Sumario - Contents

Editorial Editorial Jaco Lavinsky 387
Tratamento de membrana Treatment of choroidal Marcio Nehemy, Elke Passos,
neovascular sub-retiniana neovascularization secondary Marcelo N. Teixeira, Rochelle P.
secundaria a degeneracao macular  to age related macular degeneration Rodrigues, Paulo J. R. Saunders,
relacionada a idade pela terapia by photodynamic therapy Eduardo V. Souza,
fotodinamica Christian Campos 391
Reprodutibilidade e perfil da Reproducibility and characteristics Mario César Araujo, Maria Elisa
minicurva da pressao intra-ocular of intraocular pressure phasing Katayama, Mara Fontes,
em um hospital universitario in an universitary hospital Riuitiro Yamane 402
Correlacao entre os picos Correlation between intraocular Felipe Andrade Medeiros,
pressoricos da curva tensional pressure peaks in the diurnal tension Cristiane Almeida Leite,

curve and in the water-drinking Remo Susanna Jr. 418

diaria e do teste de sobrecarga
hidrica

Estudo em pacientes com glaucoma primario

de dngulo aberto em uso de timolol e dorzolamida

provocative test.
A study in primary open-angle glaucoma patients
using timolol and dorzolamide

O uso de soro autélogo no tratamento
de lesoes corneanas agudas

Autologous serum application in the
treatment of acute epithelial defects
:

Mobnica de Cassia Alves,
Eduardo Raskin, David Groismann
Raskin, Giovana Carla Eredia,

Raimundo Marcos de Faria 426

Hipertensao intra-ocular apos
facoemulsificacao e implante
de lente intra-ocular

Intraocular hypertension following
phacoemulsification and intraocular
lens implantation

Ménica de Cassia Alves, Raimundo
Marcos de Faria, Eduardo Raskin,
David Groismann Raskin, Giovana
Carla Eredia, Breno Barth Amaral

de Andrade 432
Retinocoroidopatia de Birdshot - Birdshot retinochoroidopathy - report of Eduardo Morizot, lizinete da Silva
relato de dois casos two cases Queiroz, Nilo Filippe Filho,

Claudio Guensei Shinzato,

Lisandra Dalla Lana Carrion 439
Osteoma de cordide Choroidal osteoma Augusto Adam Netto,

Gladimir Dalmoro 447
Mucormicose rino-orbito-cerebral. Rhino-orbital-cerebral mucormycosis.  Marco A. Lana-Peixoto, Irene Reis
Relato de caso e revisao da literatura A case report Souza, Luciana Barbosa Carneiro 453
Rev. Bras. Oftal. 2001;60(6):385. 385



Editorial

Degeneracao Macular Relacionada a Idade
e a Terapia Fotodinamica

Independentemente da area da Oftalmologia a que cada um se dedica, todos tém
necessidade de conhecer os avangos nas doencas prevalentes. A Degeneracdao Macular
Relacionada a Idade (DMRI) é uma destas doencas e tem sido alvo da atencgao de todos por

comprometer a visao central de um grupo populacional crescente pela maior longevidade.

A importancia deste tema é reforgada por ser uma doenga evolutiva, bilateral, e pela sua

alta prevaléncia, pois ocorre em 27% dos idosos acima de 75 anos de idade.

Tanto a forma seca, onde predominam os fendmenos degenerativos do epitélio pigmentar e
dos fotorreceptores, como a forma exsudativa, onde além destes achados ocorrem os neovasos

sub-retinianos, tém como consequéncia o comprometimento da acuidade visual central.

Nos ultimos anos, a terapia fotodinamica com verteporfirina (Visudyne/ Cibavision Corp.)
ocupou a atengao de todos os que se dedicam a patologia. O principio deste tratamento consiste
em utilizar uma droga que pode ser ativada pela luz em doengas associadas com o crescimento

rapido de tecidos, inclusive a formacgao de neovasos.

O processo consiste na administracdo da droga fotossensibilizadora, por injecéo
endovenosa. Na circulagéo, a droga se une a lipoproteinas e quando a sua concentragao atinge
niveis desejaveis nos neovasos, € ativada com uma dose pré-calculada de luz em um comprimento
de onda especifico néo térmico, portanto, sem gerar os danos que os lasers térmicos provocam

na retina suprajacente.

A droga ativada causa uma conversao do oxigénio normal encontrado nos tecidos a uma
forma altamente energizada. A fotoativagao do tecido neovascular corado seletivamente resulta
em dano nas células endoteliais vasculares, seguido por ativagéo das plaquetas, trombose e,

finalmente, oclusao vascular.

A terapia fotodinamica foi aprovada ha cerca de um ano pelo FDA (EUA) e, desde entéo,
vem sendo amplamente aplicada também no Brasil. Esta forma de tratamento foi analisada por
estudos multicéntricos que deixaram bem caracterizado que é melhor indicado para membranas
predominantemente classicas em relagdo as ocultas e que 90% dos pacientes necessitavam

retratamento em 3 meses.

Rev. Bras. Oftal. 2001:60(6):387-388.
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r EDITORIAL

A experiéncia nos ensinou que devemos ser cautelosos com as expectativas dos pacientes,
explicando que este tratamento apenas diminui o risco de perda visual e ndo cura a degeneragao

macular em si, e que a DMRI néo leva a cegueira total porque permanece a visao periférica.

Temos que avancar muito no estudo da Degeneragao Macular Relacionada a Idade, mas as
novas técnicas nos trazem perspectivas que justificam os esforgos consideraveis que tém
sido feitos no sentido de dar a estes pacientes uma possibilidade terapéutica, onde antes nao

havia nenhuma, ja com resultados animadores em alguns casos.

Prof. Dr. Jacé Lavinsky
Titular de Oftalmologia da UFRGS
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Tratamento de membrana neovascular
sub-retiniana secundaria a
degeneracao macular relacionada

a idade pela terapia fotodinamica

Marcio Nehemy™, Elke Passos™™, Marcelo N. Teixeira***, Rochelle P. Rodrigues™™**, Paulo J. R. Saunders™*,
Eduardo V. Souza***, Christian Campos™****

RESUMO

Objetivo: Avaliar a terapia fotodinamica (PDT) no tratamento de membrana
neovascular sub-retiniana (MNSR) subfoveal, predominantemente classica,
secundaria a Degeneracao Macular Relacionada a Idade (DMRI), por meio de
um estudo prospectivo.

Local: Instituto da Visao e Hospital Sao Geraldo da UFMG, Belo Horizonte,
MG.

Pacientes e métodos: Trinta pacientes (31 olhos) apresentando MNSR
predominantemente classica, subfoveal, secundaria a DMRI, foram submetidos
a PDT com verteporfirina e foram avaliados longitudinalmente.

Resultados: Trés meses apés a PDT, a analise da retinografia fluoresceinica
mostrou progressao da exsudagao em 36% e auséncia de exsudacdo em 7%. A
exsudacdo remanescente foi considerada moderada em 43% e minima em 14%.
A acuidade visual melhorou em 36%, manteve-se nos valores pré-tratamento
em 43% e piorou em 21%. Nao foram observadas complicagdes oftalmologicas
ou clinicas relacionadas ao tratamento, trés meses apés a sua implementacao.

Conclusao: A terapia fotodinamica com verteporfirina para o tratamento da
MNSR secundaria a DMRI proporcionou melhora ou manutencao da acuidade
visual em 79% dos casos, trés meses apos o tratamento, mostrando-se um
tratamento seguro e efetivo.

“Chefe do Servigo de Cirurgia de Retina e Vitreo do Hospital S3o Geraldo da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG) e do
Instituto da Visdo, Belo Horizonte, MG. Prof. Adjunto da Faculdade de Medicina da UFMG.

“*Oftalmologista do Dep. de Retina e Vitreo do Instituto da Visao. Doutora em Oftalmologia pela UFMG. Research fellow, Tulane
University School of Medicine — Ophthalmology. Pés-Doutorado, Louisiana State University - Eye Center, New Orleans, LA, USA
(bolsista CNPq).

***Fellow do primeiro ano do Departamento de Retina e Vitreo do Instituto da Visao.

****Fellow do segundo ano do Departamento de Retina e Vitreo do Instituto da Viséo.

= phs-graduando (nivel Doutorado) em Medicina (Oftalmologia) pela Faculdade de Medicina da UFMG. Ex-fellow de Retina e Vitreo

do Hospital Sao Geraldo da UFMG.
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TRATAMENTO DE MEMBRANA NEOVASCULAR SUB-RETINIANA SECUNDARIA A DEGENERAGAO MACULAR ...

ABSTRACT

Treatment of choroidal neovascularization secondary to age related
macular degeneration by photodynamic therapy

Purpose: To evaluate, in a prospective study, the photodynamic therapy
with verteporfin for predominantly classic choroidal neovascularization from
age-related macular degeneration.

Patients and methods: Thirty-one eyes of thirty patients with subfoveal
choroidal neovascularization predominantly classic, caused by age-related
macular degeneration were treated by photodynamic therapy with verteporfin.

Results: Three months after PDT, it was observed progression of leakage in
36%, moderate leakage in 43% and minimal leakage in 14% of patients. Absence
of leakage was noted in 7% of patients. Visual acuity improved in 36%, remained
stable in 43%, and decreased in 21% of patients. No ocular or systemic
complications were observed.

Conclusion: PDT with verteporfin for the treatment of choroidal
neovascularization from age-related macular degeneration showed improvement
or stabilization in visual acuity in 79% of the treated cases, three months after

treatment. This treatment was shown to be safe and effective.

INTRODUCAO

terapia fotodindmica (PDT) é uma

modalidade terapéutica introduzida

recentemente para o tratamento de
neovascularizacédo sub-retiniana.'® Essa
terapéutica baseia-se no uso de pigmentos
fotossensibilizadores, que sao ativados pela luz em
comprimentos de onda especificos, produzindo
uma reacao fotoquimica.”® Nessa reacido ocorre
absorcao de fotons pelas moléculas do pigmento
fotossensibilizador, que se liga ao endotélio
vascular, lesando-0.” A lesao endotelial estimula a
agregacao plaguetaria, que culmina na trombose
vascular, ocluindo, dessa forma, os neovasos que
crescem da coroide para o espaco sub-retiniano.®

A PDT foi inicialmente utilizada para o
tratamento de tumores.?'? Baseando-se no mesmo
principio de oclusao vascular, essa modalidade foi
introduzida como alternativa terapéutica para a
membrana neovascular sub-retiniana (MNSR).'®
Como essa oclusao vascular é realizada por um
mecanismo fotoquimico, ao contrario do mecanismo
térmico da fotocoagulagao a laser convencional, ha
preservacao da retina sobrejacente, sendo essa
uma importante vantagem para o tratamento de
membranas subfoveais.®’

Dados epidemioldgicos apontam a
MNSR como a principal causa de baixa de
acuidade visual acentuada em pacientes com
Degeneragao Macular Relacionada a Idade
(DMRI), ocorrendo em aproximadamente 8 a
10% dos pacientes com essa patologia.''" Para
o tratamento da MNSR subfoveal secundaria a
DMRI, varias modalidades terapéuticas foram

-desenvolvidas, apresentando, entretanto,

algumas limitagdes.'” Recentes resultados
de um estudo multicéntrico do Grupo
de Tratamento da Degeneracdo Macular
Relacionada a Idade com a Terapia
Fotodinamica (TAP), avaliando a PDT com a
verteporfirina como fotossensibilizador,
sugerem que esse tratamento reduz o risco
de perda visual em pacientes com MNSR
subfoveal, predominantemente classica, em um
periodo de dois anos.®

Baseados nesses resultados promissores,
iniciamos um estudo de avaliagao desse
tratamento no nosso meio.

O objetivo deste trabalho é relatar o uso da
Terapia Fotodinamica com Verteporfirina em
Membrana Neovascular Sub-retiniana Secundaria
a Degeneracao Macular Relacionada a Idade, em
uma amostra da populacao brasileira.
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MATERIAL E METODOS

Foram estudados, prospectivamente, 273
pacientes portadores de DMRI e/ou MNSR, que
consecutivamente procuraram o Instituto da
Visao e/ou Hospital Sao Geraldo, no periodo de
janeiro a dezembro de 2000. Realizou-se a
Terapia Fotodinamica com a verteporfirina
(Visudyne®) em trinta e um olhos de trinta
pacientes que apresentavam MNSR subfoveal,
predominantemente classica, secundaria a DMRI.
Desses pacientes, quatorze retornaram para
reavaliacdo trés meses apoés o tratamento. Para
a definicao de membrana classica a retinografia
fluoresceinica, utilizaram-se os critérios do
Macular Photocoagulation Study Group (MPS).'

Os pacientes foram submetidos a exame
oftalmolégico completo - incluindo biomicroscopia
de retina e vitreo - e a exames complementares
que incluiram retinografia em cores e retinografia
fluoresceinica (RF). Esses exames foram
realizados no maximo 72 horas antes do tratamento
pela PDT e trés meses apos a sua implementacao.

Para a realizacdo do procedimento, quinze
minutos antes da aplicacao do laser, era injetada,
durante 10 minutos, uma solu¢ao contendo 6mg
de verteporfirina por metro quadrado de superficie
corporal, por meio de uma bomba de infusao. A
injecdo foi cuidadosamente monitorada para
prevenir eventual extravasamento. Todos os

pacientes permaneceram sob observagao de um -

anestesiologista durante a infusao e até trinta
minutos apos o seu término. Para o célculo da area
de superficie corporal, utilizou-se o método de
Mosteller, baseado no peso e altura do paciente
no dia do tratamento.

A PDT foi realizada utilizando-se um
laser infravermelho de diodo modificado, de
comprimento de onda 689nm (Coherent Inc., Palo
Alto, CA, USA), montado em uma lampada de
fenda (Topcon Co., Walnut Creek, CA). A aplicagao
do laser foi realizada sob anestesia
topica, utilizando-se o colirio de cloridrato de
proximetacaina 0,5%. Para a realizagao do laser,
uma lente de contato de Mainster standard
OMRA-S (Ocular Instruments, Bellevue, WA) ou
lente quadrasférica de Volk (Volk optical, Mentor,
OH), com filtro, eram preenchidas por colirio de
metilcelulose e posicionadas na cornea.

A darea a ser tratada foi mapeada,
previamente ao tratamento, utilizando-se o
sistema IMAGEnet-640 (Topcon Co., Walnut
Creek, CA). A lesao a ser tratada era mapeada
na retinografia fluoresceinica e, pela sobreposicao
de imagens, seus limites eram transferidos
para a fotografia em aneritra. O sistema de
digitalizagao de imagens permite, também, a
medida do maior diametro da membrana, que era
utilizado como base para o calculo da mira a ser
utilizada. Utilizou-se uma mira cujo diametro
ultrapassasse o maior diametro da membrana em
1000mm. Todos os tratamentos foram realizados
por um mesmo especialista (MBN). Apés a
aplicagao, era prescrito colirio lubrificante
(Lacrima®) trés vezes ao dia, durante quatro dias.
Os pacientes eram orientados a evitar a luz solar
e a luz dicréica por um periodo de 48 horas apos
o tratamento e estabelecer contato imediato se
houvesse qualquer piora da acuidade visual,
fotopsia, dor ou hiperemia ocular.

Na analise dos resultados considerou-se,
assim como no TAP, ganho ou perda de visao,
variagbes de uma linha ou mais da tabela de
Snellen.

Na retinografia fluoresceinica considerou-se
progressao da MNSR qualquer extravasamento
além da area observada no exame inicial
e auséncia de MNSR, quando houve
desaparecimento completo do extravasamento
inicial. A exsudagao remanescente foi classificada
como moderada quando a area de exsudacgao se
manteve em 50% ou mais da area inicial e minima
guando foi menor de 50% da area inicial.

RESULTADOS

Os resultados estao sumariados na TABELA.

Vinte pacientes eram do sexo feminino
(67%) e dez pacientes eram do sexo masculino
(33%). A idade dos pacientes variou entre 60
e 83 anos (média 74; mediana 75). Desses
pacientes, vinte apresentavam hipertensao
arterial sistémica (67%).

A acuidade visual (AV) pré-tratamento variou
de 20/40 a 20/800. A AV variou entre 20/30 e
20/800 em quatorze olhos de treze pacientes que
completaram trés meses de seguimento.

Rev. Bras. Oftal. 2001,60(6):391-399.
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TABELA
Dados relativos aos pacientes submetidos a Terapia Fotodinamica
i 1 ]|— ]' tamanho | i
do maior AV AV RF 3 MESES
PACIENTE | SEXO ; IDADE | HAS | diametro da | PRE-PDT | POS-PDT |  Exsudagdo
| MNSR (mm) |
| I
1 | e + | 44 | 2000 20/800 |  Progressdo
g 1 E i + 20 | 2060 |
3 | E 1 ¥ 25 | 20400 |
| T -
4 F 78 % 40 | 20/800 |
= I 4 |
5 Y 78 - 33 | 206800 20/800 |  Moderada
| l . |
6 . F | 73 + | 30 | 2000 20/800 |  Progressdo
7 F | 8 | - | a0 | 20150 20/400 |  Moderada
8 oM | 70 | o+ | 1 | 20/800
s | wm | 7 + | 87 | om0 |
10 | F | 75 - | 56 | 20m0 ]
11 | M | 75 |+« | 25 | 20400 |
12 | wm | 8 | + | 38 | 2050
13 | F | 74 | « | a2 | 20100 | 20/300 Progressdo
14 | F | e | - | 26 | 2050 |
l T T
15 | M : 74 } a 17 | 20100 | |
16 | M 76 |+ | 38 | 20@00 | . |
17 | F | 8 | + | 54 | 20/800 | 20/800 |  Moderada
8 | F | 62 ‘{‘ + | 18 | 20/800 | 20800 |  Moderada
| | | [ l
19 F | 73 - | 10 20/300
| | |
20 | F | 70 | + | a0 | 2000 | 200 |  Minima
2t | F | 77 | - | 26 | 2060 | 200 |  Minima
22 | F | 65 + 11 | 2060 | |
3 | F | e | - | 15 | 2060 | 2060 |  Moderada
| |
24 | F | 74 | - | 32 20/800 | |
25 | F 76 | + | 35 | 20100 | 20/400 |  Moderada
26/0D | F 81 | + | 52 | 20800 | 20/300 | Progress&o
26/0E | | 43 | 205800 | 20/80 | Progressdo |
' | ‘ |
27 | ™ 77 | o+ | s | 2000 |
28 | M 69 - L 10 | om0 |
29 | F 77 + |37 | 20200 | |
30 | M 76 | + |38 | 20200 | 20m0 |  Ausencia
Legenda: HAS: hipertensao arterial sistémica; MNSR: membrana neovascular sub-retiniana; AV: acuidade visual;
PDT: terapia fotodinamica; RF: retinografia fluoresceinica; + : presenca; - : auséncia; OD: olho direito; OE: olho esquerdo;
M: masculino; F: feminino.
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Trés meses apos a PDT a analise da
retinografia fluoresceinica mostrou progressao da
exsudacao em cinco olhos (36%) e auséncia de
exsudagdao em um olho (7%). A exsudacao
remanescente foi considerada moderada em seis
olhos (43%) e minima em dois olhos (14%). A AV
melhorou uma ou mais linhas em cinco olhos
(36%), manteve-se nos valores pré-tratamento em
seis olhos (43%) e piorou uma a quatro linhas em
trés olhos (21%). A FIG. 1 mostra a RF de um
paciente com melhora da exsudacao e da AV.

