta capacidade regenerativa. Este epitélio apresenta
diversas terminacdes nervosas livres, o que elucida o facto de a cornea ser altamente sensivel.
A membrana de Bowman (8 a 14 um de espessura) encontra-se abaixo do epitélio corneano e
trata-se de uma membrana homogénea e relativamente espessa composta por fibras finas de
colagénio e proteoglicanos. Constitui uma formacgéo altamente resistente, que contribui no
reforco da estrutura da cornea®*?.

O estroma (aproximadamente 450 um de espessura) corresponde a 90% da espessura
corneana e é composto por varias camadas de fibras colagéneas orientadas paralelamente. No
entanto, a direcdo dessa orientacdo muda de uma camada para a outra, sendo ainda comum
ocorrer a passagem de algumas fibras entre camadas, mantendo-as firmemente unidas. A
membrana de Descemet (5 a 10 um de espessura) € composta por fibras colagéneas
organizadas numa rede tridimensional. Esta membrana cobre toda a superficie do estroma,
apresentando uma camada anterior proximo do estroma e uma camada posterior proximo do
endotélio. Por fim, o endotélio corneano (4 a 6 um de espessura) € do tipo pavimentoso
simples. E de extrema importancia que haja manutencéo da integridade do endotélio para que
a cérnea se apresente transparente. Como tal, quando ha perda de células endoteliais, as
células remanescentes migram em dire¢do a area lesionada, de modo a preencher o espago
que sofreu les8o, aumentando o seu tamanho e alterando a sua forma®.

Em 2013 foi publicado um artigo por Harminder Dua, investigador da Universidade de
Nottingham, no qual se verificou que a cérnea pode ser constituida por uma sexta camada, a
membrana de Dua (Figura 5). Esta encontra-se situada entre o estroma e a membrana de
Descemet e tem apenas 15 um de espessura. Apesar da sua estrutura, a camada é muito
resistente e impermeavel ao ar. A membrana de Dua podera ajudar os cirurgides a melhorarem
0os resultados atingidos por pacientes com transplantes de cérnea. Durante a cirurgia,
pequenas bolhas de ar sdo injetadas no estroma, mas, por vezes, a bolha rebenta, danificando
o olho do paciente. Se a bolha de ar for injetada sob a membrana de Dua e ndo por cima desta,
a resisténcia da camada pode reduzir o risco de descolamento®.

A cérnea é uma estrutura vital para o olho e, como resultado, € uma estrutura extremamente
sensivel. Esta recebe a sua ampla rede sensorial a partir da divisdo do nervo trigémeo.
Qualquer lesdo na cérnea expde as terminacdes nervosas dos nervos sensoriais, 0 que causa

dor intensa, provocando excesso de lagrima reflexa e fecho involuntério da palpebra®®.



Anomalias no tamanho da cérnea sdo usualmente congénitas e sdo situacbes raras de se
observar. De acordo com o didmetro que apresentam podem ser classificadas em microcornea*

ou megalocérnea**®.

Endothelium
Descemet's Membrane J

Stroma !

TS

Dua's Layer
Tears

Bowman's
Layer =
Deteriorates

N my/

Epithelium

Figura 1.5 — Camadas da cornea.
(Fonte: Adaptado de Dua H. et al. Human Corneal Anatomy Redefined. Societa Italiana Cellule Staminali e Superficie
Oculare 2013. 120(9): 1778-1785)

1.3.1 - Espessura Corneana Central

A espessura corneana central (ECC) € um dado biométrico importante na avaliagéo clinica de
doentes com Hipertensédo Ocular (HTO) e Glaucoma, na medida em que influencia a medi¢ao
da pressao intraocular (P1O) pelo método de Goldman e é um fator de risco independente para
o desenvolvimento de Glaucoma Primario de Angulo Aberto (GPAA). Tem também importancia
na monitorizacdo de distrofias ectasicas corneanas, como o Queratocone, complicacdes

relacionadas com o uso de lentes de contacto, bem como na avaliagdo pré-operatoria dos

*Microcornea - Define-se com um diametro horizontal menor que 10 mm (ao nascer) ou de 11 mm (com 1 ano de idade),
com um globo ocular de tamanho normal. Os olhos com microcornea sédo geralmente hipermétropes devido ao aplanamento da
superficie ocular. H4 um maior risco de encerramento angular nos adultos pelo crescimento do cristalino num segmento anterior
pequeno®.

*Megalocornea - E uma doenca congénita em que o didmetro horizontal da cérnea é maior que 13 mm e todo o
segmento anterior esté alargado em relacdo ao resto do olho. As pessoas com megalocornea séo geralmente miopes (maior que -

3,0 D) e com astigmatismo. Pode associar-se a ectopia do cristalino, Glaucoma e catarata subcapsular posterior®.
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procedimentos refrativos corneanos®’. A ECC é um indicador sensivel da satde da cérnea e
tem uma correlacéo direta com a condicéo fisiolégica do endotélio corneano?.

Como a medicdo da PIO é efetuada sobre a cérnea, os valores obtidos podem ser afetados
pela ECC, que desempenha um papel preponderante na sua medicdo. Assim, uma cornea
mais espessa levara a uma sobrestimacéo da PIO medida e, por outro lado, uma cérnea mais
fina levar4 a uma subestimacao da PIO. No entanto, ndo é apenas por influenciar a PIO que a
ECC deve ser considerada em casos de Glaucoma, uma vez que varios autores consideram
que uma cornea fina é um fator de risco independente para a progressdo da doenca®?. Ainda
assim, apesar de considerada como fator de risco para o aparecimento e progressdo da
doencga, alguns autores afirmam que néo existe evidéncia suficiente da sua importancia na
detecéo de novos casos**?. Também na guideline do National Institute for Health and Clinical
Excelence (NICE) a ECC assume um papel importante nas decisbes de tratamento de
participantes suspeitos de GPAA, estando associada a PIO e a idade®.

O valor absoluto da ECC é um método indireto de avaliacdo da integridade estrutural e da
fisiologia endotelial corneana. As alteracdes na espessura corneana refletem mudancas na
hidratagdo e metabolismo corneano e tais flutuagbes podem comprometer as medidas
paquimétricas®.

Relativamente a distribuicdo da ECC em olhos normais, estima-se que o valor médio é
aproximadamente 540 um. Por sua vez, olhos com HTO apresentam em média uma ECC 50
um superior a olhos normais ou com GPAA?. Por outro lado, h& outros autores que afirmam
gue, no adulto, a espessura corneana na regido central varia de 500 a 570 um, obedecendo a
uma distribuicdo normal®?®. A espessura corneana é menor na area central, aumentando em
direcdo a periferia. Nos trés mm centrais a espessura é praticamente constante, enquanto na
periferia a espessura é variavel.

A espessura corneana apresenta uma variacdo diurna, sendo mais espessa pela manh3,
alterando-se gradualmente até ao entardecer, altura em que volta a ficar mais espessa. Esta
variagdo ocorre mesmo com as palpebras fechadas, ndo sofrendo alteracdes com a mudanca
do ciclo do sono, e parece estar relacionada ao nivel sérico de corticéides?.

A medicdo da ECC, ou paquimetria, pode ser efetuada através de métodos com contacto,
como é o caso da paquimetria ultrassénica, ou sem contacto, como a paquimetria ética, sendo
a primeira aceite como o Gold Standard®. Se por um lado os métodos com contacto
conseguem, de acordo com a literatura, ser mais precisos, por outro lado para a sua medicdo é
necessario recorrer a anestesia topica, com riscos associados a possiveis lesdes da cérnea ou

transmiss&o de infe¢des, o que pode ser considerada uma desvantagem?.
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A medida da espessura corneana € um meétodo indireto de avaliacdo da integridade estrutural e
da fisiologia endotelial da cérnea. No entanto, uma vez que o valor central pode nédo
corresponder ao valor mais delgado, observa-se a necessidade de se realizar mapas
paquimétricos®.

A determinacdo de um método de paquimetria fidvel é muito importante, ja que uma espessura
subestimada pode levar a exclusdo de pacientes candidatos a cirurgia refrativa, enquanto a
superestimacao pode levar a alteracdo inadvertida do leito estromal, aumentando o risco de

ectasias corneanas secundarias?.

1.3.2 - Medic&o da Espessura Corneana Central

1.3.2.1 - Paquimetria Ultrassénica

O paguimetro ultrassénico pode obter medidas da area central, paracentral e periférica. Utiliza
o principio da ultrassonografia de modo A, no qual, o instrumento mede o tempo necessario
para que o som (frequéncia de 10 a 20 MHz e comprimento de onda de 150 mm) passe do final
do transdutor & membrana de Descemet e retorne ao transdutor?.

A paquimetria ultrassonica utiliza ultrassons na medicdo da ECC, nos quais os pulsos de
ultrassom sdo gerados pelo cristal do transdutor, que oscila mecanicamente apds estimulo
elétrico. A sonda transmite esses pulsos a cérnea por contacto direto, 0 som propaga-se neste
tecido e é refletido na superficie posterior do mesmo. Os ecos emitidos fazem o percurso
contrario e sdo captados pelo transdutor, sendo analisados em fung¢édo do tempo de retorno e
calculada a medida final” (Figura 1.6).

Este é considerado o método Gold Standard para a medicéo da espessura corneana. A medida
pode, no entanto, ser adversamente afetada por flutuagdes na hidratacao da cornea, ao afetar
a transmissdo das ondas do ultrassom, bem como em situagcbes em que a sonda ndo seja
mantida na perpendicular®. Além disso, é uma técnica que requer contato corneano a qual pode
levar a resultados falsos devido & indentac&o da cornea®.

A medicao precisa da espessura da cérnea com o método de paquimetria ultrassonica também
depende da colocacao precisa da sonda em relagcdo ao centro da cornea, tal como mencionado
anteriormente, sendo muitas vezes desconfortavel para o paciente e que pode levar a danos do
epitélio corneano®.

Para a medicdo dos valores de ECC é necessario 0 uso de anestesia topica. No entanto, o uso
deste farmaco pode levar a um aumento significativo dos valores de espessura corneana

Asensio et al., relataram mudancas de espessura de + 10 um apos a instilagdo de anestesia
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topica® e outro estudo, de Heise & Siu, relataram maiores valores de espessura quando 2
gotas de anestesia foram instiladas no olho®.

Patient's Name:

CCT Reading OD 0s
3 539 548
2 538 539
3 541 542
4 536 535
5 541 539
6 547 546
7 545 554
8 540 557
9 536 548
Average CCT 540 545
MIOP 16 14
TIOP 16 14

Figura 1.6 — Exemplo de uma folha de resultado da paquimetria ultrassénica com o aparelho Accutome, AccuPachV.
(Fonte: Elaborada pelo autor)

1.3.2.2 - Pentacam e Principio de Scheimpflug

O scanner ocular do Pentacam consiste numa camara especializada que utiliza as imagens de
Scheimpflug para obter uma variedade de aplicacdes oftalmoldgicas® (Figura 1.7).

O principio de Scheimpflug é uma regra geométrica geralmente usada na &rea da fotografia.
Este conceito foi descrito pela primeira vez por Jules Carpentier, em 1901, tendo sido citado e
creditado na patente original por Theodor Scheimpflug em 1904. Nesta técnica trés planos
imaginarios - o plano do filme, o plano da lente e o plano da focagem - estdo dispostos de
forma ndo paralela. A lente é inclinada para que o plano da lente resultante intercete os planos
do filme e de focagem numa linha de intersecgéo, designada por linha de Scheimpflug (Figura
1.8). Numa camara fotografica normal, o plano do filme e o plano da lente sédo paralelos um ao
outro, e também em relacdo ao plano de focagem. Este primeiro permite aumentar a
profundidade de foco e a nitidez dos pontos da imagem localizados em diferentes planos®®.

A tomografia digital com camara de Scheimpflug rotativa tem sido reconhecida como uma
evolugdo da secgdo transversal horizontal (metodologia do paralelepipedo) na avaliagdo

tomografica da cornea e do segmento anterior. A captura de imagens horizontais ndo tem
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pontos em comum a todas as imagens, o que faz com que o registo seja mais preciso. O
Pentacam (Oculus, Wetzlar, Alemanha), foi o primeiro sistema disponivel que realizou a
tomografia digital da cérnea e do segmento anterior utilizando fotografias de Scheimpflug
rotacionais (Figura 1.9). O Pentacam integra uma segunda camara frontal para controlar a
fixacdo e compensar o alinhamento ocular®.

No modo de aquisigdo, um alinhamento ideal € obtido com o primeiro reflexo de Purkinje* na
cornea, usando tanto a camara frontal como a de Scheimpflug, antes de iniciar
automaticamente o exame. Uma segunda camara frontal de alta resolugéo regista o tamanho e
orientacdo da abertura pupilar, servindo como orientacdo para a reconstrucdo tridimensional.
Esta camara fornece também as medic6es branco-a-branco e de tamanho pupilar. A andlise da
imagem tridimensional de Scheimpflug fornece dados a partir da superficie anterior e posterior
da cérnea, da face anterior da iris e do cristalino. Como o sistema recorre a luz visivel
(comprimento de onda de 475 nm; livre de radiacao ultravioleta no Pentacam), esta é sensivel
a opacidades da cornea, resultando em imagens hiperrefletivas e de contorno impreciso.
Devido a reflex&o interna total da cornea periférica, a visualizagéo direta do angulo da camara
anterior ndo € possivel. No entanto, o software de extrapolacdo é capaz de fornecer uma
estimativa do angulo iris-cérnea com preciséo relativamente alta®.

O Pentacam mede a cérnea do limbo ao limbo, fornecendo dados topograficos sobre a
elevacgdo e curvatura de toda a superficie corneana anterior e posterior. A espessura da cornea
(paquimetria) é medida e apresentada graficamente sobre toda a sua superficie®*.

O uso do Pentacam tem varias vantagens. Durante o processo de varredura, 0S movimentos
oculares do paciente sdo capturados usando uma segunda camara e compensados
matematicamente®. Uma vez que é independente da orienta¢do e posicéo do eixo, tem uma
representacdo mais real da forma da cérnea. Assim, o mapa de curvatura topografico, nao

sendo sensivel & posicao, é teoricamente mais correto®.

*Principio de reflexdo de Purkinje - utilizacdo de fontes de luz fixas para obtengdo do reflexo da luz sobre os olhos. Uma
vez que o olho é esférico e a fonte de luz esta fixa, é possivel detetar um ponto brilhante na imagem. Procura-se produzir uma
fonte de luz infravermelha forte, a qual € invisivel ao olho humano e também insensivel as diferengas de luz ambiente. No minimo
sdo usados dois pontos de luz para iluminar dois pontos de interesse (a pupila e a cérnea). Por fim, uma camara sensivel a esta luz

deteta os reflexos infravermelhos do olho®.
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Figura 1.7 — Exemplo de uma folha de resultado do Pentacam HR.

