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RESUMO

Por meio da pupilometria, que se caracteriza por um exame nao invasivo, é possivel
realizar medigdes precisas da dindmica da pupila de onde sdo extraidos indicadores objetivos
e de natureza fisioldgica. Tais indicadores, trabalhando de forma integrada ou individual,
permitem avaliar o comportamento do sistema nervoso e identificar possiveis anormalidades.
Um dos grandes problemas das pesquisas que se apoiam em informagdes pupilométricas estd
na especificacdo da ferramenta. Dessa forma, o desafio neste trabalho foi desenvolver uma
ferramenta reconfigurdvel (hardware/software) e de baixo custo que permitisse o estudo da
pupila em diversas abordagens, demonstrando sua aplicabilidade por meio de diversos
experimentos. Como resultado deste trabalho foi construida uma plataforma de aquisi¢ao de
imagens, cuja avaliacdo permitiu identificar uma resolucao temporal de 1/120 Hz e espacial
de 0,03 mm, situando nossa plataforma dentro da gama (120Hz / 0,01 a 0,1 mm) dos diversos
produtos comerciais e protétipos. Como diferenciais desta plataforma encontram-se a
capacidade de sincronizacao e de identificacio e recuperacao de falhas de captura. Utilizando
esta plataforma, foram implementadas duas configuragdes distintas (hardware/software) e
aplicadas em estudos piloto do reflexo pupilar a luz na coruja buraqueira (Athene cunicularia)
e na avaliacao da privacdo de sono em humanos. Os resultados indicaram que a velocidade de
constricdo pupilar da coruja chega ser 5 vezes mais rdapida do que em primatas. J4 na
avaliacdo da sonoléncia, o estudo mostrou a possibilidade de identificacdo de sujeitos
privados do sono utilizando a integracdo de trés indicadores: tempo de reagdo, oscilagao do

diametro da pupila e piscamento de longa duracao.

Palavras-chave: Pupila, pupilometria, pupilometro, reflexo pupilar, sono, aquisicio de

imagens.






ABSTRACT

Accurate measurements of the pupils’ dynamics can be performed through pupillometry, a
non-invasive test from which objective indexes of physiological nature can be extracted. Such
indexes, working individually or in a combined form, allow the assessment of the nervous
system’s behavior and identify occasional abnormalities. One of the great problems of
researches based on pupillometric information lies on the tool’s specification. Therefore, the
challenge in this work was to develop a low cost, reconfigurable tool (hardware/software) that
allows the study of pupil from various approaches, demonstrating its applicability through
distinct experiments. As a result of this work, an image-acquisition platform was build, whose
evaluation identified a temporal resolution of 1/120 Hz and a spatial resolution of 0.03 mm,
placing our platform inside the range (120Hz / 0.01 to 0.1 mm) of the various commercial
products and prototypes. Among the advantages of that platform are ease of synchronization,
as well as of identification and recovery of capture failures. With that platform, two distinct
configurations were set (hardware/software) and applied in pilot studies of the light’s
pupillary reflex on the burrowing owl (Athene cunicularia) and in the assessment of sleep
deprivation in humans. The results showed that the owl’s pupillary constriction is 5 times
faster than that of primates. As for the assessment of sleepiness, the study showed the
possibility of identification of sleep-deprived subjects by using the combination of 3 indexes:

reaction time, oscillation of the pupil’s diameter and long blinking time.

Keywords: Pupil, pupillometry, pupillometer, pupillary reflex, sleepiness, image acquisition.
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CAPITULO 1- INTRODUCAO

A pupilometria visa produzir medicdes precisas das variacdes do tamanho da pupila.
Ao longo das ultimas décadas, o espectro de aplicacdo desta abordagem metodolégica
expandiu-se consideravelmente. Na pesquisa bdsica e na prdtica clinica € crescente a
evidéncia da validade do uso da resposta pupilar como um marcador objetivo de natureza
fisiologica e ndo invasivo do funcionamento normal e anormal do sistema nervoso (Barbur e?
al., 2004; Bremner, 2009; Loewenfeld, 1999; Wilhelm and Wilhelm, 2003). Anormalidades
pupilares t€ém mostrado uma correlacio com um grande nimero de distirbios fisioldgicos e
mentais, tais como: esclerose multipla (Frauscher et al., 2005; Pozzessere et al., 1997),
enxaqueca (Mylius et al., 2003), diabetes (Ferrari et al., 2010), alcoolismo (Rubin, 1980),
depressao (Siegle et al., 2004), ansiedade / sindrome do panico (Kojima et al., 2004), doenca
de Alzheimer (Fotiou et al., 2009), Parkinson (Hori et al., 2008), autismo (Fan et al., 2009) e
esquizofrenia (Granholm and Verney, 2004).

Na oftalmologia, a pupilometria faz parte de protocolos de rotina para a avaliacdo pré-
operatéria de cirurgia refrativa (Duffey and Leaming, 2004; Rosen et al., 2002; Schnitzler et
al., 2000) e € considerada uma ajuda valiosa para o rastreamento de defeitos de campo visual
e diagnostico de lesdes da via visual anterior (Folk et al., 1987; Kardon et al., 1991; Schmid
et al., 2000; Skorkovska and Wilhelm, 2009; Thompson et al., 1980; Thompson and Pilley,
1976). Também € considerada essencial para distinguir anisocoria fisiolégica (diferenca no
diametro pupilar entre ambos os olhos) pouco frequente e anisocoria decorrente da sindrome

de Horner (Wilhelm, 2008).

Além da oftalmologia, a pupilometria encontra aplicagdes clinicas em outras dreas tais
como, monitoramento de estados centrais em anestesiologia (Ibrahim et al., 2003; Larson et
al., 1996), acompanhamento medicamentoso de toxicodependéncia (Patil et al., 2007;
Richman ez al., 2004) e avaliacdo de processo cognitivo (Beatty, 1982; Granholm and
Steinhauer, 2004; Moresi et al.,, 2008; Porter er al., 2007). Varios trabalhos também
desmonstram com sucesso sua aplicagcdo para deteccao de sonoléncia e estados de fadiga, com
base na motilidade da pupila (Bitsios et al., 2006; Canny, 1986; Lowenstein et al., 1963;
McLaren et al., 1992; Merritt et al., 2004; Nakayama et al., 2008; Nikolaou et al., 2008;
Wilhelm et al., 2001; Wilhelm et al., 2009; Wilhelm et al., 1998).

Na atualidade, pupilometros modernos geralmente consistem de um sensor de
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imagem com resposta no espectro infravermelho (IR) acoplado a uma interface digital para
comunicacdo com um computador onde é realizada a gravacdo e processamento de dados
pupilares. Embora os principios operacionais destes sensores sejam diferentes, eles
compartilham o mesmo requisito bdsico da idéia pioneira de Lowestein e Loewenfeld (1958),
que permite a medi¢do de pupila em condicdes escotdpicas (sem presenca de luz visivel).
Virios modelos de pupilometros estdo disponiveis comercialmente (AMTech, 2008; Bradley
et al., 2005) e seu uso difundido na pratica clinica € obviamente interessante para padronizar
procedimentos e comparar dados. Esforcos neste sentido sdo realmente evidenciados pelo
nimero considerdvel de artigos publicados sobre o desempenho relativo de tais sistemas
comerciais (Bootsma et al., 2007; Bradley et al., 2005; Bradley et al., 2011; Chaglasian et al.,
2006; Chaidaroon and Juwattanasomran, 2002; Kohnen et al., 2003; Pop et al., 2002; Scheffel
et al., 2010). Como alternativa aos pupilometros encontram-se os eyetrackers que apresentam
um alto grau de sofisticagdo e em alguns casos (Arrington Research, 2009), com versatilidade
de adaptacdo as especificidades dos experimentos. Os eyetrackers t€m como principal fungao
a identificacio dos movimentos oculares. Dentre as limitagdes presentes em alguns
eyetrackers, encontram-se a indisponibilidade da medida do didmetro da pupila e a ndo
distin¢@o entre um evento de piscamento e uma falha de captura ou medic¢do, indicando para
ambas as situa¢des uma pupila com diametro zero. Além disso, apresentam um alto custo, que
varia de dezenas a centenas de milhares de ddlares e oferecem poucas perspectivas para a

extensibilidade, devido a sua natureza proprietaria.

Diante deste cendrio, véarios grupos de pesquisa tém desenvolvido e descrito suas
proprias solugdes para pupilometria IR automatizada (Bracha er al., 2003; Ferrari, 2008;
Fotiou et al., 2000; Hachol et al., 2007; Watanabe and Oono, 1982). Embora apresente um
desempenho elevado em certos aspectos, tais prototipos personalizados também tém
desvantagens e limitagdes, que podem incluir, entre outros: baixa resolucio espacial, baixa
frequéncia de amostragem, impossibilidade de sincronizacdo com outros dispositivos, grau
relativamente elevado de complexidade para a integracdo de hardware e componentes de
dificil acesso no mercado, utilizacdo elevada de componentes proprietdrios, aumentando o
custo global do sistema e necessidade de sdlidos conhecimentos em programagdo de
linguagem tais como C e C++, limitando o campo de desenvolvimento para programadores

especialistas.

Na tentativa de contornar alguns desses problemas, o presente trabalho teve como

objetivo principal o desenvolvimento de uma plataforma configurdvel de aquisicdo de
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imagem, de baixo custo, de facil montagem e reprodutibilidade baseada em uma camera
digital compacta, off-the-shelf, plug-and-play e autdnoma, capaz de capturar e digitalizar
imagens em tempo real. A plataforma é baseada em computador pessoal padrao PC com
sistema operacional Windows que, embora ndo dé suporte a tempo real, apresenta um grande
nimero de usudrios e difusdo comercial. Um software com uma estrutura modular gerencia a
interoperabilidade da cdmera, a transmissdo de dados, o armazenamento de imagens e a
estimaticdo do diametro da pupila. Desenvolvido em LabVIEW, ambiente de programacado
gréifica de alto nivel, o software oferece facilidade de expansdo e flexibilidade para troca de
moédulos de programa. Vale ressaltar que a plataforma também suporta expansdes, como por

exemplo, a incorporacdo de uma segunda camera para abordagem binocular.

O desenvolvimento desta plataforma configurdvel é o ponto central desta tese e sua
aplicabilidade foi testada em dois modelos distintos: Reflexo pupilar a luz na coruja
buraqueira (Athene cunicularia) e Limiar para discriminacdo objetiva de sonoléncia induzida
por privagao do sono com dispositivo de acesso simultaneo a multiplos indicadores. Estes
dois estudos constituem exemplos tipicos de reconfiguracdes de software e hardware da

plataforma configurdvel para aquisi¢ao de imagens.
1.1. Objetivos

Este trabalho teve como objetivo geral a constru¢cao de uma plataforma (hardware e
software) configurdvel para aquisi¢cdo de imagens capaz de atender a diversas aplicacoes e,

em especial, a pupilometria.
Objetivos especificos:

e [dentificar as aplicagdes clinicas e de pesquisa no contexto da pupilometria
para aplicacdo da plataforma desenvolvida.

e Montar configuracdes que atendam a algumas aplicagdes e que demonstre a
flexibilidade de configuracdo da plataforma.

e Aplicar as configuracdes implementadas em ensaios experimentais visando a

validacao da plataforma desenvolvida.

Espera-se, com este trabalho, que um maior nimero de pesquisadores tenha acesso a
uma ferramenta de aquisicdo de imagens no contexto da pupilometria e que possibilite
pesquisas segundo suas especificidades. Embora existam diversos pupildmetros comerciais

(Wilhelm and Wilhelm, 2003), o desenvolvimento do pupildmetro propicia o dominio da
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tecnologia e possibilita a insercao de funcionalidades especificas, que nio sdo encontradas em
um unico modelo de pupildmetro comercial, de forma a permitir investigagdes com novos

paradigmas.

1.2. Estrutura do Trabalho

No Capitulo 2 sdo apresentadas as bases fisioldgicas do olho humano e o conceito de
pupilometria. O Capitulo 3 trata do desenvolvimento da plataforma configurdvel para
aquisicdo de imagens, os respectivos testes e a discussdo dos resultados obtidos, bem como
as limitacdes encontradas. No Capitulo 4 € apresentada a primeira configuracdo da plataforma
aplicada no estudo do reflexo pupilar a luz na coruja buraqueira. No Capitulo 5 é apresentada
uma revisao bibliografica abordando as principais técnicas aplicadas na quantificagdo da
sonoléncia e uma segunda configuracdo da plataforma de aquisi¢do aplicada em um estudo
piloto sobre avaliagdo de sonoléncia. No Capitulo 6 sdo apresentadas a andlise e discussdo dos
resultados obtidos, assim como as propostas de trabalhos futuros. Como informagao
complementar do presente trabalho, o Apéndice A contém algumas consideragdes importantes
para o desenvolvimento de uma plataforma de aquisicdo de imagens para a pupilometria. No
Apéndice B sdo apresentados alguns testes da plataforma e da cAmera Firefly MV utilizada no
projeto, que podem ser tuteis num processo de replicacdo da plataforma. Finalmente, no
Apéndice C é mostrado um quadro comparativo das caracteristicas técnicas de pupilometros

comerciais, prototipos e da plataforma desenvolvida.
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CAPITULO 2 - BASES FISIOLOGICAS E A PUPILOMETRIA
2.1. A Pupila

A pupila € um importante marcador em diversas aplicagdes clinicas, pois por meio
dela € possivel observar o estado funcional das vias aferentes e eferentes do sistema visual,

distdrbios psicolégicos, assim como a morte cerebral.

A pupila € uma das estruturas do olho (Figura 1B), cuja 6ptica pode ser comparada a
uma camera pinhole (Figura 2). A luz que penetra através do orificio (pupila), definido pelo
diafragma (iris), € projetada na superficie interna da cdmera (retina) formando a imagem. A
iris (Figura 1A) apresenta uma pigmenta¢do que a torna opaca a luz, limitando sua entrada
apenas pelo orificio pupilar. A regulacido da quantidade de luz € realizada continuamente via

midriase (dilatacdo) e miose (constri¢do) da pupila (Kandel et al., 2000).

Esclera

Esclera
A B

Figura 1 - O Olho.
Fonte: Adaptada de Kandel et al. (2000).

Cédmera PinHole Diafragma

Figura 2 — Camera.
Fonte: Adaptada de Kandel ez al. (2000).

2.1.1. Motricidade da pupila

O tamanho da pupila é controlado por dois musculos lisos antagonistas. A miose

(Figura 3) € realizada pelo musculo esfincter sob controle do sistema parassimpdtico,
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enquanto que a midriase (Figura 4) € realizada pelo musculo dilatador comandado pelo
sistema simpdtico (Barbur, 2003). Em ambiente escuro a pupila se dilata (midriase) devido a
reducdo da atividade parassimpdtica sobre o musculo esfincter (relaxamento). Estando o
sujeito em estado de alerta, a dilatacdo da pupila é produzida pela atividade das fibras
simpdticas cervicais. Contrariamente, o aumento de luz na retina provoca a constricdo da

pupila (miose) devido a atuac@o do sistema parassimpético no musculo esfincter.

R »
EWN i G SPCN NEJ SM

Figura 3 - Miose — Comando pelo sistema nervoso parassimpatico.
Musculo Esfincter (SM) - Nervo Neuro-Efetor (NEJ) — Nervo Ciliar Curto Posterior (SPCN) — Ganglio Ciliar (CG) — Nervo
Oculomotor (IIT) -Nucleo de Edinger-Westphal (EWN) - Fonte: Adaptada de Bremner (2009).

£ O a8 g
\_J S N A N
HYP CSC SCG NEJ DM

Figura 4 - Midriase — Comandada pelo sistema nervoso simpdtico.
Musculo Dilatador (DM) — Ganglio Cervical Superior (SCG) — Centro Cilioespinal de Budge - Waller (CSC) — Hipotdlamo
(HYP) - Fonte: Adaptada de Bremner (2009).
O balanceamento dos sistemas simpatico e parassimpdatico € dependente ndao s6 da

estimulagdo fética, mas também de uma série de fatores como: idade, genético, estado de

vigilia e ruido dentre outros.

Lowenstein et al. (1962) apud Goldwalter (1972) mostraram que o didmetro da pupila
pode variar de 1,5 a pouco mais de 9 milimetros no homem, e podem reagir ao estimulo em
apenas 0,2 s. Em 2000, Schnitzler et al. realizaram ensaios com iluminagdo escotopica (0,5 a
0,6 lux) com dois equipamentos distintos, obtendo um diametro médio da pupila de 6,16 +
1,20 mm com uma faixa de variacdo de diametros entre 3,20 a 9,00 mm. Estes experimentos
foram realizados com 33 participantes (20 mulheres e 13 homens) com média de idade de 36

+ 9 anos na faixa de 19 a 55 anos.
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2.1.2. Reflexo Pupilar a Luz (RPL)

Em testes funcionais da pupila, foi observado que estando o olho exposto a luz
ambiente constante, o tamanho da pupila permanece estdvel. Caso ocorra um estimulo
luminoso mais intenso, o sistema parassimpdtico atuard provocando a constricdo da pupila
(Ropper and Brown, 1997). Este comportamento ¢ conhecido como reflexo pupilar a luz
(RPL), cuja fun¢do bdasica € ajustar o nivel de iluminac@o na retina devido as variagdes de
luminosidade no ambiente. Este comportamento, no contexto da engenharia, ilustra um caso

tipico dos sistemas de controle em malha fechada.

A resposta RPL apresenta uma componente denominada steady—state (regime
permanente), também conhecida como sustentacdo, que determina o tamanho da pupila
conforme o nivel de luminosidade no ambiente. Existe uma segunda componente,
denominada transitéria, que corresponde a constricao/dilatacio da pupila devido ao

incremento/decremento do fluxo de luz na retina (Barbur, 2003).

O sistema visual humano apresenta uma caracteristica interessante em relagao ao RPL,
denominada resposta consensual. Quando um estimulo de luz € aplicado em um unico olho
(Figura 5), sua pupila sofre uma constri¢do que € denominada resposta direta, entretanto, a
constricdo também ¢é observada na pupila do outro olho cuja resposta € dita consensual. O
RPL vai muito além do que é descrito no seu mecanismo primdrio, que € o ajuste de
luminosidade na retina. Clinicamente, o RPL atua como indicador do estado funcional das

vias que compdem o sistema visual.

No RPL, a informagdo capturada pela retina (Figura 5) € levada ao pré-teto do
mesencéfalo via nervo Optico. Esta informacdo € projetada bilateralmente nos neuronios
parassimpdticos pré-ganglionares no nucleo de Edinger-Westphal (EWN). O EWN ¢
constituido por neurdnios constritores da pupila que atuam como um gerador de sinal de alta
frequéncia que € modulado por um conjunto de entradas, sendo a maioria projecdo aferente da
retina via nucleo pré-tectal olivar (OPN) do mesencéfalo. Por meio da saida parassimpatica do
nucleo oculomotor a informac¢do modulada é passada ao ganglio ciliar, que por sua vez inerva
o musculo liso do esfincter da pupila através de neurOnios pds-ganglionares, provocando

assim a constricao da pupila. Ja a dilatacdo é realizada por fibras simpéticas cervicais, que

emergem do ganglio cervical superior e inervam o musculo radial da iris.
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Fibra
pre-ganglionar
parasimpitica (III)
Nicleo de
Edinger-
Westphal

Pré-Teto

Figura 5 - Reflexo Pupilar.
Fonte: Adaptada de Kandel et al. (2000).

2.1.3. Fontes de Modulacao da Motricidade Pupilar

A pupila € uma rica fonte de informacdo, pois ela é capaz de responder a estimulos de
todas as modalidades sensoriais do corpo humano, sendo esta resposta, modulada por diversos
parametros intrinsecos e extrinsecos ao corpo. Tryon (1975) catalogou 23 fontes (Tabela 1)
responsaveis pela variacdo da pupila, sendo vérias delas detalhadas em trabalhos anteriores de
Goldwater (1972) e Hess (1972) apud (Tryon, 1975). O propésito bésico desta secdo é

apresentar as possiveis fontes de modulacao que influenciam na resposta pupilar.
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Tabela 1 - Fontes de estimulac@o da Pupila
Fonte: Adaptada de Tryon (1975).

Fonte

Descricdo

Reflexo a Luz

A constricio da pupila aumenta em func¢do da intensidade luminosa
e, a dilatagdo, em func¢io do decréscimo da intensidade luminosa.

2 Reflexo ao Escuro Dilatacdo momentanea devido a interrup¢cdo de uma fonte de luz
constante.

3 Reflexo Consensual O estimulo em um olho afeta igualmente o outro. A falha neste
comportamento é denominada anisocoria.

4 Reflexo de aproximacgdo | Constricdo devido a aproximacao do ponto focado.

5 Reflexo do fechamento | Constricio momentanea seguida de dilatacio.

da pélpebra
6 Agitacdo pupilar Trocas continuas no didmetro da pupila. Movimentos dilatacio e
(Hippus) constri¢do continuos abaixo de 0,04Hz provocados pelos misculos
dilatador e esfincter.

7 Reflexo psicosensoério A restauracdo de reflexos reduzidos devido a estimulo externo.

8 Idade Decréscimo do didmetro e aumento na variabilidade da pupila em
funcdo da idade.

9 Hébito ou costume Quando o sujeito encontra-se habituado a um determinado estimulo
o diametro da pupila decresce, a velocidade de constricdo aumenta e
a magnitude do reflexo diminui.

10 | Fadiga Diametro decresce, amplitude e frequéncia de oscilacdo aumentam.
Idade amplifica este efeito.

11 | Relaxamento O estado de relaxamento sugere aumento do tamanho da pupila.

12 | Somacéo binocular A constri¢do € maior quando os dois olhos sdo estimulados.

13 | Comprimento de onda Estimulo cromético provoca maior dilatagdo do que estimulo
acromdtico (branco), assim como, quanto menor o comprimento de
onda maior a constricdo da pupila.

14 | Alcool A pupila dilata em funcio do percentual de dlcool no sangue.

15 | Preferéncia sexual Dilata¢do em funcdo da estimulag@o sexual.

16 | Diagnéstico Psiquidtrico | Resposta anormal da pupila em esquizofrénicos e neurdticos.

17 | Tamanho da pupila Estimulos envolvendo pupilas maiores evocam mais dilatacio.

18 | Inclinagdo politica Dilatacdo devido a preferéncias politicas.

19 | Estimulo semantico Pequenos didmetros de pupila sio associados a limiares de
reconhecimento.

20 | Paladar Sabor agradavel evoca dilatacéo.

21 | Carga de processamento | Dilatagdo aumenta proporcionalmente a dificuldade do problema.

de informacao

22 | Relevancia da tarefa Respostas motoras aumentam as respostas pupilares.

23 | Incentivo Pupila aumenta diante de solucdo de problemas.
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Ap6s 2000, estudos baseados na pupila continuam a despertar interesse na comunidade
cientifica, o que pode ser constatado em func¢do do volume de trabalhos publicados. Seguem
alguns exemplos de experimentos que utilizam a pupila como marcadora de perturbacdes
fisiologicas ou psiquicas: autismo (Fan er al., 2009), desordem do panico (Kojima et al.,
2004), Parkinson (Hori et al., 2008), regulacdo cardiovascular (Bar et al., 2008), desordem
autonomica (Bremner, 2009), carga de processamento (Siegle et al., 2008), estudos com
drogas (Koudas et al., 2009), diabetes (Dutsch et al., 2004; Ferrari, 2008) e Alzheimer (Fotiou
et al., 2009).

2.2. Pupilometria

7z

A pupilometria € uma técnica que permite a medi¢do do diametro da pupila
possibilitando o estudo de seu comportamento em relagdo aos diversos fatores que o
modulam. Também chamada de pupilografia, ela pode ser realizada manualmente ou de
forma automdtica. A pupilometria automatica emprega pupilometros que viabiliza o estudo da
dinamica da pupila fornecendo medidas mais exatas e sem vicios do examinador tais como:
tempos de laténcia e fechamento palpebral. Também permite o armazenamento das coletas
para futuras andlises e estudos do comportamento da pupila, viabilizando um melhor

entendimento fisiol6gico e patolégico (Wilhelm and Wilhelm, 2003).

No estudo da sonoléncia, tema do capitulo 5 desta tese, por meio de ferramentas
analiticas aplicadas nas medidas oriundas da pupilometria também € possivel a distin¢ao de
sujeitos sem e com distirbios do sono (Wilhelm et al., 2009), entretanto sua aplicacdo mais
usual é na avaliacdo das vias do sistema visual assim como a do sistema nervoso autdonomo —

SNA (Teikari, 2007).
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CAPITULO 3 - PLATAFORMA CONFIGURAVEL DE AQUISICAO DE
IMAGENS

A especificacdo de um sistema de aquisicdo de imagens tem como caracteristicas
basicas o nivel de quantiza¢do da informacdo, a resolucdo espacial e temporal. Em fun¢do das
especificidades de sua aplicacdo, outras caracteristicas deverdo ser atendidas tais como:
capacidade de sincronizacdo com dispositivos externos, amostragem deterministica, pré-
processamento da imagem in circuit, dentre outras. Estas caracteristicas além de influenciar o
custo do projeto também determinam a abrangéncia dos experimentos suportados pelo
sistema. Para uma escolha criteriosa é fundamental que se conheca o escopo de suas

aplicacoes, neste caso especifico, a pupilometria.

A pupilometria no contexto estitico tem como desafio a qualidade da medida, pois
nela devem ser informados valores precisos de centro e raio da pupila ou uma descricdo do
seu formato e que ndo se limita a um modelo geométrico representado por um circulo ou uma
elipse (Bradley et al., 2005; Fountas et al., 2006). Neste caso, fatores como o posicionamento
da camera em relagdo ao olho e o algoritmo responsdvel pela descri¢dao da pupila devem ser
encarados como os componentes mais criticos do sistema. Por outro lado, na pupilometria
dinamica, cujo alvo € o comportamento da pupila ao longo tempo (Nakayama et al., 2008;
Wilhelm et al., 1998), deve ser também garantido o determinismo da aquisi¢do de imagens € a
manipulacdo do grande volume de dados. Buscando atender as demandas das pesquisas no
contexto da pupilometria, esta plataforma foi desenvolvida de forma estruturada em médulos

funcionais de hardware e software, que serao descritos a seguir.

A plataforma configurdvel de aquisicdo de imagens (Figura 6) € constituida de um
modulo de iluminagdo e estimula¢do, um mdédulo de captura e digitalizacdo de imagens e um
computador pessoal responsdvel pelo armazenamento e processamento de dados. A conexdo
entre o computador pessoal e o médulo de captura e digitalizagdo de imagens é realizada
segundo padrao IEEE 1394 (Association, 2004), que estabelece o padrdo elétrico dos sinais de
dados assim como da alimenta¢do do médulo de captura e digitalizacdo. O padrdo IEEE 1394
foi lancando em 1995 tendo sua origem no padrdo de comunicagdo de cameras digitais
Firewire de propriedade da Apple Inc., lancado em 1986. O médulo de iluminagdo e
estimulacdo pode ser controlado pelo software que gerencia o processo de aquisi¢do de
imagens. A plataforma suporta configuracdo de suas resolucdes temporal e espacial e permite

a sincronizagdo da captura de imagens com dispositivos externos.
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Figura 6 — Mdédulos e interconexdes da plataforma de aquisicdo de imagens.

3.1. Computador pessoal

Na  Figura 7 sdo mostrados os componentes de hardware utilizados no
desenvolvimento da plataforma. O computador utilizado € configurado com um processador
Intel Duo core, 1,6MHZ, 2G de memoéria RAM com o sistema operacional Windows Vista
(Figura 7A). Para computadores que ndo possuem a porta IEEE1394 nativa é necessdria a
utilizacdo de uma placa PCMCIA (Personal Computer Memory Card International
Association) (Figura 7B), com conexao de seis vias (Figura 7C), que prové a transferéncia de

dados e alimenta¢cdo do mddulo de captura e digitalizacdo de imagens.

C

Figura 7 - Hardware responsavel pelo controle, recepcdo e armazenamento de dados.

(A) Computador pessoal utilizado no desenvolvimento da plataforma. (B) Placa PCMCIA para disponibiliza¢do da conexdo
IEEE 1394. (C) Cabo de seis vias para conexdo IEEE 1394, responsavel pela transferéncia de dados assim como pela
alimentacdo do médulo de captura e digitalizacdo de imagens.

A conexado IEEE 1394 em computador de mesa € realizada com a adaptacao de uma
placa PCI (Peripheral Component Interconnect) com a respectiva conexdo. Entretanto, para
computadores portdteis apenas alguns fabricantes mantém, para alguns modelos especificos
de sua linha, a conexdo IEEE 1394, sendo esta limitada a 4 pinos, ndo disponibilizando as
vias de alimentacdo da camera. Para superar essa limitacdo, a alimentacdo da camera pode ser

suprida por uma conexdao USB com uma simples adaptacdo do cabo IEEE 1394. Vale ressaltar

que as especificagdes IEEE 1394 recomendam tensdes de alimenta¢do que variam entre 8 e
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35V, que € em principio incompativel com esta adaptacdo. Entretanto, em testes realizados
com a camera FireFly®MV (Point Grey Research, 2009b), utilizada na plataforma, a

alimentacdo de 5 V provida pela USB permite o seu correto funcionamento.
3.2. Médulo de captura e digitalizacao

O moédulo de captura e digitalizacdo de imagens se fundamenta na camera digital
FireFly MV, que trabalha de forma autéonoma, eliminando assim a necessidade de uma placa
de aquisicdo dedicada. Projetada segundo o padrdo industrial conhecido como TA 1394
Digital Camera Specification - IIDC (Association, 2004), permite ao usudrio definir, de forma
flexivel e em tempo real, uma grande variedade de parametros, tais como os modos de video,
o ganho, o tempo de exposicdo e regido de interesse na imagem (ROI). Sua conexdo IEEE
1394 suporta transferéncia de dados is6crono, garantindo transmissao de imagens em tempo
real e com baixa laténcia, provendo alimenta¢do em paralelo com as vias de dados. Apesar de
seu baixo custo, de cerca de $ 325,00, (DEVKIT-01-0005 640 x 480 Color Firefly MV with
CS-mount lens holder, enclosure & Firefly MV Development Accessory Kit) disponibiliza em
seu painel traseiro uma conexao (Figura 8) que possibilita alimentacdo externa da camera, 4

canais de I/O (Input Output) e uma saida de alimentacdo para acoplamento de circuitos

externos.
Diagram Pin Function Description
I Vext Power camera externally
2 +3.3V Power external circuitry up to a total of |50mA
7 6 5 4 3 2 1 3 100 Input / Output (Default Trigger_Sre)
d A 0§ F ¢ 4 o] Input / Output
5 |02 Input / Output / R$232 Transmit (TX)
xigiogighsl g 6 103 Input / Output / R5232 Receive (RX)
- E S A R -
5 % bg b b £ 3 7 GND

Pre-wired GPIO cable

To configure the GPIO pins, consult the “General Purpose Input / Qutput”
section of the PGR IEEE-1394 Digital Camera Register Reference.

