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Resum
0

CHIURCIU, J.L.V. Analise comparativa de dois viscoelasticos dispersivos
na facoemulsificacdo em caes portadores de catarata. Botucatu, 2008. 77p.
Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia, Campus
de Botucatu. Universidade Estadual Paulista.

RESUMO

Com o trabalho, teve-se por objetivo analisar individual e comparativamente o
desempenho de dois viscoelasticos, hialuronato de sédio 3% associado ao
sulfato de condroitina 4% e hidroxipropilmetilcelulose 2%, frente a
facoemulsificacdo em cédes portadores de catarata madura, por meio da
avaliacdo das alteracbes clinicas e variacbes das células endoteliais,
espessura corneana e pressao intra-ocular (PIO). Foram utilizados 20 caes
distribuidos em dois grupos, cada qual utilizando um dos viscoelasticos. A
técnica cirdrgica adotada a foi facoemulsificacdo bimanual. As avaliacdes
clinicas e tonométricas foram efetuadas antes e apos o ato cirargico , em 1, 7,
14, 21, 28 e 60 dias de pds-operatdrio e a microscopia especular, antes e apés
7, 28 e 60 dias. Foi efetuada a correlacdo entre tempo de ultra-som utilizado e
as variaveis estudadas, bem como das variaveis entre si. Utilizando-se
hidroxipropilmetilcelulose 2%, ocorreu opacidade corneana, formacéao de fibrina
e hiperemia conjuntival mais freqientemente e de maior intensidade no periodo
inicial. Nao houve diferenca estatistica entre os grupos na variacao da PIO,
com excecao da medida feita aos 14 dias, quando foi significativamente maior
com o uso de hialuronato de sédio 3% e sulfato de condroitina 4%. Nao houve
diferenca estatistica entre os grupos nos parametros relacionados ao endotélio.
Correlacdo de concordancia significativa foi observada somente entre
densidade e area celular endotelial. O uso de hialuronato de sddio 3% e sulfato
de condroitina 4% é vantajoso nos casos de densidade celular endotelial

préxima ao limite inferior de normalidade.

Palavras-chave: Céo; Catarata; Facoemulsificacdo; Viscoelastico.



Introducdo 4

1 INTRODUCAO

A catarata é definida como uma afec¢do que resulta na opacificacdo da
capsula ou fibras do cristalino, decorrente de alteracdes da arquitetura lamelar
destas estruturas. Apresenta-se como condicdo que freqiientemente acomete
algumas racas de cdes e é uma das principais causas de cegueira nesta
espécie (BARNETT, 1985, JOHNSON e MILLER, 1990, GELATT, 1991,
GLOVER e CONSTANTINESCU, 1997).

E consenso mundial a abordagem cirdrgica como Unico tratamento da
catarata, quer seja ho homem ou nos animais (FISCHER, 1989, DZIEZYC,
1990). A facoemulsificacdo é uma das técnicas cirdrgicas utilizadas para
remocgao da catarata, e consiste na fragmentacdo do cristalino utilizando-se
ultra-som, com concomitante aspiracdo do material emulsificado através de
uma pequena incisdo (DAVIDSON et al, 1991, NASISSE et al.,, 1991,
BISTNER, 1992, WILLIAMS et al., 1996).

As vantagens da facoemulsificacdo sobre as outras técnicas cirdrgicas
advém da possibilidade de se realizarem incisdbes menores, que permitam
melhor estabilidade das estruturas intra-oculares durante o procedimento
cirdrgico e menor lesdo aos tecidos. Além disso, a incisdo pequena resulta em
minima opacificacdo cicatricial, menor grau de astigmatismo induzido,
recuperagdo mais rapida e menor probabilidade de deiscéncia da sutura.
Entretanto, a descompensacéo da cornea decorrente de perda de células do
endotélio corneano é uma complicacdo possivel durante o procedimento
(WHITLEY et al., 1993b, JAFFE et al., 1997).

Varios fatores podem afetar o endotélio corneano durante a
facoemulsificacdo, entre eles a turbuléncia dos fluidos e fragmentos do
cristalino, bolhas de ar produzidas durante o procedimento, energia ultra-sénica
direta e efeitos da solugcéo de irrigacao utilizada (DAVIS e LINDSTROM, 2000,
BEHNDIG e LUNDBERG, 2002, KIM et al., 2002, KISS et al., 2003).
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Nesse sentido, os materiais viscoelasticos assumem um papel
fundamental na seguranca e eficacia da cirurgia de catarata, facilitando a
execucao do procedimento pela manutengcdo do segmento anterior durante a
capsulorrexe e implante da lente intra-ocular, promovendo midriase pupilar e
protegendo o endotélio corneano do trauma cirargico (MILLER e COLVARD,
1999, TETZ et al., 2001).

Diversos viscoelasticos apresentando composi¢cdes e concentracdes
variadas estdo disponiveis no mercado. Dentre estes, destacam-se 0s
compostos por hidroxipropilmetilcelulose, hialuronato de sédio e sulfato de
condroitina, utilizados rotineiramente na oftalmologia veterinaria (GLOVER e
CONSTANTINESCU, 1997).

A realizacdo do presente experimento foi estimulada pela possibilidade
de se avaliarem as alteracfes clinicas e variacdes das células endoteliais
corneanas, espessura corneana e pressao intra-ocular frente a
facoemulsificacdo em caes acometidos por catarata, utilizando-se dispositivo
viscoelastico a base de hialuronato de sédio 3% e sulfato de condroitina 4%
(Viscoat®™), comparativamente & hidroxipropilmetilcelulose 2% (Metilcelulose
2%%?).

! Hialuronato de Sédio 3% + Sulfato de Condroitina 4% - Alcon - Brasil
Z Metilcelulose 2% - Ophthalmos - Brasil
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2 REVISAO DA LITERATURA

O cristalino, ou lente, € uma estrutura elipsdide, biconvexa, transparente
e avascular, ancorada equatorialmente ao corpo ciliar através das fibras
zonulares, que 0 mantém suspenso posteriormente a iris e anteriormente ao
vitreo. E composto por uma capsula externa de membrana basal, epitélio
anterior, fibras diferenciadas e substancia amorfa, podendo ser dividido em
regides denominadas cortex (regido externa, proxima a capsula) e nucleo
(regido central). Devido a sua condicdo avascular, a nutricdo do cristalino
provém do humor aquoso e do vitreo (SLATTER, 1990). As funcdes do
cristalino consistem na transmisséo e refracdo da luz, possibilitadas devido a
sua transparéncia e curvatura, além de focalizagcdo da imagem na retina
proporcionada pela sua capacidade de acomodacédo (SLATTER, 1990,
GELATT, 1991).

De acordo com Gelatt (2003), o cristalino canino €, proporcionalmente,
maior que o humano, possuindo um volume de aproximadamente 0,5 ml,
espessura anteroposterior de 7 mm e diametro equatorial de 10mm. Seu poder
didptrico esta em torno de 40 a 41 Dioptrias. A perda da transparéncia é quase
invariavelmente um denominador comum em todas as doencas da lente,
portanto, a catarata esta entre as lesdes intra-oculares mais comuns no cao.

Catarata pode ser definida como uma afeccdo inespecifica que resulta
na opacificacdo da cépsula ou fibras do cristalino, decorrente de alteragfes da
arquitetura lamelar destas estruturas. A catarata € uma condicao freqtiente em
cdes e pode ser considerada uma das principais causas de cegueira nesta
espécie (BARNETT, 1985, JOHNSON e MILLER, 1990, GELATT, 1991,
GLOVER e CONSTANTINESCU, 1997).

A catarata pode ser classificada levando-se em consideragéo diferentes
parametros, tais como: a idade do animal no momento do aparecimento; a
posicdo anatdmica da opacidade; o estagio de desenvolvimento; e as causas
(DAVIDSON e NELMS, 1999). Utilizando-se como parametro o estagio de
desenvolvimento, a catarata pode apresentar-se nas formas incipiente, imatura,

madura e hipermadura, sendo este um importante método de classificacdo por
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estar relacionado as suas complicacdes, ocorréncia de uveite induzida,
prognéstico para visdo e abordagem cirurgica (SLATTER, 2005).

Embora, no passado, diversas terapias médicas tenham sido propostas
para o tratamento da catarata, estudos posteriores revelaram sua ineficiéncia,
retardando a terapia efetiva e reduzindo a chance de sucesso por permitir sua
evolucdo e auséncia de tratamento da uveite induzida (SLATTER, 2005).
Atualmente, é consenso mundial a abordagem cirargica como Unico
tratamento, quer seja no homem ou em animais (FISCHER, 1989, DZIEZYC,
1990).

A primeira remocao cirdargica de catarata em cao foi descrita na Europa
no ano de 1880, mas a técnica soO tornou-se uma pratica médica veterinaria por
volta do ano 1950 (WHITLEY et al., 1993a). As técnicas cirlrgicas utilizadas
tém evoluido com o passar dos anos, sempre no intuito de aumentar os indices
de sucesso, com diminuicdo das complicacdes. A técnica intracapsular foi a
primeira a ser utilizada e consistia na remo¢do do cristalino inteiro (ndcleo,
cortex e cpsulas) através de uma incisdo ampla da cérnea proxima ou sobre o
limbo. Esta, porém, apresentava inimeras complicacbes pés-operatorias, as
quais comprometiam os indices de sucesso e determinaram praticamente o
seu abandono (sendo indicada apenas em casos especificos de luxacdo de
cristalino), em prol da técnica de extracdo extracapsular (DZIEZYC, 1990,
WHITLEY et al., 1993b, WILLIAMS et al., 1996).

O procedimento extracapsular foi a técnica de escolha para remocéao da
catarata por aproximadamente 25 anos (DZIEZYC, 1990, BIGELBACH, 1993,
WHITLEY et al., 1993b). Neste, o nucleo do cristalino € extraido apds a
abertura e remocéo parcial da capsula anterior, sendo mantida a capsula
posterior. Tal procedimento determinou a diminuicdo das complicacdes, porém
persistia o inconveniente da necessidade de uma grande incisédo corneana ou
limbica, que induzem ao colapso da camara anterior e excessiva uveite pos-
operatéria (ROOKS et al, 1985, DZIEZYC, 1990, BIGELBACH, 1993,
WHITLEY et al., 1993a, WHITLEY et al., 1993b).
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Atualmente, a facoemulsificacdo é a técnica de escolha para remocéo da
catarata, e consiste na fragmentacdo do cristalino utilizando-se ultra-som
(emulsificagdo), com concomitante aspiracdo do material emulsificado atraves
de uma pequena incisédo. Este procedimento deve ser realizado segundo uma
sequéncia de eventos dependentes entre si: incisdo, injecdo de viscoelastico,
capsulorrexe, hidrodisseccdao e hidrodelineacdo, facoemulsificagdo do
cristalino, insercao de lente intra-ocular (LIO) e fechamento (DAVIDSON et al.,
1991, NASISSE et al., 1991, BISTNER, 1992, WILLIAMS et al., 1996, GLOVER
e CONSTANTINESCU, 1997).

Na oftalmologia veterinaria a incisdo principal deve ser
preferencialmente corneana, realizada na regido periférica superior da cornea e
anterior ao limbo, confeccionada em 3 planos (auto-selante), a fim de
proporcionar maior seguranca (GLOVER e CONSTANTINESCU, 1997). O
tamanho da incisdo esta diretamente relacionado ao tamanho da ponteira do
aparelho de facoemulsificacdo e, também, ao didmetro da lente intra-ocular a
ser utilizada. A técnica bimanual requer uma segunda incisdo, denominada
auxiliar, cuja localizacéo é de, aproximadamente, 80° da incisdo principal. Ela
possibilita a introducdo do manipulador do cristalino, utilizado para rotacionar o
nacleo e auxiliar na fratura do mesmo (DAVIDSON et al., 1991, NASISSE et al.,
1991).

Logo apOs a incisdo, introduz-se o material viscoelastico por meio de
canula e seringa, que mantém a camara anterior formada e protege as
estruturas intra-oculares, principalmente o endotélio corneano. A seguir, deve
ser confeccionada a capsulorrexe, definida como técnica na qual se incisa a
capsula anterior, respeitando suas propriedades mecanicas, formando um
circulo completo. A capsulorrexe curvilinea continua proporciona grande parte
da seguranca necessaria a execucdo da facoemulsificagdo, mas constitui
também uma das etapas mais dificeis. Consiste na remoc¢ao da parte central da
capsula anterior, de borda continua, sem pontos de falha que permitam a
capsula rasgar-se no sentido radial. E realizada com auxilio de cistitimo ou
pinca de Ultrata apds a incisdo corneana, levantando-se um retalho que sera
rebatido para formacéo da abertura (GLOVER e CONSTANTINESCU, 1997).
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A hidrodisseccdo é feita utilizando-se uma canula de irrigacao,
introduzida logo abaixo da borda da capsulorrexe, procedendo-se um
movimento de elevacdo das bordas da cépsula anterior, seguida da infuséo,
com certa pressdo, de solucdo salina balanceada (BSS). O liquido ira
propagar-se pela face posterior e drenar pelo lado oposto, formando uma onda
liguida, observavel somente nas cataratas em fases de desenvolvimento mais
precoces, nas quais a opacidade do nucleo ndo se apresenta tdo pronunciada.
ApOs a hidrodisseccdo, torna-se possivel rotacionar o nucleo utilizando
instrumento auxiliar ou a propria canula. A hidrodelineacdo, procedimento
rotineiramente utilizado em oftalmologia humana, consiste em separar o cortex
do epinucleo e, quando possivel, o epintcleo do nucleo com catarata. No céo,
as regides do cristalino ndo se apresentam tao distintas como no homem; em
razdo disso, em oftalmologia veterinaria ndo se utiliza tal manobra como pratica
rotineira na cirurgia de facoemulsificacdo (GLOVER e CONSTANTINESCU,
1997).

Existem diversas técnicas para a facoemulsificacdo do cristalino. Por
meio de uma caneta introduzida na incisdo, o nucleo € emulsificado apds ser
fraturado, ou seja, triturado pelo deslocamento mecéanico da ponteira, e retirado
por aspiracdo pela mesma caneta. A constante irrigacdo local permite que o
oftalmologista trabalhe com a camara anterior formada, garantindo assim,
maior estabilidade das estruturas intra-oculares. Uma bomba a vacuo ou
peristaltica € responsavel pela aspiracdo dos fluidos e fragmentos triturados do
cristalino. Os fluidos e uma pequena capa da ponteira (luva) da caneta de
facoemulsificacdo evitam que haja super aquecimento do processo ultra-
sbnico, que poderia causar queimaduras nas estruturas vizinhas, em especial
na iris e na cornea (DAVIDSON et al., 1991, NASISSE et al., 1991).

Uma das principais evolugdes técnicas reside no anseio de emulsificar o
nacleo utiizando a menor quantidade possivel de ultra-som e,
conseqguentemente, aumentando a necessidade do vacuo (WILLIAMS et al.,
1996).

