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RESUMO

Obijetivou-se criar um implante laminar de drenagem (ILD) para reduzir a pressdo intra-ocular
(Po) e avaliar sua evolucdo em coelhos implantados, além de desenvolver um método de afericdo da
Po para se estudar a hidrodindmica do implante.

Nos estudos preliminares o ILD foi desenvolvido. Na primeira etapa, 36 coelhos divididos
em Grupo | (trabeculectomia - TREC), Grupo Il (TREC+ILD) e Grupo Il (ILD), foram estudados por
41 dias pela tonometria eletronica de aplanacdo e biomicroscopia. Na segunda etapa, desenvolveu-se
um meétodo de afericdo da Po com aquisicdo digital de sinais e 27 coelhos divididos em Grupo 1V
(TREC), Grupo V (TREC+ILD) e Grupo VI (ILD), foram examinados antes e 4 dias apds a cirurgia.
Os parametros: Po basal, derivada e a integral da curva originada da queda da Po, apds a inducdo de
seu aumento, foram estudados.

Constatou-se a auséncia de uveite, endoftalmite, migracdo do implante ou erosdo de tecidos
em todos os coelhos implantados e bolsas fistulantes mais duradouras no grupo ILD com relagdo ao
grupo TREC, durante 2 dias consecutivos de afericdo (p<0,05) na primeira etapa. A Po basal caiu de
12,53+3,74 para 9,58+4,63mmHg no grupo TREC; de 21,26+2,97 para 10,39+3,87mmHg no grupo
TREC+ILD; e de 18,71+2,97 para 13,71+5,31mmHg no grupo ILD. Estas reducdes foram
significativas nos grupos implantados. As derivadas da curva de decaimento da Po demonstraram um
incremento da drenagem em todos 0s grupos no 4° DPO: de -0,0032+0,0048 para -0,035+0,025s? no
grupo TREC; de -0,0046+0,0014 para -0,026+0,022s* no grupo TREC+ILD; e de -0,0049+0,0027
para -0,029+0,033s* no grupo ILD (p<0,05 nos 3 grupos). A avaliacdo das integrais no grupo TREC
ndo demonstrou diferencas significativas no 4° DPO em relacdo ao PRE-OP. No grupo TREC+ILD a
diferenca ocorreu em todos os segmentos da integral do 4° DPO, em relagdo ao PRE-OP (p<0,05). No
grupo ILD houve diferenca (p<0,05) em todos, exceto no segundo segmento da integral.

Um método acurado de registro da Po foi desenvolvido. O implante experimental foi criado e
sua cirurgia mostrou-se segura. O estudo hidrodindmico revelou funcionamento similar nos 3 grupos.
A cirurgia nos grupos implantados (ILD e ILD +TREC) mostrou-se mais reprodutivel que a do grupo

controle.



ABSTRACT

The objective of this study was to create a laminar drainage implant (LDI) to reduce the
intraocular pressure (IOP) and to evaluate its behavior in implanted rabbits, besides developing a
method of gauging the IOP to study the hydrodynamic of the LDI. In the preliminary studies, LDI
project was designed. In the first stage, 36 rabbits were divided in three groups: Group |
(trabeculectomy), Group Il (trabeculectomy+LDI) and Group Il (LDI), which was studied during 41
days by an electronic aplanation tonometer and biomicroscopy. In the second stage, a method of
gauging the IOP through digital acquisition of signs was developed and 27 rabbits was distributed in
three groups: Group IV (trabeculectomy), Group V (trabeculectomy+LDI) and Group VI (LDI), the
IOP was registered before and 4 days after the surgery. The parameters: basal I0OP, derived dP/dTXP
and the integral dPXdT of the curve PXT were studied.

The first stage results showed uveitis, endoftalmitis and implant migration absence in all the
implanted rabbits. The conjuntival blebs were more durable in the Group 11l when compared to the
Group | for 2 consecutive days (p <0,05). The basal 10P fell from 12,53+3,74 to 9,58+4,63mmHg in
the Group I; from 21,26+2,97 to 10,39+3,87mmHg in the Group II; and from 18,71+2,97 to
13,71+5,31mmHg in the Group Ill. The difference was statistically significant in the implanted
groups.

The second study through the derived curves dP/dTXP demonstrated an increase of the
drainage in all the groups in the fourth day after surgery: from -0,0032+0,0048 to -
0,035+0,025mmHg/s in the Group 1V; from -0,0046+0,0014 to -0,026+0,022mmHg/s in the Group V;
and from -0,0049+0,0027 to -0,029+0,033mmHg/s in the Group VI (p <0,05 in the 3 groups). The
Group 1V integral didn't demonstrate significant differences in the before/after surgery analysis. In the
Group V, a statistically significant difference has been demonstrated in all the segments of the pre-
surgical/ fourth day integral data (p <0,05). In the Group VI there have been difference (p <0,05) in
all, except in the second segment of the integral analysis.

An accurate method of registry the IOP has been developed. One experimental implant has
been created for glaucoma treatment. Our surgery has shown to be safe and the study of its
hydrodynamics revealed similar effectiveness in all groups. The surgery results in the implanted

groups were more predictable than the control group.



LISTA DE ABREVIATURAS, SIGLAS E SIMBOLOS

A amplificador

ADS............... aquisicdo digital de sinais

-1 IS aberturas laterais (do ILD)
CAD............. projeto auxiliado por computador
Cal............... sistema de calibracdo
CNC.......c...... controle numérico computadorizado
D sistema de digitalizacdo
dP..oiii variagao de pressao
DPO............... dia de p6s-operatorio
AT variagdo de tempo
ferii fenda de escoamento (do ILD)
FIG.............. figura

| C TSR “gauge”

GRAF............ grafico

o TR hora (s)

ILD....covrns implante laminar de drenagem
| linglieta (do ILD)
MC......cocee microcomputador

11 PP metro (5)

MiN................. minuto (s)

MM milimetro (s)

mmHg............ milimetro (s) de mercurio

N nimero

3 TOUPOOR nimero da amostra (estatistica)
NaCl.............. cloreto de sddio

(O] D S olho direito

OE...iii olho esquerdo

0Seeeierreireareanes orificio de sutura (do ILD)
P pressdo

Do probabilidade de erro (estatistica)
Pag....cccoeenes pagina

PE.ocviiiciiiree pescoco (do ILD)

] FPRRURR prato (do ILD)
PRE-OP.......... periodo pré-operatdrio
PMMA........... polimetilmetacrilato
PO pressao intra-ocular
W, waltts

| ST reservatorio (de NaCl 0,9%)
G registrado

| SORTTPRRI raio

S suporte

TAB.....cocveens tabela

TREC............... trabeculectomia

Tl tubo de infusdo

T2, tubo de registro
Tolocoiiiie torneirade T1

Tl transdutor

> maior que

TR menor que

0. por cento

TR grau (s)

Forn uma cruz



o duas cruzes
e trés cruzes
V) PO microlitro



LISTA DE FIGURAS

Pag.
FIGURA 1- Sequéncia cirdrgica da TREC+ILD. ........cccoc....... Erro! Indicador néo definido.
FIGURA 2-Evolugao no Projeto do ILD........coiieiiie e 45
FIGURA 3- Projeto d0 ILD.......ooiiiiiiie ettt 47
FIGURA 4 - FOtO GO ILD. ..ooiiiiicii ettt ettt nte e 48
FIGURA 5- Divisdo dos grupos na primeira e segunda etapa do presente estudo................... 49
FIGURA 6- O sistema de registro da PO COM ADS .........cooiiiiiiiiieieee e 55
FIGURA 7- Registro da Po coOm imagens da CIFUMGIA ..........coeruererierininieieiesie e 56
FIGURA 8-Registro da Po (eixo das ordenadas) X tempo (aDSCISSaS) ......ccvevverververerienirnnnnas 57
FIGURA 9- Repeti¢do de um registro da PO ..........ccoviiiiieiiiecse e 57
FIGURA 10- Registro de 6 percussdes exercidas Na COMEa...........ccvveveruereereresesesesaenaneas 58
FIGURA 11 -Registro da variaGio da PO - 28 €taPA.........cceererrierriieieeeeseeseeie e sieseesseenees 59
FIGURA 12 - Representagéo das curvas de decaimento da Po (PXT) e suas derivadas
(APIATXP) ...ttt bbbt e b a et ens e b e st e sneseebe st e s erenrens 61
FIGURA 13- Integral da curva de decaimento da Po — 2a etapa do experimento ................... 63

FIGURA 14 -Fotomicrografia de corte histol6gico da cépsula fibrosa sobrejacente ao 1LD.128

FIGURA 15 -Fotomicrografia de corte histolégico da capsula fibrosa sobrejacente ao ILD.129



LISTA DE GRAFICOS

Pag.
GRAFICO 1 - Tonometria de aplanagao...........ccc.eveeueveeureeereeeereiseeeseseese e sessssee s, 67
GRAFICO 2 -Gradagao do edema 08 COMEA ............ccevrvreerreereeeireesiesesessseseesesessesessenseesenees 69
GRAFICO 3- Evolugio das bolsas fIStUIANLES .............c..cceeeereuereriieeereceese e sesee e, 72
GRAFICO 4- Po basal no PRE-OP € N0 40 DPO POF GrUPOS .......cevvreeereereseeresesseseseessessenens 73

GRAF!CO 5- Derivadas (dP/dTXP) das curvas de decaimento da Po (PXT), em cada grupo
NO PRE-OP € N0 40 DPO ...ttt et nnnees 74

GRAFICO 6- Comparago no grupo TREC das integrais das curvas de decaimento no PRE-
(O Lo I Yo T D o TP PRPR 75

GRAFICO 7 - Comparagédo no grupo TREC+ILD das integrais das curvas de decaimento no
PRE-OP € N0 40 DPO ...ttt 77

GRAFICO 8- Comparagéo no ILD das integrais das curvas de decaimento no PRE-OP e no
A0 DPO ...t E bR bt R e Rt et Re et b n e Rt reerens 79

GRAFICO 9- Comparagdo das derivadas (dP/dTXP) das curvas de decaimento da Po entre os
3 grupos, NO PEriOUdO PRE-OP ......cccvoiiiiieiecie ettt st e re e 80

GRAFICO 10- Comparagao das integrais das curvas de decaimento da Po entre os 3 grupos
NO PEFTOAO PRE-OP ...ttt et e be et e s reesne e ers 81

GRAFICO 11- Comparacéo das derivadas (dP/dTXP) das curvas de decaimento da Po entre
0S 3 grupP0S, N0 40 DPO ...ttt e e e nes 82

GRAFICO 12- Comparacéo das integrais das curvas de decaimento da Po entre os 3 grupos
N0 40 DPO ...ttt b b e b e e et be e an e be e nne e 83



LISTA DE TABELAS

TABELA 1 - EJEMA COMEAND .....oveitieiieiie ittt sttt ste et e neesneenneenee e 68
TABELA 2 - Bolsas fistulantes N0S 3 GrUPO0S. ........ccveueiiereeieseesieesie e sieesie e sae e saesseeee e 71

TABELA 3-Segmentacao das integrais em percentuais das curvas de decaimento dP/dT no
PRE-OP € N0 40 DPO N0 grupo TREC ...t 75

TABELA 4-Segmentacao das integrais em percentuais das curvas de decaimento dP/dT no
PRE-OP € no 40 DPO N0 grupo TRECHILD .......ooiiiiiiiiie e 76

TABELA 5 - Segmentacao em percentuais das integrais das curvas de decaimento dP/dT no
PRE-OP e no 40 DPO no grupo ILD



SUMARIO

Pag

1. INTRODUGAOD ...ttt ne sttt 15
1.1. OBJETIVO GERAL ..ottt 19
1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS......c.coieieieeeeee e ses s sesaess st 19
2. REVISAO DA LITERATURA . ...ttt 20
3. METODOLOGIA. ...ttt bbb nreaneas 36
3.1. METODOLOGIA GERAL ...ttt 37
3.1.1. Levantamento bibliografico e normalizagao .............ccccceevveieeiiie i 37
3.1.2.  INStrumental CIrUrgICO........cviiieieiice et 37
TR T |V 1 T = USSR 38
3.1.3.1. O animal eXperimental...........cccooooiiiiiiiiiiee e 38
3.1.3.2.  Medicamentos € SOIUGOES ........cccuveiieeiie ittt 39
3.1.3.3.  Materiais COMPIEMENTAIES ........cceiiiiiieieiee e 39
3.1.3.4.  Procedimento anestéSiCO € ASSEPSIA......ccueieerrerieieeieieeire e sre e sre e 40
3.1.4. Cirurgias e cuidados POS-OPEratOriOS .........ccerverierierieririeriieieeeie e eenes 40
3.2. METODOLOGIA ESPECIFICA ... 44
3.2.1. Estudos preliminares: O Implante Laminar de Drenagem ..........cccocevvevenenenennenn 44
BN o € 1011 L - T o SO SPPR 48
3.2.2.1.  Ambiente eXperimental...........ccoiiiiiiiiie e 48
3.2.2.2.  Distribuicédo dos grupos experimentais na primeira etapa...........ccocevevereereene. 49
3.2.2.3.  Tonometria de aplanago............ccerveiuriiieiieie e eie s 50
K S =1 101111 [ 0 ST o] - F TR PR PRSP 50
3.2.2.5.  ANALISE BSTALISTICA .....eeveeeieiieie e 52
3.2.3. Segunda etapa d0 EXPEITMENTO ......ccueiierieeiesee e eie sttt nes 53
3.2.3.1.  Ambiente eXperimental............cccooeiiiiiiieiiee e 53
3.2.3.2.  Distribuicdo dos grupos eXPeriMENtaIS. .........ceveereriirreerieseesieesieaeesee e see e 53
3.2.3.3.  Desenvolvimento do sistema de registro da PO ..........ccccevveveiieneiiie e 54
3.2.3.4. Montagem do experimento: Registros € Cirurgias.........ccccevereereneeneeniesennens 58
3.2.3.5. Cuidados POS-OPEIatOriOS .......ccueveeiieeieiiesieeie e steete s se e sreesre e sre e e ens 59
3.2.3.6. Parametros € Analise eStatiStiCa ..........ccvveverereiiiie e 60

4. RESULTADOS ...ttt ettt sbe bbb eneas 65
4.1. PRIMEIRA ETAPA ..ottt sttt st nne e enaaneas 66
4.1.1. Avaliacdo da Po pela tonometria eletronica de aplanacao ...........ccccccevveveieerieennenn, 66
4.1.2 AVvaliaga0o DIOMICIOSCOPICA. ......eiveiveiieeiieieieierie e se e e ettt sre e neeneens 67
4.2. SEGUNDA ETAPA ..ottt bbb ne s 73
4.2.1.  Anélise hidrodinmica POr grUPO .......ccccirerieirienieiee e 73

42011, GIUPO TV (TREC) weorreseeeeeiesseeeseeseessessseesesssssssesseessesssesssassessssssseesessssesseenes 74



4212 GIUPO V (TRECHILD) covvvooroeeeeeeeeeesseeeeeeeesessesesessesessessessessssessessessssesseene 76

Nt G TR €1 1] 1o Y (1 0 ) PSS 77
4.2.2.  Analise hidrodinamica II: grupos avaliados simultaneamente ..., 79
4221, ReQISIIO PRE-OP.......ciiieieie ettt 79
4.2.2.2- ReqIStro N0 40 DPO ..ottt 81
4.2.2.3 Avaliacao biomicroscopica N0 40 DPO ........cooviiiiiiiienieee e 83

5. DISCUSSAD ..ottt 85
5.1. ESTUDOS PRELIMINARES ..ot 86
5.1.1. O Implante Laminar de Drenagem (ILD).......cccccoririieiiniiiiieneee e 86
5.1.1.1. Premissas para 0 seu desenvolVImMENtO..........cccocvevueiiieiieie s 86
5.1.1.2.  POSSIVEIS AVANGOS .....vevieeuetiiteieiiatesieseetesiessesesiesbeseesesiesseseesesbessesessessesnesessesens 86
5.LL3. IMAEEIIAL. ..o 87
5.1.1.4. Conformagéo: Evolugio na concepgdo do ILD ........ccceevviiiiiieniniieneeee 89
5.1.2.  Implantagdo EXPerimental............cccccoiveiiiieiieii e 91
5.2. PRIMEIRA ETAPA DO EXPERIMENTO......ccccviiiiiieieieese s 94
5.2.1. Estudo clinico: Tonometria € BiOMICrOSCOPIA .....c.vevvveveirieiieeiieiiesieesieeiesee e eeas 94
5.3. SEGUNDA ETAPA DO EXPERIMENTO ...t 96
5.3.1. Sistema de registro com aquisicdo digital de SINAIS .........cccccvevvevieriieresie s 96
5.3.2.  Avaliagdo NidrodiNAmICa........cceiviriiriiriiiieieee s 96
5.3.3. Estudo BiomicroscOpico N0 40 DPO........ccceiveiiiic e 98
5.4. PERSPECTIVAS FUTURAS ...ttt 99
6. CONCLUSOES. ..ottt ee ettt 100
7. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ......oovviieeeeeeeeee s 102

8 ANEXOS ... 109



1. INTRODUCAO



16

O glaucoma é uma neuropatia Optica caracterizada por alteragcfes tipicas do nervo
Optico e perda progressiva do campo visual que obedece, na maioria das vezes, um padrao
caracteristico. Além disso, correlaciona-se com o0s niveis da pressdo intra-ocular (Po) e com a
circulacdo sangiiinea do nervo éptico (SHIELDS, 1998).

Ao longo da histéria da oftalmologia, foram feitas varias propostas terapéuticas para o
glaucoma. A grande maioria baseia-se na reducdo da Po pelo uso de medicamentos, na
intervencdo cirurgica, no uso de raios Laser ou na associacao entre eles (SHIELDS, 1998).

Ao contrério da cirurgia de catarata, que em menos de 30 anos evoluiu aceleradamente
da facectomia intra-capsular para a extra-capsular e, desta, para a facoemulsificacdo (JAFFE,
1990), a cirurgia do glaucoma progrediu lentamente nestes 100 anos.