Néo foram observadas complicacdes
oftalmoldgicas relacionadas ao tratamento. Nenhum
dos pacientes tratados apresentou extravasamento
da verteporfirina ou reacdes adversas no sitio da
injecao. Reacgdes clinicas adversas significativas

também nédo foram observadas em qualquer
paciente. Dois pacientes referiram discreto
desconforto na regido lombar durante a infusdo.

DISCUSSAO

O crescimento de neovasos da cordide para
0 espaco sub-retiniano & a principal causa de baixa
acuidade visual acentuada em pacientes com
DMR].1213

Entre as varias modalidades terapéuticas
propostas para a MNSR, apenas a fotocoagulacao
a laser e a terapia fotodindmica mostraram-se
efetivas, por meio de estudos multicéntricos e
randomizados, para o tratamento de MNSR

Fig. 1: Impressdo fotografica de Retinografia fluoresceinica, mostrando MNSR, com diminuigao da exsudacao e melhora da acuidade visual
apos a PDT.
Fotos superiores: Pré-tratamento: MNSR cldssica, nas fases precoce e tardia.

Fotos inferiores: Pés-tratamento: Fases do exame fluoresceinogréfico correspondentes as das fotos superiores, mostrando diminuicdo da
area de exsudacgdo. Esse paciente (N° 20) cursou com melhora da acuidade visual de 20/800 para 20/60.

Rev. Bras. Oftal. 2001;60(6):391-399.
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associado a DMRI."*'* A fotocoagulacao a laser
indicada para um grupo restrito de pacientes,
especificamente os portadores de MNSR
classicas, de pequeno tamanho e com bordas
bem definidas pela angiofluoresceinografia.*™
A fotocoagulacao a laser convencional de pulso
curto provoca necrose térmica dos tecidos
fotocoagulados.’”® O tratamento na area
subfoveal, portanto, determina uma baixa de
acuidade visual imediata e irreversivel.” A
energia liberada pelo laser, na PDT, € menor do
que a liberada pela fotocoagulacdo a laser
convencional. Enquanto nesta ultima ocorre um
aumento de temperatura tissular de 40 a 60°C
acima da temperatura normal do corpo, estima-
se que, na PDT, o aumento térmico determinado
no epitélio pigmentario da retina seja da ordem
de 2°C.'"® Esse aumento de calor gerado pelo
laser na PDT nao é suficiente para causar dano
termico a retina sobrejacente, preservando,
dessa forma, os fotorreceptores.

Contrariamente a destruicdo térmica
induzida pelo laser, o mecanismo de acao da
PDT é fotoquimico.'®'" Acredita-se que o
dano celular e tissular determinado por essa
reacao fotodindmica envolva uma combinacao
de mecanismos celulares, vasculares e
imunolégicos.*”'* A PDT envolve a inje¢do de um
contraste fotossensivel que, ativado por uma
fonte luminosa de comprimento de onda
coincidente com o pico de absor¢ao desse
contraste, libera moléculas reativas de
oxigénio - oxigénio no primeiro singleto - e
anion superéxido.*'®'7 Essas espécies reativas
de oxigénio causam lesao endotelial pela
peroxidacao de acidos graxos nao saturados,
proteinas e aminodacidos, substancias estas
importantes para a integridade da membrana
celular das células endoteliais do lumen
vascular.’™®' A lesao endotelial estimula
a ativacdo e a agregacao plaquetarias,
culminando na trombose vascular.”'®"® O
mecanismo de lesdo das células endoteliais
pode-se fazer por apoptose ou por necrose. O
tipo de lesao é determinado tanto pelo tipo de
corante utilizado quanto pelo tecido que
esta sendo tratado. Parece que no caso de
fotossensibilizadores como a verteporfirina, o

dano vascular e a éstase do fluxo sanguineo sao
0s principais mecanismos determinantes da
reacao de oclusao fotodinamica. Alem desses
mecanismos celulares e vasculares descritos, a
liberacao de mediadores imunoldgicos e a
destruicao de celulas inflamatérias podem
ser outros mecanismos de acao auxiliares
da PDT na destruicao do tecido neovascular
sub-retiniano.*

Preservando a retina sobrejacente, a terapia
fotodinamica oferece vantagens no tratamento
das membranas neovasculares sub-retinianas,
especialmente as subfoveais.

A PDT esta indicada para MNSR
predominantemente classicas, nao sendo,
entretanto, efetiva para MNSR ocultas. Outras
modalidades terapéuticas tém sido propostas
para o tratamento dessas MNSR ocultas, e
estudos pilotos com a termoterapia transpupilar
apontam resultados promissores.?9#?

Embora experimentalmente varios contrastes
estejam sendo estudados para a PDT,**% apenas a
verteporfirina foi estudada por meio de estudos
multicéntricos e randomizados para o tratamento
da MNSR.'®

Em 1999 foram publicados os primeiros
resultados do estudo multicéntrico, envolvendo
mais de 400 pacientes tratados com a PDT com
verteporfirina e acompanhados durante um ano.?
Esse estudo demonstrou que a verteporfirina é
segura e bem tolerada pelos pacientes. Efeitos
adversos, entretanto, foram relatados e
incluiram disturbios visuais transitorios (18%)
tais como dor, edema, inflamacao ou hemorragia
no local da injecao (13%) e reagdes de
fotossensibilidade transitéria (3%). Baixa de
acuidade visual acentuada na primeira semana
apos o tratamento foi observada em 1 a 4%
dos pacientes.® O uso da verteporfirina é
contra-indicado em pacientes com historia de
porfiria e deve ser evitada em pacientes com
disfuncao hepatica. No presente trabalho,
apenas dois pacientes relataram desconforto
na regiao lombar apés a injegcao do corante.
Interessantemente, nenhum dos nossos
pacientes apresentou qualquer dos efeitos
adversos relatados acima.
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Nesse estudo multicéntrico houve
um beneficio terapéutico estatisticamente
significativo da PDT com verteporfirina, em
pacientes portadores de MNSR subfoveais,
predominantemente classica, quando comparada
com o placebo.” A acuidade visual dos pacientes
tratados pela PDT com verteporfirina, ao final de
trés meses, foi significativamente melhor do que
no grupo-controle. Aproximadamente 18% dos
pacientes submetidos a tratamento obtiveram
melhora da acuidade visual, comparado com 12%
do grupo-controle. Nos pacientes tratados houve,
também, menor perda de acuidade visual que no
grupo-controle. Um ano apds o tratamento, 16%
dos pacientes tratados obtiveram melhora da
acuidade visual em comparacao com 6% dos
pacientes do grupo-controle. Houve diminuicao
de acuidade visual em 61% dos pacientes
tratados e em 75% dos pacientes do grupo-
controle. A diminuigao da acuidade visual também
foi mais severa nos pacientes do grupo controle,
com 23% dos pacientes perdendo seis ou mais
linhas de acuidade visual ao final de um ano,
enguanto, no grupo submetido a tratamento,
apenas 14% perderam o mesmo numero ou
mais linhas nesse periodo de observacao.
Além disso, quando as caracteristicas
angiofluoresceinograficas de ambos os grupos
foram analisadas, observou-se uma diminuicao
estatisticamente significativa da exsudacao nos

pacientes do grupo submetido a tratamento. No,

presente trabalho, houve melhora da acuidade
visual em cinco dos quatorze olhos (36%), com
seguimento de trés meses. Destes, trés
apresentaram uma melhora de seis linhas ou
mais, e dois, melhora de uma a trés linhas. A
acuidade visual manteve-se nos valores
pré-tratamento em seis olhos (43%) e em trés
olhos (21%) houve piora da acuidade visual de
uma a quatro linhas.

A analise e comparacéo das caracteristicas
angiograficas da lesdo antes e apds o tratamento
revelou progressao da exsudacao em 36%
e auséncia de exsudagcdo em 7% dos
olhos tratados. A exsudacao remanescente
manteve-se em 50% ou mais da area inicial em
43% e foi menor do que 50% da drea inicial
da lesdo em 14%.

Embora nosso acompanhamento tenha
sido feito em um periodo de tempo curto, ja foi
demonstrado, em publicagédo recente, que os
efeitos benéficos da terapia fotodindmica em
MNSR secundaria a DMRI se mantém, também,
apos dois anos de acompanhamento.® Deve-se
ressaltar, no entanto, que a PDT nao é uma
terapéutica definitiva, podendo ser necessarias
aplicagbes adicionais. No primeiro ano de
acompanhamento apés a PDT, a média de
tratamento por paciente do estudo multicéntrico
(TAP) foi de 3,4." O indice de retratamento, neste
mesmo estudo, diminuiu no segundo ano de
acompanhamento, caindo para 2,2 tratamentos
por paciente.®* Trés meses apds a PDT, o TAP
aponta 91% de retratamento.” No presente
estudo, trés meses apo6s a instituigao
da terapéutica, 43% dos olhos tratados
necessitaram de retratamento.

PEYMAN et al. (2000) demonstraram, em
um estudo experimental em coelhos, que a
pigmentacao do fundus pode interferir nos
resultados da terapia fotodinamica. E possivel,
assim, que a realizagdo desse tratamento em
diferentes amostras raciais possa apresentar
resultados diferentes, mesmo sendo utilizados
0s mesmos parametros e o0 mesmo
fotossensibilizador.2®

Embora a pequena amostra analisada
neste estudo ndo permita uma comparacao
destes resultados com os do estudo
multicéntrico, esses resultados preliminares
mostram que a nossa populagdo, com
caracteristicas raciais diferentes da analisada
pelo estudo multicéntrico, também pode ser
beneficiada por essa terapéutica. Deve-se
ressaltar, entretanto, que todos os pacientes
deste estudo eram leucodérmicos e,
consequentemente, ndo sao -representativos do
padrao racial brasileiro. Acreditamos, dessa
forma, que estudos adicionais envolvendo um
maior numero de pacientes e com um maior
tempo de seguimento se fazem necessarios para
a nossa populacgao.

Os resultados do presente trabalho
concordam com os dados da literatura, e
mostram que o risco de complicagdes dessa
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terapéutica é baixo, e que a PDT pode reduzir
0 risco de acentuada perda de visdo em
pacientes com membrana neovascular
sub-retiniana predominantemente classica,
associada a Degeneragcao Macular Relacionada
a ldade.
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Rua dos Otoni, 882 - 13° andar
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Reprodutibilidade e perfil da
minicurva da pressao intra-ocular
em um hospital universitario

Mario César Araujo*, Maria Elisa Katayama**, Mara Fontes***, Riuitiro Yamane
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RESUMO

Objetivos: Verificar a reprodutibilidade da minicurva da pressao intra-ocular entre dois
examinadores diferentes, assim como estudar o perfil desse exame dentro de um
Hospital Universitario.

Local: Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade do Estado do Rio de Janeiro
(UERJ).

Método: Estudo prospectivo de 95 olhos de 48 pacientes com indicacdo para o exame *
de minicurva da pressao intra-ocular. Dois examinadores(A e B) realizaram a tonometria
de aplanagéo de Goldmann de cada paciente e a reprodutibilidade do exame foi avaliada
através do calculo do Coeficiente de Reprodutibilidade, definido pela British Standard
Institution. O perfil do exame foi avaliado pelo estudo das indicagdes do exame, horario
médio das medidas, aderéncia, comportamento da curva e distribuicao percentual dos
valores mais altos da curva.

Resultados: O coeficiente de reprodutibilidade do exame entre dois examinadores foi
altamente significativo: 96,4%. As indicagoes do exame compreenderam: terapéutica
- 68,42%, diagnostica - 23,15%, com medicagao suspensa - 4,12%, indeterminada -
4,12%. O horario médio da 1%, 2%, 3* e 4° medida foi respectivamente as 8:55, 10:45,
13:00 e 15:30 horas, sendo a duragao média do exame de 6:34 horas. O comportamento
da curva obedeceu a um padrao descendente ao longo do dia. A aderéncia ao exame
foi de 77%. Cinguienta e quatro por cento das medidas mais altas da minicurva foram
encontradas na 1* medida, 19% na 2°, 14% na 3% e 13% na 4°.

Conclusao: O exame da minicurva da pressao intra-ocular mostrou-se reprodutivel
entre dois examinadores diferentes dentro de uma rotina de um Hospital Universitario.
Apesar de nao terem sido achadas publicagdes sobre esse tipo de exame, ele tem
sido bastante utilizado na pratica oftalmologica em diversos servigos, visando a melhor
avaliacéo do paciente com glaucoma ou hipertensao ocular. Se feito de uma forma
Iégica e racional, pode constituir importante auxilio para o oftalmologista, ndo esquecendo
da importancia de exaustiva explicagdo para os pacientes sobre o procedimento
(importancia, duracéo etc) evitando, assim, a ndo aderéncia ao exame.

*Residente do 1° ano do Servigo de Oftalmologia do Hospital Universitario Pedro Ernesto - UERJ.

“*Professora Adjunta da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade do Estado do Rio de Janeiro - UERJ.
***Médica do Setor de Glaucoma do Servigo de Oftalmologia do Hospital Universitério Pedro Ernesto - UERJ.
“***Professor Titular da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade do Estado do Rio de Janeiro - UERJ.
Recebido para publicagdo em 12/03/01.
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ABSTRACT

Reproducibility and characteristics of intraocular pressure phasing in an
universitary hospital

Purpose: To verify the reproducibility of intraocular pressure phasing done by
two different examiners and also to study the characteristics of this exam in an
universitary hospital.

Place: Pedro Ernesto Universitary Hospital.

Methods: A prospective study of 95 eyes out of 48 patients who have had the
intraocular pressure phasing test indicated. Two examiners (A and B) realized
Goldmann applanation tonometry in each patient and the reproducibility was
calculated using the Reproducibility Coefficient defined by the British Standard
Institution. Indications, schedules, adherence, curve format and the peak values
of the curve were studied to determine the characteristics of the exam.

Results: The Reproducibility Coefficient was highly significant: 96,4%. The Major
indication of the exam was Therapeutics (68,42%). The median time of the exam
was 6 hours and 34 minutes. The curve format was descendent, similar to other
described results. Adherence was 77%. The peak value was found at the first
measurement in 54% of the patients.

Conclusions: This exam showed a good reproducibility when done by two
different examiners. There is a lack of publications about this issue, although
this is an exam that is frequently realized at different institutions. It can be very

useful to help ophthalmologists in glaucoma management.

INTRODUCAO E OBJETIVOS

exame da medida da pressao intra-
ocular (Po) constitui-se numa importante .

arma propedéutica para avaliagao do
glaucoma. Varios trabalhos demonstram a
variagao diaria da Po, tanto de pacientes
glaucomatosos quanto normais (SUSANNA Jr.
et al., 1980)". Devido a este fato, muitos servigos
adotam a curva didria de presséo intra-ocular,
onde o paciente fica internado por 24 horas e
sucessivas medidas da Po sdo feitas ao longo
do dia, para uma melhor avaliagdo (CALIXTO,
1967)2. No Hospital Universitario Pedro Ernesto
(HUPE) da Universidade do Estado do Rio de
Janeiro (UERJ) é realizada a curva diaria de
pressao intra-ocular simplificada (minicurva):
guatro medidas séo realizadas em regime
ambulatorial evitando, assim, a internagéo do
paciente e diminuindo os custos do exame.

Os objetivos deste estudo sao: 1 - verificar a
reprodutibilidade do exame da minicurva da Po

feito por examinadores diferentes devido ao fato
de ser o exame realizado dentro da rotina do
ambulatorio geral, onde nao é possivel dispor de
um unico examinador para tal; 2 - analisar o perfil
do exame de minicurva da Po quanto as
indicagbes, os horarios em que as medidas sao
realizadas, o comportamento da variacao
tensional, a aderéncia ao exame e os maiores
valores da curva.

MATERIAIS E METODOS

Durante o periodo de-abril a junho de
2000 foram examinados, prospectivamente, 95
olhos de 48 pacientes no ambulatério de
oftalmologia do HUPE-UERJ. Os pacientes
eram informados que permaneceriam um longo
tempo no hospital, devendo chegar as 7:40
horas da manha e que sé seriam definitivamente
liberados no final da tarde, provavelmente as
16:00. Durante esse periodo eram realizadas
quatro medidas da Po (medidas 1, 2, 3 e 4) e
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entre cada medi¢cdo os pacientes eram
autorizados a sair préximo do hospital com
atencao para ndao perder o horario das
medicdes e evitar qualquer tipo de exercicio
para nao alterar a Po (STAMPER et al. 1994)°.
As medi¢coes foram realizadas com um
tondmetro de aplanacdo de Goldmann
acoplado a uma lampada de fenda Topcon OS
60 A, apos instilagdo de uma gota do anestésico
cloridrato de proximetacaina e 1 gota de
fluoresceina a 2%. Todas as medi¢des foram
realizadas na mesma lampada e com 0 mesmo
tonémetro.