Com relacdo ao implante da LIO, atualmente substitui-se o cristalino
humano por uma prétese intra-ocular, a fim de se mimetizarem as propriedades
fisiologicas da lente natural (WILKIE et al., 2005). No entanto, existe

controvérsia consideravel se a melhora funcional apds a inser¢cdo da LIO
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veterinaria justifica o custo e as complicacbes adicionais, dentre elas a
proliferacdo do epitélio lenticular e sua opacidade, descentralizacdo e
deslocamento da lente e, principalmente, agravamento da uveite poés-
operatoria, envolvidas no seu implante (RODRIGUES, 2004, SLATTER, 2005,
MOBRICCI, 2006).

ApoGs a remocgao do viscoelastico, € feita a sutura das incisdes com fio
nylon 10-0 em padrdo simples separado, podendo-se optar por realizar a
hidrocluséo, provocando edema das bordas da incisdo, o que facilitara o seu
fechamento. A seguir, através de uma canula, é facultativo introduzir uma bolha
de ar, que auxiliara na formacdo da camara anterior (GLOVER e
CONSTANTINESCU, 1997).

Segundo Whitley et al. (1993a), na oftalmologia humana as taxas de
sucesso utilizando a técnica de facoemulsificacdo podem alcancar 95%,
apresentando-se superior as demais. As vantagens da facoemulsificacédo
advém da possibilidade da pequena incisao, que raramente induz ao colapso
da camara anterior, além de permitir ao cirurgido melhor controle das estruturas
intra-oculares durante o procedimento cirdrgico e menor lesdo aos tecidos,
diminuindo significativamente a iridociclite pds-operatéria. Além disso, a incisédo
pequena resulta em minima opacificacdo cicatricial, menor grau de
astigmatismo induzido, recuperacao mais rapida e uma menor probabilidade de
deiscéncia da sutura (WHITLEY et al., 1993b, JAFFE et al., 1997). Entretanto,
a opacidade ou a descompensacédo da cornea, decorrente de perda de células
do endotélio corneano, € uma complicacao factivel.

O endotélio consiste em uma monocamada de células achatadas,
geralmente hexagonais ou poligonais em forma de mosaico, localizadas na
superficie posterior da cérnea (SPENCER, 1986). Cabe ao endotélio a
manutencdo da transparéncia corneana, vital a transmissdo da luz, ja que
regula a composicdo de ions em toda a cérnea, mantendo sua hidratacéo e,
conseqguentemente, espessura e transparéncia constantes (HOPPENREIJS et
al.,, 1996). O numero de células endoteliais na espécie canina é de,
aproximadamente, 2500 a 2800 por mm? com espessura corneana central
variando de 500 a 600 um; decorre descompensacao corneana permanente
quando a densidade celular endotelial diminuir para valores abaixo de 800
células/mm? (WHITLEY e GILGER, 1999, SLATTER, 2005).
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A reparacdo do endotélio corneano é limitada e se da por migracédo e
hipertrofia de células remanescentes em substituicdo a perda de células
endoteliais, com pouca contribuicdo de mitoses celulares (MURPHY et al.,
1984, HOPPENREIJS et al., 1996, RODRIGUES, 2004, PIGATTO et al., 2006).
Durante as fases iniciais da reparacdo, ocorrem alteracdes dos parametros
morfométricos das células, por aumento no seu tamanho (polimegatismo) e
perda da forma hexagonal homogénea (pleomorfismo). Uma vez recoberta a
area lesada, decorrem transformacdes e rearranjos celulares. A diminui¢cdo na
densidade das células vem acompanhada de um incremento no grau de
pleomorfismo, sendo acentuado o aumento de tamanho e a perda do formato
hexagonal (LAING, 1976, BLATT et al.,, 1979, BAROODY et al.,, 1987,
CARLSON et al., 1988). Em um endotélio com maior grau de pleomorfismo e
polimegatismo, as intercorréncias advindas de traumas cirlrgicos passam a ser
mais significativas (RAO et al., 1982).

Varios fatores podem afetar o endotélio durante a facoemulsificagdo, tais
como: trauma mecanico direto pela incisdo; turbuléncia dos fluidos e
fragmentos do cristalino; bolhas de ar; toque inadvertido no endotélio pelo
instrumental ou lente intra-ocular; energia ultra-sénica direta ou indiretamente
pela formacdo de radicais livres; e efeitos da solugéo de irrigacédo utilizada
(DAVIS e LINDSTROM, 2000, BEHNDIG e LUNDBERG, 2002, KIM et al.,
2002, KISS et al.,, 2003). Essas lesdes resultam em edema transitdrio com
consequente aumento da espessura corneana, causado pela diminuicdo da
funcdo endotelial que ocorre em graus variaveis e, por vezes, subclinicos
(BEHNDIG e LUNDBERG, 2002, AUGUSTIN e DICK, 2004). Neste sentido, 0s
materiais viscoelasticos assumem um papel fundamental na seguranca e
eficacia da cirurgia de catarata, facilitando a execucdo do procedimento pela
manutengao do espago dentro do segmento anterior durante a capsulorrexis e
implante da lente intra-ocular, acentuando a midriase pupilar e protegendo o
endotélio do trauma cirargico (MILLER e COLVARD, 1999, TETZ et al., 2001).

As substancias viscoelasticas utilizadas em cirurgias intra-oculares séo
baseadas em trés componentes, a hidroxipropilmetilcelulose, o hialuronato de
sodio e o sulfato de condroitina, diferindo na sua concentracé@o e no fabricante.

Elas possuem quatro propriedades: viscosidade; pseudoplasticidade;
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elasticidade e revestimento tissular (WILKIE e WILLIS, 1999, DAVIS e
LINDSTROM, 2000, TETZ et al., 2001, KARA JR., 2002).

A viscosidade refere-se a intensidade da for¢ca necessaria para deslocar
o fluido de sua posicdo original, portanto, reflete a habilidade da substancia
viscoelastica em criar e manter espacos anatdbmicos. Quanto maior for a
viscosidade do composto, mais energia sera requerida para desloca-lo. A
viscosidade é diretamente proporcional ao peso e comprimento da cadeia
molecular do agente (WILKIE e WILLIS, 1999, KARA JR., 2002).

A pseudoplasticidade diz respeito ao grau de diminuicdo na viscosidade
do agente, conforme o aumento da velocidade com que a substancia
viscoelastica movimenta-se em relacdo ao meio adjacente. Este aumento de
velocidade é denominado shear rate, termo que néo apresenta traducao para o
portugués. Esta propriedade é muito importante na facoemulsificacdo, pois o
viscoelastico apresenta uma dindmica de movimentagdo constante durante as
diferentes fases do procedimento. Quando o viscoelastico estd em repouso o
shear rate € minimo e a substancia tem sua viscosidade méxima, por exemplo,
durante a capsulorrexe e a insercdo da LIO. A viscosidade diminuird com o
fluxo dos fluidos durante a fase de emulsificacdo do nucleo. O viscoelastico
apresentara sua menor viscosidade ao ser injetado, quando o shear rate é
méaximo (WILKIE e WILLIS, 1999, TETZ et al.,, 2001, KARA JR., 2002,
AUGUSTIN e DICK, 2004)..

O comportamento das substancias viscoelasticas frente as propriedades
difere, sendo que o sulfato de condroitina ndo sofre alteragbes decorrentes de
mudancas no shear rate, portanto ndo apresenta pseudoplasticidade. Ja o
hialuronato de sodio e a  hidroxipropilmetilcelulose possuem
pseudoplasticidade, e seu grau € influenciado primariamente por sua
concentracdo, independentemente do peso molecular da substancia (WILKIE e
WILLIS, 1999, TETZ et al., 2001, KARA JR., 2002, AUGUSTIN e DICK, 2004).

A elasticidade refere-se a tendéncia do material em retornar a sua forma
habitual apdés deformacdo. Trata-se da propriedade que garante o
preenchimento e, em parte, a manutencdo dos espacos intra-oculares (WILKIE
e WILLIS, 1999, KARA JR., 2002).

O revestimento tissular representa a aderéncia e revestimento da

substancia viscoelastica a instrumentos e tecidos intra-oculares, sendo



Revisdo de Literatura 14

inversamente proporcional a sua tenséo superficial e ao seu angulo de contato.
As substancias de baixo peso molecular s&o as que apresentam menor tensao
superficial e menor angulo de contato, conferindo melhor protecdo mecéanica as
estruturas intra-oculares. Paralelamente, como o0s instrumentos cirlrgicos e as
LIOs possuem carga elétrica positiva, quanto mais negativa for a carga elétrica
do viscoelastico, maior serd sua afinidade a esses materiais e melhor o seu
revestimento. O sulfato de condroitina é a substancia que apresenta carga
elétrica mais negativa, em relacdo as demais (WILKIE e WILLIS, 1999, KARA
JR., 2002). Alguns autores demonstram a presenca de receptores para o
hialuronato de sédio no endotélio corneano, acreditando existir um componente
extra de protecdo endotelial bioldgica conferida por esse composto (KARA JR.,
2002).

As substancias viscoelasticas também podem ser classificadas em
outras duas modalidades, as quais se baseiam no peso e comprimento de sua
cadeia molecular, sendo definidas como substancias coesivas ou dispersivas
(WILKIE e WILLIS, 1999, MAAR et al, 2001, KARA JR., 2002).

Os viscoelasticos coesivos apresentam alto peso e longa cadeia
molecular, portanto, possuem alta viscosidade e pseudoplasticidade. Na
camara anterior suas moléculas aderem entre si, formando uma massa coesa,
o que facilita a manutencdo dos espacos cirargicos e a dilatacdo pupilar, no
entanto, ndo fornecem adequada protecdo aos tecidos intra-oculares, entre
eles, o endotélio corneano. Os viscoelasticos coesivos sédo facilmente
aspirados da camara anterior, e caso permanec¢am no interior do bulbo do olho,
tendem a obstruir a malha trabecular, podendo elevar a presséo intra-ocular
(PIO) no periodo pos-operatorio. Entretanto, a aspiracdo ocorre inclusive
durante a emulsificacdo do cristalino. Além disso, as substancias coesivas séo
mais transparentes em relacéo as dispersivas (WILKIE e WILLIS, 1999, MAAR
et al, 2001, KARA JR., 2002).

Os viscoelasticos dispersivos sao constituidos por substancias de baixo
peso e pequena cadeia molecular, possuindo baixa viscosidade e
pseudoplasticidade. Portanto, suas moléculas fragmentam-se e dispersam-se
pela camara anterior, permanecendo nela durante toda a emulsificagdo. Devido
a sua baixa tensdo superficial e ao seu pequeno angulo de contato, estas

substancias revestem e protegem melhor os tecidos intra-oculares, inclusive o
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endotélio da cornea. No entanto, sdo pouco eficientes para manter 0s espacos
cirargicos. Sua remocdo ao final da cirurgia € mais trabalhosa, ndo sendo
possivel aspiracdo em bloco. Contudo, caso o Vviscoelastico dispersivo
permaneca no interior do bulbo do olho apés a cirurgia, a sua repercussao na
elevacdo da PIO no poOs-operatorio sera relativamente menor a dos coesivos
(WILKIE e WILLIS, 1999, MAAR et al, 2001, KARA JR., 2002).

O hialuronato de sddio € um polimero endégeno encontrado no humor
vitreo, corddo umbilical, liquido sinovial e matriz celular de tecidos conectivos
de mamiferos. Solucdo com 1% de concentracdo deste composto tem a
viscosidade 500.000 vezes maior que 0 humor aquoso e suas caracteristicas
de alta viscosidade em shear rate baixo previnem a saida através da inciséo
cirdrgica atribuida a forcas compressivas da cérnea e do diafragma formado
pela iris, cristalino e vitreo (GERDING et al., 1990). Sulfato de condroitina, um
polimero bioldgico, possui um grupo sulfato e carga negativa dupla, ao invés de
simples, advinda de wunidades repetidas de &cido glicurbnico e N-
acetilgalactosamina. Esta carga negativa adicional acentua sua absorcdo as
cargas positivas tissulares, permitindo melhor protecdo do endotélio corneano
(DAVIS e LINDSTROM, 2000, MAAR et al, 2001). Sua viscosidade é constante
em qualquer shear rate (GERDING et al., 1990). A metilcelulose € um polimero
da celulose altamente purificado, inerte e ndo pirogénico, combinado a grupos
de hidroxipropil a fim de aumentar sua natureza hidrofilica. Na concentracdo de
2%, a metilcelulose apresenta baixa viscosidade em shear rate baixo,
semelhante a outros viscoelasticos dispersivos (GERDING et al., 1990).

Existem etapas na facoemulsificacdo que podem ser facilitadas com a
utilizacdo de determinados agentes viscoelasticos, porém cada caso deve ser
analisado de acordo com o momento cirdrgico, a habilidade e a preferéncia do
cirurgiao (KARA JR. e MILANI, 2003).

Compostos com grande pseudoplasticidade sdo menos viscosos em
shear rate elevado, oferecendo pouca resisténcia ao passar por uma canula de
limen estreito, utilizada para a injecdo do viscoelastico na camara anterior.
Substancias pouco pseudoplasticas apresentam significante viscosidade
mesmo quando em shear rate alto, dificultando, ao menos no inicio, sua injecdo

e fazendo-se necesséario o uso de canulas mais calibrosas, em especial
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cuidado com relacdo ao seu desprendimento da seringa (WILKIE e WILLIS,
1999, KARA JR. e MILANI, 2003).

Para a confeccdo da capsulorrexe, recomenda-se a utilizagdo de um
composto coesivo, o qual serd mais dificil de ser deslocado da camara anterior
durante sua realizacdo. Seu alto peso molecular forcara o diafragma da iris e 0
cristalino em direcdo a porgdo posterior do bulbo ocular, contrapondo-se a
pressao vitrea, que tende a direcionar o “flap” da capsula para a periferia,
diminuindo assim a tendéncia da cépsula anterior de correr para o equador do
cristalino no momento da confeccdo. Um viscoelastico dispersivo saira mais
facilmente do olho com a manipulacdo e dificultara a visibilizacdo, exigindo
maior habilidade do cirurgido, porém apresenta a vantagem de criar menor
resisténcia a movimentacao intra-ocular dos instrumentos (KARA JR. e MILANI,
2003).

No momento da facoemulsificacdo, o0 composto coesivo € aspirado
rapidamente (em bloco) da cémara anterior. O grande fluxo hidrico e a
movimentacdo de particulas transcorrem praticamente sem a protecao
viscoelastica do endotélio corneano. Como a facoemulsificacéo € realizada em
sistema fechado, com manutencdo do espaco cirdrgico pela infusdo externa
controlada pela altura da garrafa, a preocupagdo passa a ser com a
preservacao da integridade do endotélio. Portanto, nessa fase é recomendada
a utilizacdo de um composto dispersivo, que se distribue pela camara,
aderindo-se as estruturas oculares e resistindo a aspiracdo, especialmente em
casos de nucleos duros que exijam maior manipulacéo, e com cirurgibes que,
temendo lesar a capsula posterior, trabalhem mais proximo a cérnea (MAAR et
al, 2001, KARA JR. e MILANI, 2003).