Dentre os tratamentos cirdrgicos na atualidade, a TREC (CAIRNS, 1968; SUGAR,
1961) é a cirurgia de escolha para a maioria dos casos. No entanto, quando 0 sucesso é
avaliado por critérios rigorosos, constata-se uma queda de sua eficacia ao longo dos anos,
podendo chegar a apenas 33% de sucesso 10 anos ap6s a cirurgia (TORNIQVIST &
DROLSUM, 1991). Para aumentar sua eficécia, diversos tratamentos coadjuvantes foram
propostos como o uso de antimitéticos, da sutura removivel ou a lise destas com raios Laser
(BAZIN et al.,1995; HERSCHLER, 1992; MERMOUD et al., 1993; MORINELLI et al.,
1996).

Mesmo com a associacdo de antimetabolitos a TREC, ndo é possivel o controle dos
niveis pressoricos em uma percentagem consideravel de casos (SUZUKI et al., 2002). Além
do mais, 0 uso de tais substancias no periodo per ou poés-operatério pode originar
complicacdes, tais como a atalamia e a presenca do teste de Seidel positivo prolongado no

periodo pos-operatorio (BAZIN et al., 1995).
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A utilizacdo de implantes de drenagem para o controle do glaucoma fica restrita
aos casos nos quais a TREC foi ineficaz ou quando sua chance de insucesso é grande. Os
implantes usados hoje, como os de Molteno e de Ahmed, baseiam-se na drenagem para o
espaco subconjuntival, do humor aquoso através de um tubo, em torno de um prato. Este €
alocado no equador do globo ocular, distante do local de insercédo do tubo.

Tais implantes sdo eficazes nos casos de glaucoma rebelde aos tratamentos clinico e
cirurgico convencional. Entretanto, devido as complicagdes relacionadas a sua utilizacdo,
como a atalamia, a endoftalmite, o hifema e a migracdo do tubo do implante (AL-TORBAQ
& EDWARD, 2002; GARCIA-FEIJOO et al., 2001; TOPOUZIS et al., 1999) novos modelos
precisam ser desenvolvidos.

A técnica cirurgica usada nos implantes exige maior habilidade do cirurgido que uma
TREC convencional e seus custos ndo sdo despreziveis (FRITZGERALD-SHELTON &
HIGGINBOTHAM, 1996).

Tendo em vista a limitagdo do uso dos implantes na cirurgia fistulante, idealizou-se
um novo implante na tentativa de solucionar alguns problemas, denominado Implante
Laminar de Drenagem (ILD). Suas dimensdes deveriam ser reduzidas para diminuir as
complicagdes relacionadas ao volume do implante e as decorrentes da drenagem excessiva de
humor aquoso. Algumas propostas ja consagradas em outros implantes deveriam ser
incorporadas no presente projeto.

A partir da idéia original, algumas principios foram considerados na criacdo e
desenvolvimento do ILD e sua cirurgia. Os mais importantes foram: uso de material inerte;
dimensGes e conformagdo minimamente traumaticas; facil implantacdo em tempo cirdrgico

igual ou inferior a 50min.
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Neste trabalho, avalia-se um implante que podera ser usado como substituto de
drogas antimetabdlitas, nos casos com indicagdo de inser¢do de um dreno tubular, ou como
indicacdo primaria, na dependéncia da relagdo custo X beneficio.

O estudo foi subdividido em 3 fases: Nos estudos preliminares, baseado nos dados da
literatura e em testes in vivo, o ILD foi criado e aprimorado. Na primeira e na segunda etapa

do experimento propriamente dito, estudou-se o desempenho do referido implante.
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1.1. OBJETIVO GERAL

Estudar uma nova modalidade de implante para o tratamento cirtrgico do glaucoma.

1.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

ESTUDOS PRELIMINARES

a) Criar um modelo de implante experimental, destinado a reducdo da Po em coelhos.
b) Com base nas cirurgias fistulantes em uso, desenvolver uma técnica para a colocacdo do

implante experimental.

PRIMEIRA ETAPA
a) Avaliar nos grupos TREC, TREC mais ILD e ILD o comportamento da Po médio prazo.
b) Avaliar nestes 3 grupos a evolucdo e as complicacdes pds-operatérias relacionadas ao

implante, ao longo de 41 dias.

SEGUNDA ETAPA

Estudar a hidrodindmica dos grupos TREC, TREC mais ILD e ILD.



2. REVISAO DA LITERATURA



21

Numerous operations have already been devised for the relief of increased intraocular tension,
and many surgeons, who have adopted these operations, have published their results from time to
time , but judging by their reports, it is obvious that perfection has not yet been attained in the
surgical treatment of glaucoma. [...]

The operations now most extensively practiced are those which aim to establishing a
communication between the anterior chamber of the eye and the subconjunctival space. There
seems to be a unanimity among ophthalmic surgeons that draining the anterior chamber into the
subconjunctival tissue is the underlying principle which offers best prospects of cure or
improvement in glaucoma simplex. [...]

The fact remains, however, that no operation ‘per se’ has yet been universally accepted as the
last and final word in the surgical treatment of glaucoma. There still room for improvement.

(STEFANSSON, 1925, p. 1).

Ao longo do século XX, inimeras foram as técnicas cirurgicas idealizadas para o
controle da Po em pacientes portadores de glaucoma refratario ao tratamento clinico. Dentre
estas, a insercdo de implantes de diferentes materiais, desenhos e dimensdes vém sendo
experimentada com indices variaveis de sucesso e de complicacdes (LEUENBERGER et al.,
1999).

A presente revisdo atem-se aos trabalhos que influenciaram de forma significativa a
elaboracgéo do presente estudo.

Rollet & Moreau (1906) utilizaram-se de um pelo de crina de cavalo para a drenagem
de hipdpio associado a Ulcera de cornea, atraves de dupla paracentese. As duas extremidades
do pelo foram coladas a maca do rosto do paciente.

No ano seguinte, Rollet usou a mesma técnica em 2 pacientes com olhos cegos e
dolorosos secundarios a glaucoma absoluto (ROLLET, 1907).

Em 1912, Zorab apresentou um principio para o tratamento cirdrgico do glaucoma,
usado até na atualidade: a drenagem da camara anterior para o0 espago subconjuntival. Usou
um fio de seda cuja insergéo foi inicialmente realizada em 10 olhos de 7 pacientes, de duas

formas: Na primeira (n=6), uma agulha com o fio de seda transfixava a conjuntiva e passava
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pelo espaco subconjuntival. No limbo, adentrava a cAmara anterior, anteriormente ao
plano da iris. Transfixava o angulo da camara anterior do lado oposto e saia no espago
subconjuntival, onde avangava alguns milimetros, deixando o fio no trajeto. As extremidades
do fio eram cortadas rentes a conjuntiva, de forma que o fio ficasse totalmente coberto. Em 4
pacientes houve exposicdo do fio de seda sendo, por isso, removido. Nos 2 pacientes
restantes, a “tensdo era normal”. Na segunda variacdo da técnica (n=4), devido aos riscos de
perfuracdo conjuntival, de lesdo da iris e do cristalino, a insercdo do fio de seda foi feita apos
rebater um retalho conjuntival de base limbica. O acesso a cAmara anterior era obtido com um
cerdtomo (incisdo de cerca de 3mm) por onde inseria uma alca de fio de seda. A conjuntiva
era posicionada sobre as extremidades do fio e fechada. O autor relatou a obtengdo do
controle tensional em todos os 4 olhos operados. Ndao ha relato do tempo de seguimento
destes pacientes. (ZORAB, 1912).

Nova modificacao foi feita pelo mesmo autor ficando conhecida como Aqueousplasty.
Consistia na confecgdo de um retalho conjuntival e insercdo na camara anterior de dupla alca
de seda através de uma incisdo superior, posteriormente ao limbo. Em seguida, o fio de seda
era coberto pelo retalho conjuntival. Vinte e trés casos foram submetidos a esta técnica,
obtendo-se o controle tensional em 18. Em 1 caso néo se obteve controle do glaucoma e em 4
pacientes houve extruséo do fio de seda (ZORAB, 1913).

Com base nos resultados de Zorab (1913) e preocupado com o potencial de infeccéo
da seda descrito por este autor, Stefansson em 1916 passou a utilizar um arame delgado de
ouro, retorcido em forma de T, para promover a drenagem da camara anterior para 0 espaco
subconjuntival. Dos 25 pacientes (32 olhos) submetidos a cirurgia de drenagem, dez
receberam um tubo de ouro com um calibre de 0,25mm. Segundo Stefansson, ndo houve
vantagem deste em relacdo ao implante sem luz. Apesar da dificuldade em manter contato

com todos os pacientes no periodo pos-operatério, relata um indice de sucesso de 78,12% no
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controle pressorico em portadores de glaucoma complicado (32 olhos de 25 pacientes).
Lista como complicacBes, sem apresentar suas freqiéncias, a constatacdo de: erosao
conjuntival, hifema, atalamia, migragao posterior do implante, exposicdo do implante através
da ferida conjuntival e faléncia da cirurgia (STEFANSSON, 1925).

Qadeer (1954) tendo como base, principalmente, os resultados obtidos por Ridley em
1952 com lentes intraoculares de polimetilmetacrilato (PMMA) e pelos anteriormente citados,
propds a inser¢do de uma placa de PMMA comunicando a cAmara anterior com 0 espago
subconjuntival. O implante poderia ser facilmente confeccionado pelo proprio cirurgido a
partir de uma folha de PMMA com 1mm de espessura. Compunha-se de uma cabeca circular
com 2mm de didmetro com um pequeno orificio central e um corpo retangular com 6X4mm.
A espessura do implante era de 1mm, exceto na cabe¢a onde diminuia progressivamente até
chegar a 0,5mm em sua extremidade. A partir do orificio existente na cabeca, trés canais (um
central e dois laterais) em ambas as faces do implante, eram esculpidos no corpo do mesmo.
A cabeca era alocada na camara anterior e o corpo ficava apoiado sobre a episclera e era
recoberto pela conjuntiva. O implante poderia ser fixado com um fio de sutura a conjuntiva
através de dois orificios situados na extremidade oposta a cabeca. Foram operados 11
pacientes (14 olhos) com esta técnica. O controle da pressao foi obtido em 5 pacientes até a
Gltima visita (apenas 2 casos foram acompanhados por 6 meses apds a cirurgia); em 2
pacientes foi necessaria uma segunda intervencao para o reposicionamento do implante; em 6
pacientes houve perda da visdo, cujas causas ndao foram relatadas. Pode ocorrer ainda a
migracédo do implante para a porcéo posterior do globo ou para a cAmara anterior (QADEER,
1954).

Ellis (1960), em estudo experimental em 40 coelhos, propds um implante tubular de
silicone. O autor salientou as vantagens do material escolhido quanto a biocompatibilidade.

Consistia num tubo com 20 mm de extensdo, cuja extremidade, a ser inserida na camara
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anterior, foi seccionada em bisel e por¢do média, cortada de forma a manter apenas a
parede inferior, regido a ser fixada na esclera. Com isto, 0 autor esperava prevenir a migragéo
do tubo. Relata formacdo de bolsa fistulante que diminuiu em torno do 2° més. As bolsas
aumentavam com a pressdo digital e a injecdo intracamerular de azul de metileno levava a
coloragdo azul na regido da bolsa. Neste estudo, a medida da Po ndo foi realizada. A
complicacdo mais frequiente (50% dos casos) foi a migragdo anterior ou posterior do implante
(ELLIS, 1960).

Os implantes de ciclodiélise consistiam num grupo de diferentes materiais, que eram
colocados no espaco supracoroideano. Gills & Durham (1967) relataram um modelo, feito de
teflon que foi implantado em 47 olhos glaucomatosos. Em 36, houve reducéo significativa da
Po, doze dos quais necessitaram de medicacdo complementar. O coeficiente de escoamento,
determinado pela tonografia ndo aumentou significativamente com o procedimento (17 para
22 pl/min/mmHg). As complicagdes relatadas incluiram: extrusdo do implante (2 olhos);
inflamacdo ocular (1 olho); hipotonia (2 olhos); progressdo de opacidades cristalinianas (2
olhos) e astigmatismo de cerca de 1 dioptria (todos os olhos). Esta técnica deixou de ser
utilizada durante décadas, devido ao seu tempo limitado de funcionamento, em consequéncia
a fibrose que geralmente ocorria. (GILLS & DURHAM, 1967). Mais recentemente, uma nova
versdo deste grupo de implantes foi testada em 4 olhos cegos e dolorosos de pacientes com
glaucoma neovascular. Trata-se de um implante de Krupin com disco, cuja extremidade
anterior do tubo localiza-se na camara anterior. O tubo, posicionado sob um tanel escleral
longo, drena o humor aquoso para a regido do disco, implantado no espaco supracoroidal. A
Po caiu de 58,5+9,2mmHg, no PRE-OP, para 15+4,9mmHg, no terceiro més apds a cirurgia.
Os autores concluem que esta técnica foi eficaz na redugdo da Po no glaucoma refratario

(OZDAMAR; ARAS; KARAKORLU, 2003)
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Sugar (1961) descreveu, em trabalho experimental, a TREC. Baseava-se na
remocdo de um bloco profundo de tecido corneo-escleral no nivel do limbo, que incluia um
segmento do canal de Schlemm. Objetivava a drenagem do humor aquoso a partir da camara
anterior para os Ostios remanescentes do canal de Schlemm e restaurar a integridade dos
tecidos corneano e escleral.

Cairns (1968) realizou a TREC em humanos - 17 olhos portadores de glaucoma
crénico simples — e obteve controle da Po em todos os casos. Em seis destes, houve formacéo
de bolsa fistulante e, por isso, foram considerados como “faléncia”, uma vez que a drenagem
para 0 espago subconjuntival ndo era o objetivo inicial da cirurgia. Entretanto, sabe-se hoje,
que a presenca das bolsas fistulantes correlaciona-se com trabeculectomias bem sucedidas
(ROITBERG, 2002). As complicacOes pos-operatorias relatadas por Cairns foram transitorias
ou de pequena gravidade: cAmara anterior rasa em 7 olhos, hifema de pequena monta em
quase todos os casos (0 numero ndo foi especificado) e prolapso de iris em 1 olho (CAIRNS,
1968).

Molteno (1969 a, 1969 b) deu inicio a uma série de ensaios com um novo implante,
que mais tarde viria a ser o mais utilizado no mundo. A primeira publicacdo envolveu 45
coelhos que receberam variacbes do modelo basico de implante composto por um tubo
continuo com um prato. Apenas 12 que receberam dois modelos que proporcionaram 0s
melhores resultados, foram acompanhados por 500 dias. Os animais foram examinados por
biomicroscopia a cada 3 semanas e pela tonometria a cada 50 dias (inicialmente o autor usou
um tonémetro de Shidtz e depois, por dificuldades técnicas, adotou, um tonémetro de
aplanacéo de Goldmann).

Os primeiros implantes utilizados por Molteno foram por ele confeccionados com
stellon, um acrilico empregado, na época, em odontologia e em neurocirurgia. O implante era

moldado a partir da mistura do monémero do acrilico com seu catalizador. Compunha-se de



26

um prato que se continuava com um tubo curto (Imm de extensdo), moldado em peca
Unica. O tubo era inserido na camara anterior do olho apds a confeccdo de um retalho
conjuntival de base limbica e a trepanacdo do limbo. O implante era fixado a episclera atraves
de orificios situados na placa e o retalho conjuntival suturado, em bloco com a cépsula de
Tenon. Assim, o implante original de Molteno era colocado em posic¢éo anterior ao equador
do globo ocular. Inicialmente o autor idealizou o seu implante como um molde que poderia
ser retirado apos a estabilizagdo da fistula. Molteno detectou: a) a média global da Po no
grupo operado foi de 10,67 mmHg contra 19,20mmHg no grupo controle (ndo ha dados sobre
0 desvio-padrdo ou testes de significancia); b) as complicacbes foram pouco frequientes e
transitorias: opacidade cristaliniana, hifema e uveite. Nao foi detectada atalamia; c) a presenca
de tecido conjuntivo com vasos, revestindo a parede interna da bolsa fistulante e uma
iridociclite sub-clinica com maior inflamagdo nos pontos de atrito entre o implante e tecido
bioldgico - 0 que aponta para a necessidade de uma fixacdo adequada. Neste estudo, o autor ja
sinala para a importancia do prato na formagdo e manutencdo do reservatério de humor
aquoso no espaco subconjuntival (MOLTENO, 1969a).

Apos o ensaio experimental em coelhos, realizado no mesmo ano, Molteno estudou o
seu implante com modificacdes na sua conformacao, em seres humanos. A principal alteracdo
foi o aplanamento da curva externa do prato para preservar o reservatorio em caso de retracao
da conjuntiva. Acompanhou por 5 meses e meio, 42 pacientes com glaucomas variados
(congénito, primario de angulo aberto, afacico e uveitico) e resistentes ao tratamento clinico.
As medidas da Po foram obtidas com tonémetro de aplanacdo de Goldmann e a tonografia
realizada com o tondmetro eletrdnico de Schwartzer. Listou como complicacfes: a) perda
vitrea em 4 pacientes; b) atalamia em 2 pacientes; ¢) perfuracdo da bolsa fistulante durante a
cirurgia em 6 pacientes; d) perfuragdo da bolsa fistulante tardia em 2 pacientes; ¢) “dellen” em

todos os pacientes; f) alteracbes na transparéncia do cristalino em 1 paciente. Molteno
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descreve a evolucdo dos casos ndo complicados em estagios: 1) hipotonico; 2)
hipertensivo; 3) estavel. O segundo estagio, o hipertensivo, foi atribuido a uma bolsa
fistulante de parede espessa, vascularizada e a uma iridociclite transitéria. O resultado de 13
olhos com glaucoma primario de angulo aberto mostrou uma reducdo média de pressdo de
42mmHg para 23,2mmHg. Nestes, observou um quadro de iridociclite que melhorou com o
passar do tempo. Nos casos de glaucoma secundario, houve uma diminuicdo média da Po de
43mmHg para 19,7mmHg. Detectou ainda: a) auséncia de iridociclite nos casos de buftalmo;
b) funcionamento do implante mesmo nos casos em que o tubo translimbal estava submerso
no vitreo (4 casos de glaucoma afacico); e c) obstrucdo transitéria do tubo, em 1 caso de
glaucoma uveitico, quando da exacerbacdo do quadro de uveite. Neste houve recanalizacéo
espontanea. O autor concluiu que a principal causa de faléncia do seu implante foi a
perfuracdo da bolsa fistulante. Em 2 casos, a extrusdo tardia foi atribuida a falta de fixacdo
adequada do implante, ao bloqueio transitério do tubo e ao afilamento da bolsa conseqliente
ao uso de corticosterdide sistémico. (MOLTENO, 1969 b).