Para avaliar a reprodutibilidade do exame,
foram analisados 43 olhos de 27 pacientes que
tiveram o exame de minicurva indicado pelo seu
médico. Foram excluidos desse estudo pacientes
com alteragbes corneanas que dificultassem a
tonometria (ceratocone, leucomas), cirurgias
recentes e pacientes pouco cooperativos ao
exame. Em cada horério estabelecido para as
quatro medidas, cada olho era submetido
a tonometria duas vezes, uma por cada
examinador imediatamente um apds o outro,
sem que o paciente mudasse de posi¢cao na
Lampada de Fenda. A ordem de afericao era
alternada: nas medicdes 1 e 3 0o examinador A
fazia a tonometria primeiro e nas medigdes 2 e
4 o examinador B fazia primeiro. Isso para
compensar a variagado normal que pode existir
entre duas medidas subseqgientes. Os
examinadores nao tinham conhecimento dos
valores encontrados pelo outro, para nao
influenciar no resultado.

Método Estatistico - Com o intuito de
analisar a reprodutibilidade do exame,
utilizou-se a definicao Coeficiente de
Reprodutibilidade (CR) adotado pela British
Standard Institution, na qual um método de
exame € considerado reprodutivel (dois
examinadores diferentes obtém resultados
semelhantes) quando 95% (CR) das diferencas
entre os resultados do examinador A e do
examinador B é menor do que dois desvios
padroes (BLAND & ALTMAM, 1987)“.

Exemplo: se o Desvio Padrao das diferengas
entre cada medida desses examinadores for
1mmHg, esperamos para esse exame ter sido
reprodutivel que em 100 tonometrias realizadas

por eles, apenas 5 tenham tido uma diferenca
maior que 2mmHg (2 vezes o DP) achando, assim,
um CR >= 95%.

A segunda parte do estudo compreende a
totalidade dos pacientes (95 olhos de 45
pacientes) com indicagao do exame de minicurva,
nao havendo nenhuma exclusdo. A mesma
técnica e aparelhagem descritas acima foram
utilizadas para o exame. Foram estudadas
indicagoes do exame, horarios das medidas,
comportamento da curva tensional, aderéncia ao
exame e picos de pressao.

As indicacdes do exame foram
identificadas através do pedido do médico
requisitante ou através do prontuario e foram
classificadas em 4 grupos distintos: Grupo 0 -
Indeterminada (quando o médico nao
expressava claramente a indicagdo no pedido
e ndo era encontrada nenhuma referéncia ao
exame no prontudrio), Grupo 1 - Terapéutica
(pacientes com diagnostico de glaucoma em
uso de medicagdo no momento do exame),
Grupo 2 - Diagnéstica (pacientes com suspeita
clinica de glaucoma sem nunca ter feito uso
de medicagdo antiglaucomatosa) e Grupo 3 -
Medicacao suspensa (Paciente em uso de
medicacao antiglaucomatosa que suspende a
medicacao para realizar o exame). No grupo
3 o tempo de interrupcdo da medicacao
variava de acordo com a orientagao do médico
requisitante.

Cada horario de medida foi anotado para o
calculo do horario médio de cada uma das quatro
medidas. Observou-se o tempo médio de exame,
ou seja, o tempo médio que os pacientes ficavam
no servico (intervalo médio entre a primeira e a
ultima medida).

Avaliou-se, também, o comportamento da
curva tensional ao longo do periodo de tempo
estudado através do calculo da média das
medidas 1, 2, 3 e 4 e construcao de uma curva
com esses resultados.

A aderéncia ao exame foi avaliada através
do calculo da porcentagem de pacientes que
realizaram as quarto medidas.

Os valores da Po mais altos foram
distribuidos percentualmente entre as medidas 1,
2,3e4.
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RESULTADOS

Parte 1

A idade média dos pacientes estudados foi
de 60,3 +- 10,2 anos, sendo 52% do sexo
masculino e 48% do feminino.

0 Coeficiente de Reprodutibilidade (CR)
encontrado foi de 96,4% considerando-se 0
total de 141 medidas totais. Se calcularmos
esse coeficiente s6 em relacdo a medida 1
encontramos o valor de 93,2%, em relacao a
medida 2 — 95,4%, em relagdo a medida 3 —
95,4% e em relagdo a medida 4 — 92%. O nimero
de medidas 4 foi menor do que as outras devido
as faltas nesse horario.

Parte 2

A idade média dos pacientes foi de 61,4 +-
12 anos, 60% dos pacientes eram do sexo feminino
e 40% do masculino.

Indicagdes: A principal indicagao do exame
foi terapéutica (68,42%), seguida da diagndstica
com 23,15% (grafico I).

Hordrio: Quatro medidas da Po eram
realizadas para o exame da minicurva ao longo
do dia. A primeira afericdo teve o horario medio
de 8,9 horas (8 horas e 55 min) +- 0,53 horas (31
min). A segunda aferi¢cdo teve o horario médio de
10,75 (10 horas e 45 min.) +- 0,63 (37 min).
A terceira de 12,97 (13 horas) +- 0,87 (52 min).
A quarta de 15,54 (15 horas e 30 min.) +- 1,18 (1
hora e 11 min). (Grafico ).

A duragao média do exame foi de 6,6 horas
(6 horas e 34 min) +- 0,75 horas (45 min).

O estudo descritivo dos horarios das
medicbes 1, 2, 3 e 4 encontra-se detalhado na
tabela I.

Comportamento da curva: A média de
todas as medidas 1, de todas as medidas 2, de
todas medidas 3 e todas medidas 4 foram
calculadas, assim como suas variacoes
estatisticas (Tabela IlI). A média das medidas 1
foi 18,1 +- 4,4mmHg, das medidas 2 foi 17
+-4,4AmmHg, das medidas 3 foi 16,4 +- 4mmHg,
das medidas 4 foi 16,5+~ 5mmHg.

Medicagdo Indeterminada
Suspensa 4.2%
4.2%

Diagnostica

23.2%

S

Terapéutica
68.4%

Gréafico |: Distribuigdo das indicagbes do exame de minicurva da
presséo intra-ocular no HUPE-UERJ, demonstrando o percentual
de cada um dos quatro grupos de indicagdes.

Horério das Aferigoes
Média/DP

HORAS

40 H
==
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. Gréfico Il: Distribuigao dos valores médios € DP dos horarios em

que foram realizadas as medidas.
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Tabela |

Descrigédo estatistica dos horarios de medicao

MEDIDA 1 2 3 4
N° de olhos 95 95 95 73
Horario mais cedo 8.25 10 11.5 14.25
Horério mais tarde 10 12 14 17.75
Amplitude Total 1:78 2 2.5 3.5
Média Aritmética 8.9053 10.7579 12.9737 15.5469
Variancia 0.2808 0.3995 0.7666 1.4065
Desvio Padrao 0.5299 0.6321 0.8755 1.186
Erro Padrao 0.0544 0.0649 0.0898 0.1482
Coeficiente de Variagado 5.95% 5.88% 6.75% 7.63%

Todos os valores acima sao dados em horas decimais. Ex.: 10,5 = 10 horas e 30 minutos.

Tabelalll

Calculo das médias encontradas em cada uma das quatro medidas com suas variacoes estatisticas

MEDIDA 1 2 3 4
N° de olhos 95 95 95 73
Po minimo 10 9 8 9
Po maximo 34 34 25 32
Amplitude Total 24 25 17 23
Média Aritmética 18.0947 17.0105 16.3579 16.5156
Variancia 19.3633 19.3935 16.3599 25.5236
Desvio Padrao 4.4004 4.4038 4.0447 5.0521
Erro Padrao 0.4515 0.4518 0.415 0.6315
Coeficiente de Variacao 24.32% 25.89% 24.73% | 30.59%

Todos os valores acima sao dados em mmHg.

Foi construido, também, um grafico do
comportamento da curva em relagdo as medias
obtidas em cada medida separadamente
(Grafico IlI).

Ao calcular a distribuicdo percentual entre
as 4 medidas na qual ocorria o valor mais elevado
da Po durante o exame, encontrou-se 54% dos

maiores valores da curva na primeira aferi¢ao,
19% na segunda, 14% na terceira e 13% na
quarta (Grafico V).

Aderéncia: 77% dos pacientes completaram
as 4 medidas, sendo que 100% dos casos do
abandono ocorreram devido a nao afericdo da
medida 4.
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Distribui¢do dos maiores valores da curva

MEDIDA 4

MEDIDA 3
14%

MEDIDA 1
MEDIDA 2 54%

19%

Grafico IV: Distribuigdo percentual dos mais altos valores
encontrados no exame avaliando-se cada medida separadamente
- "Picos de pressao”.

CONCLUSAO

Quando analisamos o Coeficiente de
Reprodutibilidade geral (comparagédo entre as
141 afericdes do primeiro examinador e as 141
do segundo examinador), o resultado & muito
significativo (96,4%) sendo superior ao valor
considerado satisfatério (95%) pela British
Standard Institution. Analisando separadamente
cada uma das 4 afericdes encontramos valores
menores do que esse CR geral. Isso talvez
possa ser explicado pelo fato de que, quando
analisamos as medidas separadamente, ndo é

possivel eliminar o viés da variagdo da pressao .

apods tonometrias consecutivas. Logo, a segunda
afericdo ja sofre uma variagdo independente da
mudan¢a do examinador. Quando incluimos
todas as afericbes para o céalculo do CR,
possivelmente eliminamos esse viés ao alternar
a cada medida a ordem dos examinadores: nas
medidas 1 e 3 o examinador A fazia o exame
em primeiro lugar, ndo estando sujeito as
alteracdes de uma tonometria prévia e nas
medidas 2 e 4 o mesmo fato ocorria com o
examinador B. O CR de 92% encontrado, quando
analisada somente a medida 4, possivelmente
se explica pelo fato de um numero amostral
menor do que o das outras medidas, o0 que é
importante para o célculo do CR.

Na segunda parte do estudo encontramos
um resultado interessante: 68,4% das indicagdes
foram terapéuticas, e se somadas a indicacao 2

(exame com a suspensdo da medicagao - 4,2%),
atinge o valor de 72,6% do total de exames. Isso
reflete que quase % dos exames foram solicitados
guando o paciente ja tinha um diagnéstico prévio
de glaucoma, sendo entdo o exame de minicurva
muito mais importante no servico do HUPE-UERJ
para o acompanhamento clinico dos pacientes
glaucomatosos do que para auxilio diagndstico, que
representou apenas 23,1% das indicacdes. Como
0s pacientes eram provenientes de dois setores
diferentes, sendo a maioria do setor de Glaucoma
do HUPE-UERJ (58% comparado com 42% do
ambulatério geral), essas indicagdes poderiam
estar influenciadas pelo tipo de paciente que é
atendido em cada setor. Um setor especifico
de glaucoma visa mais o tratamento e o
acompanhamento de casos mais complicados,
cirurgicos ou com diagndstico suspeito, enguanto
um ambulatorio geral é a porta de entrada dos
pacientes, tendo um perfil diagndstico muito maior.
Porém, os dois setores dispdéem da mesma
liberdade para solicitar o exame, ndao sendo
provavel esse fato por si s¢ explicar essa diferenca
tao grande entre as indicages. E possivel, entao,
que a minicurva tenha um valor maior para os
oftalmologistas em acompanhar o tratamento de
seus pacientes do que para o diagnéstico,
reforcando a tendéncia atual de que a Po néo se
mostre tdo importante isoladamente para o
diagnéstico, sendo hoje considerada como principal
fator de risco para o glaucoma e ndo como
diagndéstico de glaucoma como antigamente.
Porém, ainda é o ponto chave para o tratamento
da maioria dos tipos de glaucoma (WILENSKY et
al., 1993; STAMPLER et al., 1994)52,

O valor de 4,2% de indicacdes
indeterminadas é muito alto, refletindo que ou os
médicos indicaram o exame erroneamente ou que
estd havendo uma falha no preenchimento da
requisicao do exame e do prontuario do paciente.

A hora média de cada medida mostrou um
DP e uma variancia grandes, demonstrando a
dificuldade operacional do exame ser realizado
num ambulatério geral onde a cada momento um
médico tem que ser deslocado da sua atividade
habitual, a consulta, para realizagédo da
tonometria, ndo podendo ele interromper um
exame para cumprir o horario pré-estabelecido
para a medida. Porem, & importante ressaltar que
nao ha como definir qual seria o horario ideal para
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cada medida, pois a variagao da Po ao longo do
dia nao é regular, inclusive nao sendo reprodutivel
0 exame no mesmo paciente guando feito em dias
diferentes, consecutivos (SUSANNA et al., 1979)°
ou alternados (TAKAHASHI et al., 1979)".
Portanto, esse fato nao compromete o exame,
apesar de ser um incémodo para o paciente. O
horario médio de permanéncia no hospital para
0 exame foi de 6 horas e 34 minutos, 0 que
corresponde a um longo tempo de espera, porém,
gue pode ser amenizado a partir do momento
em que o0s pacientes sao autorizados a sair da
sala de espera para lanchar, almocar, passear
nas redondezas ou qualquer outra coisa que nao
interfira com o exame de maneira significativa.
Com isso ainda ha uma simulagao mais real do
que cotidianamente ocorre com a Po desses
pacientes do que quando eles estao internados
em repouso no leito.

A variagao da minicurva com valores matinais
mais elevados foi compativel com a encontrada
em outros trabalhos (SUSANNA et al., 1980,
STAMPLER et al., 1994, WILENSKY et al., 1993,
DUKE-ELDER, 1968)'%55. Os valores mais
elevados do exame foram encontrados na seguinte
proporcao: medida 1 - 54% das vezes, medida 2 -
19%, medida 3 - 14% e medida 4 - 13%. Com essa
distribuicao podemos verificar que ndao basta
apenas uma afericdo realizada de manha cedo,
método defendido por aqueles que dizem ser
apenas a medida da manha importante. Assim,
em quase 50% das vezes, a pressdo mais alta do
dia seria ignorada. Alguns autores defendem
a realizacao do exame apenas durante o
periodo da manha, entre 8:00 e 12:00, onde
aproximadamente 80% dos picos de pressao
seriam detectados, fato esse que nao concorda
com os resultados expostos. O que também deve
ser considerado e que o tipo do tragado da curva
em si ndo tem muito valor para as decisdes
clinicas, pois se ela é ascendente, descendente
ou paralela, nao tem valor isoladamente. Vale sim
e para aumentar a chance de descobrir uma Po
acima do normal que poderia estar causando
danos as fibras nervosas ou denunciar um mau
controle da Po ou mau uso dos colirios.

Vinte e trés por cento dos pacientes nao
realizaram as 4 medidas, sendo que todos esses
pacientes deixaram de realizar a medida 4. Varios
fatores podem estar contribuindo para essa nao

adesao dos pacientes ao exame. Um deles pode
estar relacionado ao fato da irregularidade nos
horarios, o que faz o paciente acreditar que a ultima
medida também sera fora de hora, nao tolerando
mais a espera. Um outro fator inerente a propria
rotina do ambulatério € quando em varias
ocasites 0s medicos escalados para © exame se
encontram atarefados, com pacientes que exigem
mais cuidados e que nao podem ter seu exame
clinico interrompido nesse momento. Como ha
menos médicos disponiveis no ambulatério no final
da tarde (por forca da propria grade horaria do
HUPE), é nessa medida 4 que ocorre a maior
dificuldade para o exame, sendo mais dificil
deslocar um medico para sua realizacao. Essa
dificuldade para a medida 4 € exemplificada,
também, pelo grande DP dessas medidas, +- 1
hora e 18 min.

Nao foi encontrada, pelos autores desse
trabalho, nenhuma referéncia nacional ou
internacional sobre o exame da minicurva ou algo
similar. Porém, o exame da minicurva da Po tem
sido utilizado de rotina ha bastante tempo
no HUPE, assim como em varios outros
servicos importantes, sendo bastante util no
acompanhamento e diagnostico dos pacientes
com glaucoma.

De uma forma geral, mesmo com todas as
dificuldades apresentadas em realizar o exame da
minicurva dentro da rotina do ambulatério geral,
podemos aceitar que 0 exame de minicurva possa

‘ser realizado por examinadores diferentes ao longo

do dia sem que altere o resultado do exame. Isso
€ de extrema importéncia para viabilizar esse tipo
de exame, principalmente em servigos com grande
demanda de pacientes com glaucoma e que
nao dispdoem de uma pessoa que possa ficar
exclusivamente responsavel pelo exame. Dessa
forma, adaptando o exame de minicurva dentro
da rotina ambulatorial, esse pode ser solicitado com
freqUéncia pelos oftalmologistas, que terao uma
avaliacdo da Po de seus pacientes muito melhor
do que através de uma unica medida da Po e sem
tantos empecilhos relacionados a medida da Po
ao longo das 24 horas. O que é preciso é tentar
ser mais rigido em relacao aos horarios, nem tanto
devido a validade do exame, mas sim pela
aderéncia ao mesmo, pois a falta de previsibilidade
pode fazer com que os pacientes desistam de
esperar, principalmente pela ultima medida.
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Correlacao entre os picos pressoricos
da curva tensional diaria e do teste
de sobrecarga hidrica

Estudo em pacientes com glaucoma primario de angulo aberto
em uso de timolol e dorzolamida

Felipe Andrade Medeiros*, Cristiane Almeida Leite*, Remo Susanna Jr.**

RESUMO

Objetivo: Avaliar a correlagdo entre o pico de presséo intra-ocular (P1O)
obtido durante a curva tensional diaria (CTD) e o pico pressorico do teste
de sobrecarga hidrica (TSH) em pacientes com glaucoma primario de
angulo aberto (GPAA) em tratamento com timolol e dorzolamida.

Local: Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade
de Sao Paulo.

Métodos: Treze pacientes (24 olhos) com GPAA, em uso de Timolol 12/12h
e Dorzolamida 12/12h, foram submetidos a CTD (6h-20h) seguida pelo
TSH. Foi avaliada a correlagéo entre os picos pressoéricos dos dois testes.

Resultados: Houve correlacao estatisticamente significativa (p = 0,0003)
entre os picos pressoricos da CTD e do TSH. A média + desvio-padrao
da diferenga entre os picos foi de 0,25 + 4,00mmHg, e nao diferiu
significativamente da média ideal de zero.

