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Resumo

VELOSO, L.K.O.Tratamento do ectropio cicatricial da palpebra com aplicacéo
de substancias injetaveis. 2018. Dissertacado (Mestrado) — Faculdade de Medicina

de Botucatu, Universidade Estadual Paulista, 2018.

OBJETIVO: Avaliar a eficiéncia da injecdo de acido hialurénico (AH) ou de soro
fisiolégico (SF), aplicados no subcutaneo da palpebra inferior de portadores de
ectropio cicatricial, visando a correcdo nao cirargica do mal posicionamento
palpebral.

METODOS: este foi um estudo prospectivo, intervencionista, envolvendo 23
palpebras de 15 portadores de ectropio cicatricial, divididos aleatoriamente em dois
grupos: G1 (13 pélpebras) no qual foram feitas quatro aplicacbes de 4ml de SF
(Cloreto de Sédio 0,9%, Equiplex, Goias, Brasil), associado a 1ml de cloridrato de
lidocaina a 2,0% sem vasoconstritor (Xylestesin®, Cristalia, Sdo Paulo, Brasil), em
intervalos de uma semana entre as aplicacfes; e G2 (10 palpebras) que receberam
aplicacdo de 1 ml de AH (Restylane® Lidocaine, Q med, Uppsala, Suécia) em
aplicacdo Unica. Foram avaliadas as variaveis demogréficas dos participantes, as
queixas, o grau do ectrépio, o grau de flacidez palpebral, a localizacdo do ectrépio,
além de avaliacbes quantitativas realizadas utilizando-se a fotodocumentacao
sistematizada dos olhos dos pacientes, 30 dias ap0s a primeira aplicacdo no Gl e 7
e 30 dias apds as aplicacbes do G2. As imagens obtidas foram transferidas para um
computador e avaliadas utilizando-se o programa Image J, avaliando-se a distancia
da pélpebra inferior até o reflexo corneano (DMR2), distancia limbo-margem (LM),
angulo da comissura interna (Al) e externa (AE), area total (AT), lateral (AL) e medial
(AM). As areas a serem avaliadas foram delimitadas por uma linha que une as duas
comissuras e outra linha que coincide com a margem da palpebra inferior. As
avaliacbes foram feitas sem tracdo e com tracdo da palpebra inferior para baixo.
Todos os dados foram transferidos para a planilha Excel, sendo realizada a anélise
comparativa antes e apos as aplicagbes nos dois grupos.

RESULTADOS: Os grupos foram semelhantes quanto a idade, sexo, cor da pele e
grau do ectrépio. Houve melhora signficativa dos sintomas nos individuos de G2

apos a aplicacéo de AH. Apos a injecéo, o G1 apresentou reducéo significativa de Al



com e sem tracdo, AE com tracdo, LM sem tracdo e AM com tracdo. No G2, apés as
injecOes as medidas Al sem tracdo, AE, DMR2, AT e AM com e sem tracdo, LM e AL
com tragdo apresentaram alteragOes significativas (p<0,05). A comparacdo das
medidas realizadas no G2 apos sete e 30 dias mostrou estabilidade dos resultados
obtidos com a injegéo de AH.

CONCLUSAOQO: A aplicacdo de AH na pélpebra inferior de portadores de ectrépio
cicatricial mostrou melhora parcial do mal posicionamento palpebral. A aplicacao de

SF nao foi efetiva no tratamento do ectrépio cicatricial.

Palavras-chave: ectropio, palpebras, preenchedores dérmicos, injecdes, &cido

hialurénico.



Abstract

VELOSO, L.K.O. Injectable substances to treat eyelid cicatricial ectropion. 2018.
Dissertacdo (Mestrado) — Faculdade de Medicina de Botucatu, Universidade
Estadual Paulista, 2018.

PURPOSE: Evaluate the efficiency of injection of hyaluronic acid (HA) or saline
solution (SF) applied to the lower eyelid subcutaneous, aiming at the non-surgical
correction of cicatricial ectropion.

METHODS: This was a prospective study involving 23 eyelids of 15 patients with
cicatricial ectropion, randomly divided into two groups: G1 (13 eyelids) with four
applications of 4ml of SF (Sodium Chloride 0.9%, Equiplex, Goias , Brazil),
associated to 1ml of lidocaine hydrochloride 2% without vasoconstrictor (Xylestesin®,
Cristélia, Sdo Paulo, Brazil), with a one-week interval between applications; and G2
(10 eyelids) which received single application of 1 ml of AH (Restylane® Lidocaine, Q
med, Uppsala, Sweden). Demographic variables, complaints, ectropion degree,
eyelid flaccidity degree, ectropion location, and quantitative assessments using the
systematized photodocumentation of patients eyelids 30 days after the first
application in G1 and 7 and 30 days after applications in G2 were studied. The
images were transferred to a computer and evaluated using the Image J program
and the distance between the lower eyelid margin to corneal reflex (DMR2), limbus
margin distance (LM), internal angle (IA) and external angle (EA), total (TA), lateral
(LA) and medial areas (MA) were analyzed. The area measurements were delimited
by a line between the two commissures and along the lid margin of the lower eyelid.
The evaluations were done without traction and with traction downward of the lower
eyelid. All data were transferred to the Excel spreadsheet and comparative analysis
was performed before and after the applications in the two groups.

RESULTS The groups were similar according to age, sex, skin color and degree of
ectropion. There was a significant improvement in G2 individuals after the application
of AH. After injections G1 presented a significant reduction of Al with and without
traction, EA with traction, LM without traction and AM with traction. The G2 after

injections showed Al measurements without traction, EA, DMR2, TA and MA with



and without traction, LM and LA with traction with significant alterations (p <0.05).
The comparison of the G2 measurements obtained after 7 and 30 days showed
stability of the results obtained with the AH injection.

CONCLUSION: The application of AH in the lower eyelid of patients with cicatricial
ectropion resulted in partial improvement of palpebral malposition. The application of
SF was not effective in the treatment of cicatricial ectropion.

Key-words: cicatricial ectropion, eyelids, dermal fillers, hyaluronic acid



LISTA DE ABREVIATURAS

AO: ambos os olhos

AH: acido hialurdnico

AHG: acido hialurénico gel

FDA: Food and Drug Administration
OD: olho direito

OE: olho esquerdo

SF: Soro fisioldgico

UNESP: Universidade Estadual Paulista
SLI: silicone liquido injetavel

DP: desvio padréo

LM: distancia limbo margem

Al: angulo interno

AE: angulo externo

DMR2: distancia margem reflexo 2
AT: &rea total

AL: area lateral

AM: area medial

cm: centimetros

cm?: centimetros quadrados

IA: internal angle

EA: external angle

TA: total area

LA: lateral area

MA: medial area

G: grupo
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1. INTRODUCAO

1.1. Justificativa

O presente estudo foi delineado com o intuito de buscar procedimentos néao
cirirgicos e minimamente invasivos para o tratamento do ectrépio cicatricial da
palpebra inferior. Os autores testaram um produto de uso comercial bastante
conhecido, assim como também procuraram avaliar um método de baixo custo e que
pudesse ser empregado em larga escala, inclusive que fosse uma opc¢ao alternativa

para uso no Sistema Unico de Saude.
1.1.1. Definicdo de ectropio

Ectrépio palpebral consiste no mal posicionamento da pélpebra, a qual
encontra-se evertida, com exposicao da conjuntiva tarsal. Tal alteracdo pode ocorrer
tanto na palpebra inferior, como na superior, sendo mais comum nas palpebras
inferiores.’ E importante o entendimento dos mecanismos e causas que levam ao

ectropio.
1.1.2. Fisiopatogenia

A palpebra inferior € uma estrutura complexa que pode ser vista como uma
estrutura dindmica, suspensa por uma estrutura fibro-ligamentar, suportada pelos
tenddes cantal medial e cantal lateral, o tarso, retratores da palpebra inferior e
musculo orbicular.? A margem da palpebra inferior pode se encontrar tangenciando o
limbo inferior ou logo acima dele. O tendao cantal lateral situa-se aproximadamente
de 2 a 4 mm superiormente ao tendao cantal medial, formando um &ngulo com o
canto lateral de aproximadamente 60°.°

De anterior para posterior, a palpebra inferior pode ser dividida em lamelas
anterior, média e posterior. A lamela anterior € composta por pele e musculo
orbicular, o qual pode ser dividido em musculo orbicular palpebral (composto pelas
porcbes pré-tarsal e pré-septal) e orbital.* O masculo orbicular palpebral é

importante para manter a posicdo da palpebra préxima ao globo e para o
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bombeamento lacrimal. A lamela média refere-se ao septo orbital, que atua retendo
as estruturas orbitais e funciona como uma camada de suporte que divide as
lamelas anterior e posterior.* A lamela posterior é composta pelo tarso e conjuntiva
superiormente e pelos retratores da palpebra inferiormente, também conhecido
como fascia capsulo-palpebral (Fig. 1). A interacdo entre as camadas da pélpebra
inferior contribui para manter o contorno e a posicdo da palpebra inferior. E
importante entender este modelo tri-lamelar para reconhecer os fatores que podem
afetar o posicionamento da palpebra inferior levando ao entropio ou ectrépio, e
estabelecer o melhor tratamento para essas afeccoes.

A compreensao da relacdo anatdbmica da palpebra inferior com o tergco médio
da face (midface) é essencial para reconhecer o papel que a descida do terco médio
pode desempenhar no mal posicionamento da palpebra inferior.?

O terco médio da face é a area limitada superiormente por uma linha
imaginéria que une as duas suturas zigomatico-frontais e inferiormente, pelo nivel do
implante dos dentes na maxila.> A pele e gordura subcutanea da face, em especial a
do terco médio da face, tém propriedades mecanicas® e atuam em conjunto. A
gordura suborbicular inferior a margem orbital € contigua a gordura malar. A gordura
malar é uma estrutura triangular com o &pice posicionado sobre a eminéncia malar.’
Com o envelhecimento da face, ocorre remodelacdo 6ssea, com descida do coxim
de gordura malar e atrofia da gordura da face como um todo, o que resulta na
descida e mal posicionamento da palpebra inferior, decorrente do desgaste do
suporte das estruturas palpebrais® (Fig. 2).

O envelhecimento da face pode ser analisado em trés direcbes: inferior
(sentido da gravidade), infero-medial (sentido do sulco nasolabial) e antero-posterior

(decorrente da reducéo dos tecidos 6sseo e gorduroso).®®

Figura 1: Anatomia da péalpebra inferior normal evidenciando o posicionamento e a
relacdo entre os folhetos anterior e posterior da palpebra.
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Fonte: Patipa M. the evaluation and management of lower eyelid retraction following
cosmetic surgery. Plast Reconstr Surg. 2000; 106(2):439.

Figura 2: Envelhecimento natural do terco médio da face (Midface) mostrando o
deslocamento da gordura localizada na regidao malar.

Fonte: http://israrwong.com/mid-face-aging-where-it-all-starts/ citado em 01/06/2018.

1.1.3. Classificacéo e caracteristicas dos portadores de ectropio

O ectrépio pode ser classificado em congénito e adquirido. Este dltimo pode
ser subdividido em involucional, cicatricial, paralitico ou mecanico.™

Estudo anterior mostrou que o tipo de ectropio mais frequente em nosso meio
€ o involucional, seguido em ordem decrescente de frequéncia de ocorréncia pelo
cicatricial e mecéanico. Pode haver associacdo de tipos, sendo as mais frequentes:

involucional e mecanico; involucional e cicatricial: cicatricial e mecanico.?


http://israrwong.com/mid-face-aging-where-it-all-starts/
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O ectrépio involucional afeta mais os homens devido ao fato do sexo
masculino apresentar as dimensées do tarso maiores que as mulheres.'

Devido ao fato do presente estudo versar sobre ectrépio do tipo cicatricial,
apenas este tipo sera esmiucado nesta introducéo.

O ectropio cicatricial € decorrente do encurtamento da lamela anterior e pode
ser classificado de acordo com a sua causa em primario (decorrente de alteracéo da
pele palpebral, como por exemplo ceratose actinica) ou secundario, decorrente de
trauma, queimadura térmica ou quimica, sequela de cirurgias como exérese de
tumores de face e blefaroplastias com ressecgcao excessiva de pele, sequela de
procedimentos estéticos faciais, radioterapia local externa, processo inflamatorio
cronico da pele, procedimentos de rejuvenescimento facial, radioterapia local
externa.**** O ectrépio cicatricial, quando ocorre devido a queimaduras quimicas,
envolve perda de substancia que pode induzir a cicatriz distr6fica, com uma relacao
anormal entre a ativacdo celular e a deposicao de colageno, resultando em retracao
significativa.’

O ectropio pode envolver toda a palpebra ou uma area lateral ou medial.*® E
mais frequente em homens, acima de 60 anos, de pele clara e que trabalham ou
trabalharam expostos ao sol, em regibes ensolaradas. Os homens sdo mais
propensos a apresentar afeccdes oculares e dos anexos, talvez por exercerem

profissGes mais expostas aos fatores de risco.®*®

1.1.4. Avaliacdo do ectropio e exame fisico

A histéria clinica detalhada, aliada ao exame fisico minucioso, pode indicar o
melhor tratamento do ectropio palpebral. E importante avaliar sintomas como
epifora, irritacdo ocular, secrecdo, assim como dados sobre afeccdes sistémicas,
tais como as tireopatias, histéria prévia de trauma e/ou cirurgias de face, bem como
existéncia de procedimentos prévios de rejuvenescimento facial.

O exame da palpebra inferior deve conter medidas da distancia do reflexo
pupilar & margem inferior (DMR2), avaliagdo da posicéo do limbo inferior em relagéao
a margem palpebral, avaliacdo do grau de flacidez tarso-ligamentar, presenca de
lagoftalmo, desepitelizagdo da conjuntiva e/ou cornea, blefarite/meibomite e posi¢éo

da margem palpebral em relacdo ao bulbo ocular. E importante também avaliar a



18

funcdo do nervo facial, solicitando para o paciente fazer o fechamento forgcado das
palpebras e avaliando a forca da musculatura orbicular.