Na atualidade, o implante de Molteno, foi modificado pelo aumento do comprimento
do tubo (MOLTENO; STRAUGHAN; ANCKER, 1976), troca dos materiais e alteraces na
conformacdo do prato (PRATA Jr. et al., 1995). Uma variacdo deste implante possui dois
pratos (SMITH, DOYLE, SHERWOOD, 1995). Mills et al (1996) relataram 77 olhos com
glaucomas variados, que receberam o implante de Molteno. O seguimento médio foi de 44
meses e o critério de sucesso foi a Po de 22mmHg ou menos, com ou sem hipotensores
oculares. Na ultima visita, a taxa de sucesso global foi de 57%. As principais complicacdes
precoces foram: hifema (12%); hemorragia vitrea (7%); e descolamento de cordide (5%). As
complicacdes tardias mais frequentes, foram: obstrucdo do ostio do tubo (17%); membranas
epirretinianas (12%); e descompensacdo corneana (10%). O autor concluiu que o implante

ofereceu um controle a longo prazo razoavel, nos glaucomas “intrataveis” (MILLS et al,
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1996). O implante de Molteno ainda é um dos mais utilizados. Este implante influenciou
muitos dos seus sucedaneos.

Uma varia¢do do implante Molteno foi produzido com um tubo, colado a superficie
convexa de uma lente-de-contato, ambos silicone. A lente-de-contato tinha fungéo de prato.
Trinta e dois olhos de pacientes com glaucoma avancado e Po superior a 50 mmHg foram
submetidos a implantacdo. Houve resultados favoraveis em 82% dos casos, embora ndo haja
maior detalhamento destes resultados. Uma maior facilidade da técnica é defendida pelos
autores (DENFFER & WERTHEIMER, 1986). O implante desenvolvido por Susanna Jr.
(1991) também tem o prato maleavel e possui 2 orificios em sua por¢do anterior, para sua
fixacdo. Uma vantagem, segundo o autor, é a necessidade de menor incisdo conjuntival para a
insercéo do prato.

Brouillette (1979) inseriu uma folha de supramid sob o retalho escleral da TREC em 8
pacientes portadores de glaucoma neovascular, para manter a zona de filtragdo livre de tecido
fibrovascular. Obteve o controle pressorico em 50% destes pacientes num seguimento que
variou de 8 a 24 meses. As complicacGes mais frequentes foram: hifema transitorio em todos
0s casos e descolamento coroidiano em 3 casos e reagdo inflamatoria uveal importante em 1
olho.

Brouillette & Chebil (1987) incorporaram 7 pacientes do estudo prévio
(BROUILLETTE, 1979), acompanhados por mais tempo, a outros 9 com glaucoma
neovascular e formaram novo grupo que foi seguido entre 1 e 8,5 anos. As causas do
glaucoma foram: oclusdo venosa (n=12), trauma (n=3), glaucoma congénito (n=1). A Po foi
reduzida significativamente em 12 pacientes, tendo atingido niveis iguais ou inferiores a
22mmHg em dez deles. Os melhores resultados foram detectados em pacientes portadores de

neovascularizacdo secundaria a oclusdo venosa.
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Schocket, em 1982, propés um novo modelo de implante de drenagem do humor
aquoso constituido de um tubo, que comunica a camara anterior com um reservatorio
resultante da colocac¢do de uma faixa de silicone “nimero 20” em 360° sob 0s musculos retos,
de tal modo que a sua porgéo concava permanecesse em contato com a esclera. Desta forma, o
humor aquoso preenchia a faixa em 360% e ocupava todo espaco existente entre esta e o tecido
fibroso circunjacente, podendo ser drenado para a 6rbita. Este implante foi testado em 19
olhos com glaucoma neovascular, cujo acompanhamento pés-operatério variou entre 5 e 26
meses (média de 59 semanas). A média pré-operatéria da Po foi de 54,1ImmHg mesmo com
medicacBes hipotensoras topicas, orais e injetaveis. ApoOs a cirurgia, esta média caiu para
16,2mmHg. Em 3 pacientes, a terapia hipotensora foi mantida para que a Po permanecesse
abaixo de 20,0mmHg. As complicagdes registradas foram: a) cdmara anterior rasa prolongada
(74%); b) hifema (21%); c) opacidade periférica do cristalino (5%); d) opacidade corneana
localizada (5%); d) e uma possivel progressdo de catarata (25%) (SCHOCKET;
LAKHANPAL; RICHARDS, 1982).

Em 1986, 0 mesmo autor apresentou, em estudo histoldgico, os resultados da insercdo
de seu implante em olhos de coelhos. Objetivava avaliar a biocompatibilidade de faixas de
silicone com e sem heparina. Concluiu que as heparinizadas eram mais vantajosas pois as
capsulas fibrosas formadas em torno dos implantes eram menos densas e mais delgadas que as
outras. (SCHOCKET, 1986).

Omi (1991), relatou uma variacdo do implante de Schocket, cuja faixa de silicone
abrange apenas 90° do globo ocular e é implantado sob dois musculos retos. Foram operados
55 olhos, de 51 pacientes, com glaucoma refratario ao tratamento convencional. O seguimento
médio foi de 10,3 meses e a Po teve uma diminuicdo média de 39,5+8,6mmHg para
17,8+7,6mmHg. O controle foi obtido em 90,9% dos olhos, com ou sem medicacdo

coadjuvante. As complicacBes mais freqiientes foram: a obstrucdo do tubo (9%), camara
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anterior rasa (1,8%), descolamento de coroide (3,6%), extrusdo do tubo da camara
anterior (3,6%), deslocamento do tubo da faixa de silicone (1,8%), descolamento de retina
(1,8%), toque do tubo na cérnea (1,8%), hemorragia vitrea (1,8%), endoftalmite (1,8%) e
phthisis bulbi (1,8%).

Kivalo (1992) apresentou um implante para uso veterinario, confeccionado com faixa
de silicone N° 20 com 10X5,7mm, colada a um tubo de silicone com 10 mm de extenséo e
diametro interno de 0,3mm. Dezoito coelhos foram divididos em 3 grupos com 4 e 1 com 6
animais, para os diversos tempos de seguimento: 7, 17, 30 e 60 dias. Relatou a presenca de
fibrina na cdmara anterior do olho no primeiro DPO, que desapareceu entre o terceiro e 0
sétimo dia. A diminuicdo da Po, comparada com o nivel pré-operatdrio, foi obtida em todos
os dias de seguimento (p<0,001). As complicacdes relatadas foram: cAmara anterior rasa até o
terceiro DPO, erosdo de tecidos, com necessidade de remocdo dos implantes em 3 casos nos
dias 7, 14 e 21 e irite em 1 caso. O exame histoldgico revelou a presenca de uma fina camada
de tecido conectivo frouxo em torno da faixa de silicone no setimo DPO, que se tornou mais
compacta nas anélises posteriores. No sétimo DPO também foi observada a presenca de
leucocitos mononucleares e polimorfonucleares em torno do implante que diminuiu nos
outros dias de exame (KIVALO; RAITA; MONONEN, 1992).

O implante de Baerveldt consiste de um tubo de silicone avalvular, conectado a um
prato de silicone impregnado com bario com area de superficie variavel: 200, 250, 350, 425
ou 500mm? (LLOYD et al.,1994 a, SMITH, 1995). A maior vantagem apontada é a
possibilidade de implantacdo de um prato de grandes dimensdes através de incisdo conjuntival
em um quadrante, levando ao controle da Po através de uma cirurgia tecnicamente mais facil
que a dos demais implantes com grandes superficies. Em trabalho prospectivo realizado com
73 portadores de glaucoma ndo neovascular, Lloyd comparou implantes de 350mm? com

implantes de 500mm2.  Os autores concluiram que embora os resultados fossem
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estatisticamente comparéaveis com relacdo ao controle pressorico, acuidade visual e
complicagdes, o implante com 500mm? permitiu o controle da Po com menos medicacdes. As
principais complicagdes nos grupos de 350 e 500mm? foram, respectivamente: descolamento
seroso coroidiano (16% e 32%); estrabismo (16% e 19%); uveite anterior (14% e 11%);
edema de cornea; e edema do enxerto (11% nos 2 grupos) (LLOYD et al., 1994 b).

A hipotonia, uma das complicagdes de maior importancia, continua merecendo a
atencdo dos pesquisadores. Ellis, em 1960, ja havia sugerido a utilizacdo de valvulas
incorporadas aos implantes antiglaucomatosos (ELLIS, 1960). Vérias tentativas foram feitas
para resolver este problema: Uma versdo atualizada do implante de Molteno possui, no seu
prato, uma antecamara separada da camara principal por uma diviséria para prevenir a
hipotonia. Existem ainda implantes dotados de mecanismo de restricdo de fluxo ou de
valvulas como os de Krupin e o de Ahmed (PRATA Jr. et al., 1995).

O implante inicialmente desenvolvido por Krupin consistia em um tubo de supramid
conectado a um de silastic. Este era selado em sua outra extremidade, exceto pelas fendas
horizontal e vertical, que funcionavam como vélvulas — com pressdo de abertura situada entre
11 e 14mmHg e de fechamento entre 1 e 2mmHg. O tubo de supramid adentrava a camara
anterior de 1 a 4mm. O implante deveria ser fixado sob um retalho escleral previamente
confeccionado. Quarenta pacientes portadores de glaucoma neovascular, com Po pré-
operatéria de 52,7mmHg+11,4mmHg, receberam o implante. O controle do glaucoma foi
obtido em 68% dos pacientes (seguimento de 13,8+3,9 meses). Dos 27 olhos com sucesso
cirargico, dezessete ndo necessitaram de medicacdo hipotensora coadjuvante. Estes
apresentaram uma pressdo média de 17,0+4,8mmH. Os demais - 10 olhos - cujo controle da
pressdo ocular somente foi atingido com uso de medicacdes topica e oral, apresentaram

pressdo ocular média de 17,7+4,1mmHg. As principais complicacdes relatadas foram: necrose
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do retalho escleral (n=5), proliferagéo fibrovascular (n=1), hifema (n=6), descolamento
ciliocoroidiano (n=1) e erosdo externa através da conjuntiva (n=1) (KRUPIN et al., 1980).

Mais recentemente, o implante de Krupin foi modificado: o tubo de supramid foi
eliminado e o de silicone alongado (total de 20mm). Um disco de silicone (13 X 18mm) foi
incorporado a sua extremidade escleral. Cinglienta olhos de pacientes com glaucomas de
diversos tipos ndo responsivos a cirurgia antiglaucomatosa prévia, receberam este implante,
em diferentes servicos de oftalmologia. Todos os pacientes foram seguidos pelo menos por 1
ano. A média da Po no periodo pré-operatorio (PRE-OP) foi de 36,4+1,6mmHg e na ultima
visita de 13,1+1,3mmHg. As complica¢Bes ocorridas na primeira semana de p6s-operatorio
foram: elevagdo precoce da Po consequente a obstrucdo do tubo na cAmara anterior (4 casos);
hipotonia (13 casos, com atalamia em 2 destes); glaucoma maligno (1 caso); hemorragia
supracoroideana com perda de percepcao luminosa (1caso); descolamento seroso de cordide
(17 casos). Dentre as complicagdes tardias (apds o 3° més), sdo relatadas: erosdo conjuntival
(2 casos); endoftalmite (1 caso); descompensagdo corneana com enxertos previamente
compensados (2 casos) e descompensagdo corneana em portador da sindrome irido-corneo-
endotelial (1 caso) (KRUPIN, 1994).

O implante de Ahmed consiste numa placa com érea de superficie de 184mm? que se
conecta com um tubo dotado de uma valvula de silicone (AYYALA et al, 1998). Embora esse
implante seja teoricamente mais adequado que o Molteno e demais ndo dotados de valvula, na
pratica esta vantagem ndo pdde ser demonstrada inequivocamente (PRATA Jr. et al.,1995).
Além disso, a hipotonia pode ocorrer mesmo nestes implantes, possivelmente devido a
drenagem que ocorre ao redor do tubo (GARCIA-FEIJOO et al., 2001; TOPOUZIS et al.,
1999). Hipertensdo ocular no pds-operatorio também pode ocorrer devido a oclusdo do tubo

por humor vitreo, fibrina, iris ou pela presenca de bolha-de-ar no sistema (LATINA, 1995).
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Em 1995, Prata Jr. et al. compararam, em olhos de coelhos vivos e in vitro, 0s
implantes de Ahmed, Krupin com disco, Molteno com duas camaras, Baerveldt e o da Opti-
Med quanto a resisténcia ao fluxo e ao aumento da pressdo decorrente do aumento do fluxo.
Neste estudo, os implantes considerados valvulares (Krupin e Ahmed) ndo se comportaram
como tal, ou seja, as valvulas ndo se fecharam com a diminuicdo da pressdo de perfusdo. Tais
implantes funcionaram causando certa restricdo de fluxo. (PRATA Jr. et al., 1995).

Foram desenvolvidos, também, implantes com mecanismos de restri¢do de fluxo, entre
0s quais destaca-se o da OptiMed. Promove uma resisténcia continua ao escoamento, causada
por 180 a 200 microtubulos com didmetro interno de 0,06mm cada, através dos quais 0 humor
aquoso é drenado para o espaco periocular. Os microtubulos sdo envolvidos por PMMA.
(PRATA Jr. etal., 1995).

O implante descrito por Krejci consiste em um retangulo de aproximadamente
8X3,5mm. E composto por indmeros tubos com 0,Amm de didmetro interno, de
hidroximetilmetacrilato. O implante é inserido na cdmara anterior, sob um retalho escleral
(ETIENNE; TREPSAT; ROUSSILLE, 1978)

Pertence a mesma categoria, o Trabéculo artificial (MESH). Trata-se de um implante
em forma de T de politetrafluoretileno expandido (ePTFE), material poroso que mimetizaria a
malha trabecular. Em estudo experimental clinico e histopatolégico, o MESH foi inserido em
um dos olhos de 24 coelhos, subdivididos em trés grupos: MESH isoladamente, MESH + 5-
fluoracil e MESH + mitomicina-C. Concluiu-se que: a) houve formacédo de bolsa fistulante
apos a terceira semana, sem hipotonia importante; b) o material permaneceu estavel no tunel
intraescleral; c) aos 6 meses 0 MESH ainda era bem tolerado; a cirurgia era menos invasiva
que a TREC,; e d) a técnica foi eficaz para a reducéo da Po nos coelhos (HELIES et al., 1998).

Em 1990, Dobrogowsky et al publicaram um estudo realizado em 9 coelhos, com um

modelo de implante, cujas vantagens estariam relacionadas as suas menores dimensoes.
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Consistia num tubo de silicone que atravessava a cadmara anterior, como uma alca,
superiormente. Suas extremidades ficavam posicionadas no espaco subconjuntival equatorial.
Em quatro coelhos, o tubo foi perfurado com raio LASER. Dois coelhos, ndo submetidos ao
LASER, serviram como controle. A Po foi medida com um tondmetro de Perkins. Trés
coelhos foram eliminados da analise, devido a endoftalmite relacionada ao uso de cola com
cianoacrilato. Em 2 coelhos, houve migracdo de uma das extremidades do tubo para a cAmara
anterior. Relatou ainda uma reducdo significante da Po nos 4 coelhos, apds a perfuracdo tubo
(DOBROGOWSKY; DOLMAN; DOUGLAS, 1990).

A trabeculectomia néo penetrante, consiste na retirada de um bloco de tecido esclero-
corneano que inclui um segmento da parede externa do canal de Schlemm, deixando integra a
malha trabecular. Um implante absorvivel de coldgeno pode ser colocado sob o retalho
escleral, para dificultar a fibrose nesta regido e contribuir com a formagdo de um reservatorio
para o humor aquoso (KERSHNER, 1995). Um dreno laminar permanente, o T-flux®, pode
ser alocado ao invés do implante absorvivel. Tem forma aproximada de um T com 2,75mm de
comprimento e 4,00mm de largura, na regido dos bracos e 0,10-0,30mm de espessura. Feito
de acrilico altamente hidrofilico, o Poly-Megma®, atua por capilaridade e osmose. Quarenta e
quatro olhos de 41 pacientes portadores de glaucoma de angulo aberto, ndo neovascular e ndo
submetidos a cirurgias prévias, foram incluidos no estudo. Em 75% dos olhos foi implantado
um implante reabsorvivel e em 25%, o T-flux®. Apés um seguimento de 12,9+7,1 meses,
61,4% dos olhos operados com ambas as modalidades de implante, tiveram a Po controlada
sem o auxilio de terapia coadjuvante. As médias das Po’s nos segmentos pré e pos-operatorio
foram de 27,9+6,0mmHg e 14,6+3,5mmHg, respectivamente (p<0,001) (DROSLUM, 2003).
Neste trabalho, entretanto, ndo séo relatados os resultados para cada tipo de implante.

Van Der Veen, Jongebloed, Worst (1990) apresentaram o gonioseton: uma espiral de

arame com 50y, de aco inoxidavel, com didmetro interno de 0,2mm e extensdo de 4,5mm. Foi
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inserido ab-interno, com uma agulha 24G, no angulo da camara-anterior, a 180° do sitio

de entrada no limbo. Quatorze pacientes com glaucomas de varias etiologias receberam o
implante. Em todos os casos, houve a formagdo de uma bolsa fistulante elevada, apos a
implantacdo, que desapareceu no decorrer de alguns dias. A Po decresceu de
31,8+11,9mmHg, no PRE-OP, para 20,0+7,3mmHg, num seguimento de 1 a 3 meses. Lista
como complicacBes: Implantacdo ectopica; perfuracdo conjuntival; obstrucdo do orificio
interno pela iris; faléncia em reduzir a Po, sem causa aparente; e descolamento de coroide. As
frequéncias ndo foram mencionadas.

