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Prefacio

E com grande satisfacdo que a Sociedade Brasileira de Glaucoma (SBG) - gestdo 2017-2019 - apresenta suas
Diretrizes sobre Tomografia de Coeréncia Optica (OCT) no Glaucoma. Esse texto baseou-se na analise critica dos
estudos publicados até o inicio de 2018, particularmente os que apresentavam os melhores niveis de evidéncia
cientifica.

Considerando a complexidade e o dinamismo do tema, uma intensa publicacao cientifica, variagdes de regula-
mentacao dos paises, sugerimos que outras fontes sejam consultadas para o apropriado uso dessa tecnologia
na avaliacdo dos pacientes com glaucoma.

Contudo, vale enfatizar que mais de 100 especialistas em glaucoma de todo o pais participaram do processo de
elaboracao deste documento. Os trés autores principais se esmeraram para compilar e produzir um texto de alta
qualidade, que talvez possa ser considerado um dos melhores sobre o tema na atualidade.

Com este e futuros trabalhos, a SBG almeja servir como uma instituicao que agrega seus membros para trabalhar
em prol da educacao continuada e do aperfeicoamento profissional, com o objetivo final de sempre melhorar a
assisténcia médica no cuidado dos pacientes com glaucoma em nosso pais.
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Resumo

A avaliacao estrutural criteriosa é fundamental para o diagnéstico e
seguimento no glaucoma. A tomografia de coeréncia éptica (OCT) é
uma tecnologia computadorizada de imagem que nos Gltimos anos tem
ocupado espaco importante como ferramenta auxiliar na avaliagdo dos
pacientes com essa doenca.

Estudos com versoes cada vez mais aprimoradas do OCT avaliando
a cabeca do disco 6ptico, a camada de fibras nervosas, a macula e,

mais recentemente, a lamina cribrosa e o fluxo sanguineo peripapilar,
em pacientes com glaucoma, trouxeram importantes contribui¢cdes no
entendimento da doenga e no uso dessa tecnologia na pratica clinica.

Métodos

Para a elaboragao deste texto, pesquisas de literatura foram realizadas
nos bancos de dados PubMed e Cochrane até marco de 2018, gerando
mais de 7 mil artigos. Foram selecionados os artigos mais relevantes
desse assunto, chegando ao total de 96.

1. Introducao

Glaucoma é uma neuropatia dptica caracterizada pela degeneracao progres-
siva das células ganglionares da retina e alteracao caracteristica da cabeca
do nervo 6ptico, levando ao comprometimento irreversivel da visdo.*

A avaliacdo clinica e a documentacdo da cabeca do nervo dptico sdo es-
senciais para o diagnéstico e monitoramento do glaucoma.! Alteragdes pro-
gressivas do disco 6ptico e da camada de fibras nervosas sdo preditivos de
desenvolvimento subsequente de defeitos no campo visual.?

A documentacdo fotografica (retinografia ou estereofotografia) do disco
Optico e da camada de fibras nervosas tem grande importancia em olhos

suspeitos ou com diagnéstico de glaucoma, especialmente na avaliagdo de
parametros qualitativos da doenca. No entanto, sua interpretacdo é feita
de forma subjetiva e depende do grau de experiéncia do examinador.® Es-
tudos também mostram baixa concordancia entre examinadores na avalia-
¢ao de estereofotografias para detectar mudancas glaucomatosas do disco
Optico.*® De qualquer forma, a documentagao fotografica do disco dptico
continua sendo essencial na avaliagdo e no seguimento dos pacientes com
suspeita ou diagndstico de glaucoma.

Os exames de imagem computadorizados surgiram com intencao de forne-
ceruma avaliagao objetiva por meio de medidas quantitativas das estruturas
do segmento posterior do olho, comparando-as a um banco de dados nor-
mativo para auxiliar o oftalmologista no diagnéstico e seguimento do glau-
coma. Entre as tecnologias desenvolvidas nos tltimos 25 anos, a tomografia
de coeréncia 6ptica (OCT) ganhou ampla popularidade na avaliacdo dessa
doenca por causa de sua maior velocidade de rastreamento e maior resolu-
¢ao de imagem.

0 OCT é uma técnica de imagem Optica sem contato que utiliza a interfero-
metria de baixa coeréncia para medir a luz refletida de diferentes camadas
da retina e do nervo 6ptico. Introduzida por Huang e colaboradores, essa
tecnologia se tornou bastante difundida para a avaliagdo dos segmentos an-
terior e posterior do olho.®

Estudos iniciais com 0 OCT de dominio temporal (TD-OCT) revelaram a poten-
cial utilidade desse instrumento no glaucoma, mediante avaliagdo de medi-
das topograficas do disco 6ptico, da camada de fibras nervosas peripapilar
(CFN PP) e da méacula.”®

Com o advento o OCT de dominio espectral (SD-OCT), houve melhora da re-
solucdo de imagem e da reprodutibilidade das medidas® e reducdo do tempo
de aquisicdo. Com velocidade de rastreamento elevada, as Ultimas versdes
do OCT permitiram obter uma reconstrugao tridimensional do nervo dptico e
da CFN PP em poucos segundos.




Recentemente, um novo aparelho de OCT com uma tecnologia conhecida como
Swept Source (SS-0CT) foi introduzido, trazendo novos aprimoramentos na cap-
tacdo da imagem. Por conta de uma luz de rastreamento otimizada com com-
primento de onda longo (1.050 nm), ha maior penetragdo das camadas mais
profundas do olho, melhorando a visualizagao de estruturas como coroide, lami-
na cribrosa e esclera.’®!! Além disso, essa luz de rastreamento também penetra
melhor através de cataratas, hemorragias e vasos sanguineos.

