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RESUMO

O presente trabalho objetiva desenvolver uma equagdo para estimar o volume da camara vi-
trea em pacientes pseudofacicos com base no comprimento axial do olho. Uma série consecu-
tiva de pacientes submetidos a cirurgia de vitrectomia para buraco macular ou membrana epir-
retiniana foram incluidos. Os critérios de inclusao foram: olhos pseudofacicos, idade maior
que 50 anos e olhos com comprimento axial variando de 21 a 26 mm. Antes da cirurgia, o
comprimento axial foi medido por meio de biometria Optica. Foi realizada vitrectomia via
Pars Plana e, apos a troca fluido-ar, a camara vitrea foi preenchida com Azul Brilhante G
(0,005%). O volume infundido em cada olho foi registrado. Em seguida, foi realizado o pee-
ling da membrana epirretiniana ou da membrana limitante interna e uma nova troca fluido-ar.
Os principais resultados € medidas foram o volume da camara vitrea € o comprimento axial. A
amostra foi composta por 112 pacientes. A média [desvio padrao (DP), variacao] da idade foi
de 71 (7, 53—90) anos. Sessenta ¢ cinco individuos (58%) eram mulheres. Em 58 (51,8%)
pacientes, a cirurgia foi realizada no olho direito. O comprimento axial médio (DP; intervalo)
foi 23,78 (0,93; 21,55—25,26) mm, ¢ o volume médio (DP; intervalo) da camara vitrea foi
4,96 (0,69; 3,60—6,40) mL. O coeficiente de correlacdo de Pearson (r = 0,950; p <0,01) foi
positivo e o coeficiente de determinagdo (R2) foi de 0,902. A equagdo de regressdo estimada
foiY =0,71X - 11,84, onde Y era o volume da camara vitrea, X era o comprimento axial do
olho, o coeficiente linear para a linha reta foi —11,84 e o coeficiente angular foi 0,71 (p
<0,01 ). Esses dados sugerem que o volume da camara vitrea est4 significativamente correla-
cionado com o comprimento axial, € o primeiro provavelmente poderia ser calculado pela bi-
ometria. Novos estudos com amostras maiores serdo necessarios para confirmar essas obser-
vagdes e permitir o desenvolvimento de um algoritmo (talvez ndo linear) que inclua valores
extremos de comprimento axial e que leve em consideracao outros fatores, como o estado do

cristalino e o sexo.

PALAVRAS-CHAVE: corpo vitreo; volume; cirurgia vitreorretiniana; biometria.



ABSTRACT

The present work studies the development of an equation for estimating the vitreous chamber

volume in pseudophakic patients based on the axial length of the eye. A consecutive series of
patients who underwent vitrectomy surgery for a macular hole or an epiretinal membrane
were enrolled. The inclusion criteria were as follows: having pseudophakia, being older than
50 years, and having eyes with axial length ranging from 21 to 26 mm. Before the surgery, the
axial length was measured using optical biometry. Pars plan vitrectomy was performed and,
after the fluid-air exchange, the vitreous chamber was filled with Brilliant Blue G (0.005%).
The infused volume of each eye was recorded. Then, epiretinal membrane peeling or internal
limiting membrane peeling and a new fluid-air exchange were performed. Main outcomes and
measures were the vitreous chamber volume and axial length.The sample consisted of 112
patients. The mean [standard deviation (SD), range] age was 71 (7, 53—90) years. Sixty-five
individuals (58%) were women. In 58 (51.8%) patients, surgery was performed on the right
eye. The mean (SD; range) axial length was 23.78 (0.93; 21.55—25.26) mm, and the mean
(SD; range) vitreous chamber volume was 4.96 (0.69; 3.60—6.40) mL. Pearson’s correlation
coefficient (r = 0.950; p < 0.01) was positive and the coefficient of determination (R2) was
0.902. The estimated regression equation was Y = 0.71X — 11.84, where Y was the vitreous
chamber volume, X was the axial length of the eye, the linear coefficient for the straight line
was —11.83, and the angular coefficient was 0.71 (p < 0.01). These data suggest that vitreous
chamber volume is significantly correlated with the axial length, and the former could proba-
bly be calculated using biometry. New studies with larger samples will be required to confirm
these observations and will allow the development of an algorithm (perhaps non-linear) that
includes extreme axial length values and that takes into account other factors such as the sta-

tus of the lens and sex.

KEYWORDS: vitreous body; volume; vitreoretinal surgery; biometry.
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1 INTRODUCAO

A camara vitrea ¢ a maior estrutura do olho, tem volume varidvel (+ 4,0 mL) e é delimitada
anteriormente pelo cristalino e posteriormente pela retina (2.3, Seu volume estimado inicial-
mente foi derivado de estudos post-mortem; entretanto, sabe-se que a estrutura do tecido ¢
modificada apds o processamento histologico 4.

Kaplan et al. ® avaliaram as variagdes do volume da camara vitrea (VCV) em camundongos
de 2 meses de idade usando imagens de ressonincia magnética (MRI) de alta resolucdo. Eles
concluiram que o VCV pode variar significativamente entre os individuos e essa variagdo nao
esta relacionada a idade e ao peso.

Xu et al. 0 usaram a MRI para estudar as propriedades biométricas de 31 pacientes. Eles rela-
taram que o VCV foi de 5,482 + 0,440 mL, mas nao avaliaram a espessura da coroide e da
retina ao medir esse volume. Seus valores eram maiores do que os volumes atualmente co-
nhecidos para a cavidade vitrea (CV).