Cirurgides mais experientes, que procuram emulsificar o cristalino no
interior do saco capsular, possivelmente sintam maior incbmodo com o
inconveniente da dificuldade de visibilizagdo ao preencherem a camara com
compostos dispersivos, além de dispensarem mais tempo na aspiracéo ao final
da cirurgia. Uma opcéo é utilizar, inicialmente, um agente dispersivo revestindo
o endotélio, e a seguir, completar o volume da camara com um composto
coesivo, criando dois microambientes viscoelasticos, aproveitando as
vantagens de ambas as classes e minimizando suas desvantagens individuais
(KARA JR. e MILANI, 2003).
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A insercdo da LIO deve ser realizada mediante a presenca de agente
coesivo, para dilatar e manter o saco capsular formado. O inconveniente do
composto dispersivo nessa fase € a dificuldade de sua aspiracdo ao final da
cirurgia. A melhor combinagcdo seria a utilizacdo do viscoelastico dispersivo
superficialmente protegendo o endotélio, posicdo em que seria mais facilmente
aspirado, seguido pelo coesivo para preencher o saco capsular (WILKIE e
WILLIS, 1999, KARA JR. e MILANI, 2003).

Na situacdo de ruptura de capsula posterior, deve-se evitar diminuir a
pressdo na camara anterior, para equilibrar a pressdo vitrea que tende a
ampliar a rotura. Recomenda-se, em primeira instancia, um viscoelastico
coesivo, de alto peso molecular, para contrapor-se a saida do vitreo. Caso seja
necessario prosseguir com a facoemulsificacdo, essa seria realizada acima do
plano da iris, evitando-se a migracao de fragmentos nucleares a camara vitrea.
Neste caso, o emprego de um agente dispersivo € importante, ndo apenas na
protecdo endotelial, como também para resistir a aspiracdo e permanecer
selando a rotura (WILKIE e WILLIS, 1999, KARA JR. e MILANI, 2003).

Nos casos em que se opte por ndo aspirar o viscoelastico ao final do
procedimento, a fim de evitar maior tracdo vitrea, recomenda-se utilizar um
agente dispersivo para minimizar o aumento da PIO no pos-operatoério precoce.
Por outro lado, caso a opcao seja por implantar a LIO e, posteriormente, aspirar
0 viscoelastico, é recomendado um composto coesivo, de facil remocéo
(JAFFE et al., 1997, KARA JR. e MILANI, 2003).
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3 OBJETIVOS

O objetivo ao realizar-se o0 experimento foi analisar, individual e
comparativamente, o desempenho de dois viscoelasticos, metilcelulose 2% e
Viscoat®, na facoemulsificacdo em cédes portadores de catarata madura, por

meio de:

» Avaliacdo dos sinais clinicos oculares apresentados apos a

facoemulsificagéo;

» Estudo das variacbes da pressdo intra-ocular (mmHg) em

decorréncia do procedimento;

» Avaliacdo das alteragBes nas células endoteliais corneanas, com
base nas mensuracdes de:
v/ espessura corneana (um),
v densidade celular endotelial (células/mm?),
v’ &rea celular endotelial (um?);

» Correlacao entre as variaveis mensuraveis;

> Andlise da influéncia do tempo efetivo de ultra-som sobre as

variaveis mensuraveis.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 ANIMAIS

Foram utilizados 20 animais da espécie canina (Canis familiaris), de
ragas variadas e idades entre dois e 12 anos, machos e fémeas, portadores de
catarata e nao diabéticos (Tabela 1). Os grupos foram constituidos por caes
atendidos na rotina do Servico de Oftalmologia do Hospital Veterinario da
Faculdade de Medicina Veterindria e Zootecnia — Universidade Estadual
Paulista — UNESP — Campus de Botucatu, de acordo com os Principios Eticos
na Experimentacdo Animal, aprovado pela Camara de Etica em

Experimentacdo Animal. Protocolo n® 134/2005.

TABELA 1: Identificagdo dos animais utilizados no experimento.

OLHO
ANIMAL (G1) RACA SEXO IDADE OPERADO
1 Poodle Macho 4 anos esquerdo
2 Poodle Fémea 4 anos direito
3 Lhasa Apso Macho 2 anos direito
4 Poodle Fémea 12 anos esquerdo
5 Poodle Macho 6 anos esquerdo
6 SRD* Macho 8 anos direito
7 Poodle Fémea 4 anos esquerdo
8 Poodle Fémea 5 anos direito
9 Poodle Macho 9 anos esquerdo
10 Poodle Macho 10 anos direito
ANIMAL (G2)

11 Fox Terrier Fémea 6 anos direito
12 Dogo Argentino Macho 9 anos direito
13 Poodle Fémea 6 anos esquerdo
14 Poodle Fémea 12 anos direito
15 Lhasa Apso Fémea 5 anos esquerdo
16 Poodle Fémea 5 anos direito
17 Poodle Fémea 6 anos direito
18 Poodle Macho 2 anos esquerdo
19 Poodle Fémea 8 anos direito
20 Poodle Fémea 4 anos direito

* SRD: sem raca definida
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4.2 GRUPOS EXPERIMENTAIS

Os animais foram distribuidos em 2 grupos, designados Gl e G2,
descritos a seguir.

Grupo 1: Caes portadores de catarata madura submetidos a
facoemulsificacdo utilizando hidroxipropilmetilcelulose 2% (Metilcelulose 2%)
(Tabela 2) como dispositivo viscoelastico.

Grupo 2: Caes portadores de catarata madura submetidos a
facoemulsificacdo utilizando associacéo de hialuronato de sédio 3% e sulfato

de condroitina 2% (Viscoat®) (Tabela 2) como dispositivo viscoelastico.

TABELA 2: Identificag&o dos viscoelasticos quanto as caracteristicas.

Hialuronato de sédio

Hidroxipropilmetilcelulose 3% + Sulfato de

CARACTERISTICAS

s condroitina 4%
Peso molecular (D) 80 K 525 K
Viscosidade (mPs) 4K 41 K
Classificacao Dispersivo Dispersivo

Todos os cdes foram submetidos ao exame clinico geral, incluindo
avaliacdo da glicemia sérica, para deteccdo e exclusdo dos animais portadores
de diabetes. Subseqtientemente, foi realizado exame oftalmico em ambiente de
luminosidade controlada, dos anexos oculares e estruturas do segmento
anterior do bulbo ocular, por meio de biomicroscopia em lampada de fenda®.

Foram classificadas como maduras e incluidas no experimento as
cataratas com opacidade total do cristalino, em que ndo foi possivel a
visibilizacdo do reflexo de fundo por meio de iluminacdo direta. Foram
excluidas do experimento as cataratas classificadas como incipientes, imaturas
ou hipermaturas, além das cataratas traumaticas, secundarias a afeccdes pré-
existentes ou com complica¢des tais como sinéquias, sub-luxagdo ou luxagéo

de cristalino.

! modelo SL-450, Nidek Co., Japan
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Avaliacbes complementares também foram realizadas como o teste de
producéio de lagrima pelo método de Schirmer?, prova de fluoresceina sédica®
e tonometria de aplanac&o®. Animais que apresentaram alteracdes oculares ou
sistémicas que inviabilizassem a realizacdo do procedimento foram
descartados.

O experimento foi realizado no modelo de simples-cego, sem
conhecimento do examinador com relacdo aos diferentes dispositivos
viscoelasticos utilizados. O sorteio da substancia viscoelastica foi realizado no
pré-operatorio. O cirurgido teve conhecimento do viscoelastico no momento da
cirurgia, devido as diferencas fisico-quimicas e do acondicionamento

apresentado por cada dispositivo.

4.3 PROCEDIMENTO CIRURGICO
4.3.1 Pré-operatorio

O protocolo de tratamento pré-operatorio foi iniciado trés dias antes da
realizacdo do procedimento cirGrgico, utilizando-se prednisona oral®
(1mg/kg/24-24h), colirio de acetato de prednisolona 1%° (1gota/6-6h) e colirio
de ofloxacina 0,3%’ (1gota/6-6h). Um dia antes da cirurgia foi empregada a
doxiciclina oral® (5mg/kg/12-12h) e colirio de atropina 1%° (1gota 24-24h).

4.3.2 Anestesia

O protocolo anestésico foi constituido de medicacdo pré-anestésica
utilizando-se levomepromazina®® (0,5mg/kg 1V), seguido de inducdo com
propofol'* (5mg/kg IV) e manutencdo com anestesia geral inalatéria com

respiracdo controlada utilizando isoflurano®® e vecurdnio*® (0,2mg/kg IV).

% Teste de Schirmer - Ophthalmos - Brasil

® Fluoresceina - Allergan - Brasil

* modelo Tonopen XL , Mentor, Neatherlands
® Meticorten - Schering-Plough - Brasil

® Acetato de prednisolona 1% - Alcon - Brasil
’ Ofloxacina 0,3% - Alcon - Brasil

® Doxitec - Syntec - Brasil

° Atropina 1% - Allergan - Brasil

' Neozine - Rhodia Pharma - Brasil

! Diprivan - Zeneca - Brasil

'2 |soflurane - Cristalia - Brasil

'3 Norcuron - Akzo Organon Teknika - Brasil
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4.3.3 Trans-operatorio

O animal foi colocado em decubito lateral, com a cabeca posicionada
perpendicularmente & mesa com o auxilio de uma hemi-circunferéncia de
Isopor®, com a utilizacdo de blefarostato de Barraquier* para a abertura das
palpebras. A técnica cirdrgica adotada para remocdo da catarata foi a de
facoemulsificagcdo bimanual, com duas incisées, uma principal e outra auxiliar,
ambas localizadas em cérnea clara, a aproximadamente 1mm do limbo. A
incisdo principal foi confeccionada de forma tunelizada, em posi¢édo 10 horas,
utilizando-se bisturi angulado 3.2mm*. A incis&o auxiliar, situada em posicéo 2
horas, foi realizada com bisturi 15°°.

Ap6s as incisdes, foi injetado 0,2ml de epinefrina’’ na camara anterior,
com a finalidade de promover midriase pupilar. Para melhor visibilizacao
durante a capsulorrexe, foi injetado Azul Tripan®® acima da capsula anterior do
cristalino e, posteriormente, Metilcelulose 2% ou Viscoat® (de acordo com o
grupo experimental), de forma a preencher toda camara anterior. Em seguida
foi confeccionada capsulorrexe circular continua, com auxilio de cistitimo e
pinca de Ultrata'®, hidrodisseccao, rotacdo e facoemulsificacdo do nicleo com
aparelho de facoemulsificac&o?, utilizando ponteira Flared Standard 30°%* com
luva de silicone, Linha I/A %2 e Solucdo Salina Balanceada®(BSS).

A técnica de fratura utilizada foi stop and chop com manipulador de lente
Nagahara®® e os parametros de facoemulsificacdo foram fixados em 60% de
poder de ultra-som pulsado em 12 ppm e 40 cc/min de taxa de aspiracdo, com
vacuo de 400 mmHg e altura da garrafa em 100cm em relacdo a cabeca do
animal. Foi procedida aspiracdo dos restos corticais do cristalino por meio da
caneta de irrigacdo/aspiracdo do aparelho, utilizando a mesma linha de I/A e

BSS. N&o foi colocada lente intra-ocular em qualquer dos animais.

14 Blefarostato de Barraquier - Odous - Brasil
!> Bisturi angulado Clear Cut - Alcon - Brasil

'® Bisturi reto 15° - Alcon - Brasil

" Hemitartarato de epinefrina - Ariston - Brasil
'8 Azul Tripan - Alcon - Brasil

9 Pinca de Ultrata - Odous - Brasil

2% Universal Il - Alcon - Brasil

*! ponteira Flared Standard 30° + Silicone Sleev - Alcon - Brasil
?2 Linha I/A Max Vac % - Alcon - Brasil

3 BSS - Alcon - Brasil

24 Chopper Nagahara - Odous - Brasil
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O procedimento foi finalizado com aspiracdo das substancias
viscoelasticas remanescentes, injecdo de bolha de ar na camara anterior e
hidratagcdo das bordas das incisdes, com um ponto simples sepultado na
incisdo principal, utilizando-se fio mononailon 10-0%. Foi aplicado meloxicam?®®
(0,Amg/kg 1V). A facoemulsificacdo foi procedida unilateralmente, sendo
anotadas as intercorréncias e o tempo de ultra-som efetivo utilizado.

O tempo de ultra-som efetivo considerado neste estudo representou a
quantidade, expressa em minutos, do uso do aparelho de facoemulsificacéo
com o estagio 3 do pedal acionado, momento esse no qual a ponteira
apresentou movimento oscilatério longitudinal ultra-sénico (fixado em 60% da
poténcia total de 40 MHz em todas as cirurgias), além da irrigagdo e aspiragao.
A contagem foi feita pelo proprio aparelho de facoemulsificagéo.

4.3.4 P6s-operatoério

O protocolo de medicagdo para os animais operados foi constituido por
prednisona oral (1mg/kg/12-12h/14dias, posteriormente 1mg/kg/24-24h/7dias e
1mg/kg/48-48h/7dias), doxiciclina oral (5mg/kg/12-12h/10dias), meloxicam oral
(0,1mg/kg/24-24h/7dias) e medicacles topicas, utilizando-se colirio de acetato
de prednisolona 1% (lgota/2-2h/3dias, posteriormente l1gota/3-3h/4dias,
lgota/4-4horas/7dias, 1lgota/6-6h/l4dias e 1gota/8-8h/7dias), colirio de
ofloxacina 0,3% (1gota/4-4h/7dias), colirio de cetrolaco de trometamina®’
(1gota/8-8h/7dias)e colirio de atropina 1% (1gota/12-12h/7dias, posteriormente
lgota/24-24h/7dias e 1gota/48-48horas/14dias).

4.4 PARAMETROS ANALISADOS

Todas as avaliagbes foram realizadas antes da facoemulsificacéo
(momento My), sendo utilizadas como controle do proprio animal. As avaliacdes
clinicas e tonométricas foram realizadas ap0s o ato cirurgico , em 1, 7, 14, 21,

28 e 60 dias (momentos Mj, M7, M4, M2, Mog € Mg, respectivamente). A

?® Nailon 10-0 - Alcon - Brasil
%6 Meloxicam - Uni&o quimica - Brasil
" Acular - Allergan - Brasil
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microscopia especular foi realizada sob sedacao utilizando levomepromazina

(0,5mg/kg IM) e butorfanol?® (0,2mg/kg IM), nos momentos My, Mg e Mgo.

4.4.1 Avaliacéao clinica

Os animais foram avaliados por meio de exame oftalmoldgico de anexos
oculares e segmento anterior do olho, mediante utilizagdo de foco de luz e
biomicroscopia em lampada de fenda, para observacéo da evolucéo clinica dos
sinais de secrecdo ocular, blefaroespasmo, hiperemia conjuntival, quemose,
opacidade corneana e formacdo de fibrina; estas alteracdes foram quali-
quantificadas de forma subjetiva em: 0 — ausente; 1 — discreto; 2 — moderado; 3
—intenso (MUNGER, 2002).

4.4.2 Pressdao intra-ocular

A afericdo da presséao intra-ocular (mmHg) foi efetuada, apds instilacdo
prévia do colirio de cloridrato de proximetacaina 0,5%2°, utilizando tonémetro
eletrdnico de aplanacdo. Foi adotado o valor médio apods trés medidas
consecutivas com coeficiente de variagcdo de 5%, nos tempos previamente

descritos para as avaliacoes.

