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Resumo

Introducdo: A Diabetes Mellitus € uma doenca crdénica e metabolica que provoca
danos em varios 6rgaos inclusive no olho. Devido a isso, € comum os pacientes diabéticos
apresentarem queixas de déficit visual. Este pode estar associado a um incremento de
espalhamento intraocular induzido em parte pelas alteracoes biométricas provocadas pela
diabetes na cdérnea e no cristalino.

Objetivo: Avaliar a influéncia da diabetes tipo 2 na qualidade da imagem retiniana
através da medicdo do espalhamento intraocular e da avaliacdo da sua correlacdo com as
alteracbes biométricas da cornea e do cristalino provocadas por esta patologia.

Métodos: Estudo caso-controlo em que a amostra de estudo é portadora de diabetes
tipo 2 e constituida por 54 pacientes (62,7+ 7,2 anos) e a amostra de controlo constituida por
27 pacientes (64,6 + 7,1 anos). Ambos os grupos realizaram as medicoes de espalhamento
intraocular com o método de compensacdo-comparacdo (C-Quant), a medicdo da espessura e
do retroespalhamento da cornea com a camara de Scheimpflug (Pentacam HR). Foram ainda
medidas as espessuras centrais da cornea e do cristalino com o biometro de coeréncia ética
(Lenstar LS900). Estas medicdes foram apenas realizadas ao olho direito.

Resultados: Observou-se um ligeiro aumento de espalhamento intraocular no grupo
diabético (+0,043 log(s)), contudo sem significancia estatistica (p=0,430). Nao se observaram
diferencas significativas na biometria ocular de pacientes diabéticos comparativamente a
pacientes controlo. No entanto, observou-se nos pacientes diabéticos uma correlacdo positiva
fraca entre o espalhamento intraocular e a espessura da cornea quando esta era medida com
o biémetro (r=0,281, p= 0,039). Apenas se verificou uma correlacao positiva entre o EIO e a
PIO (r= 0,298; p= 0,038) nao se verificando nos restantes fatores de risco (duracao da
diabetes, indice de massa corporal e o nivel de hemoglobina glicada). Relativamente ao
retroespalhamento, nao se verificaram alteracOes estatisticamente significativas entre os
grupos (p= 0,678) nem uma correlacao significativa com o espalhamento intraocular (r=0,017,
p=0,901).

Conclusées: Em relacdo ao grupo de controlo os pacientes diabéticos néo
apresentaram aumentos significativos de espalhamento intraocular. As variaveis biométricas
encontram-se dentro dos valores normais, nao havendo assim fontes de incremento de
espalhamento intraocular.

Palavras-chave

Diabetes Mellitus tipo Il; espalhamento Intraocular; qualidade visual; alteracoes biométricas.
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Abstract

Introduction: Diabetes Mellitus is a chronic and metabolic disease that causes damage
to several organs including the eye. Because of this, it is common for diabetic patients to
present complaints of visual defect. This may be associated with an increase in intraocular
straylight partly induced by the biometric changes in the cornea and crystalline lens by this
pathology.

Objective: To evaluate the influence of type 2 diabetes on the quality of retinal
image by measuring the intraocular straylight and the evaluation of its correlation with the
biometric changes on the cornea and the lens caused by this pathology.

Methods: A case-control study in which the study sample carries 54 type 2 diabetic
patients (62,7+ 7,2 years) and the control sample carries 27 control patients (64,6+7,1 years).
Both groups performed strayligh measurements with the method comparasion-compensation
(C-Quant), measurement of corneal thickness and backscattering with a Scheimpflug camera
(Pentacam HR). The central thickness of the cornea and lens were also measured with a
optical coherence biometer (Lenstar L5900). These measurements were only performed on
the right eye.

Results: A slight increase in straylight was observed in the diabetic group (+0,043
log(s)), however with no statistical significance (p=0,430). There were no significant
differences in ocular biometry of diabetic patients compared to control patients. However, a
weak positive correlation between straylight and corneal thickness was observed in diabetic
patients when measured with the biometer (r= 0,281; p= 0,039). There was only a positive
correlation between straylight and intraocular pressure (r= 0,298; p= 0,038) and did not occur
with the remaining risk factos (duration of DM, body mass index, and HbA1c level). Regarding
backscatter, there were no significant changes between the groups (p = 0.678) nor a
significant correlation with intraocular scattering (r = 0.017, p = 0.901).

Conclusions: In relation to the control group, diabetic patients did not present
significant increase in straylight. The biometric variables are within the normal values,
therefore there are no sources of increase of straylight.

Keywords

Type 2 diabetes; intraocular straylight; visual quality: biometric alterations.
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Introducao

Segundo a Organizacdo Mundial de Salude (OMS), a diabetes mellitus (DM) é uma
doenca cronica e metabdlica, caracterizada pelos elevados niveis de glucose no sangue devido
a producao insuficiente de insulina pelo pancreas e/ou rejeicdo desta pelo organismo, o que

leva a danos graves no coracao, vasos sanguineos, olhos, rins e nervos. (1,2)

Em 2015, a prevaléncia estimada de DM na populacdao portuguesa com idade
compreendida entre os 20 e os 79 anos (7,7 milhdes de individuos) era de 13,3%, isto €, mais
de 1 milhdo de portugueses neste grupo etario era diabética. Desta percentagem 5,8%
(400 000 individuos) eram casos de DM nao diagnosticada. Ao longo dos ultimos anos também
se tem verificado um crescimento acentuado de novos casos diagnosticados em Portugal e
prevé-se que este valor continue a aumentar no futuro proximo. Em termos econémicos, a DM
representa um elevado custo para o pais sendo que, em 2015 1% do PIB portugués foi utilizado

para o seu tratamento (1084 milhoes de euros). (3)

A nivel ocular, a DM afeta todas as estruturas alterando a sua biometria e otica.
Algumas das mais afetadas sdo a cornea, o cristalino e a retina que sdo as partes do olho

responsaveis por manter uma boa qualidade visual. (4,5)

Para além disso, a DM esta associada ao desenvolvimento de varias complicacoes
oculares como cataratas (2 a 4 vezes mais provaveis do que em pacientes saudaveis),
glaucoma, queratopatia, olho seco, alteracdes refrativas, paralisia dos nervos oculomotores,
inflamacbes cronicas das palpebras e retinopatia diabética (RD). A severidade destas
complicacdes é associada principalmente a idade do paciente, ao momento em que sao
diagnosticadas, niveis elevados de glucose no sangue, indice de Massa Corporal (IMC),

hipertensao e duracao da DM. (4,6)

Devido a estas alteracdes, a DM provoca um deficit na visao destes pacientes que
frequentemente se queixam de visao desfocada, halos de luz e perda da visao das cores e da
sensibilidade ao contraste. E, por isso, necessario entender como esta patologia afeta a

qualidade do sistema visual. (4,7)

A qualidade do sistema visual depende de uma combinacdo de fatores oticos e
neuronais. Os fatores oOticos que afetam a qualidade da imagem retiniana e a do sistema
visual sao os erros refrativos, as aberracdes oculares, difracao e o espalhamento da luz. Os
trés primeiros dependem do comprimento de onda (c.d.o.) e do tamanho da pupila e podem
ser facilmente quantificados. O espalhamento da luz é mais complexo e depende também do

nivel e natureza da turvacao dos meios oculares. (8,9)
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Num olho ideal, com estruturas transparentes e superficies regulares, nao existe
espalhamento da luz. Contudo o sistema 6tico do olho humano nao é perfeito e, por isso, nem
toda a luz que entra no olho forma a imagem retiniana final. Em vez disso, alguma é
absorvida, refletida e/ou espalhada pelos componentes oculares. O espalhamento da luz
provém de todas as estruturas e pode ocorrer na direcao frontal ou no sentido contrario

(retroespalhamento). (4,6,10)

O espalhamento intraocular (EIO) corresponde aos efeitos do espalhamento frontal,
que constitui a fracdo de luz incidente, que é dispersada pelos meios oculares e ndao contribui
para a formacao da imagem retiniana. Isto provoca uma degradacao na qualidade de imagem
ao reduzir o seu contraste. Devido a isto, o EIO é a componente do espalhamento de luz mais
importante de analisar, no entanto, o estudo do retroespalhamento nao deve ser ignorado
pois permite a avaliacdo da transparéncia e qualidade dos tecidos oculares, como por

exemplo no exame da lampada de fenda ou da camara de Scheimpflug. (11-14)

Atualmente, ja é reconhecido que um aumento de EIO constitui uma incapacidade
visual que nao se reduz apenas ao deslumbramento. Pacientes com elevado EIO apresentam
frequentemente queixas de visao nublada, perda de contraste e da visao a cores, dificuldades
com o reconhecimento facial e halos ao redor da luz. Estes sintomas podem nao estar

associados a perdas de acuidade visual. (11)

O EIO em individuos saudaveis € causado por imperfeicoes nas estruturas oculares
sendo que a cdrnea e o cristalino contribuem em cerca de 2/3 desse valor e o restante valor
provém da iris, esclera, vitreo e o fundo ocular. O método atualmente mais utilizados para a
medicdo do EIO é o da compensacao-comparacao. O aparelho C-Quant (Oculus C-Quant,
Oculus GmbH), desenvolvido por Van der Berg, baseia-se neste método e é o aparelho
utilizado nesta dissertacdo. Aqui, o EIO é expresso pelo parametro «s» e apresentado na

forma logaritmica log(s). (4,11)

Na literatura, nao existe muita informacao que relacione a DM com o EIO. No entanto,
alguns estudos verificaram aumento de EIO tanto nos pacientes diabéticos tipo 1 como nos de
tipo 2 e associaram este aumento a alteragdes na espessura da cornea e do cristalino e a

severidade da retinopatia diabética. (15-17)

Para além disso, as alteracdes funcionais e estruturais provocadas pela DM na cornea
resultam numa diminuicdo da transmissao de luz o que também leva a um incremento de

retroespalhamento. (18)

Apesar de ser dificil medir a componente de EIO na cérnea, o retroespalhamento é
facilmente acessivel com aparelhos objetivos como a camara de Scheimpflug Pentacam

(Pentacam HR; Oculus Optikgerate GmbH, Wetzlar, Germany). Este aparelho tem um sistema
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que permite a analise da transparéncia da cérnea detetando a quantidade de
retroespalhamento através do mapa de densidade corneal. Como ndo é invasivo, o
procedimento permite observacdes sequenciais e ao verificar as alteracdes estruturais da
cornea é possivel quantificar objetivamente a quantidade de retroespalhamento dos tecidos
corneais. Os valores de densitometria sao expressos em greyscale units (GSU), variando de 0
(minimo espalhamento de luz, ou seja, maxima transparéncia) até 100 (maximo espalhamento

de luz, ou seja, opacidade total).(19,20)

Relativamente ao cristalino, para além da alteracdao da espessura, a DM provoca
alteracoes estruturais que levam ao aparecimento de opacidades e mais tarde cataratas.
Existe uma forte relacao entre as cataratas e o aumento de EIO, principalmente a subcapsular

posterior. (11,12)

Devido ao forte impacto que a DM tem na qualidade do sistema visual, assim como no
EIO, é importante entender como é que estas duas variaveis estdo relacionadas para numa

outra fase diminuir este impacto.

Assim, o objetivo desta dissertacdo é verificar a possivel alteracdo de EIO na
populacao diabética e se esta esta relacionada com alteracoes na espessura da cornea e do
cristalino. Para isso foi realizado um estudo caso-controlo, inserido no projeto «Analise da
influéncia de Parametros Visuais na Qualidade do Paciente diabético na Regido da Cova da
Beira» que foi submetido e aprovado pela Comissdo de Etica da Administracdo Regional de
Saude do Centro (ARSC) (Anexo I).

Esta dissertacdo esta organizada por capitulos. O primeiro capitulo denomina-se
«Diabetes e Implicacdes a Nivel Ocular e Visual» onde se aborda sucintamente as alteracoes
que esta patologia provoca nas diferentes estruturas oculares assim como algumas patologias
e fatores de risco a si associadas. E também referido neste capitulo a qualidade visual de um
paciente diabético. O segundo capitulo denomina-se <«Espalhamento Intraocular» e aqui
define-se este conceito, os seus principios basicos, os fatores que o influenciam, as suas
principais fontes oculares e qual o impacto que tem na qualidade visual de um paciente
diabético. No capitulo «Métodos» explica-se as caracteristicas da amostra, inclusive os
critérios de exclusdao, o material utilizado e os diferentes procedimentos realizados pelo
paciente ao longo do exame. No capitulo 4 apresenta-se os resultados obtidos e a analise
estatistica realizada a estes dados. O capitulo 5 «Discussdo~ analisa-se aprofundadamente os
dados e compara-se a outros estudos com a mesma tematica assim como as limitacdes do
estudo. Por Gltimo, o capitulo 6 refere-se as conclusdes obtidas com esta investigacao e

propde-se trabalhos futuros.
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Capitulo 2: Diabetes e implicacées a

nivel ocular e visual

A DM é um importante problema de salde que leva a complicacdes sérias a nivel
micro e macrovascular devido a uma exposicao crénica de niveis elevados de glucose no

sangue. (21)

O tipo mais comum de DM é o tipo 2 (DM2), mais incidente em adultos, e ocorre
quando o organismo oferece resisténcia a insulina ou nao a produz em quantidades
suficientes. Por outro lado, a diabetes tipo 1 (DM1), anteriormente conhecida como diabetes
insulinodependente, ¢ uma condicdo cronica em que o pancreas produz quantidades
insuficientes de insulina. Estes individuos necessitam de a administrar diariamente para
regular os seus niveis de glucose no sangue. Existe também a diabetes gestacional que é uma
condicdo temporaria que ocorre durante a gravidez e que induz riscos elevados durante este
periodo e o parto. A Direcao Geral da Saude (DGS) define o critério de diagnostico da DM pelo
nivel de glicemia no sangue maior ou igual a 126 mg/dl ou maior ou igual a 7 mmol/L.
(1,3,22)

A nivel ocular a DM afeta todas as estruturas, estando também associada a outras

patologias, mesmo quando bem controlada.

