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RESUMO 

 

Objetivo: Investigar a correlação entre as medidas estruturais e funcionais em pacientes 

portadores de glaucoma primário de ângulo aberto em diferentes estágios e em indivíduos 

saudáveis com a utilização de: Tomografias de Coerência Óptica de Domínio de Tempo (TD-

OCT) e Domínio Espectral (SD-OCT), Perimetria Automatizada Padrão (SAP) e Perimetria de 

Frequência Duplicada (FDT) Matrix. Métodos: A espessura da camada de fibras nervosas 

retinianas (CFNR) foi avaliada com a OCT Stratus (protocolo Fast RNFL Scan), Cirrus 

(protocolo Optic Disc Cube 200x200) e Spectralis (protocolo RNFL). A avaliação funcional foi 

por meio das perimetrias Humphrey 24-2 e FDT Matrix 24-2. Os limiares de sensibilidade do 

campo visual e da espessura da CFNR foram divididos em quatro setores. Para determinar a 

correlação estrutura-função, foram adotados os modelos de Hood et al. (2007) e de Harwerth et 

al.(2010) modificado por Wheat et al.(2012). Resultados: Foram incluídos 79 olhos de 79 

indivíduos, sendo 20 indivíduos saudáveis e 19 pacientes com glaucoma  leve, 10 moderados e 

30 avançados. Os coeficientes de correlação para o modelo de Hood et al. (2007) das medidas 

da CFNR entre as OCTs Stratus, Cirrus e Spectralis e as perimetrias SAP e FDT Matrix 

variaram de 0,23 a 0,75. As estimativas da quantidade de células ganglionares determinadas a 

partir do modelo de Harwerth et al.(2010) modificado por Wheat et al.(2012) para os campos 

visuais e para as OCTs variaram de 0,73 a 0,94. Os dois modelos apresentaram correlações 

melhores entre o setor inferior nas OCTs e o setor superior nas perimetrias seguida pelo setor 

superior nas OCTs e o setor correspondente nas perimetrias, assim como entre as medidas 

globais. Conclusão: As correlações estrutura-função foram similares entre a FDT Matrix e as 

OCTs de Domínio Espectral e entre a SAP e a OCT de Domínio de Tempo. As correlações 

mais fortes entre os testes estruturais e funcionais foram encontradas para os setores inferior e 

superior e para as medidas globais. O fator que mais influenciou essas correlações foi a 

metodologia aplicada, com correlações mais fortes com o modelo de Harwerth et al.(2010) 

modificado por Wheat et al.(2012) em relação ao modelo de Hood et al.(2007) 
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INTRODUÇÃO 

 

  O glaucoma primário de ângulo aberto (GPAA) consiste em uma neuropatia 

óptica crônica e progressiva caracterizada por alterações morfológicas da cabeça do 

nervo óptico e da camada de fibras nervosas retinianas (CFNR)1 associadas a defeitos 

no campo visual.2 Os danos estruturais e funcionais decorrem, fundamentalmente, da 

lesão das células ganglionares e de seus axônios.3 Portanto, o diagnóstico, 

estadiamento e a determinação da progressão da doença implicam em uma avaliação 

criteriosa do aspecto da lesão na cabeça do nervo óptico e do grau de lesão no campo 

visual.4 

  A avaliação funcional de indivíduos com glaucoma é determinada principalmente 

por meio de exames de campo visual. Vários equipamentos estão disponíveis para 

medir os campos visuais, porém o mais utilizado em estudos de avaliação funcional é a 

perimetria Humphrey (Carl Zeiss Meditec, Califórnia, EUA) com o programa 24-2, 

estratégia SITA (do inglês, Swedish Interactive Threshold Algorithm). Esse teste é uma 

forma de padrão de perimetria automatizada padrão (SAP, do inglês Standard 

Automated Perimetry) para detectar e monitorar a lesão glaucomatosa funcional. 5-10 

Muitos estudos têm demonstrado que a perimetria de frequência duplicada Matrix (FDT 

Matrix, Carl Zeiss Meditec, Califórnia, EUA) também apresenta boa sensibilidade e 

especificidade para a detecção de glaucoma, utilizando medidas de sensibilidade ao 

contraste com uma grade de estímulos de baixa frequência espacial e alta frequência 

temporal.11-14 Outros testes funcionais, tanto psicofísicos como eletrofisiológicos 

também têm sido usados com variados graus de sucesso para determinar o dano 

funcional.14-21 
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 A avaliação do dano estrutural no glaucoma é feita principalmente pelo exame 

do nervo óptico e da camada de fibras nervosas, tanto por meio do exame clínico como 

através de métodos computadorizados.22-24 Porém, nos últimos 10 anos, uma 

variedade de novas tecnologias tem surgido com o objetivo de estimar mudanças 

estruturais secundárias aos danos das células ganglionares retinianas (CGR).25-29 

Atualmente, os equipamentos disponíveis para avaliar e fornecer medidas da estrutura 

da cabeça do nervo óptico e da CFNR incluem a oftalmoscopia confocal de varredura a 

laser (HRT, Heidelberg Retina Tomograph®, Heidelberg Engineering, Heidelberg, 

Alemanha), a polarimetria de varredura a laser (GDx™ Scanning Laser System) e a 

tomografia de coerência óptica (OCT). Estes dispositivos fornecem dados sobre a 

espessura do debrum neurorretiniano em milímetros quadrados (mm2), da CFNR em 

micrômetros (µm), e do complexo de células ganglionares maculares (µm).30-32 

  Vários modelos têm sido propostos para correlacionar as perdas visuais e 

neuronais causadas pelo GPAA. A maioria destes modelos estabelece uma relação 

entre as medidas de sensibilidade visual pela SAP e as densidades subjacentes de 

CGR por meio de análise histológica em modelos experimentais com animais.33-37 Mais 

recentemente, o desenvolvimento de tecnologias de imagem de alta resolução deu 

origem a modelos que usaram dados de imagem óptica da espessura da CFNR29,38-42 

ou dos parâmetros de avaliação da cabeça do nervo óptico para quantificar as 

mudanças estruturais.27,31,43-45 Para qualquer uma das abordagens, o modelo é 

construído por uma suposição sobre a relação entre a percepção visual e o substrato 

de neurônios da retina, ou seja, a soma das CGR ou de seus axônios, apoiados em 

dados empíricos.46 A partir de tal suposição já foi possível identificar associações entre 

a espessura da CFNR e estimativas de CGR obtidas a partir de testes funcionais 

mesmo em indivíduos saudáveis.20 Também já foi possível prever a redução da 
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espessura da camada de fibras nervosas retiniana a partir da perda progressiva da 

função de células ganglionares retinianas estimada por teste eletrofisiológico.21 

  Porém, até o presente momento nenhum desses modelos foram aplicados com 

outras perimetrias disponíveis comercialmente além da SAP nem tampouco foram 

utilizados para comparar as tecnologias de imagem de diferentes gerações. 
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1.1. Objetivos 

 

a) Avaliar o modelo de correlação estrutura-função de Hood et al.29 em indivíduos 

normais e pacientes com glaucoma em diferentes estágios avaliados com a perimetria 

automatizada padrão (SAP) e as tomografias de coerência óptica (OCTs) Cirrus e 

Spectralis e também com a perimetria de frequência duplicada (FDT) Matrix e as OCTs 

Stratus, Cirrus e Spectralis. 

 

b) Avaliar o modelo de correlação estrutura-função de Harwerth et al.47 modificado 

por Wheat, et al.48 nesse mesmo grupo de pacientes avaliados com a SAP e as OCTs 

Cirrus e Spectralis e também com a FDT Matrix e as OCTs Stratus, Cirrus e Spectralis. 
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2. REVISÃO DA LITERATURA 

 

2.1. Métodos psicofísicos para a avaliação funcional no glaucoma 

 

A perimetria é uma ferramenta clínica útil para a detecção e diagnóstico 

diferencial de afecções oculares e neurológicas e para acompanhar mudanças no 

estado das vias visuais ao longo do tempo. Tradicionalmente, a avaliação psicofísica 

do glaucoma é realizada com um limiar padrão que consiste em detectar um pequeno 

alvo branco sobre um fundo uniforme correspondente às várias regiões do campo 

visual.49-52 No entanto, com a melhor compreensão dos tipos de células ganglionares e 

dos sítios primários do dano glaucomatoso, novas abordagens surgiram para a 

detecção de danos funcionais. Existem evidências de que as células ganglionares 

apresentam subpopulações com propriedades distintas, que são os sistemas 

magnocelular, parvocelular, e koniocelular. Com base nestas propriedades, testes para 

detecção e acompanhamento da perda de visão decorrente do glaucoma têm sido 

elaborados com o objetivo de ativar os diferentes sistemas celulares.33,53-57 

 

2.1.1. Perimetria automatizada padrão 

 

Esta é a versão de perimetria estática mais comumente utilizada na prática 

clínica para o diagnóstico e acompanhamento do glaucoma. Este tipo de perimetria 

utiliza uma pequena luz branca apresentada em uma fundo branco.49,58 O Humphrey 

Visual Field Analyzer II (Carl Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA), é uma forma de 

perimetria automatizada padrão. A estratégia SITA (do inglês Swedish Interactive 
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Threshold Algorithm) é a mais utilizada atualmente, por reduzir o tempo de teste sem 

prejudicar sua acurácia ou reprodutibilidade.5,10,59 Outras estratégias, como o Full-

threshold, SITA Fast e o FASTPAC também são utilizadas para detecção do glaucoma 

porém exigem maior tempo de exame, no caso do Full-threshold, e apresentam maior 

variabilidade, além de subestimar a profundidade do defeito, nos dois outros.7-9 

O limiar de sensibilidade corresponde ao estímulo de intensidade mínima que 

pode ser vista pelo paciente em determinado ponto do campo visual. A SAP utiliza 

estímulos de tamanho constante, Goldmann III (0,43° em diâmetro) em todas as áreas 

testadas. A estimativa do limiar de sensibilidade é fornecida em unidades logarítmicas 

ou em decibeis (dB). O estímulo máximo que um aparelho pode apresentar é de zero 

dB (10.000 apostilbs na perimetria Humphrey). Quanto maior a atenuação da luz em 

decibeis, menor a intensidade em apostilbs; isto significa que quanto maior o número 

registrado em decibeis, mais fraco foi o estímulo visto e melhor é a sensibilidade 

retiniana nessa área.33,52 Os decibeis não são medidas lineares, mas sim logarítmicas, 

uma unidade logarítmica (10dB) atenua um décimo da intensidade original, permitindo 

que somente 10% da luz seja transmitida, já duas unidades (20dB) reduz a intensidade 

luminosa para 1/100 do seu valor original, ou seja, permitindo a passagem de apenas 

1% da luz.52,60  

As unidades de medida para parâmetros de estrutura e de função são fatores de 

confusão em estudos de correlação entre testes estruturais e funcionais.61 Existem 

evidências de que a sensibilidade perimétrica, quando expressa em uma escala linear, 

é linearmente relacionada à densidade de células ganglionares na região retiniana 

testada.17,62-64 Isto é, quando a densidade de células ganglionares é reduzida pela 

metade, a sensibilidade perimétrica em escala linear também é reduzida pela metade. 

As evidências fisiológicas decorrem de testes com potencial visual evocado multifocal 
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cuja resposta é dominada pelas células ganglionares. Hood et al.65 observaram que a 

sensibilidade perimétrica linear estava linearmente relacionada à amplitude dos 

potenciais evocados multifocais. Além disso, Garway-Heath et al.17 demonstraram que 

as medidas de sensibilidade lineares perimétricas relacionavam-se a amplitude do 

eletrorretinograma padrão, o que foi confirmado por Yang e Swanson.66 Garway-Heath 

et al.60 também encontraram relações lineares entre essas medidas da perimetria e a 

área do debrum neurorretiniano e Hood et al.39 com a espessura da CFNR. 