O Ex-press™®, um implante tubular feito de ago inoxidavel desenvolvido em 1998,
consiste em um tubo com 3mm de extensdo e 0,4 mm de diametro interno. As maiores
vantagens advogadas sdo: suas pequenas dimensdes e tempo cirdrgico exigio, cerca de 5
minutos. O acesso cirdrgico é feito por uma pequena incisdo conjuntival longe do limbo. Para
gue ndo ocorra migracao, o tubo tem uma “espora” para manter o implante fixo. Nyska et al.
(2003) procederam a implantacdo do Ex-press™® em 1 dos olhos de 8 coelhos. Apos 3 e 6
meses, os coelhos foram sacrificados e exame histopatolégico, realizado. Houve a formacao
de uma cépsula fibrética em torno do implante, com cerca de 0,04mm de espessura e foi
constatada a auséncia de células inflamat6rias. Também foi constada a auséncia de elementos
obstruindo a luz do implante em todos os espécimes. Os autores concluiram que o implante
causou reacdo inflamatéria minima em coelhos e, considerando-se a grande reatividade do

olho do coelho, esta inflamagéo poderia ser menor em humanos.



3. METODOLOGIA
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Este capitulo foi subdividido em Metodologia geral, que ird abordar elementos utilizados
em todas as fases da tese, indistintamente e em Metodologia especifica, que trata dos

materiais e métodos inerentes a cada fase.

3.1. METODOLOGIA GERAL

3.1.1. Levantamento bibliografico e normalizacdo

Inicialmente, foram utilizadas as bases MEDLINE e LILACS. As palavras-chave

9% Ceg bR 13 9% ¢¢

pesquisadas foram “glaucoma”, “implant”, “trabeculectomy”, “rabbit”, “glaucoma-drainage-
implants”, “glaucoma-drainage devices”, “biocompatible-materials”.

A normalizacdo da presente tese seguiu as recomendacgdes da Associacdo Brasileira de

Normas Técnicas (ABNT) (FRANCA, 1999).

3.1.2. Instrumental cirurgico

- Blefarostato

- Pinca de conjuntiva ranhurada
- Cabo de bisturi

- Tesoura de conjuntiva

- Cautério tipo “passarinho”

- Compasso

- Canula de irrigacao

- Pinga modelo “colibri”

- Porta-agulhas
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- Pinga de ponto reta

- Pinca de ponto angulada
- Espatula de iris

- Tesoura de Vanas

- Cubas

3.1.3. Materiais

3.1.3.1. O animal experimental

Foram utilizados coelhos da espécie Oryctolagus cuniculus provenientes da fazenda da
Escola de Veterindria da UFMG. Foram mantidos em gaiolas individuais no biotério do
Hospital Sdo Geraldo (HSG) (primeira etapa) e do Instituto de Ciéncias Biologicas (ICB)-
UFMG (segunda etapa), com dieta exclusiva de racdo e agua.

Na véspera da cirurgia, o coelho era pesado e identificado. Uma tricotomia era
realizada no olho a ser operado.

Os critérios para utilizacdo dos animais basearam-se nas recomendacdes da
Association for Research in Vision and Ophthalmology (ARVO) (ARVO, 2001) e o projeto de
pesquisa foi previamente aprovado pela Camara Departamental do Departamento de

Oftalmologia, Otorrinolaringologia e Fonoaudiologia da Faculdade de Medicina da UFMG.
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3.1.3.2.Medicamentos e solugGes

- Cloridrato de S(+) Cetamina 50mg/ml - Solucdo injetavel (Ketamin® - Laboratorio:
Cristalia-Brasil).-

Cloridrato de 2-(2,6-xilidino)-5,6-dihidro-4H-1,3-tiazina a 2% - Solucdo injetavel
(Rompun® -Laboratério: Bayer-Brasil).
- Cloridrato de Proximetacaina 5mg/ml — Colirio (Visonest® - Laboratorio: Allergan —
Brasil).
- Tobramicina/Dexametasona — Colirio (Tobradex ® - Laboratério: Alcon — Brasil).
- Fluoresceina sodica - Colirio (Fluoresceina ® - Laboratorio: Allergan — Brasil).
- Fosfato dissddico de Dexametasona 4mg/ml — Solucéo injetavel (Decadron® - Laboratorio:
Prodome — Brasil).
- NaCl 0.9% solucéo injetavel (NaCl 0,9%® - Laboratorio: Endomed — Brasil).
- Heparina Sodica - Solucdo injetavel (Heparin® - Laboratdrio: Cristélia — Brasil).
- lodo Povidona topico — Solucdo tdpica (Laboratorio: Biosintética — Brasil).

- lodo povidona degermante — Solucéo topica (Laboratorio; Biosintética — Brasil).

3.1.3.3.Materiais complementares
- Lamina de bisturi N° 11 (Feather ®, Jap&o).
- Lamina de bisturi N° 15 (Feather ®, Jap&o).
- Lamina de bisturi “2,5-bisel para cima” (Eagle ®, E.U.A).
- Esponjas de Celulose (Eagle ®, E.U.A).
- Fio de seda N° 6-0 (Brassuture ®, Brasil).
- Fio de nylon N°10-0 (Brassuture ®, Brasil).

- Racdo para coelhos (Coelhil R®- Socil, Brasil)
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3.1.3.4.Procedimento anestésico e Assepsia

A anestesia nos estudos preliminares e nas duas etapas da presente tese, foi obtida por
injecdo intramuscular, no musculo vasto-lateral da coxa, de cetamina na dose de 40mg/Kg
(peso bruto) e de xilasina na dose de 5mg/Kg (peso bruto) (GWIN; STEWART; GWYNN,
1994; KIVALO; RAITA; MONONEN, 1992; PRATA Jr. et.al., 1995). Para o registro no 4°
DPO (2% etapa desta tese), como o tempo requerido de anestesia era menor, utilizou-se
cetamina 30mg/Kg e xilasina 3mg/Kg. Como complemento anestésico, em todas as cirurgias,
instilou-se uma gota de colirio de proximetacaina a cada 5 minutos. Nos casos de
superficializacdo do nivel de consciéncia do animal, usou-se mais um terco da dose inicial das
duas drogas injetaveis. A antissepsia foi realizada no campo operatorio com solugdo de iodo

povidona topica, apos a inducdo do sono e instilacdo de colirio de proximetacaina .

3.1.4. Cirurgias e cuidados pos-operatorios

Principios usados na TREC e na cirurgia de outros implantes foram incorporados as
cirurgias do ILD. Os mais importantes incluiram: hemostasia eficaz (KHAU et al., 1994); uso
de retalho escleral de base limbica, que recobria a por¢éo do implante mais préxima ao limbo
(DENFFER & WERTHEIMER, 1986; KASKALOGLU, 1985); adequada fixacdo do ILD a
esclera (ELLIS, 1960; MOLTENO, 1969a); teste para se averiguar o fechamento estanque da
conjuntiva com fluoresceina (PRATA Jr. et al, 1995). As cirurgias foram todas realizadas pelo
autor.

Nos estudos preliminares, testaram-se variagdes de técnica. A técnica descrita a seguir
foi utilizada de forma padronizada nas duas etapas subsequentes. Ap6s o procedimento
anestésico, posicionamento do animal, anti-sepsia e registros pré-operatorios*, uma peritomia

no quadrante stpero-dorsal foi realizada e a conjuntiva em bloco com a cépsula de Tenon



dissecadas de forma a obter-se um retalho conjuntival de base férnice (GWIN;

STEWART; GWYNN, 1994).

* Procedimentos que foram usados apenas ha segunda etapa da presente tese.
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Em seguida, um retalho escleral, com base limbica, com aproximadamente
4,00mm por 4,00mm e cerca de meia espessura escleral, foi obtido utilizado-se um bisturi
“lamina 15”. Até este ponto, todas as cirurgias foram realizadas do mesmo modo. A partir de
entdo, um sorteio foi realizado para decidir se seria realizada TREC ou simples implantagéo
do ILD. Nos casos em que a TREC foi sorteada, apds a retirada do fragmento do trabéculo,
novo sorteio foi realizado para colocacgdo ou ndo do ILD.

Nos coelhos grupos TREC e TREC com ILD, um fragmento de cerca de 2,50mm por
0,80mm foi retirado no nivel do limbo subjacente ao retalho escleral, regido que corresponde
ao trabeculado. Uma iridectomia foi realizada ap6s pingcamento e cauterizacdo térmica da
iris*. Nos do grupo ILD uma paracentese com 2,50mm (latero-lateral) foi realizada no nivel
do limbo, com subseqtiente colocacdo do ILD. Neste grupo, ndo foi realizada iridectomia em
nenhuma das etapas.

Nos coelhos implantados, o ILD foi posicionado sob o retalho escleral de forma que a
linglieta adentrasse a camara anterior. Era fixado, juntamente com o retalho escleral, ao seu
leito através de sutura com dois pontos de fio de nylon 10-0.

Em todos os grupos, a sutura do retalho escleral foi considerada satisfatéria quando
havia drenagem espontanea de humor aquoso através da fistula e cadmara anterior formada.
Caso ndo houvesse as duas condigdes citadas, a sutura do retalho poderia ser refeita.

A conjuntiva em todos os casos foi fixada na cérnea através de dois pontos separados
de nylon 10-0 e outro em “U”, paralelo ao limbo*. Constatada a presenga de vazamento de
humor aquoso pela instilacdo colirio de fluoresceina (PRATA Jr. et al., 1995), a sutura era
refeita ou complementada com quantos pontos se fizessem necessarios.

Por fim, 0,30ml de dexametasona a 0,4% foi injetada no espaco subconjuntival, do

quadrante inferior, a 180° do sitio operatério (FIG.1).

* Procedimentos que foram incorporados apenas na segunda etapa da presente tese.
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FIGURA 1- Sequéncia cirurgica da TREC+ILD.
A) Introducéo da canula de registro; B) Introducéo da canula de infusdo; C) Confec¢do de um retalho conjuntival
de base fornice; D) Cauterizagdo de vasos; E) Marcacdo de retalho escleral (4X4mm); F) e G) Confeccao do
retalho escleral; H) Removendo um bloco cdrneo-escleral profundo; I) Apreensdo da iris para cauterizagao; J)
Cauterizacdo da iris; L) Raspagem do tecido cauterizado; M) Reposicionamento da iris; N) Posicionamento do
ILD sobre o globo ocular; O) Apreensdo do ILD com as pontas da pinga e posicionamento subconjuntival; P)
Introducéo da lingiieta do ILD na cAmara-anterior; Q) e R) Sutura do retalho escleral juntamente com o implante;

S) e T) Sutura cérneo-conjuntival; U) Aspecto final demonstrando a presenca de bolsa-fistulante.
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3.2. METODOLOGIA ESPECIFICA

3.2.1. Estudos preliminares: O Implante Laminar de Drenagem

Nesta fase do estudo, o implante foi desenvolvido e cirurgias piloto foram realizadas,
para adeqliacdo da metodologia a ser empregada nas duas etapas do experimento.

O ILD* foi projetado com base na anatomia do coelho (PRINCE, 1964). O programa
Auto-Cad R14® foi utilizado para simular a forma do globo ocular do coelho, incluindo as
dimensfes e a localizacdo da musculatura extrinseca diretamente relacionada ao implante.
Definiu-se que o ILD teria as maiores dimensdes possiveis - notadamente em seu prato — mas
sem que houvesse contato direto com a musculatura extrinseca do globo ocular.

O material utilizado nos implantes de teste foi 0 PMMA. Para a realizagdo das outras
etapas utilizou-se material teoricamente com melhor biocompatibilidade, o PMMA
fluorsiliconado revestido por hidroxietilmetacrilato (HEMA).

O ILD foi desenvolvido no programa Autocad 2000 ®. Ap6s, definido o projeto final,
os arquivos foram exportados no formato DXF, que é um padrdo que pode ser interpretado
por outros programas de desenho e conversdo de CAD (Projeto auxiliado por computador). O
arquivo exportado passou por um interpretador que gerou um programa CNC (controle
numérico computadorizado). Paralelamente, foram criados os arquivos de dados do produto
que seriam compilados pelo programa dos equipamentos de producdo — o torno e a fresa —
para a geracdo do CNC final. A primeira fase da producéo foi a usinagem da face concava,

seguida da convexa, num torno CNC de 4 eixos (DAC, Califérnia-EUA).

*QO ILD foi desenvolvido e produzido pela MEDIPHACOS LTDA-Belo Horizonte.
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Depois, o implante foi fresado em uma microfresa CNC de 3 eixos (DAC,
California-EUA) e polido por um processo de tamboreamento durante 48h. O ILD foi
armazenado em solucdo para conservacdo de lentes-de-contato (Renu®), visto que seu
material ndo é passivel de ser esterilizado por nenhum processo sem que haja dano estrutural.

Usaram-se espécimes de olhos de coelho e cirurgias-piloto in vivo para testar a
adequacdo das dimensdes definidas. Assim, a anatomia do globo ocular foi estudada na teoria
(PRINCE, 1964) e na prética, para o ajuste das medidas do ILD. A FIG. 2 representa a

evolucgéo do projeto do ILD.
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FIGURA 2-Evolugéo no projeto do ILD.

A) Modelo original; B) incorporacéo de orificio de sutura (OS) e de uma segunda curvatura no
prato (PR); C) uma lingleta (L) foi acrescida; D) dois orificios de sutura (OS) e duas incisuras (IN)
foram adicionados ao modelo anterior; E) desenho final utilizado na presente tese. Uma fenda (FE) foi
posicionada na regido anterior do implante.
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O modelo final do ILD utilizado nesta tese (FIG. 2E, 3 e 4), consiste de uma
laminula de contornos arredondados, com 0,10mm de espessura, 9,0mm de comprimento e
5,5mm de largura no prato.

E formado de lingileta, pescoco e prato. A linglieta, em vista superior, é
aproximadamente triangular, com 1,43mm de comprimento. Foi projetada para adentrar a
camara anterior. Sua base continua-se com 0 pescoc¢o, um retangulo com 3,0 X 2,0mm e
perfaz com este um angulo de 25° em vista lateral (FIG.3C). O pescoco une a lingieta ao
prato que é circular (em vista superior), tendo conformacéo de abébada com duas curvas-base
(em vista lateral). A curva externa tem r=9,50mm e a interna r=3,65mm. Foram incorporadas
ao prato aberturas laterais e dois orificios de sutura em sua por¢do anterior. Possui ainda uma
fenda de escoamento, no pescogo, com 2,92mm de extensdo e com 0,23mm de largura

(FIG.3).



FIGURA 3- Projeto do ILD.

Estruturas do ILD: B) e C) Vista superior e lateral, respectivamente, com medidas.
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L: linglieta; PE: pescoco; PR: prato; OS: orificio de sutura; FE: fenda; IN: incisura lateral; R: raio de curvatura.

Dimensdes em mm.
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FIGURA 4 - Foto do ILD.

A) Vista superior; B) Vista lateral.

3.2.2. Primeiraetapa

3.2.2.1. Ambiente experimental

As cirurgias, os registros tonométricos e a avaliagdo biomicroscopica foram realizados
exclusivamente pelo autor da presente tese, na sala de cirurgia experimental do Hospital Sao
Geraldo-UFMG, que possuia um microscopio para cirurgias experimentais (DF Vasconcelos-
Brasil) e lampada de fenda (DF Vasconcelos-Brasil). Esta sala era contigua com o biotério. A
iluminagdo dos dois ambientes foi padronizada com ciclo de 12h de iluminacdo e 12h de

obscuridade. Para os exames seqlienciais, apenas um foco de luz com lampada de 25W foi
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utilizado, para minimizar os possiveis efeitos das condicGes fotdpticas sobre a Po (LIU &

DACUS, 1991).

3.2.2.2.Distribuicdo dos grupos experimentais na primeira etapa

Nesta etapa, foram operados 36 coelhos albinos, divididos em: Grupo I: TREC: 12

coelhos; Grupo I1: ILD+TREC: 12 coelhos; Grupo I11: ILD: 12 coelhos. A FIG. 5 mostra as

técnicas usadas.

FIGURA 5- Divisdo dos grupos na primeira e segunda etapa do presente estudo.

A) TREC; B) TREC + ILD; C) ILD; D) Projeto do ILD.
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3.2.2.3.Tonometria de aplanacao

N&o houve, nesta etapa, a inducdo do aumento da Po nos coelhos estudados
(KIVALO; RAITA; MONONEN, 1992).

Os coelhos foram submetidos a afericdo da Po entre 18:30 e 21:30h (LIU & DACUS,
1991) na véspera da cirurgia e a intervalos regulares apés a cirurgia nos dias: 1, 4, 6, 8, 11, 13,
15, 18, 20, 22, 27, 32, 36 e 41. Utilizou-se para a afericdo da Po um tonémetro eletrénico de
aplanacdo (TONOPEN XL-Mentor®) (GWIN; STEWART; GWYNN, 1994; KIVALO;
RAITA; MONONEN, 1992; MERMOUD et at., 1995). Antes de cada afericdo, o tondmetro
foi limpo com jato de gas préprio para limpeza, a protecdo de latex trocada por uma nova e o
aparelho calibrado. Cada coelho foi posicionado para exame sem que 0 examinador soubesse
a que grupo pertencia. Uma gota de colirio de proximetacaina foi instilada e aguardou-se um
intervalo ndo menor que 10s para afericdo. A Po do olho operado - sempre o direito - foi
comparada com a do adelfo.

Dois coelhos foram excluidos da analise tonometrica: um devido ao fendmeno de

Seidel intenso, que se continuou até o 36° DPO e outro por perda vitrea durante a cirurgia.

3.2.2.4.Biomicroscopia

Foi realizada logo ap0s a tonometria nos olhos operados (OD) e nos controles (OE).
Os seguintes parametros foram estudados:

- Secrecdo conjuntival: ausente; mucdide; muco-purulenta ou francamente purulenta.

- Hiperemia conjuntival foi graduada como: a) ausente: similar ao olho controle; b) discreta:

vaso-dilatacdo apenas detectavel e ¢) moderada/intensa: vaso-dilatacdo obvia
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(GWIN; STEWART; GWYNN, 1994).

- Bolsa Fistulante: Baseada no trabalho de Gwin, Stewart, Gwynn (1994), foi classificada
como: a) ausente; b) apenas detectavel: com minima convexidade conjuntival e c) elevada:
6bvia elevagdo com convexidade pronunciada da conjuntiva.

- Edema de Cornea: Foi graduado em “cruzes” (OREFICE & BORATTO, 1990): “0” se
ausente o edema. Receberia “+” nas seguintes condi¢des: “leve”, independente de sua
extensdo; “moderado” com extensdo corneana inferior a Y4, a partir do limbo cirirgico; ou se
“intenso” e puntiforme.

Receberia “++”: quando “moderado” e com extensao superior a ¥ a partir do limbo
cirirgico; ou “intenso” com extensao nao superior a Y4 a partir do limbo cirargico.