Azhdam et al. () avaliaram os olhos de 100 pacientes usando tomografia computadorizada de
alta resolu¢do. Encontraram volume de 4,65 + 0,47 mL para mulheres e 4,97 + 0,46 mL para
homens, com correlagdo positiva entre o comprimento axial (AL) e VCV (p <0,01), confir-
mando que o volume médio da cavidade vitrea ¢ maior que o volume atualmente aceito de 4
mL.

Tanaka et al. ® propuseram um modelo para medir o VCV durante a cirurgia de vitrectomia.
Eles também encontraram uma correlagao positiva entre o AL e o VCV (p <0,01).

No passado, os cirurgides implantavam lentes intraoculares (LIO) com uma dioptria “padrao”
para todos os pacientes. Atualmente, as medidas de AL sdo essenciais para determinar a preci-
sao do calculo da LIO ©®. O mesmo raciocinio pode ser usado para determinar o VCV. A ana-
lise da relagdo entre VCV e AL pode ser ttil na pesquisa clinica, porque pode aumentar a pre-
cisdo da dosagem de agentes farmacologicos intravitreos, como antibidticos, quimioterapicos
e gases expansiveis. O objetivo deste estudo foi propor uma equagdo para estimar o VCV em

pacientes pseudofacicos com base no AL do olho.
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2 REVISAO DE LITERATURA

A camara posterior do olho tem uma forma aproximadamente esférica e ¢ preenchida com
humor vitreo, um material transparente com propriedades viscoelasticas. O corpo vitreo ¢ a
maior estrutura do olho, representando aproximadamente 80% do seu volume total. Preenche
a cavidade vitrea e ¢ delimitado anteriormente pelo cristalino e posteriormente pela retina (1.
O vitreo ¢ uma estrutura gelatinosa clara com um volume varidvel, mas estimado em média de
4,0 mL. Durante a invaginac¢ao da vesicula Optica, o vitreo primdrio forma-se entre o cristali-
no ¢ a lamina limitante interna da retina (10, Produzido por células na por¢ao ndo pigmentada
do corpo ciliar, o humor vitreo ¢ derivado de células embrionarias mesenquimais, que se de-
generam apods o nascimento (1D,

ULTRAESTRUTURA E BIOQUIMICA DO VITREO

O humor vitreo nao contém vasos sanguineos € 98-99% do seu volume ¢ dgua (12). Os princi-
pais componentes macromoleculares incluem o colageno fibrilar tipo II (75% do colageno
total) e glicosaminoglicanos, notadamente o hialuronato e o sulfato de condroitina. Compo-
nentes menores incluem outras proteinas fibrilares e ndo fibrilares, colagenas e nao coladgenas,
proteinas de matriz extracelular (opticina), proteinas altamente basicas e glicoproteinas acidas
(13).

No olho emetropico adulto, o comprimento axial médio do vitreo € de 16,5 mm (14, O corpo
vitreo ocupa a cavidade vitrea, e tem aparéncia quase esférica, exceto pela parte anterior, que
¢ concava correspondendo a presenga do cristalino. Anatomicamente, o vitreo pode ser subdi-
vidido em varias regides anatdmicas, incluindo o vitreo basal, central e cortical. A maior parte
do vitreo é composta pelo vitreo central, que contém o canal de Cloquet. Essa estrutura ¢ um
remanescente do sistema vascular hialdide fetal e se junta ao disco 6ptico e a superficie poste-
rior do cristalino. Em individuos com menos de 35 anos de idade, o canal de Cloquet, ¢ atra-
vés dele o vitreo anterior, esta firmemente preso a capsula posterior do cristalino. Esse anexo
¢ denominado ligamento de Wieger. No vitreo central, as fibrilas de coldgeno cursam princi-
palmente nas dire¢des anterior-posterior, paralelas ao canal de Cloquet. A base vitrea ¢ uma
zona anular que se estende para ora serrata (ou seja, a jungdo entre a retina e a pars plana do
corpo ciliar). A base do vitreo ¢ uma zona de ligagdes muito firmes entre o vitreo, a retina e a

pars plana. Estende-se de 1,5-2 mm anterior a ora serrata a 0,5-2,5 mm posterior a ela (13.15),
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Uma caracteristica estrutural peculiar do gel vitreo ¢ uma distribuicdo ordenada de fibrilas de
colageno dentro de uma rede viscoelastica sem estrutura. O gel vitreo humano normal contém
fibrilas que se inserem posteriormente no cortex vitreo da macula e anteriormente na base vi-
trea. As grandes moléculas de acido hialurdnico preenchem os espagos entre as fibrilas, mas
um mecanismo de montagem definitivo para essa rede composta e estruturada ainda nao esta
disponivel (16),

Figura 1. Organizacdo estrutural da camara vitrea.

Canal of Cloquet

Retina

Zonules Optic disc

Optic nerve

— . Z e
o Central vitreous f‘_ } Macula (part of retina)
/ PR I

Aqueous humor

// / Vitreous cortex

Vitreous base

Basal vitreous

Fonte: Adaptado de Bishop, P.N. (2000).