A avaliacdo do grau de flacidez horizontal e do tdnus da palpebra inferior
podem ser realizadas por meio do “distraction test’” e do “snap back test”. O
“distraction test” é realizado tracionando-se a palpebra suavemente para longe do
globo ocular, medindo em quantos milimetros a palpebra se distancia do bulbo
ocular. A palpebra inferior ndo deve afastar mais de 6mm do globo ocular, o que é
considerado anormal.'’ O “snap back test’ é realizado tracionando a péalpebra
inferior para baixo, avaliando a velocidade do retorno a posicdo normal e se a
palpebra, quando tracionada, mantem recuo do bulbo ocular. Em palpebras com
bom ténus, quando liberada, a parte inferior da palpebra volta a sua posi¢cdo natural
rapidamente. Um retorno lento ou incompleto a posicdo da palpebra original indica
diminuicdo do tdnus do musculo orbicular e excesso de frouxiddo tarso-ligamentar.
O grau de frouxiddo palpebral pode ser classificado de 0 até 1V, de acordo com o
tempo em que a palpebra retorna & posicéo original, da seguinte forma:*®

— Grau 0: péalpebra normal, com retorno imediato a posicdo apds a
liberacao.

— Grau I: a pélpebra demora aproximadamente 2 a 3 segundos para
retornar para a posi¢éo normal.

— Grau Il: o tempo para que ocorra a volta da péalpebra para a posicéo
normal seria de aproximadamente 4 a 5 segundos.

— Grau lll: mais que 5 segundos sdo necessarios para que a palpebra
retorne a posi¢cao normal, havendo necessidade de piscar

— Grau IV: a pélpebra ndo retorna a posicdo normal e continua com
ectropio franco apos o teste.
Além da avaliacdo da frouxiddo palpebral, a avaliacdo da mobilidade
da palpebra inferior orientara sobre os fatores contribuintes para o mal
posicionamento palpebral. Pode ser realizada elevando manualmente
a palpebra inferior, avaliando o encurtamento da lamela anterior e a

necessidade de enxertos espacadores para a correcao.
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1.1.4. Tratamento cirargico do ectrépio

A ideia de correcdo cirtrgica do ectropio surgiu em 1812, com Adams, que
descreveu um procedimento para remocédo de um triangulo de espessura total da
palpebra cuja base se encontrava na margem palpebral, localizado no canto
externo.'®® Posteriormente, outros autores descreveram técnicas semelhantes,
todas baseadas no encurtamento horizontal da palpebra inferior (Dieffenbach, 1845;
Szymanowski, 1870; Khunt, 1883; Meller, 1893).1%%

Além dessas técnicas consideradas classicas, outros tipos de procedimentos
foram desenvolvidos para aumentar a tensdo horizontal da palpebra (Verhoeff,
Argyll-Robertson, Blaskovics, Smith) ou para corre¢cdo do ectrépio por meio de
blefarorrafias parciais ou tarsorrafias (Fuchs, von Arlt, Panas).?

A partir dos estudos anatémicos de Jones, realizados em 1968, que versam
sobre a participacao dos elementos retratores da péalpebra inferior na estabilidade do
tarso, Putterman, em 1978, identificou a desinsergcéo dos retratores do tarso em um
portador de ectrépio.?*?*

Em 1979, Anderson e Gordy descreveram a técnica da cirurgia de “tarsal
strip” lateral (TSL), em que foi possivel aumentar a tensdo da margem da pélpebra,
sem encurtar a rima palpebral. Desde entéo, esta técnica vem sendo realizada como
a principal cirurgia para tratamentos das afecgbes que cursam com o mal
posicionamento da palpebra inferior decorrente de flacidez horizontal da

20,22

palpebra.

O ectropio medial pode ser corrigido por técnicas como a cauterizacdo
puntiforme de Ziegler, descrita em 1909 e realizada na conjuntiva 5mm abaixo do
ponto lacrimal para corrigir sua evers&o?; conjuntivoplastia medial, que consiste na
excisdo de um fragmento em forma de losango de aproximadamente 4mm x 8mm,
paralela e inferiormente ao canaliculo e ao ponto lacrimal, descrita por Jelks & Smith
em 1990%°; procedimento em “Lazy-T” que é usado para corrigir ectrépio medial
grave e que consiste na excisdo de um pentagono lateral ao ponto lacrimal, de

espessura total, associado a conjuntivoplastia.?

O ectropio cicatricial € o resultado do encurtamento da lamela anterior da
palpebra inferior”® e a sua correcdo baseia-se a classicamente na reposicdo do
folheto anterior da péalpebra utilizando retalhos ou enxertos. Os retalhos podem ser

obtidos de pele de regibes vizinhas e podem ser de diferentes tipos como o0s
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retalhos de avancamento, de rotacdo, ou de deslizamento. O midface lift pode ser
considerado um retalho de deslizamento, também utilizado no tratamento do
ectropio cicatricial. A palpebra superior € o melhor sitio doador para enxertos de pele
de espessura total devido a semelhanca desta pele com a da palpebra inferior.
Outros locais doadores incluem a regido retroauricular, a area supraclavicular ou a
regido interna do braco.?® A pele a ser utilizada nos retalhos e nos enxertos deve ser
preparada para tal, removendo-se os tecidos dérmicos com o intuito de reduzir ao
MAaximo a sua espessura, 0 que proporciona melhor efeito estético, assim como

facilita a integracéo da pele ao leito receptor.

Quando h& associacdo de deficiéncia do folheto anterior com flacidez
horizontal da palpebra, pode ser necessario procedimento combinado, associando-

se o enxerto de pele com a técnica do “tarsal strip”.

1.1.5. Tratamentos néo cirurgicos para o ectrépio cicatricial

Recentemente, como alternativa para o tratamento do ectropio cicatricial
foram propostos métodos nao cirdrgicos, como a aplicacdo de preenchimentos na

palpebra inferior com o objetivo de promover a expanséo da lamela anterior.?’

1.1.5.1. Substancias injetaveis utilizadas para preenchimento facial

Com o processo de envelhecimento, ocorre perda do volume facial, associada
a deflacdo da face. Torna-se cada vez mais frequente a restauracao do volume
facial para efeitos cosméticos com aplicacdo de substancias injetaveis que atuam
aumentando o volume do terco médio e inferior da face , assim como preenchendo
rugas de expressédo, substituindo alguns procedimentos cirdrgicos. Estas técnicas
sdo possiveis devido ao desenvolvimento de substancias que possuem diferentes
composicdes e diferentes tempos de permanéncia.

A substéncia ideal a ser utilizada nos preenchimentos deveria ser autdloga,
duradoura ou permanente, sem efeitos imunoldgicos ou téxicos, funcionando para
diminuir, reverter ou prevenir o processo de envelhecimento. Um exemplo de

preenchimento autélogo, é o realizado utilizando a gordura autéloga.?®
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No entanto, atualmente a grande maioria dos preenchimentos séo realizados
utilizando substancias sintéticas, algumas consideradas permanentes ou semi-

permanentes.?®

A. Gordura autdloga

A gordura autdloga € um tipo de preenchimento considerado semi-
permanente em virtude da imprevisibilidade da absorcédo e da taxa de integracao
que ela pode sofrer ao longo do tempo. E considerado um preenchimento de baixo
custo, e é extraida por lipossuccéo de outras areas do corpo (abdome, coxas, regiao
supra-pubica, joelhos e flancos).?**° O preenchimento por gordura autéloga pode ser
realizado nos labios, no sulco nasogeniano, nas regides malares, nas maos e para
preencher e/ou corrigir deformidades pés-lipoaspiracdo.! A transferéncia de gordura
realiza-se com microcanulas, sendo um procedimento ndo antigénico.

Edema e equimose transitérios podem ocorrer apos a aplicacdo. Nodulos
persistentes podem requerer aplicacdo de injecdes de esterdides ou resseccoes
parciais.

A grande desvantagem desse preenchimento € a imprevisibilidade dos
resultados quanto a integridade e absorcdo do material, bem como a imprecisao do

volume a ser atingido e a duragéo do resultado do preenchimento.

B. Silicone liguido injetavel
O silicone liquido injetavel (SLI) é considerado um preenchimento permanente
sintético, & base de unidades de dimetilsiloxano que se repetem, terminadas em
trimetilsiloxano. O seu uso tornou-se controverso pelos efeitos adversos e
complicacBes relacionadas ao uso como preenchimento, podendo os efeitos
adversos e as complicacdes serem agudos, tais como edema, equimose, eritema,
discromia, aumento da textura; ou tardios, como hipercorre¢cdo, embolia, reacdes
granulomatosas, reacodes idiossincrasicas ao silicone liquido injetavel, migracéo e

doenca do tecido conjuntivo.3*3’
O tempo para as complicacbes se apresentarem pode ser de até 8 a 10
anos.>® O uso como preenchimento é off-label, sendo autorizado pelo FDA apenas

no descolamento de retina.*®

C. Polimetilmetacrilato (PMMA)
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O polimetiimetacrilato (PMMA) € um tipo de preenchimento permanente
sintético, utilizado na pratica médica desde 1945,%° o qual se apresenta na forma de
microesferas, suspensas em diferentes veiculos (colageno, aproteico ou
22ristaloide), o que difere a sua marca comercial (Artecoll®, Metacrill® e PMMA®).?®

Pode ser empregado no preenchimento de sulcos e rugas profundas, de
cicatrizes, de defeitos dérmicos, de tecidos moles e 6sseos. Quando injetado,
apenas o veiculo é degradado, o que da o seu carater permanente. O processo
inflamatorio local pode induzir a neovascularizacdo local e ocorrer também a
formacéo de granulomas. Pode haver também infecgcbes, migragdo e extrusdo do
material, levando a alteracées significativas da face.*

ArteFill® e Artecoll® sédo produtos combinados compostos de 20% de
microesferas homogéneas de PMMA eventualmente suspensas em 3,5% de
colageno bovino parcialmente desnaturado.?® Artefill® é aprovado pelo FDA somente
para as dobras nasolabiais.>*

D. Gel de Poliacrilamida (PAAG)

O preenchimento usando poliacrilamida (PAAG), representado pelo
Aquamid®, consiste em &gua nao-pirogénica e poliacrilamida com ligacdes
cruzadas. E composto por 2,5% de poliacrilamida e 97,5% de agua, conferindo a sua
consisténcia de gel de textura uniforme, o qual é altamente biocompativel, ndo
reabsorvivel e atéxico. Foi desenvolvido para a correcdo de deformidades faciais
como: hipoplasia malar da face; sulcos nasolabiais; aumento de labios; rugas
glabelares; aumento de mento.?® Casos de reacées alérgicas s&o raros e seu efeito

é classificado como permanente.*

E. Hidroxiapatita de calcio

Hidroxiapatita de calcio € um componente natural do organismo humano. Os
preenchedores a base desse material (Radiesse®) também possuem celulose,
glicerina e solucdo salina em sua composi¢cdo. Sao preenchimentos de carater semi-
permanente, com efeito total de 9 a 18 meses. Pode haver reacdes adversas como
eritema, edema, equimose, hematoma, dor, nédulos palpaveis.**?

Pode ocorrer a formacdo de granulomas, associada a intensa reacdo
inflamatoria. Por ser um material duro e pesado, a sua injecdo deve ser realizada em

planos mais profundos, sob a derme e subcutaneo. Em 2006, o Radiesse™ foi
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aprovado pelo FDA para correcdo de rugas ou sulcos faciais e para a correcéo das

sequelas da lipoatrofia relacionada ao virus da imunodeficiéncia humana HIV.*

F. Acido poli-L-lactico (PLLA)

O acido poli-L-lactico (PLLA), comercializado como Sculptra® € um tipo de
preenchimento composto por polimero semi-permanente, e consiste em pé de
microesferas de acido poli-L-latico (1 a 63 um de diametro), carboximetilcelulose de
sédio, manitol ndo pirogénico e agua estéril para injetar. Podem ocorrer efeitos
adversos decorrentes de sua aplicagdo como equimoses localizadas, edema e
papulas subcutdneas ndo visiveis, ocorrendo até dois anos apds a injecdo e
granulomas de 9 a 14 meses apds a injecdo.**** Seu efeito de preenchimento esta
associado a resposta inflamatéria do paciente que estimula a formacédo de novo
colageno. E considerado um bioestimulador, o que proporciona melhoria volumétrica
imediata.>®

Sculptra® foi recentemente aprovado pelo FDA para o aumento estético de
tecidos moles, indicado para o aumento de tecido mole secundario a lipoatrofia facial

relacionada ao HIV. O produto n&o é recomendado para tratamento perioral.*

G. Acido hialurdnico gel (AHG)

O acido hialurénico (AH) € uma molécula presente naturalmente em alguns
tecidos do corpo humano, incluindo tecidos conjuntivos, membranas intersticiais,
derme, articulagbes e corpo vitreo do olho. O AH é um biopolimero dissacarideo de
glicosaminoglicano, composto por unidades polianiénicas alternadas repetidas de D-
glucurdnico e N-acetil-D-glucosamina.**4°

Sem reticulagdo, a semi-vida do AH na pele é de cerca de 12 horas.*’ No
entanto, para melhorar a meia-vida foram desenvolvidas varias tecnologias de
reticulacdo. Isto pode ser conseguido com adicdo de butanodiol diglicidil éter
(BDDE), divinilsulfona, biscarbodiimida ou 1,2,7,8-diepoxioctano, dependendo do
produto. O grau de reticulacdo promove aumento da persisténcia do preenchimento
de AH, mas a reticulacdo excessiva pode reduzir a biocompatibilidade do
preenchimento, causando reacdo de corpo estranho e encapsulamento.*® Esse
processo de reticulacdo, aumenta o tempo de permanéncia, permitindo efeito
duradouro de até 4 a 6 meses, dependendo da localizacdo e da técnica da injecéao.

Quando aplicado na palpebra inferior seu efeito pode durar de 12 a 18 meses.?’ As
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propriedades viscoelasticas sdo determinadas pelo tamanho da particula, o método
de reticulagdo, concentracéo e variagao do peso molecular.

Por ser um componente normal da pele humana, o AH apresenta baixo grau
de imunogenicidade e, portanto, tem a vantagem de ndo necessitar de testes
cutaneos antes do uso.*® Os preenchimentos de AH se tornaram a escolha favorita
como agente temporario de aumento de volume facial nos Ultimos anos.

