Andlise da camada de fibras nervosas da retina com
GDx™ : validade diagnostica em glaucoma primario de
angulo aberto e suspeitos de glaucoma

Retinal nerve fiber layer analysis with GDx™ : diagnostic value in primary open angle
glaucoma and glaucoma suspects
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Paulo Augusto de Arruda Mello® avaliar o seus resultados em pacientes suspeitos de glaucoma. Métodos:
Foram submetidos ao exame com o GDx™ Scanning Laser System, 77
glaucomatosos (142 olhos) portadores de defeito caracteristico do cam-
po visual, 40 individuos normais (80 olhos) e 36 suspeitos de glaucoma
com pressao intra-ocular (Po) acima de 20 e abaixo de 25 mmHg com
campo visual normal. Analisou-se a sensibilidade, especificidade, razao
de probabilidade e as probabilidades pré e pds-teste. Resultados:
Considerando como exame anormal a presenga de pelo menos um indice
alterado, entre glaucomatosos e normais, observou-se uma especificidade
de 82,5% e sensibilidade de 90,1%. A razdo de probabilidade encontrada
foi de 5,1 e as probabilidades pré e pos-teste de 63,9% e 90% respecti-
vamente. Entre suspeitos e normais, observou-se uma especificidade de
82,5% e sensibilidade de 33,3%. A razdo de probabilidade encontrada foi
de 1,9 eas probabilidades pré e pos-teste de 8,5% e 15% respectivamente.
Conclusio: O GDx™ Scanning Laser System apresenta validade
diagnostica significativa em diferenciar olhos glaucomatosos de nor-
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O exame apresenta boa reprodutibilidade e alguns estudos
apresentam dados comparativos desta ultima versdao®@367,
Suzanna, Takahashi e Nakamura referem indices de especifici-
dade de 91,1% e sensibilidade de 87,3%, considerando um ou
mais pardmetros anormais como ponto de corte entre normais
e glaucomatosos®. Moura refere que, com excegao do indice
simetria, os valores obtidos em glaucomatosos diferiram esta-
tisticamente em compara¢do aos normais, achado esse con-
cordante com o descrito por outros autores®®),

A maioria dos estudos, porém, apresenta informagdes
sobre a sensibilidade e especificidade do exame®3. A fim de
proporcionar dados mais substanciais sobre a validade diag-
nostica de um teste, atualmente, recomenda-se que além dos
valores de especificidade e sensibilidade, sejam calculados a
razdo de probabilidade (likelihood ratio) e as probabilidades
pré e pos-teste. A razdo de probabilidade indica o nimero de
vezes que o exame ¢ positivo entre portadores da doenca em
questdo, em relagdo a falso positivos. A probabilidade pré-
teste estima a chance do exame ser positivo levando-se em
conta a prevaléncia. J4 a probabilidade pos-teste indica a
chance do teste estar correto. Esses nimeros permitem um
melhor entendimento da validade diagndstica do teste em
questdo. Por exemplo de posse da razdo de probabilidade tem-
se uma nog¢ao exata de quanto mais freqiiente aquele teste
tende a ocorrer em portadores. Com a probabilidade pré-teste
pode-se ter uma no¢éo mais acurada do que pode ser esperado
do teste. Uma probabilidade pds-teste alta (maior que a pré-
teste) valida em muito o teste em estudo. Estes conceitos sdo
muito difundidos nos principios de medicina baseada em evi-
déncias*1,

O objetivo deste estudo ¢ analisar a validade diagnoéstica
do GDx™ Scanning Laser System em portadores de glaucoma
primario de angulo aberto, bem como, avaliar o seus resulta-
dos em pacientes suspeitos de glaucoma.

METODOS

Foram selecionados trés grupos de pacientes a fim de
serem submetidos a exame oftalmoldgico completo incluindo o
exame do campo visual e analise da camada de fibras nervo-
sas. O protocolo do exame foi previamente submetido a anali-
se da Comissdo de Etica da Universidade Federal de Sio
Paulo, tendo obtido sua aprovagdo.

Trés grupos foram constituidos (normais, glaucomatosos,
suspeitos de glaucoma). O grupo normal foi formado por indi-
viduos que apresentavam em ambos os olhos acuidade visual
acima de 20/40, pressao intra-ocular (Po) abaixo de 21mmHg
em mais de uma medida e exame de campo visual dentro da
normalidade. Foram excluidos todos os que apresentavam
achados que pudessem ter interferéncia sobre a Po ou que
levassem a uma suspeita de glaucoma (p.ex. escavagdo do
disco optico acima de 0,5) e os casos com campos visuais com
baixos indices de confiabilidade. Assim sendo, o grupo nor-
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mais foi formado por 40 pacientes (80 olhos), 29 femininos e 11
masculinos, sendo 32 da cor branca, 7 da preta e 1 da amarela
com idade média de 65,1+14,2 anos.