(Fonte: Elaborada pelo autor)

) Focal Plan
Lens axis
Lens \ /
Lens Piaa

Film plan
Insertion line

Figura 1.8 — Principio de Scheimpflug.
(Fonte: Adaptado de Faria-Correia F. & Ambrdsio R. Aplicag¢des clinicas do principio de Scheimpflug na
Oftalmologia. Revista Brasileira de Oftalmologia 2016; 75(2): 160-165)
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OCULUS - PENTACAM Revisdo de Imagens Scheimpflug
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Figura 1.9 — Exemplo de uma folha de resultado do Pentacam HR com as imagens de Scheimpflug.
(Fonte: Elaborada pelo autor)

1.3.2.3 - Outros métodos

A técnica classicamente utilizada para a medicdo da ECC é a paquimetria ultrassonica,

contudo, existem outros meétodos que também podem ser utilizados na sua medicao,
nomeadamente: a paquimetria éptica, a microscopia especular de contato e ndo contato, a
tomografia de coeréncia Optica (OCT) do segmento anterior, o Orbscan, a microscopia
confocal, a biomicroscopia ultrassénica (UBM), o ocular response analyzer (ORA) e o Corvis
ST'.

Paquimetria Optica

A pagquimetria 6ptica é um método simples e néo invasivo, o qual pode ser acoplado a lampada
de fenda. Deve ser usada a intensidade maxima da lampada de fenda, de modo a se ter uma
boa visualizacao do corte 6ptico. A escala do paquimetro 6tico vai de 0 a 1,2 subdivididas de tal
forma que, cada subdivisdo corresponde a 20 um de espessura. Para se obter o valor real da
paquimetria Optica é necessario somar o valor obtido pela leitura da escala do aparelho, ao raio
de curvatura corneana, conforme a tabela de correlacéo do aparelho®.

Uma das vantagens desta técnica de medicao da ECC é o facto de o preco do aparelho ser
economicamente mais acessivel, quando comparado com a paquimetria ultrassoénica, e ndo ser

necessario calibrar o aparelho. As desvantagens resumem-se na experiéncia necessaria para a
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realizacao deste exame, na visualizacdo do corte 6ptico determinada pela ocular em fenda, na
leitura correspondente da escala e no uso da tabela de correcdo para obtencao do valor real da
paquimetria®*. Segundo estudos, a paquimetria 6ptica apresentou 2 a 3 vezes variacdes nas
medidas por um mesmo observador e uma variacao significativa (p= 0,015) com observadores
diferentes, com significativa diferenca entre o olho direito e o olho esquerdo na determinacao
da ECC*.

Microscopia Especular

O método éptico da microscopia especular é utilizado para obter a medida da espessura central
e apical da cornea. A medida é feita da superficie posterior do filme lacrimal a superficie
posterior da membrana de Descemet, através da reflex@o especular da luz na superficie regular
da cérnea. Além de avaliar a espessura corneana, a microscopia especular também fornece a
densidade (células/mm?®) e o padréo de distribuicdio endotelial®.

A microscopia especular requer superficies epiteliais e endoteliais claras para obter medidas
confiaveis. Assim, o seu uso clinico esta indicado em casos de corneas livres de edemas,

cicatrizes, depésitos ou opacidades que possam distorcer a transmisséo de luz**’.

Tomografia de Coeréncia Optica do Segmento Anterior - Visante

A tomografia de coeréncia éptica (OCT) é uma tecnologia ndo invasiva, desenvolvida ha mais
de 20 anos, que possibilita a realizacdo de uma biopsia Optica de alta qualidade em tecidos
bioldgicos in vivo, utilizando a luz para obtencdo da imagem. Atualmente, o uso da OCT é
muito importante no diagndstico e no seguimento de diferentes patologias retinianas, bem
como na area de Glaucoma, segmento anterior e oncologia ocular.

O dispositivo Visante (Carls Zeiss, Meditec) utiliza tomografia de coeréncia 6ptica sem contato
de alta resolucao, personalizada para avaliacdo de segmento anterior. Permite a avaliacdo da
espessura da cOrnea em toda a superficie corneana sem contato direto. O sistema de
aquisicao de imagem fornece uma imagem de video da zona examinada e armazena as
tltimas 7 imagens. No final do exame, o software interpreta a imagem selecionada e é

reconstruida para fornecer informacées de paquimetria®.

Orbscan
O Orbscan (Orbtek, Bausch & Lomb) é um sistema de topografia da cérnea que mede a
espessura da cornea analisando imagens das superficies de reflexdo corneana anterior e

posterior baseadas em tecnologia de observacdo de fenda e video-queratografia. Usando um
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fator de ajuste acustico, que pode ser personalizado para cada unidade, a segunda versao do
Orbscan (Orbscan Il) da resultados comparaveis aos da paquimetria ultrassénica. A elevacgéo
da superficie anterior é subtraida da elevacéo da superficie posterior para obter a espessura da

cornea®.

Microscopia Confocal

A microscopia confocal é uma técnica imagioldégica que permite aumentar o contraste da
imagem microscépica e construir imagens tridimensionais através da utilizacdo de um orificio
de abertura, pinhole, o qual permite uma grande definicdo de imagem em amostras mais
espessas que o plano focal®.

A microscopia confocal é uma importante ferramenta clinica ndo invasiva para o estudo de
todas as camadas corneanas, ajudando no diagnéstico e acompanhamento das doencas
corneanas. Esta permite estudar histologicamente in vivo toda a cérnea, sendo, portanto, um
exame ao mesmo tempo pratico, eficiente e pouco invasivo. O seu emprego a partir de 1990
contribuiu decisivamente para o diagnostico, tratamento e compreensao de diversas afecdes
corneanas. Foi a partir do uso da microscopia confocal que se verificou que a densidade de
gueratocitos em corneas normais € maior no estroma anterior diminuindo na diregdo posterior,
onde chega a ser 30% menor*®**,

Como todas as tecnologias, a microscopia confocal apresenta diversas vantagens e
desvantagens, nomeadamente: a alta resolucdo, o uso de imagens multidimensionais,
observacao de tecidos em tempo real, observagédo da célula viva sem destruicdo da mesma e
seccionamento 6tico; e elevado custo, caracter nocivo da radiacdo laser e das células e tecidos

vivos, respetivamente?®.

Biomicroscopia Ultrassénica

A biomicrocopia ultrassénica (UBM) é uma ecografia de alta frequéncia do segmento anterior
do olho, que estuda a cérnea, iris, corpo ciliar, cristalino, lente intraocular (quando presente),
cordide e retina periférica. E um exame muito Util no diagnéstico e acompanhamento do
crescimento de tumores da iris e do corpo ciliar. Solicitada também em casos de Glaucoma,
para avaliacdo do angulo iridocorneano, iris plateau, posicéo da iris e do corpo ciliar***3.

A UBM tem sido um grande avanco no diagndstico das patologias do segmento anterior,
especialmente quando ha envolvimento do corpo ciliar. Esta técnica usa um transdutor de 50
MHz, permitindo examinar as estruturas oculares com profundidade até 5 mm e resolugéo

méxima de 50 um. A UBM é um método de muito valor na avaliagdo do segmento anterior,
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oferecendo informacgéo precisa sobre a localizacdo e dimensbes das lesdes que sdo muito

pequenas para serem avaliadas por outras técnicas®.

Ocular Response Analyzer

O Ocular Response Analyzer (ORA) monitora dinamicamente a resposta de aplanamento da
cornea pelo jato de ar, de modo a determinar propriedades biomecanicas da cornea,
juntamente com as medidas da PIO. Além da medida da PIO calibrada de acordo com o Gold
Standard (PIOg), existe um calculo para determinar uma pressdo compensada da cornea de
acordo com as propriedades biomecanicas encontradas (PIOcc). Além das medidas
pressoricas, PIOg e PIOcc, o ORA determina a histerese corneana, a qual é um parametro
relacionado com a viscoelasticidade da cornea e o fator de resisténcia corneana™.

O ORA tem incorporado um sistema de localizacéo, o qual permite localizar automaticamente o
olho do paciente. O jato de ar que é dirigido em direcdo ao olho aplana a cérnea e depois
recua-a. No momento do aplanamento, a luz infravermelha refletida pela cérnea alinha-se com
o detetor e é registado como P1 no gréfico de sinalizacdo do ORA. A medida que o dispositivo
continua a dirigir o ar para o olho, a cornea torna-se concava, a luz dispersa-se e 0 sinal de
aplanacdo diminui. A luz realinha com o detetor de infravermelhos ap0s o pulso de ar ser
descontinuado e a coOrnea passa atraves de um segundo evento de aplanagdo, o qual é
registado como P2. Ao final do teste, a cornea retorna a sua forma convexa de linha de base®.

O ORA tem, também, um sistema de paquimetria ultrassénica de 20 MHz que mede a ECC*.

Corvis ST

O analisador corneano dinamico Corvis ST (Oculus, Wetzlar, Alemanha) é um equipamento de
biomecanica corneal relativamente novo, sem contato, que é composto por um sistema de
indentacdo de sopro de ar e tecnologia Scheimpflug de alta velocidade. A cAmara possui uma
luz de LED azul e adquire o processo de deformacdo em 4330 imagens/s com uma cobertura
horizontal de 8 mm. Devido ao impulso aéreo, a cOrnea experimenta trés estagios: primeira
aplanacao, concavidade mais alta e segunda aplanacdo. A ECC é obtida pelo estado inicial da
cornea no diagrama de corte transversal atraveés da tecnologia Scheimpflug.

Assim, o Corvis ST permite obter valores de espessura corneana e de PIO com grande

preciséo®’.
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1.4 - Pressao Intraocular

A PIO normal € um dado estatistico referente ao intervalo de valores desta numa populagéo,
ndo sendo aplicavel a uma pessoa isoladamente. Parece haver evidéncia que, na maioria das
populacdes ocidentais, a PIO aumenta cerca de 1 mmHg em cada década de vida apds os 40
anos de idade, no entanto, esta regra nao € aplicavel a todas as populacdes. A PIO apresenta
um ciclo circadiano, atingindo o seu valor maximo entre as 8 e as 11 horas e 0 minimo entre a
meia-noite e as 2 horas. Este ciclo estd mais dependente do ciclo do sono do que do ciclo
diurno de vigilia. Durante o dia podera variar entre 3 a 5 mmHg, sendo este intervalo maior nos
Glaucomas nao tratados. Em adultos saudaveis a P1O esta compreendida entre 10 a 21 mmHg
(16 + 2,2 mmHg) e tende a aumentar com a idade***°.

As caracteristicas da cornea que podem influenciar as medi¢cdes da PIO s&o a espessura, a
curvatura e a hidratagdo. Para a medi¢cdo da PIO por tonometria de aplanagdo é necessario
proceder a anestesia tdpica da clrnea, sendo que este procedimento ndo afeta o valor da PIO.
O método da tonometria baseia-se no principio da relacdo entre a PIO e a forca necessaria
para deformar a normal curvatura da cérnea em determinado grau®.

O instrumento mais frequentemente utilizado e considerado o Gold Standard é o tonémetro de
aplanacao de Goldmann (TAG) acoplado ao biomicroscépio. Apés instilacao, no filme lacrimal,
de anestésico topico e fluoresceina, a metodologia da TAG compreende a aplanacdo da
superficie anterior da cornea por uma estrutura conica composta por dois prismas justapostos
iluminados com luz azul de cobalto. A equacédo original de Goldmann baseia-se na Lei de
Imbert-Fick e assume 0s seguintes pressupostos: a cérnea apresenta um raio de curvatura fixo;
a rigidez da cérnea € a mesma em todos os olhos; o globo ocular € esférico; e auséncia de
deslocacdo do humor aquoso na camara anterior durante a medic¢do. Estes fatores associam-
se & esperada variabilidade inter e intra-observador*®*.

Outro método de medicdo da PIO consiste no tonometro de sopro. Este € um tondmetro de nédo
contato que deforma o apex da cornea através de um jato de ar. O tempo de exposigéo é de 1
a 3 ms. Uma vez que este periodo corresponde a 0,002 do tempo do ciclo cardiaco, a
amplitude de pulso ocular pode ser fonte de variabilidade. Esta técnica, apesar de apresentar
mais erros de medicdo em participantes que pestanejem rapidamente, que contraiam
fortemente as palpebras ou que apresentam valores de PIO moderadamente elevados, tem
como vantagens sobre a TAG, a velocidade de medicdo, a ndo utilizagdo de anestesia e o
baixo risco de abrasdo da cérnea e/ou infe¢des, caracteristicas que sdo uma vantagem quando

se trata de um exame de rastreio®.
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E consensual que a PIO se deve ao equilibrio entre a producédo de humor aquoso e a sua
drenagem. Assim, € importante perceber qual a sua funcdo e conhecer a sua dindmica. O
humor aquoso, além de ser o fator primordial ha manutencdo da PIO, é também veiculo de
nutrientes para as estruturas que constituem a camara anterior. E produzido pelas células do
epitélio ndo pigmentado do corpo ciliar e flui pelos processos ciliares para o espac¢o contido
entre a face posterior da iris e anterior do cristalino, a camara posterior, fluindo daqui para a
camara anterior, onde € drenado através das fibrilhas trabeculares e canais coletores para o
espaco subconjuntival®.

Sao varios os estudos populacionais que demonstraram o aumento da prevaléncia de GPAA
com o aumento da PIO e ainda a reducdo da PIO associada a diminuicdo do risco de
progressao de GPAA. No entanto, deve-se salientar que o Glaucoma néo € apenas a PIO
elevada e que representa apenas um dos fatores de risco. Assim, os olhos com valores de PIO
superiores a 21 mmHg e sem alteragdes clinicas do nervo 6ptico ou da camada de fibras
nervosas (CFN) podem designar-se olhos com HTO?.

O método ideal para a medicdo da PIO seria a canulagdo da camara anterior, no entanto,
devido as limitacdes Obvias para a sua aplicagdo a nivel clinico, a maioria das técnicas de
medicao da P1O baseiam-se na resposta do olho a uma determinada forga aplicada numa érea
pré-definida®. Neste contexto, é importante referir que os requisitos para o fabrico deste tipo de
equipamentos se encontram bem definidos pela International Organization for Stardandization,
na norma EN ISSO 8612:2009 — Ophthalmic Instruments — Tonometers®".

1.5 - Glaucoma

A definicdo de Glaucoma tem evoluido ao longo dos anos, podendo definir-se como uma
alteracdo estrutural ao nivel do nervo oOptico e/ou funcional ao nivel do campo visual cuja
progressdo pode ser controlada atraveés da reducgéo da PIO, melhorando a qualidade de vida.
Alguns autores sugerem gue 0 nome mais apropriado para esta familia de patologias sera
Neuropatia Optica Glaucomatosa, pois a sua caracteristica principal é a degenerescéncia da
CFN da retina, o que permite inclui-lo nas doencas neurodegenerativas®.

O GPAA, tipo de Glaucoma com maior prevaléncia (Figura 1.10), é maioritariamente
assintomatico. Assim, na maioria dos casos, 0S primeiros sintomas ja estdo associados a
danos funcionais severos e uma vez diagnosticado requer monitorizacdo e controlo da sua
progress&o ao longo da vida®.

Estima-se que cerca de 80 milhdes de pessoas em todo o mundo sofram de Glaucoma em

2020, e que destes, 74% tenham GPAA. Em Portugal, e de acordo com os dados do Programa
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Nacional para a Saude da Visao, parte do Plano Nacional de Saude 2004-2010, estima-se que
200 mil pessoas apresentassem HTO e que 1/3 destas sofresse de Glaucoma. O mesmo
documento estima ainda que dessas pessoas, 6 mil irdo apresentar cegueira irreversivel por
Glaucoma, situacdo que pode ser prevenida através do diagnostico precoce e do
acompanhamento oftalmolégico adequado®®*°.