O cortex vitreo ¢ uma camada de 100 a 300 um de espessura que envolve o vitreo central. A
densidade das fibrilas de colageno ¢ maior do que no vitreo central e elas cursam paralela-
mente a superficie do vitreo. Posteriormente a base do vitreo, o vitreo cortical estd menos fir-
memente preso a superficie retiniana. No entanto, existem pontos focais de fixagdo mais firme
ao redor dos principais vasos retinianos, na févea e, mais notavelmente, ao redor do disco 6p-
tico. Clinicamente, o termo hialdide anterior e posterior ¢ usado para denotar o cortex vitreo
anterior e posterior. (13.17), A interface vitreo-retiniana ¢ uma regido ultraestruturalmente defi-
nida que inclui a parte externa do cortex vitreo e a parte interna da ldmina limitante interna da
retina (17. As moléculas que estdo localizadas entre essas estruturas incluem laminina e fibro-
nectina, bem como outros componentes tipicos de uma matriz extracelular (1),

O vitreo maduro ¢ um gel transparente com propriedades reoldgicas viscoeldsticas. Tipica-

mente passa por significativas mudangas mecanicas durante a vida: o vitreo normal na juven-
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tude ¢ um gel homogéneo e o processo fundamental de envelhecimento consiste em uma de-
sintegracao progressiva da estrutura do gel, principalmente no centro da cavidade vitrea. Esse
processo ¢ chamado de liquefagdo vitrea e pode ser tdo extenso que envolve toda a cavidade
vitrea (1),

FUNCOES E IMPORTANCIA DO VITREO

Embora o vitreo geralmente possa ser removido dos humanos sem consequéncias deletérias, o
vitreo saudavel desempenha uma variedade de fungdes. A propriedade de ocupacdo do espago
do vitreo ajuda a manter a expansao anatomica normal do globo; pequenas substancias solu-
vels em agua na retina podem se difundir no vitreo através da barreira sangue-retina; o vitreo,
portanto, impede a difusdo de substancias entre a retina e o segmento anterior do olho. O vi-
treo pode, consequentemente, atuar como um reservatorio de substancias como oxigénio, gli-
cose e acido ascorbico, que suportam o metabolismo de estruturas adjacentes, € como um pos-
sivel reservatdrio de residuos metabdlicos (19).

O vitreo, juntamente com outros papéis fisioldgicos, tem as seguintes fungdes mecanicas
principais: garantir a aderéncia da retina as camadas externas e encher a camara vitrea; atuar
como uma barreira entre os segmentos anterior ¢ posterior do olho para o transporte de calor e
drogas (20). O gel vitreo ajuda a manter a transparéncia do meio e suporta as estruturas dentro
do olho. Suas propriedades viscoelasticas permitem que o olho retorne a sua forma normal
apds compressao 1),

SUBSTITUTOS VITREOS

Como o humor vitreo ndo pode se regenerar, a cavidade deve ser preenchida com um substitu-
to durante e ap06s a cirurgia. Idealmente, o substituto ¢ aquele que se assemelha ao vitreo nati-
vo tanto na estrutura quanto na fun¢do 2. Em alguns casos, a cAmara posterior pode ser pre-
enchida com um fluido com propriedades quase newtonianas 3. O substituto vitreo ideal ¢é
semelhante ao vitreo nativo em estrutura e fungdo. Deve ter propriedades viscoeldsticas seme-
lhantes e manter uma pressao intraocular (PIO) normal, a fim de apoiar as estruturas oculares
na sua posicao correta. Deve ser opticamente transparente, permitindo a circulagdo de ions e
eletrolitos. Como substituto, deve ser facil de manipular e auto-renovavel a fim de requerer
um unico implante. Também deve ser atdxico para outras estruturas oculares, biocompativel,

ndo biodegradavel, facilmente disponivel a um custo razoavel e de facil armazenamento (2.
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Todos os substitutos vitreos apresentam atualmente caracteristicas positivas e negativas. No-
vas pesquisas estdo em andamento para descobrir o substituto vitreo ideal 24,

Na pratica, as descobertas destacam o fato de que, se usarmos gas ou 6leo, deve-se tentar al-
cangar a maior porcentagem de preenchimento se desejar obter o efeito maximo de tampona-
mento. Isso significa que uma vitrectomia completa ¢ desejavel, pois qualquer gel vitreo re-
manescente pode ser comprimido pelos agentes tamponantes (gas ou 6leo) (25 dando origem a
uma capacidade aumentada ou a um preenchimento insuficiente. Isso se aplica independente-
mente do tamanho do globo que estd sendo tratado (26).

VOLUME DA CAVIDADE VITREA

Anteriormente considerada uma estrutura quiescente, hd um crescente corpo de evidéncias
que ressalta a importancia do vitreo e seu papel nas condi¢des patologicas que envolvem o
segmento posterior 27, Informagdes sobre o VCV podem influenciar procedimentos comuns
que requerem a instilacdo de substincias como 6leo e gas no olho. Problemas frequentes de
enchimento excessivo / insuficiente do olho podem ser potencialmente evitados. Além disso,
o conhecimento desses parametros pode auxiliar na determinagdo das concentracdes e volu-
mes do medicamento injetado na CV (). A administra¢do intravitrea de medicamentos tem
varias vantagens sobre a administragdo sistémica ja que ultrapassa a barreira sangue-retiniana
@8). E frequentemente usada para fornecer grandes quantidades de uma droga na retina. A
concentragdo da droga na retina apds a inje¢do depende dos processos de transporte dentro do
humor vitreo ©.

Kaplan et al. ® avaliaram a variacdo no tamanho da cavidade vitrea em camundongos de 2
meses de idade usando ressondncia magnética de alta resolu¢do e concluiram que o volume
vitreo do olho do rato pode variar significativamente em ratos da mesma idade e ndo esta re-
lacionado com o peso do rato. Portanto, conclusdes precisas sobre o efeito da dose de uma
injecdo intravitrea na cavidade vitrea murina podem ser tendenciosas pela variagao no tama-
nho da cavidade vitrea.