4.4.3 Espessura corneana, densidade e area celulares do endotélio

Para avaliacdo da espessura e endotelio da cornea, foi utilizado
microscoépio especular®®, tendo sido efetuadas fotomicrografias especulares de
trés campos, com com contagem de 20 células por campo, da area central da
cornea. A avaliacdo das fotomicrografias contemplou a densidade
(células/mm?) e a &rea (um?) das células endoteliais, bem como a espessura

total da cérnea (um).

%8 Torbugesic - Fort Dodge - Brasil
2 Anestalcon - Alcon - Brasil
% modelo SP 2000P, Topcon Europe, Netherlands
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4.5 ANALISE ESTATISTICA

Para se avaliar a variacdo da PIO, empregou-se analise de variancia
ndo-paramétrica para o0 modelo de medidas repetidas em grupos
independentes, com nivel de 5% de significancia (p<0,05) (ZAR, 1999).

A avaliacdo dos valores de microscopia especular foi realizada
utilizando-se andlise de variancia para o modelo de medidas repetidas em
grupos independentes (analise de perfis médios), complementada com o teste
de comparacbes multiplas de Hofelling, com nivel de 5% de significancia
(p<0,05) (JOHNSON e WICHERN, 2002).

O estudo das correlagbes foi realizado entre os valores de densidade
celular endotelial e espessura corneana, pressao intra-ocular (P1O) e éarea
celular endotelial, bem como entre espessura corneana e PIO. A correlacéo
entre tempo de ultra-som efetivo utilizado e cada uma das variaveis
mensuradas (densidade celular endotelial, espessura corneana e PIO) também
foi realizada.

As correlacfes foram avaliadas por meio de grafico de disperséo, sendo
feita correlagdo linear simples e andlise do coeficiente de correlacdo de
Pearson (r), com nivel de 5% de significancia (p<0,05) (CALLEGARI-
JACQUES, 2003).
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5 RESULTADOS

5.1 AVALIACAO CLINICA
5.1.1 Secrecdao ocular

Auséncia de secrecdo ocular (Figura 1 e 2) foi observada em todos os
animais antes do procedimento de facoemulsificacdo (M), sendo que quatro
animais de cada grupo permaneceram sem este sinal clinico até o final do
experimento. Do restante, sete animais apresentaram secrecdo discreta no
primeiro dia de pds-operatorio (M;), cinco animais apos sete dias (M7), nenhum
apos 14 dias (M14) e dois apos 21 e 28 dias (M21 € Myg). No ultimo momento
observado (Mgp), dois animais apresentaram secre¢cdo discreta, ambos do

grupo 2.

Grupo 1: Metilcelulose 2%

‘l:l ausente W discreto B moderado B intenso
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N° de animais
o
:
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Momentos (M)

FIGURA 1: Representacdo grafica do numero de animais para cada

escore de secrecao ocular do grupo 1, nos momentos de avaliagdo em dias.

Grupo 2: Viscoat

‘D ausente M discreto @ moderado W intenso ‘
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FIGURA 2: Representacdo grafica do nimero de animais para cada

escore de secrecao ocular do grupo 2, nos momentos de avaliacdo em dias.
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5.1.2 Blefaroespasmo

Cinco animais apresentaram blefaroespasmo (Figura 3 e 4) discreto
durante o experimento, quatro pertencentes ao grupo 1 e um pertencente ao
grupo 2. Os momentos em que mais de um animal apresentou este sinal foram
apos um e 14 dias de procedimento (M; e Mis). Em apenas um animal foi
observado blefaroespasmo discreto em dois momentos, no primeiro dia e aos
21 dias (M1 e M;). No ultimo momento (Mgo), ndo houve nenhum animal em

que blefaroespasmo foi observado.

Grupo 1: Metilcelulose 2%

O ausente @ discreto m moderado B intenso
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FIGURA 3: Representacdo grafica do numero de animais para cada

escore de blefaroespasmo do grupo 1, nos momentos de avaliacdo em dias.

Grupo 2: Viscoat

‘D ausente m discreto @ moderado W intenso
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FIGURA 4: Representacdo gréfica do nimero de animais para cada

escore de blefaroespasmo do grupo 2, nos momentos de avaliagdo em dias.
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5.1.3 Hiperemia conjuntival

Hiperemia conjuntival (Figura 5 e 6) foi verificada em cinco animais no
pré-operatorio (Mp), porém 16 animais apresentaram este sinal clinico no
primeiro dia de poés-operatoério (M1), sendo que dos quatro animais que nao a
apresentaram neste momento, trés (todos do grupo 2) ndo apresentaram em
nenhum momento do experimento. Sete animais apresentaram hiperemia
moderada no primeiro dia (M;), todos evoluindo para melhora clinica observada
no ultimo momento (Mego). Em contrapartida, quatro animais em que foi
observado sinal discreto ou ausente nos primeiros momentos apresentaram

hiperemia moderada no Gltimo momento de avaliacdo (Meo).

Grupo 1: Metilcelulose 2%

O ausente @ discreto @ moderado W intenso
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FIGURA 5: Representacdo grafica do numero de animais para cada
escore de hiperemia conjuntival do grupo 1, nos momentos de avaliagdo em

dias.

Grupo 2: Viscoat
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FIGURA 6: Representacdo grafica do numero de animais para cada
escore de hiperemia conjuntival do grupo 2, nos momentos de avaliagdo em

dias.
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5.1.4 Quemose
N&o foi observada quemose (Figura 7 e 8) em todos os animais antes do

procedimento (Mo), e dois animais, um de cada grupo, apresentaram este sinal
de forma discreta logo ap6s a cirurgia (M;). No restante do experimento houve
auséncia do sinal, com excecdo do ultimo momento (Meo), em que foi

observada quemose discreta em um animal do grupo 1.

Grupo 1: Metilcelulose 2%
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FIGURA 7: Representacdo grafica do niumero de animais para cada

escore de quemose do grupo 1, nos momentos de avaliacdo em dias.

Grupo 2: Viscoat

‘D ausente m discreto B moderado m intenso ‘
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FIGURA 8: Representacdo grafica do numero de animais para cada

escore de quemose do grupo 2, nos momentos de avaliacdo em dias.
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5.1.5 Opacidade corneana

Embora nenhum animal tenha apresentado opacidade corneana (Figura
9 e 10) antes do procedimento (Mp), na maioria dos animais (com excecao de
um de cada grupo) foi observada opacidade discreta ou moderada logo apos a
cirurgia (M;) (Figura 30). Dos seis animais em que foi observada opacidade
moderada neste momento, todos evoluiram para melhora clinica a partir de 14
dias até o final do experimento. No uUltimo momento (Mgg), Seis animais do
grupo 1 e trés do grupo 2 apresentaram opacidade discreta e foi verificada

opacidade moderada em apenas um animal do grupo 2.

Grupo 1: Metilcelulose 2%
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FIGURA 9: Representacdo grafica do numero de animais para cada
escore de opacidade corneana do grupo 1, nos momentos de avaliacdo em

dias.

Grupo 2: Viscoat
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FIGURA 10: Representacdo gréfica do numero de animais para cada
escore de opacidade corneana do grupo 2, nos momentos de avaliacdo em

dias.
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5.1.6 Fibrina

Em quase todos os animais (exceto um animal do grupo 1) verificou-se a
formacéao de fibrina (Figura 11, 12 e 31) em algum momento do experimento. A
fibrina foi observada em 16 animais, oito de cada grupo, logo apds a cirurgia
(M1), sendo que a formacdo foi intensa em dois animais do grupo 1 e um
animal do grupo 2, e moderada em 4 animais do grupo 1 e dois animais do
grupo 2. Na maioria dos animais houve reduc¢éo da fibrina apds o primeiro dia
até o final do experimento. No grupo 2 houve formagédo ou aumento da fibrina
em trés animais nos ultimos momentos, em relacdo ao pés-operatério imediato
(M1). Apenas um animal do grupo 1 permaneceu com formacdo moderada de

fibrina inalterada, desde a cirurgia até o Gltimo momento avaliado (Meo).

Grupo 1: Metilcelulose 2%

O ausente @ discreto @ moderado W intenso ‘

lgi .

OoN RO

N° de animais

0 1 7 14 21 28 60

Momentos (M)

FIGURA 11: Representacdo grafica do numero de animais para cada

escore de fibrina do grupo 1, nos momentos de avaliagdo em dias.

Grupo 2: Viscoat

‘D ausente M discreto @ moderado W intenso ‘

12

lenreenn

0 1 7 28 60

N° de animais
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Momentos (M)

FIGURA 12: Representacdo grafica do nidmero de animais para cada

escore de fibrina do grupo 2, nos momentos de avaliagdo em dias.
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5.2 PRESSAO INTRA-OCULAR

Verificou-se que os valores da pressao intra-ocular (PIO) (Tabela 3,
Figura 13) seguiram um padrdo de variagdo em que houve um aumento nos
primeiros momentos apds a cirurgia (M; e M;) em ambos 0s grupos, com
posterior decréscimo sendo observado ao longo do experimento no grupo 1 e
apos 21 dias (M21) no grupo 2. Em apenas dois animais, um de cada grupo,
este aumento inicial ndo foi verificado, havendo queda da PIO. Os valores mais
altos foram observados ap06s 7 dias de cirurgia (M7), momento este em que foi
observado pressdes acima de 40 mmHg em dois animais (Figura 32), um de

cada grupo.

TABELA 3: Valores de pressao intra-ocular, em mmHg, do olho operado

nos diferentes momentos (M) de avaliagdo em dias.

ANIMAL PRESSAO INTRA-OCULAR (mmHg)

GI’UpO 1 M() M, M- M14 Moq Mog Meo
1 15 22 12 10 10 8 7
2 12 21 18 17 14 8 10
3 20 21 15 15 17 12 10
4 6 7 7 10 9 4 7
5 12 13 26 14 16 13 12
6 11 11 13 9 8 12 17
7 20 14 14 10 13 10 17
8 14 9 67 6 5 5 5
9 9 28 12 9 12 11 10
10 I 12 4 4 4 4 4

Grupo 2
11 11 25 17 16 17 22 11
12 16 26 27 18 18 22 23
13 9 13 12 11 10 10 11
14 13 14 19 17 22 6 9
15 10 19 15 22 18 21 17
16 14 31 60 18 14 15 22
17 6 6 6 6 4 6 4
18 12 14 14 14 22 9 4
19 6 15 10 10 7 12 11
20 8 12 17 16 * 17 16

* - valores ndo mensurados
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Pressao intra-ocular
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FIGURA 13: Representacao grafica da porcentagem de variacdo da PIO
em relacdo ao valor basal pré-operatério, segundo grupo e momento de

avaliacao em dias.

5.3 ESPESSURA CORNEANA

Foi observado discreto aumento da espessura corneana (Tabela 4,
Figura 14) apos a cirurgia (M;) com relacdo ao valor inicial (Mp) nos dois
grupos, porém com valores mais altos observados no grupo 2. Aos 28 dias
(Mgg), 19 animais apresentaram diminuicdo da espessura corneana, mantendo-
se, em média, num mesmo patamar em ambos 0s grupos aos 60 dias (Meo),
porém com valores inferiores observados no grupo 2, com relacdo ao grupo 1.

N&o foi possivel mensurar a espessura em um animal de cada grupo no sétimo

dia (My).
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TABELA 4: Valores de espessura corneana, em um, do olho operado

nos diferentes momentos (M) de avaliagdo em dias.

ANIMAL ESPESSURA CORNEANA (um)

Grupo 1 Mo M- Mag Meo
1 625 612 588 599
2 526 565 536 523
3 497 480 473 474
4 539 664 603 501
5 524 645 629 553
6 732 744 672 655
7 594 665 555 536
8 527 * 485 616
9 538 470 660 611
10 660 475 451 536

Grupo 2
11 568 531 519,5 588
12 623 638 614 610
13 614 598 527 564
14 579 655 591 512
15 572 561 534,5 511
16 612 * 566 596
17 560 541 516 526
18 573 677 537 547
19 514 695 486 495
20 589 602 582 555

* - valores ndo mensurados

Espessura corneana

B Metilcelulose 2% @ Viscoat
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1_ q_
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X
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Momentos (M)

FIGURA 14: Representacdo gréfica da porcentagem de variagcdo da
espessura corneana em relacao ao valor basal pré-operatorio, segundo grupo e

momento de avaliacdo em dias.
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5.4 DENSIDADE CELULAR ENDOTELIAL

Houve diminuicdo progressiva no valor da densidade celular (Tabela 5,
Figura 15) de todos os animais ao longo do experimento. Esta diminuicao foi
mais perceptivel no grupo 1, com seis animais apresentando valores abaixo de
2000 células/mm? no Gltimo momento (Meg), do que no grupo 2, com quatro
animais abaixo deste valor. Verificou-se dificuldade na realizacdo da
microscopia especular nos retornos de 7 e 28 dias (M; e Myg) em ambos 0s

grupos.

TABELA 5: Valores de densidade celular endotelial, em células/mm?, do

olho operado nos diferentes momentos (M) de avaliagdo em dias.

ANIMAL DENSIDADE CELULAR ENDOTELIAL (células/mmz)

GI'UpO 1 Mo M- Mog Meo
1 2787 2659 2559 2569
2 2391 2236 2139 2327
3 2221 2093 2027 2028
4 2238 * * 1060
5 2750 2561 2604 2595
6 2297 2290 2289 1961
7 2188 1791 1617 1641
8 2709 * * 1892
9 2544 1652 1522 1620
10 2619 1752 1643 1186

Grupo 2
11 2360 2100 2027 1500
12 2262 2369 2230 2189
13 2366 * 1753 1648
14 2366 * 2058 2152
15 2511 2315 2340 2335
16 2030 * 1828 1798
17 2247 2354 1982 2140
18 3521 3304 2984 3282
19 2450 2119 1914 1565
20 2732 2132 2260 2077

* : valores ndo mensurados



Resultado 39
S
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FIGURA 15: Representacdo grafica da porcentagem de diminuicdo da
densidade celular endotelial em relagédo ao valor basal pré-operatorio, segundo

grupo e momento de avaliagdo em dias.

5.5 AREA CELULAR ENDOTELIAL

Inversamente a densidade celular, houve aumento progressivo no valor
da area celular (Tabela 6, Figura 16) de todos os animais ao longo do
experimento. Observou-se quatro animais apresentando valores acima de 600
um? no Gltimo momento (Mgo) do grupo 1 e trés animais acima deste valor no
grupo 2. Do mesmo modo que a densidade celular, verificou-se dificuldade na

realizacdo da microscopia especular nos retornos de 7 e 28 dias (M7 e Myg).
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TABELA 6: Valores de area celular endotelial, em um?, do olho operado

nos diferentes momentos (M) de avaliagdo em dias.

ANIMAL AREA CELULAR ENDOTELIAL (um?)