O AH pode ser dividido em duas categorias, quanto a origem:

1) Derivado animal: proveniente da derme de crista de galo, purificada e

interligada quimicamente com divinil-sulfona.

2) Derivado ndo-animal (sintético): formulado a partir da fermentacao
bacteriana de Spreptococcus spp (cadeias de AH sao quimicamente
estabilizadas por interligacdo de epéxidos).>

O AH é aprovado para correcao de ritides e sulcos, aumento do volume labial
e rejuvenescimento.

Embora todas as opcdes de AH para volumizacdo no mercado apresentem
boa tolerancia, ndo ha disponibilidade de um preenchedor totalmente desprovido de
riscos, € mesmo profissionais experientes se deparam eventualmente com reacdes
imediatas, como eritema e sangramentos, ou observadas um pouco mais tarde,
como a nodulagéo.”

A formacdo de nddulos apo6s a injecdo de preenchedores de AH, por seu
acumulo, é descrita como complicacdo precoce e relativamente rara, entre outros
efeitos adversos observados, pois o total de complicacbes descritas com
preenchedores com AH j& é baixo, inferior a 1%.%?

Embora o nodulo em si, por acumulo do produto, ndo configure
necessariamente complicacdo grave, é todavia indesejavel esteticamente, e seu
tratamento deve ser agil e cuidadoso, no intuito de preservar o resultado estético,
sobretudo quando apresenta o efeito Tyndall (blue bump).>

O efeito Tyndall ocorre quando o preenchedor € aplicado muito
superficialmente e, pela transparéncia da pele fina, verifica-se tom azulado na pele
suprajacente. O resultado é inestético, podendo ser evidente mesmo sem

palpacéo.>

No mundo existem varios produtos de AH injetaveis com indicacdes para uso

cosmeético facial e outros usos. Os produtos Juvederm® Ultra, Juvederm® Ultra Plus,
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Voluma, Restylane® e Belotero® Balance foram limitados somente aos
preenchimentos para estética facial pelo FDA, a partir de janeiro de 2016.>*

A hialuronidase, a enzima que quebra o AH, cria um bom grau de
reversibilidade para o tratamento, o que pode ser benéfico se ocorrer uma

1.5° A hialuronidase

sobrecorrecdo ou uma complicacdo decorrente do uso do materia
age despolimerizando reversivelmente o acido hialurdnico existente ao redor das
células do tecido conjuntivo, reduzindo assim temporariamente a viscosidade desse

tecido e tornando-o mais permeavel & difusdo de liquidos.>?

Restylane (Restylane Lidocaine®, Q med AB, Uppsala, Suécia) a marca de
AH selecionada para este estudo, € um AH modificado. E um derivado ndo-animal,
obtido por fermentacédo bacteriana de cepas de Streptococcus (Streptococcus equi
ou Streptococcus zooepidemicus) e estabilizado por um processo de reticulacao
quimica. Tem aproximadamente 100.000 particulas de gel por milimetro.*4#6>

Restylane® ¢é indicado para implantacdo dérmica média a profunda, para
corrigir rugas e dobras faciais moderadas a severas e dobras nasolabiais. A dor é a
gueixa principal dos pacientes que recebem as inje¢cdes do liquido dérmico para
corrigir as rugas. Varios métodos, incluindo adicdo de agentes anestésicos topicos,
injecdo combinada de anestésicos locais e terapia de resfriamento, podem ser Uteis
para aliviar a dor durante a aplicacdo do tratamento.’’ Por esse motivo 0
preenchimento de AH com lidocaina pré-incorporado foi desenvolvido para diminuir

a dor e melhorar a satisfacdo dos pacientes.®
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3 OBJETIVO

Este estudo foi desenvolvido com o objetivo de avaliar se a aplicacédo de acido
hialurénico ou de soro fisiolégico no subcutaneo da palpebra inferior pode ser util
para o tratamento de portadores de ectrépio cicatricial da pélpebra inferior, assim
como comparar a eficiéncia do Restylane® Lidocaine com o soro fisiol6gico para o

reposicionamento da lamela anterior da palpebra nesses individuos.
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3 MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo prospectivo, de amostra intencional e com
intervencao, envolvendo 23 palpebras de portadores de ectrépio cicatricial, de 15
pacientes atendidos no ambulatério de Plastica Ocular do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu- UNESP. O protocolo do presente estudo foi
analisado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos da Faculdade de
Medicina de Botucatu — UNESP, tendo sido aprovado para execucdo (parecer n°
1.424.491).

Os pacientes incluidos no estudo foram devidamente informados sobre os
possiveis tratamentos a serem aplicados, assim como a técnica a ser utilizada,
inclusive sobre possiveis riscos de complicacbes do procedimento e assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido previamente ao procedimento (Anexo
1).

3.1- Critérios de inclusao: Portadores de ectrépio cicatricial, definido como
encurtamento da lamela anterior decorrente de alteracbes da pele da palpebra
inferior por causas diversas ou secundario a cirurgias palpebrais que resultaram em
deficiéncia da lamela anterior da palpebra. Portadores de ectrépio unilateral ou
bilateral foram considerados elegiveis e, neste Ultimo caso, ambas as palpebras
inferiores receberam o mesmo tratamento e ambas foram consideradas para o
estudo. Todos os pacientes que cumpriam os critérios adotados para participacéo e

compareceram ao servico durante o periodo da pesquisa foram incluidos.

3.2- Critérios de excluséo: Nao foram considerados elegiveis os portadores
dos demais tipos de ectropio, individuos portadores de coagulopatias ou em uso de

anticoagulantes e os que se negaram a participar do estudo.

3.3- Grupos de estudo

Os pacientes foram divididos em dois grupos, escolhidos de forma aleatéria,
sem randomizacdo. As aplicacdes foram distribuidas por toda a extensdo da
margem palpebral inferior afetada, na regido pré-septal e infraciliar, com a

profundidade definida como logo abaixo da pele.
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Grupo 1 (G1) — composto por pacientes que receberam a aplicacéo de 5ml de

soro fisiologico (Cloreto de Sadio 0,9%, Equiplax, Goias, Brasil) no subcutaneo da
palpebra inferior, sendo realizadas quatro aplicacdes, com intervalo de uma semana
entre elas, sempre seguindo a mesma padronizagao.

Uma camada de pomada anestésica contendo 2,5% de lidocaina e 2,5% de
Prilocaina (Medicaina® 5%, Cristalia, S&o Paulo, Brasil) foi aplicada 10 minutos
antes do tratamento.

Estando o paciente em decubito dorsal horizontal, em uma sala de
procedimentos ambulatoriais, ap6s a instilacdo de colirio anestésico (Anestalcon,
Alcon, Sdo Paulo, Brasil) em ambos os olhos, foi realizada assepsia usando
Clorexidina alcéolica (Riohex® 2%, Rioquimica, Sdo Paulo, Brasil).

O volume total injetado foi de 5ml, sendo 4ml de SF a 0,9% adicionado de 1ml
de cloridrato de lidocaina sem vasoconstritor 2,0% (Xylestesin®, Cristélia, Sao
Paulo, Brasil), utilizando seringa BD Plastipak (seringa hipodérmica sem agulha)
estéril, acoplada a uma agulha hipodérmica com dispositivo de seguranca (Needle-
Pro EDGE JELCO 26G x %" (0,45mm x 13mm); PrecisionGlide™, Becton Dickinson
Ind. Cirdrgica Ltda, Parand, Brasil).

Grupo 2 (G2) — pacientes gue receberam injecdo de AH, tiveram a aplicacéo

de 1ml de Restylane® Lidocaine (Q med AB, Uppsala, Suécia), em dose Unica.

Uma camada de pomada anestésica contendo 2,5% de lidocaina e 2,5% de
Prilocaina (Medicaina® 5%, Cristalia, Sdo Paulo, Brasil) foi aplicada 10 minutos
antes do tratamento.

Estando o paciente em decubito dorsal horizontal, em uma sala de
procedimentos ambulatoriais, ap6s a instilacdo de colirio anestésico (Anestalcon,
Alcon, Séo Paulo, Brasil) em ambos os olhos, foi realizada assepsia usando
Clorexidina alcoolica (Riohex® 2%, Rioquimica, Sado Paulo, Brasil). A injecao foi
realizada utilizando agulha que acompanha o kit de aplicacdo, com calibre de 2 X
29G x %2 paredes finas (Q Med AB, Uppsala, Suécia).

3.4- Parametros avaliados:
Foram anotados os dados de identificacdo dos portadores de ectrépio

incluidos neste estudo, a saber: idade, sexo, cor da pele e profissao.
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Os parametros a seguir foram avaliados antes das aplicacdes em todos 0s
pacientes e apos 30 dias da ultima aplicagdo no grupo G1, assim como 7 e 30 dias
apos as aplicacdes no G2.

1) Queixas oculares: ardor ocular, epifora, secrecdo e hiperemia. As queixas
foram consideradas como presentes ou ausentes.
2) Ao exame ectoscopico:

a. Meibomite/blefarite: considerando-se a hiperemia da margem e
presenca de secrecdo em estase no 0Ostio das glandulas de Meiboémio,
sendo classificadas como presente ou ausente

b. Intensidade do ectrépio: foi considerada a classificacdo em ectropio
leve, quando havia discreta retracdo da palpebra; moderado quando
era possivel visibilizar a conjuntiva tarsal inferior; e grave quando havia
eversao de toda a margem palpebral

c. Grau de flacidez palpebral: foi classificado em leve (grau O-l),
moderado (grau Il e Ill) e grave (grau 1V), seguindo o teste do shap
back test, realizado por exame manual.

d. Local do ectropio: classificado como medial, lateral ou total de acordo
com a localizagdo, sendo medial o ectrOpio que acomete somente a
metade medial da palpebra inferior, lateral aquele que acomete a
metade temporal e total 0 que acomete tanto a por¢cdo medial, quanto a
temporal da palpebra inferior.

3) Exame biomicroscopico: presenca de ceratite punteada ou de lesbes

punteadas na conjuntiva bulbar. Consideradas como presente ou ausente.

3.5- Fotodocumentacao

Todas as péalpebras foram documentadas por imagens digitais, utilizando
maquina digital Nikon Coolpix (E5000 8.4V/0.9A). A maquina foi fixada a uma
distancia constante do paciente que permaneceu com a cabeca fixa em queixeira de
lampada de fenda, em posi¢éo primaria do olhar, estando a maquina fotografica na
altura da sua pupila. As imagens foram tomadas sempre no mesmo ambiente, com
iluminacédo constante e sem a utilizacdo de ar condicionado. A unidade-padréo a ser
considerada foi relacionada com a medida obtida por uma régua convencional,

fixada na parte superior e lateral da queixeira (Fig 3,4).
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O paciente foi fotodocumentado seguindo a mesma metodologia em dois
momentos: antes do procedimento, 30 dias apds a ultima aplicacdo de SF no grupo

G1, e 7 e 30 dias apos a aplicacdo do AH no grupo G2.

Figura 3: Demonstragcdo do modo de obtencdo de imagem sem tragdo para

avaliacdo do posicionamento palpebral.

Fonte: Ambulatério de Plastica Ocular do HC-Unesp (com autorizagdo)

Figura 4. Demonstracdo do modo de obtencédo de imagem com tracao da palpebra

inferior para avaliacdo do posicionamento palpebral.

Fonte: Ambulatdrio de Plastica Ocular do HC-Unesp (com autorizagdo)

3.6- Método de avaliacdo das imagens digitais
As imagens foram avaliadas utilizando o programa Image J (NIH 1.55, USA),
obtido pela internet, no endereco eletrénico http://imagej.nih.gov/ij.

Foram tomadas as seguintes medidas:


http://imagej.nih.gov/ij
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1- Angulo formado entre palpebra superior e inferior na comissura
interna (Fig. 5A) e na comissura externa (Fig. 5G), considerando-se em graus
radiados;

2- Distancia da margem inferior até reflexo corneano (DMR 2) e a
distancia entre limbo inferior e a margem da palpebra inferior (Fig. 5B, 5C,
respectivamente), em centimetros (cm);

3- Area total delimitada por uma linha passando pela comissura
interna e externa e a outra acompanhando a margem da palpebra inferior
(Fig. 5D), em cmz;

4- Area lateral e medial sendo delimitadas pela area descrita no
item 3, dividida lateralmente (Fig. 5E) ou medialmente (Fig. 5F) por uma linha
vertical que passava pelo reflexo pupilar e se estendia até a margem da
palpebra inferior, em cm2.

Todas essas medidas foram realizadas sem tracdo e com tragdo. A tragéo foi
realizada sempre pelo mesmo observador que utilizou o dedo indicador para exercer

tracdo da palpebra inferior para baixo até o limite maximo de tracao (Fig.4).

3.7- Critérios para avaliacéo dos resultados

Foi considerado como resultado insatisfatério a auséncia de melhora
significativa dos sintomas e do grau do ectrépio, com necessidade de tratamento
cirdrgico apos as aplicacoes.

Foi considerado como resultado satisfatério quando houve melhora parcial ou
total do ectrépio e dos sintomas, e melhora quando nédo foi necessaria intervencao

cirdrgica até o momento da ultima avaliacao.

Figura 5: Demonstracdo do método utilizado para as medidas realizadas utilizando o

programa Image J.
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Fonte: Material elaborado pelo autor

A: &ngulo da comissura interna; B: DMR2; C: distancia entre limbo inferior e margem palpebral
inferior (LM); D: area total; E: area lateral (amarelo); F: area medial (laranja); G: angulo da comissura
externa

3.8- Andlise estatistica

A comparagao entre os grupos G1 e G2 foi realizada pelo teste de t de Student
quando a variavel em consideracdo mostrou aderéncia a distribuicdo normal de
probabilidades. Quando a aderéncia néo esteve presente utilizou-se a op¢ao nao
paramétrica de Mann-Whitney.>

Para as variaveis qualitativas, utilizou-se o teste de associacdo de Goodman
complementado com as comparacdes mdltiplas entre e dentro de populacdes
multinominais, considerando o nivel de 5% de significancia.®

Avaliacdo antes e ap0s as medidas: Técnica da analise da variancia

multivariada para o modelo de medidas repetidas em grupos independentes
complementada com o teste de comparagdes multiplas de Bonferroni.®*
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4 RESULTADOS

Foram incluidos no presente estudo 24 portadores de ectrépio cicatricial da
palpebra inferior. Houve perda de seguimento de nove pacientes durante a pesquisa
por motivos diversos. Desta forma, foram analisados 15 pacientes, sendo sete
pacientes do G1 (SF) e oito pacientes do G2 (AH). No G1, seis pacientes
apresentavam ectrépio bilateral e um paciente com ectrépio unilateral. No G2, dois
pacientes apresentavam ectropio bilateral e seis, ectrépo unilateral. Assim, foram
incluidas 13 pélpebras no G1 e 10, no G2.