Receberiam “+++” os casos onde o edema foi “intenso” e com extensdo superior a %
da cornea, a partir do limbo cirdrgico.

Considerou-se leve o edema detectado com alguma dificuldade; moderado aquele
facilmente detectavel, porém que ndo impedia a avaliagdo da cAmara anterior; e intenso o que
dificultava a avaliagdo das estruturas da camara anterior .

- Profundidade da camara anterior: ataldmica (toque irido-corneano parcial ou total); rasa
(com relagéo ao olho controle); normal (similar ao olho controle) e profunda .

- Hifema: ausente; discreto: coluna menor que ¥ da extensdo do diametro vertical da camara
anterior ou sangue que nao se depositou, porém estava presente em qualquer localizacdo da
camara anterior; moderado coluna de % a %; intenso: superior a ¥2 do diametro vertical da
camara anterior.

- Uveite: A avaliacdo da atividade inflamatoria baseou-se na avaliacdo da quantidade de
ceélulas na camara anterior.

- Membranas cicliticas: presente ou ausente.

- Sinéquias: presente ou ausente.



52

- Situacdo do implante: eutdpico, quando a lingleta pudesse ser vista na camara anterior

em sua posicdo esperada sobre a iris. Caso ndo pudesse ser observada, inferia-se que as
estruturas acima localizadas poderiam estar dificultando o exame, ou ainda que o implante
estivesse recuado em relacdo & sua posicdo original de implantacdo. Neste caso, seria
classificado como ignorado.

- Erosdo de tecidos: Os tecidos sobrejacentes ao implante também foram examinados para

deteccdo de possiveis erosdes conjuntivais ou esclerais .

3.2.2.5.Andlise estatistica

Para a anélise estatistica foi utilizado o programa “Sigma Stat-TM®” (Jandel Scientific
Software). Na primeira etapa, para a comparacdo da tonometria entre o olho operado e o
controle em cada grupo, foi aplicado o teste-t pareado, quando a distribuicdo da amostra foi
normal e o teste de Mann-Whitney nos casos em que ndo o foi. O nivel de significancia
considerado foi de 5%.

Para a avaliagdo do parametro “bolsa fistulante”, foram atribuidos os valores “1”, “2”,
“3” para os olhos com bolsa ausente, apenas detectavel e elevada, respectivamente. O teste
One-Way-ANOVA ou One-Way-ANOVA on ranks foram usados de acordo com a distribuigdo
da amostra, se esta possuia distribuicdo normal ou ndo, respectivamente.

O parametro “edema de cornea” recebeu os valores “07, “17 “2” e “3”, se fosse
ausente ou “+”, “++” ou “+++7, respectivamente. Uma analise simultanea dos grupos foi feita
para cada dia, utilizando-se para tal o teste One-Way-ANOVA on ranks.

Um nivel de 0,05 foi usado como critério de diferenca significativa em todas as

analises realizadas.
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3.2.3. Segunda etapa do experimento

3.2.3.1.Ambiente experimental

As cirurgias e 0s registros, nesta etapa, foram conduzidos no Laboratério de
Neurofisiologia do Nucleo de Neurociéncias (NNC) do Instituto de Ciéncias Biol6gicas da
Universidade Federal de Minas Gerais (ICB-UFMG). Foi montada uma mesa cirdrgica, com
uma calha para acomodar o coelho, préxima ao sistema de registro. Todas as cirurgias foram
realizadas apenas pelo autor, utilizando-se um microscopio cirargico experimental da marca
“DF Vasconcelos®”- Brasil.

No 4° DPO, Os animais foram transportados de automoével para o Hospital Séo
Geraldo — UFMG (sala de cirurgia experimental) para o exame biomicroscopico. Este foi
realizado cerca de 3 horas antes do segundo registro, para se avaliar a qualidade das cirurgias
e identificar eventuais complicacdes pos-operatérias. Os parametros estudados foram os
mesmos da primeira etapa (ver item 3.2.2.4). Ap0s 0 exame, 0s animais foram levados de

volta para o biotério do ICB onde permaneceram até o inicio do segundo registro.

3.2.3.2.Distribuicdo dos grupos experimentais

Estudaram-se trés grupos semelhantes aos da primeira etapa (FIG.5):
Grupo IV - TREC simples: nove coelhos;
Grupo V - TREC com ILD: nove coelhos;

Grupo VI - ILD: nove coelhos.
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3.2.3.3.Desenvolvimento do sistema de registro da Po

Uma vez que na primeira etapa 0 Tonopen® nao foi capaz de fornecer dados sobre a
hidrodindmica das cirurgias testadas, um sistema de registro da Po foi criado baseado na
transducdo da energia mecanica em sinais elétricos (MARQUES, 1987), na amplificacdo e
filtragem dos mesmos e em sua digitalizacdo —Aquisicado digital de sinais (ADS).

Os tubos para infusdo Tle registro T2 foram de polietileno, cada qual com extensédo
ndo superior a Im. A canula para infusdo foi um buterfly nimero 27G e a de registro foi feita
com 8mm da parte metalica de uma agulha N° 13X4,5, fixada no tubo de polietileno. Esta
fixacdo foi feita aquecendo-se a extremidade do tubo e inserindo-se a agulha nesta
extremidade ainda fundida.

O sistema de infusdo consistia de um suporte S regulavel para o reservatorio R de
solucdo salina fisiologica heparinizada (5000 unidades de heparina diluidas em 250ml de
NaCl a 0,9%). Estabeleceu-se como nivel zero o plano do olho do coelho (nivel da iris). Com
0 intuito de se equalizarem as pressdes dentro de R e a atmosférica, foram realizados dez
orificios em sua porg¢éo superior com uma agulha N° “25 X 8”. O reservatdrio comunicava-Se
com olho do coelho através de T1. Neste, foi posicionada uma torneira three way Tol para
regulacdo de fluxo.

O sistema de mensuracdo consistia, basicamente, de um transdutor de presséo Tr que
transformava a Po em sinais elétricos. O Tr era conectado ao olho do animal através da
agulha N° 13X4,5, continua com T2, dotado de uma torneira (three way). Os sinais eram
amplificados e filtrados (“CyberAmp TM 380”) e passavam por um processo de digitalizacédo
de sinais (“Biopac MP 100A-CE”: Biopac systems Inc., Santa Barbara - Califérnia) para,
finalmente, serem apresentados no monitor como uma curva pressdao (P) X tempo (T)
(“software Acgknowledge v.3.5.7”) (FIG.6 e 7).
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CYBERAMP
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FIGURA 6- O sistema de registro da Po com ADS

S: suporte; R: reservatorio de NaCl a 0,9%; T1: tubo para infusdo; Tol: torneira; T2: tubo para o
registro; Cal: sistema de calibracdo do transdutor (Tr); A: Amplificador de sinais elétricos; D: digitalizador;
MC: microcomputador.
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B R

FIGURA 7- Registro da Po com imagens da cirurgia

O olho ja com as canulas de registro e infusdo posicionadas é submetido a cirurgia. O tracado evidencia
as alteracdes da Po decorrentes da manipulacdo do globo ocular ao longo do tempo.

O sistema com ADS mostrou-se sensivel e preciso nos testes preliminares.

As pressdes basais detectadas nos coelhos corresponderam aquelas reportadas pela
literatura (PRINCE, 1964); pequenos toques de teste aplicados a cornea foram prontamente
registrados pelo sistema.

Quando as micro-oscilacbes observadas nos tracados foram ampliadas, revelaram ser

as pulsacdes do sistema arterial intraocular (FIG. 8).
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FIGURA 8-Registro da Po (eixo das ordenadas) X tempo (abscissas)

As micro-oscilacfes quando ampliadas correspondem a pressao pulsatil do sistema arterial do
olho transmitida a cAmara anterior.

A figura a seguir ilustra o tracado da inducdo do aumento da Po, seguido da sua estabilizacao

e curva de decaimento. O tracado foi repetido, com intuito de se comprovar a

reprodutibilidade (FIG.9).

P T

FIGURA 9- Repeti¢do de um registro da Po
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3.2.3.4.Montagem do experimento: Registros e Cirurgias

No PRE-OP e no 4° DPO, o sistema de registro foi calibrado de forma a limitar a
escala em valores de 0 a 50mmHg. Quando presentes, bolhas-de-ar em T2, T1, ou no
transdutor, foram retiradas para nao interferirem no tragado grafico.

Para o registro no PRE-OP, a agulha de T2 foi colocada na camara anterior do olho
(FIG.11B) para obtencdo da Po basal (FIG.11D). Pequenos toques foram aplicados na cornea
para verificar a permeabilidade do sistema (FIG.10). Introduziu-se o “butterfly” de T1 na
camara anterior, proximo ao T2 (na regido do limbo as 12 h). Apos, Tol foi aberta para que a
Po chegasse em niveis entre 60 e 70mmHg (Para tal, R teve sua altura previamente regulada)
(FIG.11E). Tol foi fechada depois de 10 segundos de estabilizagdo da Po para o inicio do

registro da curva de decaimento da Po (FIG.11F).
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FIGURA 10- Registro de 6 percussdes exercidas na cornea
As setas indicam as espiculas correspondentes as percussdes na cornea realizadas com o objetivo de se

testar a paténcia do tubo de registro.
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Apbs a obtencdo da curva de decaimento da Po, iniciou-se a cirurgia (FIG.11G). Ao
final da mesma, novo registro foi realizado, apds infusdo de solucdo salina heparinizada para

se confirmar o escoamento da fistula recém confeccionada (FIG. 111).

ra.~TE

e

FIGURA 11 -Registro da variacao da Po - 22 etapa

Registro da variacdo da Po em funcdo do tempo de 1 olho no PRE-OP, durante e imediatamente apds
procedimento cirdrgico A) Canula de registro posicionada no nivel do olho do coelho; B) inser¢do da canula de
registro; C) insercdo da canula de infusdo; D) Po basal; E) indugdo do aumento da Po e estabilizacdo em torno de
60 mmHg; F) curva de decaimento da Po, ap6s fechamento da torneira; G) e H) inicio e final do procedimento
cirlrgico; e 1) teste da fistula recém confeccionada.

No 4° DPO, ap6s o exame biomicroscopico, novos registros de Po basal e da curva

de decaimento, apds a indugdo do aumento da Po, foram obtidos.

3.2.3.5. Cuidados p6s-operatorios

Imediatamente ap6s o término de cada cirurgia, o olho operado foi submetido a

instilacdo de 1 gota de colirio contendo tobramicina e dexametasona e o coelho colocado em

gaiola individual.
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Até o 4° DPO, todos os coelhos foram medicados com tobramicina com
dexametasona (GWIN; STEWART; GWYNN, 1994), instilados em seus olhos direitos, num

total de 3 doses diérias.

3.2.3.6.Parametros e Anélise estatistica

Na segunda etapa, foi utilizado o programa “Sigma Stat-TM®” (Jandel Scientific
Software).

Também nesta etapa, a avaliacdo dos dados obtidos do estudo hidrodindmico foi
subdividida de forma a melhor esclarecer as questdes inerentes ao funcionamento das
cirurgias realizadas.

Assim, inicialmente procedeu-se a uma comparacdo da Po basal em cada grupo
isoladamente. Teve como intuito demonstrar possiveis alteracdes da Po no 4° DPO em relacao
0 PRE-OP, incluindo estados de hipertensdo ocular (P1O>22mmHg) ou hipotonia
(P10<6mmHg) (LIU & DACUS, 1991). Para tal, optou-se pelo teste t pareado, utilizado nos
casos em que a amostra apresentou uma distribuicdo normal. Nos casos onde a distribuicédo
nédo foi gausseana, o teste selecionado foi o Signed Rank.

Ap6s, as derivadas das curvas de decaimento dP/dTXP no PRE-OP foram comparadas
entre os trés grupos (FIG.12). Nesta fase foi utilizado a One-Way-ANOVA. Este mesmo teste
foi realizado para se averiguar se haveria diferenca estatisticamente significante entre os trés

grupos no 4° DPO.
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FIGURA 12 - Representacao das curvas de decaimento da Po (PXT) e suas derivadas (dP/dTXP)

A esquerda sdo apresentados os registros da variagdo da Po com o tempo (dPXdT) em 1 coelho de cada
grupo. As Po sofrem elevacdo de forma abrupta apds a entrada de solucdo salina na camara anterior para
decrescerem em seguida. Em azul estéo representadas as curvas no PRE-OP e em vermelho, no 4° DPO.

Os gréficos a direita mostram as derivadas das curvas dPXdT da esquerda, que relacionam a taxa de
variacdo da Po para uma dada Po. Estas derivadas (dP/dTXP) foram representadas por uma reta, cuja inclinacdo
correlaciona-se com a velocidade de variagio da Po no PRE-OP (azul) e no 4° DPO (vermelho).

O célculo das integrais das curvas de decaimento da Po, no PRE-OP e no 4° DPO,

também foi realizado. As integrais foram subdivididas em intervalos de 11s cada, assumindo-

se como tempo (T) inicial, o correspondente a Po de 49mmHg, que foi a menor pressdo de



pico registrada em todos os coelhos. Cada intervalo foi quantificado em termos

percentuais, em relagdo ao valor total da integral de origem (FIG.13).
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FIGURA 13- Integral da curva de decaimento da Po — 22 etapa do experimento

A) Tracado da variagdo da Po com o tempo: observa-se a elevagdo subita da Po determinada pela
entrada de solucdo salina na cadmara anterior, seguida do seu decréscimo gradual (O registro foi repetido para
confirmacdo). B) Do tracado original, um trecho iniciado em 49mmHg com duracdo de 44s, foi extraido. Este,
que corresponde a curva de decaimento da Po, foi subdividido em 4 segmentos de 11s e a integral de cada
segmento foi calculada em termos percentuais em relacéo a integral do trecho retirado.

Cada grupo foi submetido a uma comparacdo de um dado intervalo da integral, nos

segmentos pré e no 4° DPO (teste-t pareado).
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A comparacdo dos segmentos das integrais, também foi realizada com os 3
grupos, simultaneamente. Assim, comparou-se 0 periodo PRE-OP e o 4° DPO, quanto a
presenca de diferencas significativas, em cada intervalo de 11s das integrais (utilizou-se o
One-Way-ANOVA).

Um nivel de 0,05 foi usado como critério de diferenca significativa em todas as

analises realizadas.



4. RESULTADOS
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4.1. PRIMEIRA ETAPA

4.1.1. Avaliacdo da Po pela tonometria eletrénica de aplanacao

O GRAF. 1 ilustra a evolucdo da Po, nos olhos operados (OD) em relacdo aos
controles (OE) nos 3 grupos. Observa-se que os olhos operados apresentaram pressées mais
baixas ap6s a cirurgia, com tendéncia ao retorno aos niveis do PRE-OP no decorrer dos dias,
em todos os grupos. No grupo TREC houve diferenca significativa entre olho operado e nédo
operado no 4°,6°11° e no 32° DPO, no TREC+ILD nos 1° e 11° DPO e no ILD a diferenca

ocorreu no 1°, 4° ,6° e 41° DPO (GRAF. 1).
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GRAFICO 1 - Tonometria de aplanacéo
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As medidas da Po foram realizadas na véspera (P1 e P2) e em dias pré-determinados ao longo de
41dias, nos OD (operados) e OE (controles).
Grupo I: TREC; Grupo II: TREC+ILD; Grupo IlI: ILD.
P1: Mensuracdo 48h antes da cirurgia; P2: Mensuracéo 24h antes da cirurgia.

*=P<0,05.

4.1.2 Avaliacdo biomicroscépica

Durante os 41 dias de observacdo, ndo se detectaram complicacdes que levassem a

reintervencdo, ou com potencial de amaurose em nenhum dos grupos. Constatou-se em todos
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os coelhos, durante o periodo de avaliacdo, auséncia de: a) células inflamatorias na
camara anterior ou sinéquias; b) secrecdo purulenta (quando presente, a secre¢do era mucdide,
escassa e restrita a regido de sutura corneo-conjuntival); ¢) migragdo do implante; d) eroséo
de tecidos sobrejacentes ao implante; €) atalamia; e f) hifema.

A TAB 1 mostra 0 edema corneano detectado nos 3 grupos.

TABELA 1 - Edema corneano

DIA Grupo | Grupo Il Grupo Il
1 0+0/0 0+0/1 0+0/0Ns
4 0+0/1 1+0/1 0+0/0*
6 0,5+0/1 1+1/2 0+0/0*
8 1+0/1 1+1/1 0+0/1*
11 0+0/1 1+1/1 0+0/0,5*
13 0+0/1 1+1/2 0+0/0*
15 0+0/1 1+0/1 0+0/0*
18 0+0/1 0,5+0/1 0+0/0*
20 0+0/1 1+0,5/2 0+0/0*
22 0+0/1 0,5+0/1 0+0/0*
27 0+0/1 0+0/1 0+0/0Ns
32 0+0/0,5 0+0/0,5 0+0/0Ns
36 0+0/1 0+0/0 0+0/0Ns
41 0+0/0,5 0+0/1 0+0/0Ns

Os numeros representam as medianas e a variagdo entre o primeiro e o terceiro quartis.

Grupo I: TREC; Grupo II: TREC+ILD; Grupo IlI: ILD.

*=p<0,05
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Edema corneano:

No 1° DPO e a partir do 27° DPO o edema corneano foi semelhante nos 3 grupos.
Diferenga entre estes foi detectada nos dias: 4°, 6°, 8°, 11°, 13° 15° 18, 20° e 22°. Neste
periodo, o grupo TREC+ILD apresentou maior freqiéncia de edema que o ILD. N&o houve,
em nenhum dos dias, diferenca entre 0 grupo TREC e o ILD e entre 0 TREC e 0

TREC+ILD. A partir do 27° DPO, ndo houve mais diferengas entre os 3 grupos (GRAF. 2).

1 -
=4=Grupo |
0,5 - P
=&=Grupo Il
=dr=Grupo |l
0 A

1 4 6 8 11 13 15 18 20 22 27 R FH 41
Tempo (dias)

GRAFICO 2 -Gradacéo do edema de cornea

Os olhos operados foram avaliados pela biomicroscopia dptica, em dias determinados ao longo de 41
dias. O edema corneano foi graduado de forma qualitativa, sendo atribuido um valor numérico de acordo com
sua intensidade e extensao.