O grupo glaucomatosos foi constituido por portadores de
glaucoma primario de angulo aberto. O diagnostico de glauco-
ma foi firmado com base em niveis elevados de Po (acima de
21mmHg), alteracdo de disco Optico glaucomatosa ¢ defeito
caracteristico no exame de campo visual, ou seja, presenga de
no minimo degrau nasal ou escotoma para-central com pelo
menos 10 graus de extensdo e dois indices globais com signi-
ficancia abaixo de 5%. Foram excluidos os casos com cirurgia
prévia e os com campos visuais com valores limitrofes e os
com baixos indices de confiabilidade (abaixo de 30%). Assim
sendo, o grupo glaucomatosos foi constituido por 77 indivi-
duos (142 olhos), 42 femininos e 35 masculinos, sendo 46 da
cor branca, 28 da preta ¢ 3 da amarela com idade média de
63,1+11,7 anos.

O grupo suspeitos de glaucoma foi constituido por indivi-
duos que apresentavam Po>20mmHg e menor que 25mmHg
com disco optico com escavagdo maior que 0,5. Foram exclui-
dos os que apresentavam algum defeito de campo visual.
Assim sendo, o grupo suspeitos foi constituido por 36 indivi-
duos (72 olhos) sendo 29 da cor branca, 5 da preta ¢ 3 da
amarela, com idade média de 50,5+13,1 anos.

O exame de campo visual foi realizado com o perimetro
Humphrey Field Analyser pela estratégia 24-2 ou 30-2. O exa-
me da camada de fibras nervosas foi realizado com o equipa-
mento GDx™ Scanning Laser System. As medidas foram sem-
pre feitas com as pupilas nao dilatadas, em sala com ilumina-
¢do padronizada. Foram realizadas de preferéncia trés imagens
consideradas de boa qualidade com o GDx™Scanning Laser
System, segundo os critérios de centralizagdo. Utilizando
essas imagens foi procedida a sua média (parte do programa
do aparelho), sobre a qual foi posicionada a elipse ao redor da
disco 6ptico, tomando como limite o anel escleral. As razdes e
valores selecionados neste estudo para a analise estatistica
foram aqueles fornecidos pelo GDx™ Scanning Laser System,
quando se utilizou o programa completo de comparagdo, obti-
dos na impressdo. Tais razdes e valores foram: Simetria, Razao
Superior, Razio Inferior, Superior/Nasal, Modulagdo Maxima,
Modulagao da Elipse, Média da Espessura, Média da Elipse,
Média Superior, Média Inferior e Superior Integral.

Os resultados foram tabelados e analisados quanto a fre-
qiiéncia de exames anormais e dos respectivos indices alte-
rados. Considerou-se exame anormal a presen¢a de um ou mais
indices considerados fora da normalidade pelo pacote estatis-
tico do equipamento GDx.

As freqiiéncias foram comparadas pelo teste exato de Fis-
her e as variaveis quantitativas pelo teste de Mann-Whitney.
Entre glaucomatosos e normais calculou-se os valores de
especificidade, sensibilidade, razdo de probabilidade, proba-
bilidades pré e pds-teste, 0 mesmo acontecendo para a compa-
racdo entre suspeitos e normais.
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RESULTADOS

Comparacgdo entre glaucomatosos e normais

Nao foram observadas diferencas estatisticas para os da-
dos demograficos. No grupo glaucomatosos dos 142 exames,
em 128 (90,1%) o GDx™ mostrou-se alterado e em 14 (9,9%) o
exame foi normal. Nos normais, 66 olhos (82,5%) apresentaram
GDx™ normal e 14 (17,5%) alterados. A comparagdo da
freqiiéncia de exames alterados entre os grupos foi estatistica-
mente significante (p<0,0001) (Tabela 1).

O nuimero de ocorréncias de cada parametro entre os glau-
comatosos estd expresso na tabela 2. Os pardmetros mais
freqiientemente alterados foram modulagao (67 ocorréncias),
quadrante alterado no grafico desvio do normal (64), relacdo
superior nasal (57), relacdo inferior (56), relagao superior (47),
simetria (38), média inferior (37), modulagdo da elipse (36) e
média superior (32). Os parametros simetria e relagdo superior
nasal foram os mais freqiientes entre os exames com apenas
um parametro alterado e os relagdo superior, relacdo inferior e
modula¢do maxima, os de maior ocorréncia entre os com qua-
tro ou mais alterados. As médias de espessura somente mos-
tram-se mais freqiientes entre os com cinco ou mais pardme-
tros alterados (Tabela 2).