Grupo 1 Mo M- Mog Meo
1 358 376 391 389
2 418 447 468 429
3 450 478 494 493
4 448 * * 944
5 363 391 383 388
6 435 437 436 510
7 462 558 710 608
8 369 * * 530
9 392 605 658 625
10 381 572 608 844

Grupo 2
11 423 476 493 671
12 443 422 448 456
13 422 * 587 610
14 422 * 486 464
15 398 432 426 475
16 493 * 548 557
17 447 425 505 468
18 285 303 336 304
19 409 473 521 638
20 368 468 442 481

* - valores ndo mensurados

Area celular endotelial

B Metilcelulose 2% @O Viscoat
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40%
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20%
o =
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7 28
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FIGURA 16: Representacdo grafica da porcentagem de aumento da
area celular endotelial em relacéo ao valor basal pré-operatorio, segundo grupo

e momento de avaliagdo em dias.
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5.6 ANALISE ESTATISTICA

As Tabelas 7 a 10 e Figuras 17 a 20 representam a avaliacdo dos
valores de PIO e microscopia especular. Letras iguais indicam diferencas nao

significativas (P>0,05).

5.6.1 Presséao intra-ocular

No grupo 1, a PIO apresentou diminuigdo significativa nos quatro
momentos finais de avaliacdo (M4, M21, Mage Mgg), com relacdo aos dois
primeiros momentos de poés-operatério (M; e M7), porém manteve-se ao longo
do experimento sem diferenga significativa com o valor basal pré-operatério
(Mo). No grupo 2, foi verificado aumento significativo da PIO a partir do primeiro
dia (M1), havendo diminui¢do para um valor préximo ao basal apenas no ultimo
momento de avaliacdo (Mep). Entre os grupos, houve diferenga significativa da
PIO aos 14 dias de pos-operatorio (Mis), mantendo-se estatisticamente

semelhante no restante dos momentos.

TABELA 7: Mediana, em mmHg, e semi-amplitude total da presséo intra-

ocular do olho operado, segundo grupo (G) e momento (M) de avaliagéo.

PRESSAO INTRA-OCULAR (mmHg)

MOMENTOS Metilcelulose 2% (G1) Viscoat (G2)
Pré-operatorio (Mo) 120+ 7,0 aAB 105+50aA
1 Dia (M;) 135+105aB 145+125a8B
7 Dias (My) 135+31,5aB 16,0 +27,0a B

14 Dias (M14) 10,0£6,5aA 16,0+8,0bB

21 Dias (Mz1) 11,0+6,5aA 17,0+9,0aB

28 Dias (Mys) 90+x45aA 13,5+8,0a8B
60 Dias (Meo) 10,0+6,5aA 11,0+ 9,5aAB

Letras minlsculas comparam os grupos, fixado o momento
Letras mailsculas comparam os momentos, fixado o grupo
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FIGURA 17: Representacédo grafica dos valores de mediana de pressao

intra-ocular do olho operado, segundo grupo e momento de avaliagdo em dias.

5.6.2 Espessura corneana

No grupo 2 observou-se maior espessura corneana no sétimo dia (M7),
em relagdo aos momentos subsequentes de avaliacdo (Mzg € Mgp), porém sem
diferenca significativa com o valor inicial pré-operatério (Mg). Nao se verificou
diferenca significativa no grupo 1 ao longo do experimento. Nao se observou

diferenca estatistica entre os grupos em nenhum momento avaliado.

TABELA 8: Média, em um, e desvio padrdo da espessura corneana do

olho operado, segundo grupo (G) e momento (M) de avaliacéo.

ESPESSURA CORNEANA (um)

MOMENTOS Metilcelulose 2% (G1) Viscoat (G2)
Pré-operatorio (Mo) 576,20 £ 75,00 a A 580,40 + 31,77 a AB
7 Dias (M) 583,70 £ 96,51 a A 609,82 + 56,07 a B
28 Dias (Mas) 565,27 + 78,56 a A 547,17 £ 39,48 a A
60 Dias (M) 560,57 £ 57,45 a A 550,58 + 39,42 a A

Letras minlsculas comparam os grupos, fixado o momento
Letras mailsculas comparam os momentos, fixado o grupo
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FIGURA 18: Representacdo grafica dos valores médios de espessura
corneana do olho operado, segundo grupo e momento de avaliacdo em dias.

5.6.3 Densidade celular endotelial

Foi observado em ambos os grupos diminui¢do significativa a partir do
sétimo dia (M) até o final do experimento, em compara¢ao aos valores iniciais
(Mp). Porém, quanto a perda numérica de células, esta diminuicdo foi mais
acentuada aos 7 dias (M) no grupo 1 e aos 28 dias (Mzg) no grupo 2. Houve
decréscimo progressivo sem diferencas significativas consecutivas nos
momentos finais (M7, Myg € Mgo) NO grupo 1, ao passo que, no grupo 2, houve
diminuicdo significativa dos sete (M;) aos 28 (Myg) dias, permanecendo sem
diferenca significativa a partir de entdo até o ultimo momento (Mgo). Ndo houve
diferenca significativa entre os grupos em nenhum momento de avaliacéo,
porém com maior perda de células endoteliais verificada no grupo 1 ao final do

experimento.

TABELA 9: Média, em células/mm?, e desvio padrdo da densidade

celular endotelial do olho operado, segundo grupo (G) e momento (M) de

avaliacao.

DENSIDADE CELULAR ENDOTELIAL (células/mmz)
MOMENTOS Metilcelulose 2% (G1) Viscoat (G2)
Pré-operatorio (Mo) 2474,53 + 234,60 a C 2484,75 + 407,43 a C
7 Dias (M) 2174,90 + 365,88 a B 2317,48 + 368,74 a B
28 Dias (Mzs) 2041,78 £ 404,03 a AB 2137,73 £ 352,44 a A
60 Dias (M) 1888,02 + 526,31 a A 2068,58 + 515,99 a A

Letras mindsculas comparam os grupos, fixado o momento
Letras mailsculas comparam os momentos, fixado o grupo
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FIGURA 19: Representacao grafica dos valores médios de densidade
celular endotelial do olho operado, segundo grupo e momento de avaliagdo em

dias.

5.6.4 Area celular endotelial

Verificou-se aumento progressivo semelhante da area celular em ambos
0s grupos, sem diferenca significativa consecutiva entre todos 0s momentos,
porém com valores estatisticamente maiores aos 28 dias (Mg), com relacdo
aos valores iniciais (Mo) e estatisticamente maiores no ultimo momento (Meo),
com relacdo aos dois primeiros momentos (Mo e My). Diferenca significativa

entre os grupos nao foi verificada em nenhum momento de avaliagao.

TABELA 10: Média, em pm?, e desvio padrdo da &rea celular endotelial

do olho operado, segundo grupo (G) e momento (M) de avaliacéo.

AREA CELULAR ENDOTELIAL (um?)

MOMENTOS Metilcelulose 2% (G1) Viscoat (G2)
Pré-operatorio (Mo) 407,77 £ 39,57 a A 411,15 +55,02a A
7 Dias (My) 475,63 £ 82,38 a AB 440,82 £ 55,54 a AB
28 Dias (Mas) 527,25 + 124,47 aBC 479,30 £ 70,47 a BC
60 Dias (Meo) 576,17 + 187,38 a C 512,56 + 108,45 a C

Letras minUsculas comparam os grupos, fixado o momento
Letras mailsculas comparam os momentos, fixado o grupo
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FIGURA 20: Representagéo gréafica dos valores médios de area celular

endotelial do olho operado, segundo grupo e momento de avaliagdo em dias.

5.7 CORRELACAO ENTRE AS VARIAVEIS MENSURADAS

As Figuras 21 a 24 representam, por meio de grafico de dispersao, o

estudo da correlacéo entre densidade celular endotelial e espessura corneana,

pressao intra-ocular (PIO) e area celular endotelial, bem como a correlagcéo

entre espessura corneana e PIO.
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FIGURA 21: Grafico de correlacdo entre densidade celular endotelial e

espessura corneana, por meio de variacdo numérica entre pré (Mg) e pos-

operatorio (My).
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FIGURA 22: Grafico de correlacdo entre densidade celular endotelial e

P10, por meio de variacdo numérica entre pré (M) e pés-operatério (M7).
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FIGURA 23: Gréfico de correlacdo entre densidade celular endotelial e
area celular endotelial com linha de tendéncia linear dos valores, por meio de

variacdo numérica entre pré (My) e pds-operatorio (My).
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FIGURA 24: Grafico de correlacdo entre espessura corneana e PIO, por

meio de variacdo numérica entre pré (Mp) e pos-operatoério (My).

Correlacdo de concordancia significativa s6 foi observada entre
densidade celular endotelial e area celular endotelial (r = -0,983, p<0,0001),
como mostra a linha de tendéncia. Nao houve correlagéo significativa entre as
demais variaveis relacionadas (p>0,05).

5.8 CORRELACAO ENTRE TEMPO DE ULTRA-SOM E VARIAVEIS
MENSURADAS

Na tabela 11 estdo apresentados os tempos de ultra-som efetivo
utilizado para cada animal nos grupos experimentais. As Figuras 25 a 27
representam, por meio de grafico de disperséo, a correlacdo entre tempo de
ultra-som efetivo utilizado e variacdo numeérica de cada uma das variaveis

mensuradas (densidade celular endotelial, espessura corneana e PlO).
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TABELA 11: Tempo de ultra-som efetivo utilizado na facoemulsificagédo

por cada animal e grupo experimental.

Metilcelulose 2% (G1)

Viscoat (G2)

Animal

Tempo US (min) Animal

Tempo US (min)

1 0,7 11 53
2 2 12 2,8
3 0,7 13 3,9
4 3,4 14 3,2
5 1,7 15 2,2
6 4,2 16 1,1
7 0,3 17 2
8 2,1 18 0,7
9 3,4 19 2,4
10 1,8 20 1,3
MEDIA 2,03 MEDIA 2,49
Correlacdo: Tempo de US X Densidade
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FIGURA 25: Grafico de correlacédo entre tempo de ultra-som utilizado e

variacdo numérica pés-operatoéria (M;) da densidade celular endotelial.
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FIGURA 26: Gréfico de correlagdo entre tempo de ultra-som utilizado e

variacdo numérica pés-operatoria (M;) da espessura corneana.
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FIGURA 27: Gréfico de correlagdo entre tempo de ultra-som utilizado e
variacdo numérica pos-operatoria (M;) da PI1O.

N&o se verificou correlagdo significativa do tempo de ultra-som efetivo

utilizado em relacdo as varidveis mensuradas (p>0,05).
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6. DISCUSSAO

A utilizacdo de dois viscoelasticos dispersivos no experimento €
justificada com base no estudo dindmico dos viscoelasticos, que preconiza o
uso de viscoelasticos coesivos para manutencdo dos espacgos cirargicos e
dilatacdo pupilar, facilitando a implantacdo da lente intra-ocular (LIO), porém
ndo fornecendo adequada protecdo aos tecidos intra-oculares, especialmente
ao endotélio corneano (KARA JR., 2002, YACHIMORI et al., 2004). Ja os
viscoelasticos dispersivos apresentam moléculas que se fragmentam e
dispersam-se pela camara anterior, permanecendo nela durante toda a
emulsificacdo, revestindo e protegendo melhor os tecidos intra-oculares,
inclusive o endotélio da cérnea (MAAR et al, 2001, KARA JR., 2002). Além
disso, o cristalino canino é, proporcionalmente, maior que o humano, possuindo
um volume de aproximadamente 0,5 ml, espessura antero-posterior de 7mm e
diametro equatorial de 10mm (GELATT, 2003, RODRIGUES, 2004).

Em vista disso, e devido a utilizacdo de cataratas maduras no
experimento, foi razoavel supor maior tempo e utilizacdo de energia de ultra-
som além de maior dificuldade na realizacdo das cirurgias. Deve-se salientar
que, no presente estudo, ndo estava previsto o implante da LIO e que um dos
objetivos principais foi avaliar as alteracbes das células endoteliais cornenas
frente ao uso dos viscoelasticos propostos. Optou-se, portanto, por utilizar
apenas as substancias mais recomendadas a protecdo endotelial, a fim de se
obter uma comparacdo mais verossimel, e com menor nimero de variaveis

possivel.

A escolha dos viscoelasticos foi realizada levando-se em consideracdo
sua disponibilidade e custo, bem como sua utlizagdo por parte dos
oftalmologistas veterinarios. A metilcelulose € um dispositivo viscoelastico
amplamente comercializado no mercado brasileiro, sendo disponivel em mais
de uma concentracdo e por diversos fabricantes, a precos acessiveis. Ja o
Viscoat® é um dos mais estudados viscoelasticos na literatura mundial, sendo o
viscoelastico mais utilizado em oftalmologia humana nos Estados Unidos
(RAINER et al., 2005), porém apresentando custo em torno de cinco vezes

mais elevado que a metilcelulose (KISS et al., 2003).
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Poucos estudos na literatura humana e veterinaria consultada avaliaram
0s aspectos clinicos do uso de viscoelasticos na facoemulsificagdo (TETZ et
al., 2001, HONSHO et al., 2007), encorajando-nos a avalia-los e compara-los.

Na analise das variaveis clinicas estudadas, observou-se que poucos
animais de ambos o0s grupos apresentaram secrecao ocular, blefaroespasmo e
quemose apoés a cirurgia, sendo a presenca destes sinais verificada, de forma
discreta, principalmente no pdés-operatério imediato. Acredita-se que estas
alteracdes tenham sido causadas pelo traumatismo referente a realizacdo da
facoemulsificacdo, mesmo que reduzido, frente a outras técnicas para a
remocdo de catarata, diminuindo ap6s o controle da inflamacdo ocular
proporcionada pelo uso tépico e sistémico de antiinflamatérios (RODRIGUES,
2004, MOBRICCI, 2006).

Hiperemia conjuntival, opacidade corneana e fibrina foram verificadas
em ambos o0s grupos ao longo do experimento, sendo observada diferenca
clinica entre eles nos momentos iniciais, com aparecimento mais freqiente e
em maior intensidade no grupo em que foi utilizada metilcelulose 2%, porém
sem diferenca entre os grupos no periodo final de avaliacao.

A presenca de catarata tem como conseqiéncia uma uveite crénica
lente-induzida (facogénica) devido a exposicdo continua de proteinas do
cristalino ao sistema imune. A uveite pré-operatéria pode exacerbar a uveite
pos-operatoria em decorréncia da quebra da barreira hemato-aquosa,
comumente observada em cirurgias intra-oculares (MOORE et al.,, 2003,
LYNCH e BRINKIS, 2006). Como uma das causas de hiperemia conjuntival
difusa é a inflamacao de tecidos adjacentes a conjuntiva, tais como iris e corpo
ciliar (SLATTER, 2005), pode-se afirmar que a hiperemia observada em ambos
os grupos foi devida, em grande parte, a uveite pos-operatoria. Os valores mais
baixos de PIO verificados ao longo do experimento no grupo em que foi
utilizado metilcelulose 2% corroboram com esta afirmagéo e explicam a maior
intensidade de hiperemia conjuntival neste grupo, no qual foi notada resposta
inflamatoria mais exacerbada, a despeito da realizacdo do tratamento da
uveite. Sabe-se que a espécie canina apresenta uveite pés-operatéria muito
intensa (RODRIGUES, 2004), portanto recomenda-se cuidadosa atencdo no

pré-operatorio dos animais em que foi constatada uveite facogénica prévia, ou
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a realizacdo da cirurgia de catarata antes do desenvolvimento de uveite
significativa (MOORE et al., 2003).

