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RESUMO

Objetivos: perceber a aplicabilidade das regras ISNT, IST e IS no anel neurorretiniano na
populagdo normal, assim como a influéncia da idade, sexo e raga nessa regra e também a
relagdo com a area do disco 6tico.

Materiais e métodos: Estudo prospectivo com 94 doentes que realizaram tomografia de
coeréncia 6tica Heidelberg Spectralis (mddulo de Glaucoma versao de software 6.0). Foram
analisadas as medidas da &rea do disco Otico/area de abertura da membrana de Bruch, a
espessura do anel neurorretiniano, e a espessura da camada de fibras nervosa peripapilar nos
diferentes quadrantes.

Resultados: Obtivemos uma amostra constituida por 188 olhos de 94 doentes com uma idade
média de 55 anos. A regra ISNT verificou-se em 23% dos olhos, a regra IST verificou-se em
71% dos olhos e a regra IS verificou-se em 73% dos olhos.

Concluses: A regra ISNT ndo se aplica a espessura do anel neurorretiniano medido pelo OCT
Heidelberg Spectralis, uma vez que apenas 23% dos olhos obedeceram a essa regra. As regras
IS e IST parecem ser mais representativas da populagdo normal. N&o parece existir relacdo
entre a aplicabilidade da regra ISNT e o sexo, idade, raga ou area escleral.

Palavras-chave: Regra ISNT, anel neurorretiniano, tomografia de coeréncia otica.

ABSTRACT

Purpose: To determine the applicability of the ISNT, IST and IS rules in the neuroretinal rim
in the normal population, as well as the influence of age, sex and race and the relation with the
bruch membrane opening.
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Methods: We analyzed 94 patients who performed Heidelberg Spectralis optical coherence
tomography. We analyzed the optic disc area (Bruch membrane opening area), the neuroretinal
rim thickness and the peripapilary retinal nerve fiber layer in the different quadrants calculated
by OCT glaucoma module software version 6.0.

Results: We obtained a sample of 188 eyes of 94 patients, with a mean age of 55 years. The
ISNT rule was found in 23% of the eyes, the IST rule was found in 71% of the eyes and the IS
rule was found in 73% of the eyes.

Conclusion: The ISNT rule does not apply to the neuroretinal rim thickness as measured by
the OCT Heidelberg Spectralis, since only 23% of eyes obeyed this rule. The 1S and IST rules
appear to be more representative of the normal population. Exclusion of the nasal quadrant
increases the specificity of the rule. There seems to be no relation between the applicability of
the ISNT rule to the sex, age, race or scleral disc area.

Key words: ISNT rule, neuroretinal rim, optical coherence tomography.

INTRODUCAO

A observacdo precisa e cuidada do disco 6tico (DO) é
essencial para o diagndstico e vigilancia de varias
patologias do nervo oOtico (NO), nomeadamente a
neuropatia 6tica glaucomatosa (NOG), caracterizada por
diversas alteracdes morfoldgicas a nivel do DO e area para
e peripapilar, assim como a perda de células ganglionares.
A identificacdo de sinais clinicos (fundoscopia e
retinografia) sugestivos de dano glaucomatoso tem sido
amplamente usada no diagnostico desta patologia, em
especial a avaliagdo do anel neurorretiniano (ANR).

Um dos sinais do ANR mais utilizados para a distingdo
entre discos 6ticos normais ou glaucomatosos é a regra

Figura 1 - Disco 6tico e margens anatomicas. | — ANR inferior; S — ANR superior;

ISNT.? Esta regra foi descrita por Jonas et al, com base na
analise de uma série de 457 fotografias do DO (figura 1)
em olhos ndo glaucomatosos, e sugere que a espessura do
ANR ¢é maior no quadrante inferior, seguida pelo
quadrante superior, nasal e temporal. Trabalhos
subsequentes demonstraram que esta regra néo se aplicava
em doentes com NOG, pelo que se tornou muito popular
na pratica clinica para o diagnostico e seguimento desta
patologia.

N - ANR nasal; T - ANR temporal

A utilidade da regra ISNT foi avaliada e estudada por
varios autores (Harizman et al., Wang et al., Sihota et al.,
Pogrebniak et al., Morgan et al.) e os resultados dos
estudos foram discordantes. A especificidade da regra em
doentes com glaucoma variou entre 4 a 79%.* Para esta
variagdo contribuiram vérios fatores, como o tamanho do
DO, a gravidade da doenca e também a diferenca nas
técnicas de medicédo da espessura do ANR.

As medigbes do ANR baseadas nas margens do DO
convencionais, por exemplo, recorrendo ao auxilio de
retinografias estereoscépicas, carecem de uma base
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anatébmica e geométrica sélida, pois baseiam-se na
delimitacdo superficial do anel e ndo na sua espessura em
profundidade.™?