Entre os normais, cinco olhos apresentaram um parametro
alterado (trés simetria, um superior nasal ¢ um relacao infe-
rior); seis, dois (dois superior nasal e modulagdo maxima, dois
superior nasal e relagdo inferior, um relagdo superior e relacao
inferior e um simetria e superior nasal); dois trés (superior
nasal - modula¢do - modulagdo da elipse; simetria - relagdo

Tabela 1. Frequéncia de exames alterados

Teste Glaucomatosos (n=142) Normais (n=80)
Teste + 128 (90,1%) 14 (17,5%)
Teste - 14 (9,9%) 66 (82,5%)

P<0,0001 (teste exato de Fisher)

Tabela 2. Ocorréncias de cada parametro entre glaucomatosos
conforme o total de indices alterados em cada exame

1(n=23) 2(n=31) 3(n=20) 4(n=10) 5(n=11) 6(n=33) Total

Simetria 6 10 7 3 4 8 38
R. sup 4 7 3 6 5 22 47
R. inf. 2 12 7 7 4 24 56
Sup/n. 5 10 9 4 7 22 57
M.Max 3 9 11 9 6 29 67
El.mod 0 3 4 3 6 20 36
M.Total 0 0 0 0 0 8 8
M.sup. 0 1 2 2 3 24 32
M.Inf. 0 0 6 1 4 26 37
Int.sup. 0 1 1 1 1 18 22
M.elipse O 1 0 0 1 15 17
DFN 3 8 10 4 10 29 64

inferior - desvio da normalidade); um quatro (relagdo superior
- superior nasal - modulagdo maxima - integral superior).
Considerando como exame anormal a presenga de pelo
menos um indice alterado, observou-se uma especificidade de
82,5% e sensibilidade de 90,1%. A razdo de probabilidade
encontrada foi de 5,1 e as probabilidades pré e pos-teste de
63,9% ¢ 90% respectivamente. Considerando-se dois indices
como ponto de corte obtém-se especificidade de 88,7% e sen-
sibilidade de 73,9%, razdo de probabilidade de 6,5 e probabili-
dade pos-teste de 92%. Ja para o ponto de corte de trés
indices, observa-se especificidade de 96,2% e sensibilidade
de 52,1%, razdo de probabilidade de 13,7 e probabilidade pds-
teste de 96%. Para o de quatro parametros, observa-se especi-
ficidade de 98,7% e sensibilidade de 38,7%, razdo de probabi-
lidade de 29,8 ¢ probabilidade pos-teste de 98,1% Adotando-
se o critério de cinco ou mais indices, observa-se especifi-
cidade de 100% e sensibilidade de 47,8%, razdo de probabi-
lidade de 84,64 ¢ probabilidade pos-teste de 98,8% (Tabela 3).

Comparacdo entre suspeitos e normais

A comparagdo de sexo e cor ndo indicou significincia
estatistica. Observou-se diferenca estatisticamente signifi-
cante quanto a idade entre normais e suspeitos. No grupo
suspeitos, 24 pacientes mostraram pelo menos um parametro
alterado, sendo 11 com um parametro, 7 com dois, 2 com trés
e 4 com trés ou mais. O parametro mais freqiientemente al-
terado foi o superior nasal (13 exames), seguido do modula-
¢do maxima (8 casos), simetria (7) e relag@o superior e inferior
(6 cada), desvio da normalidade (3), média superior (2) e
média da elipse, modulagdo da elipse e integral superior com
um cada. As diferengas em freqiiéncias de exames alterados
ou ndo entre suspeitos e normais foi estatisticamente signi-
ficante ao nivel de 4%.

Considerando como exame anormal a presenga de pelo
menos um parametro alterado, observou-se uma especifici-
dade de 82,5% e sensibilidade de 33,3%. A razdo de probabili-
dade encontrada foi de 1,9 e as probabilidades pré e pds-teste
de 8,5% e 15% respectivamente.

DISCUSSAO

A sensibilidade e especificidade observada nesta série
para o diagndstico de glaucoma (82,5 ¢ 91,1% respectivamen-

Tabela 3. Sensibilidade (sens), especificidade (espec.), razéo de
probabilidade (razdo), probabilidade pré e pés-teste (prob pré
e prob.p6s) conforme o ponto de corte para diagndstico

Critério Sens. Espec. Razdo Prob. Pré Prob. Pés
1 ou mais 90,1% 82,5% 51 63,9% 90%
2 ou mais  73,9% 88,7% 6,5 63,9% 92%
3oumais 52,1% 96,2% 13,7 63,9% 96%
4 ou mais  38,7% 98,7% 29,8 63,9% 98,1%
5 ou mais 47,8% 100% 84,6 63,9% 98,8%