Os individuos de G1 foram fotodocumentados ap6s 30 dias da ultima
aplicacdo. No G2, a fotodocumentacédo de 5 palpebras se deu apés 7 e 30 dias ap0s
a aplicacédo, sendo as demais 5 palpebras com fotodocumentacdo apenas apos 7

dias.

4.1- Andlise descritiva dos sujeitos da pesquisa

Os dados referentes aos portadores de ectrépio cicatricial incluidos no
presente estudo, assim como os resultados obtidos estdo sumarizados na Tabela 1
e estdo descritos a seguir.

A média de idade do G1 foi de 73,8 anos (DP: 10,58) e no G2 foi de 74,3 anos
(DP: 5,45). A maioria dos sujeitos incluidos em ambos os grupos foi representada
por individuos de cor da pele branca (86,95%) seguida de cor parda (13,05%).
Tivemos um caso de albinismo no G1. Nao houve diferenca quanto a cor da pele
entre 0S grupos.

Quanto ao sexo, o G1 foi representado por 4 mulheres e 3 homens e no G2
tivemos 7 homens e 1 mulher. A maioria dos individuos (80%) nos dois grupos era
de trabalhadores expostos ao sol durante toda a vida, com predominio do trabalho
rural.

O G1 foi representado por seis (46,15%) palpebras com ectrépio cicatricial
primario, seis (46,15%) de ectrépio secundario a cirurgia palpebral prévia (exerese
de tumor) e uma (7,69%) com ectropio palpebral secundario a trauma prévio. No G2
todos os casos foram de ectrépio palpebral secundario a cirurgia palpebral prévia,
sendo um apOs cirurgia estética, um apds exerese de tumor e oito pélpebras
submetidas a cirurgia prévia de tratamento de ectrépio palpebral cicatricial associado

com flacidez horizontal (tarsal strip com enxerto de pele).
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Quanto ao grau do ectrépio no G1, quatro (30,76%) palpebras foram
classificadas como grau leve, oito (61,53%) com ectrépio moderado e uma (7,69%)
palpebra com ectropio palpebral grave. No G2, trés (30%) palpebras apresentavam
ectropio palpebral classificado como leve, cinco (50%) palpebras com ectropio
moderado e duas (20%) com ectropio grave.

No G1 foram observadas nove pélpebras (69,23%) com grau de flacidez grave
e quatro palpebras (30,76%) com grau moderado de flacidez palpebral. No G2,
houve duas palpebras (20%) com grau de flacidez leve, quatro palpebras com

flacidez moderada (40%) e quatro pélpebras (40%) com flacidez grave (Gréfico 1).

Grafico 1: Distribuicdo do grau de flacidez em leve, moderado e grave nos grupos G1 e G2

antes das aplicacdes

Grau de flacidez

GRAVE L

teve

0 2 4 6 8 10

EG2 mG1
Fonte: material elaborado pelo autor

Em relacdo a localizacdo do ectrépio, houve predominio do ectropio de toda a
palpebra nos dois grupos. No grupo G1 houveram duas palpebras (15,38%) com
ectropio lateral e 11 pélpebras com ectrépio em toda a pélpebra (84,61%). JA no G2,
90% das pélpebras apresentavam ectrépio afetando toda a pélpebra, e houve um

caso (10%) de ectrépio medial (Grafico 2).



35

Grafico 2: Distribuicdo dos ectropios segundo localizagdo na palpebra nos grupos G1 e G2
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Fonte: material elaborado pelo autor

Durante a realizagdo da aplicacdo, 84,61% dos pacientes de G1 tiveram
gueixa de dor leve, assim como 60% dos G2. Houve a presenca de equimose em
76,92% das palpebras do G1 e 80% do G2. A equimose foi observada logo apés a
aplicacdo, com remissdo completa em todos os casos até sete dias apds a
aplicacdo. Apos sete dias das aplicacdos do G2 foi observado efeito Tyndall em 40%
das palpebras, com remissdo completa até 30 dias apds o procedimento.

Antes da aplicacdo 100% dos pacientes se queixavam de epifora, sendo o
sintoma mais frequente nos dois grupos, seguido de ardor, e secrecao ocular. Ao
exame o sinal mais frequentemente encontrado nos dois grupos foi meibomite,
presente em 100% dos casos do G1 e 90% dos casos do G2; seguido de hiperemia
conjuntival, presente em 53,84% dos casos de G1 e 60% no G2. Ja, ceratite foi 0
sinal menos encontrado, presente em 38,46% dos casos do G1 e 60% do G2.

Apés as aplicagdes houve melhora parcial dos sintomas somente no G2, com
diminuicdo do ardor e epifora em 40% dos pacientes. Nos dois grupos as
gueixas/sinais de hiperemia conjuntival, meibomite e ceratite ndo se alteraram ap0s

as aplicacbes (Grafico 3).
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Gréfico 3: Distribuicdo dos sinais e sintomas presentes nos individuos dos grupos G1 e G2

antes e apoés as aplicacdes, considerando-se 30 dias apés em G1 e 7 dias apds em G2.

Sinais e Sintomas
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B G1 ANTES G2 ANTES G1 APOS G2 APOS

Fonte: material elaborado pelo autor

Quanto ao desfecho, no G1 todos os casos foram considerados insatisfatérios
pois ndo houve melhora significativa dos sintomas e do grau do ectrépio, com
necessidade de tratamento cirdrgico ap6s as aplicacées em todos 0s casos.

Ja no G2, quatro pacientes tiveram desfecho considerado satisfatorio pela
melhora parcial dos sintomas e ndo necessidade e/ou desejo dos pacientes de
realizarem reintervencdo cirdrgica até o momento da ultima avaliagdo (Quadro 1).

Quadro 1: Caracteristicas dos portadores de ectrépio cicatricial tratados com aplicacao de
soro fisiolégico ou acido hialurénico e resultados obtidos.

Grau do Causa do Palpebra

Paciente Grupo Idade Sexo o o Complicacdes Resultado
ectropio ectropio tratada
Grave OD
1 1 89 M Moderado Priméario AO Dor Insatisfatério
OE
Moderado . ) . .
2 1 69 F 20 Secundario AO Equimose, dor Insatisfatério
Moderado o ) . .
3 1 58 M 20 Priméario AO Equimose, dor Insatisfatério
4 1 73 F Leve AO Secundario AO Equimose, dor Insatisfatorio

5 1 85 F Leve AO  Secundario AO Equimose Insatisfatério
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Quadro 1: (Continuagéo) Caracteristicas dos portadores de ectropio cicatricial tratados com
aplicacao de soro fisiologico ou &cido hialurdnico, assim como resultados obtidos
(continuacao)

Moderado o Equimose e ) )
6 1 72 F Primario AO Insatisfatério
AO dor
Moderado
7 1 70 M OF Secundéario OE Dor Insatisfatério
8 2 77 M Leve OE Secundario E Equimose Insatisfatorio
9 2 63 M Grave OE  Secundario E Equimose Insatisfatério
Moderado ) Equimose, ) )
10 2 79 F Secundéario AO Insatisfatério
AO dor, Tyndall
Moderado ) ) )
11 2 76 M ob Secundario D Dor, Tyndall Insatisfatorio
Moderado ) Satisfatério OD
. Equimose, ) .
12 2 74 M OD egrave Secundario AO Insatisfatorio
Tyndall
OE OE
13 2 67 M Leve OE Secundario E Equimose,dor Satisfatério
Moderado . ) .
14 2 74 M ob Secundéario D Equimose,dor Satisfatorio
15 2 80 M Leve OE Secundario E Dor, Tyndall Satisfatoério

M= masculino; F= feminino

OD= olho direito; OE= olho esquerdo; AO= ambos os olhos

D= pélpebra inferior direita; E= palpebra inferior esquerda; AO= palpebra inferior de ambos os olhos
SF= soro fisiolégico; AH=: acido hialurénico

A média da medida do angulo interno sem tracao antes das aplicacGes foi de
61,70° (DP:10,42) no G1 e 62,32° (DP: 8,83) no G2, diminuindo para 59,38°
(DP:9,37) no G1 e 59,76° (DP: 8,11) no G2 ap0s as aplicacBes. A mesma medida
com tracdo no G1 teve uma média de 78,94° (DP: 14,51) antes da aplicacao,
havendo diminuicdo para 75,96° (DP: 14,22) apos as aplicagfes. J& no grupo G2 a
média do angulo interno com tracao foi de 79,65° (DP: 11,31) antes das aplicactes e
de 77,22° (DP: 9,71) ap0s a aplicagdo de AH. Foi possivel mostrar diferenca
significativa dos angulos internos comparando-se os valores antes e ap0s as
aplicacdes (p<0,01) nos dois grupos, nas medidas sem tracdo e no grupo G1, nas

medidas com tracéo (Gréficos 4 e 5).
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A comparacao entre G1 e G2 ndo mostrou diferenca significativa das medidas

dos angulos internos entre 0s grupos.

Grafico 4: Comparacdo das medidas de angulo interno sem tracdo antes, 30 dias

apos as aplicacdes no grupo G1 e 7 dias apds as aplicacdes no grupo G2
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Gréfico 5: Comparacdo das medidas de angulo interno com tracdo antes, 30 dias

apos as aplicagdes no grupo G1 e 7 dias apo6s as aplicagdes no grupo G2
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As medidas dos angulos das comissuras externas em todos os casos foram

maiores que do angulo interno. A média do angulo externo no G1 sem tracao foi de
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109,71° (DP: 32,38) antes das aplicacbes e de 91,15° (DP: 14,29) no G2. Apoés as
aplicac6es a média da mesma medida sem tracéo foi de 100,62 (DP: 17,88) no G1
e de 84,51° (DP: 15,66) no G2. A medida do mesmo angulo com tracdo antes das
aplicacoes foi de 122, 04° (DP: 22,26) no G1 e 107,15° (DP: 13,36) no G2. Apos as
aplicagbes a média diminuiu no G1 para 118,07° (DP: 18,50) e no G2 para 101,65°
(DP:12,58). Nao foi possivel encontrar diminuicdo significativa das medidas dos
angulos externos antes e apods as aplicacbes no G1 nas medidas sem tracao
(p>0,05). No G2 nas medidas sem tracdo e em ambos 0s grupos nas medidas com
tracdo foi possivel encontrar diminuicdo significativa, com nivel de significAncia
p<0,05 (Graficos 6 e 7).

A comparacdo entre os grupos G1 e G2 mostrou diferenca significativa nas

medidas ap0s as aplicacées com e sem tracéo (p<0,05).

Gréfico 6: Comparacao das medidas de angulo externo sem tracao antes, 30 dias
apos as aplicacdes no grupo G1 e 7 dias ap6és as aplicacbes no grupo G2
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Gréfico 7: Comparacao das medidas de angulo externo com tracao antes, 30 dias
apos as aplicacdes no grupo G1 e 7 dias ap6és as aplicagbes no grupo G2

ANGULO EXTERNO COM TRACAO
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Em relacdo as medidas de DMR2 sem tracdo no G1 a média foi de 0,792cm
(DP:0,193) antes das aplicacbes, diminuindo para 0,758cm (DP:0,173). J& nas
medidas com tragdo a média da DMR2 no G1 antes das aplicacdes foi de 1,524cm
(DP: 0,254) e diminuicdo para 1,428cm (DP:0,185) apos as aplicacdes. Nao foi
possivel encontrar diminuicdo significativa antes e apds as aplicacées no G1 nas
medidas sem tracdo e com tracdo, com nivel de significancia p>0,05. No G2 as
medidas de DMR2 sem tracdo teve média de 0,971cm (DP: 0,253) antes das
aplicacfes e diminuiu para média de 0,834cm (DP: 0,253) ap0s as aplicagbes, com
diminuicdo significativa (p<0,001). J4 nas medidas de DMR2 com tracdo houve
diminicao significativa quando comparadas as medidas antes e apds as aplicacoes
(p<0,01), sendo a média antes de 1,728cm (0,351) antes e de 1,431cm (0,353) apds
as aplicacbes (tabela 1).

Em relacdo a comparacdo entre os grupos G1 e G2, quanto as medidas de
DMR2 sem tracdo e com tracao, antes e apos as aplica¢des das substancias, néo foi

possivel encontrar diferenca significativa entre os grupos.

Tabela 1: Medidas descritivas da DMR2 em cm segundo grupo. Média (desvio padréo) sem
e com tracdo antes, 30 dias apoés as aplicacées no grupo G1 e 7 dias ap0s as aplicacdes no

grupo G2.
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Sem tracao Com tracao
DMR2 ¢ ¢
Antes Apbs Antes Apbs
G1 0792 (0,193) 0,758 (0,173) p>0,05 1524 (0,254) 1,428 (0,185)  P>0.05
G2 0,971 (0,253) 0,834 (0,253) p<0,001 1,728 (0,351) 1,431 (0,353) p<0,001
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05

p= nivel de significancia

Em relacdo as medidas da distancia Limbo/Margem (LM) sem tracédo no G1 a
meédia foi de 0,234cm (DP: 0,161) antes das aplicacfes e 0,185cm (DP:0,118) apés
as aplicacbes, com nivel de significancia p<0,05. No mesmo grupo a média da
medida LM com tracdo antes das aplicacOes foi de 0,909cm (DP: 0,269) e de
0,844cm (DP: 0,222) apo6s as aplicacoes (p>0,05). Ja no G2 as medidas da distancia
LM sem tracdo antes das aplicacbes teve média de 0,391cm (DP: 0,236) e 0,328cm
(DP:0,324) ap6s as aplicagbes (p>0,05). As medidas com tracdo no G2, mostraram
diminuicdo significativa (p<0,005) quando comparadas a média antes, de 1,102cm
(DP: 0,299) e depois, a qual foi 0,834cm (DP: 0,305) (tabela 2).

