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RESUMO

Objectivos: Realizar a caracterizacdo microperimétrica do olho adelfo em individuos com Co-
rioretinopatia Central Serosa (CRCS), e comparar com controle. No olho afectado, avaliar o
impacto da terapéutica foto-dinamica (PDT) sobre o desempenho na microperimetria (MP).
Desenho do estudo: prospectivo, observacional.

Participantes e métodos: Foram reunidos 28 doentes com CRCS unilateral e Melhor Acuidade
Visual Corrigida (MAVC) de 20/20 no olho adelfo; e subdivididos em CRCS Antiga (resolu-
¢do > 6 meses, confirmada por OCT) e CRCS Resolvida. Foi realizada MP de ambos os olhos,
para obter a Sensibilidade Média (SM) dos 10° centrais. O grupo-controle incluiu 18 olhos (18
individuos).

Resultados: Os grupos CRCS Activa e Resolvida incluiram 4 e 24 doentes, respectivamente.
A SM no olho adelfo do grupo de estudo, como um todo, foi de 18,46 +/- 1,28 dB; ¢ no grupo
controle foi de 18,77 +/- 1,28 dB (p=0,305). No grupo CRCS Resolvida, a diferenga entre a SM
no olho adelfo (18,5dB +/- 1,2 dB) ¢ a SM no olho CRCS (15,1 +/- 3,2 dB) foi significativa
(p<0,0001); e manteve-se mesmo nos doentes que recuperaram MAVC 1,0 (p = 0,005). A dife-
renga média olho adelfo - olho CRCS foi de 2,90 +/-2,77 dB no grupo PDT e de 4,23 +/- 2,78
dB no grupo sem tratamento (p=0,275).

Conclusdes: O nosso estudo com MP nao evidenciou alteragdes no olho adelfo dos doentes
CRCS. A CRCS parece produzir alteragdes cronicas da SM; no nosso estudo estas alteragdes
nao foram menos marcadas no grupo PDT.

Palavras chave
Corioretinopatia central serosa, microperimetria, terapéutica fotodinamica, sensibilidade macular.

ABSTRACT

Aims: To find whether microperimetry (MP) detects changes of the fellow eye in Central Serous
Chorioretinopathy (CSC); and to study the impact of photodynamic therapy (PDT) upon Macular
Sensitivity (MS) of the affected eye.

Study design: prospective, observational.
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Patients and methods: 28 patients with unilateral CSC and Best Corrected Visual Acuity of 20/20
in the fellow eye were included; and subdivided into a Past CSC (OCT-assessed resolution for > 6
months) and an Active CSC Group. MP of the central 10° was performed in both eyes. A control
group of 18 eyes (18 individuals) was assembled.

Results: Active and Past CSC groups were composed of 4 and 24 patients, respectively. MS in the
study group overall was 18.46 +/- 1.28 dB; and 18.77 +/- 1.28 dB in the control group (p=0.305). In
the Past CSC group, the difference between MS in the fellow eye (18.5dB +/- 1.2 dB) and affected
eye (15.1 +/- 3.2 dB) was significant (p < 0.0001). This difference was still evident in those who
recovered 20/20 vision (p = 0.005). The MS gap between fellow eye and CSC eye was not signi-
ficantly different (p=0.275) between the PDT group (2.90 +/-2.77 dB) and the group that was not
treated (4.23 +/- 2.78 dB).

Conclusions: Our study did not reveal subclinical changes in the fellow eye of CSC patients. CSC
apparently produces a lasting lesion to the macula, even when visual acuity recovers. PDT may not
help decrease the impact of CSC.
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INTRODUCAO

A Corioretinopatia Central Serosa (CRCS) é uma pato-
logia idiopatica que se caracteriza pela presenga de um des-
colamento seroso da neuroretina, co-existente com um ou
mais pontos de leakage focal ao nivel do Epitélio Pigmen-
tar da Retina (EPR)!. Estudos angiograficos com Verde de
Indocianina tém revelado multiplos pontos de hiperpermea-
bilidade da circulagdo coroideia na fase aguda desta pato-
logia, n@o s6 no olho afectado, como também no olho sem
sintomas®. A observacgio destas altera¢des circulatorias ser-
viu de base para o inicio da aplica¢do da Terapéutica Foto-
-Dinamica (PDT) na CRCS**, segundo o protocolo original
do estudo TAP’. Através da activacdo da verteporfirina, sdo
produzidos radicais livres que lesdo o endotélio dos capila-
res alvejados, levando a sua oclusdo’.