Grupo I: TREC; Grupo Il: TREC+ILD; Grupo IlI: ILD.

*- p<0.05

Membranas inflamatorias:

A presenca de membranas inflamatdrias foi discreta e fugaz em todos 0s grupos: a
freqliéncia no grupo TREC foi de 4/11 no 1° DPO, 1/11 no 4° DPO e ausente nos demais
dias. No TREC+ILD, foi de 3/12 no 1° DPO, de 1/12 no 4° DPO, 1/12 no 6° DPO e ausente
nos demais dias. No ILD, a presenga de membranas inflamatorias ocorreu em 1/12, apenas no

1° DPO.
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Hiperemia conjuntival:

Em todos os grupos observou-se hiperemia conjuntival, predominantemente localizada
na regido sobrejacente ao retalho escleral, mais intensa nos primeiros dias ap6s a cirurgia.
Apesar da melhora, ela manteve-se de forma discreta até os Gltimos dias de seguimento. N&o
houve diferencas significantes entre os grupos, exceto no 13° DPO, quando foi maior no
grupo TREC+ILD que no TREC. Mesmo neste dia, ndo houve diferenga entre 0s grupos

TREC e o ILD e nem entre este e 0o TREC+ILD.

Bolsa fistulante:

A comparacdo entre as bolsas fistulantes é apresentada na tabela 2. No 1°, 4° e 6° DPO
as bolsas mostraram-se elevadas em todos os grupos e ndo houve diferengas significativas
entre eles. A partir do 13° DPO, houve uma tendéncia de diminuicdo na altura das bolsas, ndo
havendo também diferenca significativa entre os grupos. No 8° e no 11° DPO, foram
detectadas diferencas significativas entre os grupos TREC e ILD, sendo mais frequentes
bolsas elevadas no grupo ILD. N&o houve diferenga estatisticamente significativa entre as

bolsas dos grupos ILD e 0 TREC+ILD, nem entre estas e as do TREC (TAB. 2;GRAF.3).



TABELA 2 - Bolsas fistulantes nos 3 grupos

DPO GRUPOI GRUPOIl  GRUPOIII
1 3+3/3 3+3/3 3+2/3ns

4 2+1/3 2+1/3 2,5+2/3ns
6 1+1/3 2+1/3 3+1/3vs

8 1+1/2,5 2+1/3 3+2/3*
11 1+1/2 2,5+1/3 3+3/3*
13 1+1/2 3+1/3 2,5+2/3ns
15 1+1/2 1+1/3 2+2/3ns
18 1+1/2 2+1/3 2+1/3ns
20 1+1/1 1+1/3 2+1/2ns
22 1+1/2 2+1/3 2+1/2ns
27 1+1/2 2+1/3 1,5+1/2ns
32 1+1/2 2+1/2,5 2+1/2ns
36 1+1/2 1+1/3 2+1/2ns
41 1+1/2 1+1/1 1+1/2ns

Os numeros representam as medianas € a variagdo entre o primeiro e o terceiro quartis.

Grupo I: TREC; Grupo II: TREC+ILD; Grupo IlI: ILD;

*p<0,05.

NS: Nao significativo
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GRAFICO 3- Evolucéo das bolsas fistulantes

Grupo I: TREC; Grupo II: TREC+ILD; Grupo 11 ILD. As bolsas fistulantes foram graduadas,
apoOs exame biomicroscdpico. Atribuiu-se um valor numérico situado entre 0 e 3, de acordo com sua
elevacdo em relagdo ao plano da conjuntiva circunjacente. Os valores representados referem-se a média
de cada grupo em cada dia.

*-p<0,05.

Teste de Seidel:

O teste de Seidel positivo ocorreu de modo desprezivel nos 3 grupos: No grupo TREC
e no ILD, em todos os dias, as medianas foram de 0+0/0 em ambos os grupos. No grupo
TREC+ILD foi de 0+0/1 no 8° e no 15° DPO e de 0+0/2 no 11° e no 13° DPO. Estas

diferencas ndo foram significantes.



4.2. SEGUNDA ETAPA

4.2.1. Andlise hidrodinamica por grupo

Os resultados da analise por grupo s&o apresentados nos GRAF.4 e 5.

w
o

N
[4)]

N
o

—

(&)
—
3

Po (mmHg)

—

o
l
-

V
Grupo

W Pré-operatorio m4° DPO

GRAFICO 4- Po basal no PRE-OP e no 4° DPO por grupos

A Po foi registrada antes da inducéo de seu aumento pela infusdo de NaCl a 0,9%.
Grupo 1V: TREC; Grupo V: TREC+ILD; Grupo VI: ILD.

*=P<(,05.

NS: N&o significativo

73



74

S 0 “
I
€ _0.005
=
@ -0.01
(o) ]
E -0.015 ,
Il O PRE-OP

= -
5 002 [ 4° DPO
§ -0.025 - -
k=
= .0.03
E i .

0.035 :

GRAFICO 5- Derivadas (dP/dTXP) das curvas de decaimento da Po (PXT), em cada grupo no
PRE-OP e no 4° DPO

) Em todos os grupos, houve diferenga estatisticamente significativa no 4° DPO em relagdo ao periodo
PRE-OP. Grupo IV: TREC; Grupo V: TREC+ILD; Grupo VI: ILD;
*p<0,05.

4.2.1.1.Grupo IV (TREC)

Os niveis da Po basal, no periodo PRE-OP e no 4° DPO do grupo TREC, podem ser
vistos no GRAF.4. Antes da inducéo do seu aumento no PRE-OP, era de 12,53+3,74mmHg.
No 4° DPO decresceu para 9,58+4,63mmHg, sem diferenca estatisticamente significativa.

Observou-se também, um incremento na taxa de variacdo da Po de —0,0032+0,0048
mmHg/s no PRE-OP, para —0,035+0,025mmHg/s no 4° DPO quando avaliado pelas derivadas
(p<0,05) (GRAF.5).

Na TAB. 3 e no GRAF 6 sdo mostrados os 4 segmentos de 11s das integrais da curva

dP/dT, no grupo TREC.
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TABELA 3-Segmentac&o das integrais em percentuais das curvas de decaimento dP/dT no PRE-

OP e no 4° DPO no grupo TREC

TREC
Segmentos de 11s PRE-OP (%) 4° DPO (%)
1 26,11+1,27 30,4046,50NS
2 25,41+0,25 25,59+0,64Ns
3 24,60+0,50 23,31+1,86MNs
4 23,87+0,98 20,70%5,12Ns

A soma dos 4 segmentos correspondem a integral do trecho da curva de decaimento da Po selecionado.
Cada segmento com duracdo de 11s possui um valor numérico expresso em termos percentuais em relacdo a
integral de origem. Cada segmento foi comparado no PRE-OP e no 4° DPO.

NS: N4o significativo
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GRAFICO 6- Comparagcéo no grupo TREC das integrais das curvas de decaimento no PRE-OP
e no 4° DPO

As integrais no PRE-OP (em preto) e no 4° DPO (em cinza) foram subdivididas em 4 segmentos de 11s.
Cada segmento foi comparado em termos percentuais com as integrais de origem. Nao houve diferencas
significativas entre os percentuais no PRE-OP e no 4° DPO.
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4.2.1.2.Grupo V (TREC+ILD)

No grupo TREC+ILD, houve uma reducéo da Po basal, de 21,26mmHg+2,97mmHg,
no 4° DPO, para 10,39+3,87mmHg no 4° DPO. Esta diferenca foi estatisticamente significante

(GRAF.4).

Observou-se um incremento na taxa de varia¢do da Po de —0,0046+0,0014 mmHg/s no

PRE-OP, para —0,0261+0,0220mmHg/s no 4° DPO com p<0,05 (GRAF.5).

Na TAB. 4 e no GRAF. 7 estédo listados os valores dos 4 segmentos das integrais da

curva dP/dT, no grupo TREC+ILD.

TABELA 4-Segmentacdo das integrais em percentuais das curvas de decaimento dP/dT
no PRE-OP e no 4° DPO no grupo TREC+ILD

TREC+ILD
Segmento PRE-OP 4°DPO
1 26,16+0,35 29,10+2,92*
2 25,36+0,11 25,83+0,24*
3 24,59+0,11 23,55+0,96 *
4 23,88+-0,35 21,52+1,90*

Cada segmento corresponde a um intervalo de 11s. Os valores representam um percentual das integrais
que originou os intervalos no PRE-OP e no 4° DPO.
*=p<0,05.
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Houve diferenca estatisticamente significativa em todos os segmentos avaliados.

(GRAF. 7).
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GRAFICO 7 - Comparagio no grupo TREC+ILD das integrais das curvas de decaimento no
PRE-OP e no 4° DPO

As integrais no PRE-OP (em preto) e no 4° DPO (em cinza) foram subdivididas em 4 segmentos de 11s.
Cada segmento foi comparado em termos percentuais com as integrais de origem.
*—
=p<0,05.

4.2.1.3. Grupo VI (ILD)

No grupo ILD, houve uma reducio da Po basal de 18,67+2,97mmHg, no PRE-OP,
para 13,71+5,31mmHg, no 4° DPO. Esta diferenca foi estatisticamente significante (GRAF.4).

O aumento na taxa de variacio da Po de —0,0049+0,0027 mmHg/s no PRE-OP, para —
0,029+0,033 mmHg/s no 4° DPO foi significante (p<0,05) (GRAF.5).

Na TAB. 5 e no GRAF.8 sdo registrados os 4 segmentos das integrais da curva dP/dT.

As diferengas foram significativas no primeiro, terceiro e quarto segmentos (TAB.5).



TABELA 5 - Segmentacéo em percentuais das integrais das curvas de decaimento dP/dT no
PRE-OP e no 4° DPO no grupo ILD

ILD
Segmento PRE-OP 40DPO
1 26,45+0,44 28,86+3,66*
2 25,48+0,11 25,47+0,74NS
3 24,49+0,16 23,54+1,43*
4 23,57+0,36 22,15+1,68*

78

Cada segmento corresponde a um intervalo de 11s. Os valores representam um percentual das integrais

que originou os intervalos no PRE-OP e no 4° DPO.
*=p<0,05.
NS: Nao significativo



79

O grafico 8 representa os resultados da tabela 5.
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GRAFICO 8- Comparacdo no ILD das integrais das curvas de decaimento no PRE-OP e no 4°
DPO

As integrais no PRE-OP (em preto) e no 4° DPO (em cinza) foram subdivididas em 4 segmentos de 11s.
Cada segmento foi comparado em termos percentuais com as integrais de origem.
*—
=p<0,05.

4.2.2. Anélise hidrodindmica I1: grupos avaliados simultaneamente

4.2.2.1.Registro PRE-OP

A Po basal foi 12,53+3,74mmHg no grupo TREC, 21,26+2,97mmHg no TREC+ILD
e 18,67+5,08mmHg no grupo ILD. A diferenca entre os grupos foi significante. O grupo

TREC possuia Po basal significativamente inferior a dos demais grupos (GRAF.4).
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O gréfico 9 mostra as taxas de variagdo da Po, apds a indugdo de seu aumento,
pela infusdo de salina, no PRE-OP. Estas, avaliadas pelas derivadas das curvas de decaimento
da Po, ndo demonstraram diferenca estatisticamente significativa quando os trés grupos foram

comparados entre si (GRAF. 9).
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GRAFICO 9- Comparacao das derivadas (dP/dTXP) das curvas de decaimento da Po entre os 3
grupos, no periodo PRE-OP

Grupo IV: TREC; Grupo V: TREC+ILD; Grupo VI: ILD.
N&o houve diferencas estatisticamente significativas entre os grupos.

O GRAF.10 retrata o percentual da integral da curva de decaimento comparada, em
cada segmento, entre 0s trés grupos. Observa-se uma discreta diminuicdo, progressiva nos 3

grupos e nao significativamente diferente entre estes.
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GRAFICO 10- Comparagao das integrais das curvas de decaimento da Po entre os 3 grupos no
periodo PRE-OP

As curvas foram subdivididas em segmentos de 11s. N&o houve diferencas significativas entre os 3
grupos.

4.2.2.2- Registro no 4° DPO

A Po basal no 4° DPO foi de 9,58+4,63 no grupo TREC, de 10,39+3,87 no grupo
TREC+ILD e de 13,71+5,31 no grupo ILD. Estas diferengas ndo foram significantes.

O comportamento das taxas de variacdo da Po entre os 3 grupos apresentada no
GRAF.11, mostra que ndo houve diferenca estatisticamente significativa na aceleracdo das

curvas de decaimento da Po entre os 3 grupos estudados, no 4° DPO.
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GRAFICO 11- Comparagcéo das derivadas (dP/dTXP) das curvas de decaimento da Po entre os

3 grupos, no 4° DPO

O GRAF.12 demonstra os percentuais da integral da curva de decaimento da Po
comparada, em cada segmento, entre os 3 grupos. Em nenhum dos segmentos houve

diferencas estatisticamente significativas.
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GRAFICO 12- Comparagcao das integrais das curvas de decaimento da Po entre 0s 3 grupos no
4° DPO

As curvas foram subdivididas em segmentos de 11s. Ndo houve diferencas entre 0s grupos.

4.2.2.3 Avaliacdo biomicroscopica no 4° DPO
A avaliacdo biomicroscépica no 4° DPO mostrou resultados semelhantes aos da
primeira etapa desta tese, no mesmo periodo. Observou-se a auséncia, em todos os olhos, de:
a) secrecdo conjuntival purulenta; b) células inflamatérias na cdmara anterior; c) atalamia; d)
erosdo tecidual sobre o implante ou e) extrusdo do mesmo, nos grupos com ILD e f) hifema
(exceto por 2 olhos no grupo TREC que apresentaram pequenos codgulos aderidos a iris).
Os resultados revelados a biomicroscopia, foram:
a) 0s parametros hiperemia conjuntival, edema corneano, bolsa fistulante e fendbmeno
de Seidel ndo se mostraram diferentes nos grupos estudados;
b) a membrana inflamatdria ténue e com didmetro ndo superior a 2 mm foi detectada
em 1, 5 e 5 dos olhos examinados, respectivamente nos grupos TREC, TREC+ILD

e ILD;



c) sinéquia estava presente em 3, 2 e 1 dos olhos examinados dos grupos TREC,

TREC+ILD e ILD, respectivamente.
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5.1. ESTUDOS PRELIMINARES

5.1.1. O Implante Laminar de Drenagem (ILD)

5.1.1.1. Premissas para o Seu desenvolvimento

O ILD teve seu desenvolvimento calcado nas seguintes premissas: utilizagédo de
material inerte; desenho anatdmico; utilizagdo de estruturas consagradas em outros implantes,
como o prato; e dimensGes adequadas & conformacdo do globo ocular. Seria também
desejavel uma facil implantac&o.

Acreditava-se que a presenca de uma laminula de material inerte, dificultaria a
formacdo de tecido cicatricial, no trajeto de humor aquoso, do éstio interno da fistula até a
regido em torno do prato, onde seria absorvido pelos vasos sangiineos nos tecidos ali

situados.

5.1.1.2. Possiveis avangos

Devido as suas menores dimensdes e a uma menor area de seccdo transversal do
trajeto do humor aquoso, o ILD, ao contrario dos implantes atualmente usados, poderia
minimizar a ocorréncia de certas complicacfes, dentre as quais, a hipotonia prolongada. Esta,
no implante de Molteno pode variar de 5,6 a 31,5 %, segundo alguns autores (HEUER et al.,
1992; KIM & LIM, 1995; MERMOUD et al, 1992; PRICE Jr & WELLEMEYER, 1995). No

de Schocket de 42,8% a 74%, quando as complicagdes correlatas & hipotonia, como a atalamia
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e 0 descolamento coroideano sd@o computadas. (KIM & LIM, 1995; SCHOCKET,
LAKHANPAL, RICHARDS, 1982; SMITH, SHERWOOD, McGORRAY, 1992). Topouzis
(1999) e Garcia-Feijo6 (2001) chamaram a atencdo que a hipotonia pode ocorrer em
implantes tubulares, mesmo nos valvulares (GARCIA-FEIJOO et al., 2001; TOPOUZIS et al.,
1999).

Implantes de grandes dimensdes, como o de Baerveldt, podem ocasionar estrabismo
no periodo pds-operatério (LLOYD, 1994b). Os descolamentos de cordide e de retina, a
uveite e a descompensacgdo corneana poderiam ser explicadas tanto pelo tamanho do implante
como pelas dificuldades técnicas de sua implantacdo que exigiriam maior manipulacdo e
tempo cirargico (KRUPIN, 1994; MOLTENO, 1969a; SCHOCKET, 1982).

Um novo material, o PMMA fluorosiliconado revestido por HEMA, foi utilizado pela
primeira vez na confec¢do de implantes para o tratamento do glaucoma.

Como o ILD é um monobloco de material rigido, a sua implantacdo €, provavelmente,

mais facil que a dos implantes tubulares.

5.1.1.3. Material

Os implantes utilizados em biomedicina devem, de acordo com sua fungéo, apresentar
determinado tipo de interacdo com os tecidos bioldgicos. De acordo com Hench & Wilson
(1993), o implante pode ser toxico, inerte, poroso, bioativo ou absorvivel. Os tdxicos, como
0s metais pesados, produzem uma capsula fibrosa espessa. Os inertes, como o0 PMMA e o
silicone, produzem uma capsula fibrosa fina. Os porosos, como a hidroxiapatita e 0
polietileno interagem com a penetragdo do tecido nos seus poros. Os bioativos, como 0s

vidros bioativos, levam a uma ligacdo interfacial. Finalmente, os absorviveis, representados
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pelo tricalcium fosfato, sdo substituidos por tecidos. (HENCH & WILSON, 1993;
SCHOCKET, 1986)

A interacdo desejada para o ILD é a que se expressa pela menor aderéncia de células e
de macromoléculas a sua superficie. Quanto a hidrofilia, sabe-se que o material com tais
caracteristicas deve situar-se num dos extremos dos coeficientes de umectagdo. Apesar da
facilidade na obtencdo do PMMA e do seu uso na confecgdo de préteses oftalmologicas, este
ndo seria o ideal, porque é fracamente hidrofébico (WERNER, 1998). Isto propiciaria a
aderéncia de fibroblastos e de bactérias a sua superficie (LUNDBERG, 1998).