A Academia Americana de Oftalmologia (AAO), define o GPAA como uma Neuropatia Optica
do adulto, crénica e progressiva, para a qual contribui a PIO entre outros fatores ainda mal
conhecidos, em que, na auséncia de outras causas identificAveis, existe uma atrofia
caracteristica do nervo 6ptico com perda de células ganglionares da retina e os seus axonios.
Esta condigéio encontra-se ainda associada a um angulo da camara anterior aberto®.

Ainda, segundo a AAO, as caracteristicas clinicas associadas ao GPAA sao: evidéncia de
alteracdes no nervo Optico por alteracbes estruturais do disco Optico ou da CFN, e/ou
alteracdes funcionais, verificadas no campo visual de uma forma fiavel e reprodutivel,
aparecimento na idade adulta; angulo aberto da camara anterior; e auséncia de causas de
Glaucoma Secundario (dispersdo pigmentar, pseudoexfoliagdo, uveite, traumatismo, cirurgia
ocular e uso de corticéides)®.

Relativamente aos fatores de risco para o GPAA, estes podem ser divididos em fatores
oftalmoldgicos e ndo oftalmoldgicos. Assim, os que apresentam melhor evidéncia do seu risco
acrescido sdo a PIO elevada, a ECC fina e a miopia, dentro dos fatores oftalmolégicos, e a

idade, a raca e a historia familiar de Glaucoma, nos fatores ndo oftalmoldgicos™.

Open angle Primary Over 90%
glaucoma % of glaucomas

Secondary /
,'7

2-4%
of glaucomas
Angle closure Primary About 5%
glaucoma (pupillary of glaucomas
block
glaucoma)
Secondary 2-4%
of glaucomas

Figura 1.10 - Classifica¢do do Glaucoma.
(Fonte: Adaptado de Lang G. Ophthalmology. A Pocket Textbook Atlas. USA: Thieme 2007. ISBN: 9781588905550)
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1.6 - Cirurgia Refrativa (LASIK)

O LASIK (Laser-Assisted in Situ Keratomileusis) € uma das técnicas mais utilizadas para a
correccdo de ametropias esferocilindricas com laser. Nesta técnica, uma aba articulada é
criada e dobrada para tras, e 0 estroma exposto é fotoablado usando um laser excimer®?,

Na cirurgia LASIK, é utilizado um raio laser extremamente preciso para remodelar a cornea, a
fim de que a luz seja focada de forma adequada. Assim, na corre¢cdo da miopia, 0 cirurgido
utiliza o laser para tornar a superficie da cornea plana, capacitando o olho a focalizar a luz na
retina. No LASIK para a miopia, o tecido estromal € removido para que a curvatura da cornea
central seja achatada para compensar o poder refractivo excessivo ou o comprimento axial
mais longo do olho miope. Na correcao da hipermetropia, o cirurgido utiliza o laser para tornar
a borda externa da cornea plana, fazendo com que a porgéo central se projecte e, deste modo,
aumentando o grau. Por sua vez, na corre¢cdo do astigmatismo, utiliza-se o laser para
remodelar algumas porc¢des da cornea, tornando planas as areas mais irregulares e deixando-
as mais elipticas®***.

A maioria dos estudos publicados avalia os resultados clinicos do LASIK em termos de

desempenho visual (acuidade visual ou sensibilidade ao contraste)®*°.

Alguns relatorios
avaliam as alteragbes microestruturais induzidas no estroma e na camada Bowman por meio
de microscopia confocal in vivo. No entanto, ainda ha muitas perguntas abertas sobre o
processo de cicatrizacéo de feridas e a resposta biolégica da cérnea a ablagéo™.

E importante a implementac&o de técnicas para medir com preciséo o padrdo de aberracéo das
ondas Opticas antes e depois da cirurgia refractiva. Em primeiro lugar, a medicdo de defeitos
Opticos (aberrac6es) apods a cirurgia refrativa revela que, embora os erros refrativos
convencionais sejam reduzidos ou cancelados, as aberracdes de ordem superior (n&o
corrigiveis por meios convencionais) sao geralmente induzidas. Em segundo lugar, juntamente
com outros desenvolvimentos técnicos, a medida precisa das aberragfes das ondas oculares
abre o potencial para uma cirurgia refractiva melhorada, personalizada para cada paciente e
destinada a cancelar ambas as aberragfes, de ordem baixa e alta. Atualmente estdo a ser
realizadas duas abordagens, tanto para avaliar e orientar os procedimentos de ablacéo:
aberracdes de frente de onda e topografia da cérnea. A andlise das aberracdes totais do olho
fornece a medida mais direta e completa da qualidade da imagem da retina e, portanto, pode
estar diretamente relacionada ao desempenho visual®™°.

No LASIK, como em qualquer cirurgia, existem riscos e complicacdes potenciais que devem ser

cuidadosamente consideradas. Contudo, desde que o LASIK foi aprovado pela FDA em 1998,
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tornou-se um tratamento muito popular nos Estados Unidos e na Europa, sendo a taxa global
de complicacées baixa>.

Infecdo e inflamacgéo sédo alguns dos riscos da cirurgia refrativa LASIK, que podem existir a
semelhanca de qualquer outro procedimento cirlrgico, embora sejam raros, podendo ser
resolvidos com medicacéo adequada®.

No pos-operatério de cirurgia refrativa LASIK, um dos problemas que pode surgir € o
descentramento do flap corneano, tendo que ser efetuado nestes casos o reposicionamento do
mesmo. A principal causa de complicacdes no LASIK esta associada a ma selecdo do doente,
ou seja, os doentes que ndo retnem as condi¢des necessarias para serem submetidos a este
tipo de cirurgia. Neste sentido, a avaliagdo pré-operatoria por parte do médico oftalmologista é

fundamental®*®.

1.7 - Reviséo de estudos sobre a Espessura Corneana Central

A ECC é um indicador importante do estado de salde da cdrnea’. Numerosos estudos
demonstraram que cOrneas mais espessas e, consequentemente, com maior rigibilidade,
podem oferecer uma maior resisténcia quando submetidas a aplanagéo, resultando numa
leitura artificialmente maior de PIO“*%"°, A ECC na populacdo geral esta relacionada com
vérios fatores oftalmolégicos e fatores demograficos, o que deve ser tido em conta quando se
avalia a satde da cornea®. A relacdo entre a ECC e a medida da PIO tem sido bastante
discutida. O método de paquimetria ultrassonica é aceite como o Gold Standard. E um método
rapido e facil de repetir para minimizar o erro ao obter varias medi¢des. Apesar disso, alguns
autores apontam limitacdes, sendo um método de contacto, pode levar a subavalia¢cdes (no
caso de indentacdo da cérnea) ou sobreavaliagbes da ECC (no caso de a sonda ndo ser
colocada perpendicularmente e na zona central da cérnea) ou mesmo a desconforto, lesdo ou
infecdo do epitélio corneano. A falta de um alvo para fixagdo do olhar, pontos de reflexdo dos
ultrassons na cornea desconhecidos e a variabilidade na velocidade dos ultrassons com o grau
de hidratagdo dos tecidos séo fatores apontados também como limitacdes para alguns
autores’.

O valor central de espessura da cornea pode nao corresponder ao valor mais delgado, pelo
que se observa uma necessidade da realizacdo de mapas paquimétricos®. Estes permitem a
determinagdo do ponto mais fino real e a sua localizagdo, bem como avaliar a variagéo e

progressio desses valores na cornea’.
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S&o vérios os estudos que comparam os valores de ECC com diferentes aparelhos para o
efeito. Azevedo et al. usaram os métodos de paquimetria ultrassonica e Pentacam para
medicdo da ECC em 33 participantes com uma média de idades de 61 anos (31 - 84 anos). No
estudo verificou-se uma média de 528,21 + 39,15 um usando a paquimetria ultrassénica e de
543,89 + 38,71 um usando o Pentacam. A diferenca entre as médias das medicdes obtidas
com os dois instrumentos foi de 16 um com um intervalo de confianga de 9 a 22 um (nivel de
confianga de 95%), tendo sido os valores obtidos com o Pentacam tendencialmente superiores,
em 97% dos casos’.

Por sua vez, Maimone et al. avaliaram um total de 100 pacientes ambulatoriais, os quais foram
divididos em 4 grupos por faixa etéria: abaixo dos 20 anos; de 20 a 40; de 40 a 60; e maiores
de 60 anos. Estes foram submetidos a exames de paquimetria ultrassénica e paquimetria 6tica,
tendo-se obtido uma média de valores de ECC de 568,20 + 40,50 um e 603,80 + 32,60 pm,
respetivamente. A diferenca entre os dois aparelhos foi de 35,70 + 26,40 pum, com um valor p <
0,05, verificando-se diferenca significativa entre os métodos utilizados, no qual a paquimetria
6tica apresentou valores de ECC maiores que a paquimetria ultrassénica®.

No estudo de Frizon et al. foram usados os métodos de paquimetria ultrassénica e microscopia
especular em 80 participantes com uma média de idades de 31 anos (14 - 69 anos). A média
da ECC pelo método de paquimetria ultrassonica foi de 524,60 + 26,98 um (intervalo de
confianga de 95%) e pelo método de microscopia especular foi de 507,25 + 29,82 um (intervalo
de confianga de 95%). Na andlise estatistica, aplicando-se o teste t de Student, observou-se
diferenca estatisticamente significativa (p < 0,0001), sendo os valores de ECC maiores usando
0 método de paquimetria ultrassonica’.

Alonso et al. avaliaram um total de 50 individuos utilizando o sistema Pentacam e a paquimetria
ultrassonica. Na técnica de exame pelo método ultrassoénico foi respeitado o territério dos 3 mm

centrais da cornea e observada a colocacao correta da sonda a medida manual. A ECC medida

+

pelo sistema Pentacam deu uma média de 534,80 + 15,20 um enquanto pela paquimetria
ultrassonica obteve-se valores de média de 534,85 + 25,15 um. Aplicando-se o teste t de
Student, com p > 0,005 (p = 0,96) ndo se observou diferenca estatisticamente significativa
quando usados ambos os aparelhos, sendo os valores de ECC semelhantes®.

Comparando os estudos de Azevedo et al. e de Alonso et al., os quais realizaram as medi¢bes
dos valores de ECC usando as mesmas técnicas, verificou-se uma média de 528,21 + 39,15
um e de 534,85 + 25,15 um, respetivamente, usando a paquimetria ultrassénica, e 543,89 +

38,71 pm e 534,80 £ 15,20 pm, respetivamente, usando o Pentacam. Assim, Azevedo et al.
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obteve valores de ECC mais elevados no Pentacam que Alonso et al., mas valores mais baixos
na paquimetria ultrassénica’°.

No estudo de Yekta et al. foram avaliados 75 pacientes, com idades entre os 19 e 0s 27 anos,
usando os métodos de paquimetria ultrassénica, Pentacam e Orbscan Il. A média de ECC foi
de 549,76 £ 25,66 um, 544,35 + 26,03 um e 560,89 + 33,78 um, respetivamente. Comparando
a paquimetria ultrassonica com o Orbscan Il verifica-se uma grande correlacdo entre ambas as
medicdes (p < 0,001; coeficiente de correlacdo de Pearson = 0,891; média de diferenca = 11,12
+ 15,98 um, com um intervalo de confianca de 95%). Por sua vez, comparando os valores da
paquimetria ultrassénica com os do Pentacam verifica-se também uma grande correlacdo entre
estas medicdes (p < 0,001; coeficiente de correlacdo de Pearson = 0,932; média de diferenca =
5,40 + 9,60 um, com um intervalo de confianca de 95%). O Orbscan Il e o Pentacam
apresentam, mais uma vez, uma grande correlacdo entre eles (p < 0,001; coeficiente de
correlacdo de Pearson = 0,912; média de diferenca = 14,17 + 18,90 um), com um intervalo de
confianca de 95%°.

Verifica-se assim, uma diferenca de valores de ECC usando diferentes métodos de avaliagéo
de estudo para estudo e mesmo dentro do mesmo estudo (Tabela 1.1). Ndo é imediata uma
explicacdo para estas aparentes contradicbes. De facto, estdo descritos resultados
contraditérios em olhos saudaveis, pelo que valores de paquimetria mais elevados
comparativamente a determinadas técnicas de medi¢cdo de ECC n&o surgem apenas em olhos
com patologia (Glaucoma ou HTO), pelo que a sua existéncia ndo parece ser um fator
confundente’.

Por outro lado, o uso de diferentes paquimetros nos varios estudos explica estas diferengas, ja
gue os valores de paquimetria, para além de uma elevada reprodutibilidade intra e inter-
operador, apresentam ainda uma elevada reprodutibilidade inter-instrumento’.

E sabido, ainda, que a sonda da paquimetria ultrassénica pode, ao tocar na cornea, deslocar 7
a 40 um de espessura do filme lacrimal e até adelgacar o epitélio corneano. Desconhece-se,
também, o ponto de reflexdo posterior dos ultrassons podendo estar localizado entre a

membrana de Descemet e a camara anterior’.

Tabela 1.1 — Valores de ECC com diferentes métodos de avaliagao.

Autores N Idade Método ECC (um)
Frizon et al.? 80 14 - 69 P. US 524,60 + 29,98
. P.US/ 528, 21 + 39,15/
Azevedo et al. 33 31-84
Pentacam 543,89 + 38,71
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(Continuacao)

Autores N Idade Método ECC (um)
_ 6 P.US/ 568,20 + 40,5/
Maimone et al. 100 10 - 80
P.O 603,8 + 32,6
_ 57 P.US/ 516,2 + 40,6 /
Al-Mezaine et al. 72 N/A
Pentacam 522 + 42,2
_ a7 P.US/ 546,90 £ 40/
Cevik et al. 148 45,2+ 18,4
M. ES 510,80 + 42
_ - P.US/ 570+42/
Modis et al. 44 N/A
M. ES 542 + 46
P.US/ 549,76 + 25,66 /
Yekta et al.*® 75 19 - 27 Pentacam / 544,35 + 26,03 /
Orbscan Il 560,89 + 33,78
Al-Ageel & Al P.US/ 533,30 + 37,9/
5 47 N/A
Muammar M. ES 511,90 + 38,6
P.US/ 548 + 48,68/
_ 60 Orbscan I/ 551 + 48,96 /
Khaja et al. 32 N/A
M. ES/ 557 £49,92/
OCT 546 + 44,17
. 61 Pentacam / 559,49 + 38,44 /
Fujioka et al. N/A N/A
M. ES 552,04 + 42,95

Legenda: P. US = Paquimetria Ultrassonica, P. O = Paquimetria Otica, M. ES = Microscopia Especular, ECC =
Espessura Corneana Central, OCT = Tomografia de Coeréncia Otica, um = micras, N/A = n&o disponivel, N =

populagéo.

A variabilidade associada ao processamento de imagens clinicas sempre foi considerada uma
constante preocupacgdo, na medida em que pode limitar o valor diagndstico dos parametros
guantitativos obtidos e, por isso, influenciar a interpretagdo clinica e, consequentemente,
conduzir a alteracdes nos resultados finais. Estudos revelam que o desempenho dos
profissionais de saude no processamento de exames pode ser afetado por fatores individuais,
como a educacdo e experiéncia profissional, e fatores ambientais como a baixa ergonomia e
presenca de habitos inapropriados durante a execucao e interpretacéo do exame®,

E sabido que a paquimetria ultrassonica apresenta uma elevada reprodutibilidade intra e inter-
operador, e elevada reprodutibilidade inter-instrumento’. Além disso, estudos anteriores

demonstraram que o dispositivo Pentacam, comumente usado na pratica clinica, tem alta
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repetibilidade intra-operatoéria e reprodutibilidade inter-operador para medicdes da espessura
corneana®’ (Tabela 1.2).