N&o foi possivel encontrar diferenca significativa entre os grupos G1 e G2
antes e ap0s as aplicacfes das substancias, nas medidas sem tracdo e com tracao
(p>0,05).

Tabela 2: Medidas descritivas da distancia limbo/margem em cm segundo grupo. Média
(desvio padrdo) sem e com tracdo em momentos distintos, antes e apos a aplicacdo das

substancias dos grupos G1 e G2

Sem tracéo Com tracéo
LM
Antes Apbs Antes Apés
Gl 0,234(0,161) 0,185(0,118) p<0,05 0,909 (0,269) 0,844 (0,222) p>0,05
p<0,005

G2  0,391(0,236) 0,328(0,324)  p>0,05 1,102 (0,299) 0,834 (0,305)

p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05

p= nivel de significancia

A média das medidas da &rea total sem tracdo no G1 foi de 0,999cm? (DP:
0,242) antes das aplicaces e 0,987cm? (DP: 0,285) apds as aplicacbes (p>0,05).
Nas medidas com tracdo a média foi de 1,464 cm? (DP: 0,332) antes e 1,362cm?
(DP: 0,361) apoés as aplicagbes (p>0,05). No G2, a média da area total sem tracao

antes das aplicacOes foi de 1,171cm? (DP: 0,462) e depois das aplicacoes, de
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0,885cm? (DP: 0,324) com nivel de significancia (p<0,05). J& nas medidas com
tracdo a média foi de 2,006cm? (DP:0,582) antes das aplicagbes e diminuiu para
1,284cm? (DP: 0,392) ap6s as aplicacdes com nivel de significancia p< 0,001 (tabela
3).

Foi possivel encontrar diferenca significativa entre os grupos G1 e G2 nas
medidas com tracao antes das aplicagdes (p<0,05).

Tabela 3: Medidas descritivas da area total medida em cm? segundo grupo. Média (desvio
padrdo) sem e com tracdo em momentos distintos, antes e apdés a aplicacdo das

substancias dos grupos G1 e G2

AREA Sem tragdo Com tragéo
TOTAL Antes Apbs Antes Apbs
G1 0,999 (0,242) 0,987 (0,285) p>0,05 1,464 (0,332) 1,362 (0,361)  P>0.0°
G2 1,171 (0,462)  0,885(0,324) p<0,05 2,006 (0,582) 1,284 (0,392)  P<0:001
p>0,05 p>0,05 p<0,05 p>0,05

p= nivel de significancia

Em relacdo as medidas da area lateral ndo foi possivel encontrar diminuicdo
significativa quando comparadas as medidas sem tracdo antes e apos as aplicacées
nos dois grupos G1 e G2. Quando avaliadas as medidas com tracdo foi possivel
encontrar diminuicdo significativa (p<0,001) apenas no G2. A média da area lateral
sem tracdo no grupo G1 foi de 0,609cm? (DP:0,189) antes das aplicacdes e de
0,606cm? (DP:0,208) ap6s as aplicacbes (p>0,05). As medidas com tracdo no G1
antes das aplicacdes teve uma média de 0,783cm? (DP:0,210) e de 0,751cm?
(0,253) apds as aplicagcdes (p>0,05). No grupo G2, a média foi de 0,575cm?
(DP:0,236) nas medidas sem tracdo antes das aplicacdes e de 0,581cm? (DP:0,279)
apos as aplicacdes (p>0,05). J& nas medidas com tracdo a média foi de 0,980cm?
(DP: 0,369) e diminui para 0,756cm? (DP:0,348), sendo a diminuicdo significativa
com p<0,001 (tabela 4).

Em relagdo a diferenca entre os grupos G1 e G2 sem tracdo e com tracéo

antes e apos as aplicacdes, ndo houve diferenca signifcativa (p>0,05).
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Tabela 4: Medidas descritivas da area lateral medida em cm? segundo grupo. Média
(desvio padrdo) sem e com tracdo em momentos distintos, antes e apos a aplicacdo das
substancias dos grupos G1 e G2.

AREA Sem tragéo Com tragéo
LATERAL Antes Apos Antes Apos
Gl 0,609 (0,189) 0,606 (0,208) p>0,05 0,783 (0,210) 0,751 (0,253) P~0.0°
G2 0,575(0,236) 0,581 (0,279) p>0,05 0,980 (0,369) 0,756 (0,348) P<0.001
p>0,05 p>0,05 p>0,05  p>0,05

p= nivel de significancia

Em relacdo as medidas da area medial, houve uma média de 0,397cm?
(DP:0,157) nas medidas sem tracdo no G1 antes das aplicacdes e 0,380cm?
(DP:0,147) apos as aplicacbes (p>0,05). Nas medidas com tracdo antes das
aplicacbes a média foi de 0,680cm? (DP: 0,194) e de 0,618cm? (DP:0,191) apds as
aplicacdes (p<0,05). No G2 houve diminuicdo da média das medidas da area medial
sem tracdo de 0,525cm? (DP:0,211) para 0,325cm? (DP:0,097) quando comparadas
as medidas obtidas antes e ap0s as aplicagbes (p<0,05). A comparagdo das
medidas com tracdo antes e apOs as aplicacbes no G2 mostrou diminuicao
significativa (p<0,005), com a média de 1,025cm? (DP: 0,295) antes de 0,663cm?
(DP:0,279) apbs as aplicacdes (tabela 5).

A comparacdo entre os grupos G1 e G2 mostrou diferenca significativa nas
medidas da area medial com tracdo realizadas antes das aplicacdes (p<0,01). Nao
foi possivel encontrar diferenca significativa quando comparados os grupos G1 e G2
em relacdo as medidas sem tracdo antes e apdés as aplicacbes, e apos as

aplicacdes nas medidas com tracéo.
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Tabela 5: Medidas descritivas da area medial medida em cm? segundo grupo. Média
(desvio padrdo) sem e com tracdo em momentos distintos, antes e apés a aplicacdo das
substancias dos grupos G1 e G2.

AREA Sem tragdo Com trago
MEDIAL Antes Apos Antes Apos
Gl 0,397 (0,157) 0,380 (0,147)  p>0,05 0,680(0,194) 0,618 (0,191)  P<0.05
G2 0,525 (0,211) 0,325 (0,097) p<0,05 1,025(0,295) 0,663 (0,279)  P<0.005
p>0,05 p>0,05 p<0,01 p>0,05

p= nivel de significancia

No grupo G2, quatro pacientes compareceram a avaliacdo de sete e 30 dias
apos as aplicacbes, em um total de cinco pélpebras. Foi realizada a analise
comparativa de todas as medidas de angulo medial, angulo lateral, DMR2, distancia
LM, area total, area lateral e area medial, sem e com tracdo em tais momentos
distintos. Nao foi possivel encontrar diferenca significativa entre os momentos de
avaliagdo (p>0,05). A média das medidas do angulo interno sem tracdo nos
pacientes apos sete dias de aplicacdo foi de 62,73° (DP:10,44) e ap6s 30 dias foi de
62,99° (DP:10,58). Nas medidas de angulo interno com tracdo, a média apds sete
dias de aplicacao foi de 79,04° (DP:6,15) e ap6s 30 dias foi de 79,04° (DP: 6,79).

As medidas do angulo externo sem tracdo apés sete dias de aplicacédo
tiveram uma média de 91,70° (DP:17,92) e ap6s 30 dias de aplicacdo, de 91,63°
(DP:18,23). A média das medidas de angulo externo com tracdo apds sete dias foi
de 104,28° (DP:11,70) e apés 30 dias, foi de 104,77° (DP: 11,97).

A média das medidas de DMR2 sem tracdo ap6s sete dias da aplicacao foi de
0,97cm (DP:0,22) e apos 30 dias de aplicagéo, de 0,99cm (DP:0,22). J& as mesmas
medidas com tracdo sete dias apds a aplicacdo tiveram uma média de 1,64cm
(DP:0,21) e apods 30 dias de 1,64cm (DP:0,21).

Quanto as medidas de distancia LM, a média das medidas sem tracdo sete
dias apos a aplicacédo foi de 0,56cm (DP: 0,30) e apos 30 dias, de 0,39cm (DP:0,25).
Ja nas medidas com tragdo, a média foi de 0,96cm (DP:0,23) sete dias apés e
0,97cm (DP:0,22) apés 30 dias.

Em relacdo as medidas de area total, a média apos sete dias da aplicacao foi
de 0,96cm (DP:0,13) e 1,15cm (DP:0,28) apds 30 dias. A média de tais medidas
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realizadas com tracdo sete dias apos foi de 1,50cm (DP:0,27) e 30 dias depois de
1,76cm (DP:0,32).

Quanto as medidas de area lateral, a média das medidas obtidas sem tracéo
sete dias apds as aplicacdes foi de 0,57cm? (DP:0,18) e 0,64cm? (DP:0,21) apés 30
dias. J4, a média das medidas com tracéo foi de 0,92cm? (DP:0,25) sete dias apés e
0,95cm? (DP:0,25) 30 dias ap6s as aplicacdes.

Nas medidas de area medial sem tracdo houve diminuicdo da média de
0,38cm? (DP:0,09) das medidas realizadas sete dias apdés as aplicacbes para
0,36cm?(DP:0,12) ap6s 30 dias; e nas medidas com tracdo houve diminuicdo da
média de 0,85cm? (DP:0,27) sete dias ap6s para 0,82cm? (DP:0,29) apds 30 dias
das aplicacdes, porém ndo sendo possivel encontrar diferenca significativa (tabela
6).

Tabela 6: Medidas descritivas da area medial medida em cm? segundo grupo. Média
(desvio padrdo) sem e com tracdo sete e 30 dias apOs a aplicacdo das substancias dos
grupos G1 e G2 com nivel de significancia (p)

G2 Sem tracao Com tracéo
7 DIAS 30 DIAS 7 DIAS 30 DIAS
Al 62,73 (10,44) 62,99 (10,58) p>0,05 79,04 (6,15) 79,04 (6,79) p>0,05
AE 91,70 (17,92) 91,63 (18,23) p>0,05 104,28 (11,70) 104,77 (11,97) p>0,05
DMR2 0,97 (0,22) 0,99 (0,22) p>0,05 1,64 (0,21) 1,64 (0,21) p>0,05
LM 0,56 (0,30) 0,39 (0,25) p>0,05 0,96 (0,23) 0,97 (0,22) p>0,05
AT 0,96 (0,13) 1,15 (0,28) p>0,05 1,50 (0,27) 1,76 (0,32) p>0,05
AL 0,57 (0,18) 0,64 (0,21) p>0,05 0,92 (0,25) 0,95 (0,25) p>0,05
AM 0,38 (0,09) 0,36 (0,12) p>0,05 0,85 (0,27) 0,82 (0,29) p>0,05

Al= angulo interno; AE= angulo externo
DMR2=Distancia margem-reflexo 2

LM= Distancia limbo-margem

AT= Area total; AL= Area lateral; AM= Area medial
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5 DISCUSSAO

O presente estudo foi realizado buscando opc¢des ndo cirdrgicas para a
correcdo do ectropio cicatricial, com a utilizacdo de substancias injetaveis. A opcao
foi estudar o AH que é, entre as substancias injetaveis, uma das mais utilizadas.
Optou-se por avaliar tambem os resultados da injecdo de SF seguindo a mesma
metodologia de aplicacdo e comparar o0s resultados da injecao de SF, que seria uma
op¢ao de custo praticamente inexistente com os obtidos com o AH. Os nossos
resultados favoreceram o AH. No entanto, a melhora foi parcial.

A amostra avaliada neste estudo foi composta por portadores de ectrépio
cicatricial, sendo ambos os grupos semelhantes e compostos por individuos com
idade maior que 65 anos, mais individuos do sexo masculino e de cor da pele clara,
cronicamente expostos ao sol, caracteristicas comuns no ectrépio do tipo
cicatricial.*®

A queixa de epifora esteve presente em ambos 0s grupos antes da aplicacao,
além de secrecdo ocular. Ao exame o sinal mais encontrado nos dois grupos foi
meibomite, seguido de hiperemia conjuntival e ceratite, que estiveram presentes
principalmente nos casos de ectrépio moderado a grave.

Houve semelhanca entre 0s grupos também quanto a intensidade e
localizagdo do ectrépio, inclusive entre as causas que levaram ao ectrépio. E
importante trabalhar com grupos semelhantes para que a comparagcédo entre ambos
seja feita sem interferéncia de vieses.

O ectrépio pode envolver toda a palpebra ou acometer mais a area lateral ou
medial,’ observando-se na amostra estudada predominio do ectrépio que afetou a
palpebra toda em ambos os grupos. Quanto a gravidade do ectrépio 0s grupos
foram semelhantes e o grau de flacidez horizontal foi significativamente mais
frequente no G1.

Os pacientes com as caracteristicas descritas acima receberam injecao de SF
ou AH no subcutaneo da palpebra inferior, com as substancias injetadas em toda a
extensdo da palpebra inferior. Houve a preocupacao de se utilizar substancias
anestésicas associdas as substancias injetaveis devido ao fato de que os pacientes
podem experimentar dor com estes procedimentos. No entanto, com ambos o0s

tratamentos os pacientes continuaram relatando dor, sendo esta ainda mais intensa
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no G1, o que pode estar relacionado ao maior volume da substancia aplicada nesse
grupo em relagao ao G2.

O modo do tratamento dos dois grupos difereriram de acordo com o tipo de
substancia aplicada, principalmente porque o SF € uma substancia no estado liquido
e 0 AH possui consisténcia viscosa. A permanéncia no local da aplicagédo no caso do
SF é de apenas poucos dias e o AH pode permanecer por tempo variavel, com
duracdo de até 12 a 18 meses quando aplicado na palpebra inferior.?’ Devido a
estas diferencas, optou-se por repetir as injecdes de SF por quatro vezes, utilizando-
se volume maior que o do AH. Com este método, foi possivel obter distensdo dos
planos superficias pele da palpebra, com separacdo da pele dos planos profundos.
Ja4 o AH foi utilizado uma unica vez, tendo sido o volume utilizado baseado em
estudos prévios que utilizaram o AH com o mesmo objetivo.?%?