O potencial para a formacao de edema corneano pos-operatorio, que se
reflete em opacidade corneana, € influenciado por varios fatores, incluindo
idade, afeccdo corneana prévia, pronunciada inflamacdo pdés-operatéria e
aumento da PIO. Outros fatores trans-operatérios também podem contribuir,
tais como tamanho e forma da inciséo, tipo de solucao de irrigagao, tempo e
quantidade de energia de ultra-som, trauma mecéanico ao endotélio e escolha
da substancia viscoelastica (BEHNDIG e LUNDBERG, 2002). Dentre todas
essas variaveis, o tipo de viscoelastico e alteracdes na densidade endotelial
foram os que diferiram mais marcadamente entre 0s grupos, ja que o tempo de
ultra-som foi, em média, semelhante entre eles. Como resultado, o grupo 1
apresentou maior intensidade de opacidade corneana até os 28 dias em
decorréncia da menor celularidade endotelial, sem entretanto, ter exercido
influéncia significativa na espessura corneana, como foi observado na
paquimetria dos animais do experimento.

Observou-se formacao de fibrina na maioria dos animais nos diferentes
momentos do experimento. De acordo com Augustin e Dick (2004), a principal
causa da formacao de fibrina € a lesdo oxidativa aos tecidos intra-oculares,
causada pela formacéo de radicais livres durante a facoemulsificacdo. Durante
o procedimento, 0 movimento ultra-sénico da ponteira em solucdo aquosa
(humor aquoso, BSS) induz cavitacao acustica, causando colapso de bolhas de
gas e levando a dissociacao térmica de vapor de agua em —OH (radical livre) e
atomos de hidrogénio (RIESZ e KONDO, 1992).

Augustin e Dick (2004), em seu estudo, comprovaram a existéncia de
radicais livres na cirurgia de facoemulsificacdo, sendo sua formacao
diretamente proporcional ao tempo de energia de ultra-som usado, além de
observarem menor formacdo ao utilizarem hialuronato de sédio 1% e
metilcelulose 2%, em relacao a cirurgia realizada sem viscoelastico. Takahashi
et al. (2002), por sua vez, obtiveram melhor protecdo contra radicais livres
utilizando Viscoat®, quando comparado ao Healon®. Visto que no presente

estudo a formacgao de fibrina na fase inicial foi mais exacerbada no grupo em

! Hialuronato de Sédio 1% - AMO - Brasil
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que metilcelulose 2% foi utilizada, é provavel que a protecdo do Viscoat® frente
a formacédo de radicais livres tenha apresentado maior eficiéncia. Outro fator
adjuvante na formacao de fibrina é a produc¢do do humor aquoso fibrindide em
decorréncia da diminuicdo da PIO no momento da abertura da camara anterior,
no sentido de produzir mais humor aquoso para aumentar a PIO? Deve-se
salientar também o papel da reacao inflamatoéria na formacéo de fibrina, como
resultado da dilatagdo dos vasos da iris e corpo ciliar e do aumento da
permeabilidade da barreira hemato-aquosa pela liberacdo de prostaglandinas,
como observado por Rodrigues (2004), Mobricci (2006) e Honsho et al. (2007).

A avaliacdo quantitativa compreende o estudo das mensuracoes
numéricas do experimento, sendo elas pressao intra-ocular (P10), espessura
corneana, densidade celular endotelial e area celular endotelial. N&o foi
observada correlacdo significativa entre elas, com excecdo de densidade e
area celular endotelial.

Sao varios os fatores relacionados ao aumento da PIO no p6s-operatorio
imediato da facoemulsificagdo em céaes, entre eles: edema da malha trabecular;
permanéncia de particulas residuais, proteinas sollveis de cristalino e
viscoelastico no olho; obstru¢cdo do fluxo do humor aquoso por fragmentos
zonulares e debris inflamatérios (CHAHORY et al., 2003) e mobilizagdo de
pigmentos irianos®. Watts e Austin (1999) e Honsho et al. (2007), assim como o
presente experimento, ndo constataram relacdo direta entre tempo de
facoemulsificacdo e aumento pds-operatério da PIO. Segundo estudos
realizados em seres humanos, a principal causa de aumento da PIO no pos-
operatodrio imediato é a presenca do viscoelastico na camara anterior apés a
facoemulsificacdo, causando obstrucdo mecéanica da malha trabecular
(RAINER et al., 2000, HOLZER et al., 2001, ARSHINOFF et al., 2002, RAINER
et al., 2005).

2 SCHELLINI — comunicacao pessoal, 29 de fevereiro de 2008, Faculdade de Medicina de
Botucatu, Sdo Paulo, Brasil.
¥ SCHELLINI — comunicacao pessoal, 29 de fevereiro de 2008, Faculdade de Medicina de
Botucatu, Sdo Paulo, Brasil.
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No presente estudo, foi verificado aumento (dentro do intervalo de

normalidade) da PIO na maioria dos animais ap0s 24 horas e permanéncia
deste até os 7 dias em ambos os grupos, havendo diminuicdo aos 14 dias no
grupo 1, e apos 28 dias, no grupo 2.

Uma das justificativas para os valores de PIO mais altos, observados no
grupo 2, significativamente maior aos 14 dias, € a dificuldade em se remover o
Viscoat® durante a facoemulsificacdo, devido as suas caracteristicas fisico-
quimicas. Embora ambos os viscoelasticos utilizados sejam classificados como
dispersivos, fragmentando-se e permanecendo por mais tempo durante a
facoemulsificacdo, o Viscoat® apresenta maior interacdo e aderéncia na
camada de mucina existente na superficie das células endoteliais
(MCDERMOTT et al., 1998, KIM et al., 2002), tornando mais dificil sua
remocao ao final da cirurgia.

Entretanto, é importante salientar o papel da inflamacéo pds-operatéria,
notada mais intensamente no grupo 1, na diminuicdo da PIO observada neste
grupo. Valores de PIO inferiores ao valor basal pré-operatério também foram
observados por Chahory et al. (2003), apos 18 horas e por Rodrigues (2004),
durante todo o pos-operatorio. Acredita-se que a PIO retorne a valores normais
apos a cirurgia devido a diminui¢cdo da producdo de humor aquoso, combinada
com um aumento da drenagem uveoescleral, com possivel hipotonia ocular
relacionada a inflamacé&o. Portanto, ndo se recomenda utilizar medicacao anti-
glaucomatosa preventiva, contanto que haja indicacdo da mesma apos
mensuracdo da PlO nas primeiras 24 horas apoés a cirurgia (CHAHORY et al.,
2003).

Holzer et al. (2001), observaram menor aumento da PIO com a utilizagcéao
de metilcelulose 2% quando comparada ao uso do Viscoat®, embora sem
diferenca estatistica, semelhante ao observado neste experimento. Barron et
al. (1985), Fry (1989) e Henry e Olander (1996) n&do obtiveram diferencas
significativas na P10 pés-operatéria comparando Viscoat® e Healon® , sendo o
mesmo resultado obtido por Tetz et al. (2001), quando compararam Viscoat® e
Healon 5%,

* Hialuronato de Sédio 2,3% - AMO - Brasil
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A espessura corneana € regulada pelo transporte ativo de ions através
das membranas das células endoteliais. Qualquer trauma, seja ele quimico,
térmico ou mecanico, que interfira com a fisiologia do endotélio, pode prejudicar
a funcdo de bomba ibnica endotelial, resultando em aumento da espessura
corneana. A paquimetria fornece uma medida indireta do trauma endotelial
cirurgicamente induzido (MILLER e COLVARD, 1999, KISS et al., 2003).

N&o foi possivel detectar correlacdo entre espessura corneana e
densidade do endotélio neste experimento, a semelhanca de estudos
anteriores (GWIN et al., 1983, BENEYTO et al.,, 1996, KISS et al., 2003,
LYNCH e BRINKIS, 2006). Isto porque, na presenca de endotélio previamente
saudavel, os valores alterados de paquimetria decorrentes de trauma agudo
tendem a retornar ao valor normal com o passar do tempo, enquanto a
contagem de células endoteliais permanece diminuida. O inverso também pode
ocorrer, quando valores de paquimetria tornam-se alterados em conseqiéncia
de traumatismos crbénicos, enquanto a contagem de células endoteliais
permanece inalterada, nos casos de usuérios de lente de contato (BENEYTO
et al., 1996).

Lynch e Brinkis (2006), utilizando hialuronato de sodio 1% como
dispositivo viscoelastico em seu estudo com cdes, documentaram aumento
significativo na espessura corneana ap0s 24 horas até 7 dias de cirurgia, com
posterior diminuicdo até valores proximos aos basais apos 30 dias, semelhante
ao observado neste experimento, principalmente no grupo 2. De acordo com 0s
autores, o dano corneano iatrogénico decorrente da inciséo cirargica parece ter
contribuido substancialmente para a elevacdo aguda da espessura corneana,
pois mesmo uma incisdo corneana periférica pode causar edema corneano
difuso, afetando a espessura corneana por meio da exposicdo do estroma ao
humor aquoso e as solugdes de irrigacao.

O retorno da espessura corneana aos valores basais apos 30 dias €
compativel com o tempo de reparacdo corneana descrito, suficiente para o
restabelecimento completo da barreira anterior e posterior ao excesso de
hidratacdo (LYNCH e BRINKIS, 2006). O controle clinico da uveite anterior e
da PIO nesse periodo também contribuiram para a restauracao fisiolégica e
funcional adequada da monocamada de células endoteliais (LYNCH e
BRINKIS, 2006).
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Outros estudos em seres humanos corroboram o presente experimento,
0S quais descrevem mesmo padréo de variagdo da espessura corneana com o
uso de diversos viscoelasticos, estando metilcelulose 2% e Viscoat® entre eles
(DAVIS e LINDSTROM, 2000, BEHNDIG e LUNDBERG, 2002, SALVI et al.,
2007). Foi demonstrado por Behndig e Lundberg (2002) maior aumento da
espessura corneana com o uso de Healon GV® em relagéo ao Viscoat®. Em
contrapartida, Kiss et al. (2003) nao verificaram diferenca significativa dos
valores de espessura corneana com a utilizacdo de Viscoat® e Ocucoat®.

Com relacdo ao endotélio corneano, diminuicdo da densidade celular e
aumento da area celular foram observados progressivamente ao longo do
experimento em ambos 0s grupos sem diferenca estatistica entre eles, porém
com maior perda de células endoteliais verificada no grupo 1. O decréscimo da
densidade foi significativo apés 7 dias de pos-operatorio, com diminuicdo
menos acentuada nos momentos posteriores para o grupo 1 e até os 28 dias
para o grupo 2. Verificou-se dificuldade na realizagdo da microscopia especular
aos 7 e 28 dias em ambos os grupos, visto que a mensuracdo depende de
varios fatores para ser aferida, entre eles transparéncia dos meios oculares,
PIO com valores dentro da normalidade e plano anestésico no momento da
mensuragao, justificando a auséncia de valores de densidade em cinco animais
no momento do exame.

Sem especificar o viscoelastico utilizado, Gwin et al. (1983), em seu
estudo com cées, verificaram perda endotelial significativa de 22% apds 60
dias de cirurgia, semelhante a 23,7% de perda observada neste estudo com o
uso de metilcelulose 2% aos 60 dias e superior ao Viscoat® (17%) neste
mesmo periodo. Em contrapartida, Rodrigues (2004) constatou perda de 4,4%
no grupo de animais com catarata madura operados sem implante de LIO, em
que foi usado metilcelulose 2% e 4%. Gerding et al. (1990) ndo relataram
diferenca na densidade endotelial em caes expostos a diferentes substancias
viscoelasticas, porém so foi realizada a injecdo dos viscoelasticos na camara

anterior, sem a realizacdo do procedimento de facoemulsificacéo.

® Hialuronato de Sédio 1,4% - AMO - Brasil
® Hidroximetilpropilcelulose 2% - Bausch & Lomb - Brasil
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A literatura médica € controversa a respeito do viscoelastico mais
eficiente na protecdo endotelial. Glasser et al. (1986) observaram que Healon®,
Viscoat® e metilcelulose 2% reduziram de modo semelhante a perda endotelial
corneana in vitro. Houzer et al. (2001) verificaram menor perda endotelial ao
utilizarem Helon5® em comparagédo com outros quatro viscoelasticos, inclusive
Viscoat® e metilcelulose 2%. Lane et al. (1991) obtiveram contagens similares
de nimero de células endoteliais em olhos tratados com Healon®, Viscoat® e
Ocucoat®. Entretanto, Glasser et al. (1991) observaram menor perda endotelial
em olhos que receberam Viscoat® e Ocucoat® do que aqueles que receberam
Healon®, o que foi confirmado por Monson et al. (1991). Em contraste, Ravalico
et al. (1997) obtiveram maior permeabilidade endotelial com melhor funcéo da
“bomba” endotelial apos 30 dias utilizando metilcelulose 2% do que com
Viscoat®. Comparando Viscoat® a outras substancias viscoelasticas, Miller e
Colvard (1999) verificaram melhor preservacdo da hexagonalidade das células
endoteliais com o uso de Viscoat®, enquanto Schwenn et al. (2000), Maar et al.
(2001) e kiss et al. (2003) ndo observaram diferencas significativas. Kim et al.
(2002), verificaram protecao efetiva do endotélio a lesdo decorrente de bolhas
de ar em olhos de seres humanos e coelhos frente a facoemulsificacédo
utilizando Viscoat®, em relacdo ao Healon® e Healon GV®.

Outro ponto passivel de discussdo € a correlacdo entre tempo de
energia ultra-sbnica utilizada na facoemulsificacdo e perda endotelial, ja que
um dos fatores que afeta a funcionalidade do endotélio é creditado ao efeito
deletério direto e indireto (via formacao de radicais livres) que o ultra-som pode
causar as células endoteliais (BEHNDIG e LUNDBERG, 2002). Assim como em
alguns estudos (GWIN et al., 1983, ZETTERSTROM e LAURELL, 1995,
MIYATA et al., 2002, KISS et al., 2003), no presente experimento esta
correlacdo ndo foi observada, levando-nos a acreditar que a maior lesdo as
células endoteliais esta associada ndo somente com o tempo de energia de
ultra-som utilizado, mas também a outros aspectos do procedimento cirurgico,
tais como inciséo, turbuléncia dos fluidos e fragmentos do cristalino e toque
inadvertido no endotélio pelo instrumental, além da protecdo efetiva
proporcionada pelos viscoelasticos. No presente experimento todos os animais
foram operados por um unico cirurgido experiente, a fim de diminuir estas

intercorréncias. Apesar dos tempos de facoemulsificacdo efetiva terem sido



Discussd 63
0

semelhantes nos dois grupos, houve menor diminuicdo percentual do niamero
de células endoteliais no grupo em que foi utilizado Viscoat®, sugerindo
protecdo ao endotélio corneano superior.