 

2.1.2. Perimetria de frequência duplicada 

 

Esta perimetria baseia-se na teoria de que as células ganglionares do tipo 

magnocelular são danificadas mais precocemente no curso do glaucoma. 57,67 Dessa 

forma, um teste que avalia seletivamente a função desse grupo celular pode também 

detectar mais precocemente o déficit funcional no glaucoma.68,69 A perimetria de 

frequência duplicada (FDT, do inglês Frequency Doubling Technology, Carl Zeiss 

Meditec, Dublin, Califórnia, EUA) utiliza a percepção do fenômeno de frequência 

duplicada na qual barras claras e escuras em um padrão senoidal são apresentadas e 

rapidamente alternadas do branco para o preto e vice-versa, aparentando haver o 

dobro do número real de barras. Esse estímulo se propõe a ativar as células My, um 

subgrupo que corresponde a 15 a 20%  das células M, e 1,5 a 5% do total de células 

ganglionares que se projetam para as camadas magnocelulares do corpo geniculado 

lateral.11  

A perimetria FDT apresenta medidas de sensibilidade ao contraste de baixa 

frequência espacial em grade de estímulos de 0,25 ciclos por grau e alta frequência 

temporal de 25 Hz. Muitos estudos têm demonstrado que ela possui boa sensibilidade 
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e especificidade para a detecção do glaucoma.70-73 Entretanto, os estímulos, que 

correspondem a quadrados de 10°, restringem a sua capacidade de localizar 

espacialmente defeitos do campo visual, de monitorar a progressão de defeitos no 

campo visual74 e de classificar afecções neuroftalmológicas.75 Ela utiliza a estratégia 

modified binary search (MOBS) que se baseia na informação adquirida de cada 

resposta em uma determinada localização para determinar a estimativa final de 

sensibilidade.68 

 

2.1.3. Perimetria de frequência duplicada Matrix 

 

Com o objetivo de aprimorar a resolução espacial da perimetria FDT, Johnson et 

al.76 desenvolveram um protótipo de estímulos quadrados de 4° dispostos em 

intervalos de 6°, similar ao programa 24-2 usado na perimetria Humphrey. Estudos 

demonstraram que a redução do tamanho do estímulo de 10° para 4°, a diminuição da 

frequência espacial de 0,5 ciclos/grau para 0,25 ciclo/grau e da frequência oscilatória 

temporal para 18 Hz não alteraram a sensibilidade. E, ao mesmo tempo, este protótipo 

permitiu a melhor localização espacial dos defeitos perimétricos em relação à FDT.77 A 

perimetria Humphrey Matrix® (Carl Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA) utiliza 

estímulos de 5° localizados em um padrão semelhante aos descritos por Johnson et 

al.76 

Além disso, a FDT Matrix apresenta um padrão estendido para pontos mais 

periféricos, semelhante aos programas 30-2 e 24-2 na SAP e estímulos de 2° para 

testar a sensibilidade dos 10° centrais do campo visual.  A sensibilidade a estímulos 

oscilatórios é reduzida em maculopatias relacionadas à idade78 e na coriorretinopatia 

serosa central,79 o que permite a localização de defeitos de campo visual presentes 
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nessas doenças. A FDT Matrix utiliza uma estratégia diferente da FDT, a Zippy 

estimation by sequencial testing (ZEST),11 que utiliza uma função de densidade de 

probabilidade que traça uma distribuição esperada da sensibilidade, supondo que não 

se sabe sobre a estimativa da sensibilidade visual final para cada indivíduo. Esta 

abordagem permite que a sensibilidade de campos visuais normais e anormais seja 

estimada com eficiência similar. 

O tempo de duração do teste do Matrix, aproximadamente seis minutos, é 

ligeiramente maior que o utilizado na FDT convencional, 4,5 minutos.11 

 

2.1.4. Perimetria azul-amarelo 

 

A perimetria computadorizada de comprimento de onda curto ou perimetria azul-

amarelo (SWAP) é uma modificação da SAP disponível no campo visual Humphrey® 

(Humphrey-Zeiss, Dublin, Califórnia, EUA) e no Perímetro Octopus® (Interzeag AG, 

Genebra, Suíça).  Este exame utiliza uma luz de comprimento de onda curto azul 440 

nm (nanômetros) de tamanho de 1,8°, projetada durante um período de 200 

milissegundos em um fundo amarelo com luminância  de 100 candelas/m2.56,80,81 O 

SWAP foi desenvolvido de acordo com estudos que sugeriram que pacientes com 

glaucoma pré-perimétrico muitas vezes apresentavam defeitos da visão de cores de 

comprimento mais curto.53,54,82 

A via testada pelo comprimento de onda curto é mediada pelas células 

ganglionares biestratificadas. Estas células fazem sinapses em dois níveis na camada 

plexiforme interna e projetam-se para as camadas coniocelulares do núcleo geniculado 

lateral.83 Podem constituir entre 1% e 7% da população total de células ganglionares, 

dependendo da excentricidade, ou seja, da distância em relação à fóvea.57 Muitos 
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estudos sugeriram que a SWAP seria capaz de detectar glaucoma em estágios mais 

precoces que a perimetria branco no branco.55,56,80,81,84-87 Isto, porque, supostamente, 

as células biestratificadas estão em menor quantidade o que faria com que lesões a 

elas relacionadas fossem mais facilmente detectadas. Entretanto, em um estudo 

prospectivo, longitudinal que acompanhou pacientes suspeitos de glaucoma, a 

perimetria SAP pareceu ser pelo menos tão sensível quanto a SWAP para prever a 

conversão para glaucoma.88 Este foi o motivo pelo qual não usamos a SWAP no 

presente estudo. Pearson et al.89 encontraram defeitos glaucomatosos de magnitude 

semelhante para as perimetrias azul-branco e vermelho sobre branco, apesar de o 

número de células avaliadas ser aproximadamente cinco vezes maior para o estímulo 

vermelho do que para o azul. Portanto o número de células subjacente ao estímulo nas 

normais não é o único fator a ser levado em consideração na detecção do glaucoma. 

 

2.1.5. Perimetria Flicker 

 

As células magnocelulares parecem ser ativadas em resposta a estímulos 

oscilatórios rápidos.90 Por esse motivo a perimetria Flicker, assim como a FDT, têm 

recebido atenção como um teste para detecção precoce do glaucoma. A perimetria 

oscilatória foi implementada com o perímetro de nome comercial Medmont M600® 

(Medmont Pty Ltd., Victoria, Austrália).19 O estímulo oscilatório tem taxa e nível de 

contraste fixos enquanto a luminância é variável para se obter o limiar. Entretanto o 

indivíduo é orientado a responder somente se perceber o estímulo oscilatório e não a 

qualquer estímulo luminoso. Este exame é mais resistente a efeitos de opacidade de 

meios, como catarata, e é menos influenciado pela idade do que a SAP. Uma 
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desvantagem deste teste é que muitos pacientes não conseguem responder somente 

ao estímulo oscilatório.14,19 

 

2.2. Métodos de imagem para a avaliação estrutural no glaucoma 

 

A avaliação estrutural da cabeça do nervo óptico e da camada de fibras nervosas 

retinana é de fundamental importância no diagnóstico, estimativa e seguimento do 

dano glaucomatoso. A alteração estrutural muitas vezes pode preceder às perdas 

funcionais e ser um marcador precoce de progressão da doença.91 Apesar de o exame 

“padrão ouro” para avaliação estrutural ser a estereofotografia de papila, a 

quantificação de mudanças estruturais é difícil pela natureza subjetiva do teste. 

Durante as últimas duas décadas, muitas tecnologias têm sido utilizadas para fornecer 

medidas quantitativas e objetivas da topografia do disco óptico e da espessura da 

CFNR peripapilares.92 Os resultados destas tecnologias podem predizer o 

desenvolvimento do glaucoma, além de detectar e medir sua progressão estrutural. Um 

estudo nesta área destacou a habilidade destes equipamentos em medir as taxas de 

mudanças estruturais e a relação com métodos convencionais de determinar a 

progressão da doença.93 

 

2.2.1. Oftalmoscopia confocal de varredura a laser 

 

 A oftalmoscopia confocal de varredura a laser (CSLO, do inglês Confocal 

Scanning Laser Ophthalmoscopy) é uma ferramenta que proporciona uma imagem 

tridimensional quantitativa composta do segmento posterior e do nervo óptico. É 
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disponível comercialmente como HRT® (Heidelberg Retina Tomograph®; Heidelberg 

Engineering, Heidelberg, Alemanha) e funciona por meio da emissão de um feixe de 

670 nm do laser de diodo para examinar sequencialmente a superfície da retina nas 

direções horizontal e vertical em múltiplos planos focais, gerando um conjunto de 64 

planos coronais, cada um com 384 × 384 pixels. Esses conjuntos são reorganizados 

para permitir medidas da altura da topografia da superfície retiniana e do nervo 

óptico.27,28,94 Os parâmetros estereométricos gerados pela CSLO incluem a área do 

debrum, medida do perfil da escavação, razão escavação/disco linear, a variação da 

altura da retina ao longo da linha de contorno e espessura da CFNR. Estes parâmetros 

são gerados automaticamente pelo programa do dispositivo após a identificação pelo 

usuário da margem do disco óptico (linha de contorno), e alguns necessitam de  um 

plano de referência gerado automaticamente pelo programa do CSLO 50 µm abaixo da 

superfície retiniana. Todas as estruturas dentro da linha de contorno e acima do plano 

de referência são consideradas debrum neurorretiniano, e abaixo do plano de 

referência, a escavação.31,92,95 

Os parâmetros estereométricos, a análise discriminante e a análise de regressão de 

Moorfields (MRA, do inglês Moorfields Regression Analysis) têm demonstrado 

capacidade de discriminar entre pacientes saudáveis e aqueles com glaucoma inicial 

diagnosticados por estereofotografia de papila.28,95 A MRA divide o nervo óptico em 

seis setores e classifica cada setor, bem como o nervo óptico como um todo, dentro 

dos limites da normalidade, limítrofe, ou fora dos limites normais com base na 

comparação com um banco de dados normativo específico para idade e etnia.95 As 

avaliações do HRT® do nervo óptico são capazes de distinguir olhos normais de olhos 

com defeitos glaucomatosos no campo visual, com uma gama de sensibilidades de 51 

a 97% e especificidades de 75 a 95%.95-99 Além disso, o Ocular Hypertension 
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Treatment Study (OHTS), que acompanhou pacientes hipertensos oculares utilizando o 

HRT®, observou que muitos dos parâmetros deste equipamento foram associados com 

o desenvolvimento de glaucoma. Os parâmetros mais preditivos foram: média da altura 

do contorno, área do debrum e profundidade média da escavação.100 O HRT original foi 

substituído pelo HRT II, que apresenta campo de visão e número de cortes axiais 

maiores além de diferenças no programa que facilitaram o manuseio do equipamento. 

O HRT III é uma atualização do programa do HRT II, mantendo o mesmo aparelho.101 

 

2.2.2. Polarimetria de varredura a laser 

 

A polarimetria de varredura a laser é um oftalmoscópio confocal com um 

polarímetro integrado que mede o retardamento de um feixe de laser próximo ao 

infravermelho que atravessa a CFNR e é depois refletida pelas camadas mais externas 

da retina.102 Este retardamento consiste na diferença de velocidade entre o feixe de luz 

que atravessa perpendicularmente os microtúbulos da CFNR e aquele que passa 

paralelamente.102 A polarimetria de varredura a laser é representada pelo GDx® (GDx® 

Scanning Laser System – Laser Diagnostic Technologies, San Diego, Califórnia, EUA) 

e permite avaliar quantitativamente e objetivamente a CFNR com sensibilidade e 

especificidade entre 72 e 78%, e 56 e 92%, respectivamente.15,103-107  

Entretanto artefatos de imagem, como alteração da birrefringência corneana, 

podem diminuir a acurácia do aparelho na prática clínica.108 A introdução de um novo 

equipamento com compensador de polarização corneana variável (GDxVCC®, Zeiss 

Meditec, Dublin, Califórnia, EUA) diminuiu esse problema e aumentou a acurácia 

diagnóstica.30 A utilidade do GDxVCC®, entretanto, é limitada pela presença dos 

padrões de retardamento atípico. Isso resulta de baixos sinais consequentes da 
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dispersão luminosa no olho. Medeiros et al. 109 demonstraram que a presença destes 

artefatos pode alterar a detecção da perda progressiva da CFNR. A versão mais 

recente do aparelho (GDxPro®, Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA) é uma 

modificação no GDxVCC® e apresenta compensação corneana aprimorada (ECC, do 

inglês, enhanced corneal compensation) que elimina os padrões de retardamento 

atípico.30,110 

O programa do GDxVCC® foi atualizado recentemente com um guia de análise 

de progressão. Este programa compara as imagens adquiridas durante o seguimento 

do paciente e informa uma análise resumida para progressão levando em consideração 

a variabilidade esperada do teste. Já foi demonstrada a capacidade de identificar uma 

proporção significativa da progressão do glaucoma com uma sensibilidade de 50% e 

especificidade de 96% em comparação com a estereofotografia do disco óptico e 

campos visuais.111 

Uma limitação significativa da polarimetria de varredura a laser é a 

impossibilidade de correlacionar exames entre as gerações desse instrumento. 

Exames da CFNR obtidos com a GDxVCC® e GDxPro® não são permutáveis. Assim, 

uma nova linha de base deve ser estabelecida, no caso da conversão para a 

GDxPro®.112 

 

2.2.3. Tomografia de coerência óptica 

 

2.2.3.1. Domínio de tempo 
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A OCT é uma técnica frequentemente utilizada no glaucoma para geração de 

imagens clínicas da CFNR.113-115 A primeira geração desta técnica foi a OCT de 

domínio de tempo (TD-OCT, do inglês time-domain optical coherence tomography) 

representada comercialmente pelo equipamento Stratus OCT® (Carl Zeiss, Dublin, 

Califórnia, EUA).26,116 Esta técnica utiliza interferometria de baixa coerência para 

analisar a interação entre a luz refletida das camadas da retina e a de um espelho 

móvel. A luz emitida pelo aparelho é refletida pelo espelho montado sobre um braço de 

referência e pelas camadas da retina. A posição e intensidade da reflexão de luz na 

retina são mapeadas ao longo de uma linha. Esta única linha é conhecida como A-

scan. Muitos destes A-scan adquiridos lado a lado ao longo de uma linha de varredura 

proporcionam um corte transversal das camadas da retina, a partir do qual a espessura 

de um tecido ou camada pode ser medida diretamente. A CFNR é uma das camadas 

de maior refletividade, uma vez que a estrutura das fibras é perpendicular à direção do 

feixe de luz, e também por ser uma das camadas mais anteriores da retina. Isto 

permite que ela seja segmentada e medida com precisão por algoritmos de 

computador.15,26,117  

Um protocolo de varredura circular centrado na cabeça do nervo óptico com um 

diâmetro fixo de 3,4 mm (milímetros) é utilizado para quantificar a espessura da CFNR. 