No estudo de Yu et al. foram avaliados um total de 84 olhos de 84 participantes (38 homens e
46 mulheres) com uma média de idades de 27,30 + 6,06. Os participantes realizaram o0s
exames Corvis ST, Pentacam e paquimentria ultrassénica para a medicdo da espessura
corneana por dois operadores diferentes no mesmo dia. Verificou-se, assim, uma diferenga nas
medicdes entre o operador 1 e o operador 2 de —1,5 um usando o Corvis ST, 4,8 um usando o
Pentacam e de —7,8 um usando a paquimetria ultrassonica. Por sua vez, verificou-se uma
diferenca de —3,2 pm entre o Corvis ST e o Pentacam e de —7,8 um entre o Corvis ST e a
paquimetria ultrassénica, nos valores de espessura corneana obtidos pelo operador 1*'.

Poucos estudos avaliaram a repetibilidade intraoperatéria das medidas de ECC obtidas pelo
Corvis ST numa populagdo normal. Ali et al. avaliaram a reprodutibilidade da espessura
corneana em diferentes momentos do dia com este dispositivo®®. Chen et al. estudaram a
repetibilidade intra-operatéria e a reprodutibilidade inter-observador em olhos de pré e pos
cirurgia refrativa, mas aplicaram apenas um valor Unico para avaliar a reprodutibilidade inter-
observador®.

No estudo de Almubrad et al. foram avaliados 57 participantes, sendo que destes, 7 foram
excluidos por apresentarem pelo menos um dos critérios de exclusdo definidos pelos autores.
Os 50 participantes, com uma média de idades de 22,4 + 1,3 anos, realizaram exames de
microscopia especular e paquimetria ultrassénica para obtencdo dos valores de ECC. Foram
obtidas as médias dos valores de espessura corneana de 3 medidas consecutivas com ambos
os aparelhos em duas sessfes, com um intervalo de uma semana. Como nao houve diferenca
estatisticamente significativa entre os valores de espessura corneana entre os olhos direito e
esquerdo dos participantes, os valores foram analisados em conjunto. Assim, na primeira
sessdo verificou-se uma ECC de 518,53 + 34,96 um usando a microscopia especular e de
546,69 + 36,62 um usando a paquimetria ultrassonica, enquanto que na segunda sessdo
obteve-se um valor de ECC de 516,94 + 33,60 um e de 549,78 + 35,36 um, respetivamente.
Analisando os resultados, verifica-se uma diferenca de 1,59 um entre os valores da primeira e
segunda sessao com a microscopia especular e de —3,09 um com a paquimetria ultrassonica.
E, verificou-se, ainda, uma diferenca de 28,16 um entre a paquimetria ultrassénica e a
microscopia especular na primeira sessdo e de 32,84 um na segunda sessdo®’.

E importante notar que os valores obtidos em um dado olho pelo mesmo examinador foram
mais consistentes para a microscopia especular do que para a paquimetria ultrassonica em

cada sessdo e entre as sessbes, bem como os coeficientes de repetibilidade e
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reprodutibilidade. A maior variabilidade nas medi¢cdes obtidas com a paquimetria ultrassénica
pode ser explicada pelo facto de que o paquimetro de ultrassom € um dispositivo manual e
requer a colocacao da sonda perpendicular a cérnea. Como tal, 0s erros operacionais sao mais
provaveis de ocorrer com este dispositivo®.

No estudo de Miglior et al. participaram um total de 51 voluntarios entre os 49 e os 82 anos de
idade. Os valores foram obtidos usando o método de paquimetria ultrassonica, no qual 3
operadores diferentes avaliaram a ECC numa sequéncia de 3 medigbes com um intervalo de 3
a 4 minutos. O operador 1 obteve uma média de 571,49 + 35,17 um, 567,96 + 34,18 um e
568,84 + 36,81 um das 3 medi¢cBes consecutivas realizadas. Por sua vez, o operador 2 obteve
valores de 570,47 + 34,19 um, 568,94 + 35,30 um e 569,20 + 34,01 um e, por ultimo, o
operador 3 obteve valores de 567,02 + 35,73 pm, 564,45 +34,90 um e 564,12 + 35,61 um®.

As estatisticas descritivas mostram que, embora semelhantes, as medidas feitas pelos trés
operadores foram estatisticamente diferentes. No entanto, este viés foi extremamente pequeno,
uma vez que poderia ser estimado em apenas cerca de 0,7% da ECC média observada na
amostra. As analises de reprodutibilidade intra e inter-operadores mostraram concordancia
guase perfeita e a variabilidade média esperada encontrada na série de cada comparacéo de
teste foi < 1,92%. Uma variagcado de = 15 ym entre duas medicdes repetidas ocorreu em 11,3%
das avaliagbes intra-operador e em 22% das avaliagfes inter-operadores. Isto indica que,
apesar da alta reprodutibilidade do procedimento, deve ter-se cuidado na interpretacdo da
medida de PIO corrigida com base na medi¢do de ECC. De facto, é possivel esperar que 10%
das medi¢Bes de ECC induzam uma estimativa incorreta da PIO em £ ImmHg mesmo quando
0 mesmo operador executa 0s exames®.

No estudo de Kiddee & Horattanareung foram avaliados um total de 35 participantes (17
mulheres e 18 homens) com uma média de idades de 42 anos (10 - 78 anos). Estes realizaram
0 exame de paquimetria ultrassoénica para obtencdo dos valores de ECC com dois operadores
diferentes em duas sessfes. Na primeira sessédo o operador 1 obteve uma média de 537,01 +
26,99 um e na segunda sessdo uma média de 537,76 + 26,51 um. Por sua vez, o operador 2
obteve uma média de valores de paquimetria de 538,11 + 25,86 um na primeira sessao e de
537,54 + 27,79 um na segunda sessdo. Na variabilidade intra-operador do primeiro operador
verifica-se uma diferenca de -0,75 um, enquanto no segundo operador verifica-se uma
diferenca de 0,57 um. Por sua vez, na variabilidade inter-operador observa-se uma diferenca
de —1,1 um na primeira sessdo e uma diferenca de 0,22 um na segunda sessdo. As fontes de

variabilidade podem ser a cooperacdo do sujeito e a técnica do toque corneal. Os resultados
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mostram que as medicdes de ECC feitas por diferentes operadores podem ser ligeiramente

diferentes, mas ainda num estreito limite de concordancia®’.

Tabela 1.2 — Valores de ECC com a variabilidade intra e inter-operador.

Autores N Idade Método ECC (um)
Operador 1:

535,9 + 27,0/
539,0 + 25,70/
Corvis ST/ 543,7 + 27,52
Yu et al. 84 27,30 + 6,06 Pentacam /
P. US Operador 2:

537,4+ 27,6/
534,2+ 33,5/
551,5+ 37,9
12 Sessao:
518,53 + 34,96 /
546,69 + 36,62
M. ES/
P.US 22 Sessao:
516,94 + 33,60/
549,78 + 35,26

Almubrad et al.®® 50 224+1,3

Operador 1:
1) 571,49 + 35,17
22) 567,96 + 34,18
3?) 568,84 + 36,81

Operador 2:
12) 570,47 + 34,19
2?2) 568,94 + 35,30
3?) 569,20 + 34,01

Miglior et al.® 51 49 - 82 P.US

Operador 3:
1%) 567,02 + 35,73
22) 564,45 + 34,90
3?) 564,12 + 35,61
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(Continuacao)

Autores N Idade Método ECC (um)
Operador 1:

18) 537,01 + 26,99

a +
Kiddee & 2 ) 537,76 = 26,51

67 35 42 P.US
Horattanareung

Operador 2:
12) 538,11 + 25,86
22) 537,54 + 27,79

Legenda: P. US = Paquimetria Ultrassoénica, M. ES = Microscopia Especular, ECC = Espessura Corneana Central,

pm = micras, N = populagéo.

No olho humano saudavel, a ECC exibe uma grande variabilidade entre diferentes individuos e
etnias. Uma abordagem para o estudo dos fatores que influenciam a ECC é através da
genética. Varios fatores afetam a ECC, incluindo a raga, género, idade, erro refrativo, curvatura
corneana e genética®®.

De entre as facetas mais intrigantes da variabilidade da ECC é a associacdo desta com o
Glaucoma. No estudo do tratamento da HTO (Ocular Hypertension Treatment Study), um
estudo randomizado multicentrado envolvendo 1636 participantes com HTO, participantes com
uma ECC de 555 pum ou menos tinham um risco trés vezes maior de desenvolver GPAA
comparando com os participantes que tinham uma ECC de 588 pm ou mais®.

A razéo pela qual a ECC tem correlagdo com o risco de Glaucoma permanece muito debatida.
Uma das hipéteses sugere que diferencas na ECC criam artefactos nas medidas da PIO
(porgue a aplanagdo assume que a espessura corneana e a rigibilidade sdo constantes).
Consequentemente, a diferenca no risco de Glaucoma reflete a possibilidade de que pessoas
com coérneas mais finas tém valores de PIO mais elevadas que as realmente medidas. No
entanto, outros dados sugerem que a correlacao é mais complexa, mesmo depois de corrigir as
medidas da PIO para as verdadeiras medidas, ECC mais finas permanecem associadas com
resultados piores de Glaucoma. Assim, uma segunda hipotese que merece consideracao € que
pode haver correlagBes biolégicas causadas por moléculas que influenciam tanto a ECC e
outros tecidos mais diretamente envolvidos com doencas glaucomatosas, tal como a malha
trabecular, CFN ou a lamina crivosa®.

Mercieca et al. reportaram que a idade tem uma correlacdo negativa com a ECC (p= 0,0002)
em adultos Nigerianos. No entanto, nédo foi disponibilizado a idade dos participantes no estudo.

No mesmo estudo, o género teve efeitos significativos na ECC (p= 0,035), tendo os homens
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cérneas mais espessas (541 + 47 pm) que as mulheres (522 + 22 pm)®. lyamu & ltuah
avaliaram, também, a ECC e a PIO em adultos Nigerianos e concluiram que a idade e o género
ndo estavam significativamente associados aos valores de ECC’. Babalola et al. verificaram
gue os Nigerianos tém valores de ECC mais pequenos (média de 537,9 um) que os
Caucasianos (média de 550,4 um) mas valores mais elevados que os Afro-Americanos (média
de 521,0 pm)™*. A relacdo entre a curvatura corneana central, diametro corneano e ECC é
ambigua. Olhos mais compridos estdo associados com raios de curvatura mais achatados na
cornea central e maiores didmetros corneanos’?.

Chang et al. reportaram que olhos mais compridos estdo associados a ECC mais finas,
argumentando que areas corneanas maiores associadas a um comprimento axial maior
resultam num estroma mais fino e subsequentemente a uma ECC mais fina">.

lyamu & Osuobeni avaliaram o efeito da idade e género na ECC e concluiram que os valores
apresentavam uma distribuicado normal e que a média dos valores é de 548,97 + 34,38 um. Ao
compararem os valores de ECC com as idades dos participantes verificaram que um aumento
de idade em cada 10 anos resulta numa diminuicdo aproximada de 7 um na ECC, de acordo
com o0 modelo matematico criado: ECC (um) = 583,16 - 0,72 x idade (p < 0,001). Assim, a
diferenca nos valores de média na ECC ao longo das idades foi estatisticamente significativo. A
média de ECC nas idades entre os 20 e os 39 anos foi significativamente mais espessa que no
grupo de idades entre os 60 e os 69 anos e 70 a 79 anos’?. Outros autores reportam ndo haver
associacéo significativa entre a ECC e a idade’ . Esta discrepancia pode ser devida a uma
estreita faixa etaria e a uma amostra pequena de participantes anteriormente estudada. Por
outro lado, verificou-se gque o género nao afetou significativamente os valores de ECC medidos
(p=0,42)".

De acordo com estudos ja publicados, a ECC de Afro-Americanos varia de 521,0 a 555,0 pm.
Alguns destes valores encontram-se fora do intervalo de confianca de 95% obtidos pelo estudo
citado anteriormente (543,02 a 554,92 um). Esta observacédo implica que a média de ECC para
Afro-Americanos pode ser diferente dos valores reportados para os Nigerianos. Este facto pode
ser devido a métodos experimentais diferentes, fatores ambientais, categoria de sujeitos a ser
investigado, genética e na presenca de uma ndo homogeneidade de histdria familiar entre Afro-
Americanos’?.

Foster et al. observaram um adelgacamento da cérnea de 10 um por década’’. Brandt et al.
reportaram uma descida nos valores de ECC com a idade de aproximadamente 6,3 um por
década’®. Muitos investigadores reportam um efeito significativo da idade na ECC, ao passo

que outros concluem que a idade nZo afeta significativamente os valores de ECC™ "%,
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Faragher et al. comentaram que os queratécitos (fibroblastos da cdrnea) sdo os componentes
celulares principais do estroma corneano. Observaram que a densidade destas células diminui
com o aumento da idade e que as fibras de colagénio sdo destruidas com o processo de
envelhecimento®. Hahn et al. argumentaram que estas mudancas sdo os motivos pelo qual se
observa uma reducdo da ECC com a idade®’. Por outro lado, ndo podemos excluir a
possibilidade de um efeito de coorte responsavel pelos achados — possivelmente um fator
ambiental em que os mais velhos estiveram expostos durante mais tempo que 0s mais novos,
afetando a integridade da estrutura da cornea® 2,

Hahn et al. encontraram uma ECC média de 546,9 um em Latinos com idade igual ou superior
a 40 anos. Numa meta-analise da literatura mundial incluindo varios grupos étnicos e ragas, a
média normal de ECC de acordo com o uso de paquimetria ultrassénica é de 544 um®,

La Rosa et al., reportaram uma média de ECC em Caucasianos de aproximadamente 556 um,
usando a paquimetria ultrassonica, a qual € maior que a média de ECC em Afro-Americanos
(534 um)®. Foster et al., usando métodos de paquimetria Optica verificaram que a média de
ECC em Mongolianos no olho direito e no olho esquerdo era de 495 e 514 um,
respetivamente’’. Os dados de Hahn et al. sugerem que, em média, Latinos tém valores de
ECC menores que os Caucasianos mas mais espessos que a média observada em Asiaticos e
Afro-Americanos. No entanto, deve-se ter cautela em interpretar estes dados e tirar conclusdes
precipitadas, porque varia¢cdes na distribuicdo de idades e género na populagdo em estudo e
as diferencas na metodologia de exame podem contribuir para as diferencas nas medidas de
ECC observadas (Tabela 1.3)%.

N&o existe um consenso geral para a relacdo do género com a meédia de valores de ECC. A

maior parte dos estudos mostra néo haver relagéio’"*%2%,

Tabela 1.3 — Valores de ECC comparando a raca, idade e género.

Autores’>® Raga ou N Idade Género  Método ECC PIO
Etnia (um) (mmHg)
La Rosa et _ 65,2 + 555,90 + 15,60 +
Caucasianos 51 N/A P. US
al. 10,30 33,20 3,30
533,80 +
Afro- 63,1+ 15,90 +
Nemesure ) 26/ 33,90/
Americanos / 11,80/ N/A/M P. US 3,00/
et al. , 383 536,10 +
Caucasianos 50-59 N/A
38,70
Hahn et al. Latinos 1578 N/A M+ F P. US 546.,5 N/A
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(Continuacao)

Autores’>®

Casson et

al.