Também recente, a angiografia por OCT (OCT-A) permite 0 exame nao inva-
sivo da perfusdo vascular em varias camadas da retina, fornecendo acesso
quantitativo da microcirculagao no nervo 6ptico e na regiao peripapilar com
grande potencial na avaliagdo de pacientes com glaucoma.'>*

A seguir, de forma detalhada, serdo discorridos 0s principais aspectos do
OCT em suas diferentes versdes e recursos na investigacao diagnostica e se-
guimento dos pacientes com glaucoma.

2. Caracteristicas e recursos dos instrumentos
comercialmente disponiveis

Apesar de apresentarem funcionamento semelhante, os instrumentos co-
mercialmente disponiveis diferem em velocidade de aquisicao de imagens,
resolucao, protocolos para avaliagao estrutural, presenca de sistema de eye
tracking e avaliagdo segmentar da macula. A Tabela 1 resume as principais
caracteristicas desses instrumentos.

3. Indicacoes e evidéncias para utilizacao clinica
de OCT na investigacao diagnéstica

3.1 Diagnéstico de glaucoma perimétrico

0 padrao-ouro para o diagnéstico de glaucoma ainda é avaliagao clinica do
disco 6ptico e campimetria acromatica. No entanto, alguns pacientes apre-
sentam alteragOes suspeitas ndo confirmadas pelos testes convencionais.
Buscando reduzir a divida diagnéstica, o oftalmologista pode avaliar ob-
jetivamente a estrutura do disco 6ptico e a regido macular, utilizando OCT.
Nos (ltimos anos, houve grande disseminacao da tecnologia e estudos vém
sendo conduzidos para melhor avaliar a importancia do instrumento para o
diagnéstico de glaucoma.*®

0 primeiro passo para avaliar a utilidade clinica de um instrumento diagnés-
tico é verificar se é capaz de diferenciar pacientes saudaveis dos pacientes
com doenca estabelecida. A maioria dos estudos que avaliam a acuracia
diagnostica de OCT reporta a area abaixo da receiver operating characte-
ristic curve (AROC). Brevemente, AROC de 1 significa que o teste foi perfeito
para diferenciar os dois grupos, enquanto AROC de 0,5 significa discrimi-
nacao ao acaso (como langar uma moeda). E importante perceber que as
medidas de AROC nao avaliam a capacidade do banco de dados normativo
em detectar a doenga, mas a capacidade das medidas obtidas por OCT em
diferenciar o grupo saudavel do grupo doente.

Tabela 1. Quadro comparativo entre os diversos tomdgrafos de coeréncia dptica

Fabricante | Velocidade (A-scans/s) | Resolucao axial (micra) | Particularidades
Stratus Carl Zeiss Meditec 400 10 B Primeira OCT
B Espessura macular total e topografia do disco com
baixa acuracia diagndstica
Cirrus Carl Zeiss Meditec 27.000 - 68.000 3) B Complexo macular: células ganglionares + camada

plexiforme interna
B Permite angiografia por OCT

Spectralis | Heidelberg Engineering 40.000 - 85.000

3,9 M Sistema de eye tracking
B Alinhamento fovea-disco

B Permite angiografia por OCT

RTVue/Avanti Optovue 26.000 - 70.000 5 M Primeiro com analise segmentar macular
B Complexo macular: camada de fibras nervosas +
células ganglionares + camada plexiforme interna
Triton Topcon Inc 100.000 8 (2,6 digital) B Tecnologia swept source

B Documentagao simultanea do disco dptico e da macula

B Permite angiografia por OCT

Recentemente, uma metanalise incluiu diversos estudos conduzidos para
estudar a habilidade diagndstica dos OCTs em detectar glaucoma perimé-
trico. Um dos achados interessantes foi a equivaléncia entre a espessura
média da CFN PP e a espessura segmentar macular para a detecgao de glau-
coma em alguns casos.'® A area sob a curva ROC (AROC) para o diagnéstico
de glaucoma foi de 0,897 (IC 95%: 0,887-0,906) para a média da CFN PP,
0,885 (IC 95%: 0,869-0,90) para o complexo de células ganglionares da
macula (GCC) e, para 0 segmento macular de células ganglionares/camada
plexiforme interna (GCIPL), foi de 0,858 (IC 95%: 0,835-0,880).

Comparar estudos utilizando populacdes com caracteristicas diferentes
pode ser problematico. Estudos realizados em pacientes com glaucoma
avancado tendem a superestimar a acuracia diagnéstica do OCT. De fato,
a habilidade diagnéstica reportada depende tanto do estagio do glaucoma
dos pacientes incluidos no estudo como também de como é recrutado o gru-
po controle.'”° J4 foi observado que em glaucomas com defeito de campo
visual inicial o valor da AROC para a média de CFN PP é de 0,907 (IC 95%:
0,885 a 0,928) e para a média do GCC é de 0,861 (IC 95%: 0,819-0,903).
Em glaucomas com defeito de campo visual moderado a avangado, esse va-
lorchega a 0,964 (IC 95%: 0,951 a0,976) e 0,938 (IC 95%: 0,906, 0,969),
respectivamente, para a média da CFN PP e para a média de GCC.'¢

Em estudos conduzidos utilizando diversos instrumentos em uma mesma
populagdo, encontrou-se equivaléncia diagnostica entre Cirrus, Spectralis e
RTVue e entre Cirrus, Spectralis e 3D- OCT da Topcon.?%2? Apesar de apre-
sentarem diferencas de velocidade de aquisi¢ao e resolugao, os diversos
aparelhos de OCTs tém acuracia diagndstica semelhante.