Figura 8 - Descri¢do dos pinos da camera (Point Grey Research, 2009b).

Os 1I/0s quando configurados como entradas utilizam resistores de pull-up que levam
suas respectivas tensdes para 3,3V (Figura 9). Por meio dos canais de I/O da camera, é
possivel sincronizar a captura a partir de um sinal de trigger gerado por dispositivo externo ou
mesmo com um sinal de strobe (pulso indicador de inicio do processo de captura) gerado pela

propria camera. O firmware da camera permite trés modos de sincronizacdo: (1) modo
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quadro-a-quadro, onde um pulso externo deve ser gerado para captura de cada quadro
(exclusivo no pino 3 - Figura 9). Neste modo, a taxa de aquisi¢cao nao € capaz de atingir a sua
taxa nominal maxima de 120 Hz no modo livre (Point Grey Research, 2009b); (2) modo de
"videoclipe", que conta com um unico pulso para ativar o canal I/O responsdvel pela
sinaliza¢do do inicio da gravacdo de uma sequéncia de quadros. Este modo comega a captura
aleatoriamente dentro de um periodo de duracdo de menos de um quadro; (3) modo de
geracdo de pulso, que emite um pulso (strobe) de TTL (Transistor-Transistor Logic) de
largura ajustavel no inicio do processo de integracdo de imagem caracterizado pela exposi¢ao
do sensor de camera. Neste modo, o sinal de strobe pode ser utilizado para iniciar o processo
de estimulagdo. Para os modos (2) e (3), a camera é capaz de trabalhar em sua taxa de

aquisicdo mixima.
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Figura 9 - Diagrama elétrico dos canais de I/O (Point Grey Research, 2009b).

Quando configurados como entrada, os I/Os também podem ser utilizados para
geracdo de rétulos de identificagdo de padrdes de estimulacdo. A Figura 10 ilustra um quadro
tipico capturado pela camera (Figura 10A) e a ampliacdo (zoom de 4X) (Figura 10B) da
regido selecionada pelo retingulo de borda branca, na Figura 10A. E possivel observar na
Figura 10B que os primeiros pixels presentes na primeira linha da imagem apresentam niveis
de cinza discrepantes em relacdo aos seus vizinhos (pixels restantes da primeira linha e pixels

da segunda linha). Esta discrepancia ocorre, pois estes pixels correspondem a informacgdes
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relativas aos I/Os e ndo aos respectivos sensores de luz presentes na camera.

Juntamente com os I/Os também € gravado o timestamp que corresponde ao tempo de
captura de cada quadro. Esta informagado € importante para aplicagdes que sdo executadas em
sistemas operacionais que ndo ddo suporte a tempo real, porque permite a identificacao de
quadro ndo gravado no computador. O timestamp € independente do clock do barramento de
computador, recurso este intrinseco de cameras digitais, mas nem sempre esta independéncia

estd presente nas cdmeras USB (Universal serial bus).

Figura 10 - Imagem capturada com timestamp e //Os inseridos.
(A) Canto superior esquerdo da imagem onde as informacdes sdo gravadas. (B) Amplificacio da regido delimitada por um
retangulo com borda branca. Em destaque na primeira linha os pixels correspondentes ao timestamp e I/0s.

3.3. Médulo de ilumina¢ao & estimulacio

O médulo de iluminac¢do é opcional podendo ser utilizado em fun¢do da demanda da
aplicacdo. Para aplicacdes onde se faz necessdrio a captura em ambiente escotdpico (sem
presenca de luz visivel), o LED IR (infrared) VSMG3700 (Semiconductors, 2010) foi testado
com sucesso. Seu pico de irradiacdo em 850 nm (Figura 11) encontra-se dentro da curva de

resposta do sensor da camera (Figura 12).
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Figura 11 - Espectro de irradiagdo dos LEDs IR utilizados para iluminac@o da cena (Semiconductors, 2010).
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Figura 12- Curva de resposta do sensor da cdmera (Point Grey Research, 2009b).

Assim como a iluminagdo, a estimulacdo também € opcional e pode se provida pelo préprio
sistema por meio de LEDs conectados aos canais de /O da propria camera (Figura 8) ou
externamente por dispositivos tais como monitores de video, estimulador visual com LEDs ou

estimulador térmico.

3.4. Protoétipos desenvolvidos com base na plataforma configuravel

Buscando atender as demandas experimentais, foram desenvolvidos dois protétipos
monoculares de aquisicdo de imagem. O primeiro protétipo € portitil e adequado para a
anatomia humana, sendo projetado para realizar coleta da dindmica pupilar sob condi¢des
controladas de iluminacdo ambiente. O segundo protétipo € fixo, em principio, mais versatil
uma vez que a camera se encontra afastada do sujeito, ndo limitando seu campo de visdo.
Assim como o protétipo portatil trabalha em auséncia ou presenca de luz visivel, podendo ser

utilizado em experimentagdo humana e animal.
3.4.1. Protétipo portatil

O protétipo construido é monocular sendo concebido para aplicacdes em pesquisas de
laboratério, em clinicas e em ambientes externos. Este protétipo tem como objetivo a
realizacdo de ensaios em ambientes escotdpicos, sendo tal condicao garantida pela mascara de
mergulho (Figura 13A), com suas lentes substituidas por um tampao opaco e uma placa de

circuito impresso onde se encontra adaptada a camera. A Figura 13B mostra uma situagdo
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tipica de ensaio em que o processo de fixacdo da mdscara no sujeito garante a distincia

constante entre camera e olho ao longo do exame.

Figura 13 - Protétipo portétil para andlise de pupila.
(A) Visdo geral da parte interna dos 6culos. (B) Sujeito usando a méascara durante uma sesso de gravagao. (C) Padrao
circular (lantejoula branca) afixado a palpebra superior, a fim de determinar a relagdo de pixel / mm necessdria para medi¢des
absolutas de tamanho da pupila.

O padrao branco circular (lantejoula) colocado sobre a pdlpebra (Figura 13C) ¢
utilizado para converter os valores de pixel em unidades métricas. A solu¢ao adotada prima
pela simplicidade, pois utiliza recursos inerentes do pupildometro associado a aplicagdo do
padrdo (lantejoula) (Figura 14). Devido a sua concavidade, a lantejoula se adapta a palpebra
do sujeito sem causar desconforto, além de ndo causar risco, ser de baixo custo e descartavel,
evitando qualquer problema de contaminacdo. Antes de sua aplicagdo pode ser esterilizada
com dlcool sem sofrer deformacao. As lantejoulas sdo produzidas com tamanhos predefinidos
com 10, 8 e 6 mm, sendo a de 6 mm considerada a mais confortivel nos ensaios

experimentais realizados.

Figura 14 - Lantejoula de 6mm usada na rela¢do pixel/mm.

A imagem da esquerda mostra a face externa (convexa) e a da direita a face interna (concava) da lantejoula.



40

Para a obtenc@o de uma interface leve e confortdvel, a placa de circuito impresso da
camera Firefly MV foi retirada de seu invélucro padrdao e o suporte de fixacdo da lente CS
(Figura 15A) foi substituido pelo suporte de micro lente (Figura 15B). Na placa de circuito
impresso do protétipo portdtil (Figura 15C) encontra-se adaptada a placa da camera e o
moédulo de iluminagio que contém quatro LEDs IR deslocados 90°, que sdo responséveis pela
iluminacao da cena. Os LEDs sdao comandados por meio dos canais de /O da camera (Figura
9) conforme diagrama elétrico mostrado na Figura 16. Os I/O; e I/O4 sdo responsaveis,
respectivamente, pelo controle dos LEDs L1 e L2 (horizontal) e dos LEDs L3 e L4 (vertical).
Ja a estimulag@o visual é provida por um LED branco (Figura 15C — L5), posicionado a 45°

dos LEDs IR que delimitam o 4° quadrante.

Figura 15 - (A) Placa de circuito impresso da cdmera Firefly MV com suporte de sustentagdo CS.
(B) Suporte de sustentagdo da micro lente, vista externa e interna. (C) Adaptagdo da placa da cdmera FireFly MV a placa de
circuito impresso do protétipo, LEDs IR (L1-L4) distribuidos ao redor da micro lente da cAmera (para um iluminacéo
uniforme) e um LED branco (L5) para a estimulag@o visual.

A poténcia do LED IR utilizado no pupilometro € de 2,5 mW para uma corrente de
20 mA. Considerando-se a distincia do LED ao olho do sujeito de 30 mm (Figura 17) e
angulo de abertura do LED de 120°, a energia € distribuida sobre uma circunferéncia de raio
R=52mm (R= tan60° * 30). A drea total desta circunferéncia é A=nR’= 85 cm’.
Considerando-se, a condi¢do mais desfavordvel para o olho, sem que haja perda de poténcia,
tem-se P=2,5 mW/85 cm” = 0,03 mW/cm” para uma distancia de 30 mm. Sendo a iluminacdo
realizada por 4 LEDs, a poténcia total € de P=O,12mW/cm2 , com um tempo maximo de

exposi¢ao ao IR de 660 s (tempo do exame de 11 min). Este valor de poténcia estd dentro da
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faixa de seguranca estabelecida pelo ICNIRP (ICNIRP, 1997) que é de 10 mW/cm?” para um

tempo maior que 1000 s.
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Figura 16 - Circuito de iluminagdo (L1 - L4) e de estimulagéo (LS5).

Figura 17 - Geometria formada pela fonte de iluminagéo e o olho.

3.4.2. Protétipo fixo

Visando ampliar a aplicabilidade da plataforma construida, o protétipo fixo foi
projetado utilizando fontes de iluminagdo e estimulacdo externas. Além de ndo limitar o

campo de visio, este protétipo pode ser usado tanto em humanos quanto em animais.

Para a captura de imagens, a cimera FireFly MV foi mantida em seu encapsulamento
de protecdo padrao (24,4 x 44 x 34 mm) que preve suporte para lentes padrdao CS (cine small)

(Figura 18A). Uma lente com distancia focal (5-100 mm) e abertura ajustdvel também foi



42

adicionada, com o objetivo de compensar a distancia entre o sujeito e a caimera (Figura 18B).
Os ajustes desta lente sdo manuais, pois o firmware da camera FireFlyMV nao prové controle
automdtico. Um filtro opcional passa IR (Figura 18C) pode ser inserido entre a camera e a
lente para eliminar possiveis variacdes de intensidade de luz provenientes do ambiente, que
interferem no algoritmo automdtico de selecdo de limiar aplicado na imagem durante o

processo de segmentacdo (Mitelman et al., 2009).

Figura 18 - Componentes do médulo de aquisi¢do de imagens do protétipo fixo.

(A) Camera FireFly MV em seu encapsulamento padrdo com suporte para adaptagdo de lente CS.(B) Lente com ajuste
manual de foco e abertura. (C) Filtro para isolamento da luz no espectro visivel.

Para a iluminacdo da cena pode-se utilizar a luz ambiente ou uma fonte de luz de
infravermelho. Para este protétipo foi disponibilizada uma fonte de iluminagdo utilizando um
circuito de polarizacdo do LED IR (L1 - Figura 19A). Conforme o contexto da aplicagdao

pode ser necessario o acoplamento de um difusor de luz (Figura 19B).

Figura 19 - Médulo de iluminagéo do protdtipo fixo.
(A) Circuito de iluminagdo do LED IR (L1) e (B) difusor de luz.

Os componentes utilizados neste médulo sdao obtidos no mercado de produtos
eletronicos (Tabela 2). O LED IR tem a tensao tipica de polarizagao direta de 1,5V resultando

numa corrente de 14 mA para R1=100Q. Esta corrente foi ajustada para o experimento, cuja
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distancia do alvo era de 40 cm, entretanto ela pode ser ajustada em funcdo da distancia entre
camera e sujeito, respeitando a Ir = 100 mA do LED IR. Por questdo de praticidade foi

utilizada uma fonte de alimentacdo V(Figura 19A) tipica de telefone celular (5V/100mA).

Tabela 2 - Componentes do médulo de iluminagao.

Componentes Descricdo

D1,D2,D3 1N4148

R1 100Q2

L1 VSMG3700 - (Semiconductors, 2010)

\ Fonte de telefone celular ou qualquer fonte com saida regulada de 5V

Devido a flexibilidade de aplicagdes do protétipo fixo, experimentos com animais
também podem ser realizados, entretanto alguns cuidados devem ser tomados. Nos
experimentos realizados com coruja buraqueira, que serao descritos no préximo capitulo, foi
utilizada uma estrutura para isolamento da luz ambiente (Figura 20A). Uma vez que o
software ndo compensa os movimentos da cabeca do animal experimental, foi utilizado um
suporte para fixacdo da coruja que restringe possiveis movimentos de sua cabeca
(Figura 20B). Para a estimulacdo visual, foi utilizado um monitor de CRT (Tubo de raios
catddicos) (Figura 20F). O encapsulamento da camera (Figura 20D) prové uma conexdo para
adaptacdo do suporte de sustentacdo da mesma, assim como um adaptador padrao CS para

colocacdo da lente (Figura 20C). J4 o médulo de iluminacdo externo (Figura 20E) prové a

iluminagdo da cena.

Figura 20 - (A) Ambiente para execugdo de coletas pupilométricas com isolamento da luz ambiente.
(B) Suporte para fixacdo da cabeca da coruja para restri¢do de movimentos. (C) Lente para compensacéo da distancia
existente entre camera e coruja. (D) Camera em seu encapsulamento original adaptada a suporte de fixacdo. (E) Médulo de
iluminagdo externo. (F) Gerador de estimulos visuais.
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Para experimento em que se deseja obter o tempo de laténcia, que corresponde ao
intervalo entre a estimulacdo e a respectiva resposta, € necessdria a sincronizacdo destes
eventos. Para isto, o protétipo utiliza um sinal de trigger oriundo do equipamento de
estimulagdo para iniciar o processo de captura de imagens. Entretanto existem caracteristicas
intrinsecas dos dispositivos que sdo impeditivas para correta interpretacdo do sinal de trigger.
Com relacdo a camera Firefly MV, embora o nivel (alto/baixo) do pulso seja configurdvel por
software, € necessdrio que sua largura minima seja de 6 ms para que nao haja perda de
quadros. Ja o dispositivo externo utilizado para estimulagcdo gera pulso de trigger com nivel
16gico alto e com largura fixa de 1 ms (Figura 21 — canal 1). Para compatibilizar tais sinais foi

adotada uma solug¢ao simples (Figura 22), que ndo demanda alimentagao externa.

Agilent

{

Dielay: 44,qUDUDms |

CH1 2,00/ div CH2 2,000 Adiv 20,00/ div 5.00KSa/s

Figura 21 - Sinais de trigger.
Sinal original do pulso de trigger gerado pelo estimulador visual (canal 1). Sinal estendido pelo circuito de compatibilizacio

do trigger (canal 2).
™~
L1
D1
T1
ESTIMULATOR 1/0 (PINO)
TRIGGER s 1, CAMERA

Figura 22 - Circuito para compatibilizacdo do sinal de trigger.
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Os componentes deste circuito (Tabela 3) também podem ser encontrados no mercado
de eletronica e, devido ao seu reduzido foi inserido no proprio cabo de conexdao do

estimulador coma camera.

Tabela 3 - Componentes do circuito de correcéio de largura de pulso.

Componente Descricdo
D1 1N4148
R1 10K

Cl1 4,7uF

T1 BC327

Para o inicio do processo de captura de quadros € necessdrio um Unico pulso de
trigger. Com os componentes apresentados na Tabela 3, a largura do pulso gerada pelo
circuito ficou muito acima dos 6 ms exigidos pela camera (Figura 21 — canal 2). Entretanto,

esta largura final do pulso pode ser alterada substituindo os valores de R1 e C1.

3.5. Software

O software foi desenvolvido e testado no sistema operacional Windows versdes XP e
Vista (Microsoft® Corporation, Washington, USA) utilizando o LabVIEW 8.5, um ambiente
de linguagem grafica de programacgdo de alto nivel desenvolvido pela National Instruments
(www.ni.com, Texas, USA). Também foram utilizadas duas ferramentas de software da
National Instruments: (1) o modulo de desenvolvimento visual 8.5, uma ampla biblioteca de
rotinas de processamento de imagem, e (2) o driver NI-IMAQdx, que realiza a interface com
o barramento IEEE 1394 da cimera. Embora o sistema operacional Windows nao ofereca
suporte a tempo real, a autonomia do médulo de aquisi¢io com base no padrao IEEE-IIDC
interface 1394a garante a identificagdo de quadros perdidos. Esta identificacdo e a corregao de

falha de amostragem, assim como processamento de imagem, sdo realizadas offline.

O software é constituido por dois médulos independentes que se comunicam por meio
de um conjunto de arquivos (Figura 23). O médulo de aquisi¢cdo de imagem € responsavel
pelo fornecimento de informagdes para o sistema, enquanto o modulo de anédlise da pupila é
responsavel pela deteccdo e estimagdo automdtica da pupila, pela correcio manual das
medidas e pela realimentacdo das informacdes por meio da inser¢do de valores estimados de
diametro da pupila. A comunica¢do entre os dois mddulos de software € realizada através de
dois arquivos: filme e dados (data e hora da captura, indices de quadros, e status dos canais

1/0). O filme € gravado no formato AVI (Audio Video Interleave) sem compactacdo. Ja os
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dados sao gravados no formato proprietirio TDMS (Technical Data Management Streaming)
desenvolvido recentemente pela National Instruments. Este formato possibilita a gravagao em

alta velocidade de grandes quantidades de dados em disco rigido (Instruments, 2012).

Quadro AVI

Quadro AVI

Aquisigao de
imagem

Analise de pupila

Arquivos AV

timestamp Estimagao da pupila

ArquivosTDMS

Figura 23 - Diagrama de blocos.
Operagdes bdsicas do software do sistema, com énfase na relagdo particular entre os mdédulos de aquisi¢ao e andlise de dados
associados ao armazenamento de arquivos.

Embora haja uma autonomia dos dois moddulos de software, cabe mencionar a
existéncia de uma dependéncia hierdrquica entre eles devido a certo grau de serializacao nos

procedimentos de captura e processamento de dados.

O sistema de software foi projetado em uma estrutura de camadas (Figura 24) que
garante um desacoplamento entre as mesmas, tornando mais simples o processo de
manuten¢do do sistema. Sua camada de mais alto nivel é responsdvel pelo gerenciamento do
sistema e do interfaceamento com o usudrio. Na segunda camada encontram-se os dois
moédulos autdbnomos, que sao constituidos por submdédulos independentes com sua prépria
interface com o usudrio. Esta estrutura modular do software permite que um ou mais
submoddulos sejam alterados, inseridos ou retirados em funcdo das especificidades do
experimento. Ela também possibilita a chamada dindmica de cada submddulo, o que garante

sua respectiva alocagdo de memoria somente durante sua execucao.
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Gerenciador do sistema e interface

AQUISICAO DE IMAGEM ANALISE DE PUPILA
Configuragdo| Relagao Captura de Rejeigdo de
do sistema pixel/mm imagem Processa- artefatos
Validagao mento de pos-
Driver IMAQdx sinal processa-
mento

Figura 24 - Arquitetura de software do sistema.
Distribui¢do em estrutura de camadas sendo a de mais alto nivel responsavel pelo gerenciamento do sistema e o
interfaceamento com o usudrio. Na camada inferior encontram-se os médulos independentes e seus respectivos submaédulos.

3.5.1. Médulo de aquisicao de imagens

O moédulo de aquisicdo de imagens apresenta trés submoddulos: Configuracdo do
sistema, Relacdo pixel/mm e Captura de imagem, que sd@o dependentes do driver IMAQdx
para acessar as funcionalidades da camera (Figura 24). Estes submddulos s6 sdo habilitados
no menu principal do sistema caso a camera esteja conectada e funcionando corretamente. Ja
o submodulo de Validacao, apesar de sua independéncia da camera, s6 serd habilitado apds

uma coleta, permitindo que seja realizada a validac¢do do dado coletado.
3.5.1.1. Configuracdo do sistema

Este submddulo permite a configuracdo pelo usudrio de trés modos de video
monocromadtico de 8-bits: (1) 640x480 em 30Hz, (2) 640x480 em 60Hz e (3) 320x240 em
120 Hz. Para cada modo de video, diversas propriedades da imagem, tais como brilho, gama e
ganho, foram estabelecidos inicialmente com um valor padrdo, por meio de registros da

camera. Entretanto todas essas propriedades sdo configuraveis.
3.5.1.2. Relacdo pixel/mm

Este submddulo permite ao usudrio definir a relacdo entre o tamanho da imagem em
pixel com seu tamanho em unidade métrica do mundo real, um passo necessério para que seja
possivel realizar medicdes do tamanho da pupila em valor absoluto. Para o protétipo fixo,
onde o sujeito encontra-se distante da camera, retira-se uma foto de um objeto de tamanho
conhecido (régua, por exemplo) posicionado sobre a plataforma de apoio da cabeca do sujeito.

Sobre a imagem do objeto, presente na tela do computador, o usudrio seleciona dois pontos,
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cuja distancia em pixel serd utilizada para a conversao métrica de acordo como tamanho do

mundo real.

Para o protétipo portitil, devido a dificuldade pratica da introdugdo (e remog¢ao) de um
objeto de referéncia, estando o sujeito com a mdscara, a conversdo de unidade métrica €
realizada colocando sobre a pélpebra um fino padrdo, circular e de tamanho conhecido
(lantejoula de 6 mm de diametro - Figura 14). Esta lantejoula é fixada sobre a péalpebra que,
devido a sua rigidez e concavidade, ndo necessita de aplicacdo de produtos adesivos (Figura
13C). Em seguida, inicia-se um processo de captura continua de imagens, de modo que o
software detecta a lantejoula e estima seu diametro em pixels. Este processo € encerrado ao
atingir um nimero de amostras consecutivas cujo desvio padrao das medidas de seu didmetro
esteja dentro da faixa configurada pelo usudrio. De acordo com relatos dos sujeitos nos

ensaios realizados, ela ndo causa desconforto e torna-se muito rapidamente imperceptivel.

O fornecimento de medidas em valor absoluto ainda é um desafio para sistemas de
medicdo de pupila. Outras informacgdes sobre técnicas para medidas em valores absolutos sao

encontradas no Apéndice A.S.

Devido a pequena distancia focal (3,6mm) da lente e a curta distancia entre o olho do
sujeito e a lente da cAmera no sistema portatil (=30 mm), as imagens sao mais susceptiveis a
distorcao radial da lente (Figura 25A). Um procedimento opcional do médulo de software
permite contornar este problema. Baseado em rotinas do NI Vision Assistant (NI, 2005), é
possivel calcular uma matriz de correcao da lente e aplicd-la a cada quadro antes do processo
de deteccdo e estimacgdo da pupila (Figura 25B). Mais detalhes sobre as distorcdes de lentes

podem ser encontrados no Apéndice A.6.

F———

Figura 25 - Correcao da distor¢ao radial da lente.
(A) Imagem da montagem de uma placa de acrilico com papel milimetrado ao fundo iluminado por 4 fontes de IR. Foto
retirada a 3 cm da camera para mostrar o efeito da distor¢do radial. (B) Imagem ap6s correcdo da distorcdo radial.
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3.5.1.3. Captura de imagem

Dois modos diferentes de aquisi¢do de imagens foram desenvolvidos: gravacdo de

video disparado por evento de trigger e gravacdo de video continua de longa durag@o.

Gravagdo de video disparado por evento de trigger

A maéquina de estado finito (MEF), representada na Figura 26A, captura um nimero
de quadros de video que é definido pelo usudrio em fun¢do do tempo de duracdo do ensaio,
variando de milissegundos a segundos. Neste modo sdo realizados varios ensaios
sequencialmente, sendo o tempo de intervalo entre eles também configurdvel. Devido ao
numero relativamente pequeno de quadros adquiridos em cada ensaio, 0 armazenamento de
dados € feito inicialmente na memdria principal (RAM), minimizando assim perdas de
quadros durante a aquisicdo. Para aplicar esta abordagem, a quantidade de memdria
necessdria para cada ensaio deve ser definida antes do inicio da sessdo de gravacado
(IniciaCaptura). A deteccdo de falhas na cadmera aborta o processo de aquisi¢do que, por sua

vez, libera a memoria alocada e finaliza a MEF.

A MEF do ensaio ¢ mostrada na Figura 26B. Inicialmente, o sistema aguarda um
trigger externo para iniciar a captura de quadros (Sincronizacao). O fim de um ensaio ocorre
quando o numero total de quadros atribuidos € efetivamente atingido ou quando a duracdo do
ensaio configurado pelo usudrio tiver estourado. Ambos os eventos sdo controlados pelo
estado Temporizacao. No estado Captura o usudrio poderd interromper o ensaio, o que sera
sinalizado pelo evento Abortado e forcard esta MEF para seu fim. Quando o sistema retorna
para a MEF da Sessdo de gravacdo (Gravacao de filme), o buffer é esvaziado através da
transferéncia dos quadros gravados em RAM para o disco rigido. Neste momento serd
avaliada a existéncia de um novo ensaio e sua respectiva configuracdo (Configuraciao do
ensaio). Na existéncia de novo ensaio serd garantido o tempo entre ensaios, controlado pelo
estado Intervalo entre ensaios. Caso seja atingido o fim dos ensaios ou haja a perda de
sincronismo entre a estimulacdo e a coleta, o controle da MEF ¢é levado para o estado Fim

onde € realizado o fechamento da MEF com a gravacao do status da sessdo de gravacao.
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A Maquina de estado finito da sessao de gravacao

Inicia captura

Camera desligada Camera pronta

Aborta

Finalizagao do,
intervalo

Intervalo entre
ensaios

Capturado

ensaio

Gravacao de filme
Finalizagao da

gravacgao Configuragao do
ensaio

B Maquina de estado finito de um ensaio

Esperando

Disparo

Sincronizagédo

Buffer de quadros testado

Temporizagio Captura

Tempo captura < tempo ensaio

Estouro de Estouro no numero

de quadros
capturados

tempo de

captura

Figura 26 - Mdquina de estado finito (MEF) representativa do modo de gravacdo de video disparado por evento de trigger.
Sao mostradas as dependéncias de transi¢@o entre os estados sendo que em (A) € definida toda sessdo de gravacdo e em (B)
um tnico ensaio da sessdo. O inicio de uma MEF ¢ indicado por um circulo cheio e o fim, indicado por este circulo
envolvido por uma linha externa.

Gravacdo de video continua de longa duracdo.

Este modo de gravacdo € controlado pela MEF, cujo diagrama € mostrado na Figura
27. Ela realiza a aquisi¢do/gravagdo continua, em teoria, por tanto tempo quanto espaco de
disco estiver disponivel (tempo mais longo testado: 12 min). Neste caso, usar o buffer de
dados de imagem na memoria RAM € impossivel devido ao grande volume de quadros para

ser armazenado. Em vez disso, a operacdo de escrita em disco € executada quadro-a-quadro.
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Um problema desta abordagem € que o sistema € mais suscetivel a perda de quadros devido a
velocidade de escrita em disco. O estado Inicia captura inicializa os diferentes parimetros da
gravacdo como o inicio e fim do estimulo (LED). Caso a camera ndo esteja operando
corretamente a gravagao € abortada. A apresentacdo de estimulos durante uma gravagao assim
como o encerramento da gravagao sao controlados pelo estado Configuracao de evento de
estimulacdo de coleta. A apresentacdo de estimulo durante a gravacdo € opcional, sendo
comum em gravacdes para ensaios de Reflexo pupilar a luz (RPL). O estado EsperaQuadro,
além de indicar o fim de uma etapa de estimulacdo ao longo da gravagdo, também controla a
recepcao de novo quadro e monitora uma possivel interrup¢ao da gravagao pelo usudrio. Para
cada novo quadro capturado € atualizado um ponteiro relativo ao buffer interno do driver da
camera. Ja o estado GravaQuadro ¢é responsdvel pela gravacdo em disco de cada quadro
retirado do respectivo buffer. Neste estado, também sdo extraidas da imagem as informacdes

de timestamp e I/0, com armazenamento nos respectivos vetores.

Maquina de estado finito da captura continua de longa duragao

Inicia captura

Camera Camera pronta

desligada
Finalizando
gravagao
Configuragao
de evento de
GravaQuadro estimulagéo
Evento

Gravado .
finalizado

EsperaQuadro

Sem novo quadro

Evento configurado
Capturado

Figura 27 - Méaquina de estado finito (MEF) para o modo de gravagéo continuo de longa duragao.

As informacdes sobre timestamp, indice do quadro e dados do sujeito sdo
armazenados no final da sessdo. Um inconveniente deste modo de gravacao € que o tempo de
sua duracgdo se baseia no relégio do sistema operacional, o que significa que pequenos atrasos
cumulativos de duracdo de gravacdo podem ser introduzidos dependendo da prioridade

atribuida pelo sistema operacional a este processo.
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3.5.1.4. Validacdo do ensaio

O submoédulo de validacdo permite validar a coleta realizada com base na informacao
de quadros perdidos no filme gravado. Sua principal fun¢do € viabilizar uma triagem da coleta
evitando que o filme seja submetido a etapa de processamento de imagens. Esta etapa
constitui a tarefa computacionalmente mais lenta do sistema, pois necessita detectar e estimar
os parametros de pupila em um grande volume de imagens. A validacdo do ensaio € realizada
neste submoédulo com base em trés varidveis: a taxa de aquisi¢ao, o numero total de perda de
quadro e a maior falha consecutiva. A taxa de aquisicdo, calculada de acordo com o niimero
total de quadros dividida pela duracdo do tempo de aquisi¢do, permite verificar se a taxa
nominal configurada para o ensaio foi alcangada. O nudmero total de quadros perdidos,
avaliado em conjunto com a maior falha consecutiva, ¢ um importante indicador para decidir
sobre a possibilidade de recuperacdo das amostras perdidas. Essas duas ultimas varidveis sao
obtidas a partir da informacao do timestamp presente nos quadros capturados. Para obté-las
basta calcular a diferenca entre os timestamps de dois quadros consecutivos e dividir pelo
periodo de amostragem configurado. Caso o resultado desta operagdo seja igual a 1
caracteriza a inexisténcia de perda entre quadros. Vale ressaltar que, além de comprometer a
andlise da pupila, erros no processo de recuperacdo podem potencialmente conduzir a perda

de eventos significativos, como o piscamento.
3.5.2. Médulo de analise de pupila

A extracdo de parametros da pupila € offline. A deteccdo da borda da pupila pertence a
uma classe tipica de problemas no contexto de processamento de imagem que € a detecc¢do de
circulos. Este problema € recorrente, pois € utilizado numa gama de aplicacdes no universo de
visdo computacional, tais como: identificacdo de moedas (Chen and Chung, 2001), imagens
bioldgicas (Rad et al., 2003), produgdo industrial (Zhang et al., 2006) , esportes (D’orazio et
al., 2009), dentre outras. Ja para estimacdo da pupila existem vdrias técnicas de
processamento de imagem, que vao desde métodos essencialmente heuristicos até algoritmos
baseados em modelos matemdticos (De Santis and lacoviello, 2006). A solucao adotada neste
trabalho ndo envolve a construcdo de algoritmos genuinamente novos, mas sim a aplicacio de
técnicas conhecidas de processamento de imagem utilizadas para este tipo de problema, tais
como operacdes morfoldgicas e deteccdo de bordas. O objetivo € balancear velocidade de
processamento e robustez da estimativa que, mesmo sendo um processamento offline, pode

tornar o processo de estimac¢do extremamente lento. Obviamente, o sucesso dessa abordagem
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depende da qualidade da imagem capturada. O algoritmo de estima¢do do didmetro da pupila
aplicado neste estudo assume que sua forma geométrica € circular. Uma informacao a priori
sobre a gama de tamanhos de pupila para cada categoria de olho tratada neste trabalho

também foi usado no procedimento.
3.5.2.1. Processamento de sinal

O processamento de sinal avalia todos os quadros do filme fornecendo as curvas de
diametro de pupila, seu centro e a abertura da palpebra. Para quadros onde o sistema ndo
obtém sucesso na estimacdo, ele atribui valor zero ao didmetro. A informac¢do de abertura da
palpebra é importante durante o piscamento ou situacdes de oclusdo parcial da pupila, pois a

area calculada da pupila com base no raio estimado diverge da drea efetivamente exposta.