Na tabela 1 encontram-se sumarizadas algumas destas alteracdes e patologias

oculares que ao longo desta dissertacao sao abordadas mais detalhadamente.
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Tabela 1 Quadro resumo sobre as alteracées oculares provocadas pela DM

Estrutura

Alteracdes estruturais

Alteracoes na espessura total
Regeneracao mais lenta e
enfraquecimento do epitélio

Patologias e
associadas
Queratopatia diabética
Olho seco

consequéncias

Aumento de erosdes e infecoes

Alteracoes celulares do epitélio e | corneais
endotélio (pleomorfismo e | Glaucoma
polimegatismo)
Diminuicao da densidade celular do
endotélio
Edema corneal
Sensibilidade reduzida
Alteracbes na estrutura celular da
cornea provocando opacidades
Cristalino Aumento da espessura Cataratas
Menor diametro equatorial Diminuicao da amplitude de
Menores raios de curvatura (mais | acomodacao
convexo) AlteracGes refrativas
Amarelecimento
Menor indice de refracao
Alteracado  da  estrutura  celular
provocando opacidades
Retina Alteracoes macro e microvasculares Retinopatia diabética
Alteracdes na espessura Edema macular
Maculopatia diabética
Coroide Diminuicao da espessura
Camara anterior Diminuicao da largura Glaucoma
Menor profundidade da cdmara anterior
Diminuicao do fluxo do humor aquoso
Humor vitreo Perda estrutural da matriz celular e do | Presenca de  particulas em

tecido conetivo

suspensao

Descolamento posterior

do vitreo

Iris

Neovascularizacao

Pupila

Miose

2.1 Diabetes e as alteracdes na biometria do olho

2.1.1 Cornea

A cornea é a primeira superficie anterior do olho e tem a dupla funcdo de proteger os

seus componentes internos e providenciar cerca de dois tercos do poder refrativo. A

espessura da cornea em sujeitos normais encontra-se entre os 516 e 560 pm. (5,23)
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A cornea de pacientes com DM é mais suscetivel a danos e a uma regeneracao mais
lenta do que uma pessoa saudavel, por isso, uma pessoa com DM tem mais riscos de
complicacoes corneais incluindo queratites pontuais, erosées corneanas recorrentes, defeitos
epiteliais persistentes e olho seco que podem resultar na diminuicdo da visdo e até mesmo
cegueira. E também amplamente aceite que estes pacientes tendem a sofrer de reduzida
sensibilidade corneal e neuropatia generalizada. Ao conjunto destas complicacoes resultantes

da DM também se denomina queratopatia diabética. (5,24-26)

A cornea tem uma estrutura relativamente simples constituida por diferentes
camadas. A primeira é o epitélio que esta constantemente sujeito a desgaste precisando ser
renovado constantemente. A DM afeta o funcionamento da barreira epitelial e provoca o seu
enfraquecimento, o que causa maior riscos de infecdes corneais. Este processo afeta também
a cicatrizacao de feridas e a velocidade de regeneracao provocando dor ocular e vermelhidao.
Para além disso, nos olhos diabéticos, as células do epitélio sao pleomérficas (com forma
alterada), com um arranjo irregular e uma reduzida proliferacao celular. Estas alteracdes

culminam na perda de transparéncia da cornea. (5,25,26)

No endotélio a DM provoca alteracdes na morfologia das células semelhantes as
alteracdes induzidas pelo envelhecimento. Ocorre a diminuicao da densidade celular e
diminuicdo da percentagem de células hexagonais, assim como alteracdo do seu tamanho

(pleomorfismo e polimegatismo). (4,27,28)

Os estudos nao sao tao concordantes relativamente a espessura central da cdrnea.
Alguns afirmam que esta aumenta, apesar de, 0 mecanismo porque isto acontece ser
desconhecido. Uma hipotese é que este aumento é resultante de uma disfuncdo no endotélio

que provoca hidratacao do estroma e, por sua vez, um edema corneal. (28-32)

No entanto outros estudos nao observaram diferencas estatisticamente
significativa.(27,33,34)

Na tabela 2 encontra-se em resumo a revisao bibliografica realizada sobre as

alteragoes da DM na cornea.
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Tabela 2 Revisao bibliografica sobre as alteragdes corneais provocadas pela DM.

Autores

N° de participantes e

Choo MM et al.;
2010 (33)

idade (anos)
100 pacientes diabéticos
(idade = 50 anos)

100 pacientes de controlo
(idade = 50 anos)

Em pacientes diabéticos a densidade celular do
endotélio foi significativamente mais baixa (p<0,01)

O tamanho das células endoteliais, e coeficiente de
variacdo do tamanho das células eram superiores nos
pacientes diabéticos (p<0,01); espessura central da
cornea mais elevada, mas sem significancia estatistica
(p=0,149) e apresentavam mais polimegatismo e
polimorfismo

Sem correlacao entre a duracao da DM e a espessura da
cornea.

Rachapalle R.
Sudhir, et al.;
2012 (28)

1191 pacientes com DM2
(54,8 + 9,5)

121 pacientes de controlo
(51,9 £ 8,7)

Pacientes diabéticos com menor densidade celular
endotelial (p=0,001).

Sem diferencas significativas nos valores de
paquimetria, % de células hexagonais e no coeficiente
de variacao do tamanho das células entre os grupos

Kocatiirk, T. et
al.; 2014 (34)

diabéticos
11,8)

50 pacientes
(59,4 +

47 pacientes de controlo
(56,7 +10,8)

Sem diferencas estatisticamente significativas na
espessura central corneal entre os grupos.

Amira El-Agamy

57 pacientes com DM 2

Pacientes diabéticos com menor densidade no endotélio

et al.; 2017 | (57,1 +8,4 [42-80] (p=0,014), menor percentagem de células hexagonais e
(27) polimorfismo e espessura corneal
45 pacientes controlo | Cornea mais espessa nos pacientes diabéticos, mas sem
(50,8 +8,4 [40-76] significancia estatistica (p=0,301)
Sem significancia estatistica entre duracdo da DM e a
espessura central da cornea.
Abd-Rashid 50 Pacientes com DM2 e | Maior espessura corneal central nos pacientes
Suraida et al.: | sem RD (58,2+ 7,5) anos diabéticos (p<0,001) independentemente do estado da
2017 (30) RD.

50 pacientes com DM2 e
com RDNP (57,4+ 7,7) anos

50 pacientes de controlo
(59,2 + 6,6) anos

Qamar Ul Islam
et al.; 2017
(31)

149 pacientes diabéticos
(54,1+ 10)

149 pacientes controlo

(52 £ 12,1)

Menor densidade das células endotelias (DCE) (p=0,04)
A duracao da diabetes teve forte associacao com a DCE,
polimegatismo e hexagonalidade das células.

2.1.2 Cristalino

O cristalino é um orgao Otico transparente e essa transparéncia resulta da sua

estrutura celular Unica. A DM provoca alteracdes nesta estrutura conduzindo a formacao de

opacidades e mais tarde cataratas. (35,36)

O cristalino € uma estrutura em constante crescimento onde a mitose de novas fibras

cristalinas ocorre continuamente. As células mais antigas ndo sao destruidas, mas sim

compactadas nas camadas mais interiores do cristalino e, por isso, este torna-se mais

espesso. Como o crescimento antero-posterior é proporcionalmente maior que o crescimento
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equatorial, os raios de curvatura diminuem e o cristalino torna-se mais convexo com a idade.

Em pacientes diabéticos, estas alteracbes sdao mais acentuadas quando comparados com

individuos saudaveis da mesma idade. Estes individuos, apresentam também uma cor mais

amarelecida, um menor indice de refracdo central e uma menor amplitude de acomodacao,

apesar de nao se verificarem alteracoes na refracao ocular.(37-39)

Nos diabéticos tipo 1 a espessura central do cristalino € mais elevada principalmente

na zona anterior. Este aumento € mais pronunciado nas camadas corticais e no nlicleo. No

entanto, relativamente a DM2 os estudos sao mais escassos e nao revelam alteracoes

significativas. Isto sugere que as implicacoes da DM1 no cristalino sao mais extensas que as da
DM2. (4,34,37-43)

Na tabela 3 e 4 encontra-se resumidamente a revisao bibliografica mais revelante

sobre as alteracdes no cristalino provocadas pela DM.

Tabela 3 Revisao bibliografica sobre as alteragoes no cristalino induzidas pela DM.

Autores

Nimero de participante e idades

Achados

JM Sparrow et
al.; 1990 (39)

(anos)
153 pacientes insulino-dependentes

153 pacientes de controlo

Cristalino de pacientes diabéticos mais largo
principalmente no cortex.

Maior espessura na zona anterior do cristalino.
A duracdo da DM esta relacionada com a
biometria do cristalino, sendo as alteracées
mais significativas com o tempo.

JM Sparrow et
al; 1992 (43)

91 pacientes diabéticos (57 homens)
(com diabetes diagonosticada apos os
30 ou antes dos 30, mas
s/tratamento c/ insulina)

115 pacientes de controlo

Cristalino mais espesso principalmente na zona
anterior

RD proliferativa associada com aumento da
espessura do cristalino principalmente na zona
cortical.

Duracdo da DM, género e tipo de DM sem
efeitos  significativos na biometria do
cristalino.

As alteragdes biométricas nos pacientes com
DM tipo 1 sao muito mais evidentes que as dos
pacientes com DM tipo 2.

BEK Klein et
al.; 1998 (40)

445 pacientes diabéticos

Aumento da espessura em pacientes diabéticos
(9,4%)

N Rowe et al.;
2000 (44)

217 diabéticos (67,3 anos)
66 recém-diabéticos (69,8 anos)
3364 controlo (66 anos)

Associacao entre catarata cortical e catarata
subcapsular posterior e diabetes.

Fraca relacao entre a duracao da DM e
catarata nuclear

Sem relacdao entre duracao da diabetes e
catarata cortical

Relacdo significativa entre glucose nao
controlada (indicacdo de pré-diabetes) e
cataratas corticais.
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Tabela 4 Reviséao bibliografica sobre as alteragdes no cristalino induzidas pela DM (continuagao).

Autores

Numero de

participante e idades

Achados

Saw S. et al.;

(anos)
140 diabéticos [40-81]

Cristalino de pacientes diabéticos com maior espessura,

2007 (42) contudo sem alteracoes na refracao entre os grupos.
803 de controlo [40-
81]
NGM. Wiemer | 114 DM tipo | [18-65] O cristalino de pacientes com diabetes tipo | € mais espesso
et al.; 2008 (0,2mm), mais convexo e com menor indice refrativo.
(37) 112 DM tipo Il [36-76] | Alteracées progressivas com a idade e duracao da DM.
Sem diferencas significativas entre a refracdo ocular e a
75 controlo [18-64 | duracao da DM.
anos] Em pacientes com DM Il nao se verificaram diferencas
significativas.
NGM Wiemer et | 107 pacientes com DM | DM1: as diferentes zonas corticais e o nlcleo observaram-se

al.; 2008 (41)

1 (40,310,8) [18-65]

106 pacientes com DM
tipo 2 (58,1 + 8,4)
(36-76)

75 pacientes controlo
(36,8 +13,5) [18-64]

significativamente mais espessas. A duracdo da DM é um
fator importante na estrutura interna do cristalino

DM2: pouco efeito nas diferentes camadas do cristalino

Adnan et al.;
2014 (4)

74 pacientes com
diabetes tipo | [19-63]

Cristalino mais espesso em pacientes diabéticos (0,29mm).
Aumento relacionado com da duracao da DM.
Menor raio de curvatura em diabéticos, menor indice de

64 pacientes sem | refracdo, mas sem alteracdes na poténcia do cristalino.
diabetes [20-62] Amarelecimento do cristalino mais evidente.

Kocatiirk, T. et | 50 pacientes | Pacientes diabéticos com cristalino mais espesso

al.; 2014 (34) diabéticos (59,4
11,8)

47 pacientes de
controlo (56,7 +10,8)

Adnan; 2015

(38)

17 pacientes com DM
tipo 1 [23-54 anos]

23 pacientes controlo
[24-55 anos]

Pacientes com DM1 com menor didametro equatorial, forma
mais arredondada, maior espessura central e menor
amplitude de acomodacao

2.1.3 Retina e corodide

A DM provoca alteracdes macro e microvasculares no olho, sendo as microvasculares

de importante significancia pois sdo estas que levam ao surgimento da Retinopatia Diabética

(RD) a qual é referida na seccao 2.2.1 desta dissertacao.(38)

Relativamente a espessura da retina a literatura ndo é consistente.

Che et al nao

encontraram diferencas significativas entre pacientes com DM2 e pacientes saudaveis;(38) no

entanto, Goebel W et al. (45) observaram aumento da espessura e Aselfzadeh B. et al e

Esmaeelpour M. et al diminuicao da espessura. (46,47). Também se verificou uma diminuicao

10
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da coroide em pacientes com DM2, no entanto, o mecanismo porque isto acontece é
desconhecido. (47)

2.1.4 Qutras estruturas

A camara anterior de pacientes diabéticos sofre alteracées com a DM. Esta estrutura
em pacientes com DM2 apresenta menor largura (30,48) e alguns estudos também reportam
menor profundidade da camara anterior (34,42,48), apesar de existirem outros estudos que
nao suportem esta afirmacao. (4,30) Ocorre também uma reducao no fluxo de humor aquoso.
(4,49)

O paciente diabético apresenta um humor vitreo com caracteristicas de maior
envelhecimento, com a presenca de fibras e particulas em suspensao devido a perdas
estruturais da matriz celular do tecido conjuntivo, provocando opacidades. Estes individuos

também tém elevada prevaléncia de descolamento posterior do vitreo. (4,50)

A complicacdo mais séria da DM na iris é a neovascularizacao que se apresenta em
cerca de 7% dos diabéticos. Este valor aumenta para os 60% quando a RDP também esta

associada. Para além disso, verifica-se uma pupila mais miotica nestes pacientes. (4,49)

2.2 Diabetes e patologias oculares associadas

Pacientes com DM sdo mais suscetiveis a outras patologias como oclusdo da veia e
artéria central da retina, sindrome ocular isquémico, papilopatia diabética e glaucoma. Sao
também mais propensos a paralisias dos nervos craniais especialmente do 3°, 4°, 5° e 7° par

craniano. (49)

2.2.1 Retinopatia Diabética

A Retinopatia diabética (RD) é uma das principais complicacdes oculares da DM sendo
a principal causa de cegueira em adultos com menos de 65 anos, principalmente em
individuos com DM1. E estimado que cerca de 25% dos pacientes com DM1 e 25% pacientes
com DM2 desenvolvem RD nos primeiros cinco anos da patologia. Este risco aumenta para os

40% para os individuos com DM2 que utilizam insulina como tratamento.(51)

Na RD, a retina danifica-se progressivamente levando a perdas de visao devido a

lesdes continuas nos seus vasos sanguineos. Esta pode ser dividida em dois tipos principais: RD

11
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proliferativa (RDP) (figura 1.1A) e RD nao-proliferativa (RDNP) (figura 1.1B). Os fatores de

risco que mais influenciam RD sao a duracao da DM, hiperglicemia e hipertensao. (49,52)

Figura 1 A: Retinopatia diabética ndo-proliferativa com edema macular significativo. B: RDP e
descolamento tracional superior da retina. Imagem adaptada de (50)

As alteracoes vasculares envolvidas na RD conduzem também a oclusao dos capilares
retinianos e ao desenvolvimento de isquemia que, por sua vez, leva a angiogénese e
neovascularizacao. Estes novos vasos, como sdo frageis, podem romper facilmente
provocando hemorragias na retina. Quando as hemorragias, juntamente com exsudatos duros
e edema macular, ocorrem na macula denomina-se maculopatia diabética. Sendo esta a area
central da retina, responsavel pela visao a cores e dos detalhes, a visdao é seriamente afetada

por esta situacao, podendo mesmo conduzir a cegueira. (2,5,51,52)

Para além destas implicacbes na qualidade visual, Hwang et al., verificaram um
aumento de EIO consoante o aumento da gravidade da RD. De facto, pacientes com RDNP

severa apresentaram mais 0,25 log(s) de EIO do que pacientes com RDNP moderada. (15)

2.2.2 Catarata Diabética

A hiperglicemia associada a DM causa alteracdes metabdlicas no cristalino tanto em
jovens como idosos, e a condicdo pode ser unilateral ou bilateral. Essa é refletida num
elevado nivel de glucose no humor aquoso, que se difunde no cristalino. Aqui, a glicose é
metabolizada em sorbitol que por sua vez se acumula no cristalino, resultando num excesso
de hidratacao do cristalino. Por consequéncia, o cristalino perde transparéncia, ocorre

formacao de vacuUolos que mais tarde evoluem para opacidades. (5)

E bastante claro na literatura que pacientes diabéticos tém maior tendéncia e

prevaléncia para a formacdo e progressao de cataratas. De facto, as cataratas senis sao
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observadas cinco vezes mais e 2 a 3 anos mais cedo em individuos diabéticos. As cataratas
corticais e subcapsulares posteriores sdao as mais comuns nestes pacientes e &€ comum
apresentarem a forma de floco de neve devido as alteracdes metabdlicas transitorias que
promovem este padrao (catarata floco de neve) (figura 2). A longa duracdo da DM e um nivel
de glucose mal controlado estdo associados ao aumento da frequéncia da catarata cortical

assim como a uma maior frequéncia de cirurgias para a remocao desta. (44,52-54)

Figura 2 Catarata subcapsular posterior em paciente diabético.
Adaptada de (49).