Com este diâmetro é possível posicionar o círculo numa área em que a espessura da 

CFNR é mais estável. Originalmente essa dimensão foi escolhida arbitrariamente por 

ficar fora da margem do disco óptico, mesmo no caso de discos grandes. Ainda assim 

ela evita a atrofia peripapilar e ao mesmo tempo é próxima o suficiente do nervo óptico 

para permitir a determinação da espessura da CFNR peripapilares.15,26,117,118  

Os valores de espessura podem ser calculados tanto globalmente ao redor do 

círculo como setorialmente, em quadrantes ou outros setores menores, como horas de 
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relógio. Os valores globais mostraram ter boa reprodutibilidade e as medidas setoriais 

são um pouco menos reprodutíveis, mas significantes o suficiente para serem usadas 

no diagnóstico e para fornecerem informações sobre defeitos localizados na CFNR.119 

A comparação com um banco de dados normativo, montado a partir do exame de 

pacientes normais, auxilia na identificação de defeitos focais ou difusos. Estas medidas 

têm sido estabelecidas como um dos melhores preditores do glaucoma.114,120-124 

A TD-OCT depende do tempo de chegada da luz refletida para avaliar a 

espessura tecidual, o que limita a sua velocidade de aquisição de imagens. A TD-OCT 

adquire 400 A-scans por segundo com resolução axial de 8 a 10 µm. No protocolo de 

aquisição rápida da espessura da CFNR, três imagens de 256 A-scans são obtidas de 

cada vez. Entretanto, com a TD-OCT, a imagem da centralização do círculo peripapilar 

não é adquirida simultaneamente com a imagem do scan. Dessa forma, a variabilidade 

no posicionamento do círculo pode afetar as medidas globais e especialmente as 

medidas setoriais da CFNR.113,117,125 

 

2.2.3.2. Domínio espectral 

 

A Tomografia de Coerência Óptica de domínio espectral (SD-OCT, do inglês 

spectral domain optical coherence tomography) utiliza a interferometria de baixa 

coerência para detectar a luz refletida pelas camadas da retina, lançando mão de um 

espectrômetro e de uma câmera de alta velocidade. Baseia-se na premissa 

matemática da transformação de Fourier, que descreve a decomposição de uma 

função periódica em várias funções oscilatórias sinusoidais simples. Cada frequência 

de luz representa uma profundidade de tecido diferente, sendo atribuída para as várias 

camadas da retina. Esse princípio permite a mensuração de todas as frequências 
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luminosas simultaneamente, ao invés de sequencialmente como é feito para a TD-

OCT.118 Isso permite a realização de scans com maior velocidade e resolução em 

relação à TD-OCT. Com a SD-OCT também é possível produzir imagens com 

resolução axial mais alta (5 a 7 µm) em relação a TD-OCT (8 a 10µm).126,127 Além 

disso, permite a formação de composições tridimensionais do nervo óptico em uma 

área de diâmetro de aproximadamente 3,4 mm definida pelo equipamento. Essas 

mudanças reduziram os artefatos de movimento126 e a variabilidade da estimativa da 

CFNR.128-130 

A segmentação em todo o conjunto de dados tridimensionais também pode 

fornecer um mapa da CFNR em toda a área digitalizada, semelhante ao mapa 

fornecido pela polarimetria de varredura a laser, porém menos sujeita a artefatos. Este 

mapa de espessura pode ser utilizado para identificar afinamento difuso ou defeitos 

focais em cunha  e também compara os dados da espessura com um banco de dados 

de pacientes saudáveis permitindo que a progressão dessas alterações seja 

monitorizada de forma mais objetiva.115 Os dispositivos comercialmente disponíveis no 

Brasil são o Cirrus OCT ® (Carl Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA), o Spectralis 

OCT® (Heidelberg Engineering, Vista, Califórnia, EUA), RT-Vue® (Optovue, Fremont, 

Califórnia, EUA), 3D-OCT® (Topcon, Paramus, Nova Jersey, EUA) e o RS-3000® 

(Nidek, Aiki, Japão). 

O Cirrus OCT® (Carl Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA) consiste em uma 

plataforma com resolução axial de 5 µm e velocidade de 27.000 A-scans por segundo. 

Permite realizar scans sobre a mesma área por intermédio do registro de uma imagem 

que é reconstituída nos exames de seguimento de um mesmo paciente. Para análise 

do disco óptico da CFNR possui o protocolo 200 x 200 optic disc cube.131 A partir deste 

protocolo é produzido um mapa de toda a área digitalizada, onde é posicionado 
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automaticamente um círculo de aproximadamente 3,4 mm de diâmetro. Este mapa 

mostra onde a CFNR desvia-se da normalidade a partir de um banco de dados de mais 

de 300 pacientes.131 

O Spectralis OCT® (Heidelberg Engineering, Vista, Califórnia, EUA) possui um 

sistema de rastreamento a laser que utiliza a mesma tecnologia da CSLO, auxiliando o 

posicionamento do scan da SD-OCT. Possui resolução axial de 7 µm e velocidade de 

40.000 A-scans por segundo. Um feixe de laser faz uma imagem de fundo e rastreia 

essa imagem, funcionando como guia para o segundo feixe. Este sistema de 

rastreamento e posicionamento em tempo real permite um alinhamento altamente 

preciso da OCT e da imagem de fundo. Graças a ele, é possível  adquirir até 100 scans 

na mesma localização, facilitando a remoção de artefatos de ruído.132 e produzindo 

imagens altamente reprodutíveis.133 Para a análise do glaucoma possui um scan 

circular posicionado manualmente que captura 16 imagens. A média destas imagens é 

comparada com um banco de dados normativo de indivíduos saudáveis.32 

O RT-Vue® apresenta resolução axial de 5 µm e velocidade de 26.000 A-scans 

por segundo.131 O aparelho produz um mapa da espessura da CFNR, um círculo 

peripapilar com a média geral de espessura, a média por quadrantes e em 16 setores e 

também analisa o disco óptico.32 Todas essas medidas são comparadas com um 

extenso banco de dados ajustados para a idade, etnia e tamanho do disco. Possui, 

outrossim, um programa de segmentação macular, para análise do complexo de 

células ganglionares, composto pelas três camadas mais internas da retina, além de a 

membrana limitante interna.32 

O 3D-OCT® possui resolução axial de 6 µm e velocidade de 18.000 A-scans por 

segundo. A imagem proveniente de uma câmera de 3,15 megapixel pode ser integrada 

às imagens da OCT.131 Para a análise da espessura da CFNR peripapilares, fornece 
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um scan circular automaticamente posicionado em torno do disco óptico e possui ainda 

um módulo para sua análise.32 

O RS-3000® tem uma das mais altas velocidades de scan (53.000 A-scans por 

segundo). O equipamento constroi um mapa da CFNR em torno do disco óptico e 

extrai deste mapa um círculo. Ambos são comparados com um banco de dados 

normativo para detectar alterações. O equipamento ainda analisa o disco  óptico e 

também o complexo de células ganglionares da mácula, assim como o RTVue®.32 

 

2.3. Modelos de correlação estrutura-função  

 

Os desafios mais importantes no diagnóstico do glaucoma são a detecção do 

dano precoce e de sua progressão no decorrer do tempo. Tanto testes estruturais 

como funcionais são importantes na avaliação do dano precoce e progressão. 

Entretanto alguns estudos demonstraram que um dano significante das CGR pode 

ocorrer antes que seja possível detectar perda funcional com os testes atualmente 

disponíveis.2,134 Apesar de existirem controvérsias com relação a esse último ponto, ele 

motivou o desenvolvimento de uma serie de estudos correlacionando testes estruturais 

e funcionais. 

Em um primeiro momento os estudos correlacionaram a perda de células 

ganglionares expressa em porcentagem por análise histológica e os defeitos do campo 

visual em decibeis.2,34 Em um segundo momento, a estimativa de perda de CGR no 

glaucoma foi determinada a partir da sensibilidade do campo visual, levando-se em 

consideração a distância do ponto testado em relação à fóvea.36 Além disso, foi 

observado que essa correlação foi melhor expressa quando a perda neuronal foi 

descrita em escala logarítmica do que em porcentagem.135   
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Entretanto, Garway-Heath et al.60 observaram que os valores de sensibilidade 

no campo visual expressa em escala linear correlacionava-se melhor com os valores 

da espessura do debrum neurorretiniano medida pelo oftalmoscopia confocal de 

varredura a laser (HRT). Paralelamente, Hood et al.65 observaram que essa correlação 

também melhorava quando a perda de sensibilidade no campo visual e a espessura da 

CFNR medida com OCT eram expressas em escala linear.  

Entretanto alguns fatores podem influenciar a relação aparente entre a 

espessura da CFNR e a função visual medida pela perimetria.40 As medidas da função 

visual podem ser reduzidas a zero (ausência de percepção luminosa) sem que a 

espessura da CFNR seja zero.40 Esta camada apresenta um componente residual que 

persiste mesmo na ausência de sensibilidade luminosa.40 Outro fator está relacionado 

à escala de medidas adotadas nos métodos de estrutura e função.17,63 Os exames de 

imagem fornecem medidas do disco óptico em milímetros quadrados (mm2) e da CFNR 

em µm, geralmente em referência a valores normativos, enquanto as perimetrias 

registram a sensibilidade em decibeis. 

Diversos modelos de correlação estrutura-função basearam-se nos princípios 

apresentados; a seguir alguns deles são descritos detalhadamente. 

 

2.3.1. Mapeamento das regiões do campo visual em relação aos setores do 

disco óptico 

 

Muitos estudos produziram mapas relacionando as regiões do campo visual com 

os setores do disco óptico. O mais utilizado deles deriva dos trabalhos de Garway-

Heath et al.,46 não obstante a existência de muitos outros.47,50,136-139 Garway-Heath et 

al.46  utilizaram fotografias aneritra da CFNR de pacientes que apresentavam defeitos 
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localizados ou cujas estriações desta camada eram visíveis. O arranjo espacial desses 

defeitos foi relacionado aos pontos testados no campo visual Humphrey® programa 24-

2 pela sobreposição com essas fotografias.  

A posição topográfica dos defeitos da CFNR de cada um dos 52 pontos do 

campo visual, excluindo os dois pontos correspondentes a mancha cega, foi 

determinada em graus em relação ao disco óptico. É importante observar que esse 

mapa, que foi aplicado em muitos estudos subsequentes,17,64,140,141 e que a 

correspondência dos pontos do campo visual em relação a CFNR representa valores 

aproximados.46 Além disso, o estudo de Garway-Heath et al.46 demonstrou que a 

posição relativa da cabeça do nervo óptico em relação à fóvea influenciou na trajetória 

dos feixes da CFNR.  

Estudos subsequentes, como o de Jansonius et al.,138 desenvolveram um 

modelo matemático para descrever a trajetória da CFNR a partir de 27 retinografias. 

Turpin et al.,139 por sua vez, criaram um algoritmo a partir de dados do HRT III® 

(Heidelberg Engineering, Heidelberg, Alemanha). Ambos encontraram resultados 

semelhantes ao de Garway-Heath et al.46 e descreveram uma grande variabilidade na 

trajetória dos feixes da CFNR, o que pode comprometer a correlação estrutura-função 

em alguns olhos. 

 

2.3.2. Modelo proposto por Garway-Heath et al.60 

 

A proposta do modelo de Garway-Heath et al.60 foi avaliar a relação entre a 

diferença de sensibilidade à luz medida em decibeis e a área do debrum 

neurorretiniano, e comparar a escala convencional em decibeis com uma nova escala, 

a intensidade de luz recíproca. Ela baseia-se na premissa de que a área de um corte 
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transversal do debrum neurorretiniano é composta pelos axônios das CGR e outros 

elementos, como a glia e vasos sanguíneos. Dessa forma, a área do debrum refletiria o 

número de CGR, apesar de ainda não ter sido estabelecida uma relação exata entre 

elas.  Contudo, considerando a medida da área transversal, seria esperada uma 

relação linear entre a área do debrum e o número de axônios das CGR. E, da mesma 

forma, uma relação linear entre a área do debrum e o estímulo luminoso medido em 

uma escala linear, a recíproca da intensidade luminosa.60 

Pacientes saudáveis e outros com glaucoma leve foram avaliados pela SAP e 

pelo HRT. O campo visual foi divido em setores correspondentes aos setores 

predefinidos pelo programa do HRT. Além disso, a média da sensibilidade luminosa 

diferencial do campo visual foi expressa em duas escalas: em valores de decibeis e 

como a recíproca de intensidade luminosa (1/decalamberts). O Lambert é a unidade de 

medida da intensidade de luz da mira do campo visual, em que 1 decibel = 10 

log(1/Lambert). Logo, diferente do decibel que é uma escala logarítmica, a recíproca da 

intensidade luminosa é linear.60 Os autores observaram que a perda de sensibilidade e 

a diminuição do debrum neurorretiniano eram ainda mais bem correlacionadas à 

recíproca da intensidade luminosa (1/decalambert). Os resultados desse estudo 

reforçaram a hipótese de que existe uma relação linear entre a área do debrum 

neurorretiniano e a recíproca da intensidade da luz. Isso sugere que não há nenhuma 

reserva funcional, mas uma perda contínua de sensibilidade luminosa em relação à 

perda do debrum neurorretiniano.60 

 

2.3.3. Modelo proposto por Harwerth et al.47 
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O modelo de Harwerth et al.47 tem como base os dados da perimetria SAP e a  

análise histológica da retina de macacos.34 Dez macacos com glaucoma unilateral 

induzido por disparos de laser de argônio na malha trabecular, foram treinados para 

realizar a perimetria SAP com bons parâmetros de confiabilidade. Análises histológicas 

foram realizadas quando estes macacos apresentaram defeitos significativos na 

perimetria e a porcentagem da perda de CGR comparada com alterações na 

sensibilidade do campo visual correspondentes. 