Tanaka et al (® propuseram um modelo para medir o volume do espago vitreo durante a vitrec-
tomia, definido como o espaco preenchido com fluido apds a vitrectomia e substituido por ar
apos a troca de fluido e ar. O volume do espacgo vitreo foi medido apés a troca de fluido e ar
durante a vitrectomia em 82 olhos (descolamento da retina: 43 olhos; buraco macular idiopa-

tico: 31 olhos; outros: 8 olhos). O volume do espago vitreo foi determinado medindo-se o vo-



15

lume do liquido aspirado durante a troca fluido/ar e subtraindo-se o volume do liquido no
tubo entre a agulha de infusao e a torneira de trés vias do volume medido do liquido aspirado.
Apobs a medida, 20% do ar foi aspirado do espago vitreo e a mesma quantidade de 100% de
SF6 foi injetada em 75 olhos. A média + desvio padrdo do volume do espaco vitreo foi de
5,38 = 1,22 ml, com intervalo de 3,5 a 9,2 ml. O volume foi significativamente correlacionado
com o comprimento axial (Y=0,49X-6,92, R2=0,71, P<0,001) em 82 pacientes. Foi encontra-
da correlagdo significativa entre eles nos casos com buraco macular (Y=0,38X-4,51, R2=0,71,
P<0,0001) e nos casos com descolamento de retina (Y=0,59X-8,88, R2=0,79, P<0,001). O
coeficiente de regressao foi significativamente maior nos olhos com descolamento de retina
(andlise do coeficiente de correlagdo de Pearson; t=0,3; P<0,004). No pds-operatorio, a pres-
sdo intraocular ndo aumentou e o volume do gés injetado foi suficiente para tamponar a retina.
Foi encontrada uma grande variacao no volume do espago vitreo, o que indicou que a técnica
bidirecional de injecdo de gas é boa. Os dados também sugeriram que, se os cirurgides pude-
rem medir o volume, a inje¢do de 20% do volume com 100% de SF6 ¢ razoavel. O volume do
espaco vitreo foi diferente entre buraco macular e descolamento de retina, o que pode ser cau-
sado por essa diferenga de forma do globo ocular ou diferenga de volume do vitreo deixado na
base vitrea.

A camara vitrea esta se tornando uma arena cada vez mais importante para a industria farma-
céutica. Além da terapia convencional que requer a inser¢ao de gas e 6leo, novos agentes te-
rapéuticos estdo cada vez mais sendo usados para atingir a retina. As informacdes sobre o
VCV sido uteis para auxiliar na compreensdao do comportamento desses agentes uma vez de-
positados na CV (7). A analise quantitativa da relacao entre o VCV e o AL dos olhos pode ofe-
recer uma base valiosa para pesquisas clinicas relevantes. O presente estudo objetiva preen-
cher uma lacuna de conhecimento sobre como o VCV pode se relacionar com o tamanho do

olho medido através do AL.
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3 OBJETIVO
3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar a possibilidade da utilizacdo do comprimento axial do olho para estimar o volume da

camara vitrea em pseudofacicos por meio do desenvolvimento de uma equagao.
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4 MATERIAIS E METODOS
4.1 MATERIAIS

* Colirios: Tropicamida 1% (Mydriacyl, Alcon®) e Fenilefrina 10% (Fenilefrina 10%, Aler-
gan®), Anestalcon (Alcon®)

* lodopovidona topico 10% na pele (Ophthalmos®) e povidine toépico 5% (Ophthalmos®)

* Microscdpio cirurgico

* Vitreofago Constellation (Alcon Laboratories® , EUA)

* Sondas vitrectomia calibre 23 G

* Trocateres valvulados

* Pincga para remog¢ao da MER ou MLI

* Solucao salina balanceada

* Seringa 10 ml (BD Medical®, Brasil)

* Azul brilhante (Opht-Blue®, Ophthalmos Rohto®, Brasil).

* Hexafluoreto de Enxofre a 20% (SF6) (Alcon Laboratories® , EUA)

* Laptop para analise de dados

* Impressora HP LaserJet

* Cartucho de Toner HP

* Papel Sulfite Chamex Office - A4

4.2 METODOS
4.2.1 Aspectos éticos

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CAAE n° 26684819.4.0000.8807)
do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Pernambuco (HC-UFPE) (Anexo B).
Todos os pacientes assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido quanto aos riscos e

beneficios do procedimento cirurgico a que foram submetidos.
4.2.2 Tipo do estudo:
Foi realizado um estudo clinico retrospectivo tipo série de casos.

4.2.3 Populacio do estudo:
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Este estudo incluiu 112 pacientes de demanda espontdnea submetidos a cirurgia de vitrecto-
mia para correcdo de buraco macular ou membrana epirretiniana na Clinica Oftalmologica

Zona Sul, por um Unico cirurgido, no periodo de 2013 a 2019, em Recife, Brasil.
4.2.4 Critérios de inclusio:

Foram incluidos no estudo, pacientes pseudofacicos, com idade maior que 50 anos e olhos

com AL variando de 21 a 26 mm.
4.2.5 Critérios de exclusao:

Foram excluidos do estudo, pacientes com historia de outras cirurgias vitreorretinianas prévi-
as, complicacdes da cirurgia de catarata que comprometeram o posicionamento da lente intra-
ocular, formato anormal do olho como nos casos de espessamento de parede ocular difuso e

estafiloma posterior ou outras doencas vitreorretinianas associadas.
4.2.6 Procedimentos técnicos:

4.2.6.1 Medida do Comprimento Axial

Antes da cirurgia, o AL foi medido por meio de biometria dptica. Todos os exames foram rea-
lizados em um mesmo aparelho (IOLMaster® 500, Carl Zeiss, Alemanha) calibrado de acor-

do com a recomendacao do fabricante.
4.2.6.2 Vitrectomia

Todos os pacientes foram submetidos ao mesmo procedimento cirurgico, realizado pelo mes-
mo cirurgido. Uma vitrectomia via pars plana completa com raspagem da base vitrea foi reali-
zada usando o sistema de vitrectomia Constellation® (Alcon Laboratories, EUA) com sondas
de vitrectomia calibre 23, 3 portas e trocateres valvulados que foram inseridos na esclera a 3,5
mm do limbo. Foi realizada uma troca completa de fluido-ar. Em seguida, a pressdo de infu-
sdo de ar foi ajustada para 10 mmHg para manter o volume ocular (o ar estava sendo injetado
pelo trocater da valvula temporal inferior) e, através do trocater da valvula temporal superior,
a camara vitrea foi preenchida com uma seringa de 10 mL com um incremento de 0,2 mL (BD
Medical®, Brasil) usando Azul Brilhante G diluido a uma concentragdo de 0,005% (Opht-

Blue®, Ophthalmos Rohto®, Brasil). Na fase final de preenchimento da cavidade vitrea com
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a solugdo, os trocateres valvulados foram cuidadosamente monitorados quanto a vazamentos e
o tubo de infusao de ar foi temporariamente fechado para evitar refluxo. Ao final dessa etapa,
o ar residual da superficie posterior da lente era drenado por meio de uma canula inserida
através do trocater da valvula nasal superior. O volume infundido foi registrado. Na proxima
etapa, o Azul Brilhante G foi substituido por uma solu¢ao salina balanceada. Em seguida, para
pacientes com diagndstico de membrana epirretiniana, foi realizada a remocao da membrana
epirretiniana (MER), enquanto para pacientes com diagnostico de buraco macular, remocao
da membrana limitante interna (MLI) e troca fluido-ar com hexafluoreto de enxofre a 20%

(SF6) (Alcon Laboratories® , EUA).
4.2.7 Analise estatistica:

Os dados foram resumidos por meio de estatistica descritiva. O teste de normalidade de Kol-
mogorov-Smirnov foi usado para avaliar a distribuicao dos dados continuos. Médias e desvi-
os padrao (DP) foram usados para dados normalmente distribuidos, enquanto medianas e in-
tervalos interquartilicos (IQR) foram usados para dados nao normalmente distribuidos. As di-
ferencas entre os grupos em variaveis continuas foram comparadas usando o teste t de amos-
tras independentes para dados normalmente distribuidos ou usando o teste U de Mann-Whit-
ney para dados ndo normalmente distribuidos. A relacdo entre o AL (variavel independente) e
o VCV (varidvel dependente) foi determinada usando o coeficiente de correlacdo linear de
Pearson. O coeficiente de determinacao (R2) também foi calculado. Além disso, a regressao
linear foi conduzida para ajustar uma equacao linear (Y = A + BX) em rela¢do ao AL do olho
(X) e 0 VCV (Y). A fim de permitir uma comparagdo simulada entre nossa amostra e aquela
do estudo de Tanaka (®, aplicamos a equacao dos autores (Y = 0,49X - 6,92) aos dados biomé-
tricos (AL) em nossa amostra. As andlises foram realizadas no SPSS versdo 21 (IBM Corpo-
ration, Armonk, NY, EUA). Os valores de p foram bicaudais e a significancia estatistica foi

fixada em 0,05.
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S RESULTADOS

A amostra foi composta por 112 pacientes submetidos a cirurgia de vitrectomia (Tabela 1). A
idade média (DP, intervalo) foi de 71 (7, 53—90) anos. Sessenta e cinco individuos (58%)

eram mulheres. A cirurgia foi realizada no olho direito em 58 (51,8%) pacientes.

O AL médio (DP; intervalo) desta amostra foi 23,78 (0,93; 21,55—25,26) mm. Além disso, o
AL médio (DP; intervalo) foi 23,94 (0,82; 21,93—25,23) mm nos homens e 23,67 (0,99;
21,55—25,26) mm nas mulheres (p = 0,126).

O VCV médio (DP; intervalo) desta amostra foi 4,96 (0,69; 3,60—6,40) mL. Além disso, o
VCV médio (DP; intervalo) foi 5,09 (0,67; 3,80—6,40) mL em homens ¢ 4,87 (0,69; 3,60—
6,00) mL em mulheres (p = 0,098).

O AL médio (DP; intervalo) foi 23,80 (0,88; 21,55—25,23) mm em pacientes que foram
submetidos a cirurgia no olho direito, e 23,76 (0,97; 21,80—25,26) mm naqueles que foram
submetidos a cirurgia no olho esquerdo (p = 0,795 ). Por outro lado, o VCV médio (DP; inter-
valo) foi de 4,98 (0,67; 3,60—6,40) mL em pacientes submetidos a cirurgia no olho direito e

4,94 (0,71; 3,60—6,20) mL em pacientes submetidos a cirurgia no olho esquerdo (p = 0,749).

Um coeficiente de correlagdo de Pearson positivo (r = 0,950; p <0,01) foi encontrado entre
AL e VCV para esta amostra; o coeficiente de determinacdo (R2) foi de 0,902. O coeficiente
de correlagcdo de Pearson entre AL e VCV (r = 0,944; p <0,01) foi positivo em homens; o coe-
ficiente de determinagdo (R2) foi de 0,891, enquanto o coeficiente de correlacdo de Pearson
entre AL e VCV (r = 0,956; p <0,01) também foi positivo em mulheres, e o coeficiente de de-

terminacdo (R2) foi de 0,914.

Nao foram encontradas correlacdes significativas entre idade e VCV (r = —0,039; p = 0,686) e
idade e AL (r = —0,080; p = 0,403). Na analise separada para homens e mulheres, ndo foi en-
contrada correlacao entre idade ¢ VCV (homens, p = 0,569; mulheres, p = 0,916), bem como

entre idade e AL (homens, p = 0,384; mulheres, p = 0,642) .

