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RESUMO

Objetivo: Comparar a concordancia na classificacdo da retinopatia diabética (RD) entre
observadores com diferentes niveis de diferenciacdo oftalmoldgica.

Meétodos: Estudo prospetivo de 122 individuos diabéticos avaliados em rastreio de RD durante
6 semanas com retinografia ndo-midritica 45° com aquisicao de 2 campos (centrados no disco
otico e macula). A classificagdo incluiu o grau de retinopatia (R— 0: ausente, 1: ligeira, 2: pré-
proliferativa, 3: proliferativa, 4: nédo-classificavel (NC)), maculopatia (M- 0: ausente, 1:
presente, 2: NC), e fotocoagulacdo (P— 0: ausente, 1: presente, 2: NC), adaptando os critérios do
rastreio britanico e foi realizada por 3 observadores com diferentes niveis de diferenciagéo (01—
interno do 2° ano, O2- interno do 4° ano, O3- assistente). Tratamento dos dados efetuado com o
software STATA 12.0 e a andlise da concordancia através do célculo dos kappa (k) para um
intervalo de confianca de 95%.

Resultados: A idade média da populacéo foi de 64.1+10.9 anos, 54.1% eram do sexo feminino
e 94.3% tinham diabetes mellitus tipo 2. Existiu concordancia absoluta entre os 3 observadores
em 128 olhos (52.5%). Em R a concordancia global e entre os 3 observadores foi razoavel
(k=0.377) e moderada em RO (k=0.455). A maior concordancia ocorreu entre O2 e O3 (k=0.420)
e a menor entre O1 e O3 (k=0.347). Em M, a concordancia global foi razoavel (k=0.299), sendo
maior na presenca de maculopatia (M1, k=0.507) e menor quando NC (M2, k=0.237). Em P, a
concordancia entre os 3 observadores foi perfeita (k=0.85).

Conclusdes: Este estudo demonstrou uma concordancia razodvel entre os 3 observadores na
classificacdo da RD por retinografia ndo-midriatica, apesar dos seus diferentes niveis de
diferenciacdo. Como expectével, verificou-se em R uma maior concordancia entre 0s
observadores mais experientes. As classificagdes menos concordantes ocorreram no “nao
classificavel”.
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ABSTRACT

Objectives: To assess the agreement in the diabetic retinopathy (DR) classification between
observers with distinct levels of clinical differentiation.

Methods: Prospective study that included 122 diabetics screened for DR using 45-degrees non-
mydriatic color fundus photographs and acquisition of 2 images (optic disc and macula-
centered). The classification included the degree of retinopathy (R— 0: none, 1: background, 2:
pre-proliferative, 3: proliferative, 4: ungradable (UG)), maculopathy (M- 0: none, 1: present, 2:
UG), and photocoagulation (P— 0: none, 1: present, 2: UG), was adapted from the British
screening programme and was performed by 3 independent observers with different levels of
differentiation (01— 2" year resident, 02— 4" year resident, O3 consultant). Statistical analyses
were performed using STATA software version 12.0 and the simple kappa (k) was used to assess
agreement.

Results: Mean age was 64.1+10.9 years, 54.1% were female and 94.3% had type 2 diabetes.
There was overall exact agreement in 128 eyes (52.5%) and regarding R there was also an overall
fair agreement (k=0.377). RO had a stronger agreement (k=0.455). Comparing pairs of observers,
the highest agreement was between O2 and O3 (k=0.420) e the lowest between O1 and O3
(k=0.347). The overall M agreement was also fair (k=0.299), but higher in the presence of
maculopathy (M1, k=0.507) and lower when UG (M2, k=0.237). In relation to P, overall
agreement was perfect (k=0.85).

Conclusions: There was a reasonable agreement in the DR classification between observers with
distinct levels of differentiation, when using a non-mydriatic fundus photographs. As expected
agreement was higher between more experienced observers. The less concordant classification,
occurred in the “ungradable” parameter.