Wong et al.

Aghain et

al.

Shimmyo
et al.

Altinok et

al.

Durkin et

al.

Landers et

al.

Brandt et

al.

Raca ou
Etnia

Birmanés

Chineses

Caucasianos
/ Chineses /
Filipinos /
Hispéanicos /

Japoneses

Afro-

Americanos

Asiaticos /
Caucasianos
/ Hispénicos /

Turcos

Australianos /

Caucasianos

Australianos

Afro-

Americanos /

N Idade
ous 502
11,5
, 655%
11,8
36/
411
33/ NA
271
38
g
+978
34,84 +
7,29/
172/ 38,08+
1482 9,86/
/204 3421+
/1276 9,38/
44,1 +
16,6
41,0 +
80/ 16,9/
51 472+
14,8
64 51t14
3187 4070

Género
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M+ F

M+ F

M+F/
M+F/
M+F/

Método

P.US

ECC

(Um)
521,9 +

33,3
554,0 +
32,5
562,8 +
31,1/
569,5 +
31,8/
559,0 =
249/
563,6 +
29,1/
538,5
+ 29,6
535,46
+ 33,39
549,79 +
32,20/
552,59 +
34,48 /
551,10 +
35,54/
552,20 +
35,9
515,8
+26,0/
542,6 =
31,0
546,3 +
32,7

555,7
40,0/

PIO
(mmHg)
14,5 +

3.4

N/A

N/A

14,90 +
2,6
14,74 +
2,41
14,86
25/
15,23
23/
13,2
+3,1

N/A

N/A

N/A



(Continuacao)

Brandt et
al.
lyamu &
Osuobeni
Mercieca et
al.
Mohammed
et al.
lyamu &
ltua
Babalola et

al.

Legenda: N/A = néo disponivel, ECC = Espessura Corneana Central, PIO = Presséo Intraocular, P.US = Paquimetria

Caucasianos

Nigerianos

Nigerianos

Sudaneses

Nigerianos

Nigerianos

912

77

36

94

24

88

40-70

48,22 +
17,24
61,50 +
9,10

N/A

46,0 +
11,0
46,0 +
13,8

M

N/A

. US

. US

. US

. US

579,0 +
37,0
551,00 +
37,20
526,00 +
38,00
530,15 +
58,10
556,4 +
48,80
537,9 +
38,40

N/A

15,23 +

2,63

N/A

N/A

13,3+
2,80

17,42 +
5,70

Ultrassonica, N = populacéo, M = masculino, F = feminino, um = micras, mmHg = milimetros de mercurio.
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2 - Metodologia

Este capitulo divide-se em seis subcapitulos. No subcapitulo 2.1 definem-se os objetivos do
estudo, descrevendo-se, posteriormente, o plano de investigacdo escolhido no subcapitulo 2.2.
Séao definidos no subcapitulo 2.3 os critérios de inclusdo/exclusdo e o tipo de amostragem
selecionado. No subcapitulo 2.4 descrevem-se os procedimentos para a recolha de dados e os
materiais utilizados e no subcapitulo 2.5 encontram-se sistematizadas todas as variaveis

utilizadas. Por ultimo, no subcapitulo 2.6 descrevem-se 0s métodos estatisticos utilizados.

2.1 - Objetivo Geral e Objetivos Especificos

Como obijetivo geral pretende-se comparar os valores de espessura corneana central usando a
Paquimetria Ultrassonica e o Pentacam HR.

Por sua vez, como objetivos especificos pretende-se verificar a variabilidade dos valores de
espessura corneana central entre o olho direito e o olho esquerdo em ambos os aparelhos;
verificar a variabilidade inter-operador relativamente as medidas de espessura corneana central
pelos trés médicos oftalmologistas que participaram no estudo; verificar a variagdo da presséo
intraocular corrigida com o uso da paquimetria ultrassénica e o Pentacam HR; e, por ultimo,

comparar os valores de espessura corneana central entre as idades dos participantes e género.

2.2 - Plano de Investigacao

Este é um estudo descritivo quantitativo, correlacional, com uma amostra por conveniéncia.

O papel do autor foi o de, em primeiro lugar, obter o consentimento informado por parte do
participante (Apéndice 1), devendo, como tal, informar o mesmo sobre a finalidade do estudo e
os procedimentos para a realizagdo dos exames. Em seguida foi verificada a elegibilidade do
participante para a realizacdo dos exames e, posteriormente, registada a identificagdo do
mesmo: idade e género. Foi medida a PIO usando o tondmetro de sopro de ndo contato
(Visuplan 500, ZEISS) (50/60 Hz; e faixa de medic&do de 7 a 60 mmHg)®.

Para a medicdo da ECC, o equipamento Pentacam HR (Oculus, Inc.) (47/63 Hz; exatidao + 0,1
D; reprodutibilidade + 0,1 D; curvatura de 3 até 38 mm e 9 até dpt; LEDs azuis com 475 nm,
sem UV; e velocidade de 50 registos em 2 segundos com respetivamente 500 pontos de
medicédo registados)®® encontrava-se em modo automéatico de medicdo, realizando-se nove
medi¢cbes da ECC, de modo a ter o mesmo numero de medi¢cbes que na paquimetria

ultrassénica. Em seguida, as medicdes efetuadas foram registadas na folha de registo
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(Apéndice 2) e o participante foi encaminhado para a sala onde era realizada a paquimetria
pelo Médico Oftalmologista.

O Oftalmologista tinha como responsabilidade a realizacdo da paquimetria ultrassénica
(Accutome, AccuPach V) (47/63 Hz; sonda com 10,5 MHz; precisdo clinica com = 5 um;
resolucéo eletronica a 1640 m/s a + 0,1 pm; e limites de 300 a 999 pm)®*. Foram realizadas
nove medi¢Bes consecutivas da ECC por um dos trés médicos que participaram na realiza¢éo
do estudo (Oftalmologista 1, 2 e 3).

Para a elaboracdo do estudo foi solicitado o parecer da Comissdo de Etica do Servico de
Oftalmologia do Centro Clinico do SAMS, SBSI, Lisboa.

O estudo aderiu aos principios da Declaracdo de Helsinquia.

2.3 - Amostra

A recolha dos dados foi realizada no Centro Clinico do SAMS, SBSI, Lisboa, entre 1 de
Outubro de 2016 e 31 de Janeiro de 2017. Participaram no estudo 1 Ortoptista e 3
Oftalmologistas.

Todos os patrticipantes aceitaram participar no estudo.

Foram incluidos no estudo os participantes que se deslocaram ao Centro Clinico, no periodo
anteriormente referido, para realizacao de exame de paquimetria ultrassénica, por indicacdo de
controlo de ECC com diagnostico de HTO/Glaucoma ou por indicacdo de cirurgia refractiva
(LASIK), com idades entre os 20 e os 80 anos, e que aceitaram participar no estudo conforme o
documento de consentimento informado (Apéndice 1).

Foram excluidos do estudo os participantes portadores de lentes de contacto no dia da
realizacdo do exame ou que usaram as mesmas nas 48h anteriores a realizacdo dos exames.
Foram ainda excluidas as causas para outras possiveis alteracdes da paquimetria, como
cirurgia refrativa prévia, Queratocone ou outras patologias corneanas.

Na amostra ndo foram comparadas as diferengas entre casos (participantes com diagnostico
de Glaucoma) e controlos (participantes sem diagnéstico de Glaucoma, que apenas realizaram

exame de paquimetria ultrassonica com indicacdo para cirurgia refractiva).

2.4 - Procedimentos

Para as medi¢cBes de PIO antes da realizagdo dos exames, foi utilizado o tonémetro de sopro,
de néo contato (Visuplan 500, ZEISS).
Os dados da ECC foram obtidos através do uso do Pentacam HR (Oculus, Inc.) e Paquimetria

Ultrassoénica (Accutome, AccuPach V).
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Para a determinacdo da ECC com o Pentacam HR, o paciente senta-se em frente da camara,
colocando o queixo na mentoneira e a testa contra uma banda para o efeito e fixa um alvo
luminoso. O exame é realizado a cada olho individualmente. O operador visualiza em tempo
real a imagem do olho do paciente no ecrd do computador, focando e alinhando a imagem.
Para facilitar, existem setas que guiam o alinhamento nos eixos horizontal, vertical e
anteroposterior. Para reduzir o erro associado ao operador usou-se o método automatico, no
qual é o instrumento que determina quando a centragem e focagem estéo corretas e procede a
medicao. O software matemético deteta em cada imagem de fenda obtida o epitélio e endotélio
corneanos. A paquimetria € calculada em cada ponto da cornea a partir do célculo das
superficies anterior e posterior da mesma, tendo em conta as distor¢cbes Opticas. Todas as
medicdes de ECC realizadas no Pentacam HR séo realizadas com um sistema de eyetracking,
no qual o aparelho mede e detecta os movimentos do olho, compensando matematicamente
estes desvios.

Por sua vez, com o paquimetro ultrassonico, procedeu-se a anestesia da cornea usando
Cloridrato de Oxibuprocaina topico (Anestocil®©). O paciente encontrava-se na posi¢do de
deitado e a sonda era alinhada perpendicularmente a cornea na sua area central, com leve
aplanamento da superficie. A sonda foi desinfetada antes de cada exame. Para garantir a
precisdo todas as afericbes foram feitas com os aparelhos calibrados de acordo com o
fabricante.

Ambos os exames foram realizados no mesmo periodo do dia. Fizeram-se nove medi¢es
consecutivas com o Pentacam HR (25 imagens por varrimento) e nove medigdes consecutivas
com a paquimetria ultrassonica, por esta ordem, de modo a evitar qualquer possivel alteracéo
causada pelo contacto corneano com o paquimetro ultrassénico. Obteve-se a média das nove
medicBes efetuadas por cada instrumento para cada participante.

Os valores de correcao de PIO na paquimetria ultrassénica usando o paquimetro Accutome,
AccuPach V, seguem um valor de correcdo de acordo com uma ECC de 545 um. Estes valores
estdo modificados e ajustados de acordo com o trabalho realizado por Doughty & Zamen
(Tabela 2.4)%.

Tabela 2.4 — Valores de corre¢do da PIO tendo em conta a ECC medida pelo paquimetro ultrassénico Accutome,

AccuPach V.
Espessura Corneana (um) Valores de Correcdo (mmHg)
405 7
425 6
445 5
465 4
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(Continuacao)

Espessura Corneana (pum) Valores de Correcdo (mmHg)
485 3
505 2
525 1
545 0
565 -1
585 -2
605 -3
625 -4
645 -5
665 -6
685 -7
705 -8

Estudos independentes mostraram que o valor da PIO medido tonometricamente é dependente
da espessura central, bem como da curvatura da cornea dos pacientes”’*">""# |sto aplica-se
para medicbes com o tonémetro de aplanagcdo bem como com o tonémetro sem contacto. Para
libertar o valor de medicéo a partir deste erro de medicdo sistematico, deve ser efetuada uma
correcdo calculada. O Pentacam oferece a opcao de salvar a medicdo tonométrica de PIO e
corrigi-la com os dados da espessura da cérnea. Diferentes férmulas corretivas podem ser
aplicadas para o efeito®®.

As formulas de corre¢éo de acordo com Shah, Ehlers e as formulas de corre¢cdo de Dresden
aproximam a PIO real relacionada a espessura corneana a partir do valor medido (Tabela 2.5).
O valor corrigido é calculado por adicdo de uma corre¢do da PIO que é independente da
espessura da cornea. O célculo desta soma é baseado num valor de espessura médio, pelo
gue a pressao medida ndo necessita de ser corrigida no caso de a soma de correcao ser "0".
Por sua vez, em torno de uma regido de aproximadamente 70 um para este valor, a correcéo
reside linear para a espessura da cornea®.

Para o calculo de correcdo de PIO encontra-se pré-definida no aparelho Pentacam a férmula
de Dresden. No entanto, segundo o estudo de Hong et al. foi avaliada a PIO com o método de
aplanacdo de Goldmann (TAG) em 62 pacientes candidatos a LASIK. Os valores foram
avaliados no pré e pés-operatério no qual se demonstrou que o método de Ehlers era o mais
preciso para o calculo de correcao de PIO, verificando-se pouca diferenca nos valores do pré e
pos-operatério (p = 0,228)%. Assim, tendo em conta a literatura, a férmula de Ehlers é a mais
eficaz das 3 formulas disponiveis e, como tal, foi esta a formula escolhida para a correcdo da

P1O no estudo®®®,

39



Tabela 2.5 — Valores de corre¢éo de pressao intraocular tendo em conta a ECC medida pelo Pentacam.

Formula de correcao de PIO

Ehlers P10= 0,071 x (545 — ECC)
Shah PIO= 0,050 x (550 — ECC)
Dresden P10= 0,040 x (550 — ECC)

2.5 - Variaveis
Nesta seccédo sdo discriminadas e caracterizadas as variaveis em estudo. Para cada variavel é

dada a sua definicdo, o tipo e escala de medicdo e quais os valores que podem assumir
(Tabela 2.6).

Tabela 2.6 — Descrigdo das variaveis em estudo.

Definigcao Tipo / Escala Valor possivel
Qualitativa Masculino
Escala nominal Feminino
Quantitativa gils_creta [20:80[ anos
Escala métrica
Qualitativa Olho direito
Escala nominal Olho esquerdo
Quantitativa gils_creta [300;999] pm®’
Escala métrica
Quantitativa discreta
Escala métrica
Quantitativa discreta
Escala métrica

Género do participante
Idade do participante
Olho do participante

Paquimetria Ultrassonica
Pentacam

[400;900[ um®®

Pressao Intraocular [7,60[ mmHg®*

Oftalmologista 1
Oftalmologista 2
Oftalmologista 3

Qualitativa

Oftalmologista .
Escala nominal

2.6 - Métodos Estatisticos/Tratamento de Dados

O tratamento de dados tem como principal objetivo dar resposta aos objetivos formulados.
Através do uso do programa International Business Machine Statistical Package for the Social
Sciences (IBM SPSS), versdo 20, e do Microsoft Excel, os dados adquiridos irdo ser
organizados em tabelas e gréficos.

Os dados obtidos foram introduzidos numa folha de célculo do programa Microsoft Excel, de
modo a organizar melhor a informagé&o recolhida. Para caracterizacdo da amostra recorreu-se a
técnicas de estatistica descritiva, nomeadamente medidas de localizacdo (média) e de

dispersao (desvio-padrao, valor minimo e valor maximo).
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Para o estudo da repetibilidade de medicao calculou-se a média (M), o desvio-padréo (DP) e o
coeficiente de variacdo (CV) para cada conjunto de medic6es consecutivas de ECC e PIO.
Para a analise descritiva destas variaveis recorreu-se as medidas de localizacdo (média e
percentil 95), de dispersdo (valores maximo, minimo e desvio-padrdo) e de assimetria
(coeficiente de assimetria).

Aplicou-se aos dados o Teste de Kolmogorov-Smirnov para estudar a distribuicdo dos
resultados obtidos por ambas as técnicas de paquimetria. Nos casos em que se rejeitou a
hipotese de distribuicdo normal para as variaveis, aplicou-se o coeficiente de correlacdo de
Spearman.