A tomografia de coeréncia oOtica (OCT), descrita em
1991, é uma técnica de imagem nao invasiva, de nao
contacto que permite analisar cortes das camadas do nervo
otico, assemelhando-se a uma andlise histologica, por
intermédio do estudo dos padrdes de interferéncia de
feixes de luz laser refletidos pelos tecidos.

Foram desenvolvidos algoritmos de segmentagdo
automatizados que quantificam de forma precisa a camada
de fibras nervosas peripapilar (CFN) e que permitem
ajudar o clinico no diagndstico e vigilancia do glaucoma e
outras patologias do DO.?

Apobs o aparecimento do OCT com segmentacdo da
CFN, comegou a aplicar-se na pratica clinica a regra ISNT
a medicdo automatica da espessura dessa camada. Um
estudo de 2013, que incluiu 190 doentes, demonstrou que
a regra ISNT se aplicava as medicgdes da espessura da CFN
medidas pelo OCT.®

Um trabalho de 2016 comparou a aplicabilidade da
regra ISNT e IST a camada de CFN entre doentes com
glaucoma e um grupo controlo, utilizando o Heidelberg
Retinal Tomography (HRT) e OCT. Com as medigdes
HRT, 26% dos olhos seguiram a regra ISNT e 70.4% a
regra IST. Com medi¢des do OCT, 47% dos olhos normais
respeitaram a regra ISNT e 58% respeitaram a regra IST.”

O OCT de dominio espectral (SD) ao permitir a
avaliacdo objetiva de dados morfométricos do DO, em
especial a CFN, pos em questdo a importancia diagnéstica
da regra ISNT, baseada na avaliacdo clinica subjetiva e
dependente da grande variabilidade do DO normal.
Estudos tém demonstrado que as regras ISNT e IST
aplicadas ao ANR ndo distinguem de forma assertiva olhos
saudaveis de olhos glaucomatosos, quando se utiliza o
OCT. Afirmam também que as regras ndo sao universais
com aplicabilidades na ordem dos 55 a 60% numa
populacio normal.?

Um trabalho de 2015 estudou a aplicabilidade da regra
ISNT & espessura do ANR numa populagcdo normal,
utilizando o OCT Heidelberg, e apenas 18% dos olhos
obedeceram a regra ISNT, 77% respeitaram a regra IS e
73% respeitaram a regra IST. Concluiram que DO maiores
respeitavam menos frequentemente a regra ISNT

(p=0.003), e que a idade nado influenciava a aplicabilidade
da regra.’

Um modulo recente de glaucoma (versdo software 6.0
spectral domain Heidelberg Spectralis) quantifica
automaticamente a area do DO e varios parametros do NO
em cada quadrante (figura 2):

e Anel Neurorretiniano (ANR) - Minimum Rim Width
(MRW)

e Camada de fibras nervosas peripapilar (CFNp) -
Retinal Nerve Fiber Layer (pRNFL)

e Area do canal escleral — Bruch Menbrane Opening
(BMO)

Figura 2 - OCT do DO e medidas analisadas. MRW — minimum rim width; BMO -
burch menbrane opening

Com este médulo é possivel medir o ANR (desde a
membrana de Bruch até @ membrana limitante interna) nos
varios setores e perceber se a regra ISNT e suas derivadas
(IST e IS) também se aplicam a esta estrutura e se
correlacionam com a CFN. Estudos recentes sugerem que
0 pardmetro BMO-MRW apresenta boa reprodutibilidade
e capacidade diagnostica no glaucoma, por vezes superior
aCFN.?

No entanto, a importancia do diagndstico a partir da
regra ISNT depende da veracidade desta regra em discos
6ticos ndo glaucomatosos, sendo que  0s estudos
realizados baseiam-se apenas na observacdo clinica e na
medicéo da CFN.

Assim, o objetivo do nosso trabalho foi perceber a
aplicabilidade da regra ISNT, IST e IS na avaliacdo do
ANR, numa amostra populacional normal, medida
objetivamente pelo SD-OCT (modulo glaucoma)
recorrendo ao pardmetro MRW.
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MATERIAL E METODOS

Realizdmos um estudo observacional retrospetivo,
onde foram incluidos 94 doentes que recorreram a
Consulta de Oftalmologia Geral do Servico de
Oftalmologia do Centro Hospitalar Lisboa Norte, entre
Julho de 2015 e Novembro de 2016, e que realizaram OCT
com modulo de glaucoma. Todos os doentes incluidos
realizaram um exame oftalmoldégico completo e OCT
Heidelberg Spectralis com o Modulo de Glaucoma
(Glaucome Module Premium Edition) versdo de software
6.0.

Os critérios de inclusdo foram os seguintes: idade
superior a 18 anos e melhor acuidade visual corrigida
> 0.30 logMAR.