A utilizacdo de uma fonte de iluminagdo IR auxilia no processo de segmentacido da
pupila devido a forte resposta da iris ao IR. Em Rovani (2006) € apresentada uma revisao
bibliogréfica sobre os métodos de localizacdo da iris, que é uma extensdo da localizacdo da
pupila. Diversos sdo os algoritmos para detec¢do da pupila, entretanto eles apresentam
desempenhos diferenciados dependendo da aplicagdo. O mesmo se aplica para as técnicas
utilizadas no desenvolvimento deste algoritmo. O processamento dos quadros € realizado por
meio das etapas de segmentacdo e estimacgdo, constituidas de uma série de subetapas de
otimizacdo do processamento. Estas subetapas poderdo ser suprimidas ou alteradas em funcao
das especificidades do tipo de olho avaliado, tais como: a membrana nictitante e fechamento
da palpebra inferior, caracteristicos da coruja buraqueira, que sdo inexistentes no olho
humano. Também para casos em que somente o nimero de piscamento se faz necessario, o
processamento pode ser reduzido utilizando apenas a etapa de segmentagao ou substituido por
algoritmos especificos para detec¢do de piscamento, que sdo mais rapidos do que os

algoritmos de estimagdo de pupila.
Segmentagdo da pupila

A segmentacdo tem como funcdo subdividir a imagem em suas partes ou objetos
constituintes (Gonzalez and Woods, 1992). No caso especifico do algoritmo utilizado, busca-
se isolar a pupila das demais dreas da imagem, o que viabiliza as medidas pupilométricas no
processo de estimacdo. Na Figura 28 sdo apresentadas as etapas de segmentacdo e seus
respectivos resultados, com exemplos para processamento do olho humano e da coruja

buraqueira, com a finalidade de mostrar que os mesmos fundamentos dos algoritmos de
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processamento de imagem sao utilizados para casos distintos. Vale ressaltar que algumas
mudancas nos algoritmos se fazem necessdrias para atender as especificidades de cada caso e

que serdo apresentadas no momento oportuno.

A segmentacdo comega com a leitura de um quadro do arquivo AVI. Com a finalidade
de aumentar a velocidade de processamento, o tamanho de cada imagem de entrada
(Figura 28A) ¢é reduzido a uma regido retangular de interesse (ROI, Figura 28B), definida em
funcdo do centro da pupila e do raio obtido no quadro anterior. A aplicagdo da ROI é
realizada automaticamente na imagem atual e o cdalculo na nova ROI € realizado
dinamicamente a cada nova estimacdo de centro e de raio. Nesse processamento se assume
que a imagem de entrada contém apenas um olho, bem como pelo menos uma porcao da
pupila exposta. Vale ressaltar que a ROI ndo € aplicada quando as informacdes de centro e de
raio da pupila do quadro anterior sdo desconhecidas. A regido retangular da ROI é obtida
somando-se as coordenadas do centro da pupila o tamanho do raio e um deslocamento de 15
pixels nos sentidos direita/esquerda e inferior/superior. Essa abordagem s6 € possivel devido a
quase inexisténcia de movimento do globo ocular da coruja. Ja para o algoritmo do olho
humano, devido a maior mobilidade do globo ocular, foi estabelecido um deslocamento maior

(£ 30 pixels).

A etapa de remogao de ruidos (Figura 28C) tem como objetivo a eliminacao dos pixels
de baixa intensidade, tipicamente presentes nos vértices do quadro, que interferem no célculo
do centréide na etapa de estimacdo. Para tanto, aplica-se um circulo/elipse sobre a imagem
resultante da aplicacdo da ROI (Figura 28B) e fazendo com que todos os pixels da regido
externa ao circulo/elipse assumam o nivel de cinza 255 (branco) (Figura 28C). O

circulo/elipse € construido aplicando-se a fungdo IMAQ Draw do NI Vision.

O proximo passo no processamento € a limiarizacdo, que constitui uma das
abordagens mais importantes na segmentacdo de imagem (Gonzalez and Woods, 1992). Para
a obtencdo do limiar existem diversas técnicas propostas que buscam estabelecer o limiar
otimo (Batenburg and Sijbers, 2007) e, em alguns casos, dando énfase a velocidade da busca
(Rhee and Shin, 2003). No presente estudo, foi aplicado o histograma de escala cinza (Figura
28D) para analisar a distribuicdo de intensidade do pixel na imagem resultante. Esta
abordagem baseia-se na forte resposta da iris para a iluminagdo IR, o que cria um histograma
peculiar, cujo primeiro pico corresponde em grande parte a pupila (pixels de baixa
intensidade). Um filtro de média mével (n = 7) € aplicado sobre o histograma para suaviza¢ao

da curva. A derivada do histograma € entao calculada (Figura 28E), gerando uma curva tipica
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com um maximo (pico positivo) e um minimo (pico negativo) para cada pico de histograma

(Figura 28D).
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Figura 28 - Fluxograma do algoritmo de segmentac¢do da pupila.

Para cada imagem capturada (A), os procedimentos de ROI centralizado na pupila estimada no quadro anterior (B) e a
eliminag@o das arestas da imagem cortando a imagem resultante da ROI em uma forma circular (C) aumentam a relagéo
sinal-ruido. Em seguida, calcula-se o histograma baseado na intensidade do nivel de cinza dos pixels restantes (D) e
determina-se o limiar de segmentacdo da pupila correspondendo a segunda passagem pelo zero na curva da derivada do
histograma (E). O limiar obtido ¢ utilizado para segmentar a imagem (F). Exemplos de resultados das etapas sdo mostrados
do lado direito dos respectivos blocos de processamento.

O limiar de segmentagdo da pupila € obtido por meio da deteccdo da segunda

passagem pelo zero da curva da derivada (no exemplo mostrado na Figura 28E, este valor ¢
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igual a 48). Imagens bindrias sdo entdo obtidas configurando todos os pixels abaixo do limiar
para um, e os pixels restantes para zero (Figura 28F). Vale ressaltar que o comportamento da
curva do histograma aplica-se tanto para o olho da coruja buraqueira como para o olho

humano.

Estimacdo do centro e raio da pupila

Para a estimativa robusta do centro e do diametro da pupila foram implementados dois
algoritmos independentes, porém complementares. O primeiro € aplicado sobre as imagens
bindrias obtidas na etapa de segmentacao (Figura 30A, mesmo que a Figura 28F) e tem como
objetivo estimar o centréide e o raio da pupila. Em geometria, o centréide € o ponto no
interior de uma forma geométrica que define o seu centro geométrico. Quando um objeto
apresenta densidade uniforme, o centréide coincide com o centro de massa. Esta propriedade
se aplica para imagem binarizada, pois os pixels com nivel 16gico alto apresentam 0 mesmo
peso. Dessa forma, o centréide da imagem € o ponto da figura na qual as coordenadas sdo as

médias de todas as coordenadas dos pixels do objeto de interesse (Nicoliello, 2007). Nem

sempre o centrdide pertence ao objeto, como é mostrado na Figura 29.

Figura 29 — O ponto em destaque néo coincidente com os pontos do objeto ilustra um caso em que o centréide do objeto ndo
pertence ao préprio objeto.

Fonte: adaptado de Nicoliello (2007)

A coordenada do centréide (Cx,Cy) pode ser obtida por meio das seguintes equagdes:

_ 21 Xk J 160
o1 =1 1G K

Cx
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Onde: 1(j.k) € o valor do pixel na posi¢ao x,y da imagem.

No caso da pupila, em que sua forma foi assumida como circular, espera-se que o
centroide encontrado seja proximo do seu centro. Em estudo realizado com um banco de
dados de imagens do olho, foi mostrado que o centréide e centro real das pupilas estdo
distantes na média de 5 pixels (Rovani, 2006). No presente trabalho, o algoritmo

implementado para a obtencdo do centrdide baseia-se no algoritmo utilizado por Rovani.

Para o cdlculo do centréide, é necessdrio submeter a imagem ao processo de
segmentacdo. Entretanto, muitas vezes, ela contém pixels espurios, fora da drea da pupila, que
sdo gerados por artefatos como: condi¢des ndo uniformes de iluminagdo, cilios e sombras.
Para remover esses pixels espdrios, uma operacdo morfolégica conhecida como erosao
(Gonzalez and Woods, 1992) é aplicada. Dentro da drea da pupila, o ruido € caracterizado por
manchas pretas causadas pela iluminacdo IR. Para remové-lo, outra operagdo morfoldgica
conhecida como dilatacdo (Gonzalez and Woods, 1992) é aplicado. Com a aplicagcdo dessas
duas operacdes morfoldgicas (Figura 30B), estimativas mais precisas do centréide e do raio
da pupila podem ser obtidas (Figura 30C). Entretanto o procedimento adotado nessas
estimacgoOes torna-se vulnerdvel, especialmente quando a pupila € parcialmente obstruida pelos
cilios e pela palpebra, gerando assim valores inadequados de centro e raio. Ainda assim, eles
sdo utilizados como pardmetros de entrada para um algoritmo mais robusto para determinacao

do didmetro e centro da pupila.

Um segundo procedimento € aplicado a imagem original capturada apds a aplicagdo
da ROI (Figura 30D). Com o filtro de Canny (1986) sdo destacadas as bordas presentes da
imagem em escala de cinza (Figura 30E). Pixels ruidosos circunscritos pela borda da pupila
sao removidos pela aplicagdao da operacao 16gica AND entre as imagens resultantes das etapas
apresentadas nas figuras 30C e 30E. Entretanto, antes desta operacdo a imagem da Figura 30C
passa por uma operagdo de erosdo (3X) que reduz a regido relativa a pupila, evitando desta
forma que a borda da pupila mostrada na Figura 30E seja corrompida pela operacdo AND. Ja
a imagem da Figura 30E passa primeiramente pela operacao de inversao. Como pode ser visto
na Figura 30F, o resultado final € uma borda de pupila bem delineada com a regido interior

sem ruidos.
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A estimacdo precisa do didmetro é um problema tipico de detec¢dao de circulo na
imagem tratada em visdo computacional. Este processo pode ser realizado por algoritmos que
se baseiam na transformada de Hough como Circle Hough Transform (CHT) (Duda and Hart,
1972) ou de suas derivagdes como Fast Circle Detection (Sun, 2003) e Randomized Hough
Transform (RHT) (Xu et al., 1990). Na RHT, apds a deteccdao de bordas, sdo selecionados
randomicamente 3 pontos nas respectivas bordas. Estes pontos poderdao pertencer a uma
circunferéncia desde que sejam ndo colineares. As técnicas derivadas da transformada de
Hough buscam reduzir o tempo de processamento e o volume de memoria em relacdo a CHT.
Entretanto, devido ao volume de quadros gerados pela pupilometria dinamica (600 s * 120
FPS = 72.000) foi utilizado um algoritmo fundamentado no Ramdomize Circle Detect
(RCD)(Chen and Chung, 2001). O RCD associado a estimacdo inicial do centro e do raio é

mais rdpido na deteccdo de circulos.

A D
IMAGEM IMAGEM COM SNR
SEGMENTADA AUMENTADO
B Y E Y
OPERAGOES FILTRO
MORFOLOGICAS DE CANNY
c A F Y
CALCULO DO REMOGAO DE
CENTROIDE E RAIO RUIDO DA PUPILA

RCD
DIRECIONADO

Figura 30 - Fluxograma do algoritmo de estimacéo da pupila.

Subdivide-se em dois algoritmos simultaneos: (A-C) estima o centréide e o raio da pupila a partir de imagens binarizadas
obtidas no final do processo de segmentacdo; (D-F) gera um mapa de bordas de cada imagem obtida apds o aumento da
relacdo sinal-ruido durante o processo de segmentacdo. (G) Os resultados de ambos os algoritmos concorrentes servem como
dados de entrada para selecionar o melhor encaixe pupila-circulo, utilizando uma versido modificada do algoritmo Randomize
Circle Detect (RCD) (ver texto para mais detalhes). Exemplos de resultados das etapas sdo mostrados do lado direito dos
respectivos blocos de processamento.
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Ap6s o processo de deteccao de bordas, o RCD gera um vetor P, com quatro pontos,
obtidos aleatoriamente nas bordas detectadas. Com os trés primeiros pontos do vetor P

verifica-se a formacdo da circunferéncia:

x—a)?*+y—-b*=r’ (1)
Reescrevendo a equacdo (1) obtém-se:

2xa + 2yb +d = x% + y? (2)
onded =r? — a? — b2,
Considerando-se os 3 pontos, p; = (X;,V;i), i=1,2,3, ndo colineares e pertencentes as

bordas da imagem, eles poderdo formar uma circunferéncia com centro (a;23, bi23) € raio ry23,

cujos valores podem ser obtidos do sistema de equacdes que se baseia na equagdo ( 2 ):

2X10423 + 2y1b123 + dqp3 = x12 + }’12

2X2Q123 + 2Yob193 + digz = x5 + y3

— .2 2
2X3Q133 + 2Y3b1p3 + dip3 = x5 + Y3
— 2 2 2
Onde dyy3 = 133 — A123 — biz3
A representacao deste sistema de equacdes em forma de matriz é:

2x; 2y; 1\ /G123 x{ +yf
(2362 2y, 1) (b123> =|x2+y2
2x3  2y3 1/ \diz3 xZ + y2

Aplicando a eliminacdo Gaussiana, tem-se:

2xq 2y, 1\ /a3 Xi +yi
2(x; —%1) 2(y—y1) O (b123) =|x5+y7—(xf+yi)
2(x3 —%) 2(yz—y1) 0/ \diz3 x3+y2—(x2+yd)

Se p1, p2 € p3 sdo ndo colineares, entdo:

(2 —=x) (3 —y1) — (k3 —x)(y, —y1) # 0.
Pela regra de Cramer, o centro (a3, b123) pode ser obtido por:
x3+y3 - (xi+yD) 202 —y1)

X3 +yi—(f+yd) 2(ys—y1)
4((X2 — X))z —y1) — X3 —x1)(y2 — Y1))

diz3 =
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2(x; —%q) (X% + Y%) - (X% + Y%)
_ 2(x3 —%q) (X% + YEZ,) - (X% + Y%)
4((X2 —x1)(y3 —y1) — (x3 —=x)(y2 — Y1))

123

Com o valor de centro (a3, b1,3), obtém-se o raio:

I123 = \/(X1 —a323)% + (y1 — b123)?

Com os valores de centro e de raio, aplica-se a equacao da distancia Euclidiana ( 3 )

entre o quarto ponto e a borda do circulo Cjz3.

dyq23 = |\/(X4 —ag3)% + (¥4 — b123)% — 123 (3)

Teoricamente p4 pertencerd a circunferéncia caso a distancia seja zero, mas na pratica
€ proxima de zero, pois a largura da borda da pupila, obtida nas imagens do pupildmetro
desenvolvido, varia em algumas unidades de pixel (1 a 3). A validacdo do ponto p4 € definida

pela maxima largura de borda permitida pelo algoritmo.

A aplicagdo do RCD, que se caracteriza pela busca aleatéria de circulos na imagem,
demanda um tempo de processamento elevado. Visando contornar esse problema, o algoritmo
elaborado para este estudo adota uma abordagem que direciona a deteccdo de circulo,
minimizando a demanda de tempo da busca aleatéria. Este direcionamento se vale da
estimacdo inicial do centro e do raio obtida na etapa de segmentac¢ao, limitando assim a regiao
de busca dos pontos que compdem o vetor P. Essa busca direcionada, ilustrada na Figura 31,
parte do centro estimado e caminha no eixo Y em direcao a borda da pupila, onde sdo obtidos

os pontos p; € p3. O mesmo procedimento € aplicado ao eixo X, sendo obtidos os pontos p; €

Pa.

Figura 31 - Busca direcionada de vetor candidato para dimensionamento da pupila.
A busca do vetor € realizada na imagem resultante das etapas de cdlculo de centréide e de raio (Figura 30C) e remogdo de
ruido da pupila (Figura 30F).
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Entretanto, este procedimento falha em situagdes onde ocorre oclusdao devido ao
fechamento parcial da palpebra (Figura 32A) e ao fechamento da membrana nictitante (Figura
32C), pois as bordas das respectivas pupilas (figuras 32B e 32D) sdo corrompidas. Nestes
dois casos a borda superior da pupila na Figura 32B e a borda inferior da pupila na Figura
32D sao preservadas. Nesses exemplos, foi utilizado o olho da coruja buraqueira, pois o
mesmo apresenta tipos distintos de oclusdo, o que nao ocorre no olho humano. Entretanto a
solucdo apresentada a seguir, para tratar tais situagdes na coruja, também atende as oclusoes

que ocorrem no olho humano.

Buscando minimizar os problemas de oclusdo, foram criados vetores opcionais que
permitem a estimacdo da pupila mesmo em situagdes como as apresentadas. Esta solugdo
utiliza 5 vetores como possiveis representantes da pupila (vetores candidatos). Para cada vetor
¢ atribuido um escore que € determinado pela respectiva distdncia d4.i23, conforme
apresentado no algoritmo RCD (equacdo 3). O vetor escolhido € aquele que apresenta o
menor valor d4.123, Para situagdes em que mais de um vetor apresente o mesmo valor ds.sj23,
€ escolhido aquele cuja respectiva area determinada por seu circulo apresente a menor
diferenca em relacdo a area obtida apds a binarizacdo e as filtragens morfolégicas (Figura
30C). Embora o algoritmo de busca considere a geometria circular para a representacdo da
pupila, outros trabalhos apontam a geometria eliptica como a que melhor corresponde a sua

representacao (Rad et al., 2003; Wang et al., 2005).

ALK
=2

Figura 32 — Oclusdes no olho da coruja buraqueira.
(A) O fechamento da palpebra inferior preserva apenas a borda superior da pupila (B) Imagem apds aplicacio do filtro de
Canny. (C) O movimento da membrana nictitante preserva apenas a borda inferior da pupila (D) Imagem apds aplicacdo do
filtro de Canny.
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Para a determinagdo dos pontos que compdem os vetores candidatos sdo definidos 12

pontos na circunferéncia, distribuidos com deslocamento de 30° entre eles (Figura 33A). Com

esses pontos foram criados cinco vetores denominados: Central (Figura 33B), Lateral (Figura

33C) e diagonais Esquerda (Figura 33D), Superior (Figura 33E) e Inferior (Figura 33F). Vale

ressaltar que a escolha dos pontos para composi¢ao dos vetores candidatos é critica, pois

quanto mais préximos os pontos entre si, mais suscetivel a erro € a detec¢do da circunferéncia.

A

PONTOS

D DIAGONAL ESQUERDA

P10
P8
*—p5
B CENTRAL E SUPERIOR
p11_FO
P10 P2
P6
C LATERAL F INFERIOR
P8 P4
5

Figura 33 — (A) Divisdo do circulo em 12 pontos equidistantes que compdem os vetores candidatos.

Vetores selecionados que mais se adequam a representacdo de pupila em situa¢des sem e com oclusio. A denominacio dos
vetores busca representar a localiza¢do dos pontos no circulo: (B) Central, (C) Lateral, (D) Diagonal Esquerda, (E) Diagonal

Superior e (F) Diagonal Inferior. Estes vetores se aplicam tanto para olho humano como para olho de coruja.

Exemplos de estimacdes para olho humano e da coruja buraqueira, obtidos com os algoritmos

descritos, podem ser vistos nas figuras 34 e 35. Nessas figuras, 34A e 35A correspondem as

imagens originais (variados graus de abertura/oclusdo do olho) com as respectivas

sobreposicdes de estimacdo pupilar. J4 as figuras 34B e 35B mostram os respectivos

resultados do processo de segmentagdo, enquanto as figuras 34C e 35C ilustram os processos
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de busca direcionada dos 12 pontos (Figura 30G) que servem de base na composi¢ao dos
vetores candidatos. As designacdes dadas as colunas das figuras 34 e 35 informam qual(is)
vetor(es) candidato(s) melhor se adequa(m) ao processo de estimacao da pupila. Dentre os 5
vetores que podem ser aplicados no processo de estimacdo da pupila, os vetores candidatos
Central (Figura 33B) e Lateral (Figura 33C) sdo os que melhor correspondem a pupilas sem
oclusdo (coluna Central/Lateral - Figura 34 e Figura 35). J4 para pupilas com oclusdes
simultaneas nas bordas superior e inferior, a melhor representacio € obtida com o vetor
candidato Lateral (coluna Lateral - Figura 34 e Figura 35). Os demais vetores sdo aplicados
onde a oclusdo ocorre somente na borda superior ou inferior (coluna - Inferior/Diagonal
Esquerda Figura 34 e Inferior/Diagonal Esquerda, Superior e Inferior Figura 35). Vale
destacar que a situag@o apresentada na coluna denominada Superior na Figura 35 € tipica de
coruja buraqueira, uma vez que movimento palpebral em humanos se restringe a palpebra

superior, enquanto que na coruja pode ocorrer movimento palpebral inferior também.

CENTRAL / LATERAL LATERAL INFERIOR / DIAGONAL ESQUERDA

5 SR

Figura 34 - Exemplos de estimacéo para olho humano.

(A) Trés imagens originais com as respectivas sobreposi¢des de estimagdes. (B) Resultados do processo de segmentagdo em
cada caso. (C) Ilustrag@o dos processos de busca direcionada dos 12 pontos que servem de base na composicio dos vetores
candidatos. As designagdes das colunas informam qual(is) vetor(es) melhor se adequa(m) ao processo de estimagdo da
pupila.



64

Além das estimacgdes de pupila, o algoritmo fornece a medida adicional de abertura de
palpebra (coluna Inferior/Diagonal esquerda na Figura 34 — e coluna Inferior na Figura 35)
tomando-se como referéncia a borda inferior da pupila. Essa medida pode ser utilizada para
informar o nivel de exposic¢ao a luz da pupila, uma vez que o sistema fornece o didmetro total

da pupila mesmo quando ocorre a oclusio parcial.

CENTRAL / INFERIOR/ DIAGONAL
LATERAL

SUPERIOR INFERIOR

ESQUERDA
- "

- - = ’

Figura 35 - Exemplos de estimagao para olho de coruja buraqueira.

(A) Cinco imagens originais com as respectivas sobreposi¢des de estimagdes. (B) Resultados dos processos de segmentacio
em cada caso. (C) ilustra¢@o dos processos de busca direcionada dos 12 pontos que servem de base na composicio dos
vetores candidatos. As designagdes das colunas informam qual(is) vetor(es) melhor se adequa(m) ao processo de estimagao
da pupila.

3.5.2.2. Rejeicdo de artefatos no pds-processamento

A deteccdo e a estimacdo automadtica de pupila reduzem o tempo de processamento
global comparado a um procedimento manual. No entanto, esse processo nao ¢é
completamente imune a erros de estimativa. Certas contingéncias, como grandes (>20 pixels)
deslocamentos da pupila entre quadros consecutivos, iluminacdo nao homogénea ou oclusdo
parcial da pupila, podem levar a estimativas erradas. Por esta razdo, foi construido um moédulo
de visualizacdo e correcdo de erro que permite ao usudrio caminhar quadro-a-quadro ao longo
do video e visualizar o contorno estimado da pupila sobreposto a imagem original do olho e
executar os ajustes desejados. Novos valores de centro da pupila e didmetro podem ser

atribuidos utilizando campos numéricos disponiveis para este fim. A opcao para salvar todas
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as mudangas aplicadas é dada ao usudrio no encerramento da execucdao do mddulo.
Alternativamente, dependendo do nimero de quadros totais que devem ser corrigidos
manualmente, o reprocessamento automatico de todo ou parte do video, com redefinicao de
parametros tais como: limiar e ROI pode ser uma op¢do mais eficiente. Apds a correcao das
estimacdes, a curva diametro de pupila v.s. tempo € gerada, entretanto € necessario corrigir os
artefatos temporais introduzidos por perdas de quadro. Este procedimento € realizado a partir
da informacdo contida no vetor de timestamps armazenado no arquivo TDMS, onde existe um

timestamp correspondente para cada estimacao de diametro da pupila.

3.6. Avaliacao da plataforma

Para avaliacdo das medidas obtidas com o protétipo portatil foram realizados testes
com videos animados (olho sintetizado) e reais com um manequim € um voluntdrio,
respectivamente. Ja para o prototipo fixo, foram realizadas coletas utilizando a coruja

buraqueira.
3.6.1. Protétipo portatil
3.6.1.1. Videos animados

O objetivo deste teste € simular condi¢des que se aproximem da filmagem de um olho
humano. Dessa forma, foi desenvolvida uma aplicagdo que simula um olho e considerou-se
que este olho é constituido apenas de iris e pupila, ambos com formato circular. Por meio da
interface da aplicacdo (Figura 36) € possivel habilitar movimentos randomicos do olho
utilizando as vardveis Y_Randomico e X_Randdmico. Também & possivel simular variacdes
no tamanho da pupila habilitando a varidvel PupilaVaridvel e indicar se esta variagdo serd
crescente ou decrescente. O tamanho maximo possivel para pupila é o valor do didmetro da
iris, no caso em questdo, igual a 10 (pixel). Para os testes com videos animados foram gerados
dois videos, denominados teste estdtico e teste dindmico, com formato do quadro de 320 X

240 com 255 niveis de cinza.
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Figura 36 - Interface para geracdo de filme sintético para simulagcdo de um olho constituido apenas de {ris e pupila.

No teste estdtico, o olho permanece parado, como pode ser observado nas curvas

OrigemX e OrigemY da Figura 37, que se mostram constantes ao longo do ensaio.

Figura 37 - Teste estdtico - Avaliacdo da detec¢iio da pupila.

Na Figura 38, para uma melhor visualiza¢do da estimagdo, foram suprimidas as curvas
X e Y de posicao da pupila e plotadas simultaneamente as curvas de didmetro sintetizado pela
aplicacdo e estimado pelo algoritmo do sistema. O erro médio (em pixel) da estimagdo foi de

0,09 + 1,51.
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Figura 38 - Teste estatico - Avaliacdo da varia¢do do didmetro da pupila.

O teste dindmico apresenta um maior grau de dificuldade para o algoritmo de deteccao
devido a variabilidade da posicdo do centro da pupila, conforme pode ser observado nas

curvas OrigemX e OrigemY da Figura 39.

Figura 39 - Teste dindmico - Avaliagdo da variacao do didmetro da pupila.

Na Figura 40, é possivel observar uma variabilidade entre os valores da pupila
sintetizada e estimada, inclusive em trechos onde a pupila apresenta tamanho constante. O

erro médio (em pixel) da estimagao foi de -0,16 + 1,64.

Nos gréficos comparativos dos didmetros sintético e estimado (Figura 38 e Figura 40),
tanto para o teste estdtico quanto para o dindmico, observa-se que a maior incidéncia de erros
ocorre nos trechos onde existe variacdo do didmetro da pupila. Para trechos onde o didmetro
da pupila € constante, ocorre um descasamento das curvas para as pupilas sintéticas cujo

diametro apresenta valor impar (diametro= 75 - Figura 40).
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Figura 40 - Teste dindmico - Avaliagdo da variacdo do didmetro de pupila.

Isso ocorre devido ao algoritmo de sintetizacdo do olho, que desenha a pupila com
base no raio cujo valor € metade do diametro. Como o diametro sofre variagdes de 1 pixel,
serd gerado um erro de %2 pixel no raio quando o didmetro assumir um valor impar. Além
disso, na regido de fronteira entre a pupila e a iris existe uma variacdo no nivel de cinza dos
pixels. Para visualizar este problema, foi realizado um corte nesta regido de transicao usando
um quadro do video animado e aplicando-se um zoom de 2 vezes (Figura 41). Também ¢&
possivel observar que o contorno da pupila ndo é um circulo perfeito, sendo este problema

dependente da resolucdo da imagem. O erro miximo nos ensaios realizados foi de

aproximadamente +2 pixels.

Figura 41 - Zoom de 2X na regido de transi¢do da pupila para a ris.

3.6.1.2. Videos Reais

Os videos reais foram utilizados para avaliar as medidas do diametro da pupila em
diferentes condi¢cdes. No primeiro caso a pupila foi simulada usando-se uma lantejoula

colocada num manequim (sem existéncia de movimentacdo do olho). Jd no segundo caso,
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foram realizadas medidas em voluntdrias e corujas buraqueiras, impondo-se condi¢des mais

severas tanto para a coleta quanto para o processamento do filme.
Manequim

No estudo realizado com um manequim, o principal objetivo foi utilizar o sistema em
condi¢do controlada, onde situacdes como movimentacdo ocular, piscamento e variagdo do
diametro da pupila ndo ocorrem (Figura 42). Para simulagdo da pupila foi adaptada uma
lantejoula com didmetro de 6 mm (Figura 42A). Neste teste foi simulada a condi¢do de ensaio

com humanos colocando-se a méscara do pupilometro no manequim (Figura 42B).