A literatura também é consistente em demonstrar que os parametros da
CFN PP com melhor acuracia sdo as espessuras da média geral, supe-
rior e inferior, enquanto os quadrantes nasal e temporal possuem baixas
acuracias diagnésticas. Isso significa que, em um cenario clinico, um
afinamento temporal ou nasal teria menor poder diagndstico do que se
ocorresse na regido temporal inferior ou temporal superior. Os defeitos
mais frequentes detectados pelo OCT ocorrem nas regides temporal su-
perior e temporal inferior, respeitando o padrado tipico do dano glauco-
matoso estrutural.

A avaliagdo segmentar da macula também mostrou acuracia semelhante a
espessura da CFN PP e parece ter um papel importante nos pacientes com
alta miopia nos quais os parametros da retina peripapilar e do nervo 6ptico
estdo comprometidos por alteragdes ndo relacionadas ao glaucoma.6%

Os parametros topograficos do disco dptico costumam ser menos populares
no diagndstico do glaucoma, mesmo com o advento do SD-OCT, a qual trouxe
menos interpolacéo de dados e melhor delineacgao das estruturas comparada

ao TD-OCT. Entre os parametros da cabeca do nervo 6ptico, a razdo escava-
cdo/disco vertical e area da rima costumam ter melhor habilidade diagnés-
tica.2* A utilizagdo da posicédo da févea e da abertura da membrana de Bruch
como referéncias anatdmicas nas versdes mais novas de alguns aparelhos de
OCT permitiu medidas mais precisas do anel neurorretiniano e da espessura
da camada de fibras nervosas. O parametro BMO-MRW (Bruch’s membrane
opening-minimum rim width) introduzido inicialmente no aparelho Spectralis
também mostrou excelente habilidade diagndstica.?>2¢

Apesar de ser uma nova tecnologia, com aprimoramentos na captacdo da
imagem, SS-OCT apresenta acuracia diagnéstica similara do SD-OCT, quan-
do avaliados os parametros da CFN PP.2

3.2 Diagnéstico de glaucoma pré-perimétrico

Em um cenario clinico, OCT é solicitado para detectar glaucoma em pacien-
tes nos quais os outros testes sdo inconclusivos. Assim, se o paciente ja
apresenta defeito tipico de campo visual com defeito correspondente no dis-
co Optico, ndo é necessario realizar OCT para confirmar o diagnéstico, mas
sim para seguir e analisar a progressdo. Para avaliar OCT em uma situacao
clinica mais comum, é mandatério estudar se o instrumento consegue de-
tectar glaucoma nos pacientes suspeitos. O melhor grupo para fazer essa
avaliacdo seria 0 dos pacientes com glaucoma pré-perimétrico (sem defeitos
no campo visual).

Caracterizar a populagdo com glaucoma pré-perimétrico representa um
grande desafio, tanto para o clinico como para o pesquisador. Uma maneira
de superar essa limitacdo seria seguir pacientes suspeitos ao longo do tem-
po e utilizar a presenca ou auséncia de progressao estrutural para diferenciar
os grupos. Apesar de ser extremamente dificil selecionar e acompanhar essa
coorte de pacientes ao longo do tempo, esse desenho seria 0 mais adequa-
do para avaliar a importancia do OCT em detectar glaucoma em pacientes
suspeitos do consultério. Um estudo considerou com glaucoma pré-perimé-
trico pacientes acompanhados ao longo do tempo sem defeito do campo vi-
sual, mas com progressao estrutural detectada por estereofotografias. Para
0 grupo controle, os autores incluiram pacientes suspeitos sem progressao
estrutural ao longo do tempo. O tempo médio de seguimento foi de 14 anos.
Os autores constataram menos acuracia diagndstica para a deteccdo de
glaucoma em pacientes pré-perimétricos quando comparados aos de es-
tudos que incluiram aqueles com dano funcional. O parametro com melhor
habilidade diagndstica foi a espessura temporal superior da CFN PP com
sensibilidade de 80,2% para especificidade de 80% (AROC = 0,88). Mesmo
com menor acuracia diagndstica, o estudo mostrou que OCT é capaz de di-
ferenciar pacientes com glaucoma pré-perimétrico dos pacientes suspeitos,
endossando 0 seu uso na pratica clinica. OQutro achado interessante foi a




superioridade da avaliacao da espessura da CFN PP, medida pelo aparelho
Spectralis, quando comparada a anélise da rima neural, obtida por Heidel-
berg retina tomography (HRT).2 Um ponto importante a ser destacado é que
o estudo avaliou a performance do OCT em detectar individuos com glauco-
ma pré-perimétrico sem levar em consideragao importantes fatores clinicos,
como PIO, espessura corneana, idade ou tipo de lesdo na rima neural, ou
seja, dentro de um cendrio pratico no qual todas as informagdes clinicas es-
tdo disponiveis em conjunto, é provavel que a acuracia diagnéstica final, ao
incorporar os resultados do OCT, seja maior. De fato, um estudo do mesmo
grupo demonstrou que a suspeita clinica inicial, baseada na avaliacéo clini-
ca e campimétrica dos pacientes, pode ser modificada pelas informacdes do
OCT, potencialmente aumentando a certeza diagnéstica.?® Existem também
evidéncias de que o exame de OCT apresenta especificidade elevada para
olhos com suspeita de glaucoma.*