Apesar da cirurgia para a remocao da catarata ser simples e segura em pacientes
saudaveis, no caso dos pacientes diabéticos esta vem associada a muitas complicagdes tais
como edema macular, maior espessura foveal e possivelmente agravamento da retinopatia
diabética. (55)

2.2.3 Glaucoma

O glaucoma é uma das principais causas de cegueira irreversivel mundialmente e
varios estudos epidemiologicos consideram a DM como fator de risco para o seu

desenvolvimento e progressao. (32,56)

O tipo mais comum é o glaucoma de angulo aberto que é caracterizado por um
aumento lento da pressao intraocular (PIO) e uma perda gradual da visao periférica resultante
da morte das fibras nervosas. E estimado que pacientes diabéticos tenham 49% mais de

probabilidade de desenvolver este tipo de glaucoma. (7,56)

A DM também ¢é o principal fator etiologico para o glaucoma neovascular, que resulta

da neovascularizacao da iris e é mais frequente em individuos RDP.(7,21,55)

13



Estudo das Alteracoes Biométricas e Espalhamento Intraocular na Populacao Diabética

Os mecanismos que levam a DM a provocar glaucoma ainda nao sao claros. Contudo,
grande parte dos pacientes diabéticos tém hipertensao que é um dos principais fatores de
risco para o glaucoma. Outro fator de risco para o glaucoma € a espessura central da cornea
que, como varios estudos defendem, aumenta com a DM o que também explicaria o aumento
da PIO nestes individuos. (21,56)

2.2.4 Olho seco

Aproximadamente 50% dos individuos diabéticos apresentam sintomas de olho seco. O
filme lacrimal destes pacientes sofre alteracées como a reducao do tempo de rutura do filme
lacrimal (menos de 10 segundos) e menor secrecao de lagrima. Os fatores que possivelmente
contribuem para estas alteracdes incluem danos microvasculares na glandula lacrimal devido
a hiperglicemia, perda de sensibilidade corneal, reducédo da producdo de mucina pelas células

calciformes e também devido & diminuicdo da densidade destas células. (26,49)

2.3 Diabetes e qualidade visual

A DM afeta a qualidade da imagem retiniana sendo que muitos diabéticos (inclusive os
recentemente diagnosticados) tém dificuldade em distinguir certas cores, principalmente os

azuis e os amarelos, e reportam uma perda na sensibilidade ao contraste.

Para além disso, a DM esta associada a alteracdes nas aberracdes oculares, tanto de
baixa como de alta ordem, e ao incremento de EIO e fatores importantes para a qualidade
visual. O EIO na populacdo diabética é referido mais a frente nesta dissertacdao na seccao
3.4.1.

2.3.1 Refracao- aberracdes de baixa ordem

De um ponto de vista otico, as estruturas oculares diretamente envolvidas no poder
refrativo sao o filme lacrimal, a cdérnea, o cristalino e o vitreo. Todas estas sao, como ja foi
referido anteriormente, suscetiveis a alteracoes induzidas pela DM. Isto leva a que pacientes

diabéticos apresentem alteracoes a curto e longo prazo na sua refracédo. (4,6)

A curto prazo estes individuos experienciam alteracdes transitérias no seu erro
refrativo, que podem ser midpicas ou hipermetropicas, e uma diminuicdo na capacidade de

acomodar o que se traduz numa visdo desfocada. Estas variacoes estdo associadas aos niveis
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de glucose no sangue mal controlados que, por sua vez, podem ser um sinal DM nao
diagnosticada. Estes valores tendem a normalizar algumas semanas apo6s o inicio do
tratamento. (4,5,24,51)

A longo prazo é referido na literatura uma maior prevaléncia de miopia em individuos

diabéticos, provavelmente devido as alteracdes no cristalino destes pacientes. (6,8)

2.3.2 Aberracoes oculares de ordem superior

A imagem retiniana € determinada pela combinacdo de aberracdoes corneais
(superficie anterior) e internas (superficie corneal posterior e cristalino). Quando ocorrem
disturbios na cornea e/ou no cristalino (induzidas pela DM, por exemplo), surgem alteracoes
nas aberracdes oculares. Apesar de, as HOA apenas representarem 10% das aberracoes
oculares totais, este valor é suficiente para que o seu aumento implique uma degradacao na

qualidade visual.(6,57)

Em pacientes diabéticos, com uma pupila de 6mm, ja foi verificado um incremento de
33% nas HOA quando comparados com individuos ndo-diabéticos. Este aumento é em parte
atribuido as alteracdes que ocorrem no cristalino, tanto na sua forma como na perda de
transparéncia, assim como no filme lacrimal. Devido a isso é esperado que individuos

diabéticos apresentem menor AV, assim como, menor sensibilidade ao contraste. (4,6)

Calvo Maroto et al. verificaram que, na cornea, o principal contribuidor para o
incremento de HOA era o coma vertical interno tanto em pacientes com DM1 como em

pacientes com DM2. (57)

2.4 Fatores de risco

Individuos com historia familiar de diabetes, com IMC igual ou superior a 25 kg/m?,
mais de 45 anos, hipertensos (= 140/90 mmHg) e com valores anormais de colesterol (HDL <

35 mg/dl e/ou nivel de triglicéridos > 250 mg/dl) sdo mais propensos a desenvolver DM2. (24)

Alguma destas variaveis, assim como outras, também contribuem para o progresso da
DM2 fazendo com que as suas complicacdes sejam mais precoces e sérias. E por isso que a
primeira fase de tratamento da DM2 passa pela alteracdo de habitos alimentares e

comportamentais e pela pratica de exercicio fisico.
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2.4.1 Duracao da Diabetes

A duracdo da DM é um dos principais fatores que leva a progressdao de complicacoes
oculares, sendo uma das principais a retinopatia diabética. De facto, a cada ano que passa as
alteragdes nos vasos sanguineos da retina sdo mais evidentes assim como os microaneurismas

e exsudatos duros. (40,58)

No cristalino, varios estudos reportam que a duracdo da DM provoca uma progressao
mais significativa nas alteracdoes da sua biometria, nomeadamente, no aumento da sua
espessura. (4,37,39,41) No entanto, ndo ha referéncias sobre a relacdo da progressao das

cataratas e esta variavel. (44)

Na cornea a densidade das células endoteliais diminui com o aumento da duracdo da
DM, porém, ndo ha relacdo entre esta variavel e a espessura da cornea nem com as alteracoes

presentes no endotélio corneal. (27,31,33)

2.4.2 Hemoglobina Glicada

O nivel de hemoglobina glicada (HbA1c) é o principal indicador de controlo glicémico
nos pacientes diabéticos. Este valor é indicativo dos niveis médios de glucose no sangue ao
longo dos 3 meses anteriores. Assim, niveis normais de glucose traduzem-se em niveis de
HbA1c normais. Na pratica clinica, este valor é utilizado para acompanhamento e
monitorizacao dos pacientes com DM. E recomendado que os niveis de HbA1c sejam inferiores
a 6,5%. Se o nivel de Hba1c estiver entre os 6,5% e os 7,5% existe um controlo razoavel da DM;
se estiver entre os 7,5% e os 8,5% considera-se um mau controlo, superior a 8,5% e 10% um
controlo insuficiente e superior a 10% um péssimo controlo da DM. Um valor elevado de HbA1c

também pode significar DM por diagnosticar. (30)

A maiores niveis de HbA1c foi associado maior tortuosidade das artérias retinianas
(58), alteragdes lacrimais (26) e surgimento de catarata cortical. (44) As alteragdes na cornea
nao sao tao concisas. Niveis elevados de HbA1c ja foram associados ao aumento da espessura
central (49), contudo outros estudos nao verificaram relagdes significativas nem com a
espessura central da céornea nem com as alteracdes no endotélio corneal. (30,33) Também
nao se verificaram correlacdes entre o nivel de HbA1c e a largura e profundidade da camara

anterior. (30)

Os niveis de HbA1c estdo fortemente associado com a incidéncia e progressao da RD
(59). Ao controlar-se os niveis de glucose no sangue - e assim os de HbA1c- consegue-se menos

complicacoes oculares a longo prazo. (60)
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2.4.3 Hipertensao Arterial

A hipertensao é comum em pacientes com DM2 com uma prevaléncia de 40% a 60% em
individuos com idades compreendidas entre os 45 e os 75 anos. Um estudo britanico em
pacientes com DM2 verificou uma reducao de 34% no progresso da RD com um controlo
apertado da pressao sanguinea em 7,5 anos. Em 9 anos, também verificaram uma reducao de
47% na deterioracao da visao em 3 linhas de AV o que sugere que o controlo apertado da

pressao arterial também previne o desenvolvimento de maculopatia diabética. (61,62)

2.4.4 Pressao Intraocular

Os valores normais de PIO estao compreendidos entre os 7 e os 20 mmHg, contudo, é
referido na literatura que pacientes diabéticos apresentam valores mais elevados. Apesar de,
a associacao entre a DM e o aumento da PIO nao ser clara, considera-se que a formacao de
novos vasos na iris, devido a niveis créonicos de glucose no sangue, seja a causa mais provavel
de glaucoma e hipertensao ocular. Para além, disso a DM também esta associada a um
aumento da espessura corneal o que pode conduzir a uma superestimacao da PIO nestes
pacientes. Outras possiveis justificacdes sao um baixo comprimento axial, alteracées miopicas

ou hipermetrdpicas e niveis elevados de HbA1c. (63-66)

A hipertensao ocular também ja foi associada ao aumento da espessura corneal. De
facto, um estudo americano verificou um aumento gradual de 1,5 + 3,3 pm/ano ao longo de 6

anos em individuos com hipertensao ocular. (67)

A PIO também esta associado o glaucoma que é referido na secgado 2.2.3.

2.4.5 indice de Massa Corporal e colesterol

A obesidade tem efeitos prejudiciais no sistema cardiovascular e metabdlico sendo um
forte fator de risco para a incidéncia e prevaléncia da DM2. A OMS recomenda a classificacao
do peso corporal pelo indice de Massa Corporal (IMC) que é calculado dividindo o peso em kg
pela altura em m2. Um individuo é considerado com excesso de peso quando IMC > 25 e obeso
quando IMC > 30. (29,68)

E importante entender os efeitos da obesidade no sistema ocular, pois a maioria dos
pacientes com DM2 sdo obesos ou apresentam excesso de peso. Um IMC elevado esta
associado a cataratas, glaucoma, retinopatia diabética e degeneracdo macular relacionada
com a idade (DMRI). Num estudo em pacientes com obesidade médrbida (IMC= 49,15+ 7,65)

verificou-se um aumento da PlO, maior espessura central da cornea, menor espessura da
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coroide, menor densidade das células retinianas e menor relacdo escavacao/disco oOtico.
(68,69)

Num estudo sueco, predominantemente com pacientes diabéticos tipo 1, verificou-se
que pacientes obesos apresentavam um risco superior de desenvolver RD em 1,11 por kg/m?2.
(70)

Tal como o IMC, também o colesterol € um forte fator de risco para a incidéncia da

DM e também para o desenvolvimento da RD. (58,71)

2.4.6 Tabagismo

Individuos fumadores tém um maior risco de desenvolver DM2, principalmente os
fumadores cronicos (mais de 20 cigarros por dia). Estes tém 61% mais de probabilidade de
desenvolver DM2 enquanto que individuos que fumam menos de 20 cigarros por dia
apresentam 29% de risco. Em antigos fumadores este risco decresce para os 23%. Uma possivel
justificacdo para isto € que a exposicao de nicotina induz uma reducdo da libertacao da
insulina e um efeito negativo na acdo desta provocando uma resisténcia do organismo a
insulina. Isto leva a crer que a inalacao de tabaco afeta a acao da insulina e a funcao das
células pancreaticas sendo de maxima importancia a cessacao do tabagismo para controlo

glicémico e limitacdo do desenvolvimento de complicacao diabéticas. (72,73)

Para além disso, o tabagismo esta associado a outras doencas oculares associadas com
a idade, como a catarata e a DMRI, e também com a irritacao ocular, oftalmopatia de Graves

e neuropatia oOtica isquémica, conduzindo mesmo a cegueira. (74)
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Capitulo 3: Espalhamento Intraocular

3.1 Principios basicos

Desde o inicio do século XX, a importancia do EIO para a funcao visual tem sido
reconhecida por varios investigadores como uma causa de déficit na qualidade visual. O EIO
esta relacionado com o espalhamento de luz que ocorre nos meios oculares. O espalhamento
da luz € um fendmeno fisico que ocorre devido a variacdes espaciais de um meio refrativo,
normalmente a uma escala microscopica. A previsao das propriedades de espalhamento de luz
das estruturas é dificil, contudo como a luz espalhada é proporcional a luz incidente, quanto
maior for a espessura da estrutura maior é o espalhamento da luz. Para além disso,
considera-se que o espalhamento da luz é o resultado de uma combinacdo de difracao,
refracao e reflexdo dos raios luminosos e pode ocorrer em varias direcbes. No entanto, ha
duas direcoes que tém designacdes especiais: o EIO na direcao frontal e o retroespalhamento
na direcao inversa. O retroespalhamento provoca reducao da quantidade de luz que atinge a
retina, enquanto que, o espalhamento frontal altera a luminancia sobreposta a imagem
retiniana. Nao ha uma relacao clara entre estes dois tipos de espalhamento de luz, pois sdo
provocados por diferentes situacdées. Contudo, ambos podem ocorrer em qualquer parte do

olho, sendo a maior parte proveniente do cristalino e da cérnea. (8,9,11,12,20,35)

E importante distinguir que o EIO é um pardmetro fisico que mede a quantidade de
luz que chega a retina, ndo por via de mecanismos de refracao nos meios oculares, mas sim
por meio de fenomenos que desviam os raios luminosos de forma aleatoria em varias direcdes.
O encandeamento, deslumbramento ou glare refere-se aos efeitos visuais percebidos em

consequéncia do EIO. (10,11,35)

Atualmente, ja é percebido que o EIO constitui uma desvantagem visual muito mais
abrangente que um simples deslumbramento. Individuos com um elevado EIO queixam-se de
visao embaciada e com menos contraste e cor, dificuldades no reconhecimento facial quando
estdo em contraluz, halos ao redor de luzes brilhantes, entre outros. O EIO também afeta
testes clinicos como teste de sensibilidade ao contraste e campo visual. Este deterioramento
visual pode nao estar associado a uma reducao de AV. De facto, o processo responsavel pelo
aumento de EIO no olho nao tem efeitos na parte central da funcao PSF (Point Spread
Function) que é a zona associada a AV. Como se verifica na figura 3, um EIO elevado pode

representar um deficit visual mais significativo que uma reducao de AV. (11,75)
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Visao com Visio normal EIO elevado
AV= 0,4 logMar Log(s)= 1,5
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Figura 3 Comparacao entre o desfoque associado a uma reducao de AV e
o EIO em diferentes situacoes do dia-a-dia. Adaptado de (14).