Durante 660s de coleta foram registrados um total de 19 falhas (gréfico inferior da
Figura 43). Os dois maiores picos da curva, cuja amplitude € de aproximadamente 32 ms,
correspondem a perdas de 3 quadros consecutivos, uma vez que a taxa de amostragem é de
8,33 ms. A frequéncia de aquisicdo obtida foi de 120,1Hz sendo este valor baseado no
timestamp do primeiro e do ultimo quadro recebidos. A relagdo pixel/mm para este ensaio
(com resolucao de 320 X 240) foi de 14,7, resultando numa resolugdo de 0,07 mm (descricao

de dados - Figura 43).

Figura 42 - Ensaio com manequim.
(A) Manequim com pupila simulada. (B)-Manequim preparado para coleta de dados com pupildmetro.
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Figura 43 - Resumo da aquisi¢cdo de dados no manequim.

O diametro médio da pupila foi de 6,16 £ 0 num total de 79688 quadros (Figura 44).
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Figura 44 - Estimacgao do didmetro da pupila no manequim com resolucéo espacial de 320 X 240.

70



71

Um aumento na resolu¢do espacial do sistema para 640X480 proporcionou uma
melhor relacdo pixel/mm (0,03 mm). Nessa nova configuracdo, foi obtido um didmetro médio
da pupila de 5,87 + 0,03 mm num total de 3602 quadros. Devido a restri¢do da camera, este
aumento na resolugdo espacial provocou uma queda de 120 Hz para 60 Hz na resolucdo
temporal. As médias obtidas nos dois ensaios validam o procedimento de determinagdo da
relacdo pixel/mm, assim como o algoritmo de deteccdo e estimac¢do do diametro pupilar.
Embora o refinamento na resolugdo espacial (0,07 para 0,03 mm) torne o sistema mais
preciso, uma maior instabilidade no algoritmo de estimacdo € observada. A Figura 45 mostra
a variabilidade no diametro da pupila quando a resolucdo espacial foi aumentada para

640X480.

Estimacéao da pupila
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Figura 45 Estimagdo do didmetro da pupila no manequim com resolugéo espacial de 640 X 480.

Voluntdrio

O ensaio com um voluntério participante do projeto (Figura 13B) impde condi¢des
mais severas para o algoritmo de estimacdo, entretanto possibilita apresentar medidas de

diametro da pupila assim como eventos de piscamento.

O voluntdrio foi preparado com aplicacdo da lantejoula (6 mm) sobre a palpebra
(Figura 13C). Este procedimento ndo necessita aplicacdo de produto para fixacdo da
lantejoula, pois a prépria oleosidade da pele produz a aderéncia necessaria. Em seguida foi
colocada a mascara do pupilometro no voluntdrio para a obtengdo da relacdo pixel/mm,

obtendo-se uma resolugdo para medidas de diametro de 0,07mm.
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Durante 60s de coleta foram registradas 3 falhas, sendo a maior delas de 2 quadros
consecutivos. A taxa de aquisicdo obtida foi de 120,04 Hz, valor este baseado no timestamp

do primeiro e do ultimo quadro recebidos.

Ap6s corregdo das falhas de captura, a curva de didmetro da pupila (Figura 46) com
ocorréncia de eventos de piscamento foi obtida. As medidas de diametros (valor médio de 5,4
+ 0,40 mm) foram obtidas ap6s filtragem dos eventos de piscamento e variaram na faixa de
4,6 a 5,8 mm. Esses valores siao similares as medidas realizadas em outros estudos em

condi¢des semelhantes (Goldwater, 1972).

Estimacéao do diametro da pupila

[9)]

N

PISCAMENTOS

T

Diametro (mm)
£

2F

1F

0 1 1 1 1 1 ]
0 10 20 30 40 50 60

Tempo (s)

Figura 46 - Estimac¢d@o do didmetro da pupila em voluntdrio, com resolucdo espacial de 320 X 240.
Variacdo do didmetro da pupila de um sujeito adulto normal, registrada sob condi¢@o de cerca de 20 lux, durante um periodo
de 60 s.

Como pode ser visto na Figura 47, o algoritmo € também capaz de detectar piscamento
e estimar sua duracdo. Em trabalhos futuros, algoritmos mais sofisticados podem ser
aplicados com o objetivo de recuperar a dindmica das pélpebras, tendo-se, por exemplo, a

proporcao de drea da pupila coberta como uma caracteristica referencial (Bracha et al., 2003).

Para avaliar a precisdo do algoritmo de estimagdo, foi colocado manualmente na
imagem avaliada um circulo que melhor se adaptasse a borda da pupila, utilizando-se para isto
o software Image] 1,44 (NIH, http://rsb.info.nih.gov/ij/) e comparando-se com a medida
automdtica realizada pelo sistema. Foi avaliado um total de 120 quadros selecionados
aleatoriamente a partir de ensaios pupilométricos realizados em trés voluntérios (40 quadros
por voluntario). Tais procedimentos experimentais foram aprovados pelo Comité de Etica da

Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP; 0763/10). Como pode ser visto na Figura 48,



73

foi encontrada uma alta correlacdo (p = 0,91; p<<0,0001; teste de correlagdo Spearman’s
rank) entre as estimagdes manual e automdtica. Os pares de pontos foram distribuidos
proximo da linha de igualdade (linha sélida), indicando um alto nivel de concordancia entre as

medidas.

Estimacéo do diametro da pupila
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Figura 47- Deteccdo e Estimagdo da duracdo de um piscamento em ensaio com voluntério
Zoom do primeiro pico de amplitude zero correspondente a um piscar de olho no grafico da Figura 46.

A inclinacdo da curva de regressao (linha pontilhada) obtida foi igual a 1.0, com um
intervalo de confianga de 95% (0,98-1.02). Note-se que existe uma ligeira tendéncia de
superestimacao nas medidas manuais. Isso pode ser confirmado observando os valores de
medianas obtidos (25° e 75° percentis foram utilizados para medir a dispersao dos pontos): 54
pixels (36-56) para as medidas automdticas e 55,5 (40-57) para as medidas manuais.
Entretanto estatisticamente estes valores ndo diferem (p= 0,05; teste de Kruskalwallis). Lu et
al. (2008) também observaram esta tendéncia e apontaram que ndo € necessariamente um erro

do algoritmo de medi¢do, mas apenas uma inconsisténcia nas medidas manuais.
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Figura 48 — Comparag@o entre medidas manual e automética de didmetro de pupila.
A linha sélida corresponde a x=y e a linha pontilhada mostra a inclinagdo da curva de regressao linear dos 120 pontos
avaliados.
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3.6.2. Protétipo Fixo

Os experimentos realizados com coruja buraqueira foram aprovados pelo Comité de
Etica em Experimentagcdo Animal (CETEA, licenga n ° 2004/01) da Universidade Federal de

Minas Gerais.

Com o protétipo fixo usando a coruja buraqueira, buscou-se avaliar se a forma circular
usada pelo algoritmo para estimar o didmetro satisfaz a morfologia pupilar da coruja. Alguns
estudos mostram que a pupila ndo tem uma forma estritamente circular. Esta ndo circularidade
poderia ser causada por fatores inerentes a anatomia da pupila (Bremner, 2009) ou pelo
posicionamento do sujeito em relacdo a lente da cAmera. Um ensaio foi realizado para validar
se a estimativa realizada considerando a forma eliptica da pupila tornaria mais precisa a
estimacao.

Para investigar esta questdo, a drea estimada pelo algoritmo do circulo foi comparada
com a area da elipse estimada manualmente utilizando o programa de processamento de
imagem de dominio publico ImageJ 1,44 (NIH, http://rsb.info.nih.gov/ij/). A Figura 49 mostra
uma correlacdo elevada (p = 0,88; p << 0,0001) entre as dreas normalizadas obtidas para o
circulo e para a elipse. Como pode ser visto, os pares de pontos estdo distribuidos préximos
da linha de igualdade (linha sélida; x=y), indicando um elevado nivel de concordancia entre
as duas formas geométricas. A comparacdo entre as duas formas ndo mostrou diferenca

estatisticamente significativa e o coeficiente de regressao foi de 0,81.
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Figura 49 — Comparacao da drea do circulo representativo da pupila medida pelo algoritmo do sistema com a da elipse
medida manualmente com o software Image].
A linha sélida corresponde a x=y e a linha pontilhada, a regressao linear da relagdo das medidas. Coeficiente de correlagdo
(Spearman’s rank) entre as medidas (rho= 0,88, p<<0,0001) para n = 131.
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3.7. Discussao

Com relagdo as medidas pupilométricas fornecidas pelo algoritmo de deteccdo e
estimacao, foi possivel observar, por meio dos videos animados, que nos trechos onde ocorre
a variagdo do didmetro da pupila a estimacdo torna-se mais sensivel, embora a mesma tenha

ficado sempre dentro da faixa de + 2 pixels (item 3.6.1.1).

Com os videos reais, obtidos utilizando o manequim (item 3.6.1.2) as medidas de
diametro da pupila (lantejoula 6 mm) (Figura 42) apresentaram uma média de 6,16 £ 0 mm
num total de 79684 quadros (Figura 44). Esse resultado valida o algoritmo de deteccdo e
estimagdo, como também o procedimento de determinacdo da relacdo pixel/mm. O ensaio
com o dobro da resolugdo espacial (640X480 - Figura 45) proporcionou uma melhor relagao

pixel/mm (0,03 mm), entretanto limitou a resolu¢ao temporal em 1/60 Hz.

No modelo humano, viabilizado pela participa¢do de um voluntéro, foi obtido o valor
médio de diametro pupilar de 5,4 + 0,40 mm, que se encontra dentro da faixa padrao de pupila
(3 — 9 mm). Entretanto, encontra-se abaixo do didmetro escotdpico definido pela relacdo de
DDe = 8,283 — (0,043 X A), que determina o valor de cerca de 6,2 mm para o voluntdrio de

48 anos (Bremmer, 2009).

Com os ensaios realizados com a plataforma fixa, ndo houve diferenga
estatisticamente significativa entre estimagdes baseadas na forma geométrica circular e

eliptica para o olho da coruja buraqueira.

Quanto a deteccdo de piscamento, embora esta seja realizada de forma precisa, o
mesmo nao ocorre em relacdo a medida de seu tempo de duracdo, pois existe uma imprecisao
do algoritmo na determinacdo dos momentos de inicio e fim do piscamento. Entretanto, o
sistema € capaz de fornecer a medida de abertura de palpebra (coluna inferior/diagonal
esquerda Figura 34A—coluna inferior da Figura 35A), permitindo que por meio da relagdo
entre drea da pupila exposta a luz e respectivo didmetro estimado seja possivel a obtencdo de

métricas mais precisas para determinagdo dos tempos envolvidos na dinamica do piscamento.

Sobre o desempenho de hardware, foi possivel a obtencdo de uma taxa estdvel de 120
FPS (quadros/segundo) (item 3.6.1.2). Outros ensaios que apresentam desempenho
semelhante sdo apresentados no Apéndice B.3 juntamente com uma avaliacdo de perda de
captura pontual, assim como de perdas consecutivas que sdo mais criticas para o sistema. E
importante ressaltar que o problema de perda de quadros ndo reside na cimera, mas sim nos

sistemas operacionais populares como Windows, que nao dao suporte a tempo real. Entretanto
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0 ndo determinismo na aquisicdo de imagens ndo impede uma andlise rigorosa do
comportamento da pupila, j4 que nos ensaios realizados as falhas ocorridas ndo foram
significativas e, por consequéncia, corrigidas por meio de interpolacdo. Por outro lado, certas
precaucdes de hardware e software devem ser tomadas. Como regra geral, computadores com
mais recursos de memoéria RAM e de velocidade do processador apresentaram melhores
desempenhos. Deve-se optar por versdes de sistema operacional que demandem um menor
nimero de processos para sua execuc¢do (por exemplo, Windows XP). No Apéndice B.3 sdo
apresentados alguns ensaios com diferentes configuracdes de hardware e sistema operacional
que podem ser utilizados como referéncia para reproducao da plataforma. Cabe destacar que
também € importante desativar tarefas, tais como varredura de antivirus, desfragmentacao de

disco e outras aplicacdes durante as sessoes de gravacao.

Além disso, embora ndo tenham sido realizados testes especificos da influéncia de
capacidade de armazenamento de disco rigido sobre o desempenho de temporizacdo do
sistema, vale ressaltar um comportamento observado nos ensaios realizados ao longo do
desenvolvimento da plataforma: a perda de quadros e a descontinuidade do sinal durante a
aquisicdo de video € minimizada quando é reservado no disco rigido um espago que
corresponda a pelo menos 5 vezes o tamanho exigido por uma secdo de gravacdo. Para
superar essa alta demanda de espaco em disco (76 Kbytes por quadro de 8 bits, 320 x 240
pixel), diferentes estratégias de reducdo do volume de dados podem ser adotadas. Uma
estratégia € aplicar técnicas de compressdao de dados on-line durante o salvamento do filme.
No entanto, a maioria dessas técnicas degrada a imagem original (modificam os valores dos
pixels) e impede a recuperacdo das marcas de tempo incorporadas no quadro. Uma segunda
abordagem € salvar apenas o campo impar do quadro. Em testes de estimacdo aplicados
apenas no campo impar da imagem, ndo houve variacdes significativas nas estimacdes dos
diametros das pupilas. Em geral, essas estratégias reduzem significativamente o volume de
dados, mas aumentam a perda de quadros, devido ao tempo necessdrio para a compactacao
dos dados. Compactadores nao destrutivos, tais como ZIP, ARJ ou 7z podem reduzir o
tamanho do arquivo em até 60%, mas devem ser aplicados apds a aquisi¢do e armazenamento

do filme.

Em funcdo dos resultados positivos obtidos com os prototipos portétil e fixo, foram
realizados dois estudos, que sdo dependentes das particularidades existentes nessas
plataformas. Nos capitulos 4 e 5, a seguir, esses estudos sdo apresentados de forma

detalhada.
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CAPITULO 4 - REFLEXO PUPILAR A LUZ NA CORUJA BURAQUEIRA

Neste capitulo, é apresentado um estudo piloto de avaliagdo do reflexo pupilar a luz
(RPL) na coruja buraqueira (Athene cunicularia) adulta, desenvolvido em parceria com o
laboratério de Neurodindmica do Instituto de Ciéncias Bioldgicas da UFMG, com
participacdo do doutorando Pedro Gabrielle Vieira, orientado pelo Prof. Jerome Baron. A
introducdo apresenta uma revisao bibliografica abordando os principais aspectos do RPL. Em
seguida € apresentada a metodologia de preparacio das corujas. Finalmente sdo apresentados
os resultados deste trabalho e uma discussao onde sdo abordadas as principais caracteristicas e
funcionalidades da plataforma de aquisicio de imagens que viabilizaram a realizacdo do

trabalho.
4.1. Introducao

Com o ensaio de RPL se avalia a constricao da pupila em funcdo de um aumento na
iluminacdo da retina. Nos vertebrados, o didmetro da pupila é regulado por dois musculos,
denominados de esfincter e dilatador da pupila, inervados respectivamente pelos sistemas
parassimpdtico e simpatico, contribuindo para diferentes graus de constricdo e dilatagdo
pupilar (Lowenstein and Loewenfeld, 1950a, b). O RPL é estudado em répteis, aves e
mamiferos, entretanto com maior atencdo para os ultimos. De fato, investigacdes pupilares
realizadas nos anos de 1950 até os dias atuais, principalmente por Loewenstein e Loewenfeld,
reinem uma vasta gama de informacdes valiosas sobre sua dindmica (Hammond and Mouat,
1985), substrato neuronal (Carpenter and Pierson, 1973) e sua relacdo com desordens psico-
fisiolégicas (Fan et al., 2009; Fotiou et al., 2009; Hori et al., 2008). Nos répteis, em especial
na tartaruga, a dindmica do reflexo pupilar € extremamente lenta quando comparada com a de
mamiferos e aves, levando de 5 a 10 minutos para atingir sua constricio maxima (Granda et
al., 1995). J4 nas aves, apesar do pequeno nimero de estudos em relagdo aos mamiferos, elas
tornaram-se um modelo interessante para o estudo do RPL, por sua caracteristica intrinseca e
em especial a coruja buraqueira, pelo seu comportamento “catemeral”. Esse comportamento
se caracteriza pela presenca de atividade durante as 24 horas do dia, diferentemente dos
humanos, que apresentam apenas dois periodos distintos identificados pelo estado de alerta e

SOono.

Dentre as semelhangas entre aves e mamiferos destacam-se, (1) via neuronal do RPL
(Gamlin et al., 1984); (2) controle da resposta da pupila por atributos do estimulo

(distribui¢do espacial, cor), além da luminancia (Barbur ef al., 2002). Entre as diferencas que
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nitidamente distinguem essas duas classes de animais em relagdo ao sistema visual tém-se: (1)
as especificidades da via do RPL (por exemplo, a projecdo inteiramente cruzada que parte do
pré-teto para o nucleo de EW (Edinger-Westphal) (Gamlin et al.; 1984); (2) a estrutura da
musculatura da iris (Mann, 1931) que, em aves, é composta principalmente por células
estriadas, em oposicao as células lisas em mamiferos; e (3) a auséncia de resposta consensual,
isto é, a resposta pupilar nos dois olhos ocorre independentemente um do outro ((Levine,
1955; Schaeffel et al., 1986) , embora Li and Howland (1999) tenham mostrado um
comportamento contrario. Quanto as métricas bésicas do reflexo pupilar a luz, como o tempo
de duracdo da constri¢ao e da dilatacdo, velocidade, laténcia, poucos dados estdo disponiveis,
mas existem para os pombos (Alexandridis, 1967) e galinhas (Barbur et al., 2002). Além
disso, os dados sobre o RPL das aves foram mais limitados a observacdes qualitativas que
quantitativas, uma vez que estes estudos ndo tém como objetivo principal a avaliagdo das

métricas de RPL.

Buscando obter métricas quantitativas bdasicas do reflexo pupilar e estabelecer novas
perspectivas sobre as propriedades funcionais da via neural mediando esse reflexo em aves, o
presente estudo foi conduzido utilizando-se como modelo a coruja buraqueira (Athene
cunicularia) adulta. De acordo com a pesquisa bibliografica realizada, apenas dois trabalhos
fornecem alguns dados qualitativos do RPL neste grupo de pédssaros; um em estudo realizado
com coruja-das-torres (Tyto alba - (Schaeffel and Wagner, 1992)) e, outro, em coruja-do-
mato (Megascops asio - (Bishop and Stark, 1965)). Para medi¢des pupilares, foi utilizado o
protétipo fixo descrito no item 3.4.2. Os resultados indicam que, embora a forma bdsica da
curva de resposta pupilar a luz seja semelhante ao que foi descrito na maioria dos vertebrados,
métricas derivadas a partir delas mostraram-se muito diferentes do que foi relatado para

mamiferos ou mesmo para aves.
4.2. Material e Métodos
4.2.1. Visao geral

Reflexos pupilares a luz foram obtidos utilizando-se trés corujas buraqueiras adultas,
da espécie Athene cunicularia. Todos os procedimentos experimentais foram realizados
seguindo um método para a fixacdo de cabeca descrito em detalhes por Baron et al. (2007) e
se beneficiam do fato de que os movimentos dos olhos em corujas sdo extremamente
limitados (Pettigrew and Konishi, 1976; Steinbach et al., 1974), alcancando uma amplitude

maxima de 0,5° na coruja buraqueira (Cooper and Pettigrew, 1979). Consequentemente, uma
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vez que a cabeca do animal € fixada, medi¢des pupilares estdveis podem ser obtidas. Os
protocolos utilizados neste estudo foram aprovados pelo Comité de Etica em Experimentacdo
Animal (CETEA, licenca n ° 2004/01), da Universidade Federal de Minas Gerais, e foram
realizados em conformidade com as diretrizes estabelecidas pela European Communities
Council Directive, de 24 de Novembro de 1986 (86/609/CEE). As corujas foram mantidas em
um viveiro ao ar livre, com licenca do Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos

Naturais Renovaveis (IBAMA, a licenca n © 3076223).
4.2.2. Gravacao do reflexo pupilar

A Figura 20 mostra a configuracdo preparada para gravacdo do reflexo pupilar em
funcdo da estimulagdo visual. Os quadros do filme foram adquiridos com a frequéncia de
amostragem de 120 Hz e uma resolu¢do de medida de aproximadamente 0,06 mm para uma
resolucdo espacial da imagem de 320x240 pixels. A captura de imagem foi sincronizada com

a estimulacgdo visual (para mais detalhes, ver item 3.4.2).

No inicio de cada sessdo de gravacdo, foi definida a relagdo métrica entre tamanho da
imagem em pixel e seu tamanho no mundo real, um passo necessario para o fornecimento de
medidas do tamanho da pupila em valores absolutos. Para isso, foi colocado um objeto
(régua) de tamanho conhecido no plano de visdao do olho a ser medido, e uma imagem do
objeto foi capturada. Em seguida, foram selecionados dois pontos na imagem cuja distancia

em pixel foi utilizada para a conversdo métrica, de acordo com o tamanho real do objeto.
4.2.3. Estimulo visual e protocolo experimental

Os estimulos visuais consistiam de grandes campos uniformes de luz acromética, que
variaram de forma aleatéria quanto a luminosidade, exibidas em um monitor CRT de 19
polegadas (Samsung SyncMaster 955DF), com uma resolugdo de 1024 x 768 pixels. O
monitor foi colocado a 35 cm dos olhos da coruja, produzindo um estimulo com uma posi¢ao
angular de 39,4° x 26,6°, configurado para o modo RGB com 8 bits e com uma correcao de
gama para produzir um comportamento linear na luminancia exibida. Medi¢des fotométricas
foram realizadas periodicamente com o colorimetro ColorCal (Cambridge Research Systems,

UK) visando verificar a estabilidade da calibracdo de luminancia do monitor.

Para avaliacdo quantitativa do reflexo pupilar, foram aplicados dez valores de
luminosidade que variam de 3,2-160 cd/m’ em ordem aleatéria. O protocolo utilizado para

capturar o reflexo pupilar era constituido de dez niveis de luminéncia (3,2, 6,2, 9, 15,5, 31,1,
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47,9, 65,3, 98,2, 129,2, 160,0 cd/mz) apresentados durante 100 ms, com 20 minutos anteriores
de adaptagdo ao escuro. Cada ensaio consistiu de 1 s de tela em branco, seguido por um flash
de estimulo breve (100 ms). Um intervalo de 9 segundos entre estimulos foi escolhido para
permitir a recuperacao completa da pupila para o estado adaptado. Cada condicdo de estimulo
foi apresentada 15 vezes em uma ordem pseudo-aleatéria em bloco. Todas as corujas foram
testadas com um minimo de 2 € um maximo de 4 vezes, gerando no minimo 30 e, no maximo,

60 estimulacdes/nivel por coruja.
4.2.4. Analise de dados

Ap6s a coleta de dados, os filmes foram submetidos ao processo de detec¢do e
estimacdo de pupila, conforme descrito no item 3.5.2. Em seguida, a curva de reflexo da
pupila para cada ensaio foi suavizada com um filtro média mével (janela=3) e analisada Poe
meio de um conjunto integrado de programas computacionais desenvolvidos em Matlab ®
(MathWorks, EUA), gerando todas as métricas descritas a seguir. Seis métricas foram
estimadas (Figura 50): (1) constricdo maxima da pupila, que refere-se ao ponto de minimo na
curva do reflexo pupilar, (2) laténcia, determinada pelo intervalo de tempo entre a
apresentacao do estimulo e a resposta pupilar. Este pardmetro foi obtido considerando o ponto
de minimo (pico negativo) da derivada segunda da curva de reflexo pupilar; (3) tempo de
constricao, determinado pelo periodo entre a apresenta¢do do estimulo e a constri¢io méaxima
da pupila; (4) tempo de dilatacio, que é o periodo de tempo entre a constricdo maxima e a
estabilizacdo do tamanho da pupila (estado adaptado); (5) velocidades de constricdo e (6)
dilatac@o, obtidas por meio da derivada primeira da curva de reflexo pupilar. O ponto de
minimo (pico negativo) e de maximo (pico positivo) que correspondem, respectivamente, as
velocidades instantdneas maximas de constricao e de dilatacdo, foram considerados como as

velocidades de constri¢do e de dilatagio, respectivamente.
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Figura 50 — Métricas derivadas do RPL em coruja buraqueira.
Curva gerada utilizando um flash de estimulo de 100 ms. Internamente é mostrada a curva da derivada utilizada para calcular
a curva de velocidade.

Ensaios com ocorréncia de piscamento e/ou movimentos palpebrais foram detectados
e removidos antes da estimagdo das métricas. Em funcio disso, o numero total de ensaios
analisados diferiu entre corujas. No entanto, um minimo de 27 estimulagdes/nivel validas foi
obtido para cada uma das corujas, levando a uma boa estimativa das métricas avaliadas. E
importante reforcar que os movimentos dos olhos sdo extremamente limitados em corujas,

aumentando ainda mais a qualidade da estimativa das métricas da pupila.
4.2.5. Estatisticas gerais

Vérios padrdes de testes estatisticos foram aplicados aos dados especificos deste
capitulo. Foi utilizada a modificacao Lilliefors do teste de Kolmogorov-Smirnov para
verificar a normalidade dos conjuntos de dados. Nos dados com distribui¢ao normal, aplicou-
se o teste-t para comparar as médias de duas populacdes ou um teste ANOVA para
comparacodes entre mais de duas populacdes. Caso contrario, foram utilizados o Wilcoxon
rank-sum ou Kruskal-Wallis como equivalentes nao paramétricos dos testes t- ¢ ANOVA,

respectivamente. O nivel de significincia utilizado para todos os testes foi de P <0,05.
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4.3. Resultados
4.3.1. Reflexo pupilar a luz

Salvo disposi¢ao contrdaria, neste estudo, os resultados de tendéncias centrais presentes
nesta secdo sdo apresentados como mediana e percentis 25 e 75 como medidas de dispersao

da populagdo.
4.3.1.1. Efeitos dos niveis de luminosidade sobre o didmetro pupilar

As respostas de reflexo pupilar para flashs de 100 ms sdo compostas por uma fase de
constricao rapida seguida por uma fase de dilatacdo lenta, ambas exibindo uma dependéncia
significativa dos niveis de luminancia. A Figura 51A mostra esta dependéncia em
experimentos realizados com trés corujas. A medida que a luminincia do estimulo se torna
maior, o didmetro pupilar tende a diminuir até atingir um ponto de saturacdo, que ocorre para
valores de luminancia acima de 32 cd/m” (linha pontilhada no grafico). Na condigdo de quase-
escuro, o didmetro da pupila para as corujas 1 (Figura 51B), 2 (Figura 51C) e 3 (Figura 51D)
foi de 10,2 mm [9,8-10,4], 9,2 mm [9,4-8,7] e 10,3 [9,9-10,5], respectivamente. Para o nivel
de luminancia méxima foram encontrados diametro de 4,3 mm [4,1-4,5] para coruja 1, 4,3
mm [3,9-4,5] para coruja 2 e 4,8 mm [4,7 - 5,0] para coruja 3. Essas mudangas nos tamanhos
das pupilas no escuro € no maximo nivel de luminincia causam, em média, uma reducao de

4,8 vezes na iluminancia da retina para as trés corujas.
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Figura 51 — Didmetro pupilar em func@o do nivel de luminéncia.
(A) Curvas de RPL para variados niveis de luminancia. (B-D) Constri¢éo pupilar em trés corujas distintas apresentando uma
saturacio acima de 30 cd/m* em todos os casos. .

4.3.1.2. Efeitos dos niveis de luminosidade sobre a laténcia da constricao pupilar

A laténcia para constricao pupilar, ao contrdrio do que é em geral reportado para os
mamiferos e aves, mostrou uma variacao pequena, de 33-58 ms. Curiosamente, esses valores

de laténcia independem da luminancia (Figura 52A).

Essa caracteristica é perceptivel na Figura 52B, onde estdo plotadas as laténcias
estimadas para todos os ensaios de gravacao em fun¢do do nivel de luminancia. Como pode
ser visto, a maioria dos valores sdo iguais a 42 ou 50 ms em todas as condi¢cdes de luminancia.
No entanto, observa-se uma inversdo da proporcio entre estes dois valores de laténcia em
fun¢do da luminéancia: para 3,2 cd/mz, em 34% dos ensaios a laténcia foi de 42 ms e, em 64%
dos ensaios, a laténcia foi de 50 ms, enquanto que para 160 cd/m? ,em 65% e 29% dos
ensaios, as laténcias foram 42 ms e 50 ms, respectivamente (Figura 52C). Ensaios com
valores de laténcia de 33 ms também tendem a aumentar com a luminancia (barras pretas na
Figura 52B). Este resultado sugere que a laténcia tende a diminuir com o aumento da
luminancia, embora este decremento tenha sido de apenas 8 ms, aproximadamente. No

7 7z

entanto, ¢ importante ressaltar que essa diferenca é causada apenas por um quadro.
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Considerando que os dados foram adquiridos em uma frequéncia de 120 Hz, ndo pode ser

ignorado o fato de que a discrepancia observada possa ser atribuida a resolugdo temporal do

sistema. Assim, deve-se considerar a possibilidade de que os valores de laténcia sejam iguais

para todos os niveis de luminosidade, um comportamento ndo relatado nas referéncias

consultadas.
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Figura 52 — Valores de laténcia estimados em todos os trials e corujas.

(A) Primeiros 70 ms apds o inicio do estimulo.Circulos cheios (preto) indicam os valores de laténcia determinados pelo
célculo derivada segunda (grafico interno). (B) Histrograma de todos os valores de laténcia obtidos em trés corujas
submetidas a diferentes niveis de luminincia. Note-se que para um mesmo nivel de lumindncia obteve-se quatro valores
distintos laténcia, mas com diferentes propor¢des. (C) Com o aumento dos niveis de luminéncia, a percentagem de ensaios
com valores de laténcia igual a 50 ms tende a diminuir, enquanto que a porcentagem de ensaios com valores de laténcia igual
a 42 ms tende a aumentar.
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4.3.1.3. Efeitos dos niveis de luminosidade sobre constricdo e dilatacdo pupilar

Tempos de constricdo e dilatacdo também estdo correlacionados com niveis de

luminosidade. De modo geral, nas trés corujas, o tempo de constri¢ao tendeu a aumentar com

luminéncia mostrando tempos de saturacio acima de 30 cd/m” (Figura 53A, C e E).
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Figura 53 - Constri¢do e duracdo do tempo dilatagdo conforme niveis de luminéncia.
Os graficos a esquerda mostra os periodos de constricdo (A, C e E), enquanto os da direita mostram os periodos de dilatacio
(B, D e F) em trés corujas. Notar que os valores de ambos tendem a saturar para estimulos acima de 30 cd/m’.