A equagdo de regressao estimada para esta amostra foi Y = 0,71X - 11,84 (Figura 2), onde Y
era 0 VCV, X era o AL do olho, -11,84 era o coeficiente linear da linha reta e 0,71 era o coefi-

ciente angular (p <0,01). A equagdo de regressao estimada em homens foi Y = 0,77X - 13,46
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(Figura 3; p <0,01), e a equacdo de regressdo estimada em mulheres foi Y = 0,67X - 10,97
(Figura 4; p <0,01).

Tabela 1. Dados descritivos sobre idade, comprimento axial e volume da cavidade vitrea de acordo com

sexo e olho.

Tabela 1. Dados descritivos sobre idade, comprimento axial e volume da cavidade vitrea de acordo com sexo

e olho.
Comprimento Axial (mm) Volume da cavidade vitrea (mL)
Todos H F OD OE Todos H F OD OE
N 112 47 65 58 54 112 47 65 58 54
Média 23,78 23,94 23,67 23,80 23,76 496 509 487 498 494
Mediana 23,88 23,92 23,81 23,85 2388 500 520 500 500 5,00
Moda 23,88 2320 22,82 2359 2282 500 540 500 500 5,00
DP 0,93 0,82 0,99 0,89 0,97 0,69 0,67 0,69 0,67 0,71
Amplitude 3,71 3,30 3,71 2,80 3,46 2,80 2,60 240 2,80 2,60
Minimo 21,55 21,93 21,55 21,55 21,80 3,60 3,80 3,60 3,60 3,60
Maéximo 2526 2523 2526 2523 2526 640 640 6,00 6,40 6,20
25 2332 23,53 23,04 2339 23,16 440 460 430 455 440
Percentil 50 23,88 2392 2381 2385 2388 500 520 500 500 5,00

75 2447 24,55 2440 2444 2450 540 560 540 545 545




Figura 2. Correlagdo entre comprimento axial e volume da camara vitrea (todos os pacientes).
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Figura 4. Correlagdo entre comprimento axial e volume da camara vitrea (mulheres).
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6 DISCUSSAO

Esses resultados sugerem que o VCV aumenta com o aumento do AL. O coeficiente de de-
terminagdo mostrou que mais de 90% das varia¢des do VCV foram devidas ao AL, segundo o
modelo de regressdo linear simples. O VCV foi significativamente correlacionado com o AL
(Y=0,71X - 11,84, R2 = 0,902, p <0,01), e isso foi semelhante aos achados de dois outros

estudos (7:8), que utilizaram metodologias diferentes.

Ap6s a cirurgia de vitrectomia, foi medido o volume do fluido de infusdo na cdmara vitrea
apos a troca fluido-ar, o que foi diferente dos métodos usados por Tanaka et al. (®, pois medi-
ram o volume de fluido aspirado durante a troca fluido-ar. Além disso, sua amostra era menor
e mais heterogénea (82 pacientes: 43 com diagnoéstico de descolamento de retina, 31 com bu-
raco macular idiopatico e 8 com diagnostico de outras comorbidades oculares). Isso explica
parcialmente a diferenca no VCV médio, que foi de 4,96 + 0,69 mL (variando de 3,6 a 6,4
mL) neste estudo, e 5,38 + 1,22 mL (variando de 3,5 a 9,2 mL) no estudo de Tanaka et al.(®.
Além disso, neste estudo mencionado, o VCV foi significativamente correlacionado com o
AL (Y = 0,49X - 6,92, R2 = 0,71, p <0,001). A equacao de Tanaka foi utilizada usando-se os
dados biométricos (AL) desta amostra e verificou-se que a média do VCV no estudo de Tana-
ka seria 4,80 + 0,46 mL (variando de 3,6 a 5,5 mL), semelhante aos resultados deste estudo e
aos relatados por Ahzham et al.(?). Tanaka et al.?% realizaram um estudo que também demons-
trou correlacdo positiva entre AL e VCV (Y = 0,58X - 10,18, R2 = 0,8, p <0,01), apesar da

pequena amostra de pacientes com buraco macular (12 individuos).

Foi observado no estudo um VCV ligeiramente maior em homens do que em mulheres, seme-
lhante aos achados de Azhdam et al.(". Essa diferenca provavelmente se deve ao AL relativa-
mente menor observado em mulheres (30.31.32), A equagdo de regressao estimada em homens
(Y =0,77X - 13,46, R2 = 0,891, p <0,01) foi semelhante a das mulheres (Y = 0,67X - 10,97,
R2 =0,914, p <0,01). Observou-se que o VCV nao foi influenciado pela lateralidade, sendo

semelhante independentemente de o olho ser direito ou esquerdo.

Apesar de estudos anteriores que mostram que o VCV (M e o AL (7.33) diminuem com a idade,
os resultados deste estudo ndo sugerem que a idade seja um fator importante na estimativa do

VCV (r=-0,039; p = 0,686).
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Este estudo levanta uma série de questdes como, se normalmente for usada uma dose fixa de
drogas intravitreas, entdo ¢ possivel que estejam sendo administradas doses subterapéuticas
para olhos miopes e doses mais altas do que o recomendado para olhos hipermetropicos. Em
relacdo ao inibidor da angiogénese, Ranibizumabe, cuja dose usual ¢ de 0,05 mL (0,5 mg)
para um paciente com hipermetropia e um AL de 22 mm e VCV de 4 mL, estaria sendo admi-
nistrado uma dose de 0,125 mg / mL, enquanto, para um paciente com miopia ¢ um AL de 25
mm e VCV de 6 mL, estaria sendo administrado uma dose de 0,083 mg / mL; portanto, 33%
menor. O mesmo raciocinio se aplica aos medicamentos intravitreos usados no tratamento da
endoftalmite, como os aminoglicosideos e os antifungicos, em que doses excessivas sao reco-
nhecidamente tdxicas para a retina. Da mesma forma, esse fato pode ser util na dosagem de
gases intravitreos. Kazaykin et al. 34, em um estudo com animais, mostrou que o calculo in-

dividualizado da dose de um antibiodtico intravitreo reduziria o risco de dano toxico a retina.