Pretendeu-se com este estudo fazer a caracterizagio
microperimétrica da fungdo macular no olho adelfo e no
olho afectado de doentes com CRCS, de modo a satisfazer
dois objectivos principais: comparar a sensibilidade macu-
lar (SM) entre o olho adelfo e um grupo controle; e com-
parar a diferenga de SM no olho adelfo e no olho afectado
entre doentes que realizaram e que ndo realizaram PDT.

MATERIAL E METODOS
Foram reunidos 28 doentes seguidos na Consulta do

IOGP, com diagndstico presente ou prévio de CRCS uni-
lateral, observados entre Janeiro de 2004 ¢ Maio de 2012,
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tendo realizado Angiografia Fluoresceinica e OCT durante
a fase aguda. Os outros critérios de inclusdo foram uma
Melhor Acuidade Visual Corrigida (MAVC) de pelo
menos 20/20 no olho adelfo, quer nos registo prévios do
doente, quer na altura da realizacdo deste estudo, e Gre-
lha de Amsler normal no olho adelfo pelo menos na altura
da realizagdo do estudo, caso ndo houvesse registo prévio
deste exame neste olho. Dos critérios de exclusdo fizeram
parte a historia de outra patologia ocular passivel de causar
diminui¢cdo da MAVC, incluindo catarata, inflamacao intra-
-ocular, retinopatia diabética ou outra patologia da retina.
Foram também excluidos doentes com pressdo intra-ocular
>21mHg, e com historia de cirurgia intra-ocular.

Os doentes foram divididos em 2 subgrupos: o da CRCS
Activa ¢ o da CRCS Resolvida, tendo esta sido definida
pela documentagdo da resolugdo do episédio agudo, con-
firmada por OCT, pelo menos 6 meses antes da inclusdo no
estudo. Para a selecgdo dos individuos com CRCS Resol-
vida recorreu-se ao registo dos tratamentos com PDT efec-
tuados no nosso servigo. Cada doente realizou microperi-
metria MP-1 dos 10° centrais (Nidek Technologies, Padua,
Italia) de ambos os olhos, utilizando a estratégia 4-2-1, apds
indugdo de midriase farmacolégica. Foram avaliadas a Sen-
sibilidade Média (SM) e a Perda Média (PM), ambas em
decibéis (dB).

Foi reunido também um grupo-controle de 18 individuos
(18 olhos) que realizou microperimetria (MP) segundo o
mesmo protocolo, para determinagcdo das mesma variaveis.

Numa segunda parte da analise os doentes com CRCS
Resolvida foram divididos de acordo com a historia de
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tratamento com PDT ou ndo, tendo sido excluidos doen-
tes submetidos a outro tipo de tratamento laser, como
o Nd:YAG focal. Para cada individuo do grupo do PDT
foram registados adicionalmente a altura em que o PDT foi
aplicado, em termos de tempo de evolucdo dos sintomas; ¢
o tempo decorrido entre a resolugdo do episddio agudo ¢ a
realiza¢do de MP para o presente estudo.

Para analise estatistica foi utilizado o SPSS (versao 16.0
Inc., Chicago, Illinois, USA). Os valores estio apresentados
como média +/- desvio padrdo. A comparagdo de variaveis
continuas entre grupos foi efectuada utilizando os testes de
Wilcoxon-Mann-Whitney (ndo-paramétrico) e de t-Student
(paramétrico). A variancia das homogeneidades ¢ a norma-
lidade das distribui¢des foram verificadas com os testes de
Levene e de Shapiro-Wilk, respectivamente. A compara-
¢do de varidveis discretas entre grupos foi efectuada com o
teste de Fisher, e simulagdo de Monte Carlo. A analise da
associacdo entre variaveis foi realizada com o coeficiente
de correlacdo de Spearman. Um valor de p inferior a 0,05
foi considerado estatisticamente significativo.