As comparacgfes entre os grupos foram feitas apos se ter concluido o total de
quatro aplicacbes do SF e com apenas uma aplicacdo do AH. Seguindo esta
metodologia, foi possivel clinicamente observar que o0s pacientes submetidos a
injecdo de SF nao tiveram nenhuma melhora das queixas apresentadas previamente
a administracao dos tratamentos. Os que receberam AH tiveram melhora parcial das
queixas clinicas e do ectropio (40%), conforme ja descrito por outros autores, que
experimentaram melhora em 27,3% a 73,3%, inclusive com possibilidade de

reducéo completa do ectrépio,?’®?

0 que nao foi observado em nenhum dos nossos
pacientes.

A avaliacdo quantitativa mostrou resultados interessantes. Foram escolhidas
as medidas do angulo interno, angulo externo, DMR2, LM e area relativa a porgao
inferior do olho em relacdo a margem palpebral para se ter a oportunidade de avaliar
todas as estruturas envolvidas no posicionamento da palpebra inferior. Também
idealizou-se medir o posicionamento palpebral antes e depois das injecdes,
realizando ou néo a tragéo da palpebra inferior para baixo. A quantificacao da tracao
nao foi realizada. Porém, para evitar vieses, a tracdo foi realizada sempre pelo
mesmo examinador que procurou tracionar as palpebras sempre do mesmo modo e
com a mesma forca. O uso de dinamdmetros poderia nos dar a certeza de que a
tracdo foi mantida constante para todos os individuos, assim como nos forneceria
outros valores para as comparacdes e este pode ser um ponto a ser desenvolvido

em estudo futuro.
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As medidas com tracdo foram realizadas para expressar o reflexo das
injecdes no grau de flacidez horizontal da palpebra. Nos casos com maior flacidez
horizontal, a palpebra tracionada teria valores de area superiores. Caso as
infiltracbes reduzissem o grau de flacidez, poderia haver reflexo nas medidas de
angulo e area exposta. Os resultados antes e apds as aplicacbes apresentaram
diferencas discretas, algumas com significado estatistico quando se realizou medida
sem e com tracéo.

A injecao de SF na palpebra de portadores de ectrépio cicatricial resultou em
diferenca significativa nas medidas do angulo interno, angulo externo com tracao,
LM sem tracdo e AM com tracdo. O angulo interno ap6s a injecdo do SF
experimentou reducdo das medidas sem tracao, reflexo da mobilizacdo da péalpebra
inferior para uma posicdo mais superior, com reducédo discreta do grau do ectropio.
A medida com tracao reafirmou esta tendéncia, comprovando que houve reducao do
grau do ectropio no canto medial. O angulo lateral apenas apresentou alteracdes
significativas nas medidas com tracdo. A distancia LM também mostrou valores
menores apos as aplicacbes, evidenciando que a margem palpebral se aproximou
do limbo corneano. A medida de area medial com tracdo também mostrou reducdo
significativa. Portanto, a inje¢cdo de SF, apesar de ndo ter resultado clinico
significativo, efetivamente resultou em reflexos positivos, com reducéo do grau do
ectropio em algumas das avaliacdes realizadas.

A injecdo de AH revelou resultados mais consistentes que os obtidos com o
SF. No grupo que recebeu aplicagdo de AH, houve redugéo das medidas realizadas
apos as aplicacdes em relacdo as medidas antes das aplicacées de Al sem tracéo,
AE sem e com tracdo, DMR2 sem e com tracdo, distancia LM com tracdo, area total
sem e com tracdo, area lateral com tracdo e area medial sem e com tracdo. Ou seja,
as medidas mostram efeitos positivos com a injecdo de AH em praticamente todos
os parametros estudados, apesar da resposta clinica ser apenas parcial. O que pode
ter levado a esta resposta parcial poderia ser a quantidade da substancia injetada.
Talvez se as injecdes fossem em maior quantidade ou repetidas apos certo tempo,
os resultados poderiam ser mais expressivos, alcancando o ja relatado na literatura.
27,62

A resposta parcial tambem pode ser resultado da pesisténcia da inflamacéao da

margem palpebral, ja que o reposicionamento do folheto palpebral anterior néo
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melhora a estase e a cronica inflamacao presente nas glandulas de Meibdmio nos
portadores de ectrdpio cicatricial de longa data.

Inferéncias podem ser feitas a partir dos resultados obtidos. A reducdo dos
angulos interno e externo, assim como dos valores de LM e DMR2 refletem a
elevacdo da palpebra inferior. A pélpebra inferior pode ser considerada um arco
livre, com adesdes fortes no canto interno e no canto externo por meio dos
ligamentos palpebrais. A medida que os ligamentos se enfraquecem, ha instalacédo
dos fenbmenos de flacidez palpebral e a palpebra pode se everter (ectrépio) ou
inverter (entrépio), a depender de outros fatores concomitantes, como a largura do
tarso. Levando em conta que h& reducdo do folheto anterior nos portadores de
ectropio cicatricial, ha tracdo da margem palpebral no sentido inferior, podendo se
ter secundariamente o aumento do comprimento horizontal da palpebra, assim como
frouxiddo nos ligamentos palpebrais. Estes fatores pioram ainda mais a everséo da
margem palpebral e acentuam a dificuldade de excrecdo das secregdes das
glandulas de Meibbmio, formando-se um ciclo vicioso, do qual participam a
meibomite,a cerato-conjuntivite e a ceratinizacdo da conjuntiva tarsal exposta aos
fatores agressores do meio ambiente.

A injecao de substancias que distendam o folheto anterior da palpebra inferior
podem provocar elevacdo da margem palpebral. No entanto, a mesma injecao pode
ter efeito paradoxal, levando a aumento do volume ja espessado da margem
palpebral cronicamente inflamada, acentuando a a¢éo da forca de gravidade sobre a
palpebra inferior, com piora da eversao da margem.

A avaliagdo das medidas do grupo AH de sete dias apds as aplicacOes
comparadas com as de 30 dias apds a injecdo, apesar do tempo curto de
observacdo, mostrou a estabilidade dos resultados obtidos com o AH, o que é um
ponto positivo para este tipo de tratamento.

A comparagao dos grupos G1 e G2 reafirma que o AH quando injetado na
palpebra inferior de individuos com ectropio cicatricial apresentou resultados
superiores ao SF. Algumas complicacdes relacionadas ao uso de AH tém sido
relatadas, tais como celulite, edema persistente, perda visual e necrose de pele.>*>®
No presente estudo ndo foram observadas tais complicacdes. Tanto no G1 (SF),
como no G2 (AH), observou-se equimose, fato ja relatado por outros e com taxa
semelhante as encontradas em outros estudos,®® além de efeito Tyndall em menores

(40%) proporcdes do que o descrito por outros (66,67%)%'. Porém, estas
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complicagBes sdo menores e apenas temporarias e podem ter ocorrido pela injecdo
em planos mais superficiais.

Apesar do grupo que recebeu aplicacdo de SF nao ter apresentado reducao
em todas as medidas e melhora significativa do ectropio, foi observado que os
pacientes submetidos a aplicacdo de tal substancia e que foram submetidos a
reintervencdo cirdrgica, apresentaram durante o intra-operatorio maior elasticidade
da pele gquando comparados com pacientes com a mesma afec¢cdo e que nunca
tiveram aplicacdo de tal substancia previamente (Meneghim, observacéo pessoal).

Em suma, a comparagcdo do SF com o AH mostrou, apesar da maioria das
diferencas ndo serem significativas, que o AH pode ter efeito superior ao SF no
tratamento do ectrépio cicatricial. Este fato pode ser explicado pela maior densidade
do AH, que apresenta maior tempo de permanéncia no local da aplicacao,
distendendo mais eficientemente os tecidos. O efeito do SF e muito temporario e a
contracdo dos tecidos muito importante, o que influenciou negativamente nos
resultados.

Utilizando as substancias injetaveis SF e AH, foi possivel obter resultados que
apontam para novos rumos no tratamento do ectrépio cicatricial. Apesar dos
resultados favoraveis, novos estudos devem ser providenciados, com randomizacao
e inclusdo de mais sujeitos, talvez com modificagbes no modo de aplicacdo e com
maior tempo de seguimento para que se possa concluir com maiores evidéncias que
o AH pode ser considerado dentro do arsenal terapéutico do ectropio cicatricial da

palpebra inferior.
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6 CONCLUSAO

A aplicacdo de SF ou de AH na palpebra inferior de portadores de ectrépio
cicatricial com o intuito de melhorar o posicionamento da palpebra inferior mostrou
resultados satisfatorios parciais, obtidos principalmente com a aplicacdo de AH.
Novos estudos s@o necessarios para aprimorar técnica de aplicacdo, assim como
avaliar melhor a quantidade necessaria para a obtencdo de resultados mais

consistentes do posicionamento palpebral com o uso do AH.
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Resumo

OBJETIVO: Avaliar a eficiéncia da injecdo de acido hialurénico (AH) ou de soro
fisiologico (SF), aplicados no subcutdneo da pélpebra inferior de portadores de
ectropio cicatricial.

METODOS: estudo prospectivo com intervencéo, envolvendo 23 palpebras de 15
portadores de ectrépio cicatricial, divididos aleatoriamente em dois grupos: G1 (13
pélpebras) cujas palpebras receberam quatro aplicagbes de 4ml de SF, associado a
1ml de cloridrato de lidocaina a 2,0% sem vasoconstritor, com intervalo de uma
semana entre as aplicacdes; e G2 (10 palpebras), cujas palpebras receberam
aplicacdo de 1 ml de AH em uma Unica aplicacdo. Os grupos foram semelhantes
quanto as varidveis demogréficas, queixas, grau do ectrépio, grau de flacidez
palpebra e localizacdo do ectrépio. Foram feitas avaliacdes qualitativas envolvendo
0s sintomas apresentados e avaliacfes quantitativas antes e apds as aplicacdes. A
avaliacdo quantitativa foi realizada utilizando-se a fotodocumentacao sistematizada
dos pacientes, antes e 30 dias ap0s a primeira aplicacdo no G1 e antes e apos sete
dias no G2. Ainda foram comparadas medidas sete e 30 dias ap0s as aplica¢des no
G2. As imagens obtidas foram transferidas para um computador e avaliadas
utilizando-se o programa Image J, avaliando-se o angulo da comissura interna (Al) e
externa (AE), a distancia da palpebra inferior até o reflexo corneano (DMR2),
distancia limbo-margem (LM), area total (AT), lateral (AL) e medial (AM). As medidas
de area foram delimitadas por uma linha unindo as duas comissuras e outra linha na
margem da palpebra inferior. As avaliacdes foram feitas sem tracdo e com tracdo da
palpebra inferior para baixo. Todos os dados foram transferidos para a planilha
Excel, sendo realizada a analise comparativa antes e ap0s as aplicacdes nos dois
grupos e comparacao dos dois grupos entre si.

RESULTADOS: Houve melhora signficativa dos sintomas nos individuos de G2 ap0s
a aplicacdo de AH. O G1 apresentou reducéao significativa de Al com e sem tracao,
AE com tracdo, LM sem tracdo e AM com tracdo apds as injecbes. No G2, apos as
injecOes as medidas Al sem tracdo, AE, DMR2, AT e AM com e sem tracdo, LM e AL
com tracdo apresentaram alteragOes significativas (p<0,05). A comparagdo das
medidas realizadas no G2 apos sete e 30 dias mostrou estabilidade dos resultados
obtidos com a inje¢éo de AH.
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CONCLUSAO: A aplicacdo de AH na pélpebra inferior de portadores de ectrépio
cicatricial mostrou melhora parcial do mal posicionamento palpebral. A aplicacao de

SF nao foi efetiva no tratamento do ectrépio cicatricial.

Palavras-chave: ectropio, palpebras, preenchedores dérmicos, injecdes, acido

hialurénico.
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Abstract

PURPOSE: To evaluate the efficiency of injection of hyaluronic acid (HA) or solution
saline (SF), applied to the lower lid subcutaneous aiming at the non-surgical
correction of cicatricial ectropion.

METHODS: This was a prospective study involving 23 eyelids of 15 patients with
cicatricial ectropion, randomly divided into two groups: G1 (13 eyelids) in which
eyelid were submitted to four applications of 4ml of SF (associated with 1ml of
lidocaine hydrochloride 2% without vasoconstrictor, with a one-week interval between
applications; and G2 (10 eyelids) in which they received single application of 1 ml of
AH. The groups were similar for demographic variables, complaints, ectropion
degree, eyelid flaccidity degree and ectropion location. The quantitative assessments
were evaluated using the systematized photodocumentation, before and 30 days
after the first application in G1 and seven and 30 days after applications in G2. The
measurements were compared seven and 30 days after the applications in G2 The
images were transferred to a computer and evaluated using the Image J program,
evaluating the distance between the lower eyelid margin to corneal reflex (DMR2),
limbus margin distance (LM), internal angle (IA) and external angle (EA), total (TA),
lateral (LA) and medial areas (MA). The area measurements were delimited by a line
that has the two commissures and the other line that follows along the margin of the
lower eyelid. The evaluations were done with and without traction of the lower eyelid.
All data were transferred to the Excel spreadsheet, comparative analysis being
performed before and after the applications in the two groups.

RESULTS There was a significant improvement in G2 individuals after the
application of AH. The G1 presented a significant reduction of IA with and without
traction, EA with traction, LM without traction and MA with traction after injections. In
the G2, after the injections the IA measurements without traction, EA, DMR2, TA and
MA with and without traction, LM and LA with traction showed significant changes (p
<0.05). The comparison of the measurements performed in the G2 after seven and
30 days showed stability of the results obtained with the AH injection.

CONCLUSION: The application of AH in the lower eyelid of patients with cicatricial
ectropion showed partial improvement of palpebral malposition. The application of SF

was not effective in the treatment of cicatricial ectropion.
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Key-words: cicatricial ectropion, eyelids, dermal fillers, hyaluronic acid

INTRODUCAO

O ectrépio cicatricial € o resultado do encurtamento da lamela anterior da
palpebra®, podendo ocorrer na palpebra superior ou inferior.? O tratamento classico
do ectrépio cicatricial é cirdrgico, utilizando-se retalhos, enxertos isolados de pele ou
em combinacdo com técnicas de encurtamento horizontal.’