A medicao do EIO pode ter vantagens em determinadas situacées, como no caso de
patologias ou apds certas cirurgias que afetam a transparéncia ocular e/ou a regularidade das
superficies oticas. Nestes casos a determinacao do nivel de EIO é importante para o melhor

entendimento da performance visual do paciente. Alguns desses exemplos estao resumidos na
tabela 5 (adaptada de (10)).
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Tabela 5 Aplicacdes clinicas da medicao do EIO.

Condicao ocular Aplicacao clinica

Catarata Controlo da progressao da catarata;
Detecdo de cataratas que estdo a causar distirbios visuais significativos devido
ao EIO apesar da presenca de uma AV aceitavel.

Cirurgia da Catarata | Caracterizacdo de uma ma performance otica devido a posicao da lente
intraocular (LIO) ou presenca de opacificacoes capsulares;

Detecao precoce de opacificacdes capsulares que sao dificeis de detetar através
da biomicroscopia;

Estudo da performance otica das lente intraocular (LIO) multifocais.

Cirurgia corneal | Caracterizacao dos efeitos dticos provocados por névoas corneanas;

refrativa Estudo da performance otica de casos complexos com altos niveis de aberracoes
de alta ordem ou de dispersao da luz

Detecao de perdas iniciais de transparéncia;

Avaliacao do EIO induzido por anéis intracorneanos ou por queratofaquia;

Patologia corneal Detecao precoce de perdas da transparéncia da cornea devido a distrofias ou
desordens ectaticas;
Caracterizacao de diversos distUrbios visuais devido a problemas corneais.

Queratoplastia Controlo da transparéncia corneana apos o transplante;
Caracterizacao da performance oOtica nestas corneas que possuem elevadas
fontes de dispersao de luz (suturas, opacidades, ...).

3.1.1 Quantificacao do EIO

Como foi referido, o EIO esta associado a PSF mais precisamente a zona periférica
desta. Esta funcao define a qualidade da imagem retiniana e representa a distribuicao de um
ponto de luz na retina. A sua forma depende da difracdao, desfoque, aberracbes e do
espalhamento da luz. Na PSF a zona central (0= 0°) representa a melhor AV e a zona

periférica (zona exterior a de © >1°) representa o EIO. (8,11,76)

O EIO pode ser quantificado a partir do parametro de espalhamento s (straylight) que

se define com base na PSF normalizada de acordo com a expressao:

PSF (0)= Leq/Eq=s, (1)

onde, L, a luminancia equivalente, Eq a luminancia da fonte de EIO e o angulo de EIO

em graus. (77)

A PSF normalizada varia rapidamente com o angulo 0, pelo que é usual utilizar

parametro de espalhamento s em alternativa:

s =0"2 x PSF (0), (2)
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O uso deste parametro tem varias vantagens, em particular permitir detetar
diferencas entre valores mais facilmente. O valor de «s» é depois apresentado na forma

logaritmica- log (s). (11,78)

3.2 Fatores que influenciam o EIO

3.2.1 Espalhamento da luz nas estruturas oculares

E bastante claro que o aumento do espalhamento da luz nos meios oculares provoca

aumentos significativos do EIO, por isso, é importante entender este conceito.

0 espalhamento da luz é dependente da clareza dos meios oculares e da presenca de
particulas nao-uniformes. (8,9) Estas particulas podem ser pequenos corpos estranhos,
flutuacdes densas ou irregularidades na superficie dos diferentes elementos oticos e atuam
como potenciais difusores de luz microscopicos. Como a cornea e o cristalino sdo constituidos
por células e tecido conjuntivo, podem conter heterogeneidades na escala da ordem do c.d.o.
da luz, sendo assim das fontes de espalhamento da luz mais importantes. De facto, num
individuo jovem e saudavel, 1/3 do espalhamento de luz total é induzido pela cérnea e 1/3
pelo cristalino. O valor restante é provocado pelas iris, esclera e retina. Estas proporcoes

alteram-se com a idade e a pigmentacao. (14)

Na figura 4, encontra-se um esquema representativo das fontes de espalhamento da

luz ocular.

Cristalino

Cornea // A

——

. —

Iris
Esclera

Figura 4 Esquema representativo das diferentes fontes de espalhamento de luz no olho.
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3.2.1.1 Espalhamento da luz na cérnea

A cornea é constituida por tecido conjuntivo e tem como principais funcoes
fisiologicas deixar passar a luz externa para dentro do olho e juntamente com o cristalino
foca-la na retina. O seu tecido conjuntivo é formado por fibras de colagénio com uma elevada
organizacao estrutural que permite que a cornea seja transparente e que espalhe uma
quantidade minima de luz. Estes fatores sao de extrema importancia para se manter uma boa
qualidade visual. Em olhos saudaveis, a cornea € uma das fontes principais de EIO, cujo valor

costuma manter-se constante durante a vida. (9,11,14)

Contudo, a perda de transparéncia corneal devido a inflamacdes, edemas, cirurgias e
cicatrizacao de feridas oculares aumenta o espalhamento da luz que por sua vez leva a uma
degradacao da imagem retiniana. Alias, qualquer alteracao na estrutura das fibras da cérnea
leva a perda de transparéncia levando ao incremento do espalhamento de luz. Para além
disso, o aumento da idade também provoca efeitos negativos na estrutura fibrosa o que faz

com que o aumento espalhamento da luz seja proporcional com a idade. (20,79,80)

A luz que entra na cornea pode ser difratada tanto para a frente (forward) como para
tras (backward). Relativamente ao EIO, o edema corneal e consequente aumento de
espessura podem ser causas de incremento de EIO. De facto, ja foi reportado na literatura um
aumento de EIO em situacdes de edema corneal como uso de LC e distrofia de Fuchs. E

estimado que um edema corneal de 10% aumente o EIO em cerca de 50%.(11,81)

O retroespalhamento corneal encontra-se mais estudado, provavelmente porque a sua
mediacao é mais facil e objetiva. Este, qualifica a transparéncia da cornea que é proporcional
com a idade. Alguns estudos suportam que um aumento de retroespalhamento esta
associado a um aumento de espessura corneal.(82) Contudo, outros estudos nao encontraram

relacdo entre estas duas variaveis. (20,79)

3.2.1.2 Espalhamento da luz no Cristalino

O cristalino é uma das principais fontes de espalhamento de luz do olho e a Unica que

altera significativamente o seu valor com a idade. (14)

Tal como na coérnea, a transparéncia do cristalino € uma propriedade fundamental
para uma boa qualidade do sistema visual. Essa transparéncia é conseguida por uma estrutura
celular organizada. De facto, estudos in-vitro verificaram que o tipo de espalhamento que
ocorre no cristalino é essencialmente do tipo Rayleigh, o qual é provocado por irregularidades

da ordem de grandeza do c.d.o. da luz visivel. Por isso, as proteinas que constituem o
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cristalino sao consideradas uma fonte importante de EIO, especialmente quando estao

agregadas. O tamanho dessas proteinas é de aproximadamente 0,7 pm de raio.(14,83)

O envelhecimento do cristalino também é um fator importante a considerar, pois
ocorrem varias alteracdes com a idade. A partir dos 25 anos este comeca a amarelecer,
aumenta o seu tamanho, provocando cada vez mais distorcdes oOticas e perde a sua estrutura
regular, o que leva a perda da transparéncia e a formacdo de opacidades. Condicoes

patologicas, como a catarata, também levam a um incremento de espalhamento da luz.(84)

Alias, a catarata € uma das principais causas de cegueira reversivel e um dos seus
primeiros sintomas € o aumento do deslumbramento incapacitante. Esta situacdo esta
exemplificada na figura 5. Aqui, a imagem representa uma situacao quotidiana de conducao
noturna. O cristalino representado possui um inicio de catarata, o que leva que a luz
proveniente do farol do carro em sentido contrario seja dispersa frontalmente, em diferentes
direcdes, quando atravessa o cristalino. Devido a isso a imagem retiniana que o individuo
recebe é a da direita, que esta bastante degradada, em vez da imagem da esquerda. Alias, a
cegueira noturna € um dos primeiros sintomas do inicio da catarata, levando mesmo o

individuo a deixar de conduzir nesta altura do dia. (85).

Farol do carro

Figura 5 A direita esta representado a imagem retiniana da imagem da esquerda de um
paciente com elevados valores de EIO. Adaptada de (14)

O dnico tratamento disponivel para a catarata € a sua remocdo cirlrgica e
implantacao de uma lente intraocular (LIO). Na pratica clinica, a severidade da catarata é
avaliada a partir das queixas do paciente, medicao da acuidade visual e examinacao na
ldmpada de fenda. E importante ressaltar que com a ldmpada de fenda a examinacédo é
baseada no retroespalhamento e que a diminuicao visual que ocorre deve-se a um aumento
de EIO e nado de retroespalhamento. Como a relacdao entre o retroespalhamento e o
espalhamento frontal nao é clara, a biomicroscopia com este instrumento nao é um método

confiavel para a analise do EIO. Para além disso, o deslumbramento provocado pelo EIO pode
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nao estar associado a perdas de AV o que também torna a medicdo da AV um método
ineficaz. (75,86,87)

Além disso, como o deslumbramento incapacitante é um sintoma que aparece ainda
antes de ocorrer alteracdes na AV, a medicao do EIO é um parametro importante para a

avaliacao da severidade da catarata. (11)

O tipo de catarata que apresenta valores mais elevados de EIO é a catarata
subcapsular posterior (1,48 log(s)) quando comparada com a catarta nuclear (1,22 log(s)) e a
cortical (1,26 log(s)). (86)

3.2.1.3 Espalhamento da Luz na iris e Esclera

A iris e a esclera também sdo duas potenciais fontes de espalhamento da luz. Apesar
de a sua funcao ser a de impedir que a luz prejudicial entre no olho, elas nao sao totalmente
opacas. A luz pode passar parcialmente dependendo da pigmentacao e densidade destas

estruturas gerando espalhamento da luz. (10)

Por norma, a cor da iris reflete a pigmentacao do globo ocular. Em sujeitos com mais
pigmentacao (olhos castanhos) a contribuicdo da iris e da esclera para o EIO total € minima
enquanto que em pacientes com menores niveis de pigmentacao o EIO sera mais elevado. De
facto, os individuos com olhos mais claros apresentam mais queixas de deslumbramento do

que individuos com olhos mais escuros. (77)

Um estudo de Van der Berg refere que pessoas caucasianas com olhos azuis tém
valores entre 0,1 a 0,4 unidades logaritmicas mais elevadas que nao caucasianos. Individuos
com albinismo ou outras patologias que afetam a coloracéo da iris também tém valores mais
elevados. Também é referido que pupilas dilatadas apresentam valores de EIO 0,1 unidades

logaritmicas superiores quando comparadas a pupilas normais. (88)

3.2.1.4 Espalhamento da luz na retina

Como ja foi referido, uma quantidade significativa da luz que entra no olho é
dispersada frontalmente na direcao da retina. Esta, por sua vez, vai absorver alguma dessa
luz e também refletir uma certa quantidade em diferentes direcdes. Este valor de luz

refletida também é dependente da pigmentacao do individuo. (10)
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Como a quantidade de luz refletida pela retina é demasiado baixa para ser medida
diretamente, sdo usados exames subjetivos baseados no principio da luminancia equivalente

que sera explicado mais a frente nesta dissertacao. (8)

3.2.1.5 Espalhamento da luz no humor vitreo

A presenca de particulas no humor vitreo provoca espalhamento da luz. Em condicoes
normais este elemento é um gel transparente devido a estrutura regular das suas fibras, no
entanto, devido a algumas patologias, como uveites posteriores ou descolamento do vitreo, a
transparéncia deste elemento pode estar severamente afetada aumentando assim os valores
de EIO. Estas particulas podem ser células, sangue ou outras bioparticulas provocadas por

inflamacoes. (10,11)

O aumento de particulas em suspensao leva ao aparecimento de opacidades
percebidas pelo paciente como moscas volantes. Como particula fisica num meio
transparente, as moscas volantes podem bloquear a luz ou provocar dispersao da luz. Para

varios pacientes as moscas volantes tém um grande impacto na sua qualidade visual. (89)

Van der Berg et al. verificaram que em olhos com particulas em suspensao no vitreo,
tém, em média, mais 0,135 log(s) do que em pacientes normais e que o EIO em olhos afetados

€ 40% mais elevado que em olhos nao afetados. (89)

3.2.2 Fatores que influenciam naturalmente o EIO

3.2.2.1 Idade

Para além das estruturas oculares que sdo responsaveis pelo EIO e que ja foram
referidas na seccao 2.2.1 desta dissertacao, existem outros fatores que o influenciam sendo a
idade um dos principais. Normalmente os valores de EIO mantém-se constantes até aos 40

anos e aumentam gradualmente nos anos seguintes segunda a funcao:

[1+(1/D)*],  (3)

onde | é a idade do individuo e D a idade quando o EIO duplica. Estima-se que D

esteja entre os 62,5 e os 70 anos. (77)

Usualmente o EIO é quantificado pelo parametro «s» e representado na forma de

log(s). Quanto maior for o valor de log(s) maior sera o EIO. Em olhos jovens e saudaveis o EIO
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€ de aproximadamente 0,90 log(s). Este valor aumenta a partir dos 40 anos, sendo que aos 70

chega aos 1,2 log(s) e aos 80 1,4 log(s). (10)

3.2.2.2 Lentes de contacto

O EIO também aumenta com o uso de lentes de contacto (LC). Individuos que utilizam
LC possuem valores mais elevados de EIO quando comparados com individuos da mesma idade
nao portadores de LC. As LC semi-rigidas induzem mais EIO do que as LC hidrofilas. Contudo,
apos a remocao das LC os usuarios de LC hidrofilas apresentam valores mais elevados que os

usuarios de LC semi-rigidas.(11)

3.2.2.3 Comprimento de onda e angulo de incidéncia

Outro parametro importante de analisar € a dependéncia do EIO com c.d.o da luz
incidente. Caracterizar esta dependéncia revelou-se importante, pois pode ser uma forma de
descobrir o que provoca o aumento do EIO e é especialmente importante em olhos
envelhecidos onde o espalhamento da luz é mais pronunciado. No entanto, apesar de ja
terem sido realizados varios estudos, ainda é dificil entender como o c.d.o. da luz afeta o
EIO. (11,90)

Pinero et al (10) realizaram um estudo onde pretendiam verificar as diferencas de EIO
com diferentes comprimentos de onda. O valor minimo de EIO ocorre perto do pico da
sensibilidade espetral fotopica do olho seguido de um aumento nos comprimentos de onda
maiores que 600nm. Isto pode revelar que a luz difusa proveniente do fundo do olho contribui
para os valores medidos psicofisicamente. Verificaram também que para angulos pequenos
(0,5°) o valor de EIO podia ser 5 vezes superior na zona vermelha do espetro visivel quando
comparado com a zona verde, o que conduz a previsdo paradoxal de que o brilho de fontes
brancas pareca ter tonalidade vermelha. Verificaram também que o valor minimo de EIO
ocorre para c.d.o perto dos 550 nm possivelmente como um efeito combinado de
espalhamento da luz pelos meios o6ticos em baixos c.d.o. e aumento da difusdo de c.d.o.

longos pelo fundo.