Esses resultados foram compatíveis com estudos histológicos envolvendo a 

retina de seres humanos em que foi estabelecida uma correlação não linear entre as 

CGR e a sensibilidade do campo visual.2,134 Em linhas gerais, perdas de CGR 

inferiores a 50% provocaram apenas pequenas reduções na sensibilidade. Desta 

forma, as perdas funcionais não foram proporcionais às estruturais, apesar de nos 

casos de neuropatias mais avançadas os resultados terem sido mais consistentes. 

Estes resultados foram extremamente importantes por que sugeriram que outros 

fatores deveriam ser incluídos na interpretação da perda de CGR e da sensibilidade do 

campo visual, como: escalas mais apropriadas para a sensibilidade e para as células 

ganglionares e a avaliação da excentricidade como fator independente.36  

Assim como em outros modelos descritos, Harwerth et al.35 consideraram 

importante que as unidades de medidas de sensibilidade e densidade de CGR 

estivessem na mesma escala (logarítmica ou linear). Quanto à excentricidade, apesar 

de ser um fator de variabilidade tanto na densidade de CGR142-145 quanto na 

sensibilidade do campo visual,34,51,146 este parâmetro não foi abordado em estudos 

experimentais iniciais. Por exemplo, no estudo experimental de Harwerth et al.,34 os 

controles normais apresentaram sensibilidade perimétrica maior próxima à fóvea e 

cerca de cinco vezes menor na média periferia. A variabilidade na sensibilidade 
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também foi menor nas regiões centrais do campo em relação as periféricas. De forma 

semelhante ocorreu com as CGR, em que a concentração na região macular foi cerca 

de dez vezes maior em relação à média periferia. 

As relações empíricas entre a sensibilidade visual em decibeis e a densidade de 

CGR, também em decibeis, foram lineares para cada excentricidade retiniana, medida 

em graus de arco a partir da fixação. Como os parâmetros da função linear variaram 

com a excentricidade, o modelo precisou de equações, (1) e (2), para determinar a 

inclinação e o coeficiente linear em função da excentricidade. E outras equações (3) e 

(4) para predizer a densidade de CGR a partir da sensibilidade visual. Essas equações 

são: 

 

m = [0,054(1,34e)] + 0,9            (1) 

b = [-1,5 (1,34e)] -14,8               (2) 

gl = {[(s -1) – b]/m} +4,7             (3) 

gc = Σ 10(0,1 gl)                                (4) 

 

A primeira equação corresponde à inclinação (m) a uma excentricidade (e) e a 

segunda equação corresponde ao coeficiente linear (b). A constante de 1,34, nas duas 

primeiras fórmulas, corresponde à proporção entre o comprimento axial de 

humanos/macacos de acordo com o eixo visual e a distância retiniana. A sigla gl 

corresponde ao número de CGR em decibeis em uma determinada área retiniana 

correspondente à sensibilidade (s) de determinado ponto na SAP. A constante -1 

corresponde à correção entre as estratégias full-threshold e SITA, e a constante 4,7 

representa a conversão da densidade de CGR na CGR totais presentes em uma área 

de retina que corresponderia à área de 6 x 6 graus do campo visual. Para obter o 
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número total de CGR em uma determinada área retiniana, gl, os números de CGR são 

convertidos em escala linear e somados ponto a ponto correspondentes a esta área 

(gc).147 

O número de axônios de CGR determinado a partir da espessura da CFNR 

medida com a TD-OCT foi definido em duas fórmulas: 

 

d = (-0,007ag) + 1,4 

a = mh*px*21,2*d 

 

Onde d é a densidade de axônios por micrometro ao quadrado (µm2) de acordo 

com a idade do paciente (ag) em anos. A letra a, corresponde a um setor da CFNR 

com uma espessura média (mh) em µm multiplicado por um certo número de pixels 

(px), em que 21,2 representa uma constante para um comprimento padrão de scan de 

10,87 mm dividido por 512 pixels por scan. Para esta análise, o mapa de regiões 

correspondentes da SAP e da OCT foi dividido em dez setores. 

Estudos experimentais também compararam as alterações visuais entre a 

perimetria SAP148,149 e a perimetria de frequência espacial.150 Foi observado que as 

reduções de sensibilidade foram menores na SAP em relação à perimetria de 

frequência espacial nos defeitos de campo mais iniciais. Além disso, os defeitos de 

campo visual precoce manifestavam-se com escotomas mais profundos nas 

frequências espaciais mais altas em relação às frequências mais baixas.150 

 

2.3.3.1. Modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 
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O modelo de Harwerth et al.47 descrito anteriormente estimou a densidade de 

CGR a partir de medidas da SAP e da OCT em olhos normais de indivíduos ao logo de 

décadas da vida. Dessa forma, as variações na população neuronal dependentes da 

idade foram incluídas como parâmetros para a avaliação de alterações causadas pelo 

glaucoma. Wheat et al.48 testaram o modelo desenvolvido por Harwerth et al.47 em 

indivíduos controles normais e em pacientes com vários graus de glaucoma. 

Para esta análise os autores dividiram o mapa de correspondência entre a SAP 

e a OCT em somente três setores diferente do previamente descrito. Os autores 

calcularam também a estimativa de perda de CGR em decorrência do glaucoma, por 

meio da fórmula: 

 

Perda de CGR glaucoma = CGR observadas – idade – CGR esperadas 

 

Apesar de a perda neuronal calculada por medidas funcionais e estruturais 

serem diretamente proporcionais ao estágio da doença, Wheat et al.48 observaram que 

o declive das perdas neuronais na SAP era mais íngreme quando comparadas às 

perdas na OCT. Dessa forma, os autores propuseram um fator de correção pelo Mean 

Deviation (MD) da SAP para as estimativas na OCT para todos os estágios da doença: 

 

(sc) = 0,28 x SAPMD – 0,18 

 

Onde (sc) é a correção final aplicada à estimativa da OCT em decibeis, 

incorporada ao modelo descrito. Com isso, as correlações entre a SAP e a OCT 

mostraram-se boas. 
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2.3.4. Modelo linear proposto por Hood et al.40 

 

O modelo linear simples proposto por Hood et al.40 descrito e aplicado em três 

diferentes estudos29,39,40 parte de três premissas importantes. A primeira é de que a 

espessura da CFNR medida com a OCT (R) é composta por dois elementos: os 

axônios das CGR (so) e um elemento residual (b). Para se obter uma estimativa 

fidedigna do elemento residual, pacientes com glaucoma severo e com neuropatia 

óptica isquêmica foram estudados. Esse elemento inclui células gliais e vasos 

sanguíneos, de forma que: 

R = so + b 

A segunda premissa é de quando a sensibilidade medida com campo visual 

SAP diminui somente os axônios das CGR (so) diminuem, de forma que o elemento 

residual permanece constante. A terceira considera que a relação entre a perda dos 

axônios das CGR é linear em relação à sensibilidade do campo visual quando esta é 

expressa em uma escala linear, e não em decibeis. 

Assim, a espessura da CFNR mensurada pela OCT obedece às seguintes 

fórmulas: 

R = soT + b,   T ≤ 1,0 

R = so + b, T ≥ 1,0 

Onde T é a sensibilidade relativa  e é igual a 100,1 x D, D é o valor em decibeis do 

gráfico chamado total deviation. O elemento residual foi estimado a partir de um estudo 

envolvendo 24 pacientes com neuropatia óptica isquêmica há pelo menos cinco 

meses.151 Perdas de sensibilidade na SAP piores que -10 dB foram incluídas na 

estimativa. O valor da mediana da espessura residual foi de 45,5 µm para as regiões 
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arqueadas. Este valor foi semelhante ao descrito por Sihota et al.,152 44,9 µm, que 

avaliaram pacientes com glaucoma sem percepção luminosa. 

Considerando uma possível variação do elemento residual entre indivíduos, 

Hood et al.151 avaliaram o comportamento da espessura da CFNR em indivíduos com 

neuropatia óptica isquêmica unilateral. Os autores estimaram que a espessura residual 

correspondia a aproximadamente 33% (um terço) da espessura total e encontraram 

valores entre 42,4 e 47,5 µm que, por sua vez, aproximaram-se do valor da mediana 

descrito (45,5 µm). 

O comportamento da espessura da CFNR também foi avaliado por Hood et al.153 

em indivíduos saudáveis. De acordo com o modelo, a espessura da CFNR não deveria 

variar com a sensibilidade do campo visual e, portanto, ser constante. Entretanto, foi 

observado que tanto a espessura quanto a sensibilidade variaram de forma 

independente, reforçando que a fórmula que considera a sensibilidade relativa (T) não 

se aplica a indivíduos saudáveis. 

  

2.3.4.1. Campo visual e potencial visual evocado multifocal 

 

Em seus primeiros estudos, Hood et al.65 introduziram a hipótese de uma 

correlação linear entre defeitos no campo visual e alterações do potencial visual 

evocado multifocal (PVE mf). Este teste é baseado no eletrorretinograma multifocal 

(ERG mf) em que cada uma das respostas está associada a uma região da retina ou 

do campo visual. Nesse estudo  foram encontradas respostas proporcionais, lineares, 

entre os dois aparelhos, ou seja, uma perda de 50% das CGR levaria a uma redução 

pela metade na sensibilidade do campo visual e na resposta do PVE mf.65 Outros 

autores154,155 também descreveram em pacientes com atrofia óptica, incluindo o 
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glaucoma, reduções na sensibilidade do PVE mf em regiões compatíveis com defeitos 

no campo visual que se correlacionavam de modo linear.  

 

2.3.4.2. Perimetria automatizada padrão e tomografia de coerência óptica 

 

Em 2007, Hood et al.40 aplicaram o modelo linear em 15 pacientes com 

glaucoma assimétrico, em que o melhor olho do paciente era normal ou bem próximo 

do normal. A SAP foi utilizada para a avaliação funcional e a TD-OCT para determinar 

a espessura da CFNR. Os dados da SAP e da TD-OCT foram divididos em seis 

setores, de acordo com o modelo proposto por Garway-Heath et.al.60 Os limiares da 

SAP em cada localização do gráfico total deviation foram convertidos em escala linear. 

A seguir foram determinadas as médias aritméticas desses valores para cada setor.  

Para avaliar o modelo proposto, foram usados apenas os setores arqueados 

temporais superior e inferior. Estes setores foram escolhidos por estarem totalmente 

contidos no programa 24-2, possuírem uma proporção significativa da espessura da 

CFNR e mostrarem os sinais mais precoces de glaucoma. Os autores encontraram 

correlações de 0,82 entre o setor arqueado superior da SAP o setor inferior da OCT e  

de 0,70 entre o setor arqueado inferior da SAP e o setor correspondente da OCT. O 

método de correlação utilizado foi o coeficiente de correlação linear de Pearson, 

assumindo uma distribuição normal.40 

 

2.3.5. Modelo proposto por Drasdo et al.156 
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Estes autores propuseram um modelo para estimar a densidade de células 

ganglionares a partir da sensibilidade de pontos da SAP. Primeiramente, 

desenvolveram um mapa da distribuição das CGR de acordo com os pontos do campo 

visual central a partir de dados histológicos sobre o deslocamento lateral dos corpos 

das CGR em relação aos cones foveais.157 Em seguida, este mapa foi usado para 

desenvolver o modelo relacionando, a densidade das CGR com a sensibilidade 

perimétrica.156  A sensibilidade foi expressa com a escala linear em Lamberts e 

considerado um fator de correção de perda de células ganglionares pela idade. Este 

fator de correção foi justificado com base em um estudo de Curcio e Drucker158 que 

encontrou uma diminuição de 25% nas CGR no grupo entre 34 e 76 anos e uma média 

de perda de 6.500 CGR por ano. 

Este modelo encontrou uma correlação linear entre a densidade de CGR e a 

sensibilidade perimétrica, quando esta variou entre zero e 29 dB. Em sensibilidades 

maiores que 29 dB a correlação não foi linear. Considerando a região macular, esta 

não-linearidade significa que uma diminuição importante das CGR causaria apenas 

perdas perimétricas moderadas.156 

 

2.3.6. Modelo “Hockey-Stick” 

 

Anderson e Knighton52 observaram que a relação entre a sensibilidade e a 

densidade de células ganglionares foi linear com uma inclinação de 0,16 na região 

macular e de 1 em regiões de excentricidades maiores. Similarmente, Swanson et al.37 

reproduziram os achados empíricos de Garway-Heath et al.62 correlacionando a 

sensibilidade do campo visual com o número de células ganglionares expresso em 

escala logarítmica, porém utilizando estimativas normais de sensibilidade51 e contagem 
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histológica de CGR.144 Os resultados mostraram um padrão de duas linhas ou, como 

chamado no estudo, de ajuste hockey-stick. Esse gráfico apresentou uma notável 

semelhança com curvas de somação espaciais que preveem uma menor inclinação 

para locais de teste mais próximos da fixação e um declive mais acentuado na 

periferia.159-161 

A mudança na inclinação pode ser explicada pelo tamanho do estímulo de teste 

(Goldmann tamanho III) em relação à área crítica de percepção do estímulo visual 

(área de Ricco). A área crítica corresponde ao maior tamanho de estímulo para que 

uma relação de um para um (1:1) seja válida. Quando a área de estímulo é maior do 

que a área crítica, a sensibilidade muda menos com o tamanho do estímulo e a relação 

de 1:1 não se sustenta mais. Na mácula, a área crítica é menor do que a área do 

estímulo visual.  A explicação mais aceita para a menor inclinação na relação tamanho 

do estímulo e sensibilidade na mácula, está na quantidade de axônios.162 Outra 

explicação também sugerida é que as diferenças na detecção do estímulo visual 

ocorreriam pela presença de diferentes filtros espaciais corticais.163 
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3. MÉTODOS 

 

3.1. Amostra 

 

Indivíduos sem afecções oculares significativas e pacientes com glaucoma foram 

selecionados neste estudo transversal observacional para avaliar a correlação entre 

estrutura e função no glaucoma por meio de OCTs de domínio de tempo e domínio 

espectral versus SAP e FDT Matrix. Foi obtido consentimento informado de todos os 

indivíduos por um formulário aprovado pelo comitê de ética da Universidade Federal de 

São Paulo. 