O fibroblasto tem sido apontado como a principal célula produtora de substancias
responsaveis pelo insucesso das cirurgias de implante em animais e no homem (GILLIES &
SU, 1991; JOSEPH, MILLER, HITCHINGS, 1988; KHAU et al., 1994; REDDICK et al.,
1985). Apos o trauma operatorio, o tecido conjuntivo lesado libera proteinas plasmaticas e
sangue, com consequente formacdo de coagulos e ativacdo do Sistema Complemento.
Polimorfonucleares migram para a regido da ferida, seguidos por linfdcitos, macréfagos e
depois, pelos fibroblastos. Estes, ao migrarem, levariam a contragdo da ferida. Os fibroblastos
comecam a proliferar, com pico na segunda semana apds o trauma cirdrgico. Sao responsaveis
pela secrecdo de fibronectina, glicosaminoglicanos e tropocolageno. Este, sob acéo
enzimatica, produz coladgeno que estd relacionado ao fechamento da fistula. Cirurgias
fistulantes falhas associam-se com uma densa cicatriz no espaco subconjuntival que o
oblitera, impedindo assim, o fluxo de humor aquoso.

Biomateriais com tratamento de superficie pela heparina, como o silicone e 0 PMMA
demonstraram em ensaios “in vitro” e “in vivo” serem inertes (LUNDBERG, 1998;
SCHOCKET, 1986;). Tentou-se usar neste trabalho o PMMA heparinizado. Devido as
dificuldades na sua obtencdo, a producdo do ILD foi feita com o PMMA fluorsiliconado,

revestido por uma camada de Poli-HEMA. Este material ja foi usado na fabricacdo de lentes
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de contato. O HEMA é fortemente hidrofilico (WERNER, 1998), o que justifica o seu
uso para a confecgdo dos implantes experimentais. Nao se encontrou, no levantamento
bibliogréfico, relato de implantes antiglaucomatosos feitos com o material utilizado para o

ILD.

5.1.1.4.Conformacéo: Evolugdo na concepgéo do ILD

Outros modelos de implante foram desenvolvidos e testados em estudos-piloto, que
nortearam as modificacGes que se fizeram necessarias ou convenientes para a confeccdo do
implante testado no presente estudo (FIG.2).

A manutencdo de uma fistula patente pela interposi¢cdo de uma laminula de material
sintético ndo € original. Qadeer (1954) para manter o trajeto da fistula livre de fibrose
desenvolveu um implante ndo tubular de PMMA, 10 vezes mais espesso que 0 apresentado
nesta tese. A moldagem, feita pelo proprio cirurgido ndo possuia a precisdao dos processos
utilizados hoje. Além disso, o material usado ndo era o mais adequado. O implante de Qadeer
ndo foi protegido por um retalho escleral e ndo possuia um prato (QADEER, 1954). Assim,
faltavam elementos tecnoldgicos para o sucesso deste implante.

Na técnica de Brouillette, uma folha de supramid era posicionada abaixo do retalho
escleral, para minimizar os efeitos da cicatrizacdo nesta regido (BROUILLETTE, 1979;
BROUILLETTE & CHEBIL, 1987). Esse autor ndo se referiu a fibrose iniciada no nivel
episcleral, na regido préxima ao equador. A obstrucdo por cicatrizagdo originaria na episclera
e na cdpsula de Tenon estaria mais relacionada com a faléncia da cirurgia que a obliteragdo do
ostio interno e da regido abaixo do retalho escleral (KHAU et al., 1994). Este dado reforga a
importancia do prato na manutengdo de um espago potencial para 0 armazenamento e a

absor¢do do humor aquoso.
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O implante inicial utilizado por Molteno, possuia tubo curto - 2,5mm - e diametro
externo de 1,5mm. Percebeu-se que a por¢do do implante situada proxima ao limbo e ndo
protegida por um retalho escleral, causava “dellen” e erosdo dos tecidos sobrejacentes
(MOLTENO 1969a; MOLTENO; STRAUGHAN; ANCKER, 1976). Assim, tanto os
implantes quanto o procedimento cirurgico, foram modificados. Entre as alterages, citam-se:
0 alongamento do tubo para que o prato permanecesse nas imedia¢des do equador do globo
ocular (MOLTENO; STRAUGHAN; ANCKER, 1976); a protecao do tubo préximo ao limbo
com um retalho autélogo ou homologo de esclera (MERMOUD et al., 1992) ou féscia-lata
(TANJI, LUNDY, MINCKLER, 1996); a diminuigdo no seu didmetro a menos da metade
daquele inicialmente proposto (RUBIN et al., 1990); incorporacdo de uma ante-camara
coletora de humor aquoso no prato (PRATA Jr. et al., 1995); e troca do material para uma
maior tolerancia tecidual (KIM & LIM, 1995). O prato, nos primeiros relatos de Molteno,
serviria como molde que poderia ser retirado uma vez que uma bolsa fistulante houvesse sido
formada (MOLTENO, 1969a). Curiosamente, o prato foi o elemento que persistiu nos
implantes que vieram a se consagrar (PRATA Jr. et al, 1995). Existem evidéncias na literatura
de correlacdo direta entre a area do prato e a eficacia do implante até certo ponto, onde a partir
do qual, haveria uma maior incidéncia de efeitos adversos (HEUER et al., 1992; KIM & LIM,
1995; LLOYD et al.,, 1994) Assim, decidiu-se que o prato do ILD deveria ter o maior
didmetro possivel, sem no entanto interferir com a musculatura extrinseca do bulbo ocular, o
que alteraria a simplicidade da técnica cirdrgica proposta.

As dimensdes dos implantes mais consagrados na literatura sdo variadas: o de Krupin
possui tubo com 0,58mm de didmetro externo e 1,75mm na por¢cdo mais espessa do prato
(KRUPIN, 1994). O de Baerveldt tem tubo com 0,64mm de didmetro externo e prato com
1,00mm de espessura (LLOYD et al., 1994b). O de Molteno possui tubo com 0,60mm de

didmetro externo e prato com espessura de 2,0mm em sua borda (RUBIN et al., 1990). Séo
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complicacdes relacionadas com as dimensdes: ulceracdo dos tecidos sobrejacentes (AL-

TORBAQ & EDWARD, 2002; KIVALO; RAITA; MONONEN, 1992; PRICE Jr. &
WELLEMEYER, 1995) e estrabismo (LLOYD, 1994b; PRICE Jr. & WELLEMEYER, 1995).
No implante experimental usado em coelhos por Kivalo, Raitta, Mononen (1992), houve
erosdo de tecidos em 3 dos 18 olhos no periodo estudado. Em 36 coelhos estudados na
primeira fase da presente tese, por 41 dias, ndo foi constatada eroséo tecidual em nenhum dos
olhos testados. Assim, a logica aponta para uma reducdo na espessura dos implantes. A
espessura do ILD (0,1mm), € cerca de 1/6 do diametro externo dos tubos e pode chegar a 1/20

da espessura dos pratos dos implantes em uso.

5.1.2. Implantagdo Experimental

Optou-se pelo retalho conjuntival com base férnice por sua menor interferéncia com
0S vasos conjuntivais mais calibrosos situados proximos ao equador (SHUSTER et al., 1984),
menor tendéncia a deiscéncia da ferida conjuntival (LAVIN et al, 1992) e maior facilidade de
confeccdo. Um campo cirdrgico limitado pela anatomia do olho do coelho e pela presenca das
canulas, contribuiu para a escolha do retalho conjuntival de base fornice. Contraria a
realizacdo de um retalho conjuntival de base fornice encontra-se uma maior tendéncia ao
fendbmeno de Seidel (SHUSTER et al., 1984). Tentou-se neutralizar esta ocorréncia,
cauterizando-se delicadamente o epitélio corneano proximo ao limbo - &rea em que a cornea
seria coberta pela conjuntiva - e acrescentou-se, ao final da cirurgia, um ponto corneo-
conjuntival paralelo ao limbo entre os pontos transversais. Com isto a incidéncia desta
complicagdo foi desprezivel.

Baseado nos estudos prévios (MERMOUD et al., 1992; MOLTENO, 1969a;

MOLTENO; STRAUGHAM; ANCKER, 1976), optou-se por recobrir o ILD com retalho
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escleral de base limbica, nos grupos implantados. No periodo estudado, a prote¢do do
ILD com o retalho escleral foi eficaz na protecdo dos tecidos sobrejacentes.

A utilizacdo de heparina em olhos de coelhos é controversa: por um lado inibe a
fibrinogénese. Por outro, aumenta a incidéncia de hifema, especialmente quando uma
iridectomia é realizada, podendo comprometer o funcionamento da fistula. Em testes
preliminares a este trabalho, realizou-se a cirurgia com e sem heparina e constatou-se a
presenca de hifema e de membranas inflamatdrias, respectivamente. Kivalo, Raitta, Mononen
(1992) ndo usaram heparina e constataram a presenca de fibrina intracamerular no 1° DPO.
Esta ocorréncia foi confirmada na primeira etapa desta tese, nos primeiros dias, notadamente
nos grupos TREC e TREC+ILD. Tais membranas, entretanto, foram ténues e com duragéo
fugaz.

Na segunda etapa do experimento, optou-se pelo uso de heparina diluida no soro de
infusdo concomitante a realizagdo da iridectomia nos grupos. A cauterizacdo térmica da iris e
remocdo do tecido cauterizado, adotados nesta etapa, preveniram a ocorréncia de hifema. N&o
se encontrou na literatura em trabalhos experimentais, o0 registro de cauterizagdo da iris,
previamente a iridectomia, quando da utilizacdo de heparina.

Teve-se 0 cuidado de ndo se manipular desnecessariamente o ILD quando da sua
implantacdo, o que poderia determinar uma maior aderéncia de células inflamatorias nas areas
de contato com as pincas (AYYALA et al, 1999).

A fixacdo do implante a esclera foi feita com cuidado, pois implantes frouxamente
suturados a esclera correlacionam-se com uma maior tendéncia a inflamacao localizada nos
tecidos adjacentes (MOLTENO, 1969 a), o que poderia estimular a fibrogénese.

De uma forma geral, a técnica de implantacdo do ILD ndo apresentou maiores

dificuldades. Estas se correlacionaram com as limitacdes de espaco operatorio e com a



preocupacdo do autor de ndo mobilizar demasiadamente o globo ocular no momento das

manobras, fato que poderia deslocar as canulas de registro e infuséo.
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5.2. PRIMEIRA ETAPA DO EXPERIMENTO

5.2.1. Estudo clinico: Tonometria e Biomicroscopia

Apesar de diversos autores terem utilizado o Tonopen® para estudo da Po em coelhos
(GWIN; STEWART; GWYNN, 1994; KIVALO; RAITTA; MONONEN, 1992; NUZZI,
CERUTTI; FINAZZO, 1998) e da acuracia das medidas obtidas com o Tonopen® por
Mermoud (MERMOUD et al., 1995), no presente trabalho constatou-se uma grande
variabilidade das medidas com o Tonopen®, refletida no desvio padrdo. Algumas hipdteses
para esta ocorréncia, sdo: a) Como ndo houve, na primeira etapa, uma indugdo do aumento da
Po, esta situou-se numa faixa estreita (8 a 18mmHg), o que limitou a deteccdo de pequenas
variagdes da Po, mas importantes em termos relativos; b) a variabilidade natural das Po; e c) a
insuficiente precisdo do aparelho usado podem ter interferido com a anélise (LIU & DACUS,
1991; PRINCE, 1964).

Na primeira etapa desta tese, possivelmente houve uma tendéncia de maior tempo de
funcionamento no grupo ILD, observada a tonometria e corroborada pelo estudo das bolsas
fistulantes. Possivelmente houve uma menor resposta fibroblastica (GILLIES & SU, 1991;
JOSEPH, MILLER, HITCHINGS, 1988; KHAU et al., 1994; REDDICK et al., 1985)
decorrente de menor dano tecidual e extravasamento sangiiineo, neste grupo. Além do mais,
no grupo ILD, apenas uma paracentese foi feita para inser¢do do ILD. Sua menor area de
seccdo transversal provavelmente determinou maiores velocidades de fluxo no trajeto do
humor aquoso. Isto pode ter determinado um efeito de “lavagem” de células e de
macromoléculas no trajeto da fistula.

O estudo biomicroscopico revelou que nos grupos implantados, ndo se observaram

algumas das complicacbes dos implantes descritas em animais, como a erosao de tecidos
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sobrejacentes ao implante, cAmara anterior rasa transitoria, irite e “dellen” (KIVALO;
RAITA; MONONEN, 1992; MOLTENO, 1969a). As dimensdes e conformagdo mais
delicadas do ILD, podem ter colaborado para a baixa incidéncia de complica¢Ges graves. Por
outro lado, é possivel que o periodo de observacdo ndo tenha sido suficiente para o seu
aparecimento.

Quanto a presenca do edema de cdrnea, constatou-se na primeira etapa do estudo, que
no grupo TREC+ILD, houve uma fregiiéncia maior de edema de cornea que o ILD. O grupo
TREC apresentou-se em posicdo intermediaria, ndo sendo possivel avaliar se 0 edema se
comportou de forma semelhante aos grupos ILD ou TREC+ILD. Este resultado pode
relacionar-se com o grau de manipulagéo: no grupo ILD, ndo h& excisdo de tecidos. No grupo
TREC, ha excisdo de parte do trabéculo e da iris. No grupo TREC+ILD, além da excisdo dos
tecidos, ha o acréscimo do implante.

Em relacdo & hiperemia conjuntival, observou-se um comportamento semelhante entre
0S grupos, com uma tendéncia de maior hiperemia no TREC+ILD, que foi mais intensa nos
primeiros dias ap0s a cirurgia, dados esses compativeis com os de de Kivalo, Raitta, Mononen
(1992).

A presenga de uma bolsa fistulante elevada correlaciona-se com o sucesso da cirurgia
(HELIES et al, 1998; ROITBERG, 2002). Nas trés primeiras avaliacdes deste parametro (1°,
4° e 6° DPO), ndo houve diferenca significativa entre os trés grupos. Tal fato deve-se a
formacéo de bolsas elevadas em todos os grupos, numa fase em que a maioria das fistulas
deveria estar pérvia. Por outro lado, a partir do 13° DPO, também ndo se constataram
diferencas significativas entre o aspecto das bolsas fistulantes nos 3 grupos, provavelmente
devido a faléncia “precoce” das fistulas nos 3 grupos. No 11° e no 13° DPO, observou-se uma

predominancia de bolsas fistulantes mais elevadas no grupo ILD.



96

5.3. SEGUNDA ETAPA DO EXPERIMENTO

5.3.1. Sistema de registro com aquisicao digital de sinais

Devido as limitacbes do Tonopen® para esclarecer detalhes da hidrodindmica das
cirurgias, foram aventadas outras alternativas para o estudo do ILD. Como o Nucleo de
Neurociéncias do ICB da UFMG possuia tecnologia para aquisicédo digital de sinais - utilizada
em estudos neurofisiolégicos e de fisiologia do sistema cardiovascular - adaptou-se o sistema
para a captacdo da Po. Assim, desenvolveu-se um sistema de mensuracdo da Po sensivel,
preciso e reprodutivel. No estudo realizado por Marques (1987), o sistema descrito ndo
apresentava a precisdo do sistema utilizado no presente trabalho. O sistema com ADS

conseguiu demonstrar pulsac@es arteriais do globo ocular do coelho com precisédo (FIG. 8).

5.3.2. Avaliacao hidrodinamica

A avaliacdo de um novo implante experimental pode ser feita com base em seu
comportamento frente a inducdo aguda do aumento da Po, bem como com o tempo de
duracédo do efeito desejado. Tais interacdes poderiam arbitrariamente ser classificadas como
“desejaveis” ou “indesejaveis”.

Com relagdo a hidrodindmica, constituem efeitos desejaveis: a diminuicdo controlada
da Po, como aquela representada por uma curva de comportamento semelhante a uma curva

exponencial (F da FIG.11), com sua estabilizacdo em niveis proximos dos fisiologicos; fistula
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com efeito valvular, ou seja com aumento do escoamento, frente a um aumento na Po; e a
manutenc¢éo a longo prazo da drenagem.

Sao efeitos indesejaveis: drenagem excessiva com tendéncia a estabilizacdo em
OmmHg; manutencido do padrdo de decaimento do registro PRE-OP (ndo funcionamento);
obstrucdo da fistula confeccionada e do trabeculado por células, fibrina ou outros elementos.

Avaliou-se na segunda etapa desse estudo, a hidrodindmica no PRE-OP e no 4° DPO.
Sabe-se que uma TREC em coelhos tem duragdo limitada, devido a uma fibrogénese
acelerada em relacdo aos humanos (NUZZI; CERUTI; FINAZZO, 1998). Escolheu-se 0 4°
DPO para o segundo registro, por um lado, porque acreditou-se serem 4 dias tempo suficiente
para promover uma cicatrizagdo semelhante aquela do pds operatdrio mais tardio em humanos
e para minimizar a ocorréncia do fenémeno de Seidel. Por outro lado, como havia o interesse
de se estudar os coelhos com fistulas funcionantes, uma avaliacdo mais tardia poderia
diminuir a amostra de coelhos véalidos para a andlise.

O parametro Po basal demonstrou que em nenhum dos grupos houve hipotonia,
ocorréncia freqliente no estudo de Molteno (1969a), até no 100° DPO. A Po basal diminuiu
significativamente apenas nos grupos implantados. Este dado, entretanto, merece ser avaliado
com cautela, devido & Po basal mais baixa no grupo TREC, ja no PRE-OP. A causa das Po
basais mais baixas no grupo TREC ndo pdde ser esclarecida. A interferéncia do peso dos
coelhos nesta selecéo foi descartada. O fenémeno de Seidel positivo em torno das canulas de
infusdo também foi descartado pela instilacio de fluoresceina apds a canulagdo. E possivel
que a selecdo de coelhos com a Po mais baixa no PRE-OP no grupo 1V tenha explicacdo no
horéario de afericdo da Po, uma vez que nesta etapa o horario dos registros ndo foi levado em
consideracdo e o ritmo circadiano (LIU et al., 1991) tenha determinado este viés.

Pelas derivadas da curva de decaimento da Po, observou-se que em todos 0s grupos

houve uma aceleracdo no 4° DPO. Devido a sensibilidade do registro realizado, as micro-
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oscilacbes dos batimentos cardiacos, podem ter interferido, produzindo os grandes
desvios-padrdo observados no seu célculo. Isto motivou a realizagdo do estudo das integrais
da curva dPXdT, parametro este que seria menos afetado por tais oscilagdes. Por meio deste
calculo, tentou-se evidenciar possiveis diferencas nos padrées de drenagem entre 0s 3 grupos,
no 4° DPO. Entretanto estas ndo foram evidenciadas.