Este estudo apresenta resultados promissores, mas precisa ser ponderado por uma série de
questodes e limitagdes. A primeira limitagdo deste estudo ¢ que foi avaliado o “espaco vitrec-
tomizado”, que corresponde ao espago vazio da camara vitrea produzido pela troca fluido-ar
apos a vitrectomia (29). O espaco corresponde ao VCV deduzido do volume do vitreo residual
pos-vitrectomia. Por mais insignificante que seja este ultimo, ¢ estimado que represente até
5% do VCV em pacientes pseudofacicos. A segunda limitacdo ¢ que este estudo nao avaliou
olhos com miopia degenerativa ou nanoftalmia. O principal problema potencial com isso ¢é
que o estudo fornece uma equacao linear para descrever uma estrutura tridimensional, na qual
a relacdo entre o raio € o comprimento nao ¢ fixa. Portanto, para a maioria dos olhos, ¢ prova-
vel que a equacdo fornega uma estimativa razoavel, e os olhos que mais se beneficiariam com
uma dose de medicamento adaptada sdo aqueles com valores de AL extremos. No entanto,
nesses casos, a equagao pode ndo ser capaz de prever o volume corretamente. A terceira limi-
tacdo deste estudo é que, para avaliar o desempenho do modelo na previsao de VCV, seria ne-
cessario aplicar o algoritmo a um conjunto de dados independente. No entanto, isso ndo foi
feito no presente estudo. Outra limitagao ¢ que o estudo nao incluiu olhos facicos, e como
nessa faixa etaria (> 50 anos) o cristalino mede, em média, 4 mm de espessura ¢ 8,9 mm de
diametro 3%, estimamos que o VCV deveria ser 0,6 a 0,7 mL menor do que em pacientes

pseudofacicos.O estudo também ndo avaliou a presenga de edema macular, condi¢do comum
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em pacientes com membrana epirretiniana ou buraco macular, e qual impacto deste achado na

mensura¢ao do volume da cavidade vitrea.

Este trabalho indica que uma equac¢do pode ser usada para estimar os valores da variavel de-
pendente (VCV) com base na varidvel independente (AL), o que pode orientar estudos futuros
sobre a dosagem individual de medicamentos intravitreos. Novos estudos com amostras maio-
res serdo necessarios para confirmar essas observagdes e permitirdo o desenvolvimento de um
algoritmo (talvez ndo linear) que inclua valores extremos de AL e que leve em consideragdo
outros fatores como o estado da lente do cristalino e o sexo. Além de demostrar que o volume
da camara vitrea pode ser maior do que se acreditava anteriormente. Embora seja prudente
ndo generalizar conclusdes amplas sobre o volume da camara vitrea a partir de uma amostra
de 112 olhos, este estudo fornece evidéncias que sugerem que uma reavaliacdo das dimensdes

atualmente aceitas para a cdmara vitrea ¢ necessaria.
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7 CONCLUSOES

Este estudo sugeriu que ¢ possivel utilizar o comprimento axial do olho para estimar o volume

da camara vitrea em pseudofacicos.

Foi desenvolvida uma equagdo para estimar o volume da camara vitrea em pacientes pseud-
ofacicos com base no comprimento axial do olho. A equagao de regressao estimada foi Y =
0,71X - 11,84, onde Y era o volume da camara vitrea, X era o comprimento axial do olho, o

coeficiente linear para a linha reta foi —11,84 e o coeficiente angular foi 0,71 (p <0,01 ).
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Abstract

Purpose To develop an equation for estimating the vitreous chamber volume in pscudophakic patients based on the axial length
of the cye.

Methods A consecutive series of patients who underwent vitrectomy surgery for a macular hole or an epirctinal membrane were
enrolled. The inclusion criteria were as follows: having pscudophakia, being older than 50 years, and having cyes with axial
length ranging from 21 to 26 mm. Before the surgery, the axial length was measured using optical biometry. Pars plan vitrectomy
was performed. and. after the fluid-air exchange, the vitreous chamber was filled with Brilliant Blue G (0.005%). The infused
volume of each cye was recorded. Then, epirctinal membrane peeling or internal limiting membrane pecling and a new fluid-air
exchange were performed. Main outcomes and measures were the vitreous chamber volume and axial length.

Results The sample consisted of 112 patients. The mean [standard deviation (SD), range] age was 71 years (7, 53-90). Sixty-five
individuals (58%) were women. In 58 (51.8%) patients, surgery was performed on the right eye. The mean (SD: range) axial
length was 23.78 mm (0.93: 21.55-25.26). and the mean (SD: range) vitreous chamber volume was 4.96 mL (0.69: 3.60—6.40).
Pearson’s correlation coefficient (r=0.950; p <0.01) was positive, and the coefficient of determination (R7) was 0.902. The
cstimated regression equation was Y= 0.7LX— 11.84, where ¥ was the vitreous chamber volume, X was the axial length of the
cyc. the lincar cocfficient for the straight linc was — 11.83, and the angular cocfficient was 0.71 (p <0.01).