Todos os pacientes foram submetidos à avaliação oftalmológica completa, 

incluindo acuidade visual com a melhor correção, biomicroscopia em lâmpada de 

fenda, gonioscopia, tonometria de aplanação de Goldmann, biomicroscopia de fundo 

sob midríase medicamentosa, estereofotografia com o retinógrafo Visucam Pro NM 2 

(Carl Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA), SAP utilizando a estratégia SITA e o 

programa 24-2 e FDT Matrix estratégia ZEST e o programa 24-2. Todos os exames 

foram realizados em um intervalo de até seis meses para os indivíduos sem alterações 

oculares e até três meses para os pacientes com glaucoma. Ambos os olhos do 

mesmo paciente foram examinados. Se ambos os olhos preenchessem os critérios de 

elegibilidade, apenas um olho era randomizado para ser incluído no estudo. 

Os indivíduos saudáveis deveriam ter acuidade visual melhor corrigida de 20/40 

ou melhor, erro refrativo entre ±6 dioptrias esféricas e ±3 dioptrias cilíndricas, pressão 

intraocular igual ou menor que 21 mmHg, medida pela tonometria de aplanação de 

Goldmann, ausência de alterações maculares ou qualquer outra doença retiniana que 

pudessem interferir no resultado dos exames deste estudo, disco óptico de aparência 
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normal baseada no exame clínico e estereofotografia além de SAP sem alterações 

sugestivas de doenças e ausência de histórico de qualquer doença ocular significativa. 

Os pacientes com glaucoma deveriam ter, além de experiência prévia com a SAP, 

acuidade visual com a melhor correção de 20/200 ou melhor, erro refrativo entre ±6 

dioptrias esféricas e ±3 dioptrias cilíndricas, ausência de alterações maculares ou 

qualquer outra doença retiniana, presença de sinais de neuropatia óptica glaucomatosa 

no exame clínico e/ou na estereofotografia e SAP alterada. 

Campo visual alterado foi definido como: presença de GHT (do inglês glaucoma 

hemifield test) fora dos limites da normalidade, PSD (do inglês patern standard 

deviation) com nível de probabilidade menor que 5% ou pela presença de defeito de 

campo visual no gráfico de desvio do modelo. Para a SAP,  foi considerado defeito de 

campo visual um agrupamento de pelo menos 3 pontos contíguos com probabilidade 

menor que 5%, com pelo menos 1 deles com probabilidade menor que 1%.164 Para a 

FDT Matrix, esse defeito foi definido pela presença de pelo menos 1 ponto com nível 

de probabilidade menor que 1%. A confirmação de campo visual alterado deveria ser 

obtida com pelo menos mais um exame. 

Foram considerados sinais de neuropatia óptica glaucomatosa a presença de 

assimetria de razão escavação/disco entre os olhos de pelo menos 0,2 não explicável 

pela assimetria de tamanho do disco, defeito localizado do debrum neurorretiniano, 

razão escavação/disco maior que 0,6 em seu diâmetro vertical, hemorragia peripapilar 

ou defeito localizado ou difuso da CFNR. 

Foram excluídos do estudo olhos com opacidade de meios que impedissem a 

realização de qualquer um dos exames deste estudo ou com perimetria não confiável, 

definida por alto índice de respostas falso-positivas (mais que 10%), falso-negativas 

(mais que 10%) ou alto índice de perdas de fixação (maior que 20%). 
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Todos os exames foram realizados em intervalos de até três meses para 

pacientes com glaucoma ou até seis meses para indivíduos saudáveis. 

 

3.2. Avaliação funcional 

 

A sensibilidade do campo visual foi determinada utilizando-se a SAP e a FDT 

Matrix. A SAP foi realizada com o Humphrey Visual Field Analyzer II (modelo 750, Carl 

Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA), e o programa 24-2 estratégia SITA-standard, 

com o estímulo Goldmann tamanho III (com diâmetro de 0,43°). A FDT foi realizada 

com o FDT Matrix, programa 24-2 com o estratégia ZEST. O estimulo da FDT Matrix 

consiste em um quadrado de 5° com uma grade vertical de frequência espacial de 0,5 

ciclos/grau alternada a uma frequência de 18Hz.  

A sensibilidade no campo visual é convencionalmente expressa em decibeis. Na 

SAP a escala em decibeis corresponde a 10 vezes o logaritmo (log) da recíproca da 

intensidade do estímulo luminoso medido em Lamberts (L), ou seja, dB = 10 log10 (1/L). 

62 Na FDT Matrix, as sensibilidades são expressas como a recíproca do contraste de 

Michelson (C), com 20 dB por unidade logarítmica, ou seja, dB = 20 log10 (1/C).11 

As localizações esquemáticas dos pontos testados nas perimetrias SAP e FDT 

Matrix e a correspondência destes pontos agrupados em setores, de acordo com os 

quadrantes da CFNR e nervo óptico, são mostradas nas Figuras 1 e 2. Esse mapa de 

correspondência foi baseado no mapa proposto por Garway-Heath et al.17 

originalmente descrito para a SAP, porém adaptado aos pontos de sensibilidade da 

FDT Matrix. Além disso, este mapa incorporou os setores temporal-superior e 

temporal-inferior, descritos por Hood et al.(36) como setores arqueados, aos setores 
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superior e inferior, respectivamente, resultando em esquema dividido em quatro 

quadrantes. 

 

 

Figura 1: Localização esquemática dos pontos testados na perimetria automatizada programa 

24-2 (figura à esquerda) e da perimetria de frequência duplicada Matrix programa 24-2 (figura à 

direita) sobrepostas à retinografia aneritra do olho esquerdo. 
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Figura 2: Mapa representativo da distribuição dos pontos de sensibilidade testados na 

perimetria automatizada padrão (SAP) programa 24-2 e perimetria de frequência duplicada 

(FDT) Matrix programa 24-2 divididas em quatro setores (figura à esquerda) e os quadrantes 

correspondentes na camada de fibras nervosas retinianas (figura à direita). Na figura à 

esquerda os círculos pequenos representam as localizações dos estímulos da SAP e os 

quadrados representam os estímulos da FDT Matrix. 

 

3.3. Avaliação estrutural 

 

Dados estruturais da TD-OCT foram obtidos por meio do Stratus OCT® (Carl- 

Zeiss Meditec, Dublin, Califórnia, EUA), utilizando o software versão 5.0.1. As medidas 

foram adquiridas a partir de três scans circulares consecutivos de 3,4 mm de diâmetro, 

cada um composto de 256 A-scans, centralizados no disco óptico (Figura 3). As 

margens da CFNR determinadas automaticamente a partir dos 768 pontos de dados 

obtidos por um algoritmo de computador. Somente scans com sinal de força maior ou 

igual a oito (de um máximo de dez) foram incluídos. 
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Figura 3: Ilustração dos exames do olho esquerdo de um paciente com glaucoma: (A) 

retinografia apresentando defeito em cunha da camada de fibras nervosas superior e inferior; 

(B) desenho esquemático do gráfico de probabilidades do total deviation da perimetria 

automatizada padrão. Inferiormente estão as imagens da camada de fibras nervosas retinianas 

(CFNR) peripapilares obtidas com a TD-OCT e disponíveis no impresso do aparelho: (C) mapa 

de espessura da CFNR mostrando presença de afinamento superior e inferior; (D) imagem do 

fundo de olho mostrando o posicionamento do scan; (E) espessura média da CFNR em setores 

e quadrantes mostrando CFNR fora dos limites da normalidade superior e inferiormente; (F) 

imagem da CFNR fornecida pelo aparelho. Foram utilizados neste estudo os mapas da 

espessura média da CFNR por quadrantes (E). 

 

!!

A B 

D 

F E 

C 
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Dados da SD-OCT foram obtidos a partir de dois equipamentos: Cirrus e 

Spectralis OCT. As medidas com a Cirrus OCT® (programa na versão 5.0.0.326) foram 

determinadas por meio da estratégia Optic Disc Cube 200x200 e a espessura da CFNR 

de um círculo posicionado automaticamente sobre o centro do disco óptico. Os limites 

da CFNR foram delineados a partir dos 256 A-scans que compõem o círculo por um 

algoritmo de computador (Figura 4). Apenas os scans com qualidade maior ou igual a 

oito (de um máximo de dez)  foram incluídos. As medidas do Spectralis OCT® foram 

obtidas pelo programa de versão 5.1.3 e assistência com rastreador de movimento e 

posição ocular (do inglês, eye-tracking). O scan do aparelho consiste em um circulo de 

3,4 mm posicionado manualmente no centro do disco óptico. A CFNR foi delimitada 

automaticamente por um algoritmo de computador a partir da média de 15 imagens 

(Figura 5). Os scans incluídos tinham sinal de força maior que 20 dB (de um máximo 

de 30 dB. 
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Figura 4: Ilustração dos exames do olho esquerdo de um paciente com glaucoma: (A) 

retinografia; (B) gráfico de probabilidades do total deviation da perimetria de frequência 

duplicada Matrix. Inferiormente estão as imagens da camada de fibras nervosas retinianas 

(CFNR) obtidas com a Cirrus SD-OCT: (C) mapa de espessura da CFNR, incluindo a área de 6 

x 6 graus que mostra afinamento da CFNR superior e inferior; (D) espessura média da CFNR 

em quadrantes e setores; (E) imagem do fundo de olho incluindo círculo de medida da CFNR 

peripapilares com regiões fora do limite da normalidade superior e inferiormente; (F) mapa de 

espessura da CFNR peripapilares mostrando afinamento superior e inferior; (G) imagem da 

CFNR fornecida pelo aparelho. 

A 

G 

B 

C D E 
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Figura 5: Ilustração dos exames do olho esquerdo de um paciente com glaucoma: (A) 

retinografia apresentando defeito em cunha da camada de fibras nervosas superior e inferior; 

(B) desenho esquemático mostrando os limiares de sensibilidade da perimetria automatizada 

padrão. Inferiormente estão as imagens da camada de fibras nervosas retinianas (CFNR) 

obtidas com a Spectralis SD-OCT e disponíveis no impresso do aparelho: (C) imagens do 

nervo óptico e CFNR obtidas com câmera infravermelha e círculo representando o 

posicionamento do scan peripapilar; (D) espessura média da CFNR em quadrantes e setores 

mostrando regiões fora do limite da normalidade superior e inferiormente; (E) imagem da CFNR 

fornecida pelo aparelho; (F) mapa de espessura da CFNR peripapilares mostrando presença 

de afinamento superior e inferior. Foram utilizados neste estudo os mapas da espessura média 

da CFNR por quadrantes (D). 
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As imagens de todos as OCTs foram divididas em quatro regiões utilizando 

software disponibilizado por cada equipamento: temporal (316° a 45° para o olho direito 

e 136° a 225° para o olho esquerdo), superior (6° a 135°), nasal (136° a 225° para o 

olho direito e 316° a 45° para o olho esquerdo) e inferior (226° a 315°). 

 

3.4. Modelos de correlação estrutura-função aplicados 

 

3.4.1. Modelo de Hood et al.40 

 

O modelo descrito por Hood et al.40 baseia-se no fato de que a CFNR (R) possui 

dois componentes: os axônios das CGR (so) e um elemento residual (b) composto por 

células gliais e vasos retinianos. Conforme a sensibilidade do campo visual diminui, o 

valor de so também diminui, porém b permanece constante (equações 1 e 2). O 

componente residual b foi determinado para as três OCTs baseado em critérios de 

gravidade para ambos os campos visuais, MD pior do que -10 dB na SAP e estágio 4 

ou 5 do Sistema de Estadiamento de Brusini II para o FDT Matrix.165 A espessura do 

complexo de CGR (so) foi calculada a partir da diferença entre a espessura da CFNR 

média dos indivíduos com olhos normais e do componente residual b.29,39,40 

 Os pacientes com estágios 4 e 5 no Sistema de Estadiamento de Brusini II 

devem apresentar MD menor que -12 dB ou PSD maior do que 12 dB. Além disso, 

devem apresentar defeito arqueado ligando a mancha cega à rafe mediana ou defeito 

em anel mantendo uma ilha de sensibilidade central. Os defeitos mais avançados 

(estágio 5) apresentam apenas ilha de visão temporal. 
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R = so + b, quando T ≥ 1.0                               (1) 

R = s o T + b, quando T < 1.0                           (2) 

 

A letra T correspondente a perda de sensibilidade visual relativa em escala linear 

e foi determinada a partir do valor de sensibilidade do gráfico do total deviation 

(equação 3) Quando a sensibilidade é normal ou acima do normal (T ≥ 1) a 

sensibilidade do campo visual é independente da espessura da CFNR (equação 1).40 

 

T = 10 (dB/10) para a sensibilidade da SAP        (3) 

 

Para a FDT Matrix, como as sensibilidades são expressas como a recíproca do 

contraste de Michelson (C), com 20 dB por unidade logarítmica, ou seja, dB = 20 log10 

(1/C),11 a seguinte adaptação foi feita a equação 4: 

 

T = 10 (dB/20) para a sensibilidade da FDT Matrix   (4) 

 

O mapa de correspondência foi adotado conforme a média da sensibilidade de 

cada um dos 52 pontos do campo visual calculada de acordo com os quatro setores 

representadas na Figura 2. O resultado é apresentado em conjunto com o intervalo de 

predição de 95%, seguindo a metodologia descrita por Hood et al.40 no qual a 

regressão linear é utilizada para estimar a espessura da CFNR a partir da sensibilidade 

medida com a SAP. 
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3.4.2. Modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 

 

No modelo de Harwerth et al.41,47 a quantidade de células ganglionares 

retinianas (CGR) em decibeis em um dado ponto é dependente da excentricidade em 

relação à fóvea (e) e da sensibilidade do ponto testado do campo visual (s). A letra (m) 

corresponde à inclinação e a (b) corresponde ao coeficiente linear para cada uma das 

excentricidades testadas.  