Para a menor luminosidade testada (3,2 cd/mz), o tempos de constricdo detectados

foram de 158 ms [150-167], 158 ms [158-167] e 150 ms [142-158] nas corujas 1, 2 e 3,

respectivamente. Para o nivel de luminancia maxima (160 cd/m?), foram detectados os tempos
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de 192 ms [183-208] na coruja 1, 200 ms [183-212] na coruja 2 e 196 [183-225] na coruja
3. Em relacdo ao tempo de dilatacdo (Figura 53B, D e F), a saturacdo pupilar foi mais
aparente, e também ocorreu apSs 30 cd/m* nas corujas 2 e 3, e de 60 cd/m* na coruja 1. Para
o nivel mais baixo de luminancia, os tempos de dilatacdo foram quase 3 vezes maiores do que
de constri¢do, com valores variando entre 375 ms a 458 ms. Para o maior nivel de luminancia
utilizado, foram encontrados valores que variaram de 1058 ms para 1312 ms, um aumento de

5,5 vezes quando comparado ao tempo de constri¢ao.

4.3.1.4. Efeitos dos niveis de luminosidade sobre as velocidades de constricdo e

dilatacdo pupilar

Como pode ser visto na Figura 54, as curvas de velocidade de constricdo e de
dilatacdo se assemelharam a forma das curvas de tempo de constri¢do e dilatagdo. Como as
outras métricas, a velocidade mostrou uma saturacdo marcante para estimulos acima de 30

cd/m’, tanto nas fases de constricdo quanto nas fases de dilatacdo.
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Figura 54 - Velocidade de constricdo e dilatacdo pupilar em corujas submetidas a diferentes niveis de luminancia.
As linhas sélidas com circulos cheios e as linhas pontilhadas com circulos vazios indicam velocidades de constricio e
dilatacdo, respectivamente. A saturagdo € obeservada para valores de lumindncia acima de 30 cd/m2.
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Nas trés corujas, os valores de velocidade de constri¢do variaram de 30 a 40 mm/s
para o estimulo de mais baixa luminancia e, de 66 mm/s para a cerca de75 mm/s, para o
estimulo mais elevado. Como esperado, as velocidades de dilatacdo foram inferiores as de
constricao, resultando em velocidade de 17 mm/s [16-19] na coruja 1, 13 mm/s [10 - 14] na
coruja 2 e 13 mm/s [9 - 16] e na coruja 3 na mais baixa luminancia. Para a luminancia
maxima testada, foram encontrados 19 mm/s [16-22], 18 mm/s [16 - 20] e 16 mm/s [13-21]
nas corujas 1, 2 e 3, respectivamente. Esses valores indicam que o reflexo pupilar a luz na
coruja buraqueira é de cerca de sete vezes mais rdpido do que em primatas, fato que pode ser
explicado também pela presenca de musculatura estriada na iris da coruja, em oposi¢do a

musculos lisos em mamiferos.
4.4. Discussao

O presente estudo descreve um exemplo de plataforma configurdvel para aquisi¢dao de
imagens descrito no item 3.4.2, tendo como objeto de estudo a caracterizacdo quantitativa da

resposta pupilar da coruja buraqueira em fung¢do da luminancia.

Com a reconfiguracdo da plataforma, foi possivel avaliar seis métricas distintas
derivadas do RPL: constricdo mdxima da pupila, laténcia, tempo de constricdo e de dilatagao,

velocidades de constri¢do e de dilatagao.

O reflexo pupilar a luz € constituido de uma fase de constricao rapida seguida por uma
fase de dilatacdo lenta, ambas correlacionadas com os niveis de luminosidade, sendo
observada uma saturacdo acima de 32 cd/m’. Entretanto, a laténcia para constricdo pupilar, ao
contrario do que € em geral reportado para os mamiferos e aves, € restrita, variando de 33-58

ms e, além disso, os valores de laténcia sdo independentes da luminancia.

A plataforma configurdvel para aquisicao de imagens, na sua versao fixa, descrita no
item 3.4.2, mostrou-se adequada para aplicacdes onde se faz necessdria a estimulacio visual
sem que haja obstru¢do do campo de visdo do sujeito/animal de experimentacdo. Nessa
situacdo, devido ao posicionamento da caméra hd um afastamento entre sujeito-camera que é
compensado por uma lente de abertura e foco ajustavel. Além disso, hd um largo espectro de
resposta do sensor da cimera, que trabalha tanto no espectro infravermelho, caracteristico
para experimentos escotopicos, quanto no espectro visivel, caso em que se enquadra este

experimento.
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Devido a natureza deste experimento, em que o estabelecimento do sincronismo entre
estimulagdo e captura de imagem € imprescindivel (descrito no item 3.4.2) o sistema mostrou-
se versdtil e eficiente, permitindo que o inicio da captura de quadros de cada ensaio fosse

disparado de forma sincronizada com o inicio da estimulacdo visual.

As mudancas mais significativas no software ocorreram no moédulo de andlise de
pupila offline. Embora a estrutura do processamento, constituida de segmentacao e estimagao,
seja a mesma para olho de coruja buraqueira e de humano, as especificidades do olho avaliado
impdem limitagdes ou até mesmo simplificacdes nas etapas de processamento. Destaca-se de
forma positiva para o algoritmo de processamento de imagens a estaticidade do olho, pois
permite a pré-estimagcdo da posicdo da pupila no quadro seguinte. Esta pré-estimacdo da
posicdo € determinante principalmente apds um evento de fechamento de pélpebra ou durante
a movimentacdo da membrana nictitante, pois baseado na média de posi¢ao da pupila dos
quadros anteriores é possivel pré-estimar a regido central da pupila que serd utilizada pelo
algoritmo de busca da pupila. Outro fator importante para a estimacdo é a fonte tnica de
iluminacao da cena. Vale lembrar que seu efeito colateral, provocado pelo reflexo da cérnea
(Figura 28A), é totalmente suprimido em funcio de uma udnica fonte e sua taxa de ocupacao
na pupila é muito pequena (Figura 30A e B). Esta caracteristica suprime erros de estimagao
muito comuns, que s@o caracteristicos em aplicagdes envolvendo humanos. A inexisténcia do
limbo corneal na imagem capturada pelo sistema garante a presenca de apenas um unico

circulo (pupila) na cena, o que também ndo € comum na imagem do olho humano.

Em contrapartida, a membrana nictitante gera ruidos que comprometem a
identificacdo da pupila (Figura 32C). Os eventos de fechamento e abertura da membrana
nictitante podem provocar um falso evento de piscamento, que compromete as estatisticas
relacionadas ao piscamento. Entretanto, o comportamento mais critico no olho da coruja é a
dindmica das pélpebras. Para o olho humano, durante o evento de piscamento ou mesmo de
olho semiaberto, na maioria das vezes, a regido inferior da pupila encontra-se descoberta,
disponibilizando ao algoritmo de busca o semicirculo inferior da pupila, livre de ruidos. J4 no
olho da coruja, devido aos movimentos das pdlpebras superior e inferior, condi¢des mais
severas sao impostas ao algoritmo de estimacgdo (Figura 32A) e, em alguns casos, até mesmo a

impossibilidade de estimagao.

Dentre as seis métricas estabelecidas para estudo neste experimento, constri¢ao
maxima da pupila, laténcia, tempo de constricdo, tempo de dilatacdo, velocidades de

constricdo e de dilatacdo, apenas a primeira ndo € dependente da resolucdo temporal do
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sistema. Considerando que a taxa de amostragem do sistema é de 120 Hz, o que gera uma
resolucdo temporal de 8,33 ms, as métricas que envolvem tempos muito pequenos podem
gerar erros significativos. Para o caso do tempo de laténcia de constricdo pupilar, cujos
experimentos permitiram obter tempos na faixa de 33 a 58 ms, medidas com imprecisdo
temporal de um quadro geraram erros de 24,24 % e 13,97 %, respectivamente. Para os tempos
mais altos como constri¢do pupilar de 158 ms e dilatagdo pupilar de 375 ms, para imprecisao
temporal de um quadro, os erros foram de 5,06 % e 2,13%, respectivamente, demonstrando
uma ordem de grandeza menor. Para experimentos desta natureza, este € o ponto de maior
fragilidade desta plataforma, entretanto € possivel minimizar tal problema utilizando cameras
(Firewire) com taxas de amostragem mais elevadas, que utilizam o padrdo IEEE 1394b e tem
uma banda de transmissao de 800 Mbps (Association, 2004). Uma solucdo alternativa para
banda de 400 Mbps, que corresponde ao padrao IEEE 1394a utilizada na camera FireFly MV,

€ reduzir a resolugdo espacial para permitir um aumento na resolucdo temporal.

Dentro das caracteristicas e limitagdes desta configuracdo da plataforma de aquisicao
de imagens, diversos experimentos poderao ser realizados tais como avaliacdo do piscamento

espontaneo e evocado (Vieira et al., 2011).
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CAPITULO5- LIMIAR PARA DISCRIMINACAO OBJETIVA DE
SONOLENCIA INDUZIDA POR PRIVACAO DO SONO COM
DISPOSITIVO DE ACESSO SIMULTANEO A MULTIPLOS
INDICADORES.

Este capitulo apresenta um estudo piloto sobre avaliacdo de sonoléncia desenvolvido
em parceria com o Departamento de Psicobiologia, com participacdo do doutorando Giuliano
Emereciano Ginani, orientado pela Profa. Sabine Pompéia. Em sua introdugdo, é apresentada
uma revisdo bibliogrifica abordando as principais técnicas aplicadas na quantificagdo da
sonoléncia. Em seguida, é apresentada a metodologia adotada tanto nas coletas quanto na
determinac¢ado dos indicadores aplicados na identificacdo da priva¢do do sono. Para a obtencao
dos indicadores foram realizadas modificagdes no protdtipo portatil (item 3.4.1) que estdo
descritas no item 5.2.3. Finalmente, sdo apresentados os resultados deste trabalho com a

respectiva discussao.
5.1. Introducao

Pesquisas realizadas pelo Center for Narcolepsy, Sleep and Health Research da
University of Illinois at Chicago Colleges of Nursing and Medicine mostram que entre 40 e
70 milhdes de americanos apresentam problemas de ordem cronica ou de intermiténcia do
sono (Chicago, 2006). Esses problemas se manifestam independentemente do sexo, raca ou
grupo socioecondmico, agravando-se com o avangar da idade. O desconhecimento, por parte
do sujeito, do distirbio do sono e a consequente falta de tratamento t€ém um forte impacto
social, refletindo no aumento da morbidade e mortalidade, na baixa qualidade de vida, na
menor produtividade e no comprometimento da seguranca publica devido a alta incidéncia de

acidentes relacionados com a sonoléncia excessiva (Curcio et al., 2001).

A sonoléncia, tecnicamente denominada excessiva sonoléncia diurna (Excessive
daytime sleepiness - EDS), € consequéncia do desequilibrio de dois mecanismos (circadiano e
da homeostase do sono) que controlam a sonoléncia fisioldgica e vigilia (Olejniczak et al.,

2004), sendo desencadeados por fatores exdgenos e/ou enddgenos.

Dentre os fatores exdgenos, encontram-se diversos elementos tais como: jornada
excessiva de trabalho, atividade de turno (Bjerner et al., 1955) e ambientes agressivos, que
interferem determinantemente em algumas atividades funcionais (dire¢ao veicular (Horne and

Baulk, 2004; Horne and Reyner, 1996; Hu and Zheng, 2009; Morad et al., 2009), operacoes
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militares (Porcu et al., 1998), préticas hospitalares (Wilhelm et al., 2009) e tarefas de

monitoramento (Bjerner et al., 1955)).

Como fatores enddgenos, destacam-se as principais desordens do sono: a insdnia, a
Sindrome da Apnéia Obstrutiva do Sono (SAOS), a narcolepsia e a sindrome da
movimentacdo periddica dos membros (Olejniczak et al., 2004). A insdnia € a mais comum e
pode ser de origem psicofisioldgica ou idiopdtica, caracterizando-se pela dificuldade de
iniciar ou manter o sono ou pelo sono ndo restaurador. A Sindrome da Apnéia Obstrutiva do
Sono € de origem morfo-fisioldgica e caracteriza-se pela fragmentacdo do sono devido a
desordem respiratéria. J4 a narcolepsia € de origem neuroldgica e se caracteriza por um desejo
incontroldvel de dormir ao longo do dia, que pode ser acompanhada de cataplexia (perda do
tonus muscular), alucinag@o visual ou hipnagdgica (sonhar antes de entrar no estado de sono)
e pela paralisia do sono (incapacidade de se movimentar ao acordar). A sindrome da
movimentacdo periddica dos membros € também denominada de mioclonias noturnas.
Caracteriza-se por movimentos repetitivos, estereotipados, principalmente dos membros
inferiores, predominante durante o sono NREM (Non-rapid eye movement) (Olejniczak et al.,

2004).

Com objetivo de identificar problemas de sonoléncia, diversas técnicas foram
desenvolvidas e classificadas, segundo sua natureza, em duas categorias distintas: subjetiva e

objetiva (Figura 55) (Curcio et al., 2001).

Os exames da categoria subjetiva sdo realizados por meio de questiondrios auto-
avaliativos onde o sujeito indica, dentro de uma escala pré-estabelecida, o seu estado de

sonoléncia para uma série de situacdes propostas.

Na categoria objetiva, a abordagem comportamental busca identificar a queda de
desempenho nas tarefas com exigéncias atencionais, de esfor¢co cognitivo ou controle motor.
Ja na abordagem fisiolégica, analisam-se as variagdes espontaneas de diversos parametros
fisioldgicos (respiragdo, atividade cardio-vascular, oculomotora, atividade elétrica cerebral,

condutancia da pele e temperatura).

Segundo a classificagdo de Kamiya (1961) apud Cursio et al. (2001), existem quatro
tipos de medidas possiveis de sonoléncia: subjetiva, queda de desempenho, propensio ao sono

e queda no estado de alerta (Figura 55).



SSS - Stanford sleepiness scale
VAS - Visual analog scale
KSS - Karolinska sleepiness scale
ATS - Accumulated time with sleepiness scale
ESS - Epworth sleepness scale
RDSS - Rotterdam daytime sleepiness scale
SWALI - Sleep_wake activity inventory
MSQ - Mini sleep questionnaire
ART - Auditory reaction time
VRT - Visual reaction time
SALT - Simulated assembly line task
MVT - Multiple vigilance test
PVT - Psychomotor vigilance test
WAT - Wilkinson addition test
WWMT - Williams word memory test
DSST - Digit-symbol substitution test
MSLT - Multiple sleep latency test
RTSW - Repeated test of sustained wakefullness
MWT - Maintenance of wakefulness test
EEG - Eletroencefalografia

Figura 55 - Classificac@o das técnicas de avaliacdo sonoléncia.
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Nas medidas subjetivas, sdo propostas duas condi¢des: momentinea e permanente. Na

condicdo momentanea, causada por situacdes atipicas (privacdo do sono), existem alguns
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questiondrios para detec¢do da sonoléncia como o Stanford Sleepiness Scale (Hoddes et al.,
1973), Karolinska Sleepiness Scale (Kaida et al., 2006), Accumulated Time with Sleepiness
Scale (Gillberg et al., 1994) e Visual Analog Scale (Monk, 1987). Esses questionarios foram
concebidos para aplicacdo em sujeitos com queixas de sono e por meio dos quais o paciente
informa seu nivel de sonoléncia. Na condicdo permanente € aplicado um questiondrio para
andlise de sonoléncia cronica. Entre os questiondrios existem o Epworth Sleepness Scale
(Murray, 2010), o Rotterdam Daytime Sleepiness Scale (Van Knippenberg et al., 1995),
Sleep_wake Activity Inventory (Johnson et al., 1999), Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) e
0 Mini Sleep Questionnaire (Melamed and Oksenberg, 2002). O principal problema da
utiliza¢do das medidas subjetivas estd na vulnerabilidade das varidveis envolvidas na andlise,
pois € muito comum o sujeito super ou subestimar suas impressoes dependendo do seu estado
psicofisioldgico. Os questiondrios subjetivos ndo se limitam aos relacionados na Figura 55,
incluem outros questiondrios como: Profile of Mood States (POMS), Basic Nordic Sleep

Questionnaire (BNSQ), que ndo sdo especificos para avaliagdo do sono.

A medicdo de queda de desempenho € subdividida em dois tipos de tarefas:
psicomotoras e cognitivas (Curcio et al., 2001). Nas tarefas psicomotoras sdo executadas
atividades atencionais simples em que sdo considerados os tempos de resposta para a
estimulacdo visual (Wilkinson and Houghton, 1982) ou auditiva (Lisper and Kjellberg, 1972).
Diversos sdo os exames de avaliagdo: Auditory reaction time (Lisper and Kjellberg, 1972),
Visual reaction time (Wilkinson and Houghton, 1982), Simulated assembly line task (Walsh
et al., 1992), Multiple vigilance test (Hirshkowitz et al., 1993), Psychomotor vigilance test
(Basner and Dinges, 2011) (Figura 55). Ja nas tarefas cognitivas sdo avaliadas atividades
atencionais que envolvem memoria, légica e aritmética, sendo realizadas por meio dos
seguintes testes: Wilkinson addition test (Wilkinson, 1968), Williams word memory test
(Williams et al., 1966), Digit-symbol substitution test (McLeod et al., 1982) (Figura 55). O
principal problema das medidas de queda de desempenho estd na sua abordagem
comportamental, que € extremamente dependente do estado motivacional do individuo, do
ambiente e da metodologia utilizada no teste. Sua grande vantagem € a fécil aplicabilidade das
técnicas (Curcio et al., 2001). Dentre as técnicas de avaliacdo da queda de desempenho, o
Psychomotor vigilance test (PVT) € o teste mais amplamente utilizado, devido a sua alta

sensibilidade a privacao do sono (Basner and Dinges, 2011).

A medida objetiva de propensdo ao sono tem o Multiple Sleep Latency Test

(Carskadon and Dement, 1979) como o teste mais conhecido e reconhecido. Por meio dele, é
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quantificado o nivel de sono do sujeito baseado nas medidas polissonogréficas, onde sao
medidos os tempos para iniciar o sono (laténcia do sono) com base no sinal da
Eletroencefalografia. Algumas variacdes do MSLT foram desenvolvidas como o Repeated
test of Sustained Wakefullness e Maintenance of Wakefulness Test (Mitler et al., 1982)
(Figura 55). A medida de propensdo ao sono € um importante marcador para diagndstico de
patologias do sono entretanto sdo exames limitados a ambientes clinicos e relativamente

demorados.

Os parametros relativos a redugdo do estado de alerta podem ser obtidos por meio de:
Eletroencefalografia (Torsvall ef al., 1989), atividade oculomotora (Caffier et al., 2003;
Morris and Miller, 1996; Stern et al., 1994) e a pupilometria (Lowenstein et al., 1963; Morad
et al., 2000). Nesse contexto, a pupilometria € a técnica mais utilizada, pois, além de ser
confidvel por se basear em indicadores vinculados ao sistema nervoso autdnomo (SNA)
(Wilhelm et al., 1998), € uma técnica ndo invasiva, de simples aplicacao e apresenta um baixo

custo em relagdo ao MSLT.

Dentre as diversas técnicas apresentadas na Figura 55, o Multiple Sleep Latency Test,
que se baseia na polissonografia, vem sendo adotado como referéncia (padrio ouro) na
quantificagcdo objetiva da sonoléncia e no diagndstico da narcolepsia (Bitsios et al., 2006; Liu
et al., 2008; Merritt et al., 2004; Prasad et al., 2011). Alguns de seus parametros também sdao
utilizados como referéncia para outras técnicas de medicdo de sonoléncia (Wilhelm er al.,
2009; Wilhelm ef al., 1998). Entretanto, a necessidade de equipamentos, profissionais
especializados e ambientes adequados para realizacado do MSLT, tém inviabilizado

economicamente sua utilizacao em larga escala.

Nos dltimos anos, alguns estudos vém sendo realizados e propostos como alternativos
ao MSLT na quantificacdo objetiva do sono, utilizando dispositivos portéteis que viabilizam
aplicacdes em ambientes externos como locais de trabalho. Dentre as tecnologias existentes,
encontram-se 0s equipamentos que monitoram a atividade oculomotora e se baseiam nos
parametros do piscamento tais como: tempo de duracdo do piscamento, tempo de fechamento
e abertura de palpebra (Caffier et al., 2003) e frequéncia de piscamento (Caffier et al., 2003,
2005; Divjak and Bischof, 2009; Stern et al., 1994). J4 para monitoramento da oscilacdo do
diametro pupilar encontram-se os pupilometros (Nakayama et al., 2008; Wilhelm et al.,
2009), sendo o PST (pupillographic sleepiness test), cujo indicador € o PUI (pupil unrest
index), a técnica utilizada com maior frequéncia. Entretanto, o PST € aplicado em conjunto

com outras técnicas como: Epworth Sleepness Scale, Psychomotor vigilance test e Multiple
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Sleep Latency Test (Franzen et al., 2008; Prasad et al., 2011), buscando estabelecer uma
correlacdo entre elas. Devido as especificidades para aplica¢do de cada uma das técnicas, elas
sdo realizadas em momentos distintos, o que pode levar a diferentes condi¢Oes

psicofisioldgicas do sujeito.

A equalizacdo de condicdes psicofisioldgicas (ansiedade, humor, atividade cardio-
vascular, oculomotora, atividade elétrica cerebral, dentre outras) na coleta de multiplos
indicadores ja foi realizada por Bernahardt et al. (1996), num estudo aplicado em psicologia
social. Nesse experimento, foi integrado um eyetraker comercial ISCAN modelo RK-426
(ISCAN, Cambridge, MA) e um computador pessoal possibilitando que a estimulagdo visual
e/ou auditiva fosse realizada com o monitoramento simultaneo do didmetro da pupila. Mais
recentemente, num estudo piloto para determinacao do estado de sedacdo do paciente, Patil et
al. (2007) integraram em um Unico dispositivo a fonte de estimulacdo visual, uma camera
(webcam) para monitoramento da pupila e um sistema de gravagao de dudio para avaliacao da

fala.

No presente estudo, foi aplicada esta mesma abordagem para o estudo da privacio de
sono. A primeira etapa envolveu a construcdo de um dispositivo que monitora a dindmica da
pupila e da palpebra, com capacidade de avaliacdo simultanea do tempo de reagcdo do sujeito a
um estimulo visual. A caracteristica principal deste dispositivo € seu baixo custo associado a
simplicidade de hardware/software do dispositivo proposto em Patil er al. (2007), com
resolucdo temporal e espacial superiores a encontrada no dispositivo descrito em Bernardt et
al. (1996), este ultimo fundamentado em plataformas proprietdrias de alto custo. Numa
segunda etapa, foi realizado um estudo piloto com os seguintes objetivos: (1) avaliar o
potencial do dispositivo, que permite extrair simultaneamente trés indicadores distintos:
lapsos, poténcia de oscilagdo da pupila e eventos de piscamento que podem trabalhar de forma
colaborativa e redundante; (2) Investigar a viabilidade do estabelecimento de limiares para

estes indicadores, que propiciem a identificagcao robusta da privacao do sono.
5.2. Materiais e métodos
5.2.1. Sujeitos

A amostra consistiu de 19 individuos saudédveis do sexo masculino, com idade entre 18
e 30 anos, com um minimo de 12 anos de escolaridade. Todos tinham como primeira lingua o

Portugués. Os sujeitos ndo tinham problemas psiquiétricos, incluindo dependéncia de drogas
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ou problemas clinicos, que poderiam interagir com os efeitos da privacdo do sono, tais como
epilepsia, distirbios de aprendizagem, distirbios do sono (confirmada pela polissonografia), e
nem auditivos ou déficits visuais nio corrigidos. Nenhum dos individuos era trabalhador de
turno ou viajou em voos transmeridianos no més anterior ao experimento, para evitar
possiveis distirbios dos ritmos circadianos. Eles tinham um indice de massa corporal entre 20
e 25, eram ndao fumantes, ndo estavam submetidos a medicagdo no momento do estudo e
consumiam menos de 200mg de cafeina por dia. Os voluntarios nio estavam nos extremos da
dimensdo cronotipo medido pelo questiondrio de Horne e Ostberg (Benedito-Silva et al.,
1990; Horne and Ostberg, 1976) que avalia o padrao do ritmo circadiano da pessoa que pode
ser matutino, vespertino ou indiferente, e tinham um padriao de sono normal, isto &, eles
dormiam 6-Shoras/noite e, geralmente, adormeciam entre as 23:00h e 01:00. Todos eles
tiveram escores na faixa normal no teste de inteligéncia ndo-verbal Matrizes Progressivas de

Raven (Raven et al., 1988).
5.2.2. Procedimento

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal de Sio Paulo
(UNIFESP; 0763/10) e todos os sujeitos assinaram o termo de consentimento livre e
esclarecido. Para a selecdo dos voluntarios foi realizada uma entrevista estruturada, incluindo
histérico clinico, escalas de depressdao e ansiedade (STAI-Trait scalever (Gorenstein et al.,
1995; Spielberger et al., 1970) e Beck Depression Inventoryver (Beck et al., 1961; Gorenstein
et al., 1995)), sonoléncia (Epworth Sleepiness Scale (Johns, 1991)), triagem para distdrbios
do sono e cronotipo (questiondrio de Horne and Ostberg; (Benedito-Silva et al., 1990; Horne

and Ostberg, 1976)).

Com o objetivo de monitorar a rotina de sono da semana anterior ao experimento, 0s
voluntdrios usaram o actigrafo (Motionlogger Actigraph/Octogonal Basic, Ambulatory
Monitoring, Inc., Ardsley, NY, USA) e preencheram um didrio de sono. Segundo Telles et al.
(2011), com este equipamento é possivel realizar um levantamento dos periodos de sono e

vigilia do sujeito para estudo do ciclo sono-vigilia e do ritmo circadiano.

No dia do experimento, os voluntdrios chegaram ao laboratério por volta das 7:00 h e
ingeriram um desjejum padronizado, sem cafeina, que ndo esteve disponivel em todo o
periodo seguinte de 36 h, durante o qual os participantes permaneceram acordados sob
supervisdo continua. SessOes de testes com duracdo de aproximadamente uma hora,

comegaram uma hora apds a chegada dos participantes, a fim de evitar os efeitos da inércia no
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desencadeamento do sono, e foram repetidas a cada 4 horas, totalizando 10 sessdes até as
20:00 h do dia seguinte. A temperatura e a luminosidade da sala de testes foram mantidas
constantes durante todo o experimento. Os participantes tiveram acesso a estimulos externos,
como o brilho e a hora do dia, embora eles ndo pudessem deixar o ambiente de laboratdrio.
Refeicdes padronizadas foram realizadas as 7:00, 13:00 e 19:00 h, com lanches entre estes

periodos.
5.2.3. Sistema integrado de estimulacao visual e de aquisicio de imagens

O sistema (Figura 56) desenvolvido para este experimento é uma adaptacdo do
protétipo portatil, descrito no item 3.4.1, que permite a integracdo da pupilometria com o
PVT. O protétipo portatil originalmente projetado para ensaio pupilométrico é constituido de
um computador pessoal (Figura 56A) e uma mdscara de mergulho (Figura 56B) onde se
encontra adaptada uma camera.

Para integracao do PVT, que mede o tempo de reacdo do sujeito mediante um estimulo
visual, foi inserido ao protétipo um botdo de resposta (Figura 56C). Durante o experimento o
botdo é mantido em uma das maos do sujeito, segundo sua preferéncia, e deve ser pressionado

na ocorréncia da estimulagdo visual.

.
B

Figura 56 - Sistema integrado de estimulagéo visual e de aquisi¢do de imagens.

(A) Microcomputador utilizado para controle do ensaio assim como recep¢io e armazenamento de dados; (B) Mascara com
camera de video; (C) Botdo de resposta ao estimulo visual. Exemplificag@o tipica de preparagdo de um sujeito para realizagido
de ensaio: colocagdo da mdscara, posicionamento em frente ao terminal de video e sustentagdo do botdo de resposta ao
estimulo visual.
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O protétipo portatil monocular foi projetado originalmente para monitorar o olho direito
do sujeito com iluminacdo da cena realizada por fontes de luz IR (Figura 57), conforme

descrito no item 3.4.1.

Figura 57 - Iluminacio e estimulagdo.
(A) Placa de circuito impresso com camera, LEDs IR (L1, L2, L3 e L4) de iluminac¢do e estimulacdo (dupla fun¢do). O LED
branco L5 € utilizado para estimulac@o visual no espectro visivel. (B) Manuten¢ao do ambiente escotépico com tampao e
placa de circuito impresso com camera; (C) Janela para observacdo da estimulagdo visual na tela do computador.

No ensaio exclusivo de pupilometria, a lente esquerda da méscara foi substituida por um
tampao opaco (Figura 57B) para garantir o ambiente escotOpico. Entretanto, para viabilizar a
integracdo com o PVT, situacdo em que o sujeito necessita de um evento visual para disparar
a atividade motora (apertar o botdo), o tampao foi retirado (Figura 57C). Para minimizar uma
possivel modulagdo da pupila devido ao estimulo visual, diferentemente do crondmetro
utilizado originalmente no VRT (visual reaction time), descrito em Dinges and Powell (1985),
foi adotada uma estimulacdo IR, que s6 é percebida pelo sujeito na imagem capturada pelo
sistema. Os dois LEDs IR (L1 e L2 Figura 57A), dispostos horizontalmente na placa de
circuito impresso, sao utilizados inicialmente para iluminacdo da cena. Entretanto, devido a
sensibilidade da camera ao IR, na imagem dois pontos (Figura 58A) sdo formados sobre a
pupila, que correspondem ao reflexo da cérnea aos respectivos feixes dos LEDs IR. O inicio
da estimulagdo ocorre quando a fonte de iluminacdo passa dos LEDs dispostos
horizontalmente (L1 e L2 - Figura 57A) para os LEDs dispostos verticalmente (L3 e L4 -
Figura 57A) resultando na imagem da Figura 58B. Esta estimulacdo € extinta quando o sujeito

pressiona o botao (voltando para a iluminagdo de L1 e L2).

Figura 58 — (A) Iluminac@o da cena e respectivo reflexo corneal. (B) Iluminag@o da cena e inicio da estimulag@o visual.
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A iluminacdo da cena assim como a estimulacdo visual € comanda pelo software, via
canais de I/0,, (padrio elétrico TTL - transistor-transistor logic) presentes na camera. Por
outro lado, a captura da resposta ao estimulo € realizada por meio do canal I/O,. Todos estes
sinais sdo gravados numa regido da imagem juntamente com um timestamp que € um

marcador de tempo do instante da captura do quadro.
5.2.4. Métricas do PVT e da pupilometria

Dentre as métricas fornecidas pelo sistema tém-se: as medidas de tempo de reagdo,
lapsos, falsos inicios e falsas detec¢des que sdo caracteristicos do PVT (Basner and Dinges,
2011; Kim et al., 2007; Lee et al., 2010), a curva de diametro da pupila (Bradley et al., 2005;
Bremner, 2009), informadas em pixel ou valor absoluto, e os parametros da dinamica

palpebral (Caffier et al., 2003; Stern et al., 1994), que sdo proprias da pupilometria.