Key-words: diabetes mellitus, diabetic retinopathy, screening, agreement, non-mydriatic color
fundus photographs

INTRODUCAO

A diabetes mellitus (DM) é uma doenca metabdlica
cronica cuja incidéncia e prevaléncia estd a aumentar
globalmente, tornando-a numa das grandes pandemias do
século XXI1+4,

De acordo com o estudo PREVADIAB 2013, a
prevaléncia da DM na populacdo adulta (20-79 anos) em
Portugal cresceu de 11.7% para 13% entre 2009 e 2013,
equivalendo atualmente a mais de 1 milhdo de adultos,
sendo a prevaléncia da doenga diagnosticada de 7.3% e da
ndo-diagnosticada de 5.7%".

A retinopatia diabética (RD) é uma das complicacdes
microvasculares mais comuns da DM®7 e também uma das
principais causas de cegueira na populacdo em idade
activa®?®,

Estima-se que o risco de cegueira seja 25 vezes superior
comparado com os individuos ndo diabéticos, levando a RD
no seu estadio proliferativo a perda visual irreversivel em
50% dos individuos 5 anos ap6s o seu diagndstico™®.

O impacto da disfuncdo ocular de causa diabética é
globalmente reconhecido tendo varios paises instituido
programas de rastreio para uma detecdo e tratamento
precoces’®, pelo que a necessidade de capacitancia dos
servicos no rastreio da doenga ganha importancia.
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Este trabalho visa comparar a concordancia na
classificacdo da RD entre observadores com diferentes
niveis de experiéncia e diferenciacdo oftalmoldgica, aspetos
que poderdo ter interesse na gestdo de recursos e estratégias
dos Servigos de Oftalmologia na abordagem ao rastreio da
RD.

MATERIAL E METODOS

Estudo prospetivo e comparativo com base na
populacdo avaliada em consulta de rastreio de RD, num
periodo de 6 semanas (5 de Janeiro de 2014 a 13 de
Fevereiro de 2015), no Servico de Oftalmologia do Hospital
de Santa Maria. A origem de referenciacdo dos doentes é,
em primeiro lugar, os cuidados de salde primarios
(unidades de satde familiar) da area deste hospital, seguida
da consulta de diabetes do servico de Endocrinologia do
mesmao hospital.

Foram incluidos 122 individuos (244 olhos) que
realizaram retinografia ndo-midriatica de 45° (Canon CR-2
PLUS AF Digital) com aquisicdo de imagens com 2
campos, centrada na macula (figura 1A) e centrada no disco
otico (figura 1B).
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Figuras 1A e 1B — Retinografias centradas na mécula (campo 1) e no disco 6tico
(campo 2)

As retinografias foram classificadas de acordo com o
grau de retinopatia (R — 0: ausente, 1: ligeira, 2: pré-
proliferativa, 3: proliferativa, 4: ndo classificavel (NC)),
maculopatia (M — 0: ausente, 1: presente, 2: NC), e
fotocoagulacdo (P — 0: ausente, 1: presente, 2: NC),
adaptando os critérios do rastreio britanico de RD (National
Health System Diabetic Eye Screening Programme)*L.

A classificacdo das retinografias foi realizada por 3
observadores independentes com diferentes niveis de
diferenciacdo (O1 — interno da formacédo especifica (IFE)
do 2°ano, O2 — IFE do 4° ano, O3 — assistente hospitalar).

O tratamento dos dados foi efetuado com o software
STATA versdo 12.0 (StataCorp. 2012. Stata Statistical
Software: Release 12. College Station, TX: StataCorp LP)
e a analise da concordancia entre observadores avaliada
através do calculo dos Kappa (k) de Fleiss e, e entre
observadores mdltiplos (pares) através do k de Cohen'?,
para um intervalo de confianca de 95%.

A concordancia foi classificada em razoavel se k entre
0.21-0.40, moderada se k entre 0.41-0.60, substancial se
entre 0.61-0.80 e perfeita se entre k entre 0.81-1.00, de
acordo com a literatura existente®3.

RESULTADOS

A idade média da populagdo estudada foi de 64.1+10.9
anos (mediana, maxima, minima de respetivamente, 65, 84
e 25 anos), 54.1% eram do sexo feminino e 94.3% tinham
DM tipo 2.

Existiu concordancia absoluta na classificacdo dos 3
parametros (R, M e P) entre os 3 observadores em 128 olhos
(52.5%, p <0.05).