Por outro lado, a melhora nos algoritmos de segmentacao macular do OCT
aumentou sua utilidade no glaucoma. De forma geral, a analise segmentar
da espessura macular possui acuracia diagnéstica semelhante a da analise
da espessura da camada de fibras nervosas da retina. Alguns estudos de-
monstram que os parametros de GCC e GCIPL do SS-OCT e do SD-OCT for-
necem habilidade diagnostica pelo menos igual as medidas dos parametros
da CFN PP até mesmo no glaucoma pré-perimétrico.23*32 Por outro lado,
uma revisao sistematica recente sugere que a avaliagao da CFN PP ainda é
melhor nesses casos.

Apesar da boa capacidade diagndstica dos parametros individuais fornecidos
pelo OCT, a abordagem clinica utilizando multiplos parametros, incluindo aque-

les da CFN PP, cabega do disco dptico e macula, provou-se (til na avaliagdo diag-
néstica do glaucoma. Esses achados foram observados tanto para Cirrus como
para RTVue, mediante a combinagdo dos melhores parametros.33 3

E importante considerar que ao avaliar apenas parametros numéricos e sua
classificagao de acordo com o banco de dados normativo, os clinicos podem
nao obter todas as vantagens do OCT na investigacao de glaucoma. As clas-
sificagdes dos valores numéricos dos parametros no impresso podem deixar
de detectar olhos com danos evidentes em mapas de espessura e mapas de
probabilidade de desvio da CFN PP e da macular fornecidos pelos impressos
dos aparelhos de OCT.3>3¢ Sendo assim, a avaliagdo qualitativa desses ma-
pas é muito importante na detec¢do de pequenas alteragdes, melhorando a
capacidade diagnéstica (Figura 1).3738

Em sintese, OCT para diagnéstico de glaucoma é indicado a pacientes sus-
peitos de terem a doenca (ver indicagdes para progressao a seguir). 0CTs séo
capazes de detectar dano glaucomatoso em pacientes sem defeito campi-
métrico, no entanto a acuracia diagndstica é menor do que a reportada para
a deteccao da doenca em pacientes com danos mais avangados.

Os resultados dos estudos caso-controle tendem a superestimar a acuracia
dos instrumentos, enquanto estudos em pacientes com glaucoma pré-peri-
métrico demonstram a utilidade clinica do instrumento, porém com limita-
¢oes. Isto significa que um resultado positivo ou negativo obtido por OCT por
si s6 nado confirma nem exclui o diagnéstico de glaucoma. A recomendacao
é voltar ao campo visual e a estereofoto, integrando as informacdes obtidas
pelo OCT, buscando sentido clinico.

Figura 1. Paciente com glaucoma em olho esquerdo apresentando defeito na CFN PP visivel na retinografia (A) no mapa de

desvio (B) e no mapa de espessura (C), mas ndo na classificacdo do grafico de medidas setoriais. Foto gentilmente cedida por

Renato Lisboa.

4. Indicacoes e evidéncias para utilizacao clinica
do OCT na avaliacao de progressao

4.1 Reprodutibilidade das medidas ao longo do tempo

Detectar progressdo é um aspecto importante no cuidado do glaucoma,
dada a natureza cronica e progressiva da doenca. Para detecta-la, as me-
didas de qualquer teste precisam ter reprodutibilidade adequada.®**! Se as
medidas de teste mostrarem pouca reprodutibilidade com muita variabilida-
de teste-reteste, a detecgao de uma verdadeira piora sera desafiadora devi-
do a dificuldade em separar o sinal de progressao do ruido introduzido pela
variabilidade. Diversos estudos ja demonstraram boa reprodutibilidade das
medicdes da CFN PP a curto prazo.4042-44

No entanto, na pratica clinica, a avaliagdo da progressao ocorre durante
longos periodos de tempo e também é importante verificar se a reprodutibi-
lidade a longo prazo é adequada.*® Até 0 momento, ndo ha garantia de que
a reprodutibilidade a longo prazo seja tdo alta quanto a reprodutibilidade a
curto prazo.

4.2 Recursos para avaliacdao da progressao com
diferentes OCTs

Diferentes instrumentos comercialmente disponiveis dispdem de ferramen-
tas para avaliar a progressao do defeito na camada de fibras nervosas e re-
gido macular (Figura 2).

Spectralis SD-OCT

Nesse instrumento, a tecnologia de monitoramento ocular reconhece a
presenca de movimentos oculares e descarta varreduras com artefatos de
movimento.*® Esse sistema resulta em um método efetivo para garantir que
as mesmas areas de interesse sejam verificadas ao longo do tempo. Na ava-
liacdo de progressdo, o instrumento fornece um RNFL Change Report que
inclui varreduras de linha de base e acompanhamento individuais para as
medidas e classificagdes de CFN PP globais e setoriais. Existem evidéncias
de que a analise de tendéncias desse instrumento pode mostrar maior ve-
locidade de progressao (medida em mudancga de ym por ano na CFN PP)
em individuos com alteragdes progressivas do disco 6ptico quando com-
parados aos pacientes com glaucoma sem progressao.*” Essa diferenga na
perda da CFN PP parece ser maior nos setores inferiores do disco 6ptico.
Outros estudos também revelaram que esse aparelho representa uma boa
ferramenta de detec¢ao de progressao ao longo do tempo quando se com-
param pacientes com glaucoma e controles e até mesmo superior a dados
fornecidos pela anélise de progressdo do campo visual.*®