RESULTADOS

Foram reunidos 28 doentes com diagnéstico de CRCS
unilateral. Destes, 4 tinham CRCS Activa (3 ainda com des-
colamento da retina neurosensorial) ¢ os restantes 24 CRCS
Resolvida. A média de idades no grupo como um todo foi
de 52,8 +/- 10,2 anos. A propor¢ao de individuos do sexo
masculino foi de 71,4%. Ao todo, 17 doentes receberam
tratamento - PDT em 16 casos; ¢ laser Nd:YAG focal no
restante caso. O protocolo de PDT utilizado foi de fluéncia
normal em todos os casos (50 J/cm? com spot de 5000 pm,
duragdo 83 segundos).

Os doentes com CSCR resolvida foram avaliados em
média aos 40,3 +/- 28,3 meses apds a documentacdo da
resolugdo do episddio agudo.

O grupo controle reunido para a primeira parte da nossa
analise foi constituido por 18 olhos de individuos, com
média de idades de 52,9 +/- 11, 3 anos e com 44,4% dos
individuos sendo do sexo masculino. Ndo houve diferengas
estatisticamente significativas entre a média das idades e
a distribuicdo por sexo entre o grupo de estudo e o grupo
controle (p>0,05).

Olho adelfo: grupo CRCS vs grupo controle

A SM média no olho adelfo do grupo de estudo foi de
18,46 +/- 1,28 dB; e no grupo controle foi de 18,77 +/- 1,28
dB. A diferencga entre estes valores nao foi estatisticamente
significativa (p=0,305).

Note-se que mesmo considerando apenas o grupo da
CRCS Activa, o valor médio da SM no olho adelfo foi de
17,97 +/- 2,13 dB (p= 0,330).

SM no olho CRCS

Consideremos de seguida o olho afectado clinicamente
pela doenga. O valor da SM média no olho CRCS foi de
10,72 +/- 4,92 dB no grupo da CRCS Activa e de 15,18
+/- 3,73 dB no grupo da CRCS Resolvida. Esta diferenga
foi estatisticamente significativa (p=0,028). Contudo, no
Grupo da CRCS Resolvida ndo se verificou associagdo
linear entre o tempo decorrido desde a resolugdo e a SM
medida no olho afectado (p= 0,380). Neste grupo ainda,
houve uma importante correlagdo positiva entre a MAVC
final e a SM medida no olho afectado (p = 0,012).

PDT vs. sem tratamento
Para a segunda parte da nossa analise, em que se

Fig. 1| Mapas de SM de um doente: olho CRCS (a esquerda) ¢ olho adelfo (a direita).
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Tabela 1| Dados dos doentes com CRCS Resolvida.

Doente | Sexo | Idade | SMOlho SM Olho MAVC MAVC | Altura = Timing “ff;j: g:sc(‘i’:'
Adelfo (dB) | CRCS (dB) @ pré-PDT | pés-PDT = DNS PDT B
Grupo PDT
ic M 47 18,4 10,7 ND 0.8 302 ND 37
AC M 67 18,4 17,3 ND 1.0 ND ND 28
MG F 53 18,4 10,6 1.0 1.0 ND ND Na
VR M 54 19,4 16,5 0.6 1.0 ND 7 24
EB F 64 18,3 18,7 0.5 1.0 317 2 14
CF M 65 18,3 16,4 0.6 0.7 356 6 62
AL M 48 194 19,3 0.8 1.0 265 3 60
VG M 62 17,7 11,5 0.4 0.9 ND 2 72
CLF M 60 17 17,1 ND 1.0 413 ND 60
MBR F 54 19,3 14,6 0.3 0.8 340 24 64
PG M 41 19,8 18,4 1.0 0.9 226 2 32
AB M 59 18 15.8 0.8 1.0 313 6 30
RL M 48 18,8 14,8 0.8 1.0 329 4 40
AM F 44 19,5 18,4 1.0 1.0 500 3 6
Grupo sem PDT