Para angulos de incidéncia mais elevados a PSF é principalmente produzida pelo
espalhamento da luz dos meios 6ticos, com a possivel contribuicao da luz refletida pelo fundo

do olho especialmente em olhos com pouca pigmentacao. (91)

A distribuicdo angular do espalhamento da luz depende de varios fatores entre os
quais o tamanho e a forma das particulas dispersantes, a diferenca do indice de refracao

entre as estruturas e a escala relativa das heterogeneidades relativamente ao c.d.o., o que
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torna a distribuicao do espalhamento da luz complexa. Esta complexidade aumenta se a luz é
espalhada mais que uma vez dentro do olho. No meios bioldgicos a distribuicdao angular pode
ser tdo complexa que nao é possivel prever a quantidade de espalhamento frontal a partir do
valor de retroespalhamento. Isto é particularmente importante na otica visual, porque é mais
acessivel medir objetivamente o retroespalhamento do que o EIO. Este é habitualmente

medido subjetivamente por processo psicofisicos. (8)

3.3 Métodos de medicao do Espalhamento da luz

A componente do espalhamento da luz que é medida quando se mede o EIO é o
espalhamento frontal. Para a medicdo deste foram desenvolvidos métodos oticos e
psicofisicos. Nos procedimentos psicofisicos a avaliacdo € dependente do desempenho do
paciente, ou seja, € um teste subjetivo, contudo o valor obtido tem mais significado porque
se relaciona diretamente com a funcado visual do individuo. Pelo contrario, o procedimento
otico € menos dependente das respostas do paciente, mas tem limitacdes a nivel angular,
resultando em medicées menos precisas. Pelo contrario, a medicdo do retroespalhamento,
por exemplo, através da camara de Scheimpflug, € um método objetivo e bastante confiavel.
(10)

3.3.1 Retroespalhamento da cornea

O espalhamento total da luz corresponde aos valores conjuntos do espalhamento
frontal e retroespalhamento. Contudo, medir apenas o espalhamento frontal da cornea esta
fora de alcance. Pelo contrario, a medicao do retroespalhamento é facilmente acessivel com
uma lampada de fenda, o que permite perceber se a cornea é saudavel com um simples

exame de rotina.(20)

A lampada de fenda é um aparelho versatil e um instrumento de diagndstico primario
usado durante a examinacdo clinica da cornea e de outras estruturas externas do olho. Apesar
de este exame ser simples e de a lampada de fenda ser facil de manusear, este € um teste

subjetivo, e por isso, nao muito preciso. (9)

Existem outros métodos objetivos para a medicdo de retroespalhamento da cornea,
no entanto a proposito desta dissertacao so sera referido a camara de Scheimpflug Oculus

Pentacam (Oculus, Inc., Wetzlar, Germany).

Este aparelho, é um sistema otico nao invasivo que usa o principio de Scheimpflug
para obter 50 imagens de corte transversal de todo o segmento anterior em apenas 2

segundos. Foi especialmente concebido para avaliar o segmento anterior do olho desde a
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superficie anterior da cornea até a superficie posterior do cristalino sem entrar em contacto

com o olho. (42)

Com este instrumento também é possivel obter um mapa de densitometria corneal
que é um mapa com a quantidade de retroespalhamento nas diferentes regides da cdrnea

(figura 6).
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Figura 6 Mapa de densitometria obtido com o Oculus Pentacam®

A medicdo do retroespalhamento da cornea e a quantificacao da sua transparéncia €
feita a partir da analise das imagens de Scheimpflug obtidas por este instrumento. Este
sistema quantifica o retroespalhamento a partir valores numéricos da densidade otica corneal
(DOC). (43)

As medicoes sdo realizadas ao longo de uma area com 12mm de diametro, em quatro
zonas anelares concéntricas centradas no apéx da cornea e também em profundidade por
camadas. Os valores de densitometria sao expressos em «greyscale units» (GSU) que variam
entre zero (minimo espalhamento da luz, ou seja, maxima transparéncia) até 100 (maximo

espalhamento da luz, opacidade total). (43)
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3.3.2 Medicao do EIO com o C-Quant

Atualmente, o procedimento psicofisico mais revelante para a medicdao de EIO é o
método da comparagdo-compensacdo. Este procedimento é o que esta na base do

funcionamento do C-Quant, o aparelho utilizado neste estudo.

Este método foi adaptado de um anterior, método da compensacao-direta,
desenvolvido por Van der Berg e funciona da seguinte forma: uma fonte de luz brilhante em
forma de anel é apresentada a uma determinada distancia angular (8) num campo de teste
negro. Devido ao espalhamento da luz que ocorre nos meios oticos, parte da luz proveniente
da fonte de EIO é projetada na retina na localizacdo do campo de teste, induzindo uma
(fraca) cintilacdo. Para determinar a quantidade exata de EIO, é apresentada luz de
compensacao em diferentes fases no campo de teste. Com o ajuste de da quantidade de luz
compensacao, a percecao de cintilacdo é extinguida. Dessa forma, ha «compensacao direta»
para a modulacdo do EIO provocado pela luz espalhada da fonte de EIO. E importante referir
que neste método, a quantidade de luz de compensacdo € variavel até o tremeluzir
desaparecer. Em outras palavras, o método de compensacao-direta € um método de ajuste
com algumas limitacdes comuns a este tipo de método, entre as quais a dificil
reprodutibilidade fora do laboratério. Assim, Van der Berg desenvolveu o método da
comparacao-compensacdo que € um método de escolha forcada com apenas duas

alternativas. (92)

Este método apresenta um estimulo semelhante ao da compensacao direta, com a
diferenca do campo de teste estar dividido em duas metades. A luz de compensacao é
apresentada numa das metades do campo de teste (escolhida aleatoriamente) e referida com
campo b, enquanto que na outra metade nao é apresentada nenhuma luz (campo a). Como
resultado, vao ser percebidas duas fontes a piscar: uma resulta apenas do EIO (campo a) e a
outra como combinacao de EIO e luz de compensacdo (campo b), a piscar em fases contrarias

(figura 7).

Estimulo
/periférico

Campo Central
Direito

Campo central
esquerdo

Figura 7 Estimulo apresentado ao paciente aquando a medicao de
EIO com o C-Quant. Adaptado do manual do instrumento.
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Durante o teste, sdao apresentados diferentes estimulos com diferentes intensidades
de luz de compensacdo no campo b e o sujeito deve decidir qual o estimulo no teste que
brilha mais. As respostas do sujeito sao registadas a partir de dois botdes que representam o
lado direito e o lado esquerdo do campo de teste. Com estas respostas psicofisicas o aparelho

produz uma curva psicométrica ajustada as respostas do paciente (figura 8).

10 ' BT 0 25 10 15
* Nivel de compensagdo de EIO log(s)

Figura 8 Curva psicométrica de EIO obtida pelo C-Quant. Adapatada do manual do C-Quant.

Os parametros de qualidade que o C-Quant fornece sdo o “esd” (estimated standard

desviation) que deve ser inferior a 0,08 e 0 “Q” que deve ser superior a 1,00.

A medicdo do EIO é uma medicao funcional. Assim, este aparelho mede aquilo que é
visto, ou seja, a intensidade do espalhamento da luz. Nao é uma medicdo objetiva, mas

apresenta valores proximos desta. (11)

3.4 Espalhamento da luz na populacao diabética

3.4.1 Espalhamento Intraocular

Em pacientes com DM1, Adnan et al, observaram valores de EIO 0,12 log(s) superiores
relativamente a individuos nao-diabéticos. Verificaram também que a duracdo da DM
contribuia significativamente para esse aumento. Uma das causas que encontraram para esta
situacao, foi o aumento da espessura do cristalino devido a correlacdo positiva encontrada
entre estas duas variaveis (R=0,24). Para além disso, é necessario considerar que a
opacificacao do cristalino também é uma importante fonte de EIO e que esta é mais evidente

em pacientes diabéticos. (8,17)

Na literatura, nao existem muitos estudos que relacionem diretamente a DM2 com o

EIO. No entanto, ja foi reportado um caso de aumento de EIO durante a hiperglicemia num
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caso recém diagnosticado com DM2. Neste caso clinico também se verificou um aumento da
espessura da cornea e cristalino. Quando os niveis de HbAc1 diminuiram para o valor normal
as espessuras corneais e lenticulares também diminuiram, assim como o valor de EIO e o que

leva a crer que niveis descontrolados de HbA1 aumentam o EIO. (16)

Por outro lado, uma equipa coreana verificou um aumento de EIO numa populacao
com DM2 e pseudofaquica e que era mais significativo consoante a severidade da RD. Para
além disso, também verificaram um incremento de EIO em pacientes com DM2, mas sem RD,
relativamente a pacientes de controlo. Isto sugere que a DM é uma possivel fonte de

incremento de EIO, ainda que, nao tenham ocorrido alteracdes na retina. (15)

As alteracdes na espessura da cornea também podem ser uma justificacdo para o
aumento de EIO devido as alteracdes do volume desta. De facto, em situacdes em que ocorre
edema da cérnea, como uso de LC e distrofia de Fuchs, foram encontrados valores mais
elevados de EIO. (11,19,81)

Para além disso, pacientes diabéticos estdo mais suscetiveis a outras doencas
oculares como é o caso de olho seco e da vitreopatia que ja foram associadas a aumentos de
EIO. (93)

Na tabela 6, encontram-se resumidamente os estudos encontrados mais revelantes

sobre o EIO em pacientes diabéticos.

Tabela 6 Revisao bibliografica sobre o EIO em pacientes diabéticos

Autor Amostra | Resultados
Adnan et al.; | 74 com DM1 (40+ 12 anos) | Grupo diabético com valores mais elevados de EIO (p<
201) (17) 64 de controlo (43 12 | 0,001) (+0.12 log(s))

anos) Duracao da diabetes contribui significativamente para o

aumento do EIO

Hyung Bin | 26 de controlo (69 +1,4) O valor médio de EIO aumenta conforme a severidade
Hwang et al.; | 25 com DM2 mas sem RD da RD e quando comparada com o grupo de controlo
2015 (15) (71,4 £1,2) Sem correlacao entre o EIO e a HbA1

21 com DM2 e RD nao
proliferativa moderada
(60,9+ 1,6)

21 com DM 2 e RD nao-
proliferativa severa

(64 £1,8)
Adnan et al.; |1 paciente recém- [ Aumento de EIO associado ao aumento de espalhamento
2015 (16) diagnosticado com DM2 | de luz induzido pelas alteracdes na espessura da cornea
(29 anos) e do cristalino
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3.4.2 Retroespalhamento corneal

Na cornea, as alteracdes na estrutura altamente organizada provocam perdas de

transparéncia e consequente aumento do espalhamento da luz. (6,9)

Um estudo turco em pacientes com DM2 e utilizando o Oculus Pentacam, verificou um
aumento significativo no retroespalhamento corneal nas zonas de 0 a 10 mm da camada
anterior, e na zona anelar de 0 a 2 mm de toda a cérnea quando comparados com individuos
de controlo. Verificaram também uma forte correlacdo entre a duracdo da DM e a
densitometria da camada anterior da cornea, mas sem correlacdo entre os niveis de
hemoglobina glicada e a densitometria corneal total. (19) Por outras palavras, concluiram que
a camada anterior da cornea é a que provoca mais retroespalhamento e outros estudos

suportaram esta afirmacao. (94,95)

N. Morishige et al estudaram a relacdo entre a retinopatia diabética e o
retroespalhamento na cornea e verificaram este é tanto maior quao maior for a severidade da
RD, sendo a RD proliferativa a que apresentava valores mais elevados e o grupo de controlo os
valores mais baixos. No entanto, nao verificaram correlacdo entre os valores de
retroespalhamento e a duracdo da DM nem com os de hemoglobina glicada. Também nao

verificaram alteracoes morfoldgicas entre o grupo diabético e o grupo de controlo. (94)

Na tabela 7 encontra-se sucintamente os estudos encontrados mais revelantes sobre o

retroespalhamento corneal em pacientes diabéticos.

Tabela 7 Revisao bibliografica sobre o retroespalhamento corneal induzido pela DM.

Autor Amostra | Resultados
Roger Holden | 22 pacientes com | Sem significancia estatistica entre o espalhamento da luz na
et al.; 1994 | DM1 cornea e os grupos em estudo.
(96) 29 controlo
N. Morishige | 65 diabéticos tipo Il | Em pacientes com RD proliferativa os valores de
et al; 2001 | (62,1+11,7 anos; 25 | retroespalhamento eram significativamente mais elevados
(94) aos 83 anos) | comparados com os nao diabéticos. Os valores de
retroespalhamento aumentam consoante a gravidade da RD.
12 controlo (58,9+ | Sem associacao entre o retroespalhamento e a duracao da DM,
19,2 anos; dos 26 | indice de glicémia ou HbA1c.
aos 83 anos)
Pelin Ozyol et | 43 pacientes com | Camada anterior de pacientes diabéticos com valores mais
al.; 2016 (19) | bM2 elevados de retroespalhamento comparado com o grupo de
40 pacientes de | controlo (p= 0,024)
controlo
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4, Métodos

Esta dissertacao esta inserida no projeto «Analise da Influéncia de Parametros Visuais
na Qualidade de Vida do Paciente Diabético na Regido Cova da Beira». que esta submetido e
aprovado pela Comissdo de Etica da Administracio Regional de Salde do Centro (ARSC)
(ANEXO I).