Cirrus HD-OCT

Para avaliar a progressao do glaucoma, a Guided Progressor Analysis (GPA)
foi introduzida em 2009 para o Cirrus HD-OCT na tentativa de aumentar a de-
teccdo da progressdo da CFN PP.* % Rastreia as mudancas de CFN PP com
mapas de espessura seriados, comparando a espessura de CFN PP de pixels
individuais entre as imagens de linha de base e de acompanhamento, e for-
nece uma exibicdo visual da area e localizagao de mudancas significativas. A
andlise da GPA fornece a exibigao topografica das medidas de espessura de
CFN PP para cada exame e é melhor para detectar alteragdes focais. O “mapa
de mudancga” combina até seis exames que sao automaticamente registrados
nos testes de linha de base para uma comparagdo ponto a ponto precisa. As
areas de mudanca estatisticamente significantes sdo amarelas com cores co-
dificadas quando observadas pela primeira vez e, depois, vermelhas quando a
mudanca esté presente em testes consecutivos. Os valores médios de espes-
sura da RNFL sao tracados para cada exame e também podem ser usados para
detectar mudancas ao longo do tempo e estimar taxas de mudanca. As ten-
déncias sdo calculadas e os intervalos de confianga sdo apresentados quando
ataxa de mudanca é estatisticamente significante. Os valores sdo comparados
com o exame de linha de base e as mudangas estatisticamente significativas
podem ser detectadas. Diferentes estudos confirmaram a eficiéncia do uso da
GPA para detectar progressao no glaucoma.*s-%!

RTvue SD-OCT

0 software do RTVue-100 (Optovue Inc., Fremont, Califérnia, EUA) usa ana-
lises de alteragdes de CFN PP e de progressao de complexo de células gan-
glionares (CCG) para avaliar taxas de mudanca.

Esse aparelho apresenta excelentes resultados para deteccao de progres-
sao de pacientes com glaucoma versus pacientes controles, no entanto a
maioria dos estudos envolve pacientes com MD médio de -10,20 + 6,70,
indicando danos moderados e graves. Portanto, estudos futuros também
devem tentar avaliar esses achados nos olhos com estagios iniciais de dano
usando esse aparelho.%

DRI/Triton Swept Source OCT

Swept source OCT (SS-OCT) é outra abordagem para imagens OCT com ca-
racteristicas de velocidade e sensibilidade para detectar imagens melhores
do que SD-OCT.> Esse instrumento utiliza um laser de varredura de frequén-
cia que permite medir a interferéncia em diferentes frequéncias dpticas ou
comprimentos de onda sequencialmente ao longo do tempo.% DRI-OCT-1
(Topcon Corp, Japao) pode executar varreduras com velocidade de 100.000
scans por segundo e resolugdo em profundidade de 8 ym e SS-OCT, um
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Figura 2. Impressos da anélise de progressdo de Cirrus (A), Spectralis (B), RTvue (C) e DRI Topcon (D).

Fontes: https://www.zeiss.com; https://businesslounge.heidelbergengineering.com;

http://www.optovue.com; http://www.topcon-medical.eu

comprimento de onda de 1.050 nm, permitindo melhor visualizagao de es-
truturas profundas, como coroide e esclera.

Atualmente, a Gltima versdo do aparelho, Triton OCT, possui software com
andlise de tendéncia para a avaliacdo de progressdo do glaucoma.®® Essa
mesma versdo apresenta estudos mostrando altos indices de reprodutibili-
dade com coeficientes de correlagdo intraclasse acima de 0,90. No entan-
to, estudos longitudinais ainda precisam ser realizados para avaliar a capa-
cidade de SS-OCT detectar a progressao do glaucoma.

4.3 Avaliacao da progressao estrutural com OCT

SD-OCT é uma tecnologia relativamente nova, portanto os primeiros estudos
disponiveis que avaliam sua capacidade na deteccado de progressao do glau-
coma ainda sao recentes. Alguns estudos avaliaram a importancia das medidas
da CFN PP e da mécula para acessar progressao no glaucoma, 455761

Apesar de todas as mudancgas glaucomatosas refletirem perda de células
ganglionares da retina, ainda ha pouca compreenséo da relagao temporal
entre as mudancas no disco 6ptico, camada de fibras nervosas e macula.®?

De forma geral, a literatura sugere que tanto as medidas médias da espessu-
ra da CFN PP como as medidas médias da espessura macular mostram ta-
xas de progressao mais rapidas em olhos com glaucomas inicial e moderado
comparados aos controles.