Conclusao: Ha correlagao significativa entre os picos presséricos obtidos
na curva tensional diaria e no teste de sobrecarga hidrica, o que pode ser
valioso no acompanhamento de alguns pacientes com glaucoma.

*Médicos residentes do Departamento de Oftalmologia do HCFMUSP.
**Livre-Docente, Chefe do Servico de Glaucoma do Departamento de Oftaimologia do HCFMUSP.
Recebido para publicagdo em 17/04/01.
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ABSTRACT

Correlation between intraocular pressure peaks in the diurnal tension
curve and in the water-drinking provocative test.
A study in primary open-angle glaucoma patients using timolol and dorzolamide

Purpose: To determine if the water-drinking provocative test is of value in
predicting the peak of intraocular pressure (IOP) of a diurnal tension curve in
patients with primary open-angle glaucoma (POAG) using timolol and
dorzolamide. ¢

Methods: Thirteen patients (24 eyes) with POAG, currently using timolol and
dorzolamide, were submitted to a diurnal tension curve (6h-20h) followed by a
water-drinking test. We evaluated the peak of IOP in both tests.

Results: There was a statistically significant correlation between the peak diurnal
tension and the tension provoked by a water-drinking test (p=0.003). The
difference between the two peaks was 0.25 + 4.00mmHg, which did not differ
significantly from zero.

Conclusion: There is a significant correlation between the maximal IOP in the
diurnal tension curve and that of a water-drinking test. This may be important in

selected glaucoma patients.

INTRODUGCAO

esde o inicio do século sabe-se que a

pressdo intra-ocular (PIO) de um individuo

pode apresentar variacdes ao longo do
dia', fato que levou diversos investigadores a
tentar correlacionar o comportamento da PIO com
o dano glaucomatoso.?® A observagao de que
picos pressoéricos ndo detectados em medidas
de rotina no consultério estariam associados a
progressdo de campo visual®, levou a grande
valorizagdo da curva tensional diaria (CTD)
no manuseio de pacientes com glaucoma.
No entanto, sua realizagao na pratica diaria
é considerada trabalhosa para o médico, e
incbmoda para o paciente.

O teste de sobrecarga hidrica (TSH) foi um
teste muito utilizado no passado na tentativa de
identificacao de pacientes glaucomatosos.®
Contudo, sua baixa sensibilidade e especificidade
levaram ao abandono deste teste como
ferramenta diagnostica na pratica clinica atual.®
Miller’, em 1964, sugeriu que o pico de pressao
obtido durante o teste de sobrecarga hidrica
estaria relacionado a pressao maxima obtida numa
curva tensional diaria. Este fato, associado a facil
execucao e resultados imediatos obtidos com o
TSH, levaram a idéia da utilizagao deste teste como

substituto da CTD. Poréem, a literatura nao é clara
quanto ao valor desta associagao em pacientes
com glaucoma mantidos sob tratamento
medicamentoso, 0 que seria de grande valia no
seguimento destes pacientes.

Assim, o objetivo deste estudo foi o de
verificar a correlagdo entre o pico pressorico da
curva tensional diaria e o pico do teste de
sobrecarga hidrica, em pacientes com glaucoma
primario de angulo aberto em uso de timolol e
dorzolamida.

MATERIAL E METODOS

Pacientes foram recrutados do Ambulatorio
de Oftalmologia do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de
Sdo Paulo (HCFMUSP). Todos os pacientes
apresentavam diagnostico de glaucoma primario
de angulo aberto, em uso atual de maleato de
timolol 0,5%, 12/12h, associado @ dorzolamida,
12/12h.

Glaucoma primario de angulo aberto foi
definido como:

- Antecedente de PIO maior que 21mmHg em pelo
menos um olho, antes do inicio do tratamento;
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- Presenca de defeitos glaucomatosos tipicos de
campo visual ou nervo éptico;

- Angulo aberto e de aspecto normal & gonioscopia;

- Auséncia de qualquer outra doenca ocular
relacionada ao aumento da pressao intra-ocular.

Foram excluidos do estudo pacientes
submetidos a tratamento prévio com cirurgia
filtrante ou trabeculoplastia a laser.

Os pacientes foram internados e submetidos
a curva tensional diaria, com primeira medida de
PIO realizada as 6h, e medidas subsequlentes em
intervalos de 3h. A ultima medida foi feita as 20h,
a qual imediatamente se seguiu a realizacao do
teste de sobrecarga hidrica. Este teste consistiu
na ingestao de 1 litro de agua, em temperatura
ambiente, em periodo de até 5 minutos, seguido
por 4 medidas de PIO em intervalos de 15 minutos.
Nao foi recomendado jejum antes do teste, tendo
em vista as evidéncias na literatura de que isto
nao influencia o teste.® Todas as medidas de PIO
foram feitas com tonémetro de aplanacao de
Goldmann.

Para andlise estatistica foram utilizados os
testes t de Student e correlacéo linear de Pearson.

RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 24 olhos de 13
pacientes. A média + desvio-padrao (DP) dos picos
pressoricos na curva tensional diaria e teste de
sobrecarga hidrica foram 20,8 + 3,81mmHg e 21,1
+ 5,46mmHg, respectivamente (Grafico 1). Houve
correlacao estatisticamente significante entre os
valores dos picos de pressao (correlagao linear
de Pearson, r = 0,68, p = 0,0003). Quando um olho
de cada paciente foi randomizado para analise
estatistica, a correlagao se manteve (correlagao
linear de Pearson, r = 0,71, p = 0,0061).

Em outra abordagem calculamos a diferenca
entre o pico de PIO no teste de sobrecarga hidrica
e o pico de pressao na CTD para cada paciente. A
media destas diferengas foi comparada a uma
média ideal de zero, que seria a esperada caso 0s
picos de pressao nao diferissem um do outro. Teste
t de student com amostra unica (one-sample t test)
foi utilizado para comparagao. A média + DP da
diferenca entre os picos pressoricos foi 0,25 +
4,00mmHg com intervalo de confianca de 95% de

)

g

Pressido intra-ocular
(mmH

I CTD

Grafico I: Média e desvio-padrao dos picos de pressao intra-
ocular obtidos na curva tensional diaria (CTD) e no teste de
sobrecarga hidrica (TSH).

-1,44 a 1,94mmHg. Ndo houve diferenca
estatisticamente significante entre as médias
(p = 0,7624). Quando um olho de cada paciente
foi randomizado para analise estatistica, o resultado
se manteve (p =0,8372).

A seguir, analisamos o poder do teste de
sobrecarga hidrica na deteccao dos escapes de
P1O caso os pacientes fossem submetidos a
medidas de pressao isoladas em horarios de rotina
da pratica clinica. Considerando PIO controlada
para fins deste estudo como um valor menor ou
igual a 21mmHg, caso os pacientes fossem
submetidos apenas a uma medida pressorica
as 9h, 8 olhos de 7 pacientes apresentariam
PIO aparentemente controlada na medida
deste horario e, contudo, teriam escapes
(PIO > 21mmHg) detectados pela CTD. O teste de
sobrecarga hidrica seria eficaz em mostrar a
presenca destes escapes (pico de PIO no
TSH > 21mmHg) nos 8 olhos (100%). Caso o
horario de medida fosse as 12h, 7 olhos de 5
pacientes apresentariam PIO aparentemente
controlada, mas com picos detectados na CTD.
Nestes pacientes, em 6 dos.7 olhos (85%) o
TSH seria eficaz em mostrar a existéncia de
PIO > 21mmHg. Considerando apenas uma
medida isolada de pressao as 15h, esta mesma
analise mostraria poder de deteccao de 85%.
Considerando as medidas realizadas no mesmo
dia nos 3 horarios citados, em 4 olhos picos de
pressao maiores que 21immHg nao seriam
detectados. O TSH seria eficaz em mostrar a
presenca destes picos nos 4 olhos (100%).
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Considerando os pacientes com PIO
controlada (< 21mmHg) em todas as medidas da
curva tensional diaria, o teste de sobrecarga hidrica
s6 sugeriria PIO nao controlada (pico. de PIO no
TSH > 21mmHg) em apenas 1 de 13 olhos (7,7%).

DISCUSSAO

O beneficio da redugao da presséao
intra-ocular no tratamento do glaucoma foi bem
estabelecido por diversos estudos. Contudo, um
numero substancial de pacientes continua a
apresentar progressao da doenca apesar de
pressdes aparentemente controladas. Isto
poderia ocorrer por causa de uma falha na
deteccao de picos de pressao intra-ocular em
medidas de rotina feitas no consultorio. A
importancia das variagdes de PIO foi estabelecida
por Drance®, que mostrou que aproximadamente
um terco dos pacientes com PIO aparentemente
satisfatoria em medidas de rotina na realidade
apresentavam picos de pressdo em medidas
feitas ao longo das 24h do dia.

Zeimer et al.*, por sua vez, estudaram o
efeito dos picos de PlO na progressao de defeitos
de campo visual no glaucoma. Estes autores
encontraram que 29% dos pacientes com perda
progressiva de campo apresentavam picos
pressoricos, comparado com 5% dos pacientes
com campos estaveis. Outros autores tambem

relacionaram a presenca de picos de pressao,

nao detectados em medidas de rotina, com
a progressdo do glaucoma.™ Isto confirma a
importancia das medidas de presséo intra-ocular
feitas em varios horarios ao longo do dia, na
chamada curva de tenséo diaria.

No entanto, a realizacdo de uma CTD em
24 horas é de dificil realizacao, tanto para o médico
guanto para o paciente, o que levou a procura de
outros métodos que pudessem detectar os picos
presséricos. Helal-Jr'' mostrou que o pico de
PIO obtido com o teste de sobrecarga hidrica
correspondia a pressao maxima obtida na CTD,
como sugerido anteriormente por Miller’.
Frankelson'? estudou 242 olhos de 125 pacientes
com curvas tensionais diarias e prova d’agua. Este
autor encontrou uma correlacdo estatisticamente
significativa entre os dois testes, embora nao
tenha creditado grande importéncia ao achado.

Yoshikawa et al.’®, estudando pacientes com
glaucoma de pressao normal, mostraram que 0s
niveis pressoricos maximos obtidos no TSH em
pacientes com progressao de campo visual foram
significativamente maiores do que 0s niveis vistos
no grupo sem progressao. Assim, a positividade
desta correlagao poderia ser de grande valor no
seguimento de pacientes com glaucoma.

Em nosso estudo, observamos uma
correlagao significativa entre os picos pressoricos
obtidos numa CTD e no TSH, em pacientes
com glaucoma sob tratamento com timolol e
dorzolamida. A diferenca entre 0s picos pressoricos
nos dois exames nao foi significativamente
diferente de zero, e variou de -1,4 a 1,9mmHg,
dentro de um intervalo de confianga de 95%,
mostrando uma grande proximidade entre os
valores. Além disso, o TSH se mostrou eficaz em
predizer a presenca de escapes de pressao
intra-ocular ndo detectados durante medidas feitas
em horéarios de rotina da pratica clinica. No
dia-a-dia, os pacientes em seguimento por
glaucoma sao freqientemente submetidos a
apenas uma medida de PIO durante a consulta.
Nossos resultados mostram que uma medida
isolada de PIO feita nos horarios de 9h, 12h ou
15h deixa de detectar os picos pressoéricos em
numero substancial de pacientes. Nestes mesmos
pacientes, o TSH se mostrou eficaz em detectar a
presenca dos escapes de pressao. Alem disso,
em apenas 1 de 13 olhos (7,7%) o TSH sugeriu
erroneamente que picos de pressdao maiores
que 21mmHg estivessem presentes, quando na
verdade a CTD nao os demonstrou.

Os nossos achados podem ter importancia
particularmente grande para alguns subgrupos
de pacientes. David et al.’*, analisando 690
curvas diarias de pressao, mostraram que
medidas isoladas de PIO feitas ao final da tarde
ou inicio da noite podem nao detectar os picos
pressoricos em 97% dos pacientes. Como estes
horarios sdo muitas vezes os preferidos por
alguns pacientes para as consultas medicas (por
ex., por indisponibilidade de tempo), a utilizagéo
do teste de sobrecarga hidrica poderia ser
valioso nestes casos.

O mecanismo de elevacdo da PIO apds o
TSH néao foi ainda esclarecido com precisao.
Estudos iniciais sugeriram que a mudanga na
osmolaridade sanglinea seria a responsavel
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pela elevagdo na PIO.5 A hemodiluicao, apos
ingestdo de agua, poderia levar a aumento na
hidratagcao do volume vitreo e consequente
elevagao pressorica. A variagao diaria da pressao
intra-ocular de um individuo, por sua vez, parece
estar a cargo do sistema nervoso central (SNC)
e sistema enddcrino. Foi sugerido que alteragdes
na osmolaridade sangliinea causadas pela
ingestao de alimentos e liglidos, bem como pela
perda hidrica, poderiam ser o motivo da variagao
da PIO ao longo das 24h do dia.”s Desta forma,
as pressoes obtidas no TSH poderiam estar
relacionadas as variagdes da PIO ao longo do
dia, por um mecanismo similar. Warter e
Jeannenot'® sugeriram que variagoes transitérias
da PIO que ocorrem durante a ingestao de
liquidos as refeigdes poderiam ser fatores
agravantes de lesao do nervo o6ptico no
glaucoma. Contudo, Spaeth'” sugeriu que
outros mecanismos, além de alteragdes na
osmolaridade, deveriam estar envolvidos na
génese da elevagao pressorica apos a prova
d’agua. Estudo recente tambéem nao encontrou
relacao entre a pressao coloido-osmoética e a
variagdo da PIO no TSH.'" Diestelhorst' sugeriu
que a elevagdo na pressao venosa episcleral
consequente a aumentos reflexos do ténus
venoso, apds ingestao de agua, poderia explicar
o aumento na PIO visto apds o teste, por
reversao do fluxo de humor aquoso através do
trabeculado. Se a correspondéncia entre os
picos de pressdo na CTD e TSH é devida a
mecanismos semelhantes ou nao, é de pouca
importancia, desde que consigamos demonstrar
o valor do TSH na reprodugado da pressao
maxima vista ao longo do dia.

Nosso estudo apresenta algumas limitagoes.
O pequeno numero da amostra torna dificil a
avaliacao do real poder do teste de sobrecarga
hidrica em predizer a presenga de escapes da PIO
nos pacientes. Além disso, o pegueno niumero de
pacientes ndao nos possibilitou a avaliagao da
influéncia da idade nos resultados. Em tese, o TSH
pode ser influenciado pela idade do individuo e
isto poderia interferir com as correlagdes
observadas.® Também nao realizamos curva
completa de PIO ao longo das 24h do dia, o que
poderia ter resultado em falha na obtencao de
picos pressoricos em alguns pacientes. Contudo,
como observado por outros autores, o protocolo

de medidas da CTD usado em nosso trabalho &
suficiente para a obten¢ao das pressdes maximas
na grande maioria dos individuos."? Com relagao
a metodologia de execugao do teste de sobrecarga
hidrica, ndo variamos o volume de agua a ser
ingerido, de acordo com o peso do paciente,
como sugerido em alguns relatos na literatura.®
Contudo, o uso de 1 litro de 4gua como padréo foi
o utilizado em diversos outros estudos, inclusive
naqueles que avaliaram a correlagédo entre os
picos de pressao no TSH e CTD.712

Em concluséo, a correlagao observada entre
0s picos pressoricos vistos no teste de sobrecarga
hidrica e na curva tensional diaria pode ser de valia
no seguimento de pacientes com glaucoma sob
tratamento. Mais estudos sao necessarios para
estabelecer a validade destes achados em
pacientes em uso de outros tipos de medicagoes,
bem como em outros tipos de glaucoma.

Endereco para correspondéncia:
Dr. Felipe Andrade Medeiros

Av. Brigadeiro Luis Antdnio, 3030/905
Séao Paulo - SP - CEP: 01402-000
E-mail: fmedeiros @ uol.com.br
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O uso de soro autologo no tratamento
de lesoes corneanas agudas

Mbnica de Cassia Alves*, Eduardo Raskin**, David Groismann Raskin**, Giovana Carla Eredia®,
Raimundo Marcos de Faria™™*

RESUMO

Obijetivo: Avahar o) tratamento de lesdes corneanas agudas com aplicagoes
de soro autélogo em pacientes com superflc:e ocular higida e produgéo
lacrimal normal.

Local: Departamento de Cérnea, Clinica Raskin, Campinas - Séo Paulo.

Métodos: Estudo prospectivo randomizado onde foram avaliados 32 olhos
com lesdes epiteliais agudas, divididos em dois grupos de tratamento;
grupo 1: soro autdlogo, e grupo 2: tratamento convencional.

Resultados: Pacientes com defeitos epiteliais tratados com aplicagdes de
soro autélogo apresentaram beneficios no tempo de cicatrizagdo dessas
lesdes quando comparados com tratamento convencional.

Conclusao: Aplicacdes de soro autélogo promovem maior aporte a cérnea
de substéncias que beneficiam a cicatrizacao de lesdes epiteliais.

ABSTRACT

Autologous serum application in the treatment of acute epithelial defects

Purpose: Evaluate the treatment of acute corneal defects by autologous
serum application, in patients with no previous ocular surface disorders
and normal lachrymal production.

Setting: Department of Cornea, Clinica Raskin, Campinas - Sao Paulo.

Methods: Prospective randomized study of 32 eyes divided in two groups,
Group 1: autologous serum application, Group 2: conventional treatment.

Results: Patients with corneal acute defects treated by serum application
had some benefits on the time of healing the defect in comparison to the
conventional treatment.

Conclusion: Applications of autologous serum provide to the cornea
substances that can benefit the healing of epithelium defects.