A investigacao presente, consiste num estudo do tipo caso-controlo onde se avalia o
EIO e a sua possivel relacdo com alguns parametros biométricos da cérnea e do cristalino em

individuos com DM2.

Os individuos da populacao diabética foram encaminhados a partir da consulta de
diabetologia do ACES Cova da Beira, para a realizacao de um rastreio visual no Ubimedical.
Aqui, eram selecionados potenciais participantes que, caso cumprissem 0s requerimentos do
estudo e aceitassem participar, eram convidados a participar no estudo no Centro Clinico e

Experimental em Ciéncias da Visdo (CCECV).

Obteve-se de todos os participantes do estudo um consentimento informado escrito,
onde o procedimento clinico era descrito e os seus direitos explicados, inclusive a sua
confidencialidade (ANEXO II).

4.1 Participantes

Neste estudo, participaram 54 pessoas com DM2 (34 homens e 20 mulheres) e 27
individuos sem DM (13 homens e 14 mulheres), sendo que todos pertenciam a etnia
caucasiana. As idades do grupo diabético compreenderam-se entre os 41 e os 80 anos (média:
62,7+ 7,2 anos) e o intervalo de idade do grupo de controlo dos 45 aos 77 anos (média 64,6

7,1 anos).

Todos os testes realizaram-se de igual forma para ambos os grupos e pela mesma
operadora. Para simplificar a analise estatistica apenas se analisaram os dados relativos ao

olho direito.
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4.1.1 Critérios de exclusao

A escolha dos participantes realizou-se de modo que fosse ao encontro dos requisitos
do estudo. Devido a isso, estipularam-se os seguintes critérios de exclusdo a fim de garantir a
fiabilidade dos dados:

. Catarata (posterior, subcapsulares, cortical e nuclear de ordem maior de 3
segundo a Escala LOCS III).

. AV compensada pior que 0.2 logMar;

. Usuarios de lentes de contacto rigidas ou semirrigidas;

. Individuos que tenham realizado qualquer procedimento cirdrgico ocular;

. Miopias superiores a 6.00D e/ou astigmatismos superiores a 2,50D;

. Individuos com patologias corneais, incluindo queratocones;

. Albinos.

4.2 Material e Procedimento

4.2.1 Exames de exclusao

4.2.1.1 Lens Opacities Classification System III (LOCS III)

A fim de descartar possiveis opacidades que pudessem comprometer a fiabilidade dos

resultados, utilizou-se a escala LOCS Il para classificar o estado do cristalino.

Esta escala consiste em 6 imagens, fotografadas com a lampada de fenda, para
classificar a cor nuclear (NC) e a opalescéncia nuclear (NO), 5 imagens obtidas por
retroiluminacdo para a classificacdo da catarata cortical, e outras 5 imagens para a
classificacdo da catarata subcapsular posterior. O grau de catarata € obtido a partir de uma
escala decimal em intervalos igualmente espacados, em que a NO e a NC sao caracterizadas
numa escala de 0,1 a 6,9 (com base nas seis fotografias padrao), e a cortical e subcapsular
posterior sao classificadas numa escala de 0,1 a 5,9 (com base nas cinco imagens padrao).
97)

Para uma interpretacdo precisa dos resultados € necessaria a dilatacdo da pupila do
paciente, algo que nao foi possivel neste estudo devido a auséncia de oftalmologistas que a
pudessem realizar. Devido a isso o cristalino era classificado por comparacao com a escala o
LOCS Ill (figura 9). (97)
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Figura 9 Escala LOCS lll utilizada para classificar possiveis opacidades. Adaptada de (97)

4.2.1.2 Refracao do paciente

Um dos critérios de exclusao deste estudo foram as ametropias elevadas. Assim foi

necessario recorrer equipamentos para a medicao da refracdo dos individuos.

O rastreio a populacédo diabética realizado no Ubimedical iniciava com a realizacédo da
aberrometria no OPD Scan Il (Nidek Inc., Tokyo, Japan). Para além da aberrometria é
possivel adquirir outros dados com este aparelho entre os quais a refracdo do paciente e a
topografia da cornea. Assim, devido a multifuncionalidade deste aparelho, foi possivel
detetar potenciais critérios de exclusao como ametropias elevadas, queratocones e cataratas

maduras. (98)

Como os participantes do grupo de controlo nao realizavam exames no Ubimedical, o
valor da refracao era novamente obtido para todos os participantes do estudo no CCECV, a
fim de haver concordancia entre os dados. O autorefractometro utilizado foi o Grand Seiko
WAM-5500 Auto Refractor de campo aberto e em condicdes fotdpicas. Nesta situacdo, o
participante era instruido a encostar a cabeca e o queixo no suporte e a fixar um alvo
presente na parede a aproximadamente 3m. O alinhamento do aparelho era realizado no ecra

do aparelho com a ajuda de um joystick e as medicoes eram realizadas automaticamente.

4.2.2 Medicao do EIO

As medicdes com o C-Quant foram realizadas numa sala tenuemente iluminada, sem
fontes de encadeamento e sem ruido de fundo. Para evitar fontes de espalhamento externas,
0 paciente nao utilizava a sua compensacdo otica habitual. Para compensar a sua refracao,
era colocada uma lente com a poténcia do seu equivalente esférico no aparelho. O olho que

nao estivesse a ser analisado era ocluido com uma pala.
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O paciente era instruido a posicionar o olho perto da ocular, mas sem lhe tocar,

mantendo uma distancia minima e com o olho normalmente aberto, sem semicerrar (figura

10a).
koa E,g 5 1 m&
a b c i d

Figura 10 Representado na figura 10a a posicao correta do paciente no C-Quant e na figura 10b, 10c e
10d as erradas.

De seguida, o procedimento do exame era-lhe explicado da seguinte forma:

¢ Concentre-se apenas no campo central que esta divido em dois semi-campos. Ignore o
anel tremeluzente que o rodeia.

e Compare os dois semi-campos centrais e decida qual o que cintila mais.
e Carregue no botao correspondente a esse lado no aparelho.

o Reaja pela primeira impressao e prontamente. O botao pode ser carregado assim que
o tremeluzir comece.

e Em algumas apresentacdes vai ser dificil perceber qual dos lados cintila mais, pois
podem parecer ter a mesma intensidade. Deve escolher o lado pelo primeiro impulso.

o Deve sempre responder e carregar apenas num botao.

Depois da realizacao do teste, se o parametro «esd» fosse inferior ou igual a 0,08 e
«Q» maior ou igual que 1 a medicao era considerada fiavel. Caso contrario, a medicao nao era

considerada e o exame repetido (valores retirados do manual do C-Quant®).

4.2.3 Medicao da espessura da cornea

Para a medicao da espessura corneal foi utilizada a camara de Scheimpflug (Pentacam
HR, Oculus, Wetzlar, Germany). Este aparelho possui um sistema de iluminacdo em fenda
(475 nm de luz monocromatica) que roda automaticamente sobre o apéx da cornea para
capturar as imagens de Scheimpflug. Para a realizacao deste exame, o paciente era instruido
a fixar uma mira vermelha central e a manter os olhos o mais abertos possiveis antes da

captura da imagem.

Qualquer medicdo que nao fosse confiavel devido a desvios de fixacdo, movimentos

excessivos do olho ou outro motivo, os dados eram excluidos e a medicdo repetida. Os scans
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que fossem registados como ‘’OK’’ na examinacdo de qualidade do instrumento eram

incluidos na analise.

4.2.4 Medicao da espessura do Cristalino

A espessura do cristalino foi obtida com o biometro Lenstar LS900 (Haag-Streit AG,
Koeniz, Switzerland). Este utiliza reflectometria otica de baixa coeréncia para realizar a
biometria do olho, em cerca de 20 segundos por medicdo. Este biometro providencia varios
dados entre os quais a espessura central do cristalino e a espessura central da céornea Este
instrumento executa 16 varrimentos consecutivos por medicao sem necessidade de
realinhamento do olho. Foram retiradas 5 medicoes para cada olho conforme recomendado
pelo fabricante. O software do programa calcula automaticamente a média das 5 leituras.
(99)

Antes da medicdo, o paciente era informado que iam ser disparados flashes de luz
intensos para o olho e para se tentar manter o mais quieto possivel devido a sensibilidade do
equipamento. Este era sentado confortavelmente e com a cabeca estabilizada num suporte
fixo. Era instruido para fixar uma luz dentro do equipamento enquanto a medicdo era
realizada e para pestanejar antes da medicao. O instrumento era alinhado usando a imagem

do olho no monitor do computador (figura 11).

0 biometro consegue detetar automaticamente a presenca de pestanejo ou perdas de

fixacao durante o exame e nestas situacdes realizava-se uma nova medicao.

68 mm _Jﬁ u
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-

Figura 11 Esquema representativo da posicao correta do
paciente aquando a medicao.
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5. Resultados

5.1 Analise estatistica

A analise estatistica foi realizada utilizando o IBM SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) versdao 25 para Microsoft Windows. O nivel de significancia foi fixado nos 5%.
Inicialmente, realizou-se uma analise descritiva com o objetivo de caracterizar e sumarizar os
dados em analise. Os resultados estdo apresentados na forma média + desvio padrao para
cada variavel. A normalidade dos dados foi verificada pelos testes de Kolmogorov-Smirnov e
Shapiro-Wilk (tabela 8), onde se rejeita a hipdtese de as variaveis seguirem distribuicao

normal quando p<0,05.

Para a comparacao entre as médias das variaveis utilizou-se o teste t-student para
amostras independentes, quando as variaveis seguiam distribuicdo normal (tabela 9) e o teste
U-Mann Whitney quando nao seguiam (tabela 10). Com estes testes, considera-se que existe

diferenca estatisticamente significativa entre as amostras quando p< 0,05.

Por ultimo, utilizou-se o teste de correlacdo nao paramétrico de Spearman a fim de
correlacionar o EIO com a duracdo da DM, IMC, HbA1c e a PIO e o teste paramétrico de
Pearson para verificar as possiveis correlacdes entre o EIO e a espessura da coérnea e do

cristalino e a densidade otica corneal.

5.1.1 Comparacao entre os grupos

Como o grupo de diabéticos é composto por mais do que 30 individuos o teste
utilizado para verificar a normalidade foi o Kolmogorov-Smirnov, que revelou a idade e o
equivalente esférico como as Unica variaveis que ndao seguem distribuicao normal. Como a
populacao de controlo é composta por menos de 30 individuos, a normalidade foi verificada

com o teste Shapiro-Wilk. Aqui apenas a DOC nao segue distribuicao normal (tabela 8).
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Tabela 8 Testes de normalidade para ambos os grupos de estudo. Variaveis com * seguem distribuicao
normal.

Diabéticos Controlo

Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk

Estatistica Sig. Estatistica Sig.
Idade 0,151 0,015 0,958 0,332*
EIO 0,105 0,200* 0,968 0,560*
Equivalente esférico | 0,273 0,000 0,926 0,055*
Espessura Cristalino 0,054 0,200* 0,955 0,285*
Espessura cornea | 0,079 0,200* 0,936 0,100*
(bidmetro)
Espessura cornea | 0,118 0,148* 0,958 0,332*
(camara de
Scheimpflug)
DOC 0,076 0,200* 0,906 0,018

Os resultados de comparacao entre os grupos de estudos realizados com o teste t-
student encontram-se resumidos na tabela 10. Nao se observaram variacoes significativas em
nenhum dos parametros. Obteve-se um valor de EIO de 0,95 + 0,25 log (s) no grupo diabético
e 0,91 + 0,18 log(s) no grupo de controlo (p=0,430). Relativamente aos dados obtidos pelo
biometro a média da espessura corneal no grupo de estudo foi de 544,3+ 34,6 pm enquanto
que no grupo de controlo foi de 542,7 + 40,9 pym (p=0,852). No cristalino, obteve-se uma
espessura média de 4,55 + 0,33mm no grupo diabético e 4,60 + 0,35mm no grupo nao-
diabético (p=0,505). Com a cadmara de Scheimpflug, a espessura corneal dos pacientes
diabéticos foi de 534,2 + 34,1 um enquanto que no grupo de controlo foi de 542,7 + 40,9um
(p=0,852). Observou-se uma diferenca de 10um na espessura da cdrnea com os diferentes

aparelhos, contudo os dados sao consistentes entre si.
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Tabela 9 Teste T para comparacao das diferentes variaveis entre os grupos

Parametro Diabetes Controlo Valor de p
N° de olhos 54 27

EIO (log (s)) 0,95 £ 0,25 0,91 £ 0,18 0,430
Espessura do Cristalino (mm) 4,55 + 0,332 4,60 + 0,347 0,505
Espessura da Cornea (biometro) | 544,3+ 34,2 542,7 + 40,9 0,852
(Hm)

I(Espe)ssura da cornea Pentacam | 534,2 + 34,1 533,7 + 42,4 0,954

pm

As variaveis que ndo seguiam distribuicdo normal analisaram-se com o teste U-Mann
Whitney. Aqui nao se verificaram diferencas significativas na idade, sexo, equivalente
esférico e DOC total entre os grupos (p= 0,242; p= 0,208; p=0,752 e p= 0,678,

respetivamente) (tabela 10).

Relativamente a DOC total, verificou-se nos pacientes diabéticos uma média de 21,16
+ 3,23 GSU e nos pacientes de controlo 21,80 + 3,78 GSU. Para verificar as possiveis
diferencas entre a DOC dos dois grupos também se utilizou o teste teste U-Mann Whitney (pois
0 grupo de controlo nao seguia distribuicdo normal), mas nao se obtiveram resultados
revelantes (p= 0,678)(tabela 10).