A excentricidade (equações 1 e 2) foi obtida pelo cálculo da distância em arcos 

de grau de cada um dos pontos com campo visual em relação à fixação.34  

 

 

m = {[0,054 x (e x 1,34)] + 0,9};     (1) 

b = {[-1,5 x (e x 1,34)] – 14,8};       (2) 

CGR = {[(s-1) – b] / m} + 4,7;         (3) 

 

Para determinar a quantidade de células ganglionares para a região 

correspondente a cada um dos pontos do campo visual (6x6 graus), deve-se converter 

essa área em mm2. Como 1 mm equivale a 3,5 graus, 1,7142 mm é igual a 6 graus. 

Portanto, uma área de 6x6 graus apresenta 2,9387mm2. O valor 4,7 (equação 3) 

corresponde ao logaritmo de 2,94 multiplicado por 10.47  

Como a disposição dos pontos é muito semelhante entre a FDT Matrix e a 

SAP, influenciando pouco na análise dos dados por quadrantes, foram adotadas as 

mesmas excentricidades para os dois campos visuais. 

A estimativa de axônios da CGR (a) a partir das medidas de espessura da 

CFNR da OCT é uma transformação linear a partir da área da CFNR (µm2) e da 
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densidade de axônios (a/µm2). A área é determinada a partir da medida de espessura 

da OCT e a densidade de axônios (d) é uma função da idade do indivíduo e do estágio 

da doença (equação 4). A área da CFNR é calculada a partir da espessura ou altura 

(hx) de cada quadrante multiplicada pelo comprimento de arco (l) do scan (equação 5). 

Na formula original desenvolvida para a TD-OCT, as estimativas de axônios de 

CGR foram feitas por meio da contagem do número de pixels da imagem gerada pela 

TD-OCT. Por esse motivo, foi desenvolvida uma constante para converter o número de 

pixels em comprimento em micrometros em que cada pixel correspondia a 21,2 µm. Se 

foram adotadas as medidas de comprimento de arco e da altura média do scan no 

setor testado, ambas em micrômetros, a necessidade do fator de correção pode ser 

dispensada (equação 5). 

d = (-0.007 x idade) + 1,4          (4) 

a = (hx x l) x d                          (5) 

 

O fator de correção para a estimativa de perda neuronal (sc) em função da idade 

descrito por Wheat et al.48 é mostrado na equação 6: 

 

sc = log10 (a) x 10 – (0,28 x SAP MD) + 0,18    (6) 

 

3.5. Análise estatística 

 

Como essas variáveis poderiam apresentar correlações lineares ou não-

lineares, adotou-se o coeficiente de correlação de Spearman. Este teste consiste em 

uma medida de correlação não-paramétrica que avalia uma função monotônica 

arbitrária entre duas variáveis sem fazer nenhuma suposição sobre a distribuição de 
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suas frequências, ou seja, não requer a suposição que a relação entre elas é linear. As 

correlações quando menores que 0,3 foram classificadas como fracas; quando iguais 

ou maiores que 0,3 e menores que 0,6  foram classificadas como moderadas, e acima 

de 0,6 foram classificadas como fortes. 

Para determinar as funções mais adequadas para predizer o relacionamento 

entre as variáveis deste estudo foram utilizados testes de modelos com polinômios 

fracionários. 

Diferenças com relação à espessura da CFNR foram avaliadas usando o teste 

ANOVA (análise de variância). O teste t de Student foi utilizado para avaliar a diferença 

de idade entre indivíduos normais e pacientes com glaucoma. 

Os gráficos foram elaborados utilizando o programa de computador GraphPad 

Prism (versão 5.00, GraphPad Software, San Diego, Califórnia, EUA). A análise 

estatística foi realizada com o programa STATA (versão 10.0, StataCorp, College 

Station, Texas, EUA). Para o teste de correlação de Spearman, valores de p menores 

que 0,01 foram considerados estatisticamente significantes. Nos modelos fracionários, 

foi adotado p menor que 0,05 como ponto de corte. 



Resultados                   

	  

46 

4. RESULTADOS 

 

Setenta e nove olhos de 79 indivíduos foram incluídos no estudo: 20 indivíduos 

sem alterações oculares e 19 com diagnóstico de glaucoma leve, 10 com glaucoma 

moderado e 30 pacientes com glaucoma avançado, severo ou terminal, de acordo com 

os critérios de Mills et al.166 A média de idade foi de 61,7 anos (variando de 38 a 85 

anos) para os dois grupos, maior entre os pacientes com glaucoma em relação a 

indivíduos normais (p=0,0036). O MD médio foi de -5,62 dB (variando de -32,33 a 1,41 

dB) para a SAP e -5,31 dB (variando de -24,79 a 4,99 dB) para a Matrix FDT. A Tabela 

1 mostra as características demográficas e clínicas dos indivíduos saudáveis e 

daqueles portadores de glaucoma.  

As médias e o desvio-padrão (DP) da espessura da CFNR para as OCTs 

Stratus, Cirrus e Spectralis são apresentadas na Tabela 2. Os maiores valores de 

espessura em todos os setores avaliados foram com a Spectralis OCT® (p<0,0001). 

Dentre os setores as maiores espessuras foram encontradas nos setores superior e 

inferior em todas as OCTs. 

Tabela 1: Dados demográficos e campimétricos dos indivíduos saudáveis e daqueles com 

glaucoma avaliados no estudo. 

Variáveis 
Grupo controle 

(n=20) 
Grupo com 

glaucoma (n=59) 

Idade, média em anos (DP) 55,5 (8,27) 63,9 (11,45) 

Sexo (Feminino/Masculino) 14/6 33/26 

Raça (Brancos/não-brancos) 12/8 32/27 

MD da SAP, media em dB (DP) -0,58 (0,95) -7,33 (7,51) 

MD da FDT Matrix, média em dB (DP) -0,19 (2,93) -7,05 (6,79) 
 

n= número de olhos; DP = desvio-padrão; SAP = perimetria automatizada padrão; MD = mean deviation; 

dB = decibel; FDT = perimetria de frequência duplicada 
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Tabela 2: Medidas da espessura da camada de fibras nervosas retinianas em micrômetros 

realizadas com as tomografias de coerência óptica Stratus, Cirrus e Spectralis. 

Setores 
Stratus  

Média (DP) 
Cirrus  

Média (DP) 
Spectralis  
Média (DP) 

 
Total, µm 

 

76,05 (19,86) 

 

77,20 (14,73) 

 

82,2 (19,27) 

Superior, µm 90,84 (27,90) 94,51 (19,67) 100,68 (25,56) 

Temporal, µm 56,65 (15,90) 57,19 (11,56) 63,56 (13,15) 

Inferior, µm 92,54 (33,78) 92,04 (27,39) 95,23 (32,88) 

Nasal, µm 63,24 (17,20) 65,05 (11,21) 69,18 (19,36) 
        
       DP = desvio-padrão; µm = micrômetro 

 

4.1. Modelo de Hood et al.40 

 

De forma semelhante, as médias de espessura reais das OCTs descritas 

(Tabela 2), as espessuras estimadas a partir da SAP e FDT Matrix pelo modelo de 

Hood et al.40, também foram maiores para a Spectralis OCT e nos setores superior e 

inferior (Tabela 3).  Além disso, as estimativas a partir da FDT Matrix mostraram 

valores maiores para todos os setores avaliados. 
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Tabela 3: Estimativas da espessura da camada de fibras nervosas retinianas (µm) a partir da 

sensibilidade expressa em escala linear com perimetria automatizada padrão e perimetria de 

frequência duplicada Matrix para as tomografias de coerência óptica Stratus, Cirrus e 

Spectralis. 

Setores 
Stratus       

média (DP) 
Cirrus      

média (DP) 
Spectralis  

média (DP) 
SAP    

Total, µm 79,20 (14,36) 79,88 (9,85) 84,52 (13,72) 
Superior, µm 95,07 (17,16) 98,83 (12,61) 102,27 (15,06) 
Temporal, µm 67,65 (10,32) 62,87 (4,95) 72,84 (9,49) 
Inferior, µm 94,63 (26,40) 95,81 (21,20) 95,63 (26,40) 
Nasal, µm 63,21 (8,79) 64,32 (4,20) 69,36 (9,55) 
FDT Matrix     
Total, µm 85,20 (17,11) 84,00 (11,73) 90,25 (16,34) 
Superior, µm 104,51 (21,89) 105,76 (16,09) 110,55 (19,21) 
Temporal, µm 70,59 (12,79) 64,28 (6,14) 75,54 (11,77) 
Inferior, µm 103,30 (30,34) 102,77 (24,37) 104,30 (30,34) 
Nasal, µm 64,31 (8,89) 64,85 (4,25) 70,56 (9,67) 

 
SAP = perimetria automatizada padrão; FDT = perimetria de frequência duplicada; DP = desvio-padrão 

 

A análise de regressão polinomial para as estimativas da espessura da CFNR, a 

partir da SAP, mostrou que as associações foram não-lineares para as OCTs Stratus e 

Spectralis e linear para a OCT Cirrus. (Tabela 4). As associações entre a FDT Matrix e 

as três OCTs foram lineares (Tabela 4). O coeficiente de correlação de Spearman para 

essas variáveis mostrou que as correlações variaram de 0,2 a 0,71 para a SAP e de 

0,22 a 0,76 para a FDT Matrix (Tabela 5). Os setores temporal e nasal apresentaram 

correlações fracas ou moderadas, com os menores valores de coeficientes em relação 

aos outros setores e variando de 0,2 a 0,49 para a SAP e de 0,22 a 0,42 para FDT 

Matrix. As melhores correlações foram encontradas entre o setor inferior das OCTs e a 
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região superior dos campos visuais (0,71 para a SAP e 0,76 para a FDT Matrix), 

seguido pelo setor superior das OCTs e da região correspondente no campo visual 

(0,63 para a SAP e 0,61 para a FDT Matrix), assim como entre as estimativas globais 

(0,66 para ambas as perimetrias).  

Comparando as perimetrias, as correlações encontradas foram discretamente 

melhores para FDT Matrix do que para a SAP. E, avaliando as correlações entre as 

OCTs os melhores resultados foram encontrados com a OCT Spectralis (0,71 para a 

SAP e 0,76 para a FDT Matrix).  

 

 
Tabela 4: Funções referentes às associações entre as estimativas de espessura da camada de 

fibras nervosas retinianas (CFNR) obtidas a partir da perimetria automatizada padrão e 

perimetria de frequência duplicada Matrix e a espessura da CFNR medida com as OCTs 

Stratus, Cirrus e Spectralis para o modelo de Hood et al.40 

 Stratus Cirrus Spectralis 
SAP y = 91,79 - 64.580x-2 y = 51,26 + 0,37x y = 97,25 - 75.855x-2 
 (p=0,005) (p=0,124) (p=0,002) 
FDT Matrix y = 50,38 + 0,41x y = 53,88 + 0,36x y = 51,25 + 0,44x 
  (p=0,619) (p=0,910) (p=0,407) 
 

SAP = perimetria automatizada padrão; FDT = perimetria de frequência duplicada Matrix; y = estimativa 

da espessura da camada de fibras nervosas a partir da sensibilidade perimétrica; x = medida da 

espessura da camada de fibras nervosas retinianas com OCT 
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Figura 6: Gráficos de dispersão baseados nas estimativas totais da espessura da camada de 

fibras nervosas retinianas no modelo de Hood et al.(36) O eixo da abscissa representa as 

estimativas totais da espessura da camada de fibras nervosas retinianas, em micrômetros 

(µm),  obtidas a partir da sensibilidade linear relativa da perimetria automatizada padrão (SAP). 

O eixo da ordenada apresenta a espessura da camada de fibras nervosas retinianas, em 

micrômetros (µm), para as tomografias de coerência óptica (OCT) Stratus, Cirrus e Spectralis. 