*Médicas residentes.
**Médicos oftalmologistas.
Recebldo para publicagdo em 12/01/01.
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INTRODUCAO

reconstrugdo da superficie epitelial lesada

requer varios eventos, que de forma sincrénica

promovem mobilizacao de substancias, mitose
e diferenciacao celular. Fatores de crescimento e
vitamina A apresentam comprovada acdo na
manutencao da integridade da superficie ocular,
promovendo proliferacéo, diferenciagao e maturagao
de células epiteliais.'®?8

Colirios a base de soro autdlogo tém se
mostrado importantes no tratamento de lesdes
persistentes da superficie ocular, tais como pacientes
com Sindrome Sicca ou com Ulceras neurotrdficas.'2¢
Olhos com alteragéo na superficie ocular, na produgédo
e distribuicao lacrimal apresentam uma deficiéncia de
substancias moduladoras do crescimento epitelial.
A falta de suprimento lacrimal adequado promove
ressecamento da superficie ocular, além de priva-la
de importantes substancias, tais como fatores de
crescimento, vitamina A, fibronectina e citocinas.'?
O uso do soro autélogo colabora com a hidratagao
adequada da superficie ocular, fornecendo grande parte
destes fatores, ausentes em outras formulagdes
oftdlmicas convencionais.'?

O objetivo deste trabalho e avaliar o tratamento
com soro autélogo em pacientes portadores de lesdes
epiteliais agudas, que apresentavam superficie ocular
previamente integra e produgédo lacrimal adequada.

METODOS

Foram avaliados, prospectivamente, 32 olhos
de pacientes que apresentavam lesdes epiteliais
compreendidas entre 0,20 e 1,50mm em seu maior
diametro, decorrentes de remogao de corpo estranho
metalico em cdérnea, randomizados em dois grupos
de tratamento.

Os pacientes foram questionados em relagao
a sintomas indicativos de alteracdo prévia de
superficie ocular, tais como irritagéo, dor, epifora,
hiperemia conjuntival, sensagdo de corpo estranho,
presenca de secregdes ou fotofobia. Procedeu-se a
remogac de corpo estranho em cérnea apds instilagdo
de colirio anestésico composto de cloridrato de
tetracaina. As lesdes remanescentes foram coradas
com solugéo de fluoresceina sodica e medidas em
seu maior diametro.

Em 16 olhos utilizou-se ocluséo compressiva
com instilagdo prévia de pomada epitelizante,

constituida de acetato de retinol 10.000Ul,
aminoacidos 25mg, metionina 5mg e cloranfenicol
5mg. No segundo grupo constituido por 16 pacientes,
foi utilizado curativo oclusivo compressivo associado
a instilagdes de colirio de soro autélogo a 20%,
mantido sob refrigeracéo e instilado no olho afetado
em intervalos de duas horas.

Para a preparacao oftalmica de soro autologo
foram utilizados 2ml| de soro, obtidos de sangue
colhido por puncao venosa periférica, centrifugado
a 1500 rotacdes por minuto durante cinco minutos,
acrescidos a 8ml de soro fisiolégico 0,9%.

A desepitelizacdo corneana foi medida com
intervalo de vinte quatro horas apos o inicio do
tratamento.

Dados obtidos foram avaliados através da
analise de variancia de medidas repetidas (ANOVA).

RESULTADOS

A idade média dos pacientes locados no grupo
1 foi 33,7 + 11,00 anos (15-55 anos), e no grupo 2 foi
30,8 £ 12,23 anos (15-54 anos) (p = 0,487). As lesbes
epiteliais iniciais mediam no maior diametro, em
média, 0,83 + 0,382mm no grupo 1 (0,20-1,50mm) e
0,894 + 0,399mm no grupo 2 (0,50-1,50mm)
(p=0,612).

Ap0s vinte e gquatro horas de inicio do tratamento
os pacientes do grupo 1 apresentavam lesdes
medindo, em média, 0,18 + 0,217mm (0,00-0.60mm)
e no grupo 2, 0,44 + 0,224mm (0,00-1,00mm)

" (p=0,002). (tabela 1).

DISCUSSAO

O uso de colirios a base de soro autdlogo
tem se mostrado eficaz no tratamento de defeitos
epiteliais persistentes decorrentes de deficiéncia
de substancias moduladoras da manutencao da
integridade da superficie ocular presentes na
lagrima.’ O presente estudo demonstra beneficio de
sua utilizagdo em lesdes epiteliais agudas cuja
superficie ocular encontrava-se previamente higida.
Tais pacientes apresentaram cicatrizagao epitelial
significativamente mais rapida do que aqueles que
utilizaram tratamento convencional.

Tsubota e colaboradores identificaram e
quantificaram, em seus estudos, alguns dos
componentes do soro autdlogo, importantes nos
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- |

Diametro da lesao

Tabela 1

Grupo 1 (n=16)

[:‘Média inicial 0,83 (0,20-1,50
|_Média apos 24 horas 0,18 (0,00-0,60)

Grupo 2 (n=16)

0.89 (0,50-1,50) L p=0,612

0,44 (0,00-1,00) p=0,002 |

mecanismos de preservacao e manutencao da
superficie ocular. Dentre estes, destacam-se o fator
de crescimento epitelial, vitamina A e TGF p.
Demonstraram, ainda, que tais componentes
apresentam-se estaveis durante 30 dias se
conservados sob refrigeracao a 4°C e por até 3
meses se congelados a -20°C, e que o soro autélogo
acelera a migragao de células epiteliais corneanas
in vitro).? Fibronectina, substancia P e fator de
crescimento insulin-like analisados em outros
estudos também desempenhariam algum papel
no controle dos mecanismos reparadores do
epitélio corneano.’*57

O fator de crescimento epitelial (EGF) € um
polipeptideo que participa na proliferagéo, diferenciacao
e migracao de células epiteliais em varios tecidos.*®
O efeito mitogenético do EGF induz hiperplasia celular
atraves da estimulacao da sintese de DNA, RNA e
proteinas. Além disso, parece modular a adeséo de
células epiteliais, atraveés de um aumento em sua
expressao de receptores para fibronectina.2¢ O TGF-j,
entre outras fungdes, controla a proliferagao epitelial
mantém as células em estagios de indiferenciacéo, e
em altas concentragcbes suprime a cicatrizagao
epitelial.? A vitamina A é sabidamente fundamental para
a manutencao da integridade do epitélio corneano.’ A
fibronectina fornece uma matriz extracelular para a
adesao e migracao de células epiteliais.> "

O soro autologo contém ainda IgG, lisozimas e
componentes do complemento que podem exercer um
efeito bacteriostatico protetor sobre a cdrnea, além de
contribuir para minimizacao da contaminacao de sua
preparagao oftalmica.?

CONCLUSAO

Aplicagoes de soro autologo em pacientes com
lesdes corneanas agudas mostram beneficios pois
promovem maior aporte de substancias moduladoras
de crescimento epitelial. Entretanto, sua utilizacao
deve ser ponderada pela complexidade de sua
preparacao oftalmica e rigor de conservagao.

Enderego para correspondéncia:
Dra. Ménica de Cassia Alves

Rua Mario Siqueira, 301 - Guanabara
Campinas - SP - CEP: 13020-210
e-mail: monicalves1 @ uol.com.br
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Hipertensao intra-ocular apos
facoemulsificacao e implante
de lente intra-ocular

Monica de Cassia Alves”, Raimundo Marcos de Faria**, Eduardo Raskin**, David Groismann Raskin**,
Giovana Carla Eredia*, Breno Barth Amaral de Andrade***

RESUMO

Objetivo: Avaliar picos de pressdo intra-ocular apds facoemulsificagao
e implante intra-ocular de cdmara posterior comparando trés regimes
pos-operatorios.

Local: Departamento de Catarata, Clinica Raskin, Campinas - Sao Paulo.

Métodos: Estudo prospectivo randomizado compreendendo pacientes
submetidos a facoemulsificacao e implante de lente intra-ocular de
camara posterior. Os pacientes foram randomizados em trés grupos
de acordo com a estratégia terapéutica empregada; grupo 1: aplicagao
poés-operatoria imediata de timolol 0,5% gel; grupo 2: 500mg de
acetazolamida oral; grupo 3: pacientes que nao receberam drogas
anti-hipertensivas. A presséao intra-ocular (PIO) foi medida 24 horas apos
o ato cirurgico e comparada entre 0s grupos.

Resultado: Foi verificado aumento da pressao intra-ocular nos pacientes
do grupo 3. Ambas as drogas utilizadas no pos-operatorio mostraram-se
eficazes no controle da hipertensao intra-ocular apés a extragao de catarata
e implante de lente intra-ocular.

Conclusao: Foi verificado aumento da pressao intra-ocular apds extracao
de catarata através de facoemulsificagao. Ambas as drogas utilizadas neste
estudo apresentam efetividade no controle da PIO.

*Médicas residentes.

**Médicos oftalmologistas.

***Pés-graduando, nivel Doutorado, da Universidade de Sao Paulo.
Recebido para publicagao em 12/01/01.
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ABSTRACT

Intraocular hypertension following phacoemulsification and intraocular
lens implantation

Purpose: To evaluate the pressure spikes after uncomplicated
phacoemulsification and posterior chamber lens implantation comparing three
post-operative regimens.

Setting: Department of Cataract, Clinica Raskin, Campinas - Sao Paulo.

Methods: Prospective randomized study comprising patients with uncomplicated
phacoemulsification with posterior chamber lens implantation. The patients were
randomized in three groups according to the therapeutic strategy employed:
group one, postoperative immediate application of timolol 0,5% gel, group two,
500mg oral acetozolamide and group three, patients received no anti-
hpertensive drugs. Intraocular pressure (IOP) was measured 24 hours
postoperatively and compared between the groups.

Results: A considerable rise in the intraocular levels was noted in group 3.
Both drugs used post-operatively were effective in controlling the intraocular
pressure after the procedures of cataract extraction and intraocular lens
implantation.

Conclusion: The rise of intraocular pressure following the extraction of cataract
through phaoemusification procedures was confirmed. Both drugs used in this
study showed effectiveness in controlling the IOP.,

INTRODUCAO

aumento significativo da presséao

intra-ocular (P10O) em periodos precoces

do pds-operatorio da facoemulsificagao
com implante de lente intra-ocular em camara
posterior € um evento conhecido na
literatura.”?3* O bloqueio ao fluxo normal de
humor aquoso promovido pela retencao de
substancias viscoelasticas utilizadas durante
o procedimento é considerado importante
fator na etiologia da hipertensdo ocular
induzida nestes pacientes. Alteracbes de
permeabilidade vascular associadas ao
aumento da concentragdo protéica no
aquoso, danos na malha trabecular, hifema e
as reacoes inflamatérias desencadeadas
pelo ato cirurgico também estariam envolvidos
neste processo.'??

Niveis elevados na PIO causam dor ocular,
edema de cornea e possiveis danos no tecido
nervoso, principalmente naqueles com historia
pregressa de glaucoma.®

Estudos tém analisado a eficacia de
medicacdes, tanto orais quanto tépicas, no
controle dos picos hipertensivos pos-operatorios.
Destacam-se os inibidores da anidrase
carbénica oral ou tépico, betabloqueadores,
pilocarpina e latanoprost topicos, além de
instilacdes intracamerais de acetilcolina e
CarbaCO|.1‘3‘5'7'13'M

Os agentes viscoelasticos sao comumente
utilizados durante os procedimentos de extracao
de catarata e implante intra-ocular. Estas
substancias mantém a camara anterior formada
facilitando abertura da capsula anterior,
promovendo a expansdo do saco capsular para
implante da lente intra-ocular e protegendo as
células endoteliais durante o ato operatério. Em
contrapartida, obstruem o fluxo de humor
aquoso pela malha trabecular, quando atingem
esta via para serem excretados. Mesmo
utilizando sistemas de irrigacdo e aspiragéo, a
remocao total dessas substancias nem sempre
e possivel, especialmente as localizadas dentro
do saco capsular, atras da lente intra-ocular.'®
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Qutros fatores como as reagdes inflamatérias
mediadas pelas prostaglandinas, dano mecéanico
a malha trabecular e retengao protéica na
camara anterior, desencadeados durante o ato
cirdrgico, sao também relacionados ao aumento
dos niveis pressoricos pds-operatorios.’?

Os inibidores da anidrase carbénica,
representados pela acetozolamida oral, tém sido
preconizados para profilaxia rotineira da
hipertensao intra-ocular apos facoemulsificagao
em alguns estudos.”'® Entretanto, sdo também
associados a alguns efeitos adversos como
disturbios no metabolismo acido-basico e
reagdes de hipersensibilidade.?8?

O maleato de timolol gel é um potente
betablogueador nédo seletivo de longa duragéao, que
administrado uma vez ao dia promove diminui¢do
satisfatéria do nivel pressorico.*'” Devido a sua
acdo nao cardio-seletiva € contra-indicado em
pacientes com doeng¢a pulmonar obstrutiva crénica
e bloqueio cardiaco.®'?

METODOS

Foram avaliados 45 pacientes, randomizados
em trés grupos: grupo 1, 1 gota de maleato de
timolol 0,5% gel; grupo 2, acetozolamida 500mg via
oral dividida em duas doses com intervalo de 6
horas, ambos utilizados imediatamente apos a
cirurgia; e o grupo 3, com pacientes gque nao
receberam tratamento anti-hipertensivo.

Como critérios de exclusdo considerou-se:
historia pregressa de glaucoma, uveite,
procedimento ocular prévio, descolamento de
retina ou complicacdes per-operatdrias, resultando
em perda vitrea.

Na avaliagdo pré-operatoria de cada
paciente incluido no estudo foram registrados
dados pessoais como idade, sexo, histérico de
patologias pregressas, especialmente afeccbes
oculares padronizadas para critério de excluséo
ou desordens sistémicas que contra indicassem
as drogas propostas. Os pacientes foram
submetidos a exame oftalmolégico que constava
de biomicroscopia, fundoscopia sob midriase e
tonometria de aplanagao de Goldmann. Para
midriase pre-operatoria foram utilizadas trés

instilacbes consecutivas de tropicamida 1% e
fenilefrina 10%, com intervalos de quinze minutos
uma hora antes da cirurgia. Os pacientes foram
divididos aleatoriamente para a realizacao da
anestesia, buscando-se amostragem semelhante
para cada grupo. Metade dos pacientes de cada
grupo foi submetida a bloqueio peribulbar com
cloridrato de lidocaina 2% e o restante anestesia
toépica com colirio anestésico de cloridrato de
tetracaina. Por fim, todos os pacientes recebiam
instilacbes de povidona 1,67% colirio, antes do
inicio do ato operatério.

Um duanico cirurgiao (RF) realizou os
procedimentos de facoemulsifica¢gao em todos os
pacientes através de incisdo “clear cornea’,
injecdo de metilcelulose 4% para realizagao de
capsulorrexis e facoemulsificacao, técnica
“stop-chop”. O material cortical foi removido com
sistema de irrigagcéo/aspiragao automatizado
utilizando-se técnica bimanual.

Foram implantadas lentes intra-oculares
de camara posterior de polimetilmetacrilato com
diametro de 5,2mm, dentro do saco capsular
(“in the bag”), apds injecao de metilcelulose 2%.
A substancia viscoelastica foi removida com
sistema de irrigagcao/aspiracao automatizada,
a camara anterior refeita com substancia salina
balanceada, verificando por fim o carater auto
selante da incisdo e instilagdo de preparagdes
oftdlmicas de ciprofloxacina 3%.

Imediatamente apds a cirurgia os pacientes
recebiam a medicagao proposta e oclusao nos
casos operados sob bloqueio peribulbar.

A pressao intra-ocular no olho operado
foi avaliada em todos os pacientes 24 horas
apoés a intervencao cirdrgica com tonémetro de
aplanacdo de Goldmann da Haag-Streit.

A anadlise estatistica dos dados foi feita
utilizando-se analise de variancia de medidas
repetidas (ANOVA) e teste de Bartlett para
homogeneidade de variancia.

Nosso estudo analisa, de forma prospectiva
e randomizada, o aumento da pressao intra-ocular
nos pacientes submetidos a facoemulsificacao com
implante intra-ocular e compara a eficacia de dois
grupos de drogas utilizadas para profilaxia.
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RESULTADOS

Este estudo incluiu 45 pacientes (19
mulheres e 26 homens) que foram operados entre
fevereiro e junho de 2000 no setor de catarata do
Instituto de Olhos F Raskin.

A média de idade dos pacientes variou de
63,40 + 8,12 anos no grupo 1; 62,06 + 7,45 anos
no grupo 2; e 67,20 = 11,68 anos no grupo 3
(p=10,30).

A pressao intra-ocular aferida no periodo
pré-operatorio nao apresentou diferenca estatistica
entre grupos analisados, tendo média de 13,60 =
1,92mmHg no grupo 1; 14,40 = 1,84mmHg no grupo
2; e 14,53 + 2,32mmHg no grupo 3 (p = 0,64).

O tempo de facoemulsificagdo em cada
grupo apresentou media de 1,32 = 0,45 minutos
nogrupo 1; 1,5+ 0,49 no grupo 2; € 1,74 £ 0,73 no
grupo 3. (Tabela 1).

Houve controle satisfatorio dos niveis
pressoricos no periodo pés-operatério nos
pacientes sob tratamento profilatico nos grupos 1
e 2 com os seguintes valores: grupo 1, 13,06 +
1,28mmHg; no grupo 2, 14,47 + 1,81mmHg; e no
grupo 3, a presséo intra-ocular média aferida 24
horas apés o procedimento cirargico foi de 21,73
+ 2,81mmHg (p = 0,015). (Tabela 1).

O tipo de anestesia nao influenciou no tempo
de facoemulsificacdo ou na pressao intra-ocular
pos-operatoria. (Tabela 2).

DISCUSSAO

Os pacientes submetidos a cirurgia de
catarata sao, em sua maioria, idosos e apresentam
comprometimento do suprimento sangliineo no
nervo optico e retina; torna-se relevante o controle
profilatico de picos hipertensivos que possam
ocorrer no pos-operatério imediato, minimizando
possiveis danos a esses tecidos.

Varios agentes hipotensores foram
estudados com a finalidade de promover controle
profilatico adequado da hipertensao intra-ocular.
Entretanto, uma droga ideal que atingisse tal
objetivo sem apresentar efeitos colaterais ainda
nao foi efetivamente padronizada.