Tabela 10 Resultados teste nao paramétrico U-Mann Whitney

Parametro Diabetes Controlo Valor de p
N° de olhos 54 27

Idade (anos) (intervalo | 62,7 + 7,2 [41-80] 64,6 + 7 [45-77] 0,242

de idades)

Sexo (F/M) 20/34 14/13 0,206
Equivalente esférico 0,36+ 1,82 0,74 + 1,71 0,752

DOC total (GSU) 21,2 £3,2 21,8 £ 3,8 0,678

5.1.2 Correlacao entre o EIO e diferentes parametros

Analisaram-se alguns dos fatores de risco na populacao diabética que pudessem
influenciar a quantidade de EIO. A duracao de DM obtida foi de 8,2 + 7,2 anos, sendo o valor
minimo 1 ano e o maximo 41 anos. O valor médio de HbA1c foi de 6,90+ 1,63% o que
representa um controlo razoavel da DM. O IMC foi superior a 30 o que representa obesidade

tipo | e, por Ultimo, a PIO foi de 15,7 mmHg o que esta dentro dos valores normativos.
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Para as variaveis que seguem distribuicao normal utilizou-se o teste de correlacdo de
Pearson (tabela 11). Aqui, verificou-se uma correlacao positiva fraca estatisticamente
significativa entre o EIO e a espessura da cornea quando medido com o biémetro (r=0,281,
p=0,039), ou seja, a valores superior de espessura da cdrnea estao associados maiores valores
de EI0. Com a medicdo da cornea com a camara de Scheimpflug obteve-se uma correcao
positiva sem significancia estatistica (r=0,218 e p= 0,113). Entre o EIO e a espessura do
cristalino obteve-se uma correlacdo negativa sem significancia estatistica (r= -0,108 e

p=0,438). Por ultimo, a DOC total ndo apresentou correlacdo com o EIO (r= 0,017 e p=0,901).

Tabela 11 Resultados das correlacoes pelo teste paramétrico de Pearson relativamente ao EIO para o
grupo da diabetes Valores com * sdo os que apresentam significancia estatistica.

Parametros Correlacéo de Pearson Sig.
Espessura do cristalino -0,108 0,438
Espessura da cérnea (biometro) | 0,281 0,039*
Espessura cornea (Camara de | 0,218 0,113
Scheimpflug)

DOC total 0,017 0,901

As correlacoes realizadas com o teste nao paramétrico de Spearman encontram-se
resumidas na tabela 12. Verifica-se uma correlacao positiva e estatisticamente significativa
entre o EIO e a PIO (r= 0,298, p= 0,038). A HbA1c e o IMC apresentam correlacées negativas,
mas sem significancia estatistica (r=-0,139, p= 0,449 e r=-0,113, p=0,423, respetivamente).
Por ultimo a duracao da DM apresenta uma correlagao positiva sem significancia estatistica
com o EIO (r=0,139, p= 0,318).

Tabela 12 Correlagao de Spearman (teste nao-paramétrico) entre o EIO e fatores de risco

Parametro N Média  desvio padrdao | Coeficiente de correlagdo Sig

Duracdo da DM em anos 54 8,2 £7,2 [0-41] 0,139 0,318
HbA1c 32 6,90+ 1,63 -0,139 0,449
IMC 52 30,85+5,41 -0,113 0,423
PIO 49 15,6 + 3,3 0,298 0,038*
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6. Discussao

Como ja foi referido, a DM provoca alteracdées na cornea e no cristalino. Qualquer
fendmeno que provoque a alteracdo da organizacao estrutural destes meios oOticos leva ao
incremento de EIO. Assim, é possivel que o déficit visual que os pacientes diabéticos

experienciam também possa ser devido ao incremento de EIO.

Um dos objetivos deste estudo foi verificar a possivel alteracao do valor de EIO em
pacientes diabéticos quando comparados a individuos saudaveis. Apenas se verificou um
aumento médio nado significativo de 0,043 log(s) em pacientes com DM2 e este valor nao foi
estatisticamente significativo (p= 0,430). Nao existem muitos estudos que relacionem a DM
com o EIO, contudo, Adnan et al verificaram um aumento de 0,12 log(s) entre pacientes com
DM1 (41+12 anos), e pacientes nao diabéticos. (17) Apesar de, os pacientes desse estudo
serem mais novos, a duracao da DM é superior (19 + 3 anos) comparado com os individuos
deste estudo (8,2+ 7,2). Isto é revelante pois, estes autores também verificaram que a
duracdo da DM tem mais impacto no aumento de EIO do que a idade. Para além disso, pelo
facto de os pacientes serem diabéticos tipo 1 e terem um nivel de HbA1c mais elevado
(7,78+0,29 vs 6,90 +1,63) espera-se que sofram alteracdes oculares mais pejorativas que

individuos deste estudo e que por isso o EIO seja mais elevado.

Um outro estudo coreano verificou um aumento de 0,23 log(s) entre pacientes com
DM2 e pacientes de controlo. (15) Contudo, nesse estudo, a duracao média da DM (22,7 + 1,2
anos) era quase o triplo comparativamente ao valor médio desta investigacao. E possivel que,
tal como na DM1, a duracao da DM tenha um forte impacto no incremento de EIO em
pacientes com DM2, explicando assim, o valor mais elevado de EIO no estudo coreano. Para
além disso, estes pacientes eram mais velhos (71,4 + 1,2 anos) e tinham sido submetidos a
uma cirurgia de remocao da catarata. Apesar de, os investigadores nao verificarem alteracoes
corneais apos a cirurgia, é possivel que parte deste valor elevado de EIO esteja associado a

alteracdes corneais pos-cirirgicas.

Um dos objetivos desta dissertacao também foi verificar se as alteracdes na espessura
da coérnea e do cristalino poderiam levar a um incremento do EIO na populacdao com DM2.
Excluiram-se pacientes com opacidades e patologias oculares a fim de se obterem dados mais

claros sobre esta relacao.

Relativamente ao cristalino os pacientes diabéticos apresentaram uma espessura
média de 0,05mm inferior comparativamente aos sujeitos de controlo. Esta variacdo nao é
significativa e de facto, apesar de ser claro na literatura que pacientes com DM1 possuem um
cristalino mais espesso(4,37-41,43), tal nao acontece quando se analisam pacientes com DM2,

onde nao se verificam alteracdes significativas.(37,41,43) Sparrow et al confirmaram que
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pacientes com DM1 possuem alteracées no cristalino 2 a 3 vezes mais evidentes do que

pacientes com DM2. (43)

Em relacdo a cérnea, a média da espessura corneal em ambos os grupos encontrava-se
dentro dos valores normativos e tal como no cristalino, nao se observaram diferencas
significativas entre estes. De facto, a diferenca entre os grupos foi inferior a 1,60 ym com
ambos os aparelhos. Esta situacdo é consistente com outros estudos realizados em pacientes
com DM2 onde também nao se verificaram alteracdes significativas na espessura da
coérnea.(27,28,33) Existem, contudo, investigacoes onde foi encontrado aumento da espessura

corneal em individuos com DM2. (30).

Quando se analisou a possivel relacao entre a medicao da espessura da cornea e o EIO
em pacientes diabéticos, obteve-se uma correlacao positiva estatisticamente significativa
quando esta era medida com o bidémetro (r=0,281, p= 0,039) e uma correlacdo nao
significativa quando medida com a camara de Scheimpflug (r=0,218, p=0,113). A literatura
refere que, a uma maior espessura se verifica um maior espalhamento da luz e consequente
incremento de EIO. De facto, ja foi observado num caso recém diagnosticado de DM um

aumento de EIO acompanhado por um aumento de espessura corneal. (16)

Também se verificou a possivel relacao entre o retroespalhamento corneal e o EIO a
partir da DOC total. Para isso analisou-se a DOC total da cérnea, comparou-se entre grupos e

correlacionou-se com o EIO. (11,14)

Entre os grupos nao se observaram diferencas estatisticamente significativas (p=
0,678). De facto, a diferenca entre a média do grupo diabético e o grupo de controlo foi de
apenas 0,64 GSU, tendo o grupo de estudo obtido valor inferior. Ou seja, o grupo de estudo
apresentou menor retroespalhamento corneal que o grupo de controlo. Isto, é contraditorio
com o estudo de Ozyol et al. onde se obteve valores de retroespalhamento mais elevados nos
pacientes diabéticos tipo 2 (54,5+ 7,3 anos) do que no grupo de controlo (53,2 + 9,8 anos).
(19) De facto, comparativamente a este estudo turco, nesta investigacao os pacientes
diabéticos apresentaram valores inferiores de retroespalhamento e os de controlo valores

superiores.

Como a densidade corneal aumenta com a idade, e visto que os pacientes desta
dissertacao sao mais velhos, seria de esperar que estes valores de retroespalhamento fossem
superiores aos do estudo turco. Contudo, tal nao se verifica talvez pela menor duracao de DM
(13,1 £ 5,9 anos vs 8,2 + 7,2 anos) ou pelo menor nivel de HbA1c (7,5 + 2.5 vs. 6,9 + 1,6). De
facto, os valores obtidos nesta dissertacao sao mais parecidos aos valores normativos, o que
pode significar que as alteracdes oculares provocadas pela DM nestes pacientes sao de menor
severidade (tabela 13). (100)
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Tabela 13 Dados de COD obtidos nesta dissertacdo, valores de DOC normativos e Valores obtidos no
estudo na populacao com DM2 de Ozyol et al

Valores de DOC obtidos | Valores normativos para | Valores  obtidos no
no grupo diabético o intervalo de idades | grupo diabético no
[60-70] anos estudo turco (19)
Densidade corneal
total 21,16 + 3,23 21,9 + 3,87 22,34

Um outro estudo, mediu o espalhamento da luz com um microscépico confocal e
apenas verificou um ligeiro nos pacientes com DM2 sem significancia. Apesar da amostra ser
mais pequena (apenas 10 pacientes de controlo e 14 diabéticos) a duracdo da DM é
semelhante a esta investigacao (8,6+5,3 anos), o que suporta que os danos que a DM provoca

apenas sao evidentes apds alguns anos. (94)

Por outro lado, também nao se encontraram correlacdes significativas entre o EIO e o
retroespalhamento corneal (r= 0,017, p= 0,901). Isto, € concordante com a literatura que
refere que o EIO e o retroespalhamento sao duas componentes diferentes e com distintas

causas do espalhamento da luz. (63,64,66)

Alguns fatores de risco, podem levar a um desenvolvimento mais rapido das
alteracdes oculares e consequente aumento de EIO. Devido a isso, analisaram-se os valores de
HbA1c, duracao da DM, IMC e PIO e verificou-se a sua possivel relacao com o EIO. A média de
HbA1c foi de 6,90 + 1,63 o que corresponde a um valor de diabetes razoavelmente
controlados; o tempo médio de duracdo da DM foi de 8,2+ 7,2 anos que se revelou insuficiente
para provocar alteracdes nas estruturas oculares; o IMC médio foi de 30,85 kg/m? que é um
valor que representa obesidade tipo 1; e, por ultimo a média de PIO obtida foi de 15,6 mmHg
que se encontra no intervalo de pressdo normal. E importante referir que nao foi possivel
analisar os dados de todos os pacientes diabéticos em estudo, devido a ndo se ter a
informacao pretendida (analises recentes do nivel de HbA1c), ou nao ser possivel obter os

dados com os equipamentos disponiveis por falta de adesao do paciente ou outro motivo.

N&o se verificaram correlacdes entre o EIO e o nivel de HbA1c, duracao da DM ou IMC.
Apenas se verificou uma correlacao positiva significativa entre a PIO e o EIO (r= 0,298;
p=0,038). A correlacéo positiva entre o EIO e a PIO pode ser uma consequéncia da correlacao
verificada entre o EIO e a espessura da cornea. No entanto, nao existem estudos que

relacionem estas duas variaveis, pelo que, € necessaria mais investigacao sobre este tema.
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7. Conclusoes e trabalhos futuros

Em Portugal, a DM é uma patologia que apresenta valores elevados de incidéncia e
prevaléncia e um grande custo econdmico para o pais. Prevé-se que estes valores aumentem
nos proximos anos e, por isso, € importante entender os mecanismos associados a esta
patologia, para se conseguir prevenir o seu progresso e diminuir as suas implicacoes negativas
no organismo. Um dos 6rgaos mais afetados é o olho que, quando os seus tecidos sao expostos
a hiperglicemia a longo prazo, comecam a acumular produtos toxicos suficientes para
provocar apoptose, opacidades e perdas de visio. A medida que o tempo dessa exposicdo
aumenta, maior serdo as consequéncias oculares negativas. E, por isso, necessario detetar a
doenca o mais rapido possivel, pois um atraso no tratamento pode levar a danos permanentes

na visao. (101)

E comum as pessoas com DM queixarem-se de dist(rbios visuais mesmo com uma boa
AV. Os mecanismos pelos quais isto acontece ainda ndo sdo claros, mas é possivel que um
incremento de EIO esteja associado. Devido as alteracbes que a DM provoca no olho,
nomeadamente na espessura da cornea e do cristalino, é esperado que pacientes diabéticos

tenham maiores valores de EIO do que pacientes da mesma idade nao diabéticos. (4)

Considerando isto, e como os estudos sobre esta tematica sao escassos, era objetivo
desta dissertacao, verificar as variacdes de EIO numa amostra com DM2 e tentar correlacionar

isso com as alteracdes na biometria da cornea e do cristalino.

Contudo, ndo se observaram variacdes no EIO, possivelmente, porque nao se
verificaram alteracdes nos parametros biométricos que mais o influenciam (espessura da
cornea e cristalino). Isto €, como a espessura da cornea e do cristalino se encontravam dentro
dos valores normativos, e como foram excluidos individuos com cataratas (principal fonte de
incremento de EIO), RD ou qualquer outro tipo de alteracao corneal, ndao existiam potencias
fontes de incremento de EIO. Ademais, nao se verificaram valores anormais de
retroespalhamento corneal, o que significa que a cdrnea dos individuos nao possuia

opacidades significativas que pudessem incrementar o EIO.

A falta de resultados também pode estar associada aos fatores de risco. Para além do
IMC que apresentava um valor acima do recomendado, todos os outros se encontravam dentro
de valores normativos. Analisando a duracao da DM e o valor de HbA1c, que sao considerados
os fatores de risco mais influentes, estes nao se apresentaram significativos. Efetivamente, o
nivel médio de HbA1c encontra-se num patamar de DM razoavelmente bem controlado e a
duracao da DM aparenta nao ser suficiente para provocar alteracoes oculares significativas.

Isto também pode estar relacionado com o facto dos participantes do estudo serem diabéticos
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do tipo 2. Este tipo tem uma duracao de DM mais curto e pode nao ser efeitos tao pejorativos

no EIO como aqueles induzidos pela DM1.

Como todos as investigacoes, esta também teve algumas limitacdes que podem ter
conduzido a erros na analise. Um dos principais foi o tamanho reduzido das amostras,
principalmente a de controlo. Isto também foi consequéncia dos critérios de exclusédo
restritos que nao permitiram a aceitacdo de individuos mais velhos onde provavelmente se
obteria maior duracao de DM e, consequentemente, alteracdes oculares mais significativas. O
facto de também se escolher pacientes sem catarata, limitou a amostra a um paciente

diabético atipico.

Por outro lado, alguns dados nao foram obtidos, nomeadamente, as analises de alguns
pacientes onde se encontrava as informacoes sobre os niveis de HbA1c que so se obtiveram de
38 pacientes. A obtencédo dos valores de EIO também foi dificil de obter em alguns pacientes

por falta de compreensao ou concentracao.