Existem divergéncias sobre qual area seria mais interessante na investigagao de
progressao do glaucoma. Algumas evidéncias demonstram que a CFN PP pode
diminuir a uma taxa mais rapida do que a espessura do segmento macular com-
posto de células ganglionares e a camada plexiforme interna (mGCIPL)®3 e outras
mostram o contrario.®* Um dos estudos observou que a andlise da GPA do GCIPL
demonstrou taxas de progressao comparaveis em olhos com doenca inicial e em
olhos com doengas moderada e severa, enquanto a analise da GPA da CFN PP
detectou maior velocidade de progressao em olhos com lesoes inicial compara-
dos a olhos com lesdo moderada e severa.5

Ja se observou que as medidas da CFN PP fornecem informagdes mais ro-
bustas para monitorar mudangas estruturais verdadeiras pelo glaucoma do
que medidas do anel neurorretiniano (minimum rim width [MRW] e minimum
rim area [MRA]) por causa de sua menor variabilidade de medida ao longo do
tempo.%° No entanto, em olhos com glaucoma avancado em progresséo, as
mudancas na espessura macular (medida pelo mGCIPL) parecem ser mais
significativas e ter mais valor para monitoramento do que medidas topografi-
cas (MRW) ou da CFN PP.%5 [sso estaria possivelmente relacionado ao “efeito
chao” na medida da CFN PP que sera discutido adiante.

0 conjunto das informagdes anteriormente descritas indica que as habilida-
des relativas de diferentes parametros do OCT para acessar mudangas podem

variar com o estagio da doenca. Apesar dessas diferencas, até o momento,
evidéncias sugerem que as medidas da camada de fibras nervosas, do disco
optico e da macula sejam complementares e importantes ndo somente para o
diagndstico, mas também para detectar a progressao da doenca.®

0 padrao mais comum de progressao da CFN PP é o aumento dos defeitos,
seguido do desenvolvimento de novos defeitos e do aprofundamento destes.
0 setor inferotemporal é o local mais comum onde a mudanca da CFN PP foi
detectada.®” Além disso, ao avaliar as mudangas nos mapas de espessura
da CFN PP ao longo do tempo, pode ser possivel avaliar melhor o padrao de
progressao independentemente do grau de gravidade da doenca.

A localizagao da perda na CFN PP deve sempre ser considerada quando se
esta prevendo a progressdo do campo visual.*® Apesar de se considerar a
medida média da CFN PP parametro principal quando se estd avaliando pro-
gressao estrutural, as medidas da CFN PP nos quadrantes inferior e temporal
inferior pelo OCT podem ser 0s parametros mais preditivos para progressao
funcional 508

A regido de interesse da camada de fibras nervosas peripapilar (region of
interest [ROI]) foi recentemente proposta com outra abordagem para apri-
morar a detec¢do de progressao estrutural.%® ROl é a localizacdo ao redor do
disco 6ptico onde a progressao tem mais probabilidade de ocorrer, sendo a
localizacdo com achados anormais mais precoces. A limitacdo é que essa
abordagem tem boa habilidade apenas em pacientes com glaucoma inicial
e defeitos localizados na CFN PP.

E importante destacar que, apesar de usar a mesma tecnologia, as medi-
das obtidas pelos diferentes instrumentos de SD-OCT nao devem ser direta-
mente comparadas, especialmente para avaliagao de progressao, devido as
particularidades de cada aparelho, como os algoritmos de segmentacéo das
estruturas da retina e disco dptico.*

Evidéncias sugerem que a detecgao de progressao do glaucoma é mais frequen-
te com OCT do que com o campo visual em fases iniciais da doenga.™ No entan-
to, & importante frisar que esse potencial de deteccado precoce s6 vale quando o
mesmo instrumento é utilizado. De qualquer forma, na prética clinica, pode ser
dificil determinar se mudancas na CFN PP, antes de mudancas na perimetria, re-
fletem progressao verdadeira e tomar decisbes com base nessas informacoes.

A CFN PP é menos sensivel do que o campo visual quando se faz avaliagao
de progressdo em casos avangados devido ao “efeito chdo” (floor effect).51
Nessa situacao, a espessura média da CFN atinge um patamar minimo, que
ndo diminui mesmo com a perda de todos os axdnios. O valor oscila tipi-
camente entre 30 e 50 um, mas pode variar entre olhos.” Essa espessura
residual consiste em algumas CGR resistentes e componentes ndo neurais,
como vasos sanguineos e células gliais.”




Avaliagdes que combinam estrutura e funcdo melhoram o diagnéstico em
estudos transversais e longitudinais. Esse tipo de abordagem também po-
deria melhorar a detecgédo de progressao no glaucoma.’ " Sugere-se que a
utilizacao de uma combinagao de parametros funcionais pelo campo visual
e parametros estruturais pelo OCT e retinografia/estereofotografia de disco é
amelhorabordagem quando se monitora progressao. Dlvidas ainda existem
sobre a melhor forma de se fazer essa combinagao de dados. A anélise baye-
siana para permitir que informacdes derivadas de OCT influenciem inferén-
cias obtidas da perimetria automatizada ja foi proposta. Estudos com essa
abordagem demonstraram que curvas de progressao obtidas de medidas
integradas sdo melhores para prever a situagado futura do campo visual do
que a informacéo isolada da parte estrutural ou funcional.”™"®

Definir qual o valor de mudanga nos parametros do OCT é significativo e
determinar a progressao do glaucoma pode ser desafiador. Ao considerar
areprodutibilidade das medidas com OCT, ja foi sugerido que mudanga de
4a5 um naespessura média da CFN PP poderia ser considerada suspeita
de progressdo do glaucoma.*>”” Mudangas maiores seriam necessarias
para medidas setorais por causa da menor reprodutibilidade (7 um para
o0s setores temporal, superior, inferior e 8 um para o setor nasal). Mudan-
cas a partir de 4 um para a espessura média do mGCIPL também foram
sugeridas como provaveis indicadores de progressao.”™ E importante ter
cuidado ao interpretar esses nimeros de corte. Dois ou mais exames ba-
sais e um exame subsequente para confirmar a mudanga podem ajudar a
determinar uma mudanca verdadeira.®?