As linhas sólidas representam a linha de regressão e as linhas pontilhadas representam o 

intervalo de predição de 95%. Os valores de (r) correspondem aos coeficientes de correlação 

de Spearman.  
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Figura 7: Gráficos de dispersão baseados nas estimativas totais da espessura da camada de 

fibras nervosas retinianas no modelo de Hood et al.40 O eixo da abscissa representa as 

estimativas totais da espessura da camada de fibras nervosas retinianas, em micrômetros 

(µm),  obtidas a partir da sensibilidade linear relativa perimetria de frequência duplicada (FDT) 

Matrix. O eixo da ordenada apresenta a espessura da camada de fibras nervosas retinianas, 

em micrômetros (µm), para as tomografias de coerência óptica (OCT) Stratus, Cirrus e 

Spectralis. As linhas sólidas representam a linha de regressão e as linhas pontilhadas 

representam o intervalo de predição de 95%. Os valores de (r) correspondem aos coeficientes 

de correlação de Spearman.  
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Tabela 5: Coeficientes de correlação de Spearman e intervalos de confiança (entre parênteses) 

para as estimativas de espessura da camada de fibras nervosas retinianas medida com as 

tomografias de coerência óptica Stratus, Cirrus e Spectralis e as estimativas obtidas a partir da 

perimetria automatizada padrão e Perimetria de Frequência Duplicada Matrix baseadas no 

modelo de Hood et al.40 

 
Setores SAP FDT Matrix 
 (OCT-
Perimetria) 

Stratus Cirrus Spectralis Stratus Cirrus Spectralis 

Total 0,66 
(0,46 a 0,80) 

0,61 
(0,4 a 0,77) 

0,66 
(0,46 a 0,8) 

0,61 
(0,46 a 0,76) 

0,59 
(0,37 a 0,75) 

0,65 
(0,45 a 0,79) 

Superior-
Inferior 

0,62 
(0,41 a 0,77) 

0,62 
(0,4 a 0,77) 

0,59 
(0,36 a 0,75) 

0,58 
(0,35 a 0,74) 

0,61 
(0,39 a 0,76) 

0,58 
(0,35 a 0,74) 

Temporal-
Nasal 

0,38 
(0,1 a 0,81) 

0,2 
(-0,09 a 0,46) 

0,3 
(0,02 a 0,53) 

0,44 
(0,17 a 0,65) 

0,32 
(0,03 a 0,55) 

0,40 
(0,12 a 0,61) 

Inferior-
Superior 

0,68 
(0,5 a 0,81) 

0,63 
(0,41 a 0,77) 

0,72 
(0,54 a 0,83) 

0,7 
(0,5 a 0,82)  

0,68 
(0,49 a 0,81) 

0,75 
(0,59 a 0,85) 

Nasal-
Temporal 

0,49 
(0,24 a 0,68) 

0,33 
(0,04 a 0,56) 

0,48 
(0,23 a 0,68) 

0,33 
(0,04 a 0,56) 

0,22 
(-0,06 a 0,48) 

0,39 
(0,11 a 0,61) 

       
SAP = perimetria automatizada padrão; FDT = perimetria de frequência duplicada 

 

4.2. Modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 

 

A contagem total do número de CGR realizada para a SAP a partir do modelo de 

Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 bem como dos setores superior, 

temporal, nasal e inferior é mostrada na Tabela 6. Todas as estimativas foram 

calculadas após correção para a gravidade da doença determinada a partir do MD da 

SAP. O setor com menor número de CGR foi o temporal, seguido pelo setor nasal para 

todas as OCTs. A OCT com maior número de CGR foi a Spectralis. As estimativas das 

OCTs Cirrus e Stratus foram semelhantes em todos os setores. 
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Tabela 6: Média das estimativas de células ganglionares retinianas dividas por micrômetro 

elevado à segunda potência (µm2) e em decibeis (dB) para a perimetria automatizada padrão 

(SAP) e para as tomografias de coerência óptica Stratus, Cirrus e Spectralis, segundo o 

modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 

Regiões 
SAP 

CGR/µm2(dB) 
Stratus 

CGR/µm2(dB) 
Cirrus 

CGR/µm2(dB) 
Spectralis 

CGR/µm2(dB) 
Total 791.377 (58,30) 613.916 (57,03) 619.576 (57,25) 660.610 (57,41) 
Superior 257.408 (52,64) 183.972 (51,71) 190.470 (52,09) 202.184 (52,28) 
Temporal 57.568 (46,43) 112.301 (49,72) 112.453 (49,91) 123.796 (50,29) 
Inferior 256.834 (53,50) 190.763 (51,57) 188.646 (51,88) 195.524 (51,84) 
Nasal 219.567 (52,51) 125.270 (50,20) 127.962 (50,50) 138.035 (50,56) 

 

SAP = perimetria automatizada padrão; CGR = células ganglionares retinianas; dB = decibéis 

 

A contagem do número de CGR para FDT Matrix também foi calculada após 

correção para a gravidade da doença, determinada a partir do MD da FDT Matrix 

(Tabela 7). O setor com menor número de CGR foi o temporal, seguido pelo setor 

nasal para todas as OCTs. As estimativas para as OCTs foram semelhantes e 

ligeiramente maiores na OCT Spectralis. 

 

Tabela 7: Média das estimativas de células ganglionares retinianas (CGR) dividas por 

micrômetro elevado à segunda potência (µm2) e em decibeis (dB) para a perimetria de 

frequência duplicada (FDT) Matrix e para as tomografias de coerência óptica Stratus, Cirrus e 

Spectralis, segundo o modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48  

Regiões 

FDT Matrix 
Corpos de 

CGR/µm2(dB) 

Stratus 
Axônios de 

CGR/µm2(dB) 

Cirrus 
Axônios de 

CGR/µm2(dB) 

Spectralis 
Axônios de 

CGR/µm2(dB) 
Total 515.374 (55,99) 615.679 (57,07) 624.475 (57,25) 658.571 (57,42) 
Superior 176.181 (50,70) 183.884 (51,72) 191.755 (52,10) 199.604 (52,20) 
Temporal 34.234 (43,68) 112.535 (49,76) 111.892 (49,93) 123.069 (50,26) 
Inferior 166.594 (51,21) 193.414 (51,73) 192.207 (51,96) 197.834 (51,94) 
Nasal 138.329 (49,90) 125.150 (50,24) 128.900 (50,55) 137.154 (50,63) 

 

FDT = Perimetria de Frequência Duplicada; CGR = células ganglionares retinianas; dB = decibel 
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 A análise de regressão polinomial revelou que as correlações para esse modelo 

foram não-lineares entre a SAP e as OCTs Stratus e Cirrus e lineares entre a SAP e a 

OCT Spectralis (Tabela 8). Todas as associações foram lineares para a FDT Matrix 

(Tabela 8). Os coeficientes de correlação entre as OCTs e as estimativas neurais da 

SAP foram fortes para todos os setores, variando de 0,73 a 0,92 (Tabela 9). Os 

coeficientes com valores mais altos foram para as estimativas totais e entre a região 

inferior das OCTs e a região superior nos campos visuais. As correlações foram 

semelhantes entre as OCTs e ligeiramente mais fortes para FDT Matrix em relação à 

SAP.  

 

Tabela 8: Funções referentes às associações entre as estimativas de células ganglionares 

retinianas obtidas com a perimetria automatizada padrão e a perimetria de frequência 

duplicada Matrix e as tomografias de coerência óptica Stratus, Cirrus e Spectralis a partir do 

modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 

  Stratus Cirrus Spectralis 
SAP y = 182.700 + 0,99x1/2 y = 124.800 + 1,076x1/2 y = 153.800 + 0,96x 
 (p=0,008) (p=0,027) (p=0,054) 
FDT Matrix y = -29.540 + 0,89x y = -79.220 + 0,96x y = -49.930 + 0,86x 
  (p=0,198) (p=0,264) (p=0,104) 

 

SAP = perimetria automatizada padrão; FDT = perimetria de frequência duplicada; y = estimativa de 

células ganglionares retinianas obtidas a partir da sensibilidade perimétrica; x = estimativa de células 

ganglionares retinianas obtida a partir da tomografia de coerência óptica 
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Figura 8: Gráficos de dispersão baseados nas estimativas totais de células ganglionares 

retinianas, segundo o modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 O eixo da 

abscissa representa as estimativas totais das células ganglionares divididas por micrômetros 

quadrados (µm2), obtidas a partir da sensibilidade da perimetria automatizada padrão (SAP). O 

eixo da ordenada apresenta as estimativas de células ganglionares divididas por micrômetros 

quadrados (µm2), para as tomografias de coerência óptica (OCT) Stratus, Cirrus e Spectralis. 

As linhas sólidas representam a linha de regressão e as linhas pontilhadas representam o 

intervalo de predição de 95%. Os valores de (r) correspondem aos coeficientes de correlação 

de Spearman. 
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Figura 9: Gráficos de dispersão baseados nas estimativas totais de células ganglionares 

retinianas, segundo o modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 O eixo da 

abscissa representa as estimativas totais das células ganglionares divididas por micrômetros 

quadrados (µm2), obtidas a partir da sensibilidade da perimetria de frequência duplicada (FDT) 

Matrix. O eixo da ordenada apresenta as estimativas de células ganglionares divididas por 

micrômetros quadrados (µm2), para as tomografias de coerência óptica (OCT) Stratus, Cirrus e 

Spectralis. As linhas sólidas representam a linha de regressão e as linhas pontilhadas 

representam o intervalo de predição de 95%. Os valores de (r) correspondem aos coeficientes 

de correlação de Spearman.  
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Tabela 9: Coeficientes de Correlação de Spearman para as estimativas de células ganglionares 

retinianas obtidas a partir da perimetria automatizada padrão (SAP) e da perimetria de 

frequência duplicada (FDT) Matrix e as tomografias de coerência óptica Stratus, Cirrus e 

Spectralis calculadas com o modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 

Setores SAP FDT Matrix 
(OCT-
Perimetria) 

Stratus Cirrus Spectralis Stratus Cirrus Spectralis 

Total 0,91 
(0,84 a 0,95) 

0,92 
(0,85 a 0,95) 

0,9 
(0,84 a 0,95) 

0,91 
(0,85 a 0,95) 

0,91 
(0,85 a 0,95) 

0,92 
(0,86 a 0,95) 

Superior-
Inferior 

0,85 
(0,75 a 0,92 

0,87 
(0,78 a 0,93) 

0,86 
(0,76 a 0,92) 

0,9 
(0,82 a 0,94) 

0,91 
(0,84 a 0,95) 

0,89 
(0,81 a 0,94) 

Temporal-
Nasal 

0,73 
(0,56 a 0,84) 

0,74 
(0,57 a 0,85) 

0,74 
(0,58 a 0,85) 

0,79 
(0,65 a 0,88) 

0,81 
(0,68 a 0,89) 

0,8 
(0,88 a 0,96) 

Inferior-
Superior 

0,9 
(0,83 a 0,94) 

0,91 
(0,84 a 0,95) 

0,91 
(0,85 a 0,95) 

0,92 
(0,85 a 0,95) 

0,93 
(0,87 a 0,96) 

0,93 
(0,88 a 0,96) 

Nasal-
Temporal 

0,8 
(0,67 a 0,89) 

0,8 
(0,67 a 0,89) 

0,79 
(0,65 a 0,88) 

0,8 
(0,67 a 0,88) 

0,84 
(0,72 a 0,91) 

0,81 
(0,68 a 0,89) 

       
SAP = perimetria automatizada padrão; FDT = perimetria de frequência duplicada 
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5. DISCUSSÃO 

 

A correlação entre as alterações estruturais e funcionais no glaucoma é 

importante para o entendimento de sua história natural bem como para determinar a 

gravidade dessa doença, considerada a segunda causa de cegueira no mundo.167 Em 

busca de um diagnóstico precoce e de uma análise de progressão mais precisa foram 

desenvolvidos modelos que tentaram correlacionar dados de testes estruturais e 

funcionais.  

Os estudos de Garway-Heath et al.60,62 a partir de retinografias de pacientes 

com glaucoma resultaram em um modelo de correspondência anatômica dos pontos do 

campo visual no programa 24-2 em relação à CFNR e à cabeça do nervo óptico. O 

modelo de Hood et al.40 mostrou que a perda de sensibilidade mensurada pela SAP 

pode estimar a perda estrutural observada na TD-OCT quando ambas são expressas 

em escala linear e leva-se em conta a presença de uma CFNR residual quando a 

sensibilidade da SAP é zero.40 O modelo de Harwerth et al.47 também correlacionou 

SAP e TD-OCT, desta vez utilizando dados experimentais de estudos prévios34-36,38 

para estimar a quantidade de CGR nos dois métodos. Wheat et al.48 incluiu neste 

modelo fatores de correção para idade e severidade da doença. 

Outras tecnologias além da SAP e TD-OCT procuraram contribuir para a análise 

de dados funcionais e estruturais. Perimetrias como a SWAP, a FDT e a FDT Matrix 

testaram subtipos de células ganglionares específicas com o objetivo de aumentar a 

sensibilidade do teste, especialmente nos estágios mais precoces da doença.16,87 A 

introdução da SD-OCT trouxe melhoras significativas na resolução e da velocidade de 

aquisição de imagens em relação à TD-OCT,126,127 reduzindo artefatos e aumentando 

sua reprodutibilidade.129  
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Para estabelecer as correlações entre os diferentes equipamentos, os pontos 

dos campos visuais foram agrupados em quatro setores, baseando-se no modelo de 

Garway-Heath et al.60 e comparados aos setores correspondentes das OCTs como 

mostra a Figura 2. Foram observadas correlações mais fortes entre o setor superior 

nos campos visuais e o setor inferior nas OCTs, bem como para as medidas globais. 

Uma correlação ligeiramente superior foi encontrada entre o setor inferior da OCT 

Spectralis e o setor superior na FDT Matrix.  