A correlacédo de concordancia significativa observada entre diminuicao
da densidade endotelial e aumento da é&rea celular do endotélio é
biologicamente esperada, em decorréncia do processo de reparacdo do
endotélio corneano, o qual ocorre por migracdo de células remanescentes em
substituicdo a perda de células endoteliais e hipertrofia das células
remanecentes, haja vista a pouca contribuicAo de mitoses celulares neste
tecido (MILLER e COLVARD, 1999, RODRIGUES, 2004, PIGATTO et al.,
2006). No entanto, se a perda endotelial ndo for suficiente para causar leséo
irreversivel ao endotélio, a funcionalidade endotelial volta ao normal com o
passar do tempo (KISS et al., 2003), como constatado nos animais de ambos
0S grupos deste experimento.

Com base na literatura (MAAR et al., 2001, KISS et al., 2003, RAY-
CHAUDHURI et al., 2006) e resultados observados, acredita-se que, apesar da
melhor protecdo endotelial e sinais clinicos menos pronunciados, a utilizacao
de Viscoat® como dispositivo viscoelastico é vantajosa nos casos em que a
densidade celular endotelial apresenta valores proximos do limite inferior de
normalidade. Levando-se em consideragdo o custo e a disponibilidade para
oftalmologistas veterinarios no mercado brasileiro, a utilizacdo de metilcelulose
2% € recomendada em cées cuja cornea apresenta-se saudavel, visto que néo
houve prejuizo substancial em qualquer das varidveis poés-cirdrgicas

analisadas.
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7 CONCLUSOES

Com base nos resultados obtidos no presente estudo, sob a metodologia

aplicada, pode-se concluir que:

» Na avaliacdo clinica oftalmoldgica, houve diferenca entre os grupos
com relacdo a opacidade corneana e formacdo de fibrina, com
ocorréncia mais frequente e de maior intensidade verificada no grupo
1 no periodo pG&s-cirdrgico inicial, assim como a hiperemia conjuntival
até os 28 dias. No momento final de avaliacdo (60 dias), nédo foi

verificada diferenca clinica entre os grupos experimentais.

» Na&o houve diferenca estatistica entre os grupos na variacdo da PIO,
com excecao verificada aos 14 dias, em que ela foi significativamente
maior no grupo 2. Este grupo apresentou elevacéo significativa da
P10, do primeiro aos 28 dias de experimento, em relagdo ao valor

pré-operatorio.

» N&o houve diferenca estatistica entre 0s grupos nos parametros
relacionados ao endotélio analisados (espessura corneana,
densidade e area celular endotelial), porém houve diminuicdo da
densidade celular endotelial e aumento da area celular discretamente
superiores com a utilizacdo de Metilcelulose 2%. A espessura foi
significativamente maior aos 7 dias no grupo 2, com relacdo aos

momentos finais de avaliacéo.

» Correlacao de concordancia significativa negativa foi observada entre
densidade celular endotelial e &rea celular endotelial. Nao houve

correlagdo significativa entre as demais variaveis relacionadas.

» O tempo efetivo de ultra-som ndo exerceu influéncia sobre as

variaveis de PIO, espessura corneana e densidade celular endotelial.
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» A utlizacdo de metilcelulose 2% é recomendada em caes cuja
cérnea apresenta-se saudavel. O uso de Viscoat® é vantajoso nos
casos de densidade celular endotelial préxima ao limite inferior de

normalidade.
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RESUMO

O trabalho teve por objetivo avaliar as variagbes das células endoteliais, espessura
corneana e pressao intra-ocular (P10) frente a facoemulsificacdo em cdes portadores de
catarata madura, utilizando-se viscoelastico a base de hialuronato de sodio 3% e sulfato
de condroitina 4% e comparando-o com hidroxipropilmetilcelulose 2%. Foram
utilizados 20 cdes distribuidos em dois grupos iguais, cada qual utilizando um dos
viscoelasticos. A técnica cirdrgica adotada foi facoemulsificacdo bimanual. As
avaliacOes tonométricas foram efetuadas antes e apds o ato cirdrgico , em 1, 7, 14, 21,
28 e 60 dias de pds-operatdrio e a microscopia especular, antes e apés 7, 28 e 60 dias.
N&o houve diferenca estatistica entre os grupos na variacao da PIO, com excecdo aos 14
dias, em que foi significativamente maior com o uso de hialuronato de sodio 3% e
sulfato de condroitina 4%. N&o houve diferenca estatistica entre 0s grupos nos
pardmetros relacionados ao endotélio, com diminuicdo discreta da densidade celular
endotelial e aumento da area celular com a utilizacdo de hidroxipropilmetilcelulose 2%.
O uso de hialuronato de sodio 3% e sulfato de condroitina 4% é vantajoso nos casos de
densidade celular endotelial préxima ao limite inferior de normalidade.

Palavras-chave: Céo; Catarata; Facoemulsificacdo; Viscoelastico.

ABSTRACT

The study aimed to assess the variations of the endothelial cells, corneal thickness and
intra-ocular pressure (IOP) front to the facoemulsificacdo on dogs carriers of cataract,
using viscoelastic substances the base of sodium hyaluronate 3% and sodium
chondroitin sulfate 4% and comparing it with hidroxipropilmetilcelulose 2%. Twenty
dogs were used distributed in two equal groups, each using one of viscoelastic
materials. The surgical technique used was phaco bimanual. The tonometric evaluations
were made before and after 1, 7, 14, 21, 28 and 60 days of surgery and specular
microscopy before and after 7, 28 and 60 days. There was no statistical difference
between the groups in the variation in 10OP, except to 14 day, which was significantly
higher with the use of sodium hyaluronate 3% and chondroitin sulfate 4%. There was no
statistical difference between the groups in the parameters related to the endothelium,
with slight decrease in endothelial cell density and increase of cell area with the use of
hydroxypropyl 2%. The use of sodium hyaluronate 3% and chondroitin sulfate 4% is
advantageous in cases of endothelial cell density near to the lower limit of normality.

Keyword: Dog; Cataract; Phacoemulsification; Viscoelastic substances.
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INTRODUCAO

A catarata é definida como uma afeccdo que resulta na opacificacdo da capsula
ou fibras do cristalino, decorrente de alteragfes da arquitetura lamelar destas estruturas.
Apresenta-se como condi¢cdo que frequentemente acomete algumas racas de cdes e é

uma das principais causas de cegueira nesta espécie (Glover e Constantinescu, 1997).

E consenso mundial a abordagem cirdrgica como Unico tratamento da catarata,
quer seja no homem ou em animais (Dziezyc, 1990). A facoemulsificagdo é uma das
técnicas cirdrgicas utilizadas para remocédo da catarata, e consiste na fragmentacdo do
cristalino utilizando-se ultra-som, com posterior aspiragdo do material emulsificado

através de uma pequena incisdo (Williams et al., 1996).

As vantagens da facoemulsificacdo sobre as outras técnicas cirurgicas advém da
possibilidade de realizar incisdes menores, que permitem ao cirurgido melhor controle
das estruturas intra-oculares durante o procedimento cirirgico e menor lesdo aos
tecidos. Além disso, a incisdo pequena resulta em minima opacificacdo cicatricial,
menor grau de astigmatismo induzido, recuperagdo mais rapida e menor probabilidade
de deiscéncia da sutura (Jaffe et al., 1997). Entretanto, a descompensacdo da cornea
decorrente de perda de células do endotélio corneano é uma complicacdo possivel

durante o procedimento de facoemulsificacéo.

Vérios fatores podem afetar o endotélio corneano durante a facoemulsificacéo,
entre eles a turbuléncia dos fluidos e fragmentos do cristalino, bolhas de ar produzidas
durante o procedimento, energia ultra-sonica direta e efeitos da solugdo de irrigacéo
utilizada (Kiss et al., 2003).

Nesse sentido, 0os materiais viscoelasticos assumem um papel fundamental na
seguranca e eficacia da cirurgia de catarata, facilitando a execugdo do procedimento
pela manutencdo do segmento anterior durante a capsulorrexe e implante da lente intra-
ocular, promovendo midriase pupilar e protegendo o endotélio corneano do trauma
cirurgico (Tetz et al., 2001). Diversos viscoelésticos apresentando composicfes e
concentragles variadas estdo disponiveis no mercado oftalmolégico. Dentre estes,

destacam-se os compostos por hidroxipropilmetilcelulose, hialuronato de sodio e sulfato
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de condroitina, os quais sdo utilizados rotineiramente na oftalmologia veterinaria

(Glover e Constantinescu, 1997).

O objetivo do presente experimento foi avaliar as variacbes das células
endoteliais cornenas, espessura corneana e pressdo intra-ocular frente ao procedimento
de facoemulsificagdo em cdes acometidos por catarata, utilizando-se dispositivo
viscoelastico a base de hialuronato de sédio 3% e sulfato de condroitina 4% (Viscoat™®)

e comparando-o com o uso de hidroxipropilmetilcelulose 2% (Metilcelulose 2%®").

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 20 cées de racas variadas e idade entre dois e 12 anos, machos
e fémeas, portadores de catarata madura e ndo diabéticos, sendo distribuidos em 2
grupos a seguir: Grupo 1: cdes submetidos ao procedimento de facoemulsificagio
utilizando metilcelulose 2% como dispositivo viscoelastico; Grupo 2: cdes submetidos
ao procedimento de facoemulsificacdo utilizando Viscoat® como dispositivo

viscoelastico.

Todos os cdes foram submetidos ao exame clinico geral, incluindo avaliagdo da
glicemia sérica, para deteccdo e exclusdo dos animais portadores de diabetes.
Subsequientemente, foi realizado exame oftalmico completo em ambiente de
luminosidade controlada, dos anexos oculares e estruturas do segmento anterior do
bulbo ocular, por meio de biomicroscopia em lampada de fenda®. Avaliactes
complementares também foram realizadas como o teste de producdo de lagrima pelo

método de Schirmer®, prova de fluoresceina sodica™ e tonometria de aplanacéo™.

Foram classificadas como maduras as cataratas com opacidade total do
cristalino, em que ndo foi possivel a visualizacdo do reflexo de fundo por meio de
iluminacdo direta. As cataratas classificadas como incipientes, imaturas ou hipermaturas

ndo foram incluidas no experimento. Animais que apresentaram alteracfes oculares ou

® Hialuronato de Sédio 3% + Sulfato de Condroitina 4% - Alcon - Brasil
 Metilcelulose 2% - Ophthalmos - Brasil

® modelo SL-450, Nidek Co., Japan

® Teste de Schirmer - Ophthalmos - Brasil

1% Fluoresceina - Allergan - Brasil

! modelo Tonopen XL , Mentor, Neatherlands
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sistémicas que inviabilizassem a realizacdo do procedimento de cirurgia para extracdo

da catarata foram descartados.

O experimento foi realizado no modelo de simples-cego, sem conhecimento do
examinador com relagdo aos diferentes dispositivos viscoelasticos utilizados. O sorteio
da substancia viscoelastica foi realizado no pré-operatrio. O cirurgido teve
conhecimento do viscoelastico no momento da cirurgia, devido as diferencas fisico-

quimicas e do acondicionamento apresentado por cada dispositivo.

Todas as avaliagbes foram realizadas antes do procedimento de
facoemulsificagdo (momento My), sendo utilizadas como controle do proprio animal.
As avaliagOes tonométricas foram realizadas ap0ds o ato cirdrgico, em 1, 7, 14, 21, 28 e
60 dias (momentos M, M7, M, Ma1, Mag € Mg, respectivamente). A microscopia
especular foi realizada sob sedacfo utilizando levomepromazina' (0,5mg/kg IM) e
butorfanol*® (0,2mg/kg IM), nos momentos M7, Mage M.

O protocolo de tratamento pré-operatério foi iniciado trés dias antes da

|14

realizacdo do procedimento cirdrgico, utilizando-se predinisona oral™, colirio de acetato

de prednisolona 1%" e ofloxacina 0,3%"°. Um dia antes da cirurgia foi empregada a

17
|

doxiciclina oral'’ e colirio de atropina 1%,

Ap0s as avaliagdes iniciais (Mg), os cdes foram pré-anestesiados utilizando-se
levomepromazina (0,5mg/kg 1V), seguido de inducdo com propofol®® (5mg/kg 1V) e
manutencdo com anestesia geral inalatéria com respiracdo controlada utilizando

isoflurano® e vecurdnio® (0,2mg/kg 1V).

A técnica cirargica adotada para remocao da catarata foi a de facoemulsificacédo
bimanual, com duas incisdes, uma principal e outra auxiliar, ambas localizadas em

cornea clara a aproximadamente 1mm do limbo. A incisdo principal foi confeccionada

'2 Neozine - Rhodia Pharma - Brasil

'3 Torbugesic - Fort Dodge - Brasil

4 Meticorten - Schering-Plough - Brasil

1> Acetato de prednisolona 1% - Alcon - Brasil
'® Ofloxacina 0,3% - Alcon - Brasil

' Doxitec - Syntec - Brasil

'8 Atropina 1% - Allergan - Brasil

'* Diprivan - Zeneca - Brasil

%% |soflurane - Cristalia - Brasil

! Norcuron - Akzo Organon Teknika - Brasil
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de forma tunelizada, em posicéo 10 horas, utilizando-se bisturi angulado 3.2mm%*. A
incisdo auxiliar, situada em posicdo 2 horas, foi realizada com bisturi 15°%°. Ap6s as
incisdes, foi injetado 0,2ml de epinefrina® na camara anterior, com a finalidade de
promover midriase pupilar. Para melhor visualizacdo durante a capsulorrexe, foi
injetado Azul Tripan® acima da capsula anterior do cristalino e, posteriormente,
Metilcelulose 2% ou Viscoat® (de acordo com o grupo experimental) de forma a
preencher toda camara anterior. Em seguida foi confeccionada capsulorrexe circular
continua com auxilio de cistitimo e pinca de Utrata, hidrodissec¢do, rotacdo e
facoemulsificagdo do nidcleo com aparelho de facoemulsificacdo®, utilizando ponteira
Flared Standard 30°%" com luva de silicone, Linha I/A %*® e Solucdo Salina
Balanceada® (BSS).

A técnica de fratura utilizada foi phaco-chop e o0s parametros de
facoemulsificagdo foram fixados em 60% de poder de ultra-som e 40 cc/min de taxa de
aspiracdo, com vacuo de 399 mmHg. Foi procedida aspiracdo dos restos corticais do
cristalino por meio da caneta de irrigacdo/aspiracdo do aparelho, utilizando a mesma
linha de I/A e BSS. Néo foi colocada lente intra-ocular em nenhum animal de ambos 0s
grupos. O procedimento foi finalizado com aspiracdo das substancias viscoelasticas
remanecentes, injecdo de bolha de ar na camara anterior e hidratacdo das bordas das
incisBes, com um ponto simples sepultado na incisdo principal, utilizando-se fio
mononailon 10-0*. Foi aplicado meloxicam®* (0,1mg/kg IV). A facoemulsificacio foi
procedida unilateralmente, sendo anotadas as intercorréncias e o tempo de ultra-som

efetivo utilizado.