Foram considerados critérios de exclusdo os seguintes:
exame de baixa qualidade (sinal < 20), diagndstico prévio
de glaucoma, pressdo intraocular (P1O) > 21 mmHg,
tratamento com farmacos hipotensores topicos, doenca
macular ou retiniana, assim como antecedentes de doenga
neurolégica.

Todos os doentes incluidos foram sujeitos a exame
oftalmolégico completo que incluiu: histéria clinica
detalhada, avaliacdo da melhor acuidade visual, medicdo
da Pio por aplanagdo, biomicroscopia a lampada de fenda
para avaliacdo do segmento anterior e fundoscopia.

Foram analisadas as seguintes variaveis nos 4
quadrantes: espessura do ANR (MRW), espessura da CFN
peripapilar (figura 3), area do DO - &rea de abertura da
membrana de Bruch (BMO).

Para a andlise estatistica foi utilizado o Programa R
com 0s seguintes testes: teste de normalidade (Shapiro-
Wilk), e testes ndo paramétricos (Wilcoxon test).

Figura 3 - OCT do DO e quantificagdo da CFN.

RESULTADOS

Obtivemos uma amostra constituida por 188 olhos de
94 doentes, com idade mediana de 57 anos (minima 19,
maxima 83), dos quais 66% eram do sexo feminino
(n =62).

Em relagdo a raga, 83% (n = 78) dos doentes eram
caucasianos e 17% (n = 16) melanodérmicos.

A pressao intraocular mediana foi 15 mmHg (minima
8, méxima 20). O equivalente esférico médio foi 0.25
dioptrias (D) (minimo -6.5, m&ximo +5).

A acuidade visual mediana foi 0.0 logMAR (minima
0.3, maxima 0.0), e 97% (n= 91) dos doentes eram
faquicos.

A espessura geral do ANR foi de 331.7 pm.

A espessura mediana do ANR no quadrante inferior foi
379.0 um, no quadrante superior 336.0 um, no quadrante
nasal 363.0 um e no quadrante temporal 230.5 um.

A regra IS verificou-se em 73% (n=135) dos olhos, a
regra IST verificou-se em 71% (n = 132) dos olhos e a
regra ISNT verificou-se em apenas 23% (n = 42) dos
olhos.

Em relacdo aos olhos que respeitaram a regra ISNT, a
idade mediana foi 59 anos e a BMO mediana foi 2.0 mm.?

Em relagdo aos olhos que ndo respeitaram a regra
ISNT, a idade mediana foi 54 anos e a BMO mediana foi
1.8 mm.? Esta diferenca entre os dois grupos ndo foi
estatisticamente significativa (p>0.05).

Em relacdo a raca, 88% dos doentes melanodérmicos
ndo respeitaram a regra ISNT face a 60% dos caucasianos
que ndo respeitaram a regra. Esta diferenca ndo foi
estatisticamente significativa (p>0.05).

DISCUSSAO

A regra ISNT foi inicialmente descrita com base nas
margens anatdmicas e posteriormente aplicada a espessura da
CFN medida pelo OCT.

Recentemente o novo indice de medicdo da espessura do
ANR foi questionado como possivel preditor de dano
glaucomatoso utilizando a mesma regra acima descrita.

Na nossa populacdo normativa ndo existe uma tendéncia
para a aplicabilidade da regra ISNT, pelo contrério, parece
existir uma tendéncia para as regras IST e regra IS.
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Sabemos que para a distingao entre olhos glaucomatosos e
olhos ndo glaucomatosos a sensibilidade da regra ISNT é maior
com DO pequenos e a especificidade é menor com DO
pequenos.*

Tentdmos perceber se havia algum fator epidemioldgico
preditivo da aplicabilidade da regra, em relagéo a idade, raga e
ao sexo, no nosso trabalho ndo houve diferengas
estatisticamente significativas.

Apesar de alguns estudos sugerirem que regra ISNT se
aplica melhor a doentes com &reas de disco menores, a drea do
canal escleral na nossa base de dados néo foi diferente entre os
doentes que respeitaram ou ndo respeitaram a regra ISNT.

CONCLUSAO

A regra ISNT ndo se aplica a espessura do ANR medido
pelo OCT na nossa amostra visto que apenas 23% dos olhos
obedeceram a essa regra. As regras IS e IST parecem ser mais
representativas da populacdo normal.

E questionavel a utilizagao da regra para a distingéo clinica
entre olhos glaucomatosos e olhos ndo glaucomatosos. A regra
tera que ser integrada num algoritmo com multiplas variaveis.
As alteracfes da regra ndo devem por isso ser todas
consideradas patoldgicas.

Podemos concluir que é provavel que a medicdo da
espessura do ANR com recurso ao OCT seja diferente da
espessura do ANR estimada pelo Oftalmologista na pratica
clinica.
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