No parametro R, a concordancia global entre os 3
observadores (tabela 1) foi razoavel (k=0.377), tendo sido
mais elevada na auséncia de RD (R0, k=0.455) e mais baixa
quando nado-classificadvel (R4, k=0.284). Nas classificacdes
R1, R2 e R3 manteve-se razoavel (k=0.296, 0.379, 0.315,
respetivamente). Relativamente a comparacgao entre pares
de observadores (tabela 2), a maior concordancia ocorreu
entre O2 e O3 (k=0.420) e a menor entre O1 e O3
(k=0.347). Analisando os resultados por subtipo
classificado, verificou-se uma maior concordancia entre O1
e 02 em RO e R4 (k=0.571 e 0.524, respetivamente), ao
passo que em R1, R2 e R3 verificou-se maior concordancia
entre O2 e O3 (k=0.558, 0.638 e 0.658, respetivamente).
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Tabela 1 — Concordancia global entre os 3 observadores Tabela 2 — Concordancia por subtipo e por par de observadores
Variavel Subtipo Kappa Variavel Subtipo Observadores Kappa
RO 0,455 01vs 02 0.571
R1 0,296 RO 01vs 03 0.443
R2 0.379 02vs 03 0.439
R 01vs 02 0.188
R3 0.315 R1 01vs 03 0.152
R4 0,284 02vs 03 0.558
Combinado 0,377 0Olvs 02 0.188
MO 0,287 R2 01vs 03 0.161
02vs 03 0.638
M M1 0,507 R 01vs 02 0.604
M2 0,237 R3 01vs 03 0.592
Combinado 0,299 02vs 03 0.658
PO 0,848 01vs 02 0.524
o1 0897 01vs 03 0.327
= ’ R4 02vs 03 0.208
P2 0,813
Combinado 0,851 Combinado Olvs 02 0.414
0O1lvs O3 0.347
02vs 03 0.420
0Olvs 02 0.459
MO 01vs 03 0.323
02vs 03 0.261
0Olvs 02 0.575
M1 01vs 03 0.622
02vs 03 0.323
M 01vs 02 0.432
M2 01vs 03 0.245
02vs 03 0.245
Combinado 01vs 02 0.472
01vs 03 0.332
02vs 03 0.262
01vs 02 0.804
PO 01vs 03 0.897
02vs 03 0.838
01vs 02 0.853
P1 01vs 03 0.853
02vs 03 1.000
P 01 vs 02 0.753
- 01vs 03 0.939
02vs 03 0.707
Combinado 01vs 02 0.807
01vs 03 0.898
02vs 03 0.840
No pardmetro M, a concordancia global (tabela 1) obtida menor quando NC (M2, k=0.237). Por sua vez, quando
entre os 3 observadores foi razoavel (k=0.299), sendo, no comparando os resultados entre observadores, a maior

entanto, maior na presenca de maculopatia (M1, k=0.507) e concordancia global ocorreu entre O1 e 02 (k=0.472). Por
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subtipo (tabela 2), a concordancia mais elevada verificou-
se entre O1 e O2 na auséncia de maculopatia e em NC (MO,
k=0.459; M2, k=0.432) e entre O2 e O3 em M1 (k=0.622).

Por Jdltimo, relativamente ao parametro P, a
concordancia entre os 3 observadores foi perfeita (k=0.85).
Comparando pares de observadores, a maior concordancia
verificou-se entre O1 e O3 (k=0.898) e a menor entre O2 e
03 (k=0.840).

DISCUSSAO

Os resultados demonstraram, globalmente, uma
concordancia razodvel entre os 3 observadores na avaliagdo
dos achados retinograficos (R), maculopatia (M) e uma
concordancia perfeita relativamente a fotocoagulacéo laser (P).

E de notar que relativamente ao estadio de retinopatia
(R) existiu uma concordancia superior, moderada, na
auséncia de RD (R0), verificando-se a menor concordancia
em imagens classificadas como NC (R4). Também na
analise de maculopatia (M), a menor concordancia foi
observada na classificagdo NC, o mesmo se passando no
parametro P.