*2 Bisturi angulado Clear Cut - Alcon - Brasil

23 Bisturi reto 15° - Alcon - Brasil

4 Hemitartarato de epinefrina - Ariston - Brasil

5 Azul Tripan - Alcon - Brasil

%6 Universal Il - Alcon - Brasil

%" ponteira Flared Standard 30° + Silicone Sleev - Alcon - Brasil
8 | inha I/A Max Vac ¥ - Alcon - Brasil

29 BSS - Alcon - Brasil

%0 Nailon 10-0 - Alcon - Brasil

%1 Meloxicam - Uni&o quimica - Brasil
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Os animais operados receberam protocolo de medicacdo poOs-operatoria
constituido por predinisona oral, doxiciclina e meloxicam por via oral e medicacdes
topicas, utilizando-se colirio de acetato de prednisolona 1%, ofloxacina 0,3%, cetrolaco

de trometamina e atropina 1%.

A afericdo da pressdo intra-ocular (mmHg) foi efetuada, apds instilacdo prévia
do colirio de cloridrato de proximetacaina 0,5%%, utilizando tondmetro eletrdnico de
aplanacdo. Foi adotado o valor médio apds trés medidas consecutivas com coeficiente
de variacdo de 5%, nos tempos previamente descritos para as avaliagcdes. Os valores
foram avaliados utilizando andlise de variancia ndo-paramétrica para 0 modelo de
medidas repetidas em grupos independentes, com nivel de 5% de significancia (p<0,05)
(Zar, 1999).

Para mensuracdo da espessura e parametros do endotelio da cornea, foi utilizado
microscopio especular®, tendo sido efetuadas fotomicrografias especulares da area
central da cornea de ambos os olhos. A avaliagdo das fotomicrografias contemplou a
densidade (células/mm?) e a area (Um?) das células endoteliais, bem como a espessura
corneana total (um). Utilizou-se andlise de varidncia para o modelo de medidas
repetidas em grupos independentes (analise de perfis médios), complementada com o
teste de comparacdes multiplas de Hofelling, com nivel de 5% de significancia (p<0,05)
(Johnson e Wichern, 2002).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A escolha dos viscoelésticos foi realizada levando-se em consideragdo sua
disponibilidade e custo, bem como sua utilizacdo por parte dos oftalmologistas
veterinarios. A metilcelulose € um dispositivo viscoelastico amplamente comercializado
no mercado brasileiro, sendo disponivel em mais de uma concentracdo e por diversos
fabricantes, a precos acessiveis. Ja o Viscoat® é um dos mais estudados viscoelasticos

na literatura mundial, sendo o viscoelastico mais utilizado em oftalmologia humana nos

%2 Anestalcon - Alcon - Brasil
* modelo SP 2000P, Topcon Europe, Netherlands
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Estados Unidos (Rainer et al., 2005), porem apresentando custo cinco vezes mais
elevado (Kiss et al., 2003).

Em relacdo a pressdo intra-ocular (PIO) (Figura 1) houve, no grupo 1,
diminuicdo significativa da PIO nos quatro momentos finais de avaliacdo (M4, My,
Magse Mgo), com relacdo aos dois primeiros momentos de pés-operatério (M; e My),
porém esta se manteve ao longo do experimento sem diferenca significativa com o valor
basal pré-operatorio (Mp). No grupo 2, foi verificado aumento significativo da PIO a
partir do primeiro dia (My), havendo diminui¢do para um valor préximo ao basal apenas
no Ultimo momento de avaliagcdo (Mgg). Entre os grupos, houve diferenca significativa
da PIO aos 14 dias de pos-operatorio (Mi4), mantendo-se estatisticamente semelhante
no restante dos momentos.

Sdo varias as hipdteses relacionadas ao aumento da PIO no pés-operatério
imediato da facoemulsificacdo em cées, entre elas: edema da malha trabecular;
permanéncia de particulas residuais, proteinas soltveis de cristalino e viscoelastico no
olho; obstrucdo do fluxo do humor aquoso por fragmentos zonulares e debris
inflamatorios (Chahory et al., 2003). Honsho et al. (2007) ndo constataram relagdo
direta entre tempo de facoemulsificacdo e aumento pos-operatério da P1O, assim como
0 presente experimento. Segundo estudos realizados em humanos, o principal motivo
para 0 aumento da PIO no pos-operatério imediato € a presenca do viscoelastico na
camara anterior ap6s a facoemulsificacdo, causando obstru¢cdo mecénica da malha
trabecular (Rainer et al., 2005). A utilizacdo topica de sulfato de atropina também pode
contribuir para o aumento da P10, devido a sua acdo na musculatura ciliar, aumentando
a resisténcia da malha trabecular em drenar o humor aquoso (Collins e Moore, 1999).

Uma das justificativas para os valores de PIO mais altos observados no grupo 2,
significativamente maior aos 14 dias, é a dificuldade em se remover o Viscoat® durante
a facoemulsificacdo, devido as suas caracteristicas fisico-quimicas inerentes. Embora
ambos o0s viscoelasticos utilizados sejam classificados como dispersivos, fragmentando-
se e permanecendo por mais tempo durante a facoemulsificacdo, Viscoat® apresenta
maior interagcdo e aderéncia na camada de mucina existente na superficie das células

endoteliais (Kim et al., 2002), tornando mais dificil sua remocéo ao final da cirurgia.
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Entretanto, € importante salientar o papel da inflamacdo pds-operatoria, notada
mais intensamente no grupo 1, na diminuicdo da PIO observada neste grupo. Valores de
P10 inferiores ao valor basal pré-operatdrio, também foram observados por Chahory et
al. (2003), ap6s 18 horas e por Rodrigues (2004), durante todo o pds-operatorio.
Acredita-se que a PIO retorne a valores normais ap6s a cirurgia devido a diminuicao da
producdo de humor agquoso combinada com um aumento da drenagem uveoescleral,
com possivel hipotonia ocular relacionada a inflamagdo. Portanto, ndo se recomenda
utilizar medicacéo anti-glaucomatosa preventiva, contanto que haja indicagdo da mesma
ap6s mensuragdo da PIO nas primeiras 24 horas ap0s a cirurgia (Chahory et al., 2003).

Holzer et al. (2001), observaram menor aumento da PIO com a utilizacdo de
metilcelulose 2% quando comparada ao uso do Viscoat®, embora sem diferenca
estatistica, semelhante ao observado neste experimento. Henry e Olander (1996) nédo
obtiveram diferencas significativas na PIO pés-operatéria comparando Viscoat® e

Healon® , sendo o mesmo resultado obtido por Tetz et al. (2001), quando compararam

Viscoat® e Healon 523,
Pressao intra-ocular
—&— Metilcelulose 2% —e— Viscoat
20 1
18 1
2 16 1
€ 14 -
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Momentos (M)

Figura 1: Representacédo grafica dos valores de mediana de pressdo intra-ocular do olho
operado, segundo grupo e momento de avaliacdo em dias.

Maior espessura corneana (Figura 2) foi observada no grupo 2 no sétimo dia
(M7), em relacdo aos momentos subseqiientes de avaliacdo (Mjs € Mgp), porém sem

diferenca significativa com o valor inicial pré-operatério (Mg). Nao se verificou

% Hialuronato de Sédio 2,3% - AMO - Brasil
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diferenca significativa no grupo 1 ao longo do experimento. N&o se observou diferenca
estatistica entre os grupos em nenhum momento avaliado.

A espessura corneana é regulada pelo transporte ativo de ions através das
membranas das células endoteliais. Qualquer trauma, seja ele quimico, térmico ou
mecanico, que interfira com a fisiologia do endotélio, pode prejudicar a funcdo de
bomba i6nica endotelial, resultando em aumento da espessura corneana.
Consequentemente, o exame de paquimetria fornece uma medida indireta do trauma
endotelial cirurgicamente induzido (Kiss et al., 2003).

Lynch e Brinkis (2006), utilizando hialuronato de sédio 1% como dispositivo
viscoelastico em seu estudo com cées, documentaram aumento significativo na
espessura corneana apos 24 horas até 7 dias de cirurgia, com posterior diminuicdo até
valores proximos aos basais apos 30 dias, semelhante ao observado neste experimento,
principalmente no grupo 2. De acordo com os autores, o dano corneano iatrogénico
decorrente da incisdo cirdrgica parece ter contribuido substancialmente para a elevacédo
aguda da espessura corneana, pois mesmo uma incisao corneana periférica pode causar
edema corneano difuso, afetando a espessura corneana por meio da exposicdo do
estroma ao humor aquoso e as solugdes de irrigacao.

O retorno da espessura corneana aos valores basais apds 30 dias é compativel
com o tempo de reparacdo corneana descrito, suficiente para o restabelecimento
completo da barreira anterior e posterior ao excesso de hidratacdo. O controle clinico da
uveite anterior e da PlIO nesse periodo também contribuiram para a restauracao
fisiolégica e funcional adequada da monocamada de células endoteliais (Lynch e
Brinkis, 2006).

Outros estudos em humanos corroboram com o presente estudo, oS quais
descrevem mesmo padrdo de variagcdo da espessura corneana com o uso de diversos
viscoelasticos, estando metilcelulose 2% e Viscoat® entre eles (Salvi et al., 2007). Foi
demonstrado por Behndig e Lundberg (2002) maior aumento da espessura corneana

®35
\Y

com o uso de Healon G em relacdo ao Viscoat®. Em contrapartida, Kiss et al.

(2003) néo verificaram diferenca significativa dos valores de espessura corneana com a

utilizacéo de Viscoat® e Ocucoat®®.

% Hialuronato de Sédio 1,4% - AMO - Brasil
% Hidroximetilpropilcelulose 2% - Bausch & Lomb - Brasil
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Figura 2: Representacdo grafica dos valores médios de espessura corneana do olho
operado, segundo grupo e momento de avaliacdo em dias.

Com relacdo a densidade celular endotelial (Figura 3), foi observado em ambos
0s grupos diminuicdo significativa a partir do sétimo dia (M;) até o final do
experimento, em comparacao aos valores iniciais (Mg). Porém, quanto a perda numérica
de células, esta diminuicdo foi mais acentuada aos 7 dias (M7) no grupo 1 e aos 28 dias
(Mg2g) no grupo 2. Houve decréscimo progressivo sem diferencas significativas
consecutivas nos momentos finais (M7, Mg € Mgo) N0 grupo 1, ao passo que, no grupo
2, houve diminuicdo significativa dos sete (M7) aos 28 (M,g) dias, permanecendo sem
diferenca significativa a partir de entdo até o final do experimento. N&o houve diferenca
significativa entre 0s grupos em nenhum momento de avaliacdo, porém com maior

perda de células endoteliais verificada no grupo 1 ao final do experimento.

Verificou-se aumento progressivo semelhante da area celular (Figura 4) em
ambos os grupos, sem diferenga significativa consecutiva entre todos os momentos,
porém com valores estatisticamente maiores aos 28 dias (M,g), com relagao aos valores
iniciais (My) e estatisticamente maiores no Gltimo momento (Mgo), com relacdo aos dois
primeiros momentos (M, e My). Diferenga significativa entre os grupos ndo foi
verificada em nenhum momento de avaliagéo.

Sem especificar o viscoelastico utilizado, Gwin et al. (1983), em seu estudo com
cdes, verificaram perda endotelial significativa de 22% ap6s 60 dias de cirurgia,
semelhante a 23,7% de perda observada neste estudo com o uso de metilcelulose 2%
aos 60 dias e superior ao Viscoat® (17%) neste mesmo periodo. Em contrapartida,

Rodrigues (2004) constatou perda de 4,4% no grupo de animais com catarata madura



Trabalho 96
Cientifico

operados sem implante de LIO, em que foi usado metilcelulose 2% e 4%. Gerding et al.
(1990) ndo relataram diferenca na densidade endotelial em cées expostos a diferentes
substancias viscoelasticas, porém so foi realizada a injecdo dos viscoelasticos na camara
anterior, sem a realizacdo do procedimento de facoemulsificacéo.

A literatura médica € controversa a respeito do viscoelastico mais eficaz na
protecdo endotelial. Glasser et al. (1986) observaram que Healon®, Viscoat® e
metilcelulose 2% reduziram de modo semelhante a perda endotelial corneana in vitro.
Houzer et al. (2001) verificaram menor perda endotelial ao utilizarem Helon5® em
comparagio com outros quatro viscoelasticos, inclusive Viscoat® e metilcelulose 2%.
Lane et al. (1991) obtiveram contagens similares de nimero de células endoteliais em
olhos tratados com Healon®, Viscoat® e Ocucoat®. Entretanto, Glasser et al. (1991)
observaram menos perda endotelial em olhos que receberam Viscoat® e Ocucoat® do
que aqueles que receberam Healon®. Em contraste, Ravalico et al. (1997) obtiveram
maior permeabilidade endotelial com melhor fungéo da “bomba” endotelial apds 30 dias
utilizando metilcelulose 2% do que com Viscoat®. Miller e Colvard (1999); Kiss et al.
(2003), ndo observaram diferencas significativas com relacdo a perda endotelial com o
uso de Viscoat® comparado a outras substancias viscoelasticas, apesar do primeiro
estudo verificar uma melhor preservacdo da hexagonalidade das células endoteliais.
Kim et al. (2002), verificaram protecdo efetiva do endotélio a lesdo decorrente de bolhas
de ar em olhos humanos e coelhos frente & facoemulsificacéo utilizando Viscoat®, em
relagdo ao Healon® e Healon GV°.

A perda das celulas do endotélio ¢ creditada a alguns aspectos do procedimento
cirdrgico, tais como incisdo, turbuléncia dos fluidos e fragmentos do cristalino, toque
inadvertido no endotélio pelo instrumental e tempo de ultra-som efetivo utilizado, além
da protecéo efetiva proporcionada pelos viscoelasticos (Kiss et al., 2003). No presente
experimento todos os animais foram operados por um unico cirurgido, a fim de diminuir
estas intercorréncias. Apesar dos tempos de facoemulsificacdo efetiva terem sido
semelhantes nos dois grupos, houve menor diminuicéo percentual do numero de células
endoteliais no grupo em que foi utilizado Viscoat®, sugerindo protecdo ao endotélio

corneano discretamente superior.
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Figura 3: Representacdo grafica dos valores médios de densidade celular endotelial do
olho operado, segundo grupo e momento de avaliacdo em dias.
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Figura 4: Representacdo grafica dos valores médios de area celular endotelial do olho
operado, segundo grupo e momento de avaliacdo em dias.
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CONCLUSAO

A utilizagdo de ambos os dispositivos viscoelasticos analisados é recomendada
para o procedimento de facoemulsificacdo em cdes. Devido a menor reducao percentual
das células endoteliais, a utilizagdo de Viscoat® como dispositivo viscoelastico é
vantajosa nos casos em que a densidade celular endotelial apresenta valores proximos
do limite inferior de normalidade. A utilizacdo de metilcelulose 2% é recomendada em
caes cuja cornea apresenta-se saudavel, visto que ndo houve prejuizo substancial em
nenhuma varidvel pos-cirargica analisada, e levando-se em considera¢do o custo e a

disponibilidade para oftalmologistas veterinarios no mercado brasileiro.
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