5.0 Avaliacao de outros parametros

5.1 Avaliacao da lamina cribrosa no glaucoma

Acredita-se que o sitio primario da mudanga glaucomatosa do disco 6ptico
e seu remodelamento seja a lamina cribrosa (LC).” SS-OCT é particularmen-
te melhor do que SD-OCT para estudar a lamina cribrosa. Apesar de essa
tecnologia permitir melhor visualizagdo da ldmina cribrosa, ndo superou a
dificuldade de identificar a margem posterior desta em alguns olhos.

Atualmente, esse parametro néo é utilizado, na pratica clinica, no manejo do
glaucoma, mas serve como ferramenta de pesquisa no estudo da fisiopato-
logia dessa doenca.

Defeitos focais na lamina cribrosa sdo frequentemente encontrados em
olhos glaucomatosos com defeitos localizados da CFN que mostram boa
correspondéncia.?’ Em um estudo prospectivo e observacional de oito anos,
olhos com defeito focal da lamina estavam fortemente associados com pro-
gressdo do glaucoma e também com taxa de progressdo mais rapida.t! O
abaulamento posterior da lamina cribrosa aumenta em olhos com glaucoma

primario de angulo aberto (GPAA) e esta associado a dano estrutural no dis-
co 6ptico, mas ndo a gravidade do campo visual.®?

Recentemente, um parametro conhecido como indice de curvatura da lami-
na cribrosa mostrou habilidade diagnéstica superior a profundidade desta
em diferenciar olhos normais de olhos com GPAA.8

5.2 Avaliacao do glaucoma por AngioOCT

AngioOCT é um recurso recentemente implementado cuja utilidade clinica no
glaucoma vem sendo cada vez mais estudada. Essa tecnologia encontra-se
atualmente disponivel em alguns aparelhos de OCT. Estudos ja demonstra-
ram atenuagao da densidade vascular da regido peripapilar, no disco dptico
e da regido parafoveal, assim como alargamento da zona avascular da févea
e diminuicao do indice de fluxo sanguineo em pacientes hipertensos ocula-
res, com suspeita de glaucoma e com glaucoma comparados a individuos
saudaveis.!?8485 Correlagdes espaciais foram observadas entre a localiza-
¢ao da reducdo focal na densidade vascular e a localizagao de defeitos na
CFN PP e defeitos na lamina cribrosa.®*#687 [sso também foi observado para
defeitos no campo visual.

A habilidade diagnéstica de AngioOCT também ja foi estudada. Estudos relatam
boa capacidade discriminatdria, com alguns sugerindo habilidade semelhante
as medidas da CFN PP.*2848 Considerando o pouco tempo de existéncia, ainda é
cedo para determinar o impacto desse recurso na pratica do glaucoma.

6. Efeito da idade (influéncia na avaliacdo de
progressao)

Entre os desafios na detecgao de progressao do glaucoma esté a dificuldade em
discriminar evolugao da doenga e alteragdes estruturais pela propria idade.

As mudancas estruturais relacionadas a idade parecem exercer um impacto
significativo na avaliagcdo da progressao por OCT e devem ser levadas em
conta invariavelmente.® A espessura média da CFN PP pode diminuir com
0 aumento da idade. Sugere-se que essa reducao seja aproximadamente de
2,71 ym a cada dez anos e parece ser mais significativa em individuos acima
dos 40 anos (-0,24 pm/ano). O comprimento axial também deve ser consi-
derado ao interpretar os resultados.®

7. Dificuldades e limitacées da tecnologia

Para o uso adequado de OCT na pratica clinica, tanto na investigagao diagnés-
tica quanto na avaliagao de progressao, € essencial estar ciente das limitagoes
datecnologia e dos dispositivos atualmente disponiveis. Os resultados da ima-
gem podem ser afetados por artefatos, como os produzidos por movimentos
oculares ou pelas opacidades de meios.*® Além disso, os artefatos podem ser

causados por falhas no algoritmo OCT que delineia as camadas da retina.®!
Tais erros podem causar medigOes errdneas das espessuras das diferentes
camadas e estruturas de interesse.’®* As doencas oculares, como a mio-
pia,®? a degeneragdo macular relacionada a idade®® ou a presenca de drusas
maculares,® também podem introduzir artefatos e confundir a interpretacdo
dos resultados de certos pardametros do OCT. Varios estudos relataram que os
parametros topograficos do disco dptico e a espessura da CFN PP medida com
OCT podem ser menos efetivos na discriminagao de pacientes glaucomatosos
e nao glaucomatosos em olhos com miopia alta.®

Ao considerar a progressao nos pacientes com glaucoma, deve-se avaliar
o efeito do envelhecimento em relacdo as medidas da CFN PP.58 Apesar de
varios estudos mostrarem boa reprodutibilidade do OCT na detec¢do de me-
digbes da CFN PP em pacientes, sdo necessarios estudos de acompanha-
mento mais longos para avaliar melhor a progressao no glaucoma. O regime
de tratamento adotado, agressivo ou conservador, em cada estudo também
pode ter alguma influéncia nas medidas finais de CFN PP.