A acetozolamida € um inibidor da anidrase
carbbnica que apresenta potente ac¢ao hipotensora
ocular atraveés da diminui¢do da formacao de
humor aquoso. Varios autores tém analisado, com
resultados satisfatérios, a sua eficacia no controle
dos picos hipertensivos desencadeados pelos
procedimentos cirurgicos utilizados para extragao
de catarata."®'° Entretanto, pode desencadear
acidose metabdlica, principalmente naqueles que

Tabela 2 apresentam disfuncao renal ou hepatica. Este
efeito adverso surge mais freqlientemente quando
PIO Tempo de ‘utilizadas doses excessivas e por periodos
Anestesia | pos-operatéria | facoemulsificacao prolongados.®*
(mmHg) (minutos) ) i . .
- " S — T O maleato de timolol € um antagonista nao
i i Rl & 40 Lo seletivo dos receptores beta adrenérgicos indicado
_Topica 15,82 + 3,80 1,46 + 0,63 para tratamento da hipertensdo intra-ocular.
p = 0,36 p = 0,50 Apresenta contra-indicacdo em pacientes
portadores de doenga pulmonar obstrutiva e
Tabela 1
PIO Tempo de
Grupo (id:d:) pré-operatorio facoemulsificagao 6s-op:3?at6rio
el (mmHg) (minutos) P i
1 63,40 + 8,12 13,60 + 1,92 1,32 + 0,45 13,06 + 1,28
2 62,06 + 7,45 14,40 + 1,84 1,51 + 0,491 14,47 = 1,81
3 67,20 + 11,68 14,63 + 2,32 1,74 £ 0,73 21,73 + 2,81
p = 0,30 p=0,41 p=014 | p = 0,015
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bloqueio cardiaco, nos quais sérios efeitos
adversos foram relatados.''* A formulacdo gel
apresenta maior tempo de agao com concentragao
relativamente menor, sendo administrada uma vez
ao dia, garantindo controle da pressao intra-ocular
de forma adequada e até mais eficaz que outros
agentes utilizados com tal finalidade.'*

Em nosso estudo foi observado aumento da
PIO no pés-operatério imediato de pacientes
submetidos a cirurgia de extragao de catarata por
facoemulsificacao com implante intra-ocular e
ambas as drogas analisadas promoveram controle
adequado desses niveis.

Uma vez que o aumento dos niveis
pressoricos acontece de maneira transitoria, a
utilizacao desses agentes sendo feita por periodos
curtos pode ser responsavel pelos baixos indices
de efeitos adversos apresentados.

CONCLUSAO

A analise dos dados apresentados permite
concluir que a PIO aumenta no pds-operatério
imediato da cirurgia de catarata em concordancia
com dados de estudos anteriores.””” Ambas as
drogas utilizadas controlam, de maneira eficaz,
esse evento e devido aos efeitos colaterais
relatados seu wuso deve ser criterioso
atentando-se, principalmente, para os grupos mais
susceptiveis a cada uma delas. O timolol gel
apresenta maior facilidade de administracao e
garantia de adesao ao tratamento.

Endereco para correspondéncia:
Dra. Ménica de Cassia Alves

Rua Mario Sigueira, 301 - Guanabara
Campinas - SP - CEP: 13020-210
E-mail: monicalves1 @ uol.com.br
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Retinocoroidopatia de Birdshot -
relato de dois casos
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RESUMO

Objetivo: Discutir os aspectos clinicos, angiofluoresceinograficos e
imunoldgicos da retinocoroidopatia de birdshot, além de apresentar dois novos
casos brasileiros dessa doenga, rara em nosso pais.

Local: Hospital do Olho, Rio de Janeiro, Brasil.

Método: Os autores relatam dois novos casos dessa patologia, ambos em
mulheres com 46 e 53 anos de idade e diagnéstico firmado nos achados
fundoscopicos, angiofluoresceinograficos e tipagem HLA-A29 positiva.

Resultados: Em ambos os casos encontramos as tipicas lesdes multiplas,
profundas, bilaterais, de cor creme e distribuicgo radial a partir da papila optica.
A angiofluoresceinografia demonstrou a presenca de edema de papila, vasculite
e edema macular, as leses se mostraram hipofluorescentes nas fases iniciais
e hiperfluorescentes nas fases finais do exame. A segunda paciente descrita
também apresentava retinopatia diabética associada e ja havia sido submetida
a fotocoagulagao por laser de argonio em todos os quadrantes do olho esquerdo
e apenas em quadrante nasal inferior do olho direito, permitindo evidenciar
melhor as les6es da retinocoroidopatia de birdshot nas outras regides desse
ultimo olho. As cicatrizes pela fotocoagulagao puderam, ainda, ser diferenciadas
pela presenca de hiperpigmentacado nas bordas e pelo aspecto a
angiofluoresceinografia.

Conclusao: Atipagem HLA apresentou o antigeno A29 em ambos os casos.
Nao encontramos outros relatos dessa patologia com positividade para esse
exame em pacientes brasileiros na nossa pesquisa bibliografica.

*Chefe do Setor de Retina e Vitreo do Hospital do Olho - RJ e da Policlinica de Botafogo.

**Oftalmologista da Policlinica de Botafogo.

***Oftalmologista, "ex-fellow” do Setor de Retina e Vitreo do Hospital de Olho - RJ, Retindlogo do Hospital Universitario do
Espirito Santo.

****Oftalmologista, “fellow” do Setor de Retina e Vitreo do Hospital do Olho - Rd.

***Oftalmologista, "ex-fellow” do Setor de Retina e Vitreo do Hospital do Olho - RJ.
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ABSTRACT

Birdshot retinochoroidopathy - report of two cases

Objective: To discuss the clinicals, angiofluoresceinographics and immunologics
aspects of birdshot retinochoroidopathy and also to present two new brazilians
cases of this disease, rarein our country.

Place: Hospital do Olho, Rio de Janeiro, Brasil.

Method: The authors present two new cases, both in women with 46 and
53 years old and diagnoses based on their fundoscopic findings,
angiofluoresceinography and positive HLA-A29 test.

Results: In both cases we found the tipicals multiples, bilateral, deep
and cream-colored lesions with radial distribution from the optic disc. The
angiofluoresceinography showed optic disc edema, vasculitis and macular
edema, the lesions described were hipofluorescent at the begining and
hiperfluorescent at the end of the exam.The second patient described
also had diabetic retinopathy associated and had already been submited
to argon laser photocoagulation in all quadrants of her left eye, and only
in the nasal inferior quadrant of her right eye, allowing a better
identification of the birdshot retinochoroidopathy’s lesions in the others
regions of this last eye. The laser photocoagulatios’ scars could also
be diferentiated because of their hiperpigmented borders and
angiofluoresceinographic aspect.

Conclusion: The HLA test was positive for the presense of the A29 antigen in
both cases. We did not find others reports of this disease with positive HLA-A29

test in brazilians patients, according to our bibliographical research.

INTRODUCAO

primeira descricao da retinocoroidopatia

de birdshot (R.B.) data de 1949 por

Franceschetti e Babel: “la corio - retinite en
taches de bougie™ e teve varias denominacgdes
como “salmon patch choroidopathy”',
“choriorétinopathie em grains de riz"" e “vitiliginous
chorioretinitis™. O termo mais conhecido e aceito
mundialmente, na atualidade, é retinocoroidopatia
de birdshot, dado por Ryan e Maumenee'® em 1980,
descrevendo um quadro de pequenas lesdes
hipocrémicas, multiplas, bilaterais, com tamanho
médio de 1/4 de didmetro de disco, de etiopatogenia
desconhecida, associada ao antigeno HLA-A29 e
de predominancia entre mulheres caucasianas de
25 a 70 anos de idade. Outros achados clinicos
dessa suposta nova entidade foram vitreite, vasculite
retiniana, edema macular cistéide e reacao de
segmento anterior minima ou mesmo ausente.

Em 1982, Nussenblatt e cols.® associaram
esta patologia & presenca do antigeno HLA-
A29, presente em cerca de 80% de seus
pacientes, acrescentando a mesma o carater
da predisposicdo genetica. Priem e cols®., em
um estudo mais amplo e recente, acharam uma
correlacao de 95,9%, comparados com os 7,2%
da populagao de controle. Esta associacéao
de Birdshot com HLA da classe 1 é a mais
fortemente encontrada.

A R.B. é uma doenca rara. Nos Estados
Unidos, sua incidéncia entre as uveites é de
1.2%'°. Na Europa, num estudo feito em
guatorze clinicas, foram diagnosticados 102
casos em 6 anos®®, Em nosso meio nao
encontramos, em nossa pesquisa bibliografica,
outros relatos de casos com a presenca do
antigeno HLA-A29 confirmada em pacientes
brasileiros.
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RELATO DOS CASOS

1° caso

Paciente V. L. P. R., feminina, 46 anos, parda,
natural do Rio de Janeiro, ha 2 (dois) anos iniciou
quadro de cefaléia retro-orbitaria, baixa de acuidade
visual, moscas volantes, fotopsia e nictalopia, e
relata que o quadro inicial teve como fator
precipitante o estresse emocional. Neste periodo foi
encaminhada a um retindlogo, sendo entao solicitado
o exame de angiografia fluoresceinica, o qual
apontou vasculite difusa e papiledema bilateral,
sendo aventada a hipotese diagnostica de doenca
de “Eales”. Seu quadro evoluiu com periodos de
exacerbagdes e remissdes. Foi submetida a
tratamento oral com prednisona e colirios de
dexametasona de forma simultanea durante 6 (seis)
meses, abandonou o tratamento por nao perceber
melhora significativa e devido ao surgimento de
efeitos colaterais (obesidade etc). Ao exame clinico,
apresentava, na ectoscopia: injecao ciliar discreta
e bilateral, reflexos fotomotor direto e consensual
sem alteragoes, e a motilidade ocular apresentava
insuficiéncia de convergéncia. Acuidade visual com
e sem corregcao em ambos os olhos de: 20/30. Na
biomicroscopia apresentava conjuntivas com
hiperemia discreta e bilateral, injecao ciliar presente,
“flare” discreto e raras células em camara anterior.
Ao teste de Ishihara apresentava-se sem alteragoes
em ambos os olhos. Tonometria de aplanacao:
OD: 15mmHg - OE: 177mmHg as 10h. A tipagem do
HLA total teve um resultado positivo para o A29.
Na fundoscopia e biomicroscopia de retina e vitreo
foram encontrados vitreite moderada (++/4+) e
bilateral, com evidente espessamento em regido
macular principalmente em olho direito traduzindo
edema macular cistéide. Lesdes ovdides,
esbranquicadas, profundas, difusas e bilaterais, com
diametro variando de 1/4 a 3/4 do disco 6ptico, nao
contiguas (fig. 1), algumas de aspecto raiado, e
areas com embainhamento vascular bilateral.

No exame atual de angiofluoresceinografia
observa-se difusao de contraste através
dos capilares retinianos (fig. 2) de forma
difusa (perivasculite). Areas inicialmente
hipofluorescentes, que no decorrer do exame
tornam-se normofluorescentes e algumas
hiperfluorescentes, além de impregnagao de corante
em disco optico e macula (fig. 2) de ambos os olhos.

.‘. il@"

A

Figura 1: Retinografia do primeiro caso mostrando as

tipicas lesoes hipocrémicas de distribuicao radial a partir
do nervo optico.

Figura 2. Angiofluoresceinografia do primeiro caso
mostrando a presenga de vasculite, edema macular
cistoide e difusao de contraste na regiao do disco optico.

Figura 3: Retinografia do segundo caso: Lesdes hipocrémicas
caracteristicas da retinocoroidopatia de birdshot.
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2° caso

Paciente M. L. A. S., feminino, 53 anos,
branca, natural do E.S. e residente no Rio de
Janeiro ha 32 anos, iniciou quadro com “floaters”
e baixa progressiva da acuidade visual ha
cerca de quatro anos, bilateral, acompanhada
de episodios recorrentes de hiperemia
conjuntival, sem outros sintomas associados.
Refere Diabetes Melito com diagndstico
ha, aproximadamente, dez anos. Esta em
uso de Daonil e relata tratamento com laser
em ambos o0s olhos.

Ao exame apresentou reflexos fotomotor
direto e consensual preservados e motilidade
ocular extrinseca sem alteracbes. A acuidade
visual com correcédo foi de CD a 4m em OD e
CD a 2m em OE, a pressao intra-ocular por
tonometria de aplanagdo as 13h era de
18/17mmhg. O exame de segmento anterior
mostrou pterigeo nasal bilateral, e cérnea,
camara anterior e cristalino nao apresentavam
alteracdes. Na biomicroscopia de retina e vitreo
com lente de Volk observamos vitreite moderada
(++/4+), disco optico com escavagao fisioldgica,
microaneurismas e hemorragias intrarretinianas
mais evidentes em regido macular de AO.
Apresentava, ainda, lesdes ovodides,
amareladas, de 1/4 a 3/4 de diametro de papila,
profundas, distribuidas na regiao entre as
arcadas vasculares e média periferia (fig. 3).
Encontramos, também, cicatrizes de laser
em todos os quadrantes do OE e apenas
em quadrante nasal inferior de OD,
sendo diferenciadas pela presenca de
hiperpigmentacdo nas suas bordas. Os
vasos retinianos encontravam-se atenuados.

Na angiofluoresceinografia, as lesdes
amareladas se apresentaram hipofluorescentes
(fig. 4) no inicio do exame e algumas se
tornaram hiperfluorescentes ao final. As
cicatrizes de laser, diferentemente, eram
hipofluorescentes com halo hiperfluorescentes,
sem alteracGes com o decorrer do exame.
Encontramos, ainda, lesées hipofluorescentes
por bloqueio devido as hemorragias
intrarretinianas, hiperfluorescéncia perivascular
discreta denotando a presenca de vasculite
(fig. 4) e difusdo de corante na regidao do disco
optico nas fases finais do exame (fig. 5).

Figura 4: Angicfluoresceinografia de segundo caso mostrando a
hipofluorescéncia das lesbes nas fases iniciais do exame e
hiperfluorescéncia da parede vascular, denotando a presenga de
vasculite.

Figura 5: Fase final da angiofluoresceinografia do segundo caso
mostrando difus@o de contraste pelo disco optico.

DISCUSSAO

Os achados relatados estao de acordo com
os da literatura mundial sobre R.B., com exce¢do da
cor parda da primeira paciente que contrasta com
0s pacientes caucasianos norte-europeus
diagnosticados, talvez a explicagao para a baixa
prevaléncia de R.B. no Brasil, onde o componente
de miscigenacao racial & presente. Os principais
parametros para diagnosticos dessa doenga® séo:
discreta ou ausente reagao de camara anterior,
vitreite difusa, auséncia de “snowbanking”, edema
em regido macular normalmente associado a
“leakage” vascular retiniano, edema ou atrofia do
disco optico e as caracteristicas manchas
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coriorretinianas branco-amareladas e de aspecto
profundo, bilaterais, acometendo geralmente de pdlo
posterior até meia periferia, sem hiperpigmentacio
reativa, com diametro variavel entre 1/4 e 3/4 do disco
optico, além da presenca do antigeno HLA-A29.

Quatro tipos de distribui¢éo das lesdes foram
descritos® e assim denominados: (1) difuso, (2) sem
acometimento macular, (3) com acometimento
predominantemente macular e (4) assimétrico.
Nesse Ultimo modelo ha uma maior concentragao
das lesdes na regiao infero nasal com relativa
preservagao da regiao macular.

Na resposta imunologica o HLA controla a
apresentacao e selecao de antigenos dentro da
célula apresentadora. O mecanismo pelo qual o HLA-
A29 confere suscetibilidade a doenca permanece
incerto, mas sabe-se que existe forte associagao
entre ele e esta patologia®® (presente em 80 a 96%
dos acometidos), apresentando o teste positivo uma
especificidade de 93% e uma sensibilidade de 96%,
ao passo que se a tipagem tiver um resultado
negativo a probabilidade diagndstica cai para 8,5%.

Fazem parte dos sintomas mais freqlientes a
diminuigao da acuidade visual, “floaters”, nictalopia
e a discromatopsia. Apesar de ser um teste
incompleto, foi realizado o teste de Ishihara como
parametro de discromatopsia. Com excecédo da
discromatopsia, todos os outros se faziam presentes.
N&o havia presenca de “snowbanking” ou “snowballs”.
A R.B. tem como seqlielas mais freqlientes o edema
macular cistoide e as membranas epirretinianas, as
mais temiveis sdo a neovascularizagao sub-retiniana
e atrofia do nervo dptico. O diagnéstico diferencial
deve incluir sifilis, tuberculose e sarcoidose, e testes
apropriados para exclusao dessas doencas foram
solicitados (PPD, VDRL, FTA-ABS, radiografias de
torax e teste de fungdo pulmonar) sem qualquer
resultado positivo. Epiteliopatia placéide posterior
multifocal aguda pode ser diferenciada por
apresentar minima vitreite e suas leses placoides
sao de formato distinto e de resolugao em 6 semanas,
apresentando a angiofluoresceinografia blogueio
inicial com hiperfluorescéncia tardia. A sindrome
de multiplos pontos brancos evanescentes é
usualmente unilateral, e suas lesdes sao de aspecto
distinto, resolugao em 6 semanas, e incluiu faixa etéria
mais jovem. A coroidite multifocal difere pelo fato da
inflamacéao ser mais proeminente, apresentar
menores lesdes e mais definidas, além de costumar
apresentar hiperpigmentacdo ao redor do disco

optico e lesdes em diferentes fases de evolucao.
Outras doengas podem ser confundidas e fazem
parte do diagnodstico diferencial como doenga
de Harada, oftalmia simpatica, sindrome de
histoplasmose ocular presumida, pneumocistose
e, principalmente, pars planite que apresentaria,
além de vitreite, “snowbanks”.

A positividade do HLA-A29, associado aos
outros achados ja relatados, confirma a hipotese
aventada, sepultando qualquer duvida de que se
tratam de dois novos casos de retinocoroidopatia
de birdshot em nosso meio.

Endereco para correspondéncia:
Dr. Eduardo Morizot

Rua Capitao Salomao, 23, Humaita
Rio de Janeiro - RJ - CEP 22271-040
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Osteoma de coroide

Augusto Adam Netto*, Gladimir Dalmoro™*

RESUMO
Objetivo: Descrever um caso de uma doenga rara, o osteoma de cordide, no
olho esquerdo de uma paciente com 41 anos de idade.
Local: Clinica Prof. Augusto Adam Netto, Floriandpolis (SC), Brasil.
Método: Relato de caso.