Recentemente, foi proposta a aplicacdo de substancias injetaveis na palpebra
inferior como alternativa para o tratamento do ectrépio cicatricial, com o intuito de
promover a expanséao da lamela anterior.*

O presente estudo foi desenvolvido com o objetivo de avaliar se o Restylane
(Restylane Lidocaine®, Q med AB, Uppsala, Suécia), um derivado nao-animal,
obtido por fermentacdo bacteriana de cepas de Streptococcus (Streptococcus equi
ou Streptococcus zooepidemicus) e estabilizado por um processo de reticulacao
quimica®®, ou injecdes de soro fisiolégico podem ser utilizados para melhora do

posicionamento palpebral em portadores de ectrépio cicatricial da palpebra inferior.

MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo prospectivo com intervengcdo, envolvendo 23
palpebras de 15 portadores de ectropio cicatricial. O estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa local e os participantes assinaram o termo de
consentimento antes da aplicacdo dos tratamentos.

Os pacientes foram divididos em dois grupos (G) escolhidos de forma
aleatéria, sem randomizacdo, sendo o G1 foi composto por 13 palpebras que
receberam aplicagbes de soro fisioldgico (SF) (Cloreto de Sdodio 0,9%, Equiplax,
Goias, Brasil) e 0 G2, por 10 palpebras que receberam &cido hialurénico (AH) sendo
utilizado o Restylane® Lidocaine (Q med AB, Uppsala, Suécia).

Os grupos foram semelhantes quanto a idade (por volta de 70 anos) e a
maioria do sexo masculino. O ectropio cicatricial era primario ou secundario a
cirurgias palpebrais prévias. O grau do ectropio era moderado em cerca de 60% dos

participantes, associado a grau de flacidez palpebral moderado classificado com o
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uso do snap back test e o distraction test e todos apresentavam ectrépio afetando
toda a palpebra inferior.

Dez minutos antes dos tratamentos, foi aplicada pomada anestésica contendo
2,5% de lidocaina e 2,5% de prilocaina (Medicaina® 5%, Cristalia, Sdo Paulo, Brasil)
e instilacdo ocular de colirio anestésico (Anestalcon, Alcon, Sdo Paulo, Brasil). O
paciente foi posicionado em decubito dorsal e foi feita assepsia usando clorexidina
alcoolica (Riohex® 2%, Rioquimica, Sao Paulo, Brasil).

As injecdes foram feitas na regido pré-septal e infra-ciliar, distribuidas por
toda a extensdo da margem palpebral inferior afetada. Os individuos do G1
receberam quatro aplicacdes de 4ml de soro fisiolégico ao qual foi adicionado 1ml de
cloridrato de lidocaina 2,0% sem vasoconstritor (Xylestesin®, Cristalia, Sdo Paulo,
Brasil), utilizando seringa BD Plastipak, acoplada a agulha hipodérmica com
dispositivo de seguranca (Needle-Pro EDGE JELCO 26G x 1/2 (0,45mm x 13mm);
Precision Glide™, Becton Dickinson Ind. Cirurgica Ltda, Parana, Brasil), com
intervalo de uma semana entre as aplicacbes. Os do G2 receberam uma Unica
aplicacdo de 1 ml de AH, , injetado com agulha que acompanha o kit de aplicacéo,
com calibre de 2 X 29G x Y2 paredes finas (Q Med AB, Uppsala, Suécia).

Os individuos foram avaliados clinicamente sete e 30 dias apés as aplicacdes
com realizagdo de exame externo usando lanterna de mao e biomicroscopia em
lampada de fenda.

Foram avaliados parametros qualitativos relacionados com as queixas dos
pacientes antes e apoés sete e 30 dias dos tratamentos.

Foi realizada a fotodocumentacdo com maquina digital Nikon Coolpix (E5000
8.4V/0.9A) antes e 30 dias apds da ultima aplicacdo no G1, assim como sete e 30
dias apds a aplicacdo no G2. As fotografias foram transferidas para computador
computador Dell Inspiron Intel (R) Core (TM) i3- 5010U CPU @ 2,10GHz e
analisadas utilizando o programa Image J (NIH 1.55, USA).

Os parametros quantitativos analisados (fig.1) foram: angulo externo (AE),
angulo interno (Al), distancia entre margem inferior e reflexo corneano (DMR2),
distancia entre limbo inferior e a margem da palpebra inferior (LM), area total (AT)
delimitada por uma linha passando pela comissura interna e externa e outra
acompanhando a margem da palpebra inferior, area lateral (AL) e medial (AM)
sendo delimitadas da mesma forma que a area total, dividida lateral e medialmente

por uma linha vertical que passava pelo reflexo pupilar e se estendia até a margem
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da palpebra inferior. Todas essas medidas foram realizadas sem e com tracdo da
péalpebra inferior, utilizando o dedo indicador para tracionar a palpebra inferior para
baixo até o limite maximo de tracdo, sempre pelo mesmo observador.

A analise estatistica foi realizada utilizando o teste de t de Student quando a
variavel em consideracdo mostrou aderéncia a distribuicdo normal de probabilidades
e Mann-Whitney quando a distribuicéio foi ndo paramétrica®. A comparacéo entre as
medidas antes e depois das injecdes foi feita pela técnica da analise da variancia
multivariada para o modelo de medidas repetidas em grupos independentes

complementada com o teste de comparacées multiplas de Bonferroni.*
Figura 1: Medidas realizadas pelo programa ImageJ. A: &ngulo da comissura interna; B:
DMR2; C: distancia entre limbo inferior e margem palpebral inferior (LM); D: &rea total; E: area lateral

(amarelo); F: &rea medial (laranja); G: &ngulo da comissura externa

RESULTADOS

Andlise das variaveis qualitativas

O sintoma presente em 100% dos pacientes dos dois grupos antes da
aplicacao era epifora, seguido de ardor (92,3% de G1 X 80 % do G2) e secrec¢ao
ocular (60% do G1 X 70% do G2). O sinal mais frequentemente encontrado nos dois
grupos foi meibomite (100% do G1 X 90% do G2), seguido de hiperemia conjuntival,
(53,8% do G1 X 60% do G2). Ceratite foi encontrada em 38,46% do G1 X 60% do
G2. Apés as aplicacdes houve melhora parcial dos sintomas somente no G2, com
diminuicdo de ardor e epifora em 40% dos pacientes. Nos dois grupos o0s
sintomas/sinais de hiperemia conjuntival, meibomite e ceratite ndo se alteraram
apos as aplicacoes.

Com as aplicacbes observou-se que 84,6% dos pacientes de G1

apresentaram queixa de dor leve, assim como 60% dos do G2. Houve equimose em
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76,9% das palpebras do G1 e 80%, do G2, ocorrendo logo apds a aplicacdo, com
remissdo completa em todos os casos até sete dias apos a aplicacdo. No G2 foi
observado efeito Tyndall em 40% das palpebras, com remissdo completa até 30 dias
apos o procedimento.

Quanto ao desfecho, no G1 todos os casos foram considerados insatisfatérios
pois ndo houve melhora significativa dos sintomas e do grau do ectrdpio, com
necessidade de tratamento cirirgico apos as aplicagcdes em todos os casos. Ja no
G2, quatro pacientes tiveram desfecho considerado satisfatorio pela melhora parcial
dos sintomas e nao necessidade e/ou desejo dos pacientes de realizarem

reintervencdo cirdrgica até o momento da ultima avaliagéo.

Andlise das variaveis quantitativas

As medidas antes e apés as aplicacdes relativas ao Al, AE, DMR2, distancia
LM e medidas de area medial, lateral e total sem e com tracdo, assim como 0s
resultados das andlises estatisticas, estdo apresentadas na Tabela 1. Foi possivel
mostrar diferenca significativa dos angulos internos nos dois grupos comparando-se
os valores antes e ap6s as aplicacbes (p<0,01) nos dois grupos nas medidas sem
tracdo e no grupo G1 nas medidas com tracdo. Houve diferenca significativa nas
medidas do AE apds as aplicacdes com e sem tragcéo (p<0,05).

No grupo G2 a média das medidas de DMR2 sem tracdo tiveram diminui¢do
significativa antes e ap6s as aplicacfes (p<0,001). Nas medidas com tracdo a média
diminuiu apds as aplicacdes (p<0,001).

Em relacdo as medidas da distancia LM sem tracao no G1 houve reducéo das
médias apos as aplicacbes (p<0,05). Quando comparadas as medidas LM com
tracdo, também no G2 a média diminui depois das aplicacdes (p<0,005).

A média das medidas da AT com tracdo no G2 antes das aplicacdes foi maior
que apo6s as aplicacbes (p<0,05), o0 mesmo ocorrendo nas medidas com tracdo
(p<0,001). Foi possivel encontrar diferenca significativa entre os grupos G1 e G2 nas
medidas com tracdo antes das aplicacdes (p<0,05), sendo a média em G1 maior que
em G2.

Em relacdo as medidas da AL foi possivel encontrar diminuicdo significativa

(p<0,001) nas medidas com trac&o apenas no grupo G2 apads as aplicacoes.
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Em relacdo as medidas da AM sem tracdo houve reducdo significativa das
medidas antes e apds apenas no G2 (p<0,05). Nas medidas com tracdo houve
reducao significativa nos dois grupos apos as aplicacfes (p<0,005). A comparacgao

entre os grupos G1 e G2 mostrou diferenca significativa nas medidas da AM com

tracao realizadas antes das aplica¢cdes (p<0,01).

Tabela 1-

tracdo nos grupos G1 e G2 com nivel de significAncia (p)

Média (desvio padrdo) das medidas antes e apés as aplicacbes sem e com

Sem tracéo

Com tragéo

Antes

Apoés

Antes

Apbs

Gl 61,70 (10,42) 59,38 (9,37) p<0,01 78,94 (14,51) 75,96 (14,22) P<0,01
Al
G2 62,32 (8,83) 59,76 (8,11) P<0,01 79,65 (11,31) 77,22 (9,52) p>0,05
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
Gl 109,71 (32,38) 100,52 (17,88) p>0,05 122,04 (22,26) 118,07 (18,51) p<0,05
AE
G2 91,15 (14,29) 84,51 (15,66) p<0,01 107,15 (13,36) 101,65 (12,58) p<0,05
p>0,05 p<0,05 p>0,05 p<0,05
Gl 0,792 (0,193) 0,758 (0,173) p>0,05 1,524 (0,254) 1,428 (0,185) p>0,05
DMR2
G2 0,971 (0,253) 0,834 (0,253)  p<0,001 1,728 (0,351) 1,431 (0,353) p<0,001
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
Gl 0,234 (0,161) 0,185 (0,118) p<0,05 0,909 (0,269) 0,844 (0,222) p>0,05
LM
Gl 0,391 (0,236) 0,328 (0,324) p>0,05 1,102 (0,299) 0,834 (0,305) p<0,005
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
Gl 0,999 (0,242) 0,987 (0,285) p>0,05 1,464 (0,332) 1,362 (0,361) p>0,05
AT
G2 1,171 (0,462) 0,885 (0,324) p<0,05 2,006 (0,582) 1,284 (0,392) p<0,001
p>0,05 p>0,05 p<0,05 p>0,05
Gl 0,609 (0,189) 0,606 (0,208) p>0,05 0,783 (0,210) 0,751 (0,253) p>0,05
AL
G2 0,575 (0,236) 0,581 (0,279) p>0,05 0,980 (0,369) 0,756 (0,348) p<0,001
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
Gl 0,397 (0,157) 0,380 (0,147) p>0,05 0,680 (0,194) 0,618 (0,191) p<0,05
AM
G2 0,525 (0,211) 0,325 (0,097) p<0,05 1,025 (0,295) 0,663 (0,279) p<0,005
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p>0,05 p>0,05 p<0,01 p>0,05

Al: angulo Interno AE: angulo externo

LM: distancia limbo/margem

DMR2: Distancia margem-reflexo 2

AT: Area total AL: Area lateral AM: Area medial
ST: Sem tragdo CT: Com tragéo

No grupo G2 apenas cinco pacientes compareceram a avaliacdo sete e 30
dias apoés a aplicacdo, sendo que a analise das medidas de AM, AL, DMR2, LM, AT,
AL e AM, sem e com tracdo, ndo mostrou diferenca significativa entre os momentos

de avaliacao (p>0,05).

DISCUSSAO

O presente estudo foi realizado na tentativa de buscar op¢ces nédo cirargicas
para a correcao do ectrépio cicatricial, utilizando substancias injetaveis. A opcéo foi
estudar o AH que é, entre as substancias injetaveis, uma das mais utilizadas,
comparando os resultados com injecdo de SF, que seria uma opcdo de custo
praticamente inexistente. Os nossos resultados favoreceram o AH. No entanto, a
melhora foi apenas parcial.

Ambos 0s grupos apresentaram caracteristicas semelhantes e representativas
de portadores de ectropio cicatricial, sendo ambos o0s grupos compostos por
individuos com idade maior que 65 anos, mais do sexo masculino, pele clara e

cronicamente expostos ao sol.**

Também houve semelhanca entre 0s grupos quanto
a intensidade e localizacdo do ectrépio, inclusive entre as causas que levaram ao
ectropio. O ectropio pode envolver toda a palpebra ou acometer mais a area lateral
ou medial,’ observando-se na amostra estudada predominio do ectrépio que afetou
a palpebra toda em ambos os grupos. Quanto a gravidade do ectrépio 0s grupos
foram semelhantes e o grau de flacidez horizontal foi significativamente maior no G1.

A queixa de epifora esteve presente em ambos 0s grupos antes da aplicacao,
além de secrecdo ocular. Ao exame o sinal mais encontrado nos dois grupos foi
meibomite, seguido de hiperemia conjuntival e ceratite, que estiveram presentes
principalmente nos casos de ectropio moderado a grave.

Os pacientes receberam injecdo de SF ou AH no subcutaneo da palpebra

inferior, sendo as substancias injetadas em toda a extensédo da palpebra inferior.
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Houve a preocupacdo de se utilizar substancias anestésicas associadas as
substancias injetaveis devido ao fato de que os pacientes podem experimentar dor
com estes procedimentos. No entanto, com ambos os tratamentos os pacientes
continuaram relatando dor, sendo esta ainda mais intensa no G1, o que pode estar
relacionado ao maior volume da substancia aplicada nesse grupo em relagéo ao G2.