Estes resultados parecem apontar para um maior acordo
na identificagdo da auséncia de doenca/exclusdo dos
achados retinograficos e uma menor concordancia em torno
das imagens tidas como nado-classificaveis. A explicacdo
para tal facto podera advir da subjetividade inter-pares ser
maior quando, por exemplo, devido a opacidade de meios
ou pupilas mais midticas da populacdo mais idosa, as
imagens apresentarem uma menor qualidade técnica (menor
luminosidade, menor  nitidez,  periferias  menos
visualizaveis), constituindo um fator confundente, pelo que
se deve discutir a pertinéncia de realizar um rastreio na
auséncia de midriase farmacolégica, tendo em conta as
caracteristicas populacionais da maioria da populagdo
diabética. Por sua vez, é licito concluir que o especialista
tenderd a ser mais exigente na classificacdo das imagens,
explicando a maior concordancia entre internos nas
imagens NC.

Analisando os resultados tendo em conta o grau de
diferenciacdo oftalmoldgica, relativamente a R, verificou-
se, como seria expectavel, uma concordancia crescente com
0 aumento da experiéncia oftalmoldgica, sendo maior a
concordancia verificada entre o interno mais sénior (02) e
0 especialista (O3). Analisando os resultados por subtipo R,
assistiu-se a uma maior concordancia nas classificacGes

entre internos (O1 e 0O2) em RO e R4, mas uma maior
concordancia entre o interno mais velho (02) e o
especialista (O3) com o aumento da gravidade das
alteracfes (R1 a R3). No que diz respeito a M, verificou-se
novamente uma maior concordancia entre O2 e O3 na
presenca de maculopatia (M1), o mesmo se verificando na
presenca de fotocoagulagdo (P1). De referir que voltou a
ocorrer uma maior concordancia quando NC entre os dois
internos, tanto em M como em P.

Os autores consideram que 0s resultados encontrados
sdo expectaveis, na medida em que se compreende que, com
a experiéncia e diferenciagdo oftalmolégica crescente,
alteracbes minor do fundo ocular passam menos
despercebidas, existindo uma maior concordancia também
na identificacdo dos estadios de gravidade crescente. Nao
se verificou a tendéncia para uma classificacdo mais grave
nos avaliadores menos experientes. Contudo, os resultados
de concordéncia ligeira a moderada encontrados nos
pardmetros R e M urgem a necessidade de procurar
solucBes e alternativas para aumentar a concordancia e
fiabilidade nas classificagdes de forma a melhorar o
encaminhamento para tratamento, quando necessario,
destes doentes. Por sua vez, o presente estudo ndo mostra
evidéncia de que avaliadores menos experientes tenham
resultados substancialmente discordantes face aos mais
experientes.

Métodos automatizados para o estadiamento e
classificacdo de retinografias tém sido recentemente
discutidos na literatura, com resultados variaveis'*?Y.
Estudos comparativos com Vvarios  equipamentos
demonstraram uma elevada sensibilidade, mas pior
especificidade que a classificacdo humana de imagens, mas
sistemas como o Retmarker ou o EyeArt, mostraram uma
sensibilidade e especificidade aceitaveis, tornando-os
custo-efetivos face a rastreios manuais isolados?®. Estes
sistemas automatizados tém interesse especialmente nos
paises em desenvolvimento, reduzindo custos potenciais, e
também em paises desenvolvidos, particularmente em
localizagGes com acesso remoto aos cuidados de salide®®.

CONCLUSOES

Este estudo demonstrou em termos globais uma
concordancia razodvel entre os 3 observadores na
classificacdo da RD por retinografia ndo-midriatica, apesar
dos seus diferentes niveis de diferenciagdo.
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Como seria expectavel na maior parte dos casos
verificou-se uma maior concordancia entre os observadores
mais experientes.

As classificagdes menos concordantes ocorreram na
atribui¢@o “ndo classificavel”, possivelmente dada a maior
exigéncia do especialista na classificacdo das imagens.

Como limitagBes do nosso trabalho apontamos o
namero reduzido de doentes, a classificacdo da RD se ter
baseado em apenas uma observacdo de imagens, e a
avaliacdo dessas mesmas imagens ter sido realizada pelos
observadores em diferentes dispositivos (ecrds) com
resolucgdo distinta, o que poderd influenciar a percecédo de
detalhes e achados mais ténues.

Apesar destas limitagdes consideramos o presente
estudo relevante ao procurar determinar a concordancia na
classificagdo da RD entre observadores com diferenciagéo
oftalmologica distinta de modo a melhorar o rastreio destes
doentes.
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