Resultado: A apresentagao clinica e as caracteristicas oftalmoscopicas,
angiograficas e ecograficas possibilitaram diagnosticar a doenca.

Conclusao: O osteoma de cordéide € uma forma incomum de ossificagédo
benigna intra-ocular, que acomete principalmente mulheres jovens sadias, nas
segunda e terceira décadas de vida.

ABSTRACT

Choroidal osteoma

Purpose: Report a rare case of choroidal osteoma, in the left eye of a 41 years
old female patient.

Place: Clinica Prof. Augusto Adam Netto, Florianépolis (SC), Brasil.
Method: Case report.

Results: The clinical presentation and fundoscopic, fluorescein angiogram and
ultra- sonographic findings were related to the disease.

Conclusion: The coroidal osteoma is an uncommon form of benign intraocular
ossification, which occur frequently in young healthy women, in their second or
third decade of life.

*Professor Titular da Disciplina de Oftalmologia do Departamento de Clinica Cirtrgica do Centro de Ciéncias da Satde da Universidade
Federal de Santa Catarina. Chefe do Servigo de Oftalmologia do Hospital Universitdrio da Universidade Federal de Santa Catarina.

**Médico Oftalmologista da Clinica Prof. Augusto Adam Netto - Floriandpolis — SC.

Recebido para publicagdo em 01/02/01.

Rev Bras Oftal 2001:60(6):447-450 e



I OSTEOMA DE COROIDE

INTRODUCAOQ

osteoma de coréide € um tumor raro, com

caracteristicas benignas, que acomete

preferencialmente mulheres jovens, nas
segunda ou terceira decadas de vida. Foi
inicialmente apresentado por Henry Van Dyk, em
1975, apos estudo histopatologico de um olho
enucleado por suspeita de melanoma amelanoético
de coroide, num encontro da Sociedade Verhoeff,
e descrito em duas publicagdes de 19782,

Manifesta-se normalmente como uma lesao
sub-retiniana peripapilar, pouco elevada, com
coloracao branco-amarelada ou alaranjada, e com
bordas bem definidas. Geralmente é unilateral,
provoca alteracdes no epitélio pigmentar da retina
sobre a tumoracgao, e a perda visual ocorre devido
a extensao do tumor até a regidao macular e a
associacao com descolamento neurossensorial de
retina e membrana neovascular sub-retiniana®.

Por ser uma forma incomum de ossificagao
intra-ocular, apresenta caracteristicas tipicas
na apresentacao clinica, oftalmoscopia,
angiofluoresceinografia e ultrassonografia ocular.

Descreveremos neste trabalho um caso de
osteoma de coroide e discutiremos diversos
aspectos relacionados com esta rara enfermidade
ocular.

RELATO DO CASO

Paciente A. S., 41 anos, sexo feminino,
procurou 0 NOSSO SEervigo para um exame
oftalmolégico de rotina. Constatou-se refracao
de —0,50 DC a 180, com adicédo de +1,25 DE
em ambos os olhos (AO). A acuidade visual com
a corregdao oOptica era de 1,0 (J1) em AO.
Apresentava-se, ainda, com reflexos pupilares
normais, ortoférica, exame biomicroscoépico
sem alteracOes e pressao intra-ocular de 16,0
mmHg em AO. Na oftalmoscopia observou-se
uma lesédo branco-amarelada de um diametro
papilar na regiao peripapilar inferior do olho
esquerdo (OE), discretamente elevada (Figura 1).
Na angiofluoresceinografia verificou-se a
hiperfluorescéncia precoce com impregnagao
tardia da regiao peripapilar inferior, ocupada
pelo tumor no olho esquerdo.

Fig. 1: OE com lesao peripapilar inferior bem delimitada.
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Fig. 2: OE: Ultrassonografia mostrando pico de alta refletividade
na regiao tumoral.

A ultrassonografia do OE mostrou aumento
da refletividade da parede ocular na regiao da
lesao, formando uma placa peripapilar, que
persistiu mesmo gqguando se promoveu a
diminuicao da sensibilidade do aparelho, e
também a presenca de uma sombra acustica na
porgcao orbitaria posterior ao tumor (Figura 2).

DISCUSSAO

A ossificagao € um processo que ocorre
onde ha abundante suprimento sanglineo, o que
explica porque a cordide e o epitélio pigmentar
da retina sao as regioes oculares mais frequentes
em formacao d&ssea, principalmente nos
processos inflamatorios crbénicos e em
associacao com phtisis bulbi e membranas
cicatriciais*®.

448

Rev. Bras. Oftal. 2001:60(6):447-450.



OSTEOMA DE COROIDE 1

O osteoma de cordide é uma forma
incomum de ossificacéo intra-ocular, classificado
como tumor 6sseo benigno, com incidéncia
maior em olhos sadios de mulheres jovens nas
segunda e terceira décadas de vida, e que
apresenta-se ao exame oftalmoscépico como
uma lesdo sub-retiniana peripapilar ou
justapapilar, arredondada ou ovalar, pouco
elevada, com margens bem definidas e muitas
vezes com aspecto geografico. Ocasionalmente
0 tumor se estende a macula e a localizacao
macular isolada & rara®.

A cor do tumor é inicialmente alaranjada,
e na medida em que ha despigmentagao do
epitélio pigmentar da retina e aumento da
espessura da tumoracao, a lesao torna-se
branco-amarelada. Esta ultima coloragao foi a
que pudemos observar a oftalmoscopia do olho
esquerdo do caso aqui descrito (Figura 1).

Freqlentemente a vascularizagédo do
tumor é visivel, principalmente nas regiées
onde o epitélio pigmentar da retina esta mais
afinado e despigmentado. Acredita-se que este
suprimento sangulineo venha da coriocapilar.
O achado de multiplos tufos vasculares na
superficie do osteoma é util para a sua
diferenciagao de tumores metastaticos.

Os pacientes portadores da enfermidade
sao normalmente assintomaticos e os sintomas,
quando presentes, incluem embagamento
visual, metamorfopsia e alteragdes de campo
visual correspondentes a localizagao do tumor.
A paciente do presente caso também néao
manifestava sintomatologia ocular e procurou o
servico para exame oftalmoldgico de rotina.

O osteoma da coroide em geral é unilateral,
sendo bilateral em 20 a 25% dos casos, com
simetria variavel. A bilateralidade exterioriza a
possibilidade de influéncia hereditaria na
patogenia da doenca’. O caso aqui descrito
apresentava manifestagao unilateral.

Os achados clinico-oftalmolégicos do
osteoma da corodide sao bastante caracteristicos
e auxiliam, imensamente, no diagndstico®.
Os exames complementares mais utilizados
para a confirmagdo diagndstica sao a
angiofluoresceinografia e a ultrassonografia
ocular. Outros exames por imagem, como a

tomografia computadorizada e a ressonancia
nuclear magnética, também podem auxiliar no
diagndstico da enfermidade.

A angiofluoresceinografia mostra uma
hiperfluorescéncia precoce com uma impregnacéo
tardia do tumor®®, achados que também pudemos
observar na regiao peripapilar inferior do olho
esquerdo do caso descrito.

A ultrassonografia ocular costuma mostrar
um pico acustico de alta intensidade, mantendo-se
mesmo com a reducdo da sensibilidade do
aparelho, associado a uma sombra acustica
na porgao orbitaria posterior ao tumor®®, Tais
achados ultrassonograficos também puderam
ser constatados no olho esquerdo do caso aqui
relatado (Figura 2). Estas caracteristicas
ecograficas devem-se a alta concentracao de
calcio no interior do osteoma.

Os achados anatomo-patolégicos do
osteoma de cordide demonstram a presenca
de uma malha trabecular éssea, incluindo
numerosos osteoclastos, osteoblastos e
osteocitos. O epitélio pigmentar da retina
aparece focalmente despigmentado ou atréfico.
Ha presenca de melandfagos na membrana
elastica de Bruch. A coriocapilar aparece
obliterada em varias areas. Ocorre formacao de
grumos e degeneracao discreta dos nticleos das
células fotorreceptoras’2910,

Podem ser encontrados quatro tipos de
complicagbes clinicas do osteoma da cordide:
crescimento, descolamento neuro-sensorial da
retina, hemorragia e membrana neovascular
sub-retiniana (MNVSR). Nenhuma delas estava
presente no nosso c€aso.

O crescimento normalmente é lento,
havendo pequeno aumento de suas dimensdes
em varios meses ou anos. Ha a descricédo
de desenvolvimento da lesdo em um olho
previamente normal'’. Também ha o relato
de caso onde houve a descalcificagao do
tumor apds tratamento da MNVSR com
fotocoagulagao®.

O descolamento seroso da retina sensorial,
quando observado, pode ser decorrente da
degeneracao extensa do epitélio pigmentar
da retina ou secundario a uma membrana
neovascular sub-retiniana incipiente?®.

Rev. Bras. Oftal. 2001;60(6):447-450,
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A presenca de MNVSR aparece
freqientemente no osteoma de cordide??'? e
usualmente esta associada a presencga de
liquido ou hemorragia, e ocorre principalmente
perto da periferia do osteoma, onde a
fotocoagulagao € mais acessivel. As membranas
incipientes respondem bem ao tratamento'®'.

A MNVSR nao deve ser confundida com
os tufos vasculares encontrados na superficie
interna do tumor, pois estes nao estao
associados com liquido sub-retiniano e
hemorragias, e ndo apresentam padrao de
vazamento na angiofluoresceinografia®.

A patogénese do osteoma da cordide é
desconhecida. Trata-se, aparentemente, de
um coristoma. Ha, contudo, descri¢do de
desenvolvimento de calcificagoes semelhantes
apos inflamacao intra-ocular®, trauma'’, e
secundaria ao hipoparatirecidismo'. A influéncia
hereditaria é possivel, sendo descritos osteomas
bilaterais em familias™®.

O diagnéstico diferencial do osteoma da
corodide inclui o melanoma de cordide amelandtico,
nevus de cordide, tumor de cordide metastatico,
hemangioma de cordide localizado, entre
outros®t., Mas os aspectos clinico-oftalmoldgico,
angiofluoresceinografico e ultrassonografico
tornam seu diagndstico muito sugestivo.

Por existirem poucos relatos de osteoma
de coroide na literatura nacional, nos ultimos
anos, achamos de interesse publicar o presente
caso.

Endereco para correspondéncia:
Prof. Dr. Augusto Adam Netto
Departamento de Clinica Cirargica
Hospital Universitario - 4° andar
Campus Universitario - Trindade
Florianopolis - SC - CEP 88040-970
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Mucormicose rino-orbito-cerebral.

Relato de caso e revisao da literatura

Marco A. Lana-Peixoto*, Irene Reis Souza**, Luciana Barbosa Carneiro***

RESUMO

Objetivo: Relatar um caso de mucormicose estendendo dos seios paranasais
a orbita e ao cérebro, associada a sindrome do seio cavernoso, envolvimento
do nervo Optico e obstrugao da artéria carétida interna.

Local: Departamento de Neuro-Oftalmologia do Hospital Sao Geraldo da
Universidade Federal de Minas Gerais.

Paciente: Um lavrador de 72 anos de idade, portador de diabetes mellitus e
hipertensao arterial ha 14 anos, apresentou cefaléia acompanhada
progressivamente por diplopia e oftalmoplegia completa a esquerda, ptose
palpebral esquerda, baixa visual bilateral, proptose esquerda, anestesia na
primeira porcao do trigémeo esquerdo, paralisia facial periférica esquerda e
alteracao do sensario. A TC de cranio revelou proptose a esquerda, velamento
do seio etmoidal, auséncia de lise 6ssea e alargamento e congestdo do seio
cavernoso e infiltragcéo do cone da o¢rbita a esquerda. Biopsia da mucosa do
seio etmoidal demonstrou tecido inflamatdrio com presenca de inumeras hifas
de mucormicose. O paciente nao respondeu ao tratamer'to cirurgico associado
a anfotericina B, desenvolvendo hemiplegia direita e afasia motora e sensorial
por grande infarto cerebral por obstrugao da artéria carétida interna esquerda,
vindo a falecer.

Conclusd@o: Mucormicose rino-orbito-cerebral ¢ uma infecgdo grave,
acometendo mais freqientemente pacientes diabéticos e imunodeprimidos,
manifestando-se por cefaléia, sinusite e sintomas e sinais de isquemia e
inflamacéo das estruturas orbitarias, do seio cavernoso e da base do cérebro.
O reconhecimento dos fatores de risco e dos sinais da doenca possibilitam o
diagndstico e o tratamento precoce.

Federal de Minas Gerais.

**Fellow do Departamento de Neuro-Oftalmologia do Hospital Sao Geraldo da Universidade Federal de Minas Gerais.
“**Meédica Oftaimologista Estagiaria.

Recebido para publicagdo em 23/03/01.

*Prof. Adjunto de Oftalmologia e Neurologia, Chefe do Departamento de Neuro-Oftalmologia do Hospital Sdo Geraldo da Universidade
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ABSTRACT

Rhino-orbital-cerebral mucormycosis. A case report

Objective: To report a case of mucormycosis extending from the paranasal
sinuses into the orbital structures and left cavernous sinus. The optic nerve was
also involved. The patient developed stroke with right hemiplegia and aphasia
due to obstruction of the right internal carotid artery.

Institution: Department of Neuro-Ophthalmology, Hospital Sao Geraldo, Federal
University of Minas Gerais, Brazil.

Case: A 72-year-old man with diabetes mellitus and high blood pressure for the
last 14 years developed severe headache associated with progressive diplopia,
left external and internal ophthalmoplegia, bilateral loss of vision, left proptosis,
chemosis of the left conjunctiva, ptosis of the left eyelid, anesthesia over the
upper part of the left face, left peripheral facial paralysis and mental obtundation.
Computerized tomography of the skull revealed left proptosis, infiltration of the
left ethmoid and orbit, and enlargement and congestion of the left cavernous
sinus. Biopsy of the ethmoid sinus showed a necrotic and inflammatory lesion
associated with the presence of numerous hyphae of mucormycosis. The patient
underwent an aggressive surgical debridement of the sinuses and was given
amphotericin B. In spite of the aggressive treatment he developed occlusion of
the left carotid artery with right hemiplegia and aphasia secondary to an extensive
cerebral infarction and died a few weeks later.

Conclusion: Rhino-orbital-cerebral mucormycosis is a severe and potentially
fatal infection occurring most frequently in patients with diabetes mellitus or
immunossupression due to a number of conditions. The disease usually causes
sinusitis, periorbital edema, ophthalmoplegia, loss of vision, proptosis, trigeminal
anesthesia and chemosis. Recognition of the underlying conditions and the clinical

signs of the disease may render early diagnosis and treatment possible.

INTRODUCAO

M ucormicose rino-orbito-cerebral (MORC)
e uma infeccao aguda freqlentemente
fatal, que acomete principalmente
pacientes portadores de diabetes mellitus ou
de imunodepressao’. Os agentes responsaveis
pela doenca sao os fungos zigomicetas mais
comumente dos géneros Rhizopus e Rhizomucor,
embora os géneros Mucor e Absidia tém, também,
sido isolados. Estes géneros pertencem a
familia Mucoraceae, ordem dos Mucorales. Os
zigomicetas sao organismos filamentosos nao
septados ou pouco septados, de paredes
espessas e com largas ramifucagbes em angulo
reto, que vivem como saprofitas na natureza
em todas as regidées do mundo®. Os fungos
sdo encontrados no solo, frutas e pao em

-

decomposigao, e fazem parte da flora nasal normal
do homem. Os esporos do fungo sao, portanto,
freqientemente inalados pelo homem, mas sao
patogénicos em apenas alguns individuos cujos
mecanismos de defesa celular e humoral estao
debilitados por doengas ou medicamentos
imunossupressores?®,

Nos pacientes em risco o fungo causa mais
comumente uma rinosinusite, inicialmente
unilateral, mas que rapidamente se espalha para
as estruturas faciais contiguas. A disseminacao do
fungo é facilitada por sua tendéncia para invadir
as paredes dos vasos sanguineos, tanto artérias
quanto veias, ocasionando infarto nos tecidos
envolvidos. A invasao orbitaria é precoce,
resultando em ptose, oftalmoplegia, perda visual,
proptose, quemose e celulite periorbitaria®. A
infeccao pode se estender ao cérebro por via
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hematogena ou por contigliidade. O envolvimento
cerebral se caracteriza por cefaléia, alteragbes do
sensorio, sinais da sindrome do seio cavernoso,
hemiplegias e convulsdes, e sinaliza mau
prognostico na evolugao da doenca?.

A mucormicose esta se tornando mais
comum em razao do uso mais frequente
de esterdides, drogas imunossupressoras
e antineoplasticas, assim como devido a
maior longevidade dos pacientes diabéticos e
debilitados®. Apesar do progresso dos metodos de
diagnostico e de tratamento, a doenca ainda €
acompanhada de elevada mortalidade®’.

Relatamos o caso de um paciente diabético
que apresentou sinais da sindrome do seio
cavernoso unilateral associada a perda visual,
paralisia facial periférica, diminuicao do nivel de
consciéncia e infarto cerebral por obstru¢do da
artéria carétida interna, com progressao da doenca
a éxito letal apesar do tratamento cirdrgico em
conjuncao a anfotericina B.

RELATO DO CASO

Um paciente de 72 anos de idade, lavrador,
foi atendido no Servico de Pronto Atendimento
do Hospital das Clinicas da UFMG com histéria
de estar apresentando, ha 45 dias, dor facial e
cefaléia bifrontal mais intensa a esquerda,

associada a paralisia facial esquerda, seguida de

diplopia e, logo depois, de perda progressiva da
visdo em ambos os olhos. Nos ultimos trés meses
vinha notando inapeténcia, adinamia e dor a
degluticao, tendo perdido cerca de 15kg neste
periodo. O paciente tinha recebido o diagnéstico
de pansinusite aguda e tratado com antibiéticos
sem obter melhora.

A historia pregressa era significativa em
relacao a presencga de diabetes mellitus e
hipertensao arterial sistémica ha 14 anos,
estando o paciente em uso regular de
clorpropamida, cloridrato de amiloridina,
hidroclorotiazida e nifedipina.