Ficou evidente também o grande desvio-padrdo no grupo TREC, fato que ndo ocorreu
nos grupos implantados. No grupo TREC, as superficies que compdem o trajeto fistulante,
uma vez que sao constituidas exclusivamente por material bioldgico, ndo sdo completamente
regulares. O ILD, devido as suas caracteristicas fisico-quimicas, possivelmente determinou
um trajeto para a drenagem mais reprodutivel, evento este que pode ter contribuido com o

menor desvio-padrdo nos grupos implantados.

5.3.3. Estudo Biomicroscopico no 4° DPO

Foi importante por confirmar os dados da primeira etapa, no mesmo periodo de
avaliacdo e para atestar a auséncia de complicacGes que poderiam interferir com o registro
hidrodinamico.

Um dado interessante foi o surgimento de sinéquias e a maior incidéncia de
membranas inflamatorias, ainda que pequenas, nesta etapa. A despeito do uso da heparina, é
provavel que a insercdo das canulas de infuséo e registro na camara anterior, a inducdo do
aumento da Po e o maior tempo cirlrgico nesta etapa, tenham contribuido para a sua

ocorréncia.
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5.4. PERSPECTIVAS FUTURAS

A reducdo nas dimens@es dos implantes, utilizagdo de materiais cada vez mais inertes
e aperfeicoamento de principios ja consagrados nas cirurgias fistulantes sdo uma tendéncia da
cirurgia de implantacdo no futuro. Entretanto, espera-se que um maior conhecimento da
dindmica do humor aquoso e do dano neural, possa, num dado momento, dispensar 0 uso dos

implantes para o tratamento do glaucoma.



6. CONCLUSOES
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1) Um implante experimental para a redugédo da Po foi desenvolvido, bem como sua
técnica de implantagdo em olhos de coelhos.

2) O grupo ILD demonstrou uma tendéncia de funcionamento mais prolongado que 0s
demais grupos, com menos complicacGes nos 41 dias de seguimento.

3) Foi desenvolvido um novo método para a mensuragdo experimental da Po sensivel,
preciso e reprodutivel.

4) O estudo hidrodinamico revelou maior drenagem no 4° DPO em relacdo ao PRE-
OP, em todos 0s grupos.

5) Embora nédo tenha havido diferenca quanto a capacidade de drenagem entre os 3
grupos, os grupos ILD e TREC + ILD demonstraram padrdes de drenagem mais reprodutiveis
que o do controle.

6) A estabilizacdo da Po em niveis fisiologicos ocorreu nos 3 grupos estudados.
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8 ANEXOS






ANALISE DERIVADA

ILD ILD+TREC TREC
alLD b ILD b/alLD  Coelno  alLD+TREC _ b ILD+TREC  b/aILD+TREC Coelho aTREC _ bTREC  b/aTREC Coelho

-0,0068 0,1008  14,82353 40 -0,0014 -0,018 -12,85714286 44 -0,0041 0,0799 19,4878 45

-0,0054 01136  21,03704 43 -0,0057 0,1083 19 47 -0,0016 -0,037 23,125 4

-0,0059 01236  20,94915 46 -0,0063 0,1905 30,23809524 55 -0,0059 01613  27,33898 49

-0,0051 0,0808  15,84314 50 -0,0052 0,1503 28,90384615 56 -0,0149 02355  15,80537 51

Cirurgia  -0,0028 0,0459  16,39286 52 -0,002 0,0055 2,75 57 -0,0048 0,0084 20,5 61

-0,0007 -0,0681  -97,2857 54 -0,0044 0,0302 6,863636364 58 -0,0026 0,0046 1,769231 63

-0,0096 0,2149  22,38542 60 -0,0046 0,0963 20,93478261 62 -0,0023 0,0329 14,30435 64

-0,0073 01738  23,80822 67 -0,0053 0,0818 15,43396226 68 -0,0005 -0,0418 -83,6 65

-0,008 0,1882 23,525 70 -0,0068 0,1366 20,08823529 69 -0,0024 0,0285 11,875 66
Média  -0,00573  0,108167  6,830959 -0,0046333  0,086833333  14,59504612 -0,00434  0,062478  0,483971
Desvio  0,002696  0,085237  39,18993 0,00183098  0,069497986  13,66393073 0,004293  0,091819  34,76282
alLD bILD b/a ILD alLD+TREC  bILD+TREC  b/aILD+TREC aTREC  bTREC  b/aTREC

-0,0128 0,2844  22,21875 40 -0,0699 0,9206 13,1702432 44 -0,0048 01277  26,60417 4

-0,1074 1,8458  17,18622 43 -0,0734 2,102 28,63760218 47 -0,0774 1,1019 14,23643 45

-0,0341 0,72 21,11437 46 -0,0095 0,1814 19,00473684 55 -0,0308 07557  24,53571 49

_ -0,0201 0,541 26,91542 50 -0,0227 0,5251 23,13215859 56 -0,0136 04042  29,72059 51

Registro 5068 0,1481  21,77941 52 -0,0168 0,4131 24,58928571 57 -0,0099 0,2318 23,41414 61

-0,0038 00123  3,236842 54 -0,008 0,0323 4,0375 58 -0,0027 00148 5481481 63

-0,0064 0,1472 23 60 -0,007 0,1577 22,52857143 62 -0,0027 00154 5703704 64

-0,0055 0,0552  10,03636 67 -0,0162 0,3504 21,62962963 68 -0,0773 0,9908 12,81759 65

-0,0176 0,445 25,28409 70 -0,0114 0,1487 13,04385965 69 -0,0108 0,1397 12,93519 66
Média  -0,02383  0,466556  18,97461 -0,0261 0536811111  18,87373192 -0,02556  0,420222  17,27211
Desvio  0,032777  0,568408  7,687715 0,02630556  0,644447908  7,531330845 0,030566  0,422945  9,036387

111
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PO BASAL
ILD TREC+ILD TREC
Coelho Basal 4° Dia Coelho Basal 4° Dia Coelho Basal 4° Dia
40 14,42 8,47 44 22,42 3,74 41 14,1 12,7
43 18,25 6,194 47 21,39 11,66 45 13,6 11,4
46 14,56 10,15 55 18,62 13,27 49 9,0 5,5
50 14,31 10,26 56 21,77 11,13 51 12,5 4,4
52 22,05 13,33 57 20,02 5,73 61 12,1 12,7
54 18,58 17,08 58 19,14 9,086 63 13,0 4,0
60 15,8 18,02 62 17,25 16,45 64 16,6 17,9
67 30,15 22,1 68 27,14 12,62 65 17,0 7,4
70 19,87 17,79 69 23,56 9,82 66 4,8 10,3
Média 18,66556 13,71044 21,25667 10,38956 12,52889 9,58
Desvio 5,087242 5,310836 2,970029 3,874836 3,747821 4,637208

Padréo
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EDEMA DE CORNEA 41° DPO
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TREC+ILD

Coelho 16

Coelho 25 Coelho 29 Coelho 31 Coelho 34 Coelho 35
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HIPEREMIA CONJUNTIVAL

ILD

Coelho 17
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DIA  Coelho 1

11
13
15
18
20
22
27
32

36

41

TREC + ILD
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TREC

Coelho 15

Coelho 21 Coelho 22 Coelho27 Coelho30 Coelho 33

Coelho 20

Coelho 4 Coelho 8 Coelho 12

Coelho 2

DIA

11
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TONOMETRIA
TREC OE
DIA Coelho2 Coelho4 Coelho8 Coelho 12 Coelho 15  Coelho 20 Coelho 21  Coelho 22  Coelho 27 Coelho 30 Coelho 33
Pré-1 13 15 13 13 12 14 15 14 14 17 9
Pré -2 20 17 13 11 11 12 15 14 12 14 10
1 13 16 14 10 12 12 12 12 12 13 14
4 15 15 16 13 13 14 13 14 18 12 11
6 17 18 15 14 15 14 12 13 13 14 9,5
8 17 17 15 14 13 15 18 13 11 15 10
11 13 17 14 14 14 15 21 14 15 15 11
13 15 18 13 12 17 11,5 17,5 13 12 17 12
15 16 15 15 12 12 13 14 15 14 15 15
18 14 17 17 12 17 17 17 15 13 16 9
20 18 13 11 12 11 13 15 14 14 11
22 17 18 12 14 13 15 13 14 16 12
27 14 14 14 9 10 17 14 10 14 12
32 14 13 15 10 14 16 16 13 13 12
36 13 16 11 12 12 16 14 14 14 9
41 12 14 14 12 13 14 17 10 14 10
TREC OD
DIA Coelho2 Coelho4 Coelho 8 Coelho 12 Coelho 15 Coelho 20 Coelho 21 Coelho 22 Coelho 27 Coelho 30 Coelho 33
Pré-1 12 13 12 12 11 16 18 16 13 22 10
Pré -2 16 17 11 11 13 12 13 15 16 15 10
1 14 17 10 10 12 10 6,5 14 10 12
4 15 14 10 12 6,5 10 12 15 10 7
6 14 15 10 12 15 13 6 13 12 12 10
8 14 15 12 15 15 14 7 13 13 13 12
11 13 14 13 12 14 15 16 13 12 12 9
13 14 14 11 13 15 13 13 13 10 16 10

15 16 17 13 10 12 13 10 17 10 13 12
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18 15 14 15 13 16 17 10 14 11 14,5 9
20 15 14 11 12 12 13 13 11 12 12,5
22 14 14 14 12 13 15 12 11 13 14
27 13,5 14 13 10 10 15 14 9 12 11
32 12 13,5 13 10 10 15 14 10 9 10
36 14 13 12 12 11 15 15 14 12 9,3
41 13 12 14 14 13 14 16 11 12 10
TREC + ILD OE
Coelho6 Coelho7  Coelho9 Coelho 11 Coelho 14 Coelho 16  Coelho 24  Coelho 25 Coelho 29 Coelho 31 Coelho 34 Coelho 35
PRE -1 14 12 14 13 15 13 13 16 17 13 13
PRE - 2 17 15 14 14 16 13 16 8 12 14 14
1 15 14 13 12 17 17 14 10 10 13 10
4 17 13 14 13 20 13 17 13 13 9
6 19 13 14 14 19 16 15 11 12 11
8 16 15 16 17 17 13 15 14 14 12 14
11 21 17 15 15 18 13 17 13 13,5 13 15
13 22 13 15 14 21 13 16 10 14 17 17
15 21 14 14 14 17 15 20 16 15 15 16
18 22 14 16,5 14 19 13 23 12 10 13 12
20 18 13 15 21 16,5 11 20 12 15 13 13
22 20 12 14 13 15,5 10 18 12 17 16 14
27 17 12 14 13 15 13 17 13 17 12 13
32 18 13 14 16 14 12 16 13 14 12,5 13
36 16 13 15 15 14 16 14,5 15 17 11 13
41 19 14 15 13,5 18 17 17 14 12 14 12 EXCLUIDO
TREC+ILD OD
Coelho 6 Coelho 7 Coelho 9 Coelho 11 Coelho 14 Coelho 16  Coelho 24  Coelho 25 Coelho 29 Coelho 31 Coelho 34 Coelho 35
PRE -1 15 13 13 12 15 13 14 14 13 14 12
PRE -2 15 11 15 13 17 13 16 11 12 13 13
1 5 10 5 7 17 8 10 7 10 12
4 15 12 10 14 19 12 13 12 10 12
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15 13 13 19 6 19 14 9 9 10 13
17 12 17 8 9 18 11 6 14 15
11 17 14 15 10 13 19 13 10 13 14
13 17 13 10 14 14 16 15 11,5 15 14 16
15 21 13 15 15 13 12 17 10 19 14 15
18 24 11 18 14 16 15 21 13 15 13 13
20 17 10 18 16 15 10 22 12 13 13 16
22 21 10 13 15 14 15 16 10 12 14 15
27 19 11 15 12 14 11 19 11 14 11 12
32 19 10 16 14 14 14 18 9 11 9 10
36 16 13 16 15 15 15 17 14 12,5 10 11
41 21 13 14 12 19 14 14 15 13 9
ILD OE
Coelhol Coelho 3 Coelho 5 Coelho 10 Coelho 13 Coelho 17 Coelho 18 Coelho 19 Coelho 23 Coelho 26 Coelho 32 Coelho 36
PRE -1 13 14 14 14 14 10 13 13 12 14 11 14
PRE - 2 22 19 14 15 16 11 14 11 12 10 15
1 15 17 14 15 17 9 12 9 12 12 13
4 11 12 17 17 13 14 12 10 16 10 16
6 11 15 14 23 15 10 14 14 10 14 9 13
8 14 17 22 25 12 9 16 15 12 15 14 14
11 11 16 19 20 12 12 15 17 15 18 14
13 12 19 17 18 14 11 15 10 9 13 15 14
15 11 21 19 18 12 12 15 17 12 14,5 14 17,3
18 12 17 15 24 14 12 16 18 11 16 10 13
20 10,5 12 16 20 12 10 13 14 12 14 12 12
22 12 19 20 21 14 12 13 12 10 13 13,3 14
27 13 17 19 13 12 11 14 14 12 12 12 17
32 12 13 15 14 12 10,5 14 13 10 14 12,3 15
36 15 14 14 16 12 11 14 14 11 16 11 15
41 13 15 19 14 14 11 12 14 13 14 12 12

ILD OD
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Coelho 1 Coelho 3 Coelho 5 Coelho 10 Coelho 13 Coelho 17 Coelho 18 Coelho 19 Coelho 23 Coelho 26 Coelho 32 Coelho 36

PRE -1 13 14 14 16 12 10 13 12 13 13 14 14

PRE -2 21 16 13 16 14 10 12 12 10 14 13 15
1 15 15 12 16 13 8 5 6 7 10 13 8
4 10 11 15 15 12 8 11 10 10 10 12 11
6 9 12 13 18 14 8 14 13 9 6 16 12
8 15 14 14 16 14 8 14 14 9 9 18 13
11 12 13 17 15 18 10 18 17 12 15 15
13 13 16 17 19 14 9 14 12 11 13 17 15
15 14 17 17 16 17 12 17 15 11 14 13 17
18 13 14 14 17 13 10 16 15 9 14 13 14
20 11 15 16 18 13 9 14 12 10 14 11,5 14
22 14 16 17 15 14 10 13 14 9 14 15 16
27 14 14 19 15 14 11 13 12 10 12 12 14
32 13 12 15 15 14 10 15 13 11 11 10 15
36 16 15 13 13 15 10 14 13 12 14,5 12 15

41 12 13 15 12 15 9 11 13 12 14 12 13
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BOLSA FISTULANTE
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ILD

Coelho 17

Coelho 19 Coelho 23 Coelho 26 Coelho 32 Coelho 36

Coelho 18

Coelho 3 Coelho5 Coelho 10 Coelho 13

Coelho 1

11
13
15
18
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22
27
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41




ANALISE DE INTEGRACAO

CIR

Média
Desvio Padréo

CIR

Média
Desvio Padrao

CIR

Coelhos
41
45
49
51
61
63
64
65
66

Coelhos
44
47
55
56
57
58
62
69
68

Coelhos
40
50
52
54
60

A
26,017277
25,939841
25,964614
29,261898
26,136739
25,668811
26,037066
25,344386
24,620972
26,110178
1,2746175

A
25,698451
26,520764
25,927955
25,838301
25,839422
26,566857
26,114535
26,320082
26,586774
26,157016
0,3497436

A
26,563828
26,541854
25,784251
26,883592
27,069947

B
25,389241
25,273534

25,29601
26,036799
25,348344
25,229604
25,332268
25,323764
25,497663
25,414136
0,2455296

B
25,251099
25,4693
25,254062
25,277685
25,279635
25,462729
25,352234
25,333857
25,55718
25,359753
0,1109275

B
25,466116
25,426289
25,268795
25,621014
25,624405

C
24,627604
24,699736
24,656692
23,339701
24,605092
24,817691
24,631073
24,879645
25,132791
24,598891
0,5015867

C
24,727091
24,437572
24,689829
24,712163

24,6965
24,511335
24,59537
24,526729
24,466016
24,595845
0,1137677

C
24,472566
24,473454
24,726387
24,345729
24,253994

D
23,965878
24,086889
24,082684
21,361603
23,909826
24,272969
23,988822
24,441196
24,737395
23,871918
0,9778943

TREC+ILD

D
24,312398
23,572364
24,128154
24,171852
24,184443
23,459079
23,927086
23,808801
23,379534
23,882635
0,3456725

D
23,49749
23,558403
24,220567
23,149665
23,051653

TREC

ILD

REG

REG

REG

Coelhos
41
45
49
51
61
63
64
65
66

Coelhos
44
47
55
56
57
58
62
69
68

Coelhos
40
50
52
54
60

A
25,99199
43,67936

29,769709
26,887328
27,110067
28,465598
26,182516
26,182516
39,297298
30,396265
6,4981707

A
36,611595
28,764288
27,393158
29,190864
28,184908
28,397636
26,619305
28,407589
28,295577
29,096102
2,9169606

A
27,826431
27,993508
26,738829
27,008896
26,342394

B
25,267893
26,813693
26,062712
25,441924
25,610055
25,965307

25,32644
25,32644
24,51865
25,592568
0,6397731

B
25,535049
25,918138
25,670394
25,974663
25,797003
26,282432
25,495961
25,902419
25,871686
25,827527
0,2412101

B
25,720665
25,70662
25,564216
25,626833
25,384797

C
24,636918
20,97319
23,265613
24,337054
24,23304
23,749673
24,587431
24,587431
19,415317
23,309519
1,8626503

C
21,105252
23,606247
24,146783
23,504912
23,799528

23,68242
24,500924
23,813442
23,779761
23,548807
0,9646484

C
23,96052
23,875664
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FIGURA 14 -Fotomicrografia de corte histoldgico da capsula fibrosa sobrejacente ao ILD.

Observa-se a presenca de tecido conectivo frouxo (aumento médio).

128



129

FIGURA 15 -Fotomicrografia de corte histoldgico da capsula fibrosa sobrejacente ao ILD.

Fotomicrografia de corte histolégico da mesma peca anteriormente apresentada em maior
aumento.