Arq Bras Oftalmol 2001;64:337-40



340 Andlise da camada de fibras nervosas da retina com GDx™: validade diagnostica em glaucoma primdrio de dngulo aberto e suspeitos de glaucoma

te) sdo comparaveis as outras anteriormente publicadas, con-
siderando como critério de anormalidade a presenga de um ou
mais parametros alterados, sugerindo sua validade como mé-
todo diagndstico®3?). Entretanto, esta validade ¢ melhor ex-
pressada pela razdo de probabilidade ¢ probabilidade pos-
teste. Mesmo considerando-se um parametro como ponto de
corte observou-se razdo de 5,1 que indica que a chance de
encontrar o exame positivo entre doentes ¢ 5,1 vezes maior
que obter o mesmo achado entre pacientes ndo glaucoma-
tosos. Ainda a probabilidade pos-teste detectada foi de 92%,
o que pode ser considerada bastante satisfatoria e significati-
vamente acima da probabilidade pré-teste (63,9%). Isto indica
a chance do teste estar “correto”.

A medida que foi elevado o ponto de corte, observou-se
um aumento de especificidade e diminui¢ao de sensibilidade,
conforme o esperado. Porém, cabe salientar que a razdo de
probabilidade e a probabilidade pos-teste elevaram-se. Anali-
sando os resultados, observa-se claramente que a chance de
um individuo que mostre trés pardmetros alterados ser glauco-
matoso ¢ signifcativamente alta.

Pela analise das freqiiéncias dos indices entre os glauco-
matosos fica evidente que as alteragdes nos parametros de
média de espessura somente apareceram nos casos onde
varios indices mostravam-se alterados. Pode-se observar tam-
bém que indices como simetria ¢ superior nasal parecem ser os
primeiros a alterarem-se. Ja os modulagdo maxima e quadrante
alterado no grafico desvio da normalidade e as relagdes supe-
rior e inferior sugerem mais claramente um exame alterado.

Apesar dos resultados demonstrarem a validade diagnoés-
tica do exame, deve ser lembrado que os casos analisados
constituiam-se de glaucomas diagnosticados com evidentes
alteragdes de campo visual. Portanto, caso o GDx™ fosse
empregado como Unico método nestes casos, 14 olhos glau-
comatosos ndo seriam diagnosticados. Isto sugere que o
equipamento corrobora o diagndstico, ndo substituindo ou-
tros exames, ou seja, constitui-se em mais uma peca propedéu-
tica a ser considerada.

A analise dos casos suspeitos de glaucoma, ndo indica
validade diagnostica nesta situagao. Considerando que, teori-
camente, o defeito na camada de fibras nervosas precede os
defeitos de campo, seria de se esperar uma maior poténcia do
teste. Por outro lado, existe a possibilidade de que varios dos
individuos incluidos, apesar de mostrarem dados de exame
que levaram a suspeita de glaucoma, sejam realmente normais.
Apenas o acompanhamento longitudinal destes pacientes po-
de responder a esta duvida.

Pela analise dos resultados, pode-se concluir que o GDx™
Scanning Laser System apresenta validade diagnostica signi-
ficativa em diferenciar olhos glaucomatosos de normais. Em
suspeitos de glaucoma o exame mostrou pouca capacidade na
diferenciacdo dos normais.
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ABSTRACT

Purpose: to analyze the diagnostic power of the GDx™ Scan-
ning Laser System in primary open angle glaucoma (POAG)
and glaucoma suspects. Methods: 77 POAG patients (142
eyes) with characteristic visual field loss, 40 normal subjects
and 36 glaucoma suspects (72 eyes) with intraocular pressure
(IOP) above 20 and below 25 mmHg with normal visual fields
were submitted to GDx™ Scanning Laser System examina-
tions. Sensitivity, specificity, likelihood ratio and pre- and
post-test probabilities were calculated. Results: Considering
abnormal the presence of at least one parameter out of normal
limits, 82.5% specificity and 90.1% of sensitivity between
glaucomatous and normals were found. Likelihood ratio was
5.1 and pre-test and post-test probabilities were 63.9% and
90% respectively. Between suspects and normals specificity
was 82.5% and sensitivity 33.3%. Likelihood ratio was 1.9 and
pretest and post-test probabilities were 8.5% and 15% res-
pectively. Conclusion: The GDx™ Scanning Laser System
presented significant diagnostic power to differentiate glau-
comatous from normal eyes. The examination showed low
performance to differentiate glaucoma suspects from normals.

Keywords: Nerve fibers; Retina; Glaucoma/diagnosis;
Glaucoma, open angle/diagnosis; Sensibility and specificity;
Diagnostic techniques, ophthalmological
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