Para comparar a média das medi¢des obtidas com paquimetria ultrassonica e o Pentacam HR,
utilizou-se o Teste t de Student (considerando-se um nivel de significancia de 5%®’), uma vez
gue se trata de variaveis continuas e estuda-se o mesmo participante com instrumentos
diferentes. Por sua vez, usando o método de Pearson obteve-se o coeficiente de correlacéo
entre os valores obtidos com cada instrumento. Para avaliar a variabilidade inter-operador
determinou-se a amplitude interquartii dos coeficientes de variagdo, em % (CV%), e
considerou-se como critério para uma elevada variabilidade inter-operador um CV% > 10%%,
sendo que, quanto mais proximo do "0" for o valor do CV%, menor variabilidade existira.

As técnicas estatisticas escolhidas para a interpretacdo dos resultados encontram-se

sucintamente descritas na tabela abaixo (Tabela 2.7).

Tabela 2.7 — Descrigdo dos métodos estatisticos.
Método estatistico Definicdo®
O valor que mostra para onde se concentram
o os dados de uma distribuicdo como o ponto
Média o A
de equilibrio das frequéncias em um
histograma.
Indica uma medida de dispersédo dos dados
em torno da média.
Um desvio-padrao baixo indica que os pontos
_ . dos dados tendem a estar préximos da média
Desvio-padrao _
ou do valor esperado, enquanto um desvio
padréo alto indica que os pontos dos dados
estdo espalhados por uma ampla gama de

valores.
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(Continuacao)

Método estatistico

Coeficiente de variacao

Valor méaximo

Valor minimo

Coeficiente de assimetria

Teste de Kolmogorov-Smirnov

Coeficiente de correlacdo de Spearman

Definicdo®
E usado para estimar a preciséo de
experimentos e representa o desvio-padrao
expresso como percentagem da média.
Maior elemento da amostra.

Menor elemento da amostra.
Baseia-se na posicao relativa das medidas
de tendéncia central de acordo com o tipo de
assimetria dos dados.

Numa distribuigdo simétrica, se existir um
ponto a uma distancia acima da média,
existira outro ponto localizado a mesma
distancia da média (=0).

Numa distribuigdo assimétrica positiva (>0), a
tendéncia é que hajam desvios positivos
maiores que negativos e, por sua vez, numa
distribuicdo assimétrica negativa (<0), a
tendéncia é que hajam desvios negativos
maiores que positivos.

Usado para determinar se duas distribuicbes
de probabilidade subjacentes diferem uma da
outra ou se uma das distribuicbes de
probabilidade subjacentes difere da
distribuicdo em hip6tese, em qualquer dos
casos com base em amostras finitas. Ou
seja, avalia se os dados seguem uma
distribuicdo normal ou se os dados néo
seguem uma distribuicdo normal.

E uma medida de correlag&o nao-
paramétrica, isto €, avalia uma funcao
monatona arbitraria que pode ser a descricdo
da relacdo entre duas variaveis, sem fazer
nenhumas suposic¢des sobre a distribuicdo de
frequéncias das variaveis.
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(Continuacao)

Método estatistico

Teste t pares de Student

Coeficiente de correlacdo de Pearson

Definicdo®
E um teste de hipdtese que usa conceitos
estatisticos para rejeitar ou ndo uma hipétese
nula quando a estatistica de teste segue uma
distribuicédo t de Student.

A distribuicdo t é uma distribuicdo de
probabilidade tedrica. E simétrica e
semelhante a curva normal padrdo, porém
com caudas mais largas, ou seja, pode gerar
valores mais extremos que uma simulacao
da normal. O Unico pardmetro que define e
caracteriza a sua forma é o niUmero de graus
de liberdade. Quanto maior for esse
parametro, mais préxima da normal ela sera.
Mede o grau da correlacéo (e a direcéo
dessa correlacdo) entre duas variaveis de
uma escala métrica. Este coeficiente assume
apenas valores entre =1 e 1.
Quando € igual a 1 significa que existe uma
correlagdo perfeita positiva entre as duas
variaveis e quando é de -1 significa que
existe uma correlacéo perfeita negativa, ou
seja, se uma aumenta, outra diminui.
Quando € igual a 0 significa que as duas
variaveis ndo dependem linearmente uma da

outra.
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3 — Resultados

Foram avaliados 98 olhos, relativos a um total de 49 participantes, sendo que destes, 6 foram
excluidos por contemplarem pelo menos um dos critérios de exclusdo selecionados. Como tal,
foram incluidos no estudo, 86 olhos, relativos a um total de 43 participantes (sendo a unidade
de estatistica o olho e ndo o participante). Destes, 27 realizaram exame de paquimetria
ultrassénica com o Oftalmologista 1, 11 realizaram o exame com o Oftalmologista 2 e 5 com o
Oftalmologista 3.

Aplicou-se aos dados o Teste de Kolmogorov-Smirnov, o qual mostrou uma distribuicdo normal
dos mesmos. A média das idades dos participantes incluidos no estudo foi de 58,21 + 15,65
anos (21 - 79 anos), sendo que destes, 16 eram do sexo masculino e 27 do sexo feminino. No
total foram avaliados um total de 41 participantes de raga Caucasiana e 2 de racga Africana.

Os valores encontrados para a média e desvio-padrdo da ECC na paquimetria ultrassonica
foram de 563,65 + 34,34 um no olho direito e de 568,63 + 32,80 um no olho esquerdo (Figura
3.11). Por sua vez, no Pentacam HR os valores obtidos foram de 559,23 + 32,08 um no olho
direito e de 558,84 + 34,48 um no olho esquerdo (Figura 3.12). Foi, assim, encontrado um valor
total de ECC de 566,14 + 33,47 um na paquimetria ultrassonica e de 559,03 + 33,11 um no
Pentacam HR. A Figura 3.13 mostra a distribuicdo dos dados relativos a ECC para os dois

instrumentos de medida.
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Figura 3.11 - Boxplot da ECC (um) da paquimetria ultrassonica para o olho direito e olho esquerdo.
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Figura 3.12 - Boxplot da ECC (um) do Pentacam HR para o olho direito e olho esquerdo.
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Figura 3.13 - Boxplot da ECC (um) para cada instrumento utilizado: paquimetria ultrassonica e Pentacam HR.
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Os valores de média e desvio-padrao da PIO foram de 19,58 + 5,23 mmHg no olho direito e de
19,60 + 4,77 mmHg no olho esquerdo (total de 19,59 + 4,98 mmHg). Realizando a correcéo dos
valores de PIO, tendo em conta a ECC, na paquimetria ultrassénica os valores foram de 18,16
+ 4,81 mmHg no olho direito e de 18,07 + 4,58 mmHg no olho esquerdo (total de 18,12 + 4,67
mmHg). Por sua vez, no Pentacam HR, os valores de correcdo de PIO, usando a formula de
Ehlers, foram de 18,42 + 5,09 mmHg no olho direito e de 18,60 + 4,91 mmHg no olho esquerdo
(total de 18,51 + 4,97 mmHg). A Figura 3.14 mostra a distribuicdo dos dados relativos aos

valores de PIO para os trés instrumentos.
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Figura 3.14 - Boxplot da PIO (mmHg) para cada instrumento utilizado: tondmetro de sopro, paguimetria ultrassénica

e Pentacam HR.

A distribuicdo em termos de média, desvio-padrdo, minimo e méximo dos instrumentos de
medicdo da ECC é apresentado na Tabela 3.8 e, 0s mesmos meétodos estatisticos, para a

medicéo da PIO séo apresentados na Tabela 3.9.
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Tabela 3.8 - Comparagao dos valores de ECC (um) obtidos com paquimetria ultrassénica e Pentacam HR.

Instrumento
Parametro Paquimetria Ultrassonica Pentacam HR
oD OE ODE oD OE ODE
Média 563,65 568,63 566,14 559,23 558,84 559,03
Desvio-
padréo 34,34 32,80 33,47 32,08 34,48 33,11
Minimo 497 505 497 501 493 493
Maximo 651 665 665 652 643 652

Tabela 3.9 - Comparacao dos valores de PIO (mmHg) obtidos com tondmetro de sopro, paquimetria ultrassénica e

Pentacam HR.

Instrumento
Parametro Tonoémetro de Sopro Paquimetria Ultrassonica Pentacam HR
oD OE ODE oD OE ODE oD OE ODE

Média 19,58 19,60 19,59 18,16 18,07 18,12 18,42 18,60 18,51

Desvio-
5,23 477 4,98 4.81 458 4,67 5,09 491 497

padréo
Minimo 10 10 10 8 10 8 8 11 8
Méximo 30 30 30 30 32 32 33 33 33

Recorrendo ao Teste t Pares de Student avaliou-se a diferenca entre as médias das medi¢cbes
de ECC e de PIO. A diferenca entre as médias das medi¢cdes obtidas com a paquimetria
ultrassoénica no olho direito e no olho esquerdo foi de —4,98 um com um intervalo de confianga
de -9,14 a -0,81 um (nivel de confianca de 95%), verificando-se que a diferenca entre as
médias das medi¢Bes obtidas nos dois olhos é estatisticamente significativa (p < 0,05). Por sua
vez, a diferenca entre as médias das medidas com o Pentacam HR no olho direito e no olho
esquerdo foi de 0,40 um com um intervalo de confianga de —2,87 a 3,66 pum (nivel de confianca
de 95%), sendo esta diferenca estatisticamente n&o significativa (p > 0,05).

Avaliando na globalidade, a diferenca entre as médias das medi¢6es com os dois instrumentos
foi de 7,11 um com um intervalo de confianca de 3,50 a 10,71 um (nivel de confianga de 95%),
tendo sido os valores obtidos com a paquimetria ultrassénica tendencialmente superiores.
Determinou-se que a diferengca entre as médias das medicbes obtidas com os dois
instrumentos € estatisticamente significativa (p < 0,05).
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Para os valores de PIO, medidos com o tondmetro de sopro, verifica-se uma diferenca entre as
médias no olho direito e no olho esquerdo de —0,02 mmHg com um intervalo de confianca de —
0,66 a 0,61 mmHg (nivel de confianca de 95%), sendo esta diferenca estatisticamente ndo
significativa (p > 0,05). A diferenca entre as médias das medicbes de PIO na paquimetria
ultrassénica no olho direito e esquerdo foi de 0,09 mmHg com um intervalo de confianca de —
0,56 a 0,75 mmHg (nivel de confianca de 95%), sendo esta diferenga estatisticamente ndo
significativa (p > 0,05). E, por ultimo, a diferengca entre as médias das medi¢cdes de PIO no
Pentacam HR no olho direito e esquerdo foi de —0,19 mmHg com um intervalo de confianca de
-0,87 a 0,50 mmHg (nivel de confianca de 95%), sendo esta diferenca estatisticamente néo
significativa (p > 0,05).

A diferenca das médias das medicbes de PIO obtidas com o tonémetro de sopro e a
paquimetria ultrassoénica foi de 1,48 mmHg com um intervalo de confianca de 1,08 a 1,88
mmHg (nivel de confianga de 95%), com uma diferenca estatisticamente significativa (p < 0,05).
Comparando o tonémetro de sopro com o Pentacam HR verifica-se uma diferenca da média
das medi¢bes de 1,08 mmHg com um intervalo de confianca de 0,56 a 1,60 mmHg (nivel de
confianga de 95%), com diferenca estatisticamente significativa entre eles (p < 0,05). E
comparando os valores de PIO na paquimetria ultrassonica e no Pentacam HR obtém-se uma
diferenca da média de —0,40 mmHg com um intervalo de confian¢ca de —-0,69 a —0,10 mmHg
(nivel de confianca de 95%), sendo esta diferencga estatisticamente significativa (p < 0,05). Os
valores médios de PIO sdo tendencialmente superiores com o tonémetro de sopro e inferiores
com a paquimetria ultrassonica. A distribuicdo em termos de média, diferenca de média,
intervalo de confianca e valor p para os valores de ECC é apresentada na Tabela 3.10 e para

os valores de PIO na Tabela 3.11.

Tabela 3.10 - Comparacéao dos valores de diferenca de ECC (um) obtidos com a paquimetria ultrassoénica e o

Pentacam HR.

Instrumento
Parametro Pagquimetria Ultrassoénica Pentacam HR
oD OE oD OE

Média 563,65 568,63 559,23 558,84
Diferenca média -4,98 0,40
Desvio padréo 13,54 10,61
Intervalo de Inferior -9,14 -2,87
confianca Superior -0,81 3,66
Valor p 0,02 0,81
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Tabela 3.11 - Comparacéo dos valores de diferenga de PIO (mmHg) obtidos com o tondmetro de sopro, a

paquimetria ultrassénica e o Pentacam HR.

Instrumento
Paquimetria
Parametro Tonometro de Sopro o Pentacam HR
Ultrassonica
oD OE oD OE oD OE
Média 19,58 19,60 18,16 18,07 18,42 18,60
Diferenca média -0,02 0,09 -0,19
Desvio padréo 2,05 2,14 2,23
Intervalo Inferior -0,66 -0,56 -0,87
de
_ Superior 0,61 0,75 0,50
confianca
Valor p 0,94 0,78 0,59

O coeficiente de correlacdo, obtido pelo método de Pearson, para as medicdes realizadas pela
paquimetria ultrassénica com o olho direito e o olho esquerdo dos participantes foi 0,92. Por
sua vez, no Pentacam HR o coeficiente de correlagdo em ambos os olhos foi 0,95. Verificando
os dados de ambos os instrumentos, verifica-se que o indice de correlacéo para a ECC entre a
paquimetria ultrassoénica e o Pentacam HR é de 0,87 (Figura 3.15).

O coeficiente de correlagdo para as medidas realizadas pelo tonémetro de sopro com o olho
direito e o olho esquerdo foi 0,92. Na paquimetria ultrassénica de ambos os olhos, o coeficiente
de correlacdo foi 0,90 e no Pentacam HR foi 0,90. Analisando os dados dos trés aparelhos,
verifica-se que o indice de correlagdo para a PIO entre o tonOmetro de sopro e a paquimetria
ultrassonica é de 0,92 (Figura 3.16); entre o tondmetro de sopro e o Pentacam HR é de 0,88
(Figura 3.17): e, por ultimo, entre a paquimetria ultrassonica e o Pentacam HR é de 0,96
(Figura 3.18).
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Figura 3.15 - Correlagdo entre os valores de ECC (um) obtidos pela paquimetria ultrassonica e Pentacam HR.
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Figura 3.16 - Correlagdo entre os valores de PIO (mmHg) obtidos pelo tonémetro de sopro e a paquimetria

ultrassoénica.
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Figura 3.17 - Correlagédo entre os valores de PIO (mmHg) obtidos pelo tonémetro de sopro e o Pentacam HR.
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Figura 3.18 - Correlagdo entre os valores de PIO (mmHg) obtidos pela paquimetria ultrassonica e o Pentacam HR.