O exame evidenciou um paciente
consciente, orientado, hipocorado, desidratado,
afebril, eupnéico e com pressdo arterial de
120/80mmHg. A acuidade visual (AV) corrigida

era de 20/200 no olho direito (OD) e movimentos
L |

de mao no olho esquerdo (OE). O exame
biomicroscépico de OD era normal, enquanto de
OE demonstrava conjuntiva com gquemose inferior,
hiperemia e secrecao purulenta. O exame
fundoscopico em ambos os olhos mostrava
sinais de retinopatia diabética com exsudatos
algodonosos e hemorragias no polo posterior. O
disco optico de OD era discretamente palido,
enquanto o disco optico de OE apresentava atrofia
optica intensa e difusa. O paciente apresentava
edema da hemiface esquerda, proptose de OE e
ptose palpebral de OE, oftalmoplegia externa e
interna de OE, pupilas anisocdricas (OD 2mm, OE
4mm), auséncia do reflexo corneano a esquerda
e anestesia na primeira divisao do trigémeo
esquerdo, paresia facial periférica esquerda,
reflexo de vomito hipoativo bilateralmente e
paresia do nervo hipoglosso direito. O paciente
conseguia deambular apenas com apoio unilateral
e apresentava tremores do tipo postural e de
repouso em ambas as maos. Os reflexos
osteo-tendineos estavam hipoativos globalmente
e nao havia reflexos patoldgicos. Alguns dias
depois o paciente iniciou quadro de obtundacgéo
progressiva do sensorio.

A propedéutica laboratorial incluiu
hemograma com hematias de 3,9 X 10%mm?,
hemoglobina 12,3g% e hematdcrito de 35,3%,
leucdcitos 9.150/mm?, com contagem diferencial
normal. A glicemia era de 130mg/dL, a TGO
17mg/DL, a TGP 26mg/dL, a LDH 351mg/dL, uréia
40mg/dL e creatinina 1,2mg/dL. A VHS era de
53mm/1 hora, enquanto a pesquisa de fator
antinucleo, de p-ANCA e c-ANCA foi negativa. A
tomografia computadorizada (TC) de torax revelou
discretas imagens de opacidades no segmento
basal posterior do lobo inferior direito. A TC de
cranio revelou proptose a esquerda, velamento dos
seios etmoidal e maxilar, auséncia de lise 6ssea e
alargamento e congestao do seio cavernoso e
infiltracdo do cone da 6rbita & esquerda (Figuras
1a e 1b). O exame do liquido cerebrorraquidiano
(LCR) revelou 405 células/mm? (97% de linfocitos
e 3% de eosinofilos), proteinas 40mg%, glicose
72mg/dL. A cultura para bactérias e fungos foi
negativa. Foi realizada fibrolaringoscopia que
revelou a presenca de lesdes crostosas escuras
no corneto inferior e médio. A bidpsia de lesdo no
corneto medio demonstrou apenas processo
inflamatério crénico inespecifico sem presenca de
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agentes infecciosos. Exame microbiologico de
secrecao do seio maxilar esquerdo demonstrou
apenas a presenca de cocos Gram positivos.
Como o paciente nao apresentava melhora com o
tratamento antiinflamatério e antibiético com
rifampicina, ceftriaxone e metronidazol, foi
realizada biépsia da mucosa do seio etmoidal. O
exame anatomopatologico revelou inflamacao
cronica em atividade associada a presenca
de grande quantidade de hifas filamentosas
espessas, pouco septadas e com ramificagoes em
angulos retos, algumas no interior dos vasos
sanglineos sugerindo mucormicose (Figura 2). A
cultura por semeadura do material de bidpsia
confirmou o diagndstico de mucormicose. O
paciente foi submetido a tratamento parenteral
com anfotericina B em doses progressivas até a
dose de 1mg/kg/dia, e a debridamento amplo do
tecido inflamatério do seio maxilar, das células
etmoidais e do assoalho da odrbita & esquerda,
com exérese ossea. Perfuracdo do palato duro
ocorreu sete dias apos a intervencao cirtrgica. No
vigesimo oitavo dia da internacdo o paciente
apresentou quadro subito de afasia global e
hemiparesia direita. Nova TC de cranio demonstrou
extenso infarto isquémico esquerdo com
acentuado edema cerebral secundério a obstrugéo
da artéria carétida interna no seio cavernoso
(Figura 3). Apesar do tratamento cirtrgico e da
boa toleréncia a anfotericina B, ndo houve resposta
terapéutica e o paciente faleceu na sexta semana
apos o diagnostico de mucormicose. A autépsia
nao foi realizada.

DISCUSSAO

Nosso paciente era portador de diabetes
mellitus, um conhecido fator predisponente a
mucormicose. Outras condi¢des predisponentes
incluem as doencas renais, as doencgas
linfoproliferativas, a anemia aplastica e o
tratamento com drogas imunossupressoras,
principalmente apds transplantes renais ou de
medula ¢ssea. Diabetes mellitus esta presente em
60 a 80% dos pacientes com MROC?2. O diabetes
mellitus, principamente com cetoacidose, parece
diminuir a contengdo da infecgdo pelos
polimorfonucleares® e aumentar a concentragéo
de ferro livre no soro, que junto ao meio acido e
rico em glicose favorece o crescimento do fungo®.

Pacientes com insuficiéncia renal e
transplantados em uso de imunossupressores
perfazem 14% dos pacientes com MROC2 Os
pacientes em didlise em uso de deferoxamina —
um agente quelante do ferro e aluminio — também
apresentam maior risco de desenvolvimento da
mucormicose. Yohai e cols.? encontraram 6%
dos pacientes com mucomicose em uso de
deferoxamina. Sabe-se que a deferoxamina
proporciona maior suprimento de ferro ao fungo™.
Na revisdo de Yohai e cols.?, 5,5% dos pacientes
com mucormicose tinham leucemia. E provavel que
pacientes leucémicos apresentem maior risco da
infeccao devido a menor fungdo protetora das
¢élulas brancas imaturas.

Varios outros fatores de risco para aquisicao
da mucormicose tém sido relatados, incluindo os
traumatismos, as queimaduras, as infecgdes
como tuberculose, hepatite, miocardite viral, as
vasculites como lupus eritematoso sistémico e
poliarterite nodosa, a insuficiéncia hepatica e a
cirrose. Raros casos tém também sido descritos
em pacientes aidéticos, em geral usuarios
de drogas. Em criancas, as diarréias com
desidrata¢do e acidose sdo importantes fatores
predisponentes. Raramente a doenga ocorre em
pessoas imunocompetentes',

A mucormicose geralmente ocorre apos
inalagao dos esporos que se depositam na
mucosa nasal oral ou passam diretamente aos
pulmoes. Na MROC a lesao inicial ocorre como
areas escuras e firmes na mucosa nasal ou oral,
frequentemente confundidas com coagulos
sanguineos'. Dai a infeccdo se espalha para
0s seios paranasais e penetra na 6rbita através
dos seios etmoidais e maxilares ou via duto
lacrimal. A mucormicose invade 0s vasos
intraorbitarios com consequlente arterite e
trombose, causando necrose isquémica dos
nervos cranianos intraorbitarios. A invasdo do
globo ocular é rara™. Usualmente a infecgao
permanence unilateral, sendo o lado esquerdo,
por razao desconhecida, mais fregiientemente
acometido que o direito™.

O envolvimento do sistema nervoso é
comum na mucormicose orbitaria, e acredita-se
que quando a érbita & invadida a infecgao do SNC
ja ocorreu em 80% dos casos'. Ela se faz através
do apice orbitario, dos vasos orbitarios, dos ossos
infartados dos seios paranasais, da placa
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Figuras 1a e 1b: TC de cranio revelando proptose, velamento do seio etmoidal, alargamento do seio cavernoso e infiltragao do

cone da orbita a esquerda.

Figura 2: Biopsia de seio etmoidal mostrando presenca de hifas
filamentosas espessas, pouco septadas e com ramificagdes
em angulos retos, algumas no interior dos vasos sanglineos
sugerindo mucormicose. (Coloracac pela prata de Grocott).

cribiforme ou do assoalho da ¢rbita. Pode haver
invasao e trombose do seio cavernoso com
envolvimento da artéria carotida interna no interior
do seio. A trombose do seio cavernoso associada
a perda de visao é considerada caracteristica da
mucormicose em comparacao com as infeccbes
bacterianas'®. O acometimento da artéria carotida
no seio cavernoso resulta em sua obstrusao e
extenso infarto cerebral, como aconteceu em
Nnosso paciente.

Em alguns casos pode haver envolvimento
do sistema nervoso, sem sinais de acometimento
orbitario. Nestes casos os fungos atingem o cérebro
por via hematdgena a partir dos pulmdes ou apos
inoculagao parenteral de esporos atraves de
agulhas contaminadas em usuarios de drogas,

HOBP. DAR CLINICAS - “
AR & H-ER-CR VRIOE

———

Figura 3: TC de cranio revelando grande infarto nas regides
fronto-témporo-parietal esquerda.

causando mais frequentemente abscessos ou
granulomas cerebrais que meningoencefalite’ .

Exame de autopsia em alguns casos
revela que no SNC o fungo causa uma
meningoencefalite com necrose e hemorragia do
tecido cerebral, principalmente da base dos lobos
frontais e temporais. Ha infiltracao neutrofilica
com invasao vascular e da leptomeninge.
A caracteristica patoldégica da mucormicose
€ a invasao vascular, principalmente das
artérias'. O fungo ocasiona trombarterite, mais
comumente da artéria oftdlmica, carétida interna
e do seio cavernoso, mas envolvimento da
artéria central da retina e artérias ciliares
também tém sido relatados. Um raro caso de
infarto do quiasma foi relatado por Lee e cols®.

Rev. Bras. Oftal. 2001;60(6):453-460.

457



MUCORMICOSE RINO-ORBITO-CEREBRAL. RELATO DE CASO E REVISAO DA LITERATURA

Hifas sdo encontradas abundantemente nas
paredes e limen dos vasos sangliineos,
podendo causar sua obstrucédo, e no espago
subaracnoideo. Disseminagao hematégena para
outros lobos cerebrais, assim como para o tronco
encefalico e cerebelo, também ocorre'. O fungo
pode invadir diretamente o nervo 6ptico?'.

Varias sao as formas clinicas de
mucormicose reconhecidas, incluindo a forma
rino-orbito-cerebral, a forma pulmonar, a cutanea,
a gastrointestinal, a cerebral e a disseminada'. Em
geral a MORC esta associada a diabetes com
cetoacidose, enquanto a infeccao pulmonar ocorre
em pacientes com doencas linfoproliferativas e
outros estados neutropénicos.

O quadro tipico é aquele de um paciente
diabetico, ou com outra condigcdo predisponente
que desenvolve cefaléia ou dor facial unilateral,
edema facial ou palpebral, epistaxe ou rinorréia,
febre e leucocitose. No presente caso a primeira
manifestaga@o da infecgdo foi cefaléia, seguida de
paralisia facial periférica. Em extensa revisdo de
literatura, Yohai e cols.2 encontraram cefaléia como
manifestacao inicial da doenga em 25% dos casos
relatados e paralisia facial em 11%. O autores?
demonstraram que os sintomas e sinais iniciais
mais frequentes sdo ulceracdo/necrose da
mucosa nasal ou oral (52%), febre (44%), edema
periorbitario e facial (34%), oftalmoplegia (34%),
baixa visual (30%), sinusite (26%), dor facial e
alteragbes do estado mental (22%). Qutros
sintomas e sinais de apresentagao incluiram dor
periorbitaria, quemose, corrimento nasal, epistaxe,
proptose, ptose, disestesia facial, hemiplegia,

baixa de audicdo e adinamia. -

Durante o curso da doenga nosso paciente
apresentou uma miriade de sintomas e sinais
como cefaléia, dor ocular e periorbitaria, perda
visual, atrofia 6ptica, ptose palpebral, proptose,
quemose, edema facial, oftalmoplegia interna
e externa, anestesia da primeira divisao do
trigémeo, paralisia da hemilingua, necrose do
palato, diminui¢do progressiva do sensdério e
infarto cerebral manifestado por afasia global
e hemiplegia direita. Cefaléia tem sido
observada em 17 a 73%, enquanto alteragéo
do sensorio em um terco dos pacientes de
ambas as séries'?. Oftalmoplegia externa tem
sido relatada em 67% dos casos na literatura,
oftalmoplegia interna em 40%, baixa visual em

65%, proptose em 64%, edema facial em 30%,
anestesia trigeminal em 26%, quemose
conjuntival em 24%, celulite orbitaria em 20%,
enquanto atrofia 6ptica em apenas 3%. Um raro
caso de neuromiotonia ocular associada a
mucormicose foi descrito por Harrison e
Wirtschafter®. A amaurose de OE com atrofia
optica em nosso paciente mais provavelmente
resultou de trombose das artérias ciliares,
enquanto os exsudatos e hemorragias
retinianas observadas em ambos os olhos
devem ter ocorrido por reducao do fluxo na
artéria central da retina ou em seus ramos. Na
revisao de 145 casos de MROC feita por Yohai
e cols.?, paralisia do nervo hipoglosso, como a
observada em nosso paciente, nao é citada.

O sinal mais comum da MROC ¢ a lesao
necrotica na mucosa nasal ou oral, presente
em mais de 80% dos casos. A lesdo oral mais
freqlientemente se localiza no palato®. Esta
lesao apenas apareceu em nosso paciente em
fase avancada de sua doenga.

Nosso paciente desenvolveu um quadro
clinico tipico de sindrome do apice da drbita
caracterizada por envolvimento da primeira
porcdo do trigémeo, paralisia dos nervos
motores oculares, proptose e envolvimento do
nervo optico. A TC de cranio revelou, no entanto,
alargamento e congestdo venosa do seio
cavernoso. A associagdo destes sinais clinicos
com evidéncia de congestdao venosa do
seio cavernoso deve ser, preferencialmente,
denominada sindrome esfenocavernosa®. A
sindrome do seio cavernoso tem sido relatada
em 13% dos casos?*®* e quando associada ao
envolvimento do nervo 6ptico sugere infeccéo
por mucormicose®®,

Biopsia do seio paranasal ou cerebral é
necessaria para confirmar o diagnéstico de
mucormicose. O material de bidpsia deve conter
hifas grandes, pouco septadas e com ramificagoes
em angulos retos. As culturas positivas nao sio
suficientes para o diagndstico uma vez que o fungo
pode crescer a partir de tecido obtido da mucosa
e pele nao infectadas.

Se a suspeita clinica for forte e a biépsia
negativa, aconselha-se uma segunda bidpsia
mais ampla em area contendo tecido necrético
e que inclua artérias®.
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O exame do LCR demonstra pleocitose
neutrofilica com aumento da concentragdo de
proteinas, na auséncia de elevagdo da pressao
intracraniana. Em nosso caso havia acentuada
pleocitose neutrofilica e presenca de 3% de
eosindfilos, sugerindo processo ndo bacteriano.

Radiografia simples demonstra sinusite
com erosao éssea do seio etmoidal, estendendo
para o0 seio maxilar e assoalho da orbita. A
TC de cranio® e a imagem por ressonancia
magnética®” sdo muito sensiveis para detectar
envolvimento da d&rbita com extensao
intracraniana. Lesdes anulares com halo
captante de contraste podem, as vezes, ser
localizadas nos lobos frontais e temporais. A
IRM demonstra alteragdes dos tecidos moles
com infiltragdo fungica na face e na orbita e com
anormalidades de sinal nas paredes dos seios.

E importante que o oftalmologista considere
a possibilidade de mucormicose em todos os
pacientes com celulite orbitaria (especialmente
naqueles que ndo estdo respondendo a
antibioticoterapia), em casos de polineuropatia
craniana e em casos de infarto retiniano ou
orbitario.

O diagnéstico diferencial da mucormicose
orbitaria deve ser feito principalmente com celulite
orbitaria piogénica ou trombose piogénica do seio
cavernoso®. Aqnaioria dos pacientes com MROC
¢ diagnosticada’ como tendo uma complicagao
piogénica da sinusite, associada a perda de visao.
Algumas caracteristicas, no entanto, diferenciam
bem a mucormicose da celulite piogénica. Na
mucormicose o edema periorbitario € menos
endurecido que o edema da celulite orbitaria;
a cegueira é mais comum e precoce; ha
oftalmoplegia interna e externa total, a cérnea é
turva, a proptose é discreta ou ausente, e a
qgquemose é discreta.

O tratamento da mucormicose requer o
diagndstico correto e a eliminagéao, sempre
quando possivel, dos fatores predisponentes a
infeccdo, a corregdo do diabetes mellitus, a
administragdo sistémica de anfotericina B e 0
debridamento 6sseo agressivo, removendo
todo o tecido necrosado e estabelecendo-o
a drenagem adequada da Orbita e do seio®®. A
anfotericina B é a droga de escolha, e sua
apresentacéo lipossomal € mais eficaz e menos

toxica®. A irrigacao local de anfotericina B, atraves
de um catéter nos seios da face ou orbita,
aumenta a eficacia do tratamento®. Tratamento
adjuvante com oxigénio hiperbarico e combinagéo
da anfotericina B com rifampicina, cetoconazol e
5-fluorocitosina tem sido proposto, mas ainda nao
demonstra suficientes evidéncias de beneficio®'.

A taxa de sobrevida na MROC é ainda baixa
apesar do tratamento agressivo. O prognostico
da MROC tem melhorado com o diagnostico e
tratamento mais precoce. Em 1961 a mortalidade
era 88% e, atualmente, ela varia entre 15 e 34%%.
Os fatores associados a mau prognostico
incluem a demora no diagnédstico e instituigao
do tratamento, a ocorréncia de hemiparesia
ou hemiplegia, infec¢ao bilateral dos seios
paranasais, doenc¢a renal, leucemia ou outras
doengas hematolégicas, o uso de deferoxamina
e provavelmente a presenca de necrose facial’.
O presente caso ilustra varios importantes
aspectos da MORC como o amplo espectro
das manifestagdes clinicas, a dificuldade de
diagnéstico pela presenca da primeira biopsia
negativa, a ocorréncia de trombose da artéria
cardtida e a evolugdo catastréfica apesar do
tratamento agressivo.
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