O SF é uma substancia no estado liquido e 0 AH tem consisténcia viscosa. A
permanéncia no local da aplicacdo no caso do SF é de apenas poucos dias e o AH
pode permanecer por tempo variavel, com duracdo de até 12 a 18 meses quando
aplicado na palpebra inferior.* Devido a estas diferencas, optou-se por repetir as
injecOes de SF por quatro vezes, utilizando-se volume maior que o do AH. Com este
método, foi possivel obter distenséo dos planos superficias da pele da palpebra, com
separacao da pele dos planos profundos. Ja o AH foi utilizado uma Unica vez, tendo
sido o volume utilizado baseado em estudos prévios que utilizaram o AH para o
mesmo objetivo.**?

As comparacdes entre os grupos foram feitas apos se ter concluido o total de
quatro aplicacbes do SF e com apenas uma aplicacdo do AH. Seguindo esta
metodologia, foi possivel clinicamente observar que o0s pacientes submetidos a
injecdo de SF nao tiveram nenhuma melhora das queixas apresentadas previamente
a administracao dos tratamentos. Os que receberam AH tiveram melhora parcial das
gueixas clinicas e do ectropio (40%), conforme ja descrito por outros autores, que
experimentaram melhora em 27,3% a 73,3%, inclusive com possibilidade de
reducdo completa do ectrépio,**? o que n&o foi observado em nenhum dos nossos
pacientes.

Algumas complicacdes relacionadas ao uso de AH tém sido relatadas, tais
como celulite, edema persistente, perda visual e necrose de pele.**® No presente
estudo ndo foram observadas tais complicacbes. Tanto no G1, como no G2,
observou-se equimose, fato ja relatado por outros e com taxa semelhante as
encontradas em outros estudos,’’ além de efeito Tyndall em menores (40%)
proporcées do que o descrito por outros (66,67%)”. Porém, estas complicacdes sdo
menores e apenas temporarias. Tal efeito pode ocorrer pela injecdo em planos mais
superficiais.

A avaliacdo quantitativa mostrou resultados interessantes. Foram escolhidas

as medidas do Al, AE, DMR2, LM e érea relativa a porcado inferior do olho em

relacdo a margem palpebral para se ter a oportunidade de avaliar todas as
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estruturas envolvidas no posicionamento da palpebra inferior. Também idealizou-se
medir o posicionamento palpebral antes e depois das injecdes, realizando ou ndo a
tracdo da palpebra inferior para baixo. A quantificacdo da intensidade de tracdo néo
foi realizada. Porém, para evitar vieses, todos os individuos foram examinados pelo
mesmo observador que procurou tracionar as palpebras sempre do mesmo modo e
com a mesma forca.

As medidas com tracdo foram realizadas com o intuito de verificar se as
injecdes influenciam o grau de flacidez horizontal da palpebra. Nos casos com maior
flacidez horizontal, a palpebra tracionada apresenta maiores valores de area. Caso
as infiltragcbes reduzissem o grau de flacidez, as medidas angulares e a area
palpebral poderiam se alterar. Os resultados antes e apds as aplicacdes
apresentaram diferencas discretas, algumas com significado estatistico quando se
realizou medida sem e com tracao.

A injecdo de SF na palpebra de portadores de ectrépio cicatricial resultou em
diferenca significativa nas medidas do Al, AE com tragao, LM sem tracdo e AM com
tracdo . O Al apds a injecdo do SF experimentou reducdo das medidas sem tragao,
reflexo da mobilizacdo da palpebra inferior para uma posicdo mais superior, com
reducdo discreta do grau do ectrépio. A medida com tracdo reafirmou esta
tendéncia, comprovando que houve reducao do grau do ectrépio no canto medial. O
AL apenas apresentou alteracdes significativas nas medidas com tracdo. A LM
também mostrou valores menores apos as aplicacdes, evidenciando que a margem
palpebral se aproximou do limbo corneano. A medida da AM com tragdo também
mostrou reducdao significativa. Portanto, a injecado de SF, apesar de nao ter resultado
clinico significativo, teve reflexo positivo, com reducdo do grau do ectropio em
algumas das avaliacfes realizadas.

A injecdo de AH revelou resultados mais consistentes que os obtidos com o
SF. No grupo que recebeu aplicagdo de AH, houve redugéo das medidas realizadas
apos as aplicacbes em relacdo as medidas obtidas antes das aplicacées no Al sem
tracdo, AE sem e com tracdo, DMR2 sem e com tragdo, distancia LM com tracdo, AT
sem e com tracdo, AL com tracdo e AM sem e com tracdo. Ou seja, as medidas
mostram efeitos positivos com a injecdo de AH em praticamente todos os
parametros estudados, apesar da resposta clinica ser apenas parcial. O que pode
ter levado a esta resposta parcial poderia ser a quantidade da substancia injetada.

Talvez se as injecOes fossem em maior quantidade ou repetidas ap0s certo tempo,
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0s resultados poderiam ser mais expressivos, alcancando o ja relatado na
literatura.**?

Inferéncias podem ser feitas a partir dos resultados obtidos. A reducao dos Al
e AE, assim como dos valores de LM e DMRZ2, refletem a elevacdo da palpebra
inferior, com consequente melhora do ectropio. A pélpebra inferior pode ser
considerada um arco livre, com adesdes fortes no canto interno e no canto externo
por meio dos ligamentos palpebrais. A medida que os ligamentos enfraquecem, ha
instalacdo dos fendmenos de flacidez palpebral e a péalpebra pode se everter
(ectropio) ou inverter (entrdpio), a depender de outros fatores concomitantes, como a
largura do tarso. Levando em conta que ha reducdo do folheto anterior nos
portadores de ectropio cicatricial, ha tracdo da margem palpebral no sentido inferior,
podendo se ter secundariamente o aumento do comprimento horizontal da palpebra,
assim como acentuacdo da frouxiddo nos ligamentos palpebrais. Estes fatores
pioram ainda mais a eversdo da margem palpebral e acentuam a dificuldade de
excrecao das secrecdes das glandulas de Meibémio, formando-se um ciclo vicioso,
do qual participam a meibomite e ceratinizacdo da conjuntiva tarsal exposta aos
fatores agressores do meio ambiente.

A injecao de substancias que distendam o folheto anterior da péalpebra inferior
podem provocar elevacdo da margem palpebral. No entanto, a mesma injecao pode
ter efeito paradoxal, levando a aumento do volume ja espessado da margem
palpebral cronicamente inflamada, acentuando a acédo da forca de gravidade sobre a

palpebra inferior, com piora da eversao da margem.

A avaliagdo das medidas do grupo AH de sete dias apOs as aplicacdes
comparadas com as de 30 dias apo0s a aplicacdo, apesar do tempo curto de
observacdo, mostrou a estabilidade dos resultados obtidos com o AH, 0 que € um
ponto positivo para este tipo de tratamento.

A comparacdo do G1 e G2 reafirma que o AH quando injetado na pélpebra
inferior de individuos com ectropio cicatricial apresentou resultados superiores ao
SF. Apesar do grupo que recebeu aplicacdo de SF nao ter apresentado reducédo em
todas as medidas e melhora significativa do ectrépio, foi observado pelo cirurgido
gue os pacientes submetidos a aplicacdo de tal substancia e foram submetidos a

reintervengdo cirdrgica, apresentaram durante o intra-operatorio uma maior
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elasticidade da pele ao serem comparados com pacientes com a mesma afeccao e
gue nunca tiveram aplicagéo de tal substancia previamente (Meneghim np).

Em suma, ao se comparar as duas substancias SF e AH, apesar da maioria
das diferencas ndo serem significativas, observou-se que o AH pode ter efeito
superior ao SF no tratamento do ectropio cicatricial. Este fato pode ser explicado
pela maior densidade do AH, que apresenta maior tempo de permanéncia no local

da aplicacao, distendendo mais eficientemente os tecidos.

Utilizando as substancias injetaveis SF e AH, foi possivel obter resultados que
apontam para novos rumos no tratamento do ectrépio cicatricial. Novos estudos
precisam ser providenciados, com randomizacdo e inclusdo de mais sujeitos, talvez
com modificagcbes no modo de aplicacdo e com maior tempo de seguimento para
gue se possa concluir com maiores evidéncias se 0 AH pode ser considerado dentro

do arsenal terapéutico do ectrdpio cicatricial da palpebra inferior.

CONCLUSAO

A aplicacdo de SF ou de AH na pélpebra inferior de portadores de ectropio
cicatricial com o intuito de melhorar o posicionamento da palpebra inferior mostrou
resultados satisfatorios parciais, principalmente com a aplicacdo de AH. Novos
estudos séo necessarios para aprimorar técnica de aplicacdo, assim como avaliar
melhor a quantidade necessaria para a obtencdo de resultados mais satisfatorios do
posicionamento palpebral com o uso do AH.
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Anexo 1

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE
(Conselho Nacional de Saude, Resolucao 466/2012)

Convido o Sr(a)
a participar como voluntario do meu projeto de pesquisa “Tratamento do ectropio
cicatricial da palpebra com aplicagdo de substincias injetaveis” sob
responsabilidade da pesquisadora Dra. Laryssa Kataki de Oliveira Veloso. O
estudo sera realizado com aplicagdo de Soro Fisiolégico com anestésico ou Acido
Hialurdénico, um gel usado para preencher rugas, que serdo injetados na palpebra
inferior para tratar a queda da palpebra inferior, que se chama ectrépio. As inje¢des
que serdo feitas ndo causam risco para a visdo ou para a sua saude fisica, mental
ou emocional. Apés a injecdo pode acontecer inchago da pele, o que esta dentro do
esperado. Também pode acontecer sangramento leve nas palpebras inferiores, e
elas podem ficar roxas, mas ha melhora espontdnea e gradativa, sem deixar
problemas. Vocé podera consultar a pesquisadora responsavel em qualquer época,
pessoalmente, pelo telefone da Faculdade de Medicina de Botucatu (3880-1608 ou
3880-1609), cujo horéario de atendimento € das 8 as 11:30 e das 13:30 as 17horas
de segunda a sexta-feira, ou da Pesquisadora (14) 98127-8107, para esclarecimento
de qualquer davida. Vocé esta livre para, a qualquer momento, deixar de participar
da pesquisa. Todas as informacdes que vocé fornecer e os resultados obtidos seréo
mantidos em sigilo. Os resultados s6 serdo utilizados para divulgacdo em reunides e
revistas cientificas, e vocé ndo serd identificado como participante da pesquisa.
Além disso, vocé sera informado de todos os resultados obtidos. Vocé néo tera
quaisquer beneficios ou direitos financeiros sobre o0s eventuais resultados
decorrentes da pesquisa. Este estudo € importante porque seus resultados
fornecerdo informacgfes para que possa haver beneficio para outros pacientes com
ectropio, por ser um método de baixo custo e com risco minimo de complicagdes.

CONCORDO EM PARTICIPAR DA PESQUISA
Diante das explicacbes, se vocé concorda em participar deste projeto,
cologue sua assinatura a seguir e forneca os dados solicitados.

Nome:

R.G:. / Fone:
( )

Endereco:

Orientadora: Prof® Titular Dr?. Silvana Artioli Schellini
Co-Orientadora: Dra. Roberta Lilian Fernandes de Souza Meneghim
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Nome Pesquisadora: Dr?. Laryssa Kataki de Oliveira Veloso/Fone: (14) 9-8127-

8107
Instituicdo: Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP / Depto. De

OFT/ORL/CCP

Botucatu, / de

Usuério ou responsével legal Dr?. Laryssa Kataki de Oliveira Veloso
Pesquisador(a) responsavel

OBS.: Termo apresenta duas vias, uma destinada ao usuario ou seu representante e a outra ao pesquisador
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FACULDADE DE MEDICINA DE
BOTUCATU-UNESP  ‘GRGradl

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Peequisa: TRATAMENTO DO ECTROPIO CICATRICIAL DA PALPEBRA COM APLICACAO DE
SUBSTANCIAS INJETAVEIS

Pesquisador: LARYSSA KATAKI DE OLIVEIRA VELOSO

Area Tematica: Novas procedmantos 1erspauticos invasivos;

Verslo: 1

CAAE: 5253151530000 5411

Ingtituiglo Proponents: Depariamento de Oftalmalogia/Dicerennlsrngologs « de CCP
Pafrocinador Principal: Financiamento Propro

DADOS DO PARECER

NuUmero do Parecer: 1.399 727

Apressntago do Projeto:
Projeo entifidado *TRATAMENTO DO ECTROPIO CICATRICIAL DA PALPEBRA COM APLICAGAD DE

SUBSTANCIAS INJETAVEIS® com apresentaciio adequada, sera exacutado por aluna de pas graduagio.

Tam ocbjativos & melodologia bam descriig,

Objetivo da Peaquisa:

A PEsqUIsa M por obyetivo avaiiar 8 aficAcia da NpRcho d8 S0 =iologicn 8 0.9% (SF 0,9%) no subcutanss
da palpebra Inferior para correcan de actripo ccarioa!

Avallagdo dos Rlecos e Beneficios:

Os beneficios serd a avalagio da eficaca de um ratamento de baxo-custo (soro fisiologico) & de baixo
f=C0 NG iratamanio do ecindpio cicaticial

05 ris00s 880 desariios comp minimas @ constsiem em formaclo de areas de hamaloma & aguIMcses nNa
papebra.

Comentarioe @ Conglderagtes sobre a8 Pasquisa:

Pesquisa relevanie no iratamento de mportantes patologis oflgimologics, com svaliacao de um ralamenio
g8 baixe cusio

Conglderagdes sobre o8 Termos de apresentacao obrigatoria:
Os termos obrigatanos como TCLE, projio, folha de rosto e dosumento do EAP constam na

Enderwco:  Chicara Budgnod | e

Buwrm: Robfe Joner CEI™ 1861845670
ur: 5P Memicipee:  BOTUCATU
teletone:  [1413830.1608 Emmd:  COpSELOEEIN D UNeSD
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