Devido a todos estes fatores, este estudo foi inconclusivo sobre a relacao entre o EIO

e as alteracoes na espessura corneal e do cristalino induzidas pela DM2.

Por isso, como trabalhos futuros, propde-se a continuacao desta investigacao com
uma amostra maior e a comparacao dos valores de EIO entre individuos com DM1 e com DM2,
para se verificar se estes dois tipos de DM afetam o EIO de forma diferente. Além disso, seria
interessante verificar a possivel relacao entre o EIO e a PIO; a definicao do intervalo de
tempo necessario para que a DM provoque alteracdes significativas no olho e qual o peso

relativo que a espessura da cornea e do cristalino tém no incremento do EIO.
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da A.R.S. do Centro,

Dr. José Manuel Azgnha Tereso
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Vice- Prrstdente.

Vida do Paciente

70/2015 - Anélise da Influéncia de Parametros Visuais na Quali
ASSUNTO: Diabético na Regido da Costa da Beira

Dr. Luis Manuel Militdo Méndes Cabral
Vogal,

A diabetes é uma patologia com uma enorme incidéncia mundial com tendéncia para aumentar.
Infelizmente, ndo obstante as medidas preventivas e de educagdo o nimero de diabéticos
aumenta também fruto de uma cada vez maior populacdio envelhecida. Uma das consequéncias da
diabetes € a retinopatia diabética. Com o avangar da doenga hd uma progressiva diminui¢do da
acuidade visual que pode, inclusive, conduzir & cegueira. Urge, pois, estudar a retinopatia
diabética, estudar causas, formas de controlo da doenga e tratamentos. O estudo apresentado
poderad revelar ser uma mais valia no desenvolvimento e aperfeigoamento dos tratamentos da
retinopatia diabética.

Coimbra, 18 de novembro de 2015

O Presidente da CES

¥ LLM

(Dra. a Barbosa) (Prof. Doutor Fontes Ribeiro)

O Relator
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CARTA EXPLICATIVA AO PARTICIPANTE DO ESTUDO

CIENCIAS DA SAUDE

FACULDADE

Estudodas Alteracées Biométricas naCoérneae noCristalinoeasua
relagdo com o Espalhamento Intraocular na Populagao Diabética”

Exmo. Sr. (a), vimos por este meio solicitar a sua participagdo num projeto de
investigacédo onde avaliaremos a influéncia de alguns parametros visuais na qualidade
de visdo em pacientes diabéticos. Deste modo & necessaria a criagdo de um grupo de
controle, afim de serem percebidas possiveis diferengas entre este e os pacientes
diabéticos.

Sera solicitado que realize alguns testes visuais n&o invasivos, indolores e sem

riscos nem complicagdes para o participante. Se ao longo da realizagcdo destes

se verificarem complicagdes oculares sera informado e referenciado para um
especialista indicado.

Arecolha e andlise de dados sera feita pela aluna de mestrado de Optometriae
CiénciasdaVisao, Clarisse Reis, sob orientagdo dadocente Elsa Fonseca.

O projeto n&o possui quaisquer fontes de financiamento ou renumeracgéo
monetdria para nenhuma das partes envolvidas e garante-se confidencialidade dos
dados em todas as fases de pesquisa sendo que os dados recolhidos serdo armazenados
deforma codificadanos arquivos de Centro Clinico e Experimental em Ciéncias da Visdo
daUniversidade da Beira Interior (CCECV) e nos arquivos do UBIMedical.

Agradecemos a sua participagéo no estudo e informamos que podera desistir do
mesmo em qualquerfase sem qualquer consequéncia para si.

Ficamos ao seu inteiro dispor para qualquer esclarecimento que julgue
necessario.

Supervisora Professora DoutoraElsaFonseca efonseca@ubi.pt
Investigadora Dr.2 Clarisse Reis clarisse.reis@ubi.pt
Qe
G
Eu, , consinto

em participar na investigacéo “Estudo das Alteragdes Biométricas na Cornea e no
Cristalinoe asuarelagdo com o Espalhamento Intraocular naPopulacéo Diabética”. Foi-
me explicado o objetivo experimental do protocolo e que poderei interromper a
participagdo na investigacdo sempre que for esta a minha deciséo, sem que dai resulte
algumarepercussao. Finalmente, foi-me explicado o procedimento dosexames.

de de20__ Assinatura
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(Poster cientifico realizado em setembro de 2018 e vencedor do prémio de melhor
poster no Xl Coloquio de Optometria na Universidade da Beira Interior- congresso nacional)
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Estudo do Espalhamento Intraocular e a sua
Relacao com a Espessura da Cornea e do
Cristalino na Populacao Diabetica

Reis, C.!Monteiro, P.??%%; Brardo, F. ??*5; Fonseca, E. *°
'Mestrado em Optometria e Ciéncias da Visao; ?CICS; *Ubimedical; *CCECV; "Departamento de Fisica, UBI

UNIVERSIDADE
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CIENCIAS DA SAUDE
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FACULDADE

A Diabetes Mellitus (DM) é uma doenga crénica, que nos Ultimos anos tem tido um crescimento acentuado e que constitui uma das
principais causas de cegueira em todo o mundo. Desta forma, o objetivo principal deste trabalho foi avaliar a influéncia da Diabetes
Mellitus tipo 2 no Espalhamento Intraocular (EIO) e investigar a relagdo entre o EIO e varidveis biométricas do olho.

Introducao Conclusao

Q Ainfluéncia do EIO na degradacdo da qualidade visual é bem O Em relagdo ao grupo de controlo os pacientes diabéticos
conhecida, mas a sua relagdo com a DM tipo 2 carece de ndo apresentaram um aumento significativo de EIO.

investigagdo. O Estes resultados sugerem que quando as varidveis

O Desta forma, a motivagao deste estudo foi realizar, biométricas se encontram dentro dos valores normais, na
pela primeira vez em Portugal, um estudo rigoroso auséncia de catarata, ndo existem fontes de incremento
do EIO em relagdo relagdo com as varidveis de EIO.
biométricas do olho mais relevantes

Resultados vs. Discussao
Métodos

¥ N3o se observaram diferencas significativas nos valores
de EIO, de espessura da cérnea e de espessura do
AMOSTRA cristalino entre os grupos;
v 54 pacientes diabéticos vs 27 pacientes controlo; v Observou-se uma correlagdo positiva entre o EIO e a
v Anélise apenas ao olho direito (OD); espessura da cérnea (r= 0,281; p=0,039).
¥ Exclusdo de pacientes com catarata: cirurgias oculares; AV compensada s . -
p N z 2 % Tabela 1 - Resultados do Teste t-student para comparagao das diferentes varidveis entre os grupos
pior que 0,2 logMar; miopias superiores a -6,00D e/ ou astigmatismos
superiores a 2,50D; patologias corneais; retinopatia diabética e Parametro Diabetes Controlo Valor de p

albinismo. ‘m de olhos ‘ 54 27

ESTUDO CASOCONTROLO Idade (média + desvio padrdo, 62,7+7,.2 64,6=7,1 0,242
v’ Anélise comparativa entre grupos dos valores de EIO e espessura |intervalo de idades em anos) | [41-80] [45-77]
corneal

o i i T

¥ Medigdes realizadas utilizando o Oculus C-Quant para o valor de EIO e o }ﬂo (log (s)) 10,951+ 0,252 0,908 £ 0,176 0,430
biémetro Lenstar LS900 para as medicdes da espessura da cornea e do |
cristalino

Espessura do Cristalino (mm) | 4,55+0,332 4,60+ 0,347 0,505

COMPARAGAO DE VARIAVEIS Espessura da Comea (um)  |54431¢34,152  |542,70440,856 |0,852
A analise de resultados foi feita com recurso ao programa SPSS, versdo ‘
25.0.

A normalidade dos dados foi averiguada pelos testes de Kolmogorov-
Smirnov e Shapiro-Wilk.

Tabela 2- Resultados das correlagdes pelo teste paramétrico de Pearson relativamente ao EIO para o grupo da
diabetes

Parametro Correlagao de Pearson
Para a comparagdo entre as médias dos grupos utilizou-se o teste t-

¥ E: do cristali
student para amostras independentes. eale:Fo crealne.

As correlagdes entre o EIO e a espessura da cérnea e cristalino foram |Espessura da cornea
obtidas com o coeficiente de correlagdo de Pearson.

DM provoca alteracdes v Estudos anteriores sugerem que os olhos de pessoas com DM sdo normalmente mais
oculares que agravam envelhecidos que os de individuos sem essa patologia, pelo que seria de esperar um
com o tempa aumento de EIO nestes pacientes e alteragdes na espessura da cérnea e do cristalino. (1)

Ocorrem alteracGes na Contudo, nesta investigagdo ndo se observaram alteragbes nos valores de EIO e de
espessura da cérnea e biometria ocular.
do cristalino

v' Adnan et al (2) verificaram um aumento de 0,12 log(s) entre pacientes com DM1 (duragido
da DM= 19 # 3 anos) , e pacientes nao diabéticos; e Bin et al. (3) verificaram um aumento

de 0,23 log(s) entre pacientes com DM2 (duragdo da DM= 22,7 + 1,2 anos) e pacientes de
Aumento de EIO controlo.

v/ Em ambos os casos, a duragdo da DM é muito superior ao desta investigagdo (8,2 + 7,2
anos) o que sugere que o periodo de doenga nestes pacientes é insuficiente para provocar
alteragdes oculares e consequente aumento de EIO.

Déficitna v 0 facto de se excluir pacientes com cataratas, principal fonte de aumento de EIO, limitou a
qualidade visual amostra a pacientes mais jovens e com menor duragdo de DM.

Referéncias 1. AdnanX, Suheimat M, Efron N, Edwards K, Pritchard N, Mathur A, et al. Biometry of eyes in type 1 diabetes. Biomed Opt Express [Internet]. 2015;6(3):702—
eferén A
2. AdnanX, Suheimat M, Mathur A, Efron N, Atchison DA. Straylight, lens yellowing and aberrationsof eyes in Type 1 diabetes. Biomed Opt Express Clarisse Reis
Da [Internet]. 2015;6(4):1282-92. A : =
3. BinH, Bin Y, Chung SK. Effect of diabeticreti and diab the straylightin iceyes. BMC O [Internet]. clarisse.reis@ubi.pt
2015;15(1):1-7. +351 962842987
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ANEXO IV

(Poster cientifico apresentado em abril de 2019 no XV Congresso Internacional em Optometria
e Ciéncias da Visao- CIOCV- na Universidade do Minho)
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A Diabetes Mellitus (DM) é uma doenga crénica, que nos ultimos anos tem
tido um crescimento acentuado e que constitui uma das principais causas de
cegueira em todo o mundo. Desta forma, o objetivo principal deste trabalho
foi avaliar a influéncia da Diabetes na qualidade da imagem retiniana através
de medigGes de aberrometria.
INTRODUGAO CONCLUSC)ES
- ¥ 0 estudo das aberragdes oculares (AO) na populagao - Os pacientes com diabetes apresentaram indicios
diabética portuguesa carece de investigagdo e de valores mais elevados de AO quando
o= internacionalmente sdo poucos os que referem a DM 0= comparados com pacientes sem esta patologia.
o= tipo Il O=/% v Estefoi o primeiro estudo onde o valor do Triféli
o= po Il 0= ste foi o primeiro estudo onde o valor do Trifélio
¥ Desta forma, a motivacdo deste estudo era realizar Vertical apresentou um
pela primeira vez em Portugal a medigdo rigorosa das aumento estatisticamente significativo.
AO neste tipo de pacientes uma vez que a patologia v E um dos primeiros estudos que aborda a analise
afeta significativamente a qualidade visual destes. das AO na Diabetes tipo II.
METODOS RESULTADOS vs. DISCUSSAO
AMOSTRA v Observando os parametros estudados nas AO, existem

35

laal -

v 49 pacientes diabéticos vs 33 pacientes controlo;

v Analise apenas ao olho direito (OD);

v Exclusdo de pacientes com catarata ou cirurgia @ mesma e AV decimal
com a melhor compensagdo < 0,5, RDNP moderada ou grave, RDP e
idades < 40 anos.

ESTUDO CASO-CONTROLO

U Analise comparativa entre grupos de aberragdes de 32 e 42 ordem:

¥ Comas Horizontal e Vertical,

v Trifélios Vertical e Obliquio,

v Aberragdo Esférica

v HORMS.

U Medigdes realizadas com o Aberrémetro Topografo Corneano OPD Scan |1l da
Nidek.

COMPARAK;AO DE VARIAVEIS

Os coeficientes das AO para cada paciente foram redimensionados para

pupilas de 4,5mm em Matlab (The Mathworks Inc. versdo R2015a).

A analise de resultados foi feita com recurso ao programa SPSS, versao

24.0.

v Para comparagio dos grupos em estudo utilizou-se o teste ndo
paramétrico de Mann-Whitney.

diferencas significativas entre os grupos para parametros como o
Trifélio Vertical Total, a AE e HORMS, sendo todos eles
considerados de valor muito significante.

v Comparando todos os parametros no geral entre um grupo e
outro, verifica-se que o grupo com DM apresenta valores mais
elevados na maioria dos pardmetros.

Figura 1. RepresentagSo grafica das fungdes base ajustadas a pupilas circulares para os virios
polinémios de Zernike

v' Comparando com estudos realizados sobre esta temética, e tendo em atengéo que

Parametro Diabetes Controlo Valor P
Ne de participantes 50 33
Ne olhos (OD) 50 33
Idade (médiatdesvio padrio, intervalo 5917, 40-72 55+11, 38-83 0,171
de idades em anos) v
Trifélio Vertical Total (um) -0,18940,127  -0,086+0,130 0,002*
Coma Vertical Total (um) -0,02410,182  -0,042:0,110 0,407
v
Coma Horizontal Total (um) -0,05340,099  -0,02110,064 0,113
Trifélio Obliquo Total (um) 0,014:0,131  0,048:0,090 0,094
AE (um) 0,070%0,091 0,02940,052 0,018*
v
HORMS (um) 0,39010,207 0,227+0,107 0,000*

Tabela 1. Caracteristicas dos grupos em estudo para os parametros das AO.

os olhos de pessoas com DM sdo normalmente mais envelhecidos que os de
pacientes sem a mesma patologia, era de esperar que existisse um aumento das
AO nos pacientes com DM.

O facto de se verificar um aumento significativo tanto na AE como no Trifélio
Vertical, vem reforgar a ideia de envelhecimento precoce do olho na DM, uma vez
que estas tendem a aumentar com a idade.

De notar, no entanto, que ndo conseguimos verificar esse aumento no Coma
Vertical. Estes factos merecem uma analise mais profunda, uma vez que, o Trifélio
Vertical assume valores bastante elevados em comparagdo as restantes aberragdes
de 32 ordem.

Uma novidade neste estudo, foi a analise dos Trifélios Vertical e Obliquo Totais, em
que o Trifélio Vertical, apresentou um aumento apreciavel na populagdo com DM,
sendo significativo entre os grupos.
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