A divisão em quatro setores foi adotada segundo o padrão disponível para 

análise da CFNR nas três OCTs. Assim, os setores arqueados temporal-superior e 

temporal-inferior do modelo de Garway-Heath et al.60 foram incorporados aos setores 

superior e inferior, respectivamente. No estudo de Wheat et al.48 os pontos do campo 

visual foram divididos em apenas três setores, setor nasal e hemicampos superior e 

inferior, sendo que o setor nasal foi excluído da análise dos autores.  Hood et 

al.29,39,40,153 avaliaram somente os setores arqueados pelo fato de todos os pontos 

correspondentes a esses setores estarem representados no programa 24-2 da SAP, o 

que implicaria teoricamente em melhores correlações com a TD-OCT.29,39,40,153  

Outros estudos aplicaram o modelo de Hood et al.40 utilizando as SD-OCTs 

Cirrus168 e RT-Vue.169 Nesses estudos, dos seis setores propostos por Garway-Heath 

et al.60 as melhores correlações encontradas foram entre os setores temporal-inferior 

seguido do temporal-superior assim como entre as medidas globais.168,169 Apesar de 

encontrarem resultados concordantes com o estudo original de Hood et al.,40 esses 

relataram correlações fracas entre os testes estruturais e funcionais, atribuindo este 

resultado ao pequeno número de pacientes com glaucomas moderado e 

avançado.168,169 A população do presente estudo apresentou grande heterogeneidade, 

incluindo indivíduos saudáveis e pacientes com glaucoma leve a avançado; o maior 
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número de pacientes com doença glaucomatosa avançada pode ter influenciado na 

melhora da correlação estrutura-função.170,171 

Este estudo avaliou e correlacionou as medidas estruturais da CFNR realizadas 

com as OCTs Stratus, Cirrus e Spectralis com as medidas funcionais obtidas com a 

SAP e FDT Matrix, utilizando os modelos de Hood et al.40 e Harwerth et al.47 modificado 

por Wheat et al.48 Foi demonstrado que a estrutura da CFNR medida com as OCTs 

esteve consistentemente relacionada à sensibilidade do campo visual com todos os 

métodos utilizados. Avaliando a TD-OCT e duas SD-OCTs, foram encontradas 

correlações similares entre os diferentes equipamentos, sendo ligeiramente mais fortes 

com a OCT Spectralis em relação às OCTs Cirrus e Stratus. Esses melhores 

resultados podem ter decorrido da reprodutibilidade e resolução superiores desse 

equipamento em relação às outras tecnologias.133  

Outros estudos compararam as correlações estrutura-função entre a TD-OCT e 

as SD-OCT, utilizando metodologias diferentes da aplicada neste estudo. Leung et 

al.172 avaliaram o MD e a medida global da CFNR e observaram que não houve 

diferença significativa na correlação estrutura-função entre as OCTs Cirrus e Stratus. 

Takagishi et al.173 também avaliaram a relação estrutura-função utilizando as OCTs 

Stratus e Cirrus com a sensibilidade visual em decibeis medida com a SAP e 

encontraram correlações significantes para todos os setores, exceto para o nasal; e 

similares entre as OCTs Stratus e Cirrus.  

As correlações estrutura-função também foram semelhantes entre SAP e FDT 

Matrix, porém um pouco melhores no setor superior da FDT Matrix. Outros estudos 

avaliaram tais correlações e descreveram resultados variados. Hirashima et al.174 não 

encontraram associações significativas entre os índices globais (MD e PSD) da FDT 

Matrix e as medidas globais da CFNR com a OCT RTvue-100. Outros estudos 
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relataram correlações leve a moderada entre os índices globais da SAP e da FDT com 

a maioria dos parâmetros do HRT.13,175 Além disso, Lamparter et al.176 avaliaram a 

relação estrutura-função entre a perimetria flicker, FDT Matrix, SAP e HRT e 

registraram a sensibilidade linear, usando o mesmo método de antilog [10 * log 

(1/Lambert)] para os três campos visuais. Os coeficientes de correlação de Spearman 

entre as sensibilidades globais do campo visual e a área do debrum foram de 0,44 com 

a perimetria flicker, e 0,35 e 0,32 com a FDT Matrix e a SAP, respectivamente. 

Foi observado neste estudo que os métodos de correlação estrutura-função de 

Hood et al.40 e Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.,48 que foram elaborados 

para serem usados com a SAP e a TD-OCT, também pode ser aplicados para a FDT 

Matrix e as SD-OCTs. Para utilizar o método de Hood et al.40 com a FDT Matrix, foi 

introduzida uma mudança no cálculo do antilog em relação à descrição original. O 

antilog específico da FDT Matrix baseou-se em sua escala logarítmica, que 

corresponde a 20 vezes o log da recíproca do contraste de Michelson [20 * log (1/ 

Contraste de Michelson)]11 No método de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et 

al.,48 as estimativas de CGR foram calculadas a partir da espessura da CFNR 

disponibilizada no impresso do aparelho, e não do número de pixels, como no estudo 

original realizado com a TD-OCT,47 dispensando a adoção da constante que determina 

a densidade de CGR por pixel.  

Não existe consenso se as relações entre estrutura e função são melhor 

expressas através de funções lineares ou não-lineares. Neste estudo, por não inferir 

como seriam essas relações, foi utilizado o coeficiente de correlação de Spearman, 

que se aplicaria para ambas as possibilidades. Além disso, foi utilizada a análise de 

regressão polinomial para avaliar as associações entre as variáveis geradas a partir 

dos modelos de Hood et al.40  e Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 Quando 
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aplicado o modelo de Hood et al.,40 as relações foram lineares entre a SAP e a OCT 

Cirrus e entre a FDT Matrix e as OCTs Stratus, Cirrus e Spectralis. Funções não-

lineares representaram melhor as relações entre a SAP e as OCTs Stratus e 

Spectralis. As relações observadas com o modelo de Harwerth et al.47 modificado por 

Wheat et al.48 foram lineares entre a SAP e as OCTs Spectralis e entre a FDT e as 

OCTs Stratus, Cirrus e Spectralis. Funções não-lineares representaram melhor as 

relações entre a SAP e as OCTs Stratus e Cirrus.  

Bowd et al.44 comparando as medidas lineares da CFNR com HRT, GDX VCC e 

TD-OCT com as medidas em decibeis da função visual obtidas com a SAP, sugeriram 

que a TD-OCT proporcionou uma melhor correlação estrutura-função em relação ao 

HRT II e a GDx VCC. Mas também observaram que as medidas da CFNR expressas 

em escala linear e as medidas do campo visual expressas em escala logarítmica 

apresentaram correlações fracas ou modestas e não foram melhor expressas por meio 

de regressão linear ou logarímica.  

O fator que mais influenciou a correlação entre os testes estruturais e funcionais 

foi a metodologia aplicada. Em geral, foram encontradas correlações de moderadas a 

fortes para o modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 e baixas a 

moderadas para o modelo de Hood et al.40 Essas correlações poderiam melhorar no 

modelo de Hood et al.40 se as estimativas fossem também determinadas para as 

regiões arqueadas, que apresentaram as melhores correlações.40,169,177 Outros estudos 

descreveram a correlação entre a sensibilidade perimétrica e as estimativas de células 

ganglionares como uma função linear dependente da excentricidade do ponto testado 

em relação à fóvea.36,37 É possível que o cálculo de funções lineares com inclinações 

diferentes, de acordo com a excentricidade, pudesse aumentar a força das correlações 

obtidas com o método de Hood et al.40 Não obstante as boas correlações encontradas, 
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o modelo de Harwerth et al.(42) modificado por Wheat et al.48 pode precisar de 

modificações no cálculo da densidade de axônios para as OCTs de domínio espectral 

OCTs.47 

Este estudo foi o primeiro a utilizar os métodos de Hood et al e Harwerth et al, 

desenvolvidos originalmente para a SAP, com a FDT Matrix. É importante ressaltar que 

mesmo que os limiares apresentados pelos aparelhos sejam similares,12 SAP e FDT 

apresentam não apenas estímulos diferentes como também unidades de medida 

distintas. A unidade decibel adotada nas perimetrias é relativa a um nível de referência 

e não uma medida absoluta.61 Por exemplo, a sensibilidade da SAP, chamada de 

sensibilidade luminosa diferencial, está relacionada à luminância do estímulo em 

relação ao brilho do fundo onde a imagem é projetada.61 Já a FDT Matrix apresenta 

seus limiares expressos em termos de atenuação de contraste.12 No caso da SAP, a 

referência é o estímulo máximo que o aparelho apresenta, e no caso da FDT Matrix, a 

referência é o contraste máximo que o estímulo apresenta.12 A diferença de unidade 

entre os aparelhos poderia interferir nas correlações encontradas, principalmente com 

o método de Harwerth, já que não foi adotado nenhum fator de correção específico 

com este método.  

Outro elemento importante a ser considerado é a correspondência anatômica 

dos pontos da FDT Matrix em relação à CFNR. Como não existem estudos avaliado a 

correspondência destes pontos em relação aos setores da CFNR e nervo óptico, foi 

necessário inferir a disposição dos mesmos a partir da correspondência anatômica dos 

pontos da SAP,46 tomando por base a distância dos pontos da FDT Matrix entre si 

medida em graus. Quanto às OCTs, não foram consideradas diferenças com relação 

às diferentes propriedades dos aparelhos com relação a captura dos dados e dos 
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algoritmos de segmentação da CFNR, o que pode ter interferido nas correlações 

encontradas. 

Seria interessante aplicar a metodologia objeto deste estudo para avaliar 

pacientes suspeitos de glaucoma. Este grupo de pacientes, que inclui hipertensos 

oculares e pacientes com nervo óptico suspeito porém sem alterações campimétricas 

sugestivas de glaucoma compõem uma parte importante do espectro da doença e um 

desafio para seu diagnóstico. A avaliação desse grupo poderia fornecer dados para 

avaliar fatores de risco para desenvolver a doença e explorar elementos relacionados a 

uma possível dissociação entre os testes estruturais e funcionais. Um estudo 

prospectivo também poderia avaliar fatores de risco para conversão desses suspeitos 

em doentes. Um estudo com uma casuística maior incluindo pacientes em diferentes 

estágios da doença permitiria avaliar também as correlações nas diferentes fases da 

doença e determinar as funções que melhor representam  as associações entre os 

testes estruturais e funcionais. Outros estudos também poderiam ser propostos para 

adaptar a metodologia empregada neste estudo e comparar a relação estrutura-função 

utilizando as medidas do complexo de células ganglionares maculares ou do debrum 

neural do disco óptico com as medidas da camada de fibras nervosas retinianas.  
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6. CONCLUSÕES 

 

a) Foram encontradas correlações moderadas a fortes com o modelo de Hood et 

al.40 entre a SAP e as OCTs Cirrus e Spectralis para os setores superior e inferior, 

assim como entre as medidas globais. Este modelo apresenta portanto boa 

aplicabilidade tanto para a OCT Cirrus quanto para a OCT Spectralis. Foi elaborada 

uma adaptação do modelo de Hood et al.40 baseada na escala logarítmica da 

sensibilidade medida com a FDT Matrix utilizando a fórmula T = 10 (dB/20) onde T é a 

sensibilidade em escala linear e decibeis é a sensibilidade expressa em decibeis da 

FDT Matrix. A adaptação deste modelo traduziu-se em correlações moderadas a fortes 

para a FDT Matrix e as OCTs Stratus Cirrus e Spectralis entre os setores superior e 

inferior assim como entre as medidas globais, em concordância com os resultados 

descritos por Hood et al.40 

b) Foram encontradas correlações fortes entre a SAP e as OCTs Cirrus e 

Spectralis com o modelo de Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 para todos 

os setores avaliados. Admite-se portanto que este modelo pode ser aplicado para as 

OCTs Cirrus e Spectralis. Foram encontradas correlações fortes com o modelo de 

Harwerth et al.47 modificado por Wheat et al.48 entre a FDT Matrix e as OCTs Stratus, 

Cirrus e Spectralis em todos os setores avaliados. Estas correlações foram 

discretamente superiores com a FDT Matrix em relação à SAP, significando que este 

modelo apresenta boa aplicabilidade com a FDT Matrix. 
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ABSTRACT 

Purpose: To investigate the correlation between structure-function measurements in 

glaucoma using time- and spectral-domain optical coherence tomography (OCT), 

standard automated perimetry (SAP), and matrix frequency-doubling technology 

perimetry (FDT) with two different models. 

Methods: An observational cross-sectional study was conducted including a total of 79 

eyes of 20 healthy individuals and 19 early, 10 moderate and 30 advanced primary 

open-angle glaucoma patients. Peripapillary retinal nerve fiber layer (RNFL) 

thickness was assessed with the Stratus OCT Fast RNFL Scan, Cirrus OCT Optic Disc 

Cube 200x200 and Spectralis OCT RNFL protocol. Functional damage was assessed 

with a 24-2 Humphrey SAP and 24-2 Matrix FDT. Visual field threshold and OCT RNFL 

data were divided into four sectors. Two different published structure-function models 

were applied (simple linear and nonlinear neural models). 

Results: Correlation coefficients for the simple linear model of RNFL measurements 

between Stratus, Cirrus and Spectralis OCTs and SAP and Matrix FDT ranged from 

0.23 to 0.75. The retinal ganglion cell quantities determined from the neural model for 

visual fields and for the OCTs showed correlation coefficients ranging from 0.73 to 0.94. 

Both models showed better correlations between the inferior sector on OCTs and 

superior sectors on both perimeters followed by superior sector on OCTs and the 

corresponding sector on perimeters as well as between overall estimates.  

Conclusions: Structure-function correlations were found to be similar between FDT 

Matrix and spectral-domain OCTs and for SAP and time-domain OCT. The best 

correlations between structural and functional tests were found for the inferior and 

superior sectors and for the overall estimates. 

 