5.2.4.1. Metodologia e métricas do PVT

A metodologia aplicada para obten¢do das métricas do PVT, neste sistema, apresenta
peculiaridades em sua forma, diferenciando-a dos demais ensaios de PVT. Entretanto o ensaio
segue o procedimento bdsico de um teste psicomotor constituido basicamente de apresentacao
de um estimulo visual e monitoramento da reagao motora do sujeito. Neste sistema, o controle
do experimento € determinado por quatro tempos distintos, sendo estes configurdveis pelo
usudrio: Ensaio, Janela, Max_Reacdo e Leitura. O tempo Ensaio define a duracdo total da
gravagdo, que € dividida em sessdes denominadas trials. J& um trial € iniciado com a
estimulagdo visual gerada em um tempo aleatério de 0 a 8 s, sendo o limite superior deste
intervalo configurado na varidvel Janela. Em seguida, € monitorada a reacdo motora do
sujeito, onde € registrado o intervalo de tempo percorrido entre a estimulagdo visual e a
resposta do sujeito. A varidvel Max_Reac@o controla o tempo mdximo em que o sistema
mantém o estimulo presente (LEDs na vertical ligados). Um frial € finalizado com a
apresentacdo em tela do respectivo tempo de reacdo ao estimulo, para que o sujeito
acompanhe seu desempenho. A varidvel Leitura determina o tempo de permanéncia desta
informacao na tela. O procedimento de um trial se repete até que seja atingido o tempo total
da gravagao.

Na Figura 59 € mostrado um intervalo de captura relativo ao inicio de um trial com os
sinais envolvidos na avaliacdo do tempo de reacdo. O grafico € constituido de trés sinais:

LED (linha pontilhada: indica o estado dos LEDs dispostos na vertical L3 e L4 (Figura 57A),



101

nivel 16gico alto se ligados e nivel l6gico baixo se desligados, ressaltando que os LEDs
dispostos na horizontal (Figura 57A) atuam de forma inversa aos LEDs disposto na vertical),
Botdo (linha continua com tom cinza: nivel 16gico baixo durante botdo pressionado) e do sinal
Inicio (linha continua preta). As amplitudes destes sinais sdo representas pelo nivel 16gico
(alto/baixo).

O sinal Inicio € responsdvel pela indicacdo de um novo trial sendo sua sinalizacao
feita por um pulso (nivel alto) de 8,33 ms (Figura 59A). A partir desse pulso, num tempo
aleatorio entre O e 8 s, os LEDs dispostos na vertical que encontram-se apagados (nivel baixo
sinal LED) sdo ligados gerando o estimulo visual (Figura 59B). O sinal Botdo se mantém em
nivel 16gico alto até que o sujeito responda ao estimulo pressionando o botdo (Figura 59C).
Ao detectar o botdo pressionado, o software de monitoramento retira a estimulagdo com o
apagamento dos LEDs dispostos na vertical (Figura 59D). O intervalo existente entre as
descidas dos sinais Botdo (Figura 59C) e LED (Figura 59D) representa a laténcia do sistema e
corresponde ao tempo entre dois quadros do filme. Esse valor é dependente do nimero de

FPS (frames per second) configurado para a coleta.
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Figura 59 - Sinais relativos a um trecho de captura.
A amplitude dos sinais é definida em nivel 16gico por se tratar de estado ligado ou desligado. (A) Sinaliza o inicio de um
trial; (B) Indica o inicio de uma estimulagido (LEDs na vertical ligados); (C) Momento em que o sujeito pressiona o botdo;
(D) Retirada da estimulagdo pelo sistema (LEDs na horizontal ligados); (E) Sujeito libera o botao.

O sinal Botao permanece em nivel 16gico baixo enquanto o botdo estiver pressionado. O
tempo entre a subida do sinal LED (Figura 59B) e a descida do sinal Botdo (Figura 59C)
determina a primeira métrica do PVT, o tempo de reacdo (TR) que, neste caso, foi de

aproximadamente 400 ms.

A métrica lapso € obtida com base no PVT descrito em Basner e Dinges (2011). Para
cada trial sdo consideradas respostas validas somente aquelas com TR > 100 ms. As
respostas com TR < 100 ms (falsa detec¢do - FD) ou respostas sem estimulo (falsa resposta -

FR) sdo classificadas como falsos inicios (FI). J4 o lapso € a resposta com TR > 500 ms.
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Entretanto, segundo a literatura (Basner and Dinges, 2011), a métrica lapso € mais abrangente
do que sua propria definic@o, pois ela também considera os eventos de FI em sua totalizac3o.
Para cada estimulacdo sem resposta (sem botdo pressionado) que exceda o tempo configurado
no parametro Max_Reacdo, o sistema retira a estimulacdo (retorna a configuracdo de

iluminacdo da Figura 58A) e gera um alarme sonoro para despertar o sujeito.

Com as métricas fornecidas pelo sistema € possivel obter todos os indicadores
associados ao PVT, conforme especificado em Basner e Dinges (2011), onde os autores
buscam estabelecer uma padroniza¢do no PVT, com objetivo de maximizar a sensibilidade do
teste na avaliacdo da privacdo do sono. Além destes indicadores € possivel distinguir entre
lapsos de olho aberto e fechado que, segundo Anderson et al. (2010), permite identificar o

grau de engajamento do sujeito na tarefa executada.

5.2.4.2. Metodologia e métricas da pupilometria

A partir das métricas pupilométricas, descrita no item 3.5.2., o didmetro da pupila em
cada quadro do filme é obtido, sendo possivel tracar o sinal temporal base da dindmica da
pupila que passa por uma etapa de identificacao de falhas de captura (Figura 60A), resultando

no sinal corrigido (linha pontilhada).
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Figura 60 — Dinamica da pupila.
(A) Sinaliza uma falha de captura, (B) Inicio e (C) fim de um evento de piscamento.

Estas falhas sdo identificadas, por meio do timestamp presente na imagem, sendo
inserida uma amostra para cada quadro perdido (Figura 60A). A amplitude desta amostra é
duas vezes a média das amostras do sinal base cuja estimacgdo € diferente de zero. O objetivo
da atribuicdo deste valor para a amostra perdida € criar uma saturagdo positiva no sinal,
diferenciando-as dos eventos de piscamento cuja amplitude da amostra recebe valor igual a
zero (Figura 60BC). No sinal corrigido € aplicada a remog¢do de artefatos onde os pontos
pertencentes aos eventos de falhas de captura (Figura 60A) e aos piscamentos (Figura 60BC)

sdo substituidos por uma interpolacdo linear. Em seguida, é aplicado um filtro Butterworth
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passa baixa de segunda ordem, com frequéncia de corte de 2 Hz, para obtencdo do sinal
filtrado (linha continua) (Figura 60).

Com a métrica pupilométrica de didametro da pupila fornecida pelo sistema € possivel
construir a curva da dindmica da pupila de onde sdo obtidos diversos indicadores para estudo
de privagdo de sono, que sdo classificados em duas categorias: hippus (oscilagdao da pupila) e
miosis (constricdo da pupila). Entre os que se baseiam no hippus encontram-se: o power
spectrum (PS) (Ludtke et al., 1998), o sum of squares (SS) (McLaren et al., 1992) e o pupil
unrest index (PUI) (Wilhelm et al., 1998). Ja na miose tém-se: mean pupil diameter (MPD)
(Wilhelm et al., 1998), pupil diameter ratio (PDR) (Morad et al., 2000), pupillary variability
ratio (PVR) (Morad et al., 2000), pupillary fatigue ratio (PFR) (Morad et al., 2000), resting
pupil diameter (RPD) com abordagem no dominio do tempo (Bitsios et al., 2006) e na
frequéncia (Nakayama et al., 2008). Atualmente, este sistema ja disponibiliza os indicadores
PS e o MPD que sdo referéncias nas suas respectivas categorias.

A métrica relativa ao piscamento € obtida com base nas medidas de diametro da pupila.
Para o caso de uma obstrucdo em que o algoritmo de deteccao ndo seja capaz de identificar a
pupila, o algoritmo de estimagdo associa o valor zero para o diametro da pupila. Dessa forma,
os quadros consecutivos cujos respectivos didmetros apresentem valor zero, sdo considerados
como evento de piscamento. Embora o sistema forneca tanto a medida de diametro como a de
abertura da pélpebra associada (Figura 34A coluna Inferior/Diagonal Esquerda), com as quais
€ possivel a obtencdo dos demais indicadores da dinamica palpebral tais como: tempo de
fechamento, duracdo e reabertura de palpebra, ainda ndo foi implementada uma métrica

criteriosa e automatizada para suas respectivas estimagoes.

Embora o piscamento seja considerado um artefato na obtencdo de indicadores
associados a oscilagdo da pupila, diversos estudos apontam a dindmica palpebral como um
potencial indicador de sonoléncia (Caffier et al., 2003; Malbouisson et al., 2010). No estagio

atual de implementacao do software, o sistema fornece o indicador de eventos de piscamento.

5.2.4.3. Metodologia e métricas integradas do PVT com a pupilometria

A Figura 61 (grafico Tempo de Reacdo) ilustra um caso tipico de lapso (Tempo de
Reacdo maior do que 500ms) ocorrido durante o ensaio de um voluntério. Juntamente com a
curva do didmetro da pupila (Figura 61 - grafico Dindmica da pupila) é possivel identificar

que o evento € de lapso com olho aberto (LOA).
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Figura 61 — Exemplo tipico de um lapso (LOA).
Caracterizado por um TR> 500 ms (grafico Tempo de Reagdo). O grifico Dinamica da pupila (grafico inferior) mostra que
durante o intervalo delimitado pelas linhas verticais A e B o olho permaneceu aberto, o que torna possivel a discriminag¢do
entre lapsos com olho aberto e fechado.

Para obtencdo das métricas foi configurado um padrao de ensaio cuja duragdo de coleta
de dados é de 10 minutos, com 2 s para leitura do tempo de reacdo e com 5 s para o tempo
maximo de reagcdo. A configuracao adotada para o ensaio € baseada no proposto por Basner e

Dinges, (2011).
5.2.5. Indicadores de privacao de sono

Dos 19 sujeitos envolvidos no experimento, dados de trés participantes foram
descartados devido a problemas tais como: cadmera desalinhada em relacao ao olho e longos
periodos de olho fechado durante o processo de coleta, que resultaram em imagens de baixa
qualidade e impréprias para o processamento. Para o grupo restante de 16 sujeitos, dos dez
ensaios realizados com cada um, foram processadas e avaliadas trés situagdes distintas.
Inicialmente, apds uma noite de sono (SPS — sem privagdo de sono), que corresponde ao 1°
ensaio e posteriormente, com privacdo de 24 e 36 horas de sono (CPS — com privacdo de

sono), que corresponde ao 7° e 10° ensaios.

Para avaliacio da privagdo do sono foi considerada a composi¢do de trés indicadores:

lapsos, poténcia de oscilagdo da pupila e eventos de piscamento (LPeP).

Dentre as métricas do PVT, o lapso foi utilizado como indicador de privacdo do sono,
por ser considerado como o mais robusto na identificagao da privacdo do sono (Basner and

Dinges, 2011).
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Ja na pupilometria, McLaren et al. (1992) e Ludtke et al. (1998) mostraram que,
estando o sujeito em estado de alerta, o didmetro pupila apresenta-se estavel (Figura 62),
entretanto quando privado do sono, ocorrem flutuagdes no seu didmetro (Figura 64) da ordem
de alguns milimetros com frequéncias < 0,5 Hz. Em 2009, Wilhelm et al. mostraram que a
pupila é regulada exclusivamente pelo sistema nervoso autdbnomo e tem relacio direta com a
promoc¢ao do estado de alerta pelo nicleo certileo no tronco cerebral. Dessa forma, as
oscilagdes de baixa frequéncia presentes no didmetro da pupila sdo um indicador diferenciado
de estado de alerta devido a sua natureza objetiva e fisioldgica. Nessa perspectiva, o indicador
de privacdo de sono adotado no presente estudo foi a poténcia das oscilagdes da pupila, sendo
consideradas apenas as componentes de frequéncia < 0,8 Hz, conforme proposto em trabalhos
que se baseiam na oscilagdo do diametro da pupila (Ludtke et al., 1998; McLaren et al.,
2002). Segundo Ludtke et al. (1998), também pode ser aplicado o PUI como indicador de
sonoléncia visto que ha forte correlacdo com o espectro de poténcia da curva de didmetro da
pupila. O indicador de sonoléncia fundamentado na poténcia é calculado com base na energia
presente nas componentes de baixa frequéncia do sinal de didmetro da pupila. Considerando
uma possivel detec¢do de sonoléncia antes do tempo total de ensaio, a andlise de poténcia é
realizada de forma segmentada. Assim como em Ludtke ef al. (1998), o sinal (Figura 62) foi
divido em 8 segmentos, contendo em cada um 8192 amostras (213), resultando em um tempo
de 68,27 s. O nimero de amostras e o respectivo intervalo de tempo selecionado do sinal sdao
oriundos da taxa de amostragem utilizada neste experimento, de 120 Hz e, consequentemente,
diferentes dos dados de Ludtke et al. (1998), que utilizaram menor taxa de amostragem (25
Hz). Para cada segmento, foi aplicada a Transformada Discreta de Fourier (DFT) e, em
seguida, calculado o somatorio da poténcia das componentes de frequéncia presentes na banda
de 0,014 a 0,8 Hz (Figura 63). A Figura 62 e a Figura 63 exemplificam as curvas tipicas da
dinamica da pupila e do respectivo PS (Power Spectrum) para os oito segmentos, obtidos de

um sujeito, porém na condicao “sem privacao do sono”.
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Figura 62 - Curva do didmetro da pupila apds processo de filtragem de falhas de captura e de piscamento de sujeito na
condicdo “sem privagdo do sono”.
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Figura 63 — Power Spectrum tipico de sujeito na condi¢do “sem priva¢do do sono”.

Ja a Figura 64 e a Figura 65 exemplificam as curvas tipicas da dinamica da pupila e do
respectivo PS para os oito segmentos, obtidos do mesmo sujeito, porém na condi¢do “com

privacdo do sono”.
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Figura 64 - Curva do didmetro da pupila apds processo de filtragem de falhas de captura e de piscamento de sujeito na
condicdo “com privagdo do sono”.
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Figura 65 — Power Spectrum tipico de sujeito na condicdo “com privagdo do sono”.



107

Para o indicador de eventos de piscamento, cujo tempo médio € da ordem de 250 ms
(Caffier et al., 2003; Stern et al., 1994), foram considerados vélidos apenas aqueles cujo
tempo de duracdo foi maior do que 50 ms (Caffier et al., 2003). Para calcular o tempo de
piscamento, foram considerados os eventos de inicio e fim para uma abertura de palpebra de
cerca de 50 % do valor estimado para o diametro da pupila (Figura 34A coluna

Inferior/Diagonal Esquerda).

Uma segunda abordagem foi realizada considerando alteracdes nos parametros para os
indicadores de lapsos e piscamento. Essas alteracdes foram avaliadas, pois padroes de
estimulagdo distintos aplicados nos PVT geram tempos de reac¢des distintos (Ratcliff and Van
Dongen, 2011; Reimers and Stewart, 2008), que interferem diretamente nos eventos de lapso.
Em relacdo ao piscamento, o indicador que se baseia em sua frequéncia é questionado na
literatura (Caffier et al., 2003; Ingre et al., 2006), desta forma foram considerados apenas os

eventos de piscamento de longa duracao.

Buscando verificar a possibilidade de reducdo do tempo de ensaio, foi realizada uma
avaliacdo da evolucdo dos indicadores ao longo do tempo. Nesse contexto, a mesma
segmentacdo temporal considerada para o indicador de poténcia foi aplicada nos indicadores
de lapsos e de eventos de piscamento de longa duragdo. Para cada segmento foram
estabelecidos limiares para os indicadores com base na curva ROC (Receiver Operating

Characteristic) e em seguida computados os seus respectivos Vps (verdadeiros positivos).

Outro aspecto avaliado neste experimento foi o ritmo circadiano. Devido ao
estabelecimento de limiares com base no 1° e 10° ensaios, eles podem conter uma componente
de resposta relativa ao ritmo circadiano. Isto porque a realizacdo destes ensaios abrangeu
momentos distintos do dia: o 1° ensaio as 8 h e, o 10° as 20 h. Para minimizar este possivel
efeito, novos limiares foram estabelecidos baseados no 1° e 7° ensaios. Neste caso, ambos
foram realizados as 8 h e com uma defasagem de 24 h garantindo, consequentemente, um

periodo de privagdo de sono.
5.3. Resultados

O ndmero de lapsos do 10° ensaio (com privacdo de sono por um periodo de 36
horas), cuja média foi de 34,6 £ 19,1, em 14 dos voluntirios mostrou-se superior ao do 1°
ensaio (estado de alerta), cuja média foi 10,8 £ 10,9. Nos sujeitos 1 e 13, esta relacdo foi
menor que 1 (Tabela 4). Resultados similares foram obtidos para os indicadores de poténcia

de oscilac@o da pupila, onde as respectivas médias foram de 2,643 + 1,751 e 0,859 + 0,540
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mm? e, para os eventos de piscamento, com as respectivas médias de 113,3 £ 68,5 ¢ 70,4 +
54,3. Sendo que a relacdo menor que 1 foi observada em outros voluntarios. Nos indicadores
avaliados foi encontrada uma diferenca significativa (p < 0,001 teste pareado nao paramétrico
de Wilcoxon) entre CPS (com privag¢do do sono - 10° ensaio) e SPS (sem privacdo do sono -
1° ensaio). As curvas ROC (Receiver Operating Characteristic) de cada indicador (Figura 66)
foram obtidas considerando a hipétese nula Hy: sujeito em estado de alerta (1° ensaio) e a
hipotese alternativa H;: sujeito privado de sono (10° ensaio). Os valores dos lapsos nos
sujeitos variaram de 1 a 65 (Tabela 4), assim os limiares utilizados para este indicador foram
de 0 a 66. Para o limiar de 35 lapsos o Fp (falso positivo, Hi/Hy) correspondente foi de 0 %.
Por outro lado, no 10° ensaio, 7 sujeitos ultrapassaram o respectivo limiar (Tabela 4), gerando

uma taxa de deteccdo (Vp — verdadeiro positivo, H;/H;) de 43,8 % (Tabela 5).

Para o indicador de poténcia de oscilacdo da pupila a faixa de limiares utilizada foi de
0,086 a 6,30 mm”. Para o limiar de 1,807 mm?, que considera um Fpde 0 %, foi obtido um Vp
de 56,3 % (Tabela 5). Para o indicador de eventos de piscamento a faixa de limiares utilizada

foi de 15 a 264. Para o limiar de 218, foi obtido um Vp de 12,5 % (Tabela 5).

Tabela 4 — Indicadores de lapsos, poténcia de oscila¢do de pupila e eventos de piscamento.
Lapsos (TR> 500 ms), poténcia de oscila¢do da pupila e eventos de piscamentos > 50 ms durante o 1° ensaio (estado de
alerta) e 10° ensaio (privado de sono). Em negrito as relacdes entre o 10° e 1° ensaio menor do que 1. Em fundo cinza
destacam-se as ocorréncias de Vps para os respectivos indicadores.

Lapsos (TR > 500 ms) Poténcia (mmz) Eventos piscamento > 50 ms
Sujeito | 1° ensaio [10° ensaio| 10°/1° | 1° ensaio [10° ensaio| 10°/1° | 1°ensaio |10° ensaio| 10°/1°
1 9 7 0,78 0,566 1,880 3,32 39 50 1,28
2 4 47 11,75 0,092 0,798 8,67 80 263 3,29
3 1 20 20,00 0,613 4,778 7,79 52 102 1,96
4 12 63 5,25 1,037 4,271 4,12 16 88 5,50
5 4 10 2,50 0,180 0,616 3,42 58 109 1,88
6 34 64 1,88 0,162 2,102 12,98 96 184 1,92
7 4 20 5,00 1,108 1,177 1,06 37 70 1,89
8 2 38 19,00 1,448 6,293 4,35 74 107 1,45
9 37 9,25 1,523 4,140 2,72 57 121 2,12
10 p 31 15,50 0,540 4,214 7,80 31 64 2,06
11 14 18 1,29 0,836 4,403 5,27 74 61 0,82
12 26 65 2,50 1,801 1,535 0,85 175 218 1,25
13 31 25 0,81 0,514 1,236 2,40 26 32 1,23
14 18 54 3,00 0,992 2,255 2,27 217 195 0,90
15 5 32 6,40 0,668 1,555 2,33 28 39 1,39
16 3 22 7,33 1,661 1,046 0,63 66 78 1,18
Média 10,8 34,6 0,859 2,644 70,4 111,3
DP 10,9 19,1 0,540 1,751 54,3 68,5

Devido aos baixos Vps individuais obtidos para os indicadores (Tabela 5), foi avaliada
a abordagem da composi¢ao dos indicadores lapsos, poténcia da oscilagdo da pupila e eventos

de piscamento (LPeP), proposta no item 5.2.5. Nessa abordagem, considerou-se o resultado
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como um Vp quando ocorresse um Vpem qualquer um dos trés indicadores. Com objetivo de
auxiliar na identificacao visual de um Vp composto, os indices que ficaram acima dos limiares
estabelecidos (Tabela 5) foram destacados na Tabela 4 em tom de cinza. Desse modo, é
possivel identificar na Tabela 4 a ocorréncia de Vp composto para os sujeitos: 1,2, 3, 4, 6, 8,

9,10, 11, 12 e 14 (resumo na Tabela 5).
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Figura 66 - Curvas ROC dos indicadores relativos ao 1° e 10° ensaios.

Embora a abordagem composta tenha permitido obter uma taxa de acerto (68,8 %)

superior a abordagem individual, ainda assim apresenta uma baixa taxa de acerto.

Tabela 5 - Vps individuais dos indicadores e sua composic@o, obtidos no 1°e 10° ensaios para abordagem LPeP.

Limiar Vp % (N° sujeitos)
Lapsos (TR > 500 ms) 35 43,8(7)
Poténcia (mm?) 1,807 56,3 (9)
Piscamento (T > 50 ms) 218 12,5(2)
Vp % (N° sujeitos) 68,8 (11)
Composigao =
Fp % (N sujeitos) 0(0)

Devido aos valores inadequados de Vp para o estabelecimento de limiares, foi
realizada uma segunda abordagem, denominada LPePld (lapsos, poténcia de oscilagdo da
pupila e eventos piscamento de longa duragdo), na qual foram definidos novos parametros
para os indicadores de lapsos e piscamento considerando os valores obtidos para as métricas
de tempo de reagdo e eventos de piscamento. O tempo de reacdo médio para individuos sem
privacdo de sono obtido pelo protétipo portétil foi de 374,6 = 47,1 ms o que excede em
49,6 % (124,6 ms) a média de 250 ms informado na literatura (Basner and Dinges, 2011).
Dessa forma, um lapso passou a ser computado apenas para TR> 600 ms). J4 em relacdo ao
indicador de piscamento, foram considerados apenas os piscamentos de longa duragdo (T >

400 ms) conforme sugerem Tirunahari et al., (2003).
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Na LPePId o nimero de lapsos do 10° ensaio, cuja média foi 29,6 + 16,7, mostrou-se

superior ao do 1° ensaio, com média de 5,9 £ 6,0 em 100% dos casos, enquanto que no

indicador de eventos de piscamento de longa duracao foi maior em 93,8% dos casos (Tabela

6). Note-se que os resultados da poténcia se mantiveram inalterados. Vale ressaltar que nos

eventos de piscamento, com médias de 36,0 £ 32,3 e 3,3 £ 4,5 para o 10° e 1° ensaios

respectivamente, a relacdo 10°/1° foi menor do que 1 no sujeito 1, ndo coincidindo, portanto,

com os sujeitos 12 e 16, que apresentaram a relacdo 10°/1° menor do que 1 para o indicador

de poténcia (destacados em negrito Tabela 6). Novamente, foi encontrada uma diferenca

significativa (p < 0,001) entre CPS e SPS nos indicadores avaliados.

Tabela 6 — Indicadores de lapsos, poténcia de oscila¢do de pupila e eventos de piscamento para abordagem LPePld.
Lapsos (TR > 600ms), poténcia de oscilagdo da pupila e piscamentos > 400ms durante o 1° e 10° ensaios para abordagem
LPePld. Em negrito as relagdes entre o 10° e 1° ensaio menor que 1. Em fundo cinza destacam-se as ocorréncias de Vps para
os respectivos indicadores.

Lapsos (TR > 600 ms) Poténcia (mmz) Eventos piscamento > 400 ms
Sujeito | 1° ensaio [10° ensaio| 10°/1° | 1° ensaio [10° ensaio| 10°/1° 10° ensaio| 10°/1°
1 4 6 1,50 0,566 1,880 3,32 0 0 0,00
2 3 35 11,67 0,092 0,798 8,67 1 110 110,00
3 1 19 19,00 0,613 4,778 7,79 2 27 13,50
4 5 57 11,40 1,037 4,271 4,12 3 45 15,00
5 2 9 4,50 0,180 0,616 3,42 1 7 7,00
6 18 55 3,06 0,162 2,102 12,98 0 64 64,00
7 1 11 11,00 1,108 1,177 1,06 1 8 8,00
8 2 34 17,00 1,448 6,293 4,35 16 37 2,31
9 1 31 31,00 1,523 4,140 2,72 10 83 8,30
10 2 31 15,50 0,540 4,214 7,80 1 47 47,00
11 12 18 1,50 0,836 4,403 5,27 0 7 7,00
12 17 57 3,35 1,801 1,535 0,85 2 22 11,00
13 4 16 4,00 0,514 1,236 2,40 0 1 1,00
14 15 43 2,87 0,994 2,255 2,27 8 71 8,88
15 4 30 7,50 0,668 1,555 2,33 2 13 6,50
16 3 22 7,33 1,661 1,046 0,63 6 34 5,67
Média 5,9 29,6 0,859 2,644 3,3 36,0
DP 6,0 16,7 0,540 1,751 4,5 32,3

Assumindo as mesmas hipéteses Hy e H; descritas na abordagem LPeP e baseado nas

curvas ROC (Figura 67), obteve-se para Fp=0% as taxas de deteccdo Vp=68,8 e 62,5% para o

indicador de lapsos e eventos de piscamento de longa duracdo, respectivamente (Tabela 7).

Para a composi¢ao dos indicadores, o Vp foi de 87,5 % e Fp de 0%.
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Figura 67 - Curvas ROC dos indicadores relativos ao 1° e 10° ensaios para abordagem LPePld.

Tabela 7 - Vps individuais dos indicadores e sua composi¢@o, obtidos no 1° e 10° ensaios para abordagem LPePld.

1

Limiar Vp % (N° sujeitos)
Lapsos (TR > 600 ms) 19 68,8 (11)
Poténcia (mm?) 1,831 56,3 (9)
Piscamento (T > 400 ms) 17 62,5 (10)
Ve % (N° sujeitos) 81,3 (13)
Composicao =
Fp % (N sujeitos) 0(0)

A determinacdo do tempo minimo necessdrio para identificar a privacdo do sono foi

realizada obtendo-se os indicadores em segmentos de t=68,27 s. O primeiro ponto da curva no

eixo Segmentos € 2 (Figura 68 e Figura 69), pois ndo foi possivel definir limiares para os

indicadores no primeiro segmento (t=68,27 s), devido a proximidade dos valores absolutos

obtidos para os indicadores no 1° e 10° ensaios, ndo mostrando diferenca significativa

(p>0,05). Na Figura 68, observa-se que se inicia uma estabilizacdo de Vp a partir do 5°

segmento (aproximadamente 6 minutos) para todos os indicadores, entretanto com uma faixa

de variagdo de 40 a 80 %.
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Figura 68 — Curvas de segmentacdo individuais.
Comportamento de Vps e Fps individuais ao longo do 1° e 10° ensaios considerando a abordagem LPePld.
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A composicao de indicadores (Figura 69) apresenta uma resposta bem mais estavel,

inclusive na regido abaixo do 5° segmento, que é notadamente instavel quando avaliada por

meio de indicadores individuais. No 5° segmento, a taxa de deteccao de Vp é de 75% com Fp

de 0%.

%

100,00
90,00
80,00
70,00
60,00
50,00
40,00
30,00
20,00
10,00

0,00

Composicao

——Vp

Fp

Segmento

Comportamento de Vps e Fps compostos ao longo do 1° e 10° ensaios considerando a abordagem LPePld.

Figura 69 — Segmentacao composta.

Na avaliacdo do ritmo circadiano para a abordagem LPePld, a relagao 7°/1° (Tabela 8)

apresentou um comportamento semelhante em relacdo ao 10°1° (Tabela 6), com 93,3 % dos

casos, em todos os indicadores, apresentando uma relagdo maior que 1. A curva ROC para o

indicador de lapsos também mostrou esta semelhanca (Figura 70). Por outro lado, observou-

se uma melhora na taxa de detec¢do para os indicadores de poténcia de oscilagdo da pupila e

eventos de piscamento de longa duracdo (Tabela 9 e Figura 70), que resultou num aumento

significativo de Vp (93,8 %) na composi¢ao dos indicadores (Tabela 9), sendo que apenas o

sujeito 16 nao foi identificado como privado do sono no 7° ensaio.
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Tabela 8 — Indicadores de lapsos, poténcia de oscilagdo de pupila e eventos de piscamento no 1° e 7° ensaios para abordagem
LPePld.
Lapsos (TR > 600ms), poténcia de oscilagdo da pupila e piscamentos > 400ms durante o 1° (alerta) e 7° (privado de sono)
ensaios para abordagem LPePld .Em negrito as relacdes entre o 7° e 1° ensaio menor que 1. Em fundo cinza destacam-se as

ocorréncias de Vps para os respectivos indicadores.