De modo a comparar os valores de ECC e a idade dos participantes realizou-se, também, o

coeficiente de correlacdo de Pearson, no qual se verificou um indice de correlacdo de —0,06
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com a paquimetria ultrassénica e de —-0,16 com o Pentacam HR (Figura 3.19 e 3.20,

respetivamente).
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Figura 3.19 - Correlacéo entre a idade dos participantes e os valores de ECC (um) obtidos pela paquimetria

ultrassoénica.
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Figura 3.20 - Correlagéo entre a idade dos patrticipantes e os valores de ECC (um) obtidos pelo Pentacam.
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De modo a facilitar a comparacdo dos valores de ECC com a idade dos participantes, estes
foram divididos em 3 grupos etérios: o grupo 1 engloba a faixa etaria dos 20 aos 40 anos, 0
grupo 2 consiste na faixa etaria entre os 41 e os 60 anos e o grupo 3 corresponde ao grupo da
faixa etaria entre os 61 e os 80 anos. Sendo estes constituidos por 5, 15 e 23 patrticipantes,
respetivamente.

Assim, agrupando a idade dos participantes em trés categorias verificou-se um valor de ECC
na paquimetria ultrassénica de média e desvio padrdo de 571,00 + 26,04 um, 569,14 + 30,47
pm e 563,38 + 36,67 pm (Figura 3.21), respetivamente. Por sua vez, no Pentacam HR obteve-
se um valor de média e desvio padrao de 568,00 + 25,67 um, 566,14 + 28,34 um e 553,02 +
36,21 um (Figura 3.22), nas trés categorias de idade, respetivamente.

A distribuicdo em termos de média, desvio-padrdo, minimo e maximo da paquimetria

ultrassoénica e do Pentacam encontram-se na Tabela 3.12.
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Figura 3.21 - Boxplot da ECC (um) na paquimetria ultrassénica para as trés categorias de idade dos participantes.
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Figura 3.22 - Boxplot da ECC (um) no Pentacam HR para as trés categorias de idade dos participantes.

Tabela 3.12 - Comparagédo dos valores de ECC (um) obtidos com paquimetria ultrassénica e Pentacam HR em
relagdo a idade dos participantes.

Instrumentos
Parametro _ _ -
PaquimetriaUltrassonica Pentacam HR
Idade [20;40[ [21;40][ [41;60[ [20;40[ [21;40[ [41;60[
Média 571,00 569,14 563,38 568,00 566,14 553,02
Desvio
. 26,04 30,47 36,67 25,67 28,34 36,21

padréo

Minimo 530 502 497 531 504 493
Méximo 611 629 665 612 613 652

Ao comparar os valores de ECC com o género, verificamos que os participantes do sexo
masculino tém uma média e desvio padrao de 578,75 + 29,30 um e do sexo feminino de 558,67
+ 33,79 um, na paquimetria ultrassénica. Por sua vez, no Pentacam HR, os participantes do
sexo masculino tém valores de espessura de 573,19 + 26,17 um e do sexo feminino de 550,65
+ 34,13 um (Figura 3.23 e 3.24, respetivamente). A distribuicdo em termos de média, desvio-

padrdo, minimo e maximo dos aparelhos de medi¢cédo da ECC é apresentado na Tabela 3.13.
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Figura 3.23 - Boxplot da comparagéo dos valores de ECC (um) com o género dos participantes na paquimetria

ultrassonica.
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Figura 3.24 - Boxplot da comparacéo dos valores de ECC (um) com o género dos participantes no Pentacam HR.

55



Tabela 3.13 - Comparacéo dos valores de ECC (um) obtidos com paquimetria ultrassonica e Pentacam HR em

relagéo ao género.

Instrumento
Parametro
Paquimetria Ultrassonica Pentacam HR
Género Masculino Feminino Masculino Feminino
Média 578,75 558,67 573,19 550,65
Desvio padréo 29,30 33,79 26,17 34,13
Minimo 530 497 531 493
Maximo 634 665 629 652

Comparando os valores de ECC obtidos pelo método de paquimetria ultrassonica realizada
pelos trés médicos oftalmologistas que entram no estudo, verificou-se que a média e desvio
padrdo da espessura corneana no médico 1 € de 568,43 + 34,35 um (Figura 3.25), no médico 2
é de 562,50 + 28,06 um (Figura 3.26) e no médico 3 é de 561,80 + 41,39 um (Figura 3.27). Na
Figura 3.28 é apresentada a distribuicdo dos dados relativos & ECC para as medidas realizadas
pelos trés médicos oftalmologistas.

O CV (%) do médico 1 é de 0,06 (6,04%), do médico 2 é de 0,05 (4,98%) e, por ultimo, do
médico 3 é de 0,07 (7,36%).

Histograma

para Médico 1
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N =154
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T
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Figura 3.25 - Histograma dos valores de ECC (um) na paquimetria ultrassoénica realizada pelo médico 1.
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Figura 3.26 - Histograma dos valores de ECC (um) na paquimetria ultrassoénica realizada pelo médico 2.
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Figura 3.27 - Histograma dos valores de ECC (um) na paquimetria ultrassoénica realizada pelo médico 3.
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Figura 3.28 - Boxplot da comparac¢éo dos valores de ECC (um) na paquimetria ultrassoénica realizada pelos trés

médicos oftalmologistas.
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4 - Discussao de Resultados

A paquimetria tem amplo uso na oftalmologia atual, sendo utilizada na avaliacdo de doencas
corneanas, no pré e pdos-operatério de cirurgias intraoculares, na avaliacdo do impacto do uso
de lentes de contacto, no planeamento de cirurgias refrativas e na propedéutica do Glaucoma.
No adulto, a espessura da cérnea na regido central varia entre 500 a 570 um, a qual € menor
na area central, aumentando em direco a periferia’.

A medida da espessura corneana € um método indireto de avaliagédo da integridade estrutural e
da fisiologia endotelial da coérnea. No entanto, uma vez que o valor central pode né&o
corresponder ao valor mais delgado, observa-se a necessidade de se realizar mapas
topograficos®.

A determinacdo de um método de paquimetria fiavel € muito importante, j& que uma espessura
subestimada pode levar a exclusdo de pacientes candidatos a cirurgia refrativa, enquanto a
superestimacao pode levar a alteracdo inadvertida do leito estromal, aumentando o risco de
ectasias corneanas secundarias’. A medicdo da espessura corneana pode ser efetuada
através de métodos com contacto, como é o0 caso da paquimetria ultrassonica, ou sem
contacto, como a paquimetria 6tica, sendo a primeira aceite como o Gold Standard®®. Existem,
no entanto, outros meétodos que também podem ser utilizados na sua medicao,
nomeadamente: a microscopia especular, a tomografia de coeréncia 6tica do segmento
anterior, o Orbscan, o Pentacam, a microscopia confocal, a biomicroscopia ultrassénica, o
ocular response analyzer e o Corvis ST.

No presente estudo avaliou-se a ECC com o paquimetro ultrassénico e com o Pentacam HR
verificando-se que os valores obtidos com os dois instrumentos tém uma boa correlagdo. No
entanto, existe uma diferenca significativa entre eles, sendo os valores de ECC obtidos com a
paquimetria ultrassénica tendencialmente superiores. Os resultados do estudo védo de acordo
com os achados de Yekta et al. (amostra de 75 individuos com idades entre os 19 e os 27
anos)® e de Yu et al. (amostra de 84 participantes com média de idades de 27,30 + 6,06
anos)*’, os quais também observaram um valor de espessura superior na paquimetria
ultrassénica. Os resultados obtidos estdo ainda de acordo com O'Donnell et al.?, Hassan &
Shiva®, e outros autores®°.

Ucakhan et al. estudaram 45 olhos miopes e ndo encontraram diferenca estatisticamente
significativa entre os valores de espessura cornena obtidos com o Pentacam e a paquimetria
ultrassénica, embora a média das medicdes com o primeiro fosse mais elevada®. Alonso et al.,
avaliaram a ECC com estes instrumentos e também ndo encontraram diferencas
significativas®.
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Por outro lado, Fujioka et al. encontraram diferencas estatisticamente significativas para a
espessura corneana obtida com a paquimetria ultrassénica e o Pentacam em 135 doentes (32
com GPAA, 45 com Glaucoma Priméario de Angulo Fechado, 14 com HTO e 44 controlos),
sendo a média com o Pentacam superior97. Também, no estudo de Al-Mezaine et al.,
envolvendo 984 olhos de 492 individuos saudaveis, relataram uma diferenca significativa nos
valores da ECC obtidos com o Pentacam e a paquimetria ultrassoénica, sendo os do Pentacam
mais elevados®’.

Nao é imediata uma explicacdo para estas aparentes contradicfes. De facto, estdo descritos
resultados contraditorios em olhos saudéaveis, pelo que valores de Pentacam superiores
comparativamente com os obtidos com a paquimetria ultrassénica ndo surgem apenas em
olhos com patologia associada.

E necesséario ter ainda em conta que, para a medicdo dos valores de ECC usando a
paquimetria ultrassénica, € necessario o uso de anestesia tépica e, como foi descrito
anteriormente, o uso deste farmaco pode levar a um aumento significativo dos valores de
espessura corneana. Asensio et al., relataram mudangas de espessura de + 10 um apos a
instilacdo de anestesia tépica® e Heise & Siu, relataram maiores valores de espessura quando
2 gotas de anestesia foram instiladas®.

Verificou-se, também, que os valores de ECC obtidos no Pentacam HR no olho direito e no
olho esquerdo ndo sdo estatisticamente significativos apresentando ambos uma diferenca
minima na espessura corneana. Na paquimetria ultrassénica, por outro lado, os valores de
ECC no olho esquerdo sdo maiores que os valores do olho direito, verificando-se diferenca
estatisticamente significativa entre as medi¢bes de ambos os olhos. Esta diferenca pode ser
explicada pela variabilidade inter-operador nas diferentes medi¢gbes, uma vez que a
paquimetria ultrassénica foi realizada por trés médicos oftalmologistas. Por outro lado, é
necessario ter, ainda, em conta o fator ergonémico na realizacdo do exame. Durante este
procedimento o paciente encontra-se na posi¢do de deitado e o médico encontra-se sentado.
Segurando a sonda, este, coloca-a na perpendicular em relacdo ao olho do paciente. As
medidas sao realizadas inicialmente no olho direito e depois no olho esquerdo. O espaco que
existe entre o instrumento de medida e o paciente é pequeno e quando os médicos realizam as
medicdes no olho esquerdo, estdo mais condicionados em relacdo a postura que adotam para
a colocacgao correta da sonda e, como consequéncia, condicionam os valores de paquimetria
neste olho. De facto, observaram-se valores de desvio-padrdo mais elevados na realizacéo das
nove medi¢cbes consecutivas no olho esquerdo quando comparadas com o olho direito e,

valores maximos de espessura corneana, também, superiores.
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Além disso, é necessario ter em conta que no decorrer do exame de paquimetria ultrassonica é
pedido ao paciente que fixe um ponto em frente. No entanto, ndo existe ponto de fixacéo
disponivel e, em muitos dos casos, 0s pacientes desviam o olhar relativamente a posicao que
tinham no inicio do exame. Deste modo, pode estar-se a induzir um factor de erro nas
medi¢cdes de paquimetria ao estar analisar-se uma zona da cornea mais periférica.

Por sua vez, ao comparar os valores de PIO com os dois instrumentos observa-se que a
paquimetria ultrassonica tem valores menores de correcao de PIO quando comparados com o
Pentacam HR. No entanto, apesar de existir uma alta reprodutibilidade dos procedimentos,
deve ter-se cuidado na interpretacdo da medida de PIO corrigida com base na medicdo de
ECC. De facto, é possivel esperar que 10% das medi¢cées de ECC induzam uma estimativa
incorreta da PIO em = 1 mmHg mesmo quando o mesmo operador executa 0s exames®.
Miglior et al. relataram que a variabilidade das medicdes de PIO feitas usando a TAG pode ser
> 2 mmHg em cerca de 20-30% dos individuos. As varia¢cdes na ECC afetam as leituras de
tonometria de aplanamento preciso e aplicando o fator de correcdo de Ehlers para determinar
com mais precisdo o valor real de PIO, a variabilidade nas medidas de ECC de paquimetria
ultrassonica é menor que a variabilidade inerente as avaliagbes de tonometria de Goldmann.
Isto significa que as medidas de ECC de paquimetria ultrassonica de rotina ndo devem
introduzir fontes adicionais de erro na pratica clinica®®.

No presente estudo, a medi¢éo da PIO foi realizada por tonébmetro de sopro. Este baseia-se no
principio de aplanacdo em que a parte central da cornea é aplanada por um sopro de ar®®. Na
detecao de PIO = 21 mmHg apresenta uma sensibilidade que varia entre os 40% e 0s 81% e
uma especificidade que varia entre 0s 93% e os 95%%. Como ocorre no TAG, o tonémetro de
sopro ndo necessita de colocacdo prévia de anestésico o que reduz a possibilidade de
provocar danos na superficie da cérnea e contaminacao. Apesar disso, o0 TAG continua a ser o
método Gold Standard para a medi¢do da PIO e é com este que todos os valores de outros
equipamentos sdo comparados®. Estrada realizou um estudo comparativo entre 0 TAG e 0
tondmetro de sopro em pacientes com GPAA numa amostra de 94 pacientes, com uma idade
média de 70,70 £ 11,81 anos no grupo de controlo e de 70,85 + 13,00 no grupo de estudo. No
estudo encontrou-se uma relagdo positiva estatisticamente significativa entre o TAG e o
tondbmetro de sopro, tanto no grupo alvo como no grupo de controlo, sendo, no entanto, 0os
valores médios de PIO obtidos no tonémetro de sopro superiores aos da TAG, em ambos 0s
olhos e em ambos os grupos'®. Estes resultados devem-se possivelmente ao facto de o
tondmetro de ndo contato ser realizado sem instalacdo de anestésico e, assim, provocando

uma maior pressdo exercida no olho devido a forca realizada pelas palpebras®®'%®. Segundo Ko
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et al. as medicbes entre o tondmetro de ndo contato estdo altamente relacionadas com as do
TAG, quer no grupo controlo, como no grupo de individuos com HTO e com GPAA, sendo as
medicbes do tonémetro de sopro ligeiramente superiores as do TAG em ambos os grupos®®.
Por sua vez, segundo Sanchez et al. comparando estes dois instrumentos de tonometria
obtiveram resultados em que 50% dos olhos avaliados ndo demonstraram diferencas entre

192 Outros estudos foram

ambos o0s tonémetros e os restantes estavam entre + 2 mmHg
realizados comparando os valores de PIO com a TAG e o tondmetro de sopro, ndo sendo
encontradas diferencas estatisticamente significativas entre eles, apresentando, contudo, o
tonémetro de n&o contato um valor superior'®%,

E sabida a influéncia da cornea nas medidas da TAG, porém, somente apos a publicacido do
estudo OHTS, Gordon et al. identificaram a ECC como o mais importante fator preditivo para o
desenvolvimento de lesdo glaucomatosa do nervo 6tico em doentes com HTO'®. O TAG é
mais preciso em olhos com ECC entre 520 e 540 um* e, tal como referido anteriormente, 0s
valores de PIO poderdo estar superestimados em olhos com cérneas mais espessas e
subestimados com cérneas menos espessas’.