Doencas maculares, como degeneracdo macular relacionada a idade, retino-
patia diabética e miopia elevada com atrofia do epitélio pigmentado da retina,
também podem interferir na analise da progressao ao se estudar a espessura
macular.®* Pacientes com neuropatias 6pticas, grandes discos 6pticos e aqueles
com menos de 18 anos de idade também apresentam limitagdes para as medi-
¢oes de OCT por causa do banco de dados normativo e, nesses casos, 0s exames
de linha de base estruturais e funcionais bem estabelecidos sao cruciais para
acompanhar e tratar adequadamente cada paciente.’® A presenca de cataratas
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moderada e severa, bem como o implante de lente intraocular, também aumen-
ta o risco de artefatos por menor intensidade de sinal comparados a individuos
normais.®® Dessa forma, para seguimento adequado de OCT, é importante esta-
belecer um novo exame basal apds a cirurgia de catarata.

Finalmente, a avaliagdo de progressao usando OCT em glaucomas avanga-
dos deve ser feita com cautela, uma vez que o efeito chao pode interferir na
analise. Além disso, o desacordo entre os métodos estruturais e funcionais
para detectar a progressao pode estar relacionado aos diferentes algoritmos
utilizados para avaliar a mudanga, a variabilidade das medidas ao longo do
tempo ou as escalas de diferenga usadas para avaliar estrutura e fungéo.*

8. Conclusoes

Ao longo dos (ltimos anos, observou-se um importante aprimoramento tec-
nolégico da tomografia de coeréncia dptica. Esse aprimoramento aliado ao
desenvolvimento de diversos estudos com grande relevancia clinica permitiu
que esse instrumento conquistasse um espago cada vez maior na investiga-
cdo, documentagdo e seguimento de pacientes com glaucoma na pratica
clinica. Por outro lado, limitagdes relacionadas a artefatos de imagem, in-
terferéncias causadas por outras doengas, bem como alteragoes relaciona-
das a idade, devem ser sempre consideradas na interpretacdo das medidas
estruturais ao avaliar pacientes com suspeita ou diagnéstico de glaucoma.
Sendo assim, 0 exame de OCT nao substitui a necessidade do uso de retino-
grafia para documentacao estrutural do nervo dptico tanto para diagnéstico
quanto para avaliagao de progressao.
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Estudos realizados em pacientes com glaucoma avancado tendem a superestimar a acuracia diagndstica do OCT.

Apesar de apresentarem diferencas de velocidade de aquisicao e resolucao, os diversos aparelhos de OCTs tém acuracia diagndstica semelhante.

Os defeitos mais frequentes detectados pelo OCT ocorrem nas regides temporal superior e temporal inferior, respeitando o padrao tipico do dano
glaucomatoso estrutural.

Mesmo com menos acuracia diagnéstica, o estudo mostrou que OCT é capaz de diferenciar pacientes com glaucoma pré-perimétrico dos pacientes
suspeitos, endossando 0 seu uso na pratica clinica.

Existem também evidéncias de que o exame de OCT apresenta especificidade elevada para olhos suspeitos de glaucoma.

De forma geral, a andlise segmentar da espessura macular possui acuracia diagndstica semelhante a anélise da espessura da camada de fibras
nervosas da retina.

As classificagdes dos valores numéricos dos parametros no impresso podem deixar de detectar olhos com dano evidente em mapas de espessura e
mapas de probabilidade de desvio da CFN PP e macular fornecidos pelos impressos dos aparelhos de OCT.3> 3¢

0Os OCTs sao capazes de detectar dano glaucomatoso em pacientes sem defeito campimétrico, no entanto a acuracia diagnostica é menor do que o
reportado para a deteccdo da doenga em pacientes com dano mais avangado.

Evidéncias sugerem que as medidas da camada de fibras nervosas, do disco éptico e da macula sejam complementares e importantes ndo somente
para o diagndstico, mas também para detectar a progressao da doenca.®®

0 padrao mais comum de progressao da CFN PP é o aumento dos defeitos, seguido do desenvolvimento de novos defeitos e do aprofunda-
mento destes.

Apesar de se considerar a medida média da CFN PP parametro principal quando se esta avaliando progressao estrutural, as medidas da CFN PP nos
quadrantes inferior e temporal inferior pelo OCT podem ser os parametros mais preditivos para progressao funcional.®’

E importante destacar que, apesar de usar a mesma tecnologia, as medidas obtidas pelos diferentes instrumentos de SD-OCT nao devem ser direta-
mente comparadas, especialmente para avaliacdo de progressao, devido as particularidades de cada aparelho, como os algoritmos de segmentacao
das estruturas da retina e disco 6ptico.*

Evidéncias sugerem que a deteccao de progressao do glaucoma é mais frequente com OCT do que com o campo visual em fases iniciais da doenca.™

Sugere-se que a utilizagdo de uma combinagao de parametros funcionais pelo campo visual e parametros estruturais pelo OCT e retinografia/estereo-
fotografia de disco é a melhor abordagem quando se monitora progressao.

Doencas oculares, como a miopia,®? a degeneragao macular relacionada com a idade®® ou a presenca de drusas maculares,® também podem intro-
duzir artefatos e confundir a interpretacao dos resultados de certos parametros do OCT.

Finalmente, a avaliagao de progressao usando OCT em glaucomas avangados deve ser feita com cautela, uma vez que o efeito chdo pode
interferir na analise.

Sendo assim, 0 exame de OCT nao substitui a necessidade do uso da retinografia para documentagao estrutural do nervo 6ptico tanto para diagnés-
tico quanto para avaliagao de progressao.
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