P M 48 18,8 13 ND 0.2 348 87
MBA M 70 17,1 13,1 ND 1.0 494 50
LC M 45 19,5 19,4 ND 1.0 ND 8
AS M 63 18,7 16,9 ND 1.0 ND 85
| M 74 15,6 7.8 ND 0.06 ND 72
MJB F 49 19,8 15,2 0.2 1.0 550 36
LF M 35 16,5 11,5 0.8 1.0 ND 7
MBR M 48 20 18,9 0.9 1.0 302 12
DL M 42 19,8 12,9 0.8 0.9 358 6

SM, Sensibilidade Macular; MAVC, Melhor AV Corrigida; DNS, Descolamento neurossensorial, ND, informagao Nao Disponivel

considerou apenas o grupo da CRCS Resolvida, foi neces-
sario excluir um doente por historia de tratamento com laser
Nd:YAG focal. A informacdo recolhida relativamente a
este grupo encontra-se sumarizada na Tabela 1.

Neste grupo, o numero de doentes tratados com PDT foi
de 14. Destes, foram 6 os que receberam PDT antes dos 6
meses de evolugdo. Todos fizeram apenas 1 sessao de PDT,
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de fluéncia normal. As seguintes considera¢des dizem res-
peito a analise da diferenca de SM entre o olho adelfo ¢ o
olho CRCS em cada doente, obtidas a partir dos mapas de
SM, que se encontram exemplificados na Figura 1.

Considerando este grupo na sua totalidade, a diferenga
entre a média da SM no olho CRCS e no adelfo foi estatis-
ticamente significativa (p < 0,0001):
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Tabela 2| SM no olho adelfo e no olho CRCS

n SM média = Desvio padrao
Olho (dB) (dB) p
Adelfo 23 18,54 1,16
<0,0001
CRCS 23 15,17 3,26

A diferenga olho adelfo - olho CRCS também foi sig-
nificativa quando se consideraram apenas os doentes que
recuperaram MAVC de 1,0 (p=0,005):

Tabela 3| SM no olho adelfo e olho CRCS em que MAVC =

1,0 no olho CRCS.
DIID SM média Desvio
CRCS com | n (dB) adrio (dB) P
MAVC=1,0 P
Adelfo 15 18,59 1,07
0,005
CRCS 15 16,23 2,76

A média da diferenca olho adelfo - olho CRCS foi
menor no grupo que realizou PDT comparativamente ao
grupo que nao foi tratado, contudo, sem significancia esta-
tistica (p=0,275):

Tabela 4 | Diferenca SM olho adelfo - olho CRCS no grupo
PDT vs grupo sem tratamento.

Diferenca .
Grupo n | sem adelfo - Deisvm p
CRCS (dB) padrio (dB)
PDT 14 2,90 2,77
0,275
Sem tratamento | 9 423 2,78

Nao se verificou correlagdo linear entre a MAVC registada
durante a fase aguda da CSCR e a SM final do olho afectado
(p =0,562). O mesmo se pode dizer relativamente as seguin-
tes variaveis: idade e SM no olho CRCS (p=0,640); timing
do PDT e SM do olho afectado (p=0,243); e tempo decorrido
desde a resolugd@o e a SM do olho afectado (p=0,202).

DISCUSSAO

Apds a demonstracao angiografica de alteragdes circula-
torias bilaterais na CRCS nas séries de Prunte' ¢ Hayashi®,
entre outras’, Marmor e Tan documentaram alterag¢des bila-
terais do ERG multifocal em 6 doentes com CRCS em fase

aguda'®. Estas altera¢des persistiram, embora em menor
grau, apos a resoluc@o do episddio agudo!.

Por sua vez, este tipo de apresentagdo faz sentido dada a
bem caracterizada associagdo da CRCS com niveis aumen-
tados de cortisol endégeno, e/ou com a administragdo de
corticoides exdgenos'>!3. Outro mecanismo patogénico sob
consideracdo actual ¢ o da existéncia de um estado geral de
hipercoagulabilidade na CRCS, decorrente de niveis aumen-
tados do activador do inibidor do plasminogénio-1'*1,

Em todo o caso, além dos testes objectivos de fungdo,
ainda é escasso o estudo das alteragdes subclinicas do olho
adelfo na CRCS, nomeadamente na vertente psicofuncional.