Lapsos (TR > 600 ms) Poténcia (mmz) Eventos piscamento > 400 ms
Sujeito | 1° ensaio | 7°ensaio | 7°/1° | 1°ensaio | 7°ensaio | 7°/1° | 1°ensaio | 7°ensaio | 7°/1°
1 4 6 1,50 0,566 3,175 5,61 0 0 0,0
2 3 40 13,33 0,092 0,477 5,18 1 117 117,0
3 2 15 7,50 0,765 4,425 5,78 0 14 14,0
4 5 55 11,00 1,037 5,530 5,33 3 47 15,7
5 2 15 7,50 0,180 2,798 15,54 1 23 23,0
6 18 55 3,06 0,162 2,576 15,90 0 58 58,0
7 1 40 40,00 1,108 5,099 4,60 1 42 42,0
8 2 25 12,50 1,448 4,905 3,39 16 41 2,6
9 1 31 31,00 1,523 3,401 2,23 10 112 11,2
10 2 42 21,00 0,540 2,212 4,10 1 70 70,0
11 12 9 0,75 0,836 3,020 3,61 0 6 6,0
12 17 47 2,76 1,801 2,175 1,21 2 68 34,0
13 4 49 12,25 0,514 4,269 8,31 0 28 28,0
14 15 32 2,13 0,994 1,186 1,19 8 41 5,1
15 4 54 13,50 0,668 3,369 5,04 2 51 25,5
16 3 6 2,00 1,661 0,950 0,57 6 10 1,7
Média 5,9 32,6 0,868 3,098 3,2 45,5
DP 5,9 17,9 0,536 1,497 4,6 34,2
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Figura 70 - Curvas ROC dos indicadores relativos ao 1° e 7° ensaios para abordagem LPePld.

Tabela 9 - Vps individuais dos indicadores e sua composicédo, obtidos no 1° e 7° ensaios para abordagem LPePld.

Limiar Vp % (N° sujeitos)
Lapsos (TR > 600 ms) 19 68,8 (11)
Poténcia (mm?) 1,848 75 (12)
Piscamento (T > 400 ms) 17 75 (12)
Vp % (N° sujeitos) 93,8 (15)
Composi¢ao ——
Fp % (N sujeitos) 0(0)

Ja na determinagdo do tempo minimo necessario para identificar a privagdo do sono,

para um Fp de 0 % (Figura 71), inicia-se uma estabilizacdo de Vp a partir do 5° segmento
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(aproximadamente 6 minutos) para todos os indicadores, entretanto com uma faixa de

variagdo de 56 a 90 %.
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Figura 71 - Curvas de segmentacdo individuais ao longo do 1° e 7° ensaios.
Comportamento de Vps e Fps individuais ao longo do 1° e 7° ensaios considerando a abordagem LPePld.

A composi¢do de indicadores (Figura 72) apresentou uma resposta bem mais estavel,
inclusive na regido abaixo do 5° segmento que é notadamente instdvel quando avaliada por

meio de indicadores individuais. A partir do 6° segmento a taxa de detec¢do Vp € de 93,33 %.
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Figura 72 - Segmentacdo composta ao longo do 1° e 7° ensaios.
Comportamento de Vps e Fps compostos ao longo do 1° e 7° ensaios considerando a abordagem LPePld.

5.4. Discussao

Diversos trabalhos relacionados com avaliagdo da sonoléncia adotam indicadores de
natureza objetiva (comportamental ou fisiolégica) de forma isolada (Basner and Dinges,
2011; Benedetto et al., 2011; Caffier et al., 2003, 2005; Curcio et al., 2001; Lim and Dinges,
2008; Lisper and Kjellberg, 1972; Merritt et al., 2004; Stern et al., 1994; Torsvall et al., 1989;

Wilhelm et al., 2009). Em alguns trabalhos, s@o aplicados testes subjetivos na identificacio do
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estado do sono do sujeito, que serve de referéncia para medida objetiva (Ingre et al., 2006;
Morris and Miller, 1996; Nakayama et al., 2008). Se, por um lado, esta prética torna os
resultados mais vulneraveis por ser dependente do estado psicofisiolégico do sujeito, por
outro lado, a utilizagdo exclusiva de indicadores de natureza objetiva e abordagem fisioldgica,

como o MSLT ou EEG, apresentam uma limitagcdo prética de aplicacao.

A metodologia apresentada no presente estudo propde uma abordagem integrada de
indicadores de natureza objetiva e abordagem fisioldgica e comportamental, que produz uma

redundancia nos resultados, assim como aumento na taxa de detecc¢io de privacdo de sono.

Na abordagem LPeP (Lapsos, poténcia de oscilagdo da pupila e piscamento), em 100%
dos sujeitos encontrou-se uma relacdo maior ou igual a 1 em no minimo dois dos trés
indicadores avaliados, o que caracterizaria a privacao do sono (Tabela 1). Entretanto, devido a
grande variabilidade dos valores dos indicadores obtidos nos ensaios, ndo foi possivel
determinar limiares adequados (Vp=68,8% e Fp=0%) entre privacdo do sono e estado de

alerta.

Na busca do estabelecimento de limiares que melhor discriminem CPS (com privacao
do sono) e SPS (sem privagdo do sono), foi avaliada uma nova abordagem, denominada
LPePld, na qual foram redefinidos os pardmetros para os indicadores de lapsos e piscamento,
com o parametro de poténcia inalterado. No que se refere aos lapsos, embora a literatura
estabeleca eventos com TR > 500 ms, nesta nova abordagem este tempo foi redefinido para
TR > 600 ms, com base em observacdes experimentais. Em relacio a frequéncia de
piscamento, cuja robustez é questionada na literatura (Caffier et al., 2003), esta foi substituida
por uma adaptacdo do indicador tempo de duragdo do piscamento descrito em Ingre et al.,
(2006). Nesta adaptacdo, sdo computados apenas os piscamentos de longa duragdo (400 — 500
ms) e os microsleeps, ou seja, todo fechamento de pdlpebra que exceda a 500 ms. O
microsleep também ja foi estudado por Tirunahari et al. (2003) e observou-se que sua
aplicac@o durante o MSLT torna o resultado mais confidvel do que o obtido isoladamente com
MSLT na avaliacdo da EDS (Sonoléncia Diurna Excessiva). Os resultados obtidos nesta
abordagem, além de possibilitarem a discriminagdo entre CPS (10° ensaio) e SPS (1° ensaio)
considerando os trés indicadores (Tabela 6), também permite o estabelecimento de limiares
individuais para Fp de 0% (lapsos=19, poténcia de oscilacdo da pupila=1,831 mm® e
piscamentos de longa duracdo = 17), cuja composi¢do propiciou a identificacdo da privagao

do sono nos sujeitos avaliados com um Vp de 81,3% e Fp de 0%. Na Tabela 7, pode-se
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observar que a composi¢ao de indicadores apresenta um resultado melhor do que a adogao de

indicadores de forma isolada, elevando o Vp médio de 62,5 % para 81,3 %.

Com relagdo a avaliagdo dos indicadores individuais ao longo do tempo, embora haja
uma estabilizagdo a partir do 5° segmento (Figura 68), existe uma grande variabilidade (50%)
nos Vps dos indicadores individuais. Novamente, a composi¢do de indicadores (Figura 69)
proporcionou uma resposta muito mais estavel, inclusive na regido abaixo do 5° segmento,
que € notadamente instdvel quando avaliada por meio de indicadores individuais. Embora
com um Vp= 73,8 %, observa-se uma estabilizacdo a partir do 4° segmento e uma subida de

Vp a partir do 6° segmento.

Na avaliacdo entre o 1° e 7° ensaios, houve uma melhoria na taxa de deteccao para os
indicadores de poténcia de oscilagdo da pupila e eventos de piscamento de longa duragdo, que
elevou a composi¢do dos indicadores a um Vp de 93,8 % (Tabela 9). Por outro lado, a
melhoria na taxa de deteccdo mostrou-se presente ao longo de todo ensaio (Figura 72) onde se
observa uma subida na taxa de detec¢ao a partir do 4° segmento e uma estabilizagao em Vp de
93,8 % a partir do 6° segmento. Esse comportamento diferenciado do 1° e 7° ensaios em
relagdo ao 1° e 10° pode ser um indicador de uma possivel componente do ritmo circadiano,
que poderd ser determinada de forma mais precisa com o processamento dos dados dos

demais ensaios.

A estabilizacdo ocorrida a partir do 5° segmento tanto para o 1° e 10° ensaios (Figura
68) quanto para o 1° e 7° ensaios (Figura 71) é fungiio do maior tempo de ensaio. A medida
que aumenta o tempo de exame, ficam mais acentuadas as manifestacdes de privagdo do sono
por meio dos indicadores, melhorando a discriminagdo. Dessa forma, este comportamento a
partir do 5° segmento abre uma perspectiva para ensaios com menor duracdo, de
aproximadamente 5 minutos. Entretanto mais estudos devem ser realizados e com
amostragem maior. Ensaios com duracdo de 5 minutos ja foram sugerido em trabalhos
anteriores (Bitsios et al., 2006; Nikolaou et al., 2008) que, diferentemente desta proposta,
utiliza somente o indicador RPD (resting pupil diameter), que se baseia na miose da pupila ao

longo do tempo para identificar o estado de alerta.

A nova ferramenta, além de viabilizar a utilizacdo de metodologias distintas para
avaliacdo da privacdo de sono, também permite a distin¢gdo de lapsos com o olho aberto e
fechado (Figura 61 - grafico da dindmica da pupila), o que constitui um importante marcador
para identificar o grau de engajamento do sujeito na tarefa realizada no teste psicofisico

(Anderson et al., 2010).
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Um aspecto importante, observado nos experimentos do presente estudo, € a
ocorréncia de oscilagdo da pupila mesmo em presenga de luz ambiente (luminancia préxima
de 20 cd/m?), uma vez que diversos experimentos abordam somente ambientes escotopicos
ou com 6culos que filtram a luz ambiente (Bitsios et al., 2006; McLaren et al., 2002; Wilhelm
et al., 2009; Wilhelm et al., 1998). Como ja era esperado, nao ocorreu modulacao do didmetro
da pupila em funcdo da estimulagdo utilizada no dispositivo, uma vez que a fonte € IR e
encontra-se fora da faixa de luz visivel. Sendo assim, para que o sujeito possa perceber a
estimulacdo, € necessario que direcione o seu olhar para o monitor de video do sistema, onde
a imagem capturada pela camera mostra o reflexo corneal provocado pela estimulacio IR.
Acredita-se que seja possivel estabelecer diversos padroes de estimulos, gerados
sinteticamente por programacgdo e apresentados via monitor sem modular a pupila, desde que
estes padrdes de estimulagio mantenham uma luminincia média de 20 cd/m”. Por outro lado,

nesta situacdo nao € garantida a sincronizagdo entre o estimulo e a captura da imagem.

7z

O dispositivo ndo fornece a informac¢do do didmetro em tempo real, entretanto é
possivel identificar, por meio do filme gravado, se as estimacdes de pupila com didmetro zero
correspondem realmente a eventos de piscamento. Isso ndo € possivel na grande maioria dos
eyetrackers e em sistemas tais como o descrito em Bernahardt ef al. (1996), que fornecem

medidas em tempo real, mas nao distinguem uma falha de captura e um evento de piscamento.

O sistema utilizado apresenta uma limitagdo em sua resolug¢do temporal de 8,33 ms,
devido a taxa de aquisicdo da camera que € de 120 Hz. Considerando a resolucdo do
equipamento e as principais medidas efetuadas neste experimento, que sdo de lapsos > 600 ms
e de piscamento de longa duracdo (> 400 ms), os respectivos erros maximos nas medidas

temporais sdo de 1,38 % e 2,08%, respectivamente.

Dentre os objetivos de investigacdo propostos neste estudo piloto, foi possivel
identificar que o dispositivo se mostrou eficiente na obtencao simultanea dos trés indicadores
(lapsos, poténcia de oscilacdo da pupila e eventos piscamento de longa duragdo), garantido
suas ocorréncias nas mesmas condicoes psicofisiolégicas do sujeito. Em funcdo da robustez
da resposta obtida pela composi¢do dos indicadores e pela viabilidade da determinacdo de
limiares, foi possivel identificar a privacdo do sono nos sujeitos avaliados com um

Vp =93,8%.

E importante ressaltar que a portabilidade e a praticidade de operagdo do dispositivo
desenvolvido viabilizam sua aplicacdo além dos limites de um laboratério. Este dispositivo

dispensa a necessidade de um corpo técnico para sua operacdo e demanda um curto tempo de
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preparacao do sujeito (=2 min), o que € fundamental para aplicacdes em larga escala nas
atividades clinicas e cotidianas (Kirsch and Adusumilli, 2009). O alarme sonoro caracteristico
do PVT auxilia na coleta de dados pupilométricos, evitando assim longos trechos de olho
fechado. Também minimiza/elimina a necessidade do aplicador “despertar o sujeito” nestas

situagdes, que sdo frequentes nos ensaios de pupilometria para sujeitos privados do sono.

Considerando que os objetivos propostos para este trabalho foram alcangados, a
integracao da pupilometria e do PVT em um tnico dispositivo suscita uma nova investigacao
sobre uma possivel oscilacio evocada na pupila. Para sujeitos com privagdo do sono, o
comportamento caracteristico da pupila é de uma oscilacdo em baixa frequéncia (<0,5 Hz) e
uma constri¢do progressiva da pupila ao longo do tempo (Ludtke et al., 1998; Wilhelm et al.,
2009). Por outro lado, estando o sujeito submetido a uma atividade atencional, como o PVT, a
pupila tende a dilatar (Heitz et al., 2008; Jainta and Baccino, 2010). Dessa forma, estes dois

comportamentos irdo atuar de forma antagonica o que pode provocar uma oscilacao evocada.

Novas propostas de investigacdo podem se balizar nas diversas medidas
disponibilizadas pelo dispositivo como: didmetro de pupila em valores absolutos, abertura de
palpebra em relacdo ao didmetro estimado, diversas varidveis relativas ao PVT descritas em
Basner e Dinges (2011), discriminacdo entre lapsos de olho aberto e fechado, dentre outras.
Embora o sistema possua um conjunto de medidas predefinidas, vale ressaltar que o esfor¢co
empregado no desenvolvimento do hardware e do software capacita a equipe a implementar
novas funcionalidades (soffware) e possiveis expansdes (hardware) para atender

experimentos futuros que se baseiem em novos paradigmas.
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CAPITULO 6 - CONCLUSAO E DESENVOVIMENTO FUTURO

Os prototipos descritos nesta tese, a partir da plataforma configurdvel de aquisicao de
imagens, fornecem uma solucdo completa, flexivel e de baixo custo para medicoes
pupilométricas com base nas quais numerosas pesquisas e aplicagdes clinicas podem ser

desenvolvidas.

Dentre as caracteristicas do prototipo portitil destacam-se: (1) a mdscara de
isolamento da luz ambiente evitando assim a modulagdo da pupila, ideal para testes de pupila
que necessitam de condi¢des de luz mesoscdpica estavel ou escotdpicas, tais como aqueles
normalmente aplicados em cirurgia refrativa (Rosen et al., 2002; Schnitzler et al., 2000) ou
relacionados a avaliacOes de sonoléncia (Lowenstein et al., 1963; Wilhelm et al., 2001;
Wilhelm et al., 2009; Wilhelm et al., 1998); (2) a configuracdo da relacdo pixel/mm, que
viabiliza a realizacdo de medidas absolutas do didmetro da pupila; (3) a distancia entre a
camera e o olho, que € mantida fixa ao longo do ensaio, mesmo com realizacio de
movimentos pelo sujeito. Esta caracteristica além de preservar a relacdo pixel/mm, realizada
no inicio do exame, evita erros de estimacao do didmetro da pupila; (4) a iluminacdo IR e a

estimulagdo visual via LED, que sdo realizadas por meio dos I/0s da prépria camera.

JA o protétipo fixo agrega outras funcionalidades tais como: (1) estimulacdo
sincronizada com a captura; (2) a cimera pode ser mantida distante do sujeito, ndo obstruindo
o seu campo de visdo; (3) permite a insercdo na propria imagem de uma codificacdo que
identifique o padrio da estimulagdo utilizada no ensaio. Este protétipo € efetivamente
utilizado numa ampla variedade de cendrios experimentais concebidos, por exemplo, para
diagnosticar lesdes em vérios estdgios de processamento do sistema visual (Barbur et al.,

2004; Loewenfeld, 1999) ou para avaliar as medidas pupilares aplicadas em distirbios

psiquidtricos (Granholm et al., 2003).

Em relacdo ao hardware da plataforma, uma caracteristica que a distingue reside na
utilizacdo de um moédulo de aquisicdo independente (camera digital) com base em IIDC -
interface IEEE1394a, o que elimina a necessidade de placa de aquisicdo de imagem. Em
geral, para aplicagdes de processamento de imagens biomédicas, cameras FireWire tém um
reconhecido potencial para fornecer solugdes abrangentes, de alto desempenho e de boa
relagdo custo-beneficio. Além disso, elas estdo amplamente disponiveis no mercado e conta

com especificacdo técnica padronizada e um grande grupo de usudrios que dominam o uso de
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sua tecnologia que ajuda a sustentar e impulsionar sua posi¢do no mercado. Mais
especificamente em relagdo aos prototipos desenvolvidos com a plataforma, vérias
caracteristicas associadas com a interface da camera FireWire provou ser de grande beneficio,
tais como: (1) capacidade de fornecimento de energia da camera via conexdo IEEE1394,
reduzindo riscos de introducdo de ruidos a partir de fontes externas, uma caracteristica de
particular importancia quando as medi¢des da pupila sdo realizadas em paralelo com
gravagdes de biopotenciais; (2) timestamps que possibilitam a identificacdo e correcdo da
perda de quadros inerente aos sistemas operacionais que nao dao suporte a tempo real, como o
Windows, (3) a insercao de rétulos digitais na propria imagem para identificar as varidveis
experimentais, tais como estimulos sensoriais ou eventos comportamentais; (4) saidas digitais
para sincronizacdo precisa e disparo de outros dispositivos, (5) diferentes métodos de
sincronizag¢do. Além disso, a camera FireFly MV, em particular, utilizada nestes prot6tipos
tem a grande vantagem de ser flexivel e adaptidvel em diferentes set-ups experimentais,

devido ao seu formato fisico compacto e caixa desmontéavel.

Embora as cameras digitais baseadas no padrao IIDC / IEEE1393 agreguem diversas
caracteristicas conforme descrito, existe uma tendéncia de descontinuidade da
disponibilizacdo deste tipo de conexdo em computadores portéteis, entretanto esta limitacdo

nido ocorre para os computadores pessoais de mesa onde tal conexdo € oferecida com a

integracao de placa PCIL.

A reproducdo ou modificacdo dos protétipos aqui descritos sdo facilitadas ndo sé por
suas estruturas de hardware baseadas em plataformas PC e padrdo da camera (IIDC /
IEEE1393), mas também pelo ambiente de programacgdo Labview e a filosofia do software
com modulos independentes empregado na plataforma. O Labview € uma linguagem de
programacdo grafica de alto nivel, de facil aprendizagem, otimizada para rdpido
desenvolvimento e depuracdo em tempo de execucdo. Possui um rico conjunto de op¢des de
visualizacdo de dados, bibliotecas para capturar e processar imagens (NIVision) e suporta
interacdes com diversas linguagens de programacgdo (por exemplo MatLab, C / C + +),
proporcionando uma grande flexibilidade de estratégias de programacgdo fortemente baseadas
em reutilizacdo de cdédigo. A estrutura modular do software, separando a aquisicdo de
imagens on-line da andlise de dados offline, oferece op¢des interessantes para a adaptacdo de

métodos pupilométricos em funcao de necessidades experimentais especificas.

O custo final da plataforma é dependente do software proprietirio LabView, cuja

ferramenta bdsica permite gerar cddigo executdvel sem necessidade de aquisicao de licenca,
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entretanto isto ndo procede para os pacotes adicionais de software, tais como o NIVision e o

driver IMQAJx utilizados nesta plataforma.

Vale mencionar que, embora originalmente desenvolvido como sistemas monoculares,
os prototipos portatil e fixo podem ser modificados para suportar uma segunda camera (MV
FireFly). Essa configura¢do binocular pode ser conseguida simplesmente instalando uma
placa PCI com duas portas Firewire no PC e modificando ligeiramente a parte do software de
aquisicdo de imagem. Nos testes realizados com esta nova configuragdo, ndo ocorreram
mudangas significativas no desempenho. Isso demonstra novamente outras vantagens do uso
de cameras FireWire no contexto de tempo real e na demanda assincrona de I/0, que sdo em
principio garantidos para multiplos dispositivos baseados no padrao IIDC - IEEE1394a e com

carga minima da CPU.

z

Finalmente, € possivel concluir que o objetivo geral proposto nesta tese,
especificamente a construcao da plataforma (hardware/software) para aquisicdo de imagens,
foi atingido e sua flexibilidade de configuracdo foi mostrada por meio da construgdo e
aplicacdo de dois prototipos. Dentre as reconfiguracdes realizadas na plataforma destacam-se:
no software, a utilizacdo de médulos de programas especificos para extracdo de indicadores,
captura e processamento de imagens e, em relacdo ao hardware, a adaptabilidade de suas
interfaces, a possibilidade de sincronizagao (estimulo/captura), a amostragem deterministica e
a identificacdo de perda de quadros. A plataforma pode atingir resolucdo espacial e temporal
proxima da faixa estabelecida pelos equipamentos comerciais (0,01 a 0,1 mm e 15 a 120 Hz)
aplicados a pupilometria. A possibilidade de alimentag¢do da camera, via conexdo IEEE1394,
minimiza a inser¢ao de ruidos, que é uma caracteristica de particular importancia quando as

medicdes da pupila sdo realizadas em paralelo com gravacdes de biopotenciais.

Na configuracdo para o estudo do RPL (Reflexo pupilar a luz) foram obtidas métricas
tais como: constricdo madxima da pupila, laténcia, tempo de constri¢do, tempo de dilatagdo,
velocidades de constricio e dilatacdo. Esta mesma plataforma também foi aplicada na

avaliacdo do piscamento espontaneo e evocado (Vieira et al., 2011).

Ja na configuracdo para avaliacdo da privacdo de sono foram obtidos simultaneamente
multiplos indicadores e estabelecido limiares para a identificacdo com sucesso da sonoléncia
induzida por privagao de sono, para os periodos de 24 e 36 horas. Somadas as caracteristicas
técnicas, destacam-se a portabilidade e praticidade de operagdo do protdtipo que viabiliza sua

aplicacdo além dos limites de um laboratdrio tais como ambientes de trabalho.



122

Dentre os possiveis refinamentos do hardware destacam-se: o estabelecimento de
iluminacdo homogénea indireta, por meio de reflexdo de luz, que suprima da imagem o
reflexo da cornea relativo as fontes de luz IR; a captura de imagens para um sistema binocular
que ja foi avaliada com sucesso por meio de um modédulo de programa especifico. Os
resultados obtidos para avaliacdo da perda de quadros mostraram um desempenho similar as
capturas monoculares. Especificamente para a plataforma portdtil, seria interessante
viabilizar que o ajuste de foco e o reposicionamento da cdmera possam ser realizados mesmo

apos a colocacdo da mascara.

Relativamente ao software, € possivel implementar novos algoritmos de
processamento de imagem capazes de detectar de forma automética a dinamica da pélpebra.
Dessa forma, seria possivel avaliar de forma precisa a dindmica da pdlpebra e,
consequentemente, os tempos relacionados ao piscamento. Além disso, hd ainda a
possibilidade de implementacdo de técnicas de compactacdo de dados, resguardando as
informacdes de timestamp e dos I/Os presentes na imagem sem inserir perdas de quadros

durante o processo de captura.

Considerando o processamento offline, uma das limitacdes da plataforma, deve-se
avaliar a possibilidade de migracdo parcial ou total para hardware das etapas de
compactagdo, de segmentacdo e de estimagdo do diametro da pupila. Uma solugdo seria a
utilizacdo de placas como a micro-line®C6713Compact, que integra numa unica plataforma
um DSP de alto desempenho, FPGA (Field program gate array) e a conexdao IEEE1394.

Esta solu¢do também elimina a necessidade de conector IEEE1394 no computador.

Dentre as pesquisas em andamento com o protétipo portétil, encontra-se em estigio de
investigac¢do a interferéncia do ritmo circadiano nos indicadores de sonoléncia. Nessa mesma
investigacdo, € possivel avaliar a existéncia de uma oscilacdo evocada devido ao efeito
antagdnico da dilatacdo e contragdo da pupila provenientes, respectivamente, da estimulagcdo

visual e do efeito da privagcao do sono.

Devido a capacidade da pupila de responder a estimulos de todas as modalidades
sensoriais do corpo (Tryon, 1975), diversos trabalhos potenciais podem ser realizados com os
equipamentos de estimulacdo visual (Pinto ef al., 2011) e térmica (Collina et al., 2010)

desenvolvidos no NEPEB associados a atividade elétrica cerebral (EEG).
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APENDICE A - CONSIDERACOES PARA O DESENVOLVIMENTO DE
UMA PLATAFORMA DE AQUISICAO DE IMAGENS PARA A
PUPILOMETRIA

A pupilometria no contexto estitico tem como desafio a qualidade da medida, pois
nela devem ser informados valores precisos do centro e do raio da pupila ou uma descri¢do da
forma do seu contorno que pode nao se limitar a uma simplificagdo de um modelo geométrico
representado por um circulo ou uma elipse (Bradley et al., 2005; Fountas et al., 2006). Nesse
caso, fatores como o posicionamento da camera em relagc@o ao olho e o algoritmo responsédvel
pela descri¢do da pupila devem ser encarados como os componentes mais criticos do sistema.
Por outro lado, na pupilometria dindmica, cujo alvo é o comportamento da pupila ao longo
tempo (Nakayama et al., 2008; Wilhelm et al., 1998), devem ser também garantidos o
determinismo da aquisi¢cdo de imagens e a manipulacdo do grande volume de dados. A
ado¢do de um sistema de aquisicdo com suporte a tempo real atende as exigéncias impostas
pela pupilometria dindmica. Entretanto, tal abordagem demanda uma plataforma de hardware
e software dedicada, que na maioria das vezes depende de uma solugdo proprietaria e, por
consequéncia, de alto custo (AMTech, 2008; Research, 2011). Em contrapartida, pode-se
adotar uma solucdo de baixo custo constituida de um computador pessoal e até mesmo de um
sistema operacional sem suporte a tempo real. Embora o aspecto custo seja fundamental na
concep¢do do projeto vale ressaltar que a flexibilidade de reconfiguracdo e a simplicidade na
reprodutibilidade da plataforma devem ser garantidas. A seguir, serdo descritos os diversos
fatores que foram considerados na construcao da plataforma configurdvel para aquisi¢ao de

imagens, levando em conta as especificidades das aplicagdes direcionadas para pupilometria.
A.1. Especificacao do hardware e software

O hardware deve ser de baixo custo e disponivel comercialmente para garantir a
longevidade da plataforma, colocando o computador pessoal padrao IBM PC como uma das
melhores opcoes. A presenca da interface de comunicag@o nativa na sua configuragcao elimina
a instalacao de placa adicional para recepcao das imagens e torna mais simples o processo de
integracdo e reconfiguracdo da plataforma. J4 no aspecto do software, o baixo custo do
sistema operacional Windows e sua ampla difusdo comercial garantem um vasto repertério de
ambientes de desenvolvimento de software destinados a construcdo das possiveis aplicacoes.
Nesse contexto, destacam-se diversas ferramentas como Visual C++, Builder, MATLAB,
LabView dentre outros que apresentam bibliotecas proprietarias NIVision (NI, 2008) ou

codigo aberto OpenCV (Intel, 2001) aplicadas no processamento de imagem. Visando
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atender a simplicidade de configuracdo da plataforma, sem a demanda de grande
embasamento de software, foi escolhida a ferramenta proprietdria Labview. Embora nao
privilegie o fator custo, prima pela simplicidade de sua linguagem grafica, sendo também
amplamente difundida em ambientes académicos e de pesquisa. As escolhas adotadas para
constru¢do da plataforma apresentam limitacdes com relacdo ao determinismo de
amostragem, que deve ser minimizado pelo médulo de captura e digitalizacdo de imagem

descrito no item 3.2.
A.2. Iluminacao

Algumas caracteristicas no processo de iluminagdo da pupila devem ser consideradas,
tais como comprimento de onda da fonte de iluminagdo, posicdo da fonte de iluminagdo,

intensidade e distribui¢do de luz na cérnea.

Com relacdo ao comprimento de onda, a captura de imagem na pupilometria pode ser
realizada com duas abordagens distintas: passiva e ativa. Na passiva, a imagem capturada € a
luz refletida pelo olho, tendo como fonte a iluminac@o ambiente (luz visivel 380-700 nm). Sua
deficiéncia estd na utilizacdo de uma fonte de luz ndo controlada que contém um espectro com
multiplas componentes e € difusa. Ja na ativa, uma fonte de luz externa € utilizada, podendo
estar no espectro visivel ou infravermelho (IR). No IR, a esclera e a pupila apresentam uma
forte reflexao facilitando a extragdo do contorno da pupila, uma vez que a esclera e a firis
refletem comprimentos de onda diferentes (diferentes cores). J4 na luz visivel, somente a
esclera apresenta forte reflexdo (Teikari, 2007). Outro aspecto a ser considerado € a
modulacdo da pupila provocada pela luz visivel, que € inexistente para a fonte de luz IR. Com
relacdo ao comprimento de onda do IR, cabe ressaltar que existem trés faixas distintas: IRA
(780-1400 nm), IRB (1400-3000 nm) e IRC (3000 nm - 1 mm) (ICNIRP, 1997). Para a
pupilometria, € utilizada a faixa IRA, pois as cameras de video utilizadas na maioria dos

pupildmetros apresentam resposta até 900nm.

Warga et al. (2009) ressaltam um comportamento descrito por Loewnfeld, de que a luz
no espectro visivel induz oscilacdes espontdneas no didmetro da pupila denominada
“pupillary unrest” e, quando interrompida a luz, as oscilagdes cessam abruptamente. Também
mostraram neste trabalho que a indugdo destas oscilacdes depende somente da intensidade da
luz ambiente e ndo de atividade cerebral. Os autores concluiram que o acesso a trocas no

nivel de alerta s6 pode ser obtido via gravacdes da pupila em ambientes totalmente escuros.
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Com relacdo a posi¢do da fonte de iluminacdo, podem ser utilizadas duas técnicas:
pupila clara ou escura (Teikari, 2007). Na técnica de pupila clara, a fonte de iluminacdo estd
no centro do eixo da camera ou muito proxima. Nessa situacdo, a imagem gerada da regido da
pupila apresenta um tom claro, devido a caracteristica reflexiva do fundo do olho. J4 na
técnica de pupila escura, a fonte de iluminagdo estd fora do eixo da cadmera sendo a regido
mais escura da imagem correspondente a pupila, pois maior reflexdo ocorrerd na esclera e iris.

Embora ambas as técnicas possam ser utilizadas a técnica de pupila escura é a mais frequente.

A intensidade da luz deve respeitar o limite de seguranca para ilumina¢do com LED
IR, definido pelo International Commission on Non-lonizing Radiation Protection (ICNIRP)
como sendo de Pyax=10 mW/cm? para faixa IRA, considerando uma exposi¢dao maior do que
1000s (ICNIRP, 1997). A intensidade de luz e sua distribui¢do sobre a imagem devem ser
suficientes para que seja possivel a realizacdo da segmentacdo da imagem (Gonzalez and

Woods, 1992), como por exemplo, separar as dreas relativas a iris e pupila.