De acordo com o estudo “The Advanced Glaucoma Intervention Study: 77 os doentes cujos
olhos apresentaram PIO inferior a 18 mmHg e que frequentaram todas as consultas de
seguimento por um periodo de 6 anos, obtiveram uma média de alteragbes de campo visual
perto de zero durante o tempo de seguimento. Isto significa que valores de PIO inferiores a 18
mmHg em doentes glaucomatosos que realizam consultas de seguimento regularmente nao
apresentam risco de progressdo da doenga. Nos resultados do estudo, verificou-se que no
grupo de controlo os valores do tonédmetro foram superiores ou iguais aos da TAG em 62,26%
no olho direito e 81,13% no olho esquerdo, e inferiores em 37,73% no olho direito e 18,87% no
olho esquerdo. No grupo em estudo os resultados do tonémetro foram, também, superiores ou
iguais aos da TAG em 60,98% no olho direito e 82,93% no olho esquerdo e inferiores em
39,02% no olho direito e 18,87% no olho esquerdo. Considerando que no grupo de controlo o
tondmetro de ndo contato apresentou uma diferenca média da TAG de 1,09 mmHg no olho
direito e 1,37 mmHg no olho esquerdo, enquanto no grupo em estudo o tonémetro de sopro
apresentou uma diferenca média da TAG de 0,61 mmHg no olho direito e 1,66 mmHg no olho
esquerdo?’.

Assim, para pessoas com olhos sem patologia glaucomatosa é valido usar o tonémetro de
sopro pois a diferenca de 1,66 mmHg nao tera consequéncias significativas na saude ocular.
Em doentes com diagndstico de GPAA, como € sabido a PIO = 18 mmHg apresenta-se como

fator de risco para a progresséo de alteragdes glaucomatosas. E legitimo confiar nos resultados
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obtidos pelo tondbmetro de sopro quando estes sdo inferiores ou iguais a 16 mmHg e, por sua
vez, quando estes sdo superiores a 16 mmHg necessitam de comprovacao pela TAG.

De entre as facetas mais intrigantes da variabilidade da ECC é a associacdo desta com o
Glaucoma. No entanto, a razdo pela qual existe esta correlacdo permanece muito debatida.
Uma das hipéteses sugere que diferencas na ECC criam artefactos nas medidas da PIO.
Consequentemente, a diferenga no risco de Glaucoma reflete a possibilidade de que pessoas
com coérneas mais finas tenham valores de PIO mais elevadas que as realmente medidas.
Outros dados sugerem que a correlacao € mais complexa, e que mesmo depois de corrigir as
medidas da PIO para as verdadeiras medidas, ECC mais finas permanecem associadas com
resultados piores de Glaucoma. Uma segunda hipétese que merece consideracdo é a
existéncia de correlagfes bioldgicas causadas por moléculas que influenciam a ECC e outros
tecidos mais diretamente envolvidos com doencgas glaucomatosas, tal como a malha trabecular,
CFN ou a lamina crivosa®.

Uma abordagem para o estudo dos fatores que influenciam a ECC é através da genética®. O
GPAA afeta cerca de 1 a 2% da populagdo e € uma das principais causas de cegueira em
paises Ocidentais. Alguns pacientes com GPAA tém associada uma PIO normal (< 21 mmHg),
no entanto, ndo estéa claro se estes pacientes tém uma patologia diferente associada que possa
condicionar os valores de PIO. O gene Optineurin (OPTN) no brac¢o curto do cromossoma 10
(10p14) tem sido implicado em casos de Glaucoma de tensdo normal, enquanto, a variante
M98K & mais comum em pacientes com GPAA. Um estudo em Franga e Marrocos mostrou que
esta variante estd associada com menor valores de PIO inicial em pacientes com GPAA. O
estudo incluiu 237 pacientes com GPAA e 110 controlos em Franca e 56 pacientes com GPAA
e 60 controlos da populacdo de Marrocos. A variante M98K do gene OPTN foi encontrada em
4,6% dos casos de Glaucoma e 4,5% dos controles em Franca e em 10,7% dos casos de
Glaucoma e 8,3% dos controlos em Marrocos. Nao houve diferenca significativa entre os casos
e os controlos, mas a variante M98K foi duas vezes mais frequente em Marrocos. Conclui-se
com o estudo que a variante M98K do gene OPTN ndo aumenta o risco de GPAA mas esta
associada a uma menor PlO inicial em pacientes com esta patologia®®.

No olho humano saudavel, a ECC exibe uma grande variabilidade entre diferentes individuos e
etnias. Além destes, fatores como a raca, género, idade, erro refrativo e curvatura corneana
também afetam a ECC®. No estudo, ao se comparar os valores de ECC entre o género dos
participantes nos dois instrumentos de medi¢cdo de paquimetria, verificou-se que os valores do
sexo masculino sdo superiores em relagcdo ao sexo feminino. Os achados do presente estudo

vao de acordo com o estudo de Mercieca et al.®®. No entanto, ndo existe um consenso geral
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para a relacdo do género com a média de valores de ECC, sendo que a maior parte dos
estudos j4 realizados mostra ndo haver relagdo’*"828°,

Comparando as idades dos participantes em relacdo aos valores de ECC verificam-se, no
presente estudo, valores superiores de espessura corneana no grupo etario entre os 20 e os 40
anos de idade, sendo este valor mais baixo no grupo etario que engloba os participantes mais
velhos, ou seja, no grupo etéario entre os 61 e os 80 anos de idade. De facto, este principio
encontra-se reportado na literatura, nomeadamente no estudo de lyamu & Osuobeni, os quais
verificaram que um aumento de idade em cada 10 anos resulta numa diminuicdo aproximada
de 7 pm na ECC’%. Também Foster et al. observaram um adelgacamento da cérnea de 10 pm
por década’’ e Brandt et al. reportaram uma descida nos valores de espessura corneana com a
idade de aproximadamente 6,3 um por década’®.

Faragher et al. referem que os queratécitos sdo os componentes celulares principais do
estroma corneano e observaram que a densidade destas células diminui com o aumento da
idade e que as fibras de colagénio séo destruidas com o processo de envelhecimento®'. Hahn
et al. argumentaram, também, que estas mudancas sdo a razdo pela qual se observa uma
reducdio da ECC com a idade®”. Muitos investigadores reportam um efeito significativo da idade
na ECC™®"""® ao passo que outros concluem que a idade ndo afeta significativamente os
valores de espessura corneana’* %798,

Na andlise da variabilidade inter-operador na medicdo da ECC recorrendo a paquimetria
ultrassonica, verifica-se um coeficiente de variagdo menor no médico 2 e um coeficiente de
variagcdo maior no médico 3. E sabido que a paquimetria ultrassénica apresenta uma elevada
reprodutibilidade intra e inter-operador e elevada reprodutibilidade inter-instrumento’. As fontes
de variabilidade podem ser a cooperacdo do participante durante a realizacdo do exame e a
técnica do toque corneal. Além disso, € necessario ter em conta que a populacdo em estudo
para os trés médicos foi diferente, tendo o médico 1 uma diferenca de 16 participantes em
relacdo ao médico 2 e de 22 participantes em relacdo ao médico 3. Por sua vez, a diferenca de
participantes entre o médico 2 e o médico 3 é de 6, representando um valor menor que a
diferenca existente para o médico 1.

A ECC tem uma relacao linear estatisticamente significativa com a afericdo da PIO. No entanto,
segundos estudos ja realizados, apenas uma pequena fracdo dessa variacdo de leitura de PIO
€ explicada pela ECC e pela curvatura da cornea, pelo que, outros fatores biomecéanicos
podem ter grande importancia na acuracia da press&o intraocular'®**. A histerese corneana,
ou seja, a energia perdida durante o ciclo de tensdo-deformacédo e recuperacdo em materiais

viscoelasticos, tem, também, lugar de destaque no ambito das pesquisas relacionadas ao
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Glaucoma e PIO™?. Esta, por sua vez, pode estar alterada com a idade, sendo que a idade
exibe associacdo positiva com o aumento do depédsito de fibras colagéneas e ligacbes

8182 As caracteristicas

cruzadas induzidas por glicacdo, reduzindo a sua viscoelasticidade
biomecéanicas da cérnea sofrem influéncia com o grau de hidratacdo, idade e doencas que

afetam a organizacao das fibras de colagénio.

4.1 - LimitagOes do Estudo

A principal limitagdo do estudo foi o tamanho e a diversidade racial da populacdo. N&o foi
possivel a realizacdo do estudo da influéncia da raga na ECC pela discrepancia da amostra das
duas racas do total de participantes (41 Caucasianos e 2 Africanos). Tielsch et al. indicaram
que a raca negra esta 3 a 4 vezes mais predisposta a ter Glaucoma do que a raca branca. E
desconhecida a razdo da prevaléncia ser mais elevada na raca negra, mas € sabido que estes
apresentam discos Opticos mais largos, mais fibras nervosas e, também, uma ECC mais fina, a
qual pode ser um preditor para o aparecimento da doenca™®.

Além disso, ndo foi feita distingdo no numero de casos e controlos nos participantes que
realizaram exame de paquimetria ultrassénica e Pentacam HR. Os casos seriam participantes
gue tinham indicacéo para realizagdo de paquimetria ultrassénica com diagnostico de HTO ou
Glaucoma (GPAA, Glaucoma Primario de Angulo Fechado, Glaucoma Pseudoesfoliativo e
Glaucoma Normotensional). Por sua vez, nos controlos encontrar-se-iam 0s participantes com
indicacéo para realizacdo de cirurgia refractiva. Ndo foi realizada esta distincdo devido ao
namero dispar de elementos em ambos os grupos, sendo esta comparacgao pouco significativa.
Ventura et al. avaliaram a ECC em casos (pacientes com HTO, GPAA, Glaucoma
Pseudoesfoliativo e com Glaucoma Normotensional) e controlos (pacientes sem patologia) e
obtiveram valores de ECC superiores nos pacientes com HTO (p < 0,001) quando comparados
com os restantes elementos™'*. René-Pierre et al. também avaliaram a ECC em pacientes com
HTO, GPAA, Glaucoma Normotensional e controlos. Verificaram que os individuos com
Glaucoma Normotensional tinham valores de ECC inferiores quando comparados com aqueles
com GPAA™®,

Outros estudos foram realizados comparando os valores de ECC em casos e controlos™®*%,
No geral observa-se que as subestimacdes da PIO em pacientes com GPAA com corneas finas
podem levar a um diagnéstico errado do Glaucoma Normotensional, enquanto a
superestimacao da PIO em individuos normais que tém cérneas espessas pode levar a um

diagnéstico errado de HTO.
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De acordo com o presente estudo, os valores de ECC na paquimetria ultrassénica foram
superiores quando comparados com os valores do Pentacam HR e, maiores no olho esquerdo
gue no olho direito. Uma das razdes possiveis, de acordo com a revisdo da literatura, é o
aumento de espessura aquando da instilacdo de anestesia topica. No entanto, nao foi
observado o numero de gotas colocadas em ambos os olhos dos participantes, sendo que, o
esperado era que um numero maior de gotas aumentaria a espessura medida em um dos olhos
se nesse olho fossem colocadas mais gotas anestésicas.

Por outro lado, o aumento de ECC devido a instilagdo de anestesia tdpica na paquimetria
ultrassonica € muito controverso na literatura, pelo que este aumento pode apenas ser devido
aos movimentos oculares realizados pelos participantes durante o exame. Uma das formas de
contornar este obstaculo, e verificar se 0 aumento da ECC nestes participantes se deveu ao
anestésico colocado, seria a realizacdo da paquimetria no Pentacam HR com e sem o
anestésico, obtendo-se, assim, a diferenca de valores em ambas as condigdes.

Em estudos posteriores recomenda-se, ainda, a incorporacdo no estudo das variaveis:
curvatura da cornea, ametropia ou erro refractivo e hidratagéo da cornea.

A curvatura da cornea pode também desempenhar um papel importante na medigéo da PIO,
uma vez que cérneas mais curvas tém tendéncia para resistir mais a indentac&o*®. Segundo
Sanchez et al., a correlagdo entre a medida da PIO e as medidas de curvatura da cérnea foi
negativa, ou seja, quanto menor o raio da cérnea, maior sera a P10,

Por sua vez, de acordo com Burr et al. a proporcdo de pessoas com aumento de PIO aparenta
ser superior em pessoas com miopia. Neste estudo, a prevaléncia do GPAA entre pessoas com
miopia variou entre 1,4% a 4,3% com uma estimativa conjunta de 2,7% (intervalo de confianca
de 1,5% a 3,9%, e um nivel de confianca de 95%)"®.

No estudo de Liu & Stephen avaliaram-se casos (pacientes com olho seco) e controlos. A ECC
e espessura média foi significativamente diminuida nos casos. E possivel que o estado crénico
de dessecacdao e ativacdo imune no olho seco possa contribuir para o adelgacamento corneano

observado'?.
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5-Conclusao

Este estudo avaliou a espessura corneana central apenas em coérneas saudaveis, ndo
submetidas a cirurgias, pelo que, os dados ndo podem ser aplicados com o mesmo nivel de
confianca em coOrneas com cirurgia refrativa prévia, presenca de ectasia ou doencas
degenerativas.

Como o Pentacam HR fornece valores de espessura corneana central correlacionaveis com os
da paquimetria ultrassonica, por ser um método de ndo contacto e apresentar outras
funcionalidades é um instrumento promissor na avaliacao do segmento anterior. Além disso, a
determinagcdo do ponto real mais fino da cornea e a sua localizagcdo supera as limitagcdes
relacionadas a propedéutica da paquimetria ultrassonica devendo, portanto, ser considerado a
realizacdo de mapas topograficos no pré-operatério de cirurgias refrativas.

Os resultados do presente estudo e de outros estudos publicados apontam para que o
Pentacam possa ser usado para a determinacao da espessura corneana central na clinica e na
investigacdo, ndo sendo, contudo, os valores intermutaveis com os de outras técnicas.
Segundo o presente estudo, este instrumento fornece valores de espessura corneana central
inferiores aos da paquimetria ultrassénica. No entanto, apesar das variagfes apresentadas,
ambas as técnicas sdo Uteis na obtengdo dos valores paquimétricos, sdo confidveis e

reprodutiveis.
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7 — Apéndices
Apéndice 1

Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa -
Instituto Politécnico de Lisboa
Escola Superior de Saude - Universidade do Algarve

Mestrado de Gestédo e Avaliacdo de Tecnologias em Saude

Fabio Nascimento, Licenciado em Ortéptica
Centro Clinico do SAMS, SBSI, Lisboa

Paquimetria Ultrassonica e Pentacam HR: estudo comparativo das medi¢des de Espessura

Corneana Central

Consentimento Informado

O estudo acima referido tem como objetivo avaliar e comparar os valores de espessura
corneana central através dos exames de Pentacam e paquimetria ultrassoénica.

e Serdo recolhidos pelo Ortoptista os dados demogréficos do paciente: idade, género e
raca. Assim como, os dados oftalmoldgicos: valores de espessura corneana central. Por
sua vez, os valores de paquimetria ultrassonica serdo recolhidos pelo Oftalmologista.

¢ O anonimato do participante sera sempre mantido, sendo que nenhum dado pessoal
identificativo seréa divulgado.

e Toda a informacdo recolhida sera objeto de andlise estatistica e usada em trabalho
cientifico.

e Este documento sera conservado de forma segura pelo investigador e sera destruido no
final da defesa do projeto de mestrado.

e A participacdo no estudo é apenas de carater voluntario.

Depois de ouvir as explicagbes referidas, declaro que aceito a participagcdo no estudo acima

mencionado.

(Assinatura)
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Apéndice 2

Identificacdo do participante:

N° participante

Género
Idade
Raca / Etnia
PIO:
Olho direito Olho esquerdo
Pentacam:
Olho direito Olho esquerdo

Paquimetria Ultrassonica:

Oftalmologista

Olho direito Olho esquerdo

Data: /
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