A MP ¢ um exame que estuda a sensibilidade da retina
central, e que correlaciona a mesma com a topografia do
fundo ocular (fundus-related perimetry). Este ¢é visualizado
em tempo real durante a duragdo do exame; e, gracas a um
sistema de eye-tracking, o microperimetro realiza a com-
pensacdo automatica dos movimentos do olho'®.

Tanto quanto sabemos, este ¢ o primeiro estudo micro-
perimétrico da fun¢do do olho adelfo na CRCS. No nosso
estudo, a MP ndo mostrou reducao significatva da SM no
olho adelfo dos individuos com CRCS, mesmo quando
foram considerados em separado os individuos com CRCS
Activa.

Quanto a caracterizagdo microperimétrica do olho afec-
tado na

CRCS, esta sim tem sido extensiva, sobretudo focando
doentes submetidos a PDT'2, Sao numerosas as séries
que mostram resolu¢do anatomica e melhoria da acuidade
visual duradouras apos o PDT?*¢ ¢ A MP veio acrescentar
outra dimensdo na avalia¢do da eficacia deste tratamento,
demonstrando uma melhoria da sensibilidade macular apds
o PDT'®2,

Devido a consideragdo dos provaveis efeitos nefastos da
dose habitual de PDT sobre a normal circulagdo da retina'®,
mais recentemente tem sido favorecida a administra¢do do
PDT com fluéncia reduzida. Sdo varias as séries que tém
mostrado a eficacia desta abordagem na CRCS!#?2, Reibaldi
et al. conduziram um estudo com MP no qual compararam
o PDT de fluéncia reduzida com o protocolo original, tendo
verificado, aos 12 meses, um ganho de SM significativa-
mente superior no grupo da fluéncia reduzida®. Por outro
lado, tradicionalmente o PDT tem sido aplicado aos 6
meses de evolugdo mas sdo varios os autores que defen-
dem a aplicagdo mais precoce, quando ndo existem sinais
de melhoria!”"%3,

A tendéncia no nosso Servico tem sido para a utilizagdo
da fluéncia reduzida, aplicada aos 2-3 meses de evolugdo
de um descolamento neurosensorial que ndo mostra sinais
de melhoria. Note-se que na presente série, 6 doentes foram
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tratados com PDT antes dos 5 meses de evolugdo, destes
tendo todos todos recuperado uma MAVC de 0,9-1,0.
Relativamente aos estudos prévios sobre a SM na CRCS,
com ou sem PDT, o nosso foi inovador na medida em que
foi utilizado o olho adelfo como controle. No grupo da
CRCS Resolvida, houve uma diferenga significativa entre
a SM do olho adelfo e do olho afectado mesmo quando
foram considerados apenas os individuos que recuperaram
visdo de 1,0. A semelhanga dos resultados de Ojima et al'’.
estes dados evidenciam a natureza crénica da lesdo provo-
cada pela CRCS. Quanto ao PDT, houve uma tendéncia
para a diferencga entre o olho adelfo e o olho patologico ser
menor no grupo tratado, embora sem significancia do ponto
de vista estatistico. Em todo o caso, os nossos dados nao
desfavorecem a utilizagcdo do PDT neste contexto. Estudos
com um desenho semelhante mas com um maior nimero de
doentes provavelmente seriam esclarecedores neste sentido.

CONCLUSAO

No nosso estudo a MP nao reflectiu alteragdes subclini-
cas do olho adelfo na CRCS. Contudo, a microperimetria
nao deixa de ser um exame sensivel e abrangente,

apropriado para realizar uma caracterizagao sofisticada
da fung¢@o macular no follow-up do olho afectado.

A CRCS parece provocar alteragdes funcionais dura-
douras, mesmo quando a recuperagdo da acuidade visual
¢ satisfatoria. Segundo os nossos resultados, o PDT podera
ndo contribuir para diminuir o insulto da CRCS a longo
prazo.
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