A distribuicdo de luz na cdérnea garante a iluminacdo de toda regido. Dessa forma, o
ideal € a aplicacdo de uma fonte de luz com distribui¢ao uniforme. Entretanto, quanto maior o
nimero de fontes de luz presentes na iluminagdo, tanto maior serd a quantidade de artefatos
inseridos na imagem. Na Figura Al este problema se apresenta mais evidenciado, sendo que
neste caso existem duas fontes de iluminacdo. Estes artefatos prejudicam o processo de

deteccdo e estimacao, sendo mais critico quando o reflexo se encontra na borda da pupila.

Figura A1- Reflexo das fontes de iluminag@o.

Para garantir maior flexibilidade da plataforma, o médulo de aquisicao deve ser capaz
de realizar ensaios em ambientes escotopicos e/ou com presenca de luz ambiente. Dessa

forma, deve ser garantida uma ampla faixa de resposta do sensor do médulo de aquisicao.
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A.3. Aquisicao de imagens

7z

Um moédulo de aquisicio de imagens € constituido basicamente de uma camera
analogica (Figura A2A) ou digital (Figura A2B). A camera analégica necessita de unidade de
digitalizagdo, que pode ser uma placa O&M ou do proprio fabricante da camera, que €
instalada num computador pessoal onde os quadros serdo digitalizados e armazenados. J4 a
camera digital, além de fornecer a informagdo digitalizada, possui porta de comunicagdo
compativel com as portas nativas (USB, Firewire e Ethernet) do computador, caracteristicas

que garantem a portabilidade e o menor custo.

A B

CAPTURA
CAPTURA
DIGITALIZACAO
TRANSMISSAO
TRANSMISSAO

Figura A2- Sistema de aquisi¢do de imagens.
(A) Estrutura do sistema analégico. (B) Estrutura do sistema digital.

Algumas cameras digitais também fornecem juntamente com a imagem o timestamp,
que € uma identificacdo temporal relativa a captura do quadro. Este recurso minimiza os
efeitos caracteristicos do sistema operacional adotado nesta plataforma, que ndo oferece

suporte a tempo real.

Além da imagem capturada, existem diversos fatores que devem ser considerados no

processo de aquisi¢do da imagem.
A.3.1. Sincronizacao entre estimulacio e aquisicao de imagem

Existem diversas aplicacdes na pupilometria onde a estimulacio ndo se faz
necessdria e, consequentemente, a sincronizacdo nao se aplica, como nos casos da
pupilometria estitica e algumas aplicacdes dinamicas utilizadas no estudo de sonoléncia.
Entretanto a sincronizagdo se torna importante quando sdo avaliados tempo de laténcia, que
corresponde ao tempo de uma estimulacdo, e a resposta pupilar. Dentre as aplicagdes estao
as que associam a resposta pupilar a estimulagcdo visual (Kardon et al., 2009) e auditiva
(Kitajima et al., 2010) em testes psicofisicos. Dessa forma, o médulo de aquisicao deve

oferecer algum mecanismo de sincronizagio entre estimulo e aquisi¢do de imagem.
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A.3.2. Resolucio Espacial

As cameras digitais apresentam uma resolucdo espacial nominal, que € definida em
funcdo do niamero de pixels nos eixos X e Y presentes no seu sensor de imagens (Technology,
2004)(CCD - charge-coupled device ou CMOS - complementary metal-oxide-semiconductor).
E possivel alterar esta resolugio reduzindo a regido de interesse ou comprimindo a imagem
por meio de um agrupamento de pixels adjacentes. A resolucdo espacial configurada na
camera reflete diretamente no processo de segmentacao da imagem e define a resolugdo das

medidas pupilométricas.
A.3.3. Resolucao Temporal

A resolucdo temporal informa o nimero de quadros por segundo (FPS) fornecidos pela
camera, ou seja, indica a taxa de amostragem de quadros. Para uma determinada resolugao
espacial da camera estd associada uma resolu¢do temporal. Na maioria das cameras, esta
resolucdo apresenta uma relacdo inversa e a flexibilidade de alterd-la, permite contemplar de
forma mais eficiente a demanda da aplicacdo. Para pupilometria estética € indicado a méxima
resolucdo espacial, enquanto na dinamica, € necessario contemplar a maxima resolugao
temporal. Para o estudo de sonoléncia, eventos avaliados sdo as oscilacdes da pupila, cuja
faixa € abaixo de 1 Hz, e a dinamica palpebral, cujo evento tem duracdo média de 200 ms
(Caffier et al., 2003). Em Wilhelm and Wilhelm (2003) sdo apresentados diversos modelos de

pupilémetros com taxas de aquisicao que variam de 5 a 400 FPS.
A.3.4. Quantizacao da informacao

Cada pixel da imagem apresenta uma informacio que é representada por 2" niveis,
onde N € o niimero de bits. Nas cameras comerciais o0 N assume valores de 8, 10 ou 12 bits
por pixel o que garante respectivamente 256, 1024 e 4096 niveis de quantizacdo. Um maior
nivel de quantizacdo da informagdo garante um maior detalhamento nas bordas dos objetos

presentes na cena, propiciando uma segmentacdo mais precisa (Scuri, 2002).
A.3.5. Ruidos na Camera

Os ruidos presentes na camera sao funcao da resolucao da camera (ISO setting), tempo

de exposicdo (ISO speed) e temperatura (Mchugh, 2007).

Quanto melhor a resolu¢do do sensor, maior serd a suscetibilidade ao ruido. Isso
ocorre, pois quanto menor € a area do pixel, menor € a incidéncia de luz e, por consequéncia,

sua sensibilizagdo.
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Ja o tempo de exposi¢do pequeno resulta em baixa sensibilizacdo, tornando necessaria
a amplificacdo do sinal que, por consequéncia, provoca a amplificacdo do ruido, mas por
outro lado ele permite a obtengdo de taxas de quadros maiores, o que € extremamente util na
avaliacdo da dinamica do piscamento. Um tempo longo de exposi¢do ou uma temperatura
excessiva provoca o aparecimento do hot pixel, que € caracterizado pela intensidade do pixel

muito acima (saturacao) de um ruido aleatoério.

Em cameras de alto custo o ruido térmico é minimizado com o acoplamento de células
de Peltier. A camera utilizada na plataforma (FireFly MV) foi desenvolvida para a faixa de
temperatura de 0-45 °C, mostrando-se adequada para os ambientes de coleta das aplicagdes

pupilométricas.

Para o processo de estimagdo de parametros da pupila, o principal problema dos ruidos
€ que eles tornam mais dificil a identificacdo da regido de transicdo entre pupila e a {ris.
Entretanto, ¢ muito comum em visdo computacional a utilizacdo de filtros espaciais que

promovem a suavizacdo da imagem minimizando os ruidos.
A.3.6. Normas de construcao

As cameras digitais apresentam diversas interfaces de comunicagdo serial, dentre elas
a Ethernet, USB e IEEE1394. O IEEE1394 foi especialmente desenvolvido para comunicagdo
de dispositivos multimidia e dd suporte para transmissio de imagens em tempo real

(Yoshimoto et al., 2001), o que nao se pode afirmar para as demais interfaces.

Existem cameras com interface de comunicacdo IEEE1394 que também estdo em
conformidade com o padrio IIDC (Instrumentation <& Industrial Digital Camera)
(Association, 2004) o qual estabelece normas de projeto que vao desde registros internos,
formatos de videos a modos de operacdo. A utilizacdo de camera que segue tal
regulamenta¢do torna a plataforma mais flexivel, pois ndo impde uma dependéncia de um
modelo especifico de camera. Existem modelos de cameras USB (Point Grey Research,
2009a) que adotam a regulamentacdo IIDC, entretanto apresentam limitacdes nas suas

funcionalidades como o timestamp dependente do clock do sistema.

Nesta plataforma foi escolhida a camera FireFly MV (Point Grey Research, 2009b)

que agrega a interface de comunicacdo multimidia (IEEE1394) e a especificacdo IIDC.
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A.4. Processamento de imagem

O processamento das imagens para obten¢ao do sinal da dinamica da pupila apresenta
duas abordagens distintas: online e offline. Para processamento online geralmente sdo
utilizados plataformas de hardware e software dedicados que podem fornecer como saida um
nivel de tensdo ou um valor discreto para cada circunferéncia detectada. O diferencial desta
abordagem € que o sinal de saida pode realimentar o sistema, redirecionando o ensaio
dinamicamente. Por outro lado, esta abordagem geralmente s6 armazena a informacido do
diametro da pupila ao longo do tempo, o que inviabiliza futuro reprocessamento da imagem e
estudo de parametros de piscamento. Esta abordagem é caracteristica dos eyetrackers (AB,
2011; Arrington Research, 2009; ASL, 2005), cuja principal func¢do € indicar a dire¢ao do

olhar.

A abordagem offline, utilizada na grande maioria dos pupildmetros, captura a imagem
e faz seu armazenamento no formato de video em memoria secunddria (disco
rigido)(AMTech, 2008). O processamento do video € constituido das etapas de deteccdo e
estimacdo do diametro da pupila assim como a identificacdo de eventos como o piscamento.
Esta abordagem apresenta um tempo de processamento mais longo e demanda um grande
espaco de disco para armazenamento dos filmes. Entretanto permite ndo s6 uma avaliacdo
criteriosa do processamento, corre¢des das estimagdes realizadas automaticamente e até
mesmo o reprocessamento do video sobre condicdes distintas (por exemplo, a estimacdo da
pupila considerando a forma eliptica). Esta abordagem geralmente apresenta menor custo por

ndo utilizar hardware dedicado.
A.5. Medidas em valores absolutos

As medidas de diametro de pupila estimadas pelo sistema sdo informadas em unidades
de pixel. Por meio destas medidas podem ser avaliadas as variagdes do diametro da pupila e
as oscilagdes pupilares. Entretanto valores absolutos podem agregar informacgao relevante na
qualidade da medida. Considerando que a pupila ou qualquer outro elemento filmado tenha
sua dimensdo caracteristica conhecida € possivel identificar discrepancias em seus valores

absolutos informados pelo sistema.

A obtencdo de medidas em valores absolutos é um desafio no projeto de dispositivos
aplicados a pupilometria. Diversos sdo os equipamentos comerciais e protétipos divulgados
em revistas cientificas que ndo oferecem tal funcionalidade e quando disponibilizados, ndo

apresentam a metodologia aplicada. Embora existam diversas técnicas, que de forma indireta,
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viabilizam a obtencdo de valores absolutos tais como: estereoscopia (Marshall et al., 1991),
variacdio de foco (Subbarao and Choi, 1995) e técnica de Moiré com recursos de
fotogrametria (Borges, 2011), a aplicacdo destas técnicas envolve a inser¢do de novos
elementos de hardware como uma segunda camera, luz estruturada ou um sistema de precisdao
(mecanico e eletronico) para ajuste de foco, que sdo inviabilizados pelas préprias dimensdes
fisicas da configuracdo do protétipo portétil desenvolvido para a pupilometria humana. A
utilizacdo de um padrdo (por exemplo, lantejoula), embora menos elegante, é eficiente e
prima pela simplicidade, sendo utilizado em equipamentos disponiveis no mercado de alto
custo, como ASL Eye-Trac 6000 (ASL, 2005) da Applied Science Laboratories e no Ilink
1000 da SR Research Eyelink, como elemento de referéncia na versdo onde a cabeca do

sujeito encontra-se livre para movimentacao.

O posicionamento da lantejoula pode provocar um desalinhamento entre seu centro € o
eixo da camera de tal forma que esta fique descentralizada na imagem formada. Entretanto, no
estagio atual de software ndo foi implementado um algoritmo que compense este possivel
desalinhamento. Para minimizar tal problema caberd ao examinador buscar a centraliza¢do da
lantejoula na pélpebra ou mesmo o reposicionamento da camera (mdscara) no momento da

definicao da relacdo.

Este mesmo problema ocorre em relacao as imagens capturadas da pupila e também
podem ser acentuados em funcdo do direcionamento do olhar conforme apresentado na
Figura A3. O direcionamento do olhar pode levar a situacdes indesejadas (Figura A3A e
Figura A3C). Para viabilizar a condi¢do da Figura A3B, a propria fonte de iluminacdo IR, na
faixa A, possui uma componente de luz visivel (vermelho) que produz um ponto de fixacdo
para o sujeito, que sO € percebida apds um estdgio de acomodacgdo da pupila ao escuro. Com a
madscara posicionada, cabe ao operador buscar o melhor enquadramento do olho (Figura A3B)
em relacdo a imagem produzida pela camera e instruir o sujeito para que busque a fixa¢ao do
olhar nos pontos vermelhos a sua frente. Embora o software forneca para cada quadro o
diametro da pupila e sua respectiva posi¢cdo em relacio a imagem, nio € realizada uma

compensag¢do na medida de didmetro da pupila.
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Figura A3 - Direcionamento do olhar para a cAmera sobre ponto de vista do sujeito:
(A) esquerda, (B) central e (C) direita.

A.6. Distorcoes da lente

As lentes provocam distor¢des nas imagens devido ao seu projeto e ao processo de
fabricacdo. Os principais tipos de aberragdes de uma lente sdo: esférica, coma, astigmatismo,
curvatura de campo, distor¢do radial e distor¢ao cromdtica (Choi et al., 2006). Entretanto,
para lentes de baixo custo a distor¢do radial é a mais critica, fazendo com que as linhas retas
do objeto sejam projetadas como curvas na imagem. Isto ocorre devido a ampliacdo
transversa, sendo esta funco do raio com origem no eixo da lente. E como se para cada drea
da lente existisse uma ampliagdo e foco proprios. Este efeito pode se revelar em funcdo da
posicao do objeto em relacdo a lente: ao se afastar da lente a ampliagdo diminui provocando o
efeito barril (Figura A4B), enquanto que ao se aproximar da lente a ampliacio aumenta,

resultando no efeito almofada (Figura A4C).

/ r' r'

(A) (B) (©)

Figura A4 - Formagdo da imagem (A) sem distorg@o.
(B) distor¢ao radial com o efeito barril e (C) distor¢ao radial com o efeito almofada.
Fonte: Adaptado de Cyganek and Siebert (2009).

A maioria das cameras presentes no mercado adota, por razdes econdmicas, lentes
esféricas cuja distor¢do radial € uma caracteristica inerente. A correcdo desta distor¢do é nao

linear e pode ser realizada aplicando algoritmos matemadticos como descrito por Cyganek e

Siebert (2009).
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Para a interface empregada na aplicacdo da pupilometria humana, cuja camera
encontra-se proxima ao olho, € necessdrio a utilizacdo de lente com um grande angulo de
abertura, onde a distor¢do radial € mais acentuada. A imagem da Figura A5 mostra as linhas
verticais € horizontais do papel milimetrado com o efeito barril. Esse exemplo simula a
condi¢do de coletas pupilométricas do protétipo portétil desenvolvido neste trabalho, com a

distancia do olho a lente de cerca de 30 mm.

Figura AS - Imagem de papel milimetrado posicionado a 30 mm da lente.
Distancia tipica para a plataforma de pupilometria humana.

A medida do diametro da pupila obtida nesta condi¢do tem seu valor superestimado. A
biblioteca NIVision apresenta uma ferramenta de software que viabiliza o levantamento da
distorcao radial da lente produzindo uma matriz de corre¢do que deve ser aplicada a imagem

antes do processo de deteccdo e estimacao do didmetro.
A.7. Ergonomia e Operabilidade

Visando sua aplicagdo clinica e para pesquisa a plataforma desenvolvida para
pupilometria humana deve garantir um nivel de conforto, principalmente para o estudo de
sonoléncia onde a grande maioria da literatura aponta ensaios de longa duragdo (11 min).
Existem interfaces aplicadas na pupilometria humana com suporte para apoio do queixo
(Teikari, 2007) e adaptacdes em 6culos ou mdscara de mergulho (Mirtaheri, 2010). Também
existem equipamentos que ndo utilizam interface, ficando o sujeito com a cabeca livre durante
todo o ensaio (AMTech, 2008). Embora essa dltima abordagem seja a mais confortavel, ela é
mais suscetivel a falhas de deteccdo e estimacao, pois o sujeito fica livre para realizacdo de
movimentos com a cabecga. O suporte de queixo é o mais distante da condi¢do natural, pois
impde a imobilizacdo parcial da cabeca. Nessa situacdo, em func¢do do cansagco, podem
ocorrer deslocamentos da cabeca em relagdo a camera, o que compromete as estimagdes do
diametro pupilar. As adaptagdes em 6culos e méscara de mergulho, além de garantir uma

distancia fixa entre o olho e a cimera ao longo do ensaio, permitem a criagdo de um ambiente
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escotépico necessario para diversos protocolos. Nesses casos, a interface deve ser leve o
suficiente para nido provocar cansago ao longo do ensaio. Embora tenham uma estrutura
anatomica, existem relatos de desconforto em relagdo a mdscara e de ansiedade pela

permanéncia em ambiente escuro.

Nao s6é projetar um equipamento confortidvel, mas também que seja operacional é
fundamental para sua aplicacdo. Kirsch and Adusumilli (2009) mostraram a necessidade de
modelos de pupilometros mais praticos para avaliagdo de sonoléncia, que possam ser
aplicados antes da realizacdo da jornada de trabalho e durante a realizacdo de tarefas

cotidianas.
A.8. Expansibilidade do sistema

A plataforma de aquisicdo de imagens foi desenvolvida originalmente para uma
camera, entretanto indmeras sdo as aplicacdes que demandam a insercdo de mais cameras.
Aplicagdes como essas sdo encontradas na drea de biomecanica para avaliacdo da correlagdo
de membros opostos e em teste de desempenho de atletas em que € necessdria uma grande
extensdo de cobertura (Pinheiro, 2008). Ja na pupilometria para estudo de resposta consensual
e na visdo estéreo € necessdrio um par de cameras para obtencdo da mesma cena sobre pontos
de vista distintos. As aplicacdes que demandam mais de uma camera tém no volume de dados
transferidos um dos seus principais limitadores. Por sua vez, o volume de dados € diretamente
dependente da resolug¢do temporal e espacial configurada para o sistema. Dessa forma, €
necessario identificar por meio de ensaios as limitacdes do computador usado na gravagdo das
informacdes. Vale ressaltar que a perda de quadros ainda pode ocorrer mesmo em
configuragdes de alto desempenho, pois o sistema operacional utilizado na plataforma nao da

suporte a tempo real.
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APENDICE B - ENSAIOS E TESTES

A camera Firefly MV apresenta taxas de aquisicdo de até 120 Hz, o que contempla as
especificagdes dos ensaios propostos neste trabalho. Entretanto, é fundamental a garantia de
uma taxa de amostragem deterministica, uma vez que alguns algoritmos matematicos
aplicados no estudo da sonoléncia se baseiam nesta premissa. Ndo menos relevante é a
sincronizagdo provida pela camera Firefly MV, que € fundamental para estudos que envolvam
coletas pupilométricas com estimulacdo simultanea. @Com o objetivo de avaliar o
comportamento da camera foi realizado um teste para tratar especificamente destas

caracteristicas.

Com relagdo as configuragdes de hardware (computador padrdo PC) e sistema
operacional (Windows nas versdes XP e Vista), que dao suporte a plataforma desenvolvida,
foram avaliadas trés configuracdes distintas. Vale lembrar que estes testes servem apenas
como referéncia para auxiliar futuros trabalhos de replicacdo da plataforma, uma vez que

foram realizados em condi¢des distintas de hardware/SO.
B.1. Taxa de amostragem

Muitos protocolos experimentais requerem sincronizagdo precisa entre a aquisi¢ao da
imagem do olho e a gravacdo do bio-sinal e/ou com os dispositivos de estimulag¢do. Para
identificar até que ponto a plataforma pode cumprir este requisito, foi avaliado o
determinismo da captura de quadro. Para este teste (Figura B1), a cAmera foi configurada para
aquisi¢do de imagens continua (modo livre) a uma taxa de amostragem de 120 Hz e para gerar
um sinal de strobe, com duracao de 0,524 ms, a cada quadro montado. O sinal de strobe é um
pulso gerado pela prépria camera que indica o inicio do processo de captura. A duragao strobe
€ configuravel entre 0 e 4095 vezes Tclock da camera (F=1,024 MHz). O sinal gerado pelos
pulsos de strobe foi exibido em um osciloscépio digital 3202A DSO (Agilent Technologies,
Santa Clara, EUA) (Figura B1B - canal 2), juntamente com um sinal de pulso aperiédico de 1
ms (Figura B1A), produzido por um gerador de sinais para simular um sinal externo de
trigger. Como representado na Figura B1B, os pulsos de strobe foram gerados de acordo com
a especificacdo da camera: eles ocorreram em um intervalo de tempo regular, uma largura
correta (jitter temporais da ordem de décimo de uS) e com uma saida de tensdo de 3,3 V,

mostrando que a geracdo de quadros € realizada de forma deterministica.
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Figura B1 - Precisdo temporal do sinal de strobe da camera.

Medido com um osciloscépio digital durante dois instantes diferentes indicados nas colunas. (A) Sinal gerado por um gerador
de sinal para simular um pulso de disparo. (B) Sinal de strobe gerado pela camera. Para ambos os momentos de gravacio, a
durag@o entre os pulsos strobe foi aproximadamente 8,33 ms, com apenas dezenas de microssegundos de jitter. A falta de
sincronizacdo entre sinais mostrados em A e B exemplifica um problema inerente utilizando um pulso externo para disparar a
camera, que € a incerteza do sincronismo com a dura¢ido maxima de um quadro de video. O osciloscépio digital (Agilent
Technologies, modelo de DSO 3202A) tem uma largura de banda de 200 MHz, taxa de amostragem 1 Gs/s, com precisdo de
+ 100 ppm na escala horizontal e + 3% na escala vertical.

B.2. Sincronizacao

Considerando o teste proposto no item B.1, que possibilita a cAmera realizar aquisicao
de imagens na sua taxa mais elevada, foi verificada qual deveria ser a largura minima do
pulso de trigger para garantir que o mesmo nao fosse perdido pela camera (simulado no canal
1 da Figura B1A). Vale ressaltar que neste caso o trigger € registrado em um canal de /O da
camera, sendo identificado pelo software de captura de imagens no computador pessoal e
disparando assim o processo de gravacdo do filme. No entanto, dependendo da largura do
pulso de trigger e do seu deslocamento temporal em relacio ao inicio do processo de
montagem de quadro na camera, a sinalizacdo do trigger pode ser perdida. Resultados
experimentais em que foram aplicados pulsos de trigger de diferentes larguras (de 5 a 10ms e
passos de 1ms) mostraram que a largura minima de 6 ms € necessdria para evitar a perda do

pulso de sincronismo.
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B.3. Teste de limitacoes de hardware e do sistema operacional Windows para

aquisicao de video confidvel em tempo real

Como a plataforma foi desenvolvida no sistema operacional Windows, que ndo
oferece suporte a tempo real, ele poderd perder o controle da CPU em funcdo de um processo
de maior prioridade, introduzindo falhas de captura no registro do ensaio (filme). Dessa
forma, € importante mencionar que o nimero de aplicagdes simultaneas e seus respectivos
processos em execu¢do, no momento da captura e gravagdo, tende aumentar a concorréncia
por recursos, o que degrada o desempenho do sistema. Recursos de hardware do PC, como
RAM e velocidade do processador, também tem um impacto significativo sobre o
desempenho da aquisicao de imagens. Para avaliar até que ponto os fatores citados podem de
fato deteriorar o desempenho dos protétipos desenvolvidos, foi realizada uma bateria de testes
em PCs padrdes utilizando mdédulos distintos de aquisi¢do de imagens descritos na secao

3.5.1.3.

Para o teste do método de gravacdo baseado em evento de trigger, a experi€ncia foi
realizada em trés diferentes plataformas para avaliar caracteristicas distintas, especialmente
em relacdo ao sistema operacional, a capacidade de memodria e velocidade do processador

(Tabela B1).

Tabela B1 - Configuragdes de computadores utilizados para avaliar o desempenho do sistema.

Numero de
Configuragao Processador RAM (Gbytes) SO processos
abertos
1 Intel Core 2 - 1.6GHz 2 Vista™ SP2 70
2 Pentium IV - 3.0 GHz 1 XP SP2 30
3 Intel Core 2 -1.8GHz 1 XP SP2 33

Com este proposito, foram testados sete intervalos de gravagdo diferentes (1, 10, 30,
50, 60, 70 e 80 segundos), cada um repetido dez vezes. A camera foi configurada para uma
resolucdo espacial de 320X240 e frequéncia de amostragem de 120 Hz, resultando em um
total de 9.216 Mbytes/s de dados. A Figura B2A mostra os resultados obtidos para gravagdes
com duracdo entre 1 e 50 segundos. Claramente, as maiores falhas consecutivas ocorreram
para a configuracdo 1, um problema que estd, provavelmente, relacionado ao sistema
operacional e o nimero de processos em execu¢do em segundo plano. Por outro lado, note-se

que ndo ha perda de quadros quando os testes sdo executados na configuragdo 3. Para tempos
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de duragdo entre 50 e 80 segundos (Figura B2B), a configuracdo 2 apresentou uma nitida
queda no desempenho em comparacdo com a configuracdo 1. Isto pode ser explicado pelo
fato de que a gravacdo em periodos mais longos do que 60 segundos forcou a alocagdo de
memoria virtual no disco rigido. A diferenca observada entre a configuracdo 1 e a
configuracdo 3, que t€m caracteristicas de hardware bastante similares, mais uma vez reflete a
carga de processamento do sistema operacional e a influéncia de processos simultaneos. O
excelente desempenho da configuracdo 3 para um periodo de gravacdo de até 70 s deve
atender a demanda da maioria dos protocolos experimentais baseados em gravacdes

disparadas por eventos de trigger.
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Figura B2 - Desempenho do sistema na aquisi¢ao de video.

Modo de aquisi¢do baseado em gravagdo de video disparada por evento de frigger para diferentes configuragdes de

computadores (Tabela B1). Histograma de contagem do nimero de quadros perdidos para ensaios de duragio variando entre
1 e50s. (B) O mesmo que A, mas para duragdes entre 60 e 80 s.

Para a abordagem de gravacao continua de longo prazo, apenas uma configuracdo foi
avaliada. Neste caso, a incapacidade para armazenar em memoria grandes blocos (3G bytes)

de dados inevitavelmente aumentou a probabilidade de perda de quadros. Para minimizar este
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problema, optamos por um computador com Windows XP e com um processador Intel ®
Core 15 750, bem como 2 Gb de RAM. Os dados foram coletados usando 26 repeti¢cdes, todos
realizados com uma frequéncia de amostragem de 120 Hz e com doze minutos, uma duragdo
que € muitas vezes escolhida, por exemplo, em estudos de sonoléncia (McLaren et al., 1992;
Wilhelm et al., 1998). Os resultados foram avaliados por meio do cdlculo da percentagem
média de quadros perdidos e/ou o nimero médio da maior perda consecutiva de quadros
durante um processo de aquisi¢do de dados. A Figura B3 mostra o maior nimero de quadros
perdidos e a propor¢io de quadros perdidos para cada repeti¢io. E evidente que, considerando
o grande nimero de quadros adquiridos neste protocolo (n = 87.600), houve uma pequena
perda de quadros (média de todas as repeticoes: 0,03%). Na maioria das vezes, a perda de
quadro ocorre isoladamente, permitindo a sua interpolacio usando pontos de dados
adjacentes, especialmente para a frequéncia de 120 Hz. Ocorréncias severas de perda de
quadros foram raras. Nos testes, o pior caso foi observado durante o experimento 19 com uma
falha na amostragem de 258 ms (31 quadros consecutivos * 8,33 ms), que pode resultar em

mascaramento de informacdes importantes, tais como a ocorréncia de um piscamento.
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Figura B3 - Desempenho de temporizagdo do sistema.

Modo de gravacao continua de longo prazo. Sessdo de gravag@o consiste em 24 repeticdes de 12 min de aquisi¢do de quadros
de video. Os pontos pretos ligados pela linha sélida descrevem o nimero total de perda de quadro identificado para cada
repeti¢do. Circulos abertos ligados por uma linha pontilhada mostram o maior niimero de quadros perdidos de forma
consecutiva em cada repeticao.
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APENDICE C - PUPILOMETROS E EYETRACKERS

A Tabela C1 apresenta alguns dispositivos que podem ser aplicados na pupilometria

estatica ou dinamica.

Tabela C1 - Pardmetros dos dispositivos de coleta pupilométrica.

FPS | Resolugdo | Estimu- | Captura | TR | Plataforma Conexao Fabricante &Referéncia
Medida lagdo & camera
(mm) SO
Pupilometro
. . Colvard — Oasis Medical
! 0.1 N M S | Dedicado Dedicado http://oasismedical.com/colvard-
pupillometer.html
(Bradley et al., 2005)
PC o F2D — AMTech
25 0,05 S M N Windows Firewire http://www.amtech.de/en/products/f2d
XT (Wilhelm et al., 2009)
PC P3000D - Procyon
2 0,05 S B S Windows USB http://www.procyoninstruments.com
XT/Vista/7 (Bitsios et al., 2006; Nikolaou et al., 2008)
25 0,1 NE M N | PC-NE NE Protétipo (Deng et al., 2010)
25 0,1 S M N | PC-NE USB Protétipo (Mirtaheri, 2010)
90 0,05 S M NE | PC-NE Dedicado Protétipo (Hachol et al., 2007)
120 007| s Mo N Firewire
;’(V%n ows Proté6tipo porttil descrito nesta tese.
Eyetracker
60 NE S M/B S | Dedicado Dedicado Tobii
120 http://www.tobii.com/en/eye-tracking-
research/global/
90 0,03 S M/B S | PC USB Arrineton
220 XP, Vista stom
400 http://www.arringtonresearch.com/
250 NM NM M/B S | Dedicado Dedicado Eye- Link
500 http://www.sr-research.com/EL_II.html

Significado dos parametros dos dispositivos de coleta pupilométrica:

FPS: Numero de quadros capturados por segundo. Se 1 € exames estatico.

Resolucdo: E a menor variacio do didmetro que pode ser registrada pelo pupilémetro.

Estimulagdo: Informa de o dispositivo possui fonte de estimulacao visual.

Captura: (M) Monocular (B) Binocular.

TR- Informa se o processamento é em tempo real.

Plataforma & SO — Informa o tipo de plataforma de hardware e o sistema operacional
utilizado.

Conexdo camera — Tecnologia de comunica¢do de dados da camera.
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Cddigos utilizados na tabela:
S: Sim, o parametro € aplicado.
N: Nao, o parametro nao foi aplicado.
NE: Nao especificado pelo fabricante/autores.

NM: Nao mencionado, ou seja, nada pode ser afirmado.
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