Condusion These data suggest that the vitreous chamber volume is significantly correlated with the axial length and the former
could probably be calculated using biometry. New studies with larger samples will be required to confirm these observations and
will allow the development of an algorithm (perhaps non-linear) that includes extreme axial length values and that takes into
account other factors such as the status of the lens and sex.

Key messages
®  The vitreous chamber has a vaniable volume.

®  The vitreous chamber volume is correlated with the axial length.

®  The vitreous chamber volume may be estimated using biometry.
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Introduction

The vitreous chamber is the largest structure in the eye and has
a vanable volume (+4.0 mL) and is delimited anteriorly by
the lens and posteriorly by the retina [1-3). Its estimated vol-
ume was denived from postmortem studies; however, it is
known that the tissue structure is modified after histological
processing [4].

Kaplan et al. [5] evaluated vanations of the vitreous cham-
ber volume (VCV) in 2-month-old mice using high-resolution
magnetic resonance imaging (MRI). They concluded that
VCV can significantly vary between subjects and this vana-
tion is unrelated to age and weight.

Xu et al. [6] used MRI to study the biometric properties of
31 patients. They reported that the VCV was 5482+
0.440 mL but did not assess the thickness of the choroid and
retina when measuring this volume. Their values were higher
than the volumes currently known for the vitreous cavity.

Azhdam et al. [7] evaluated 100 patients’ eyes using high-
resolution computed tomography. They found a volume of
4.65+0.47 mL for women and 4.97 = 0.46 mL for men, with
a positive correlation between AL and the VCV (p<0.01),
confirming that the average volume of the vitreous cavity is
greater than the currently accepted volume of 4 mL.

Tanaka ct al. [8] proposed a model for measuring the VCV
during vitrectomy surgery. They also found a positive corre-
lation between the axial length (AL) and the VCV (p<0.01).

In the past, surgeons implanted intraocular lenses (IOL)
with a “standard” diopter for all patients. Currently, AL mea-
surements are essential to determine the accuracy of the IOL
calculation [9]. The same reasoning can be used in determin-
ing the VCV. Analyzing the relationship between VCV and
AL may be useful in clinical research, because it could in-
crease the dosing accuracy of intravitreal pharmacological
agents like antibiotics, chemotherapies, and expandable gases.
Our objective in this study was to proposc an equation for
estimating the VCV in pscudophakic patients based on the
AL of the eye.

Methods
Patients

This study included 112 patients who underwent vitrectomy sur-
gery for a macular hole or an cpiretinal membrane from 2013 to
2019 in Recife, Brazl. It was approved by the Research Ethics
Commuttee (CAAE no. 26684819.4.0000.8807) of Hospital das
Clinicas at Universidade Federal de Pemambuco (HC-UFPE).
All the patients signed an informed consent form with regard to
the nisks and benefits of the surgical procedure they undergo.

@ Springer

Inclusion criteria were as follows: pscudophakia, being
older than 50 years, and having eyes with an AL ranging from
21 to 26 mm. The exclusion criteria were history of other
vitreoretinal surgeries, cataract surgery complications that
compromised the positioning of the intraocular lens, an abnor-
mal eye shape, or other associated vitreoretinal discases.

Procedures

Prior to the surgery, the AL was measured using optical bi-
ometry (IOLMaster® 500, Carl Zeiss®, Germany).

All the patients underwent the same surgical procedure,
which was performed by the same surgeon. A full pars plana
vitrectomy with vitreous base shaving was performed using
the Constellation® vitrectomy system (Alcon Laboratories,
USA) with 23-gauge vitrectomy probes, 3 ports, and valve
trocars that were inserted into the sclera at 3.5 mm from the
limbus. A complete fluid-air exchange was performed.
Afterwards, the air infusion pressure was adjusted to
10 mmHg to maintain the ocular volume (the air was being
injected through the inferior temporal valve trocar), and,
through the temporal superior valve trocar, the vitreous cham-
ber was filled using a 10-mL syringe with a 0.2-mL increment
(BD Medical®, Brazil) using Brilliant Blue G diluted to a
concentration of 0.005% (Opht-Blue®, Ophthalmos
Rohto®, Brazil). In the final phase of filling the vitreous cav-
ity with the solution, the valve trocars were carefully moni-
tored for leaks, and the air infusion tube was temporarily
closed to prevent reflux. At the end of this step, the residual
air on the postenior surface of the lens was drained through a
cannula inserted through the nasal superior valve trocar. The
infused volume was recorded. In the next step, Brilliant Blue
G was replaced with a balanced salt solution. Then, for pa-
tients with a diagnosis of an cpiretinal membrane, epiretinal
membrane peeling was performed. whereas for patients with a
diagnosis of a macular hole, intemal limiting membrane peel-
ing and fluid-gas exchange with 20% sulfur hexafluonide
(SF6) (Alcon Laboratonies®, USA) were conducted.

Statistical analyses

Data were summarized using descriptive statistic.
Kolmogorov-Smimov normality test was used for evaluating
the distribution of continuous data. Means and standard devi-
ations (SD) were used for normally distributed data, while
medians and interquartile ranges (IQR) were used for non-
normally distributed data. Between-group differences in con-
tinuous variables were compared using the independent sam-
ples t-test for normally distributed data or using Mann-
Whitney U-test for non-normally distributed data. The rela-
tionship between the AL (independent vaniable) and the VCV
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(dependent vanable) was determined using Pearson's lincar
correlation coefficient. The coefficient of determination (R”)
was also calculated. In addition, lincar regression was con-
ducted to adjust a lincar equation (Y = A + BX) with regard to
the AL of the eye (X) and the VCV (Y). In order to allow fora
simulated comparison between our sample and that in
Tanaka's study [8], we applied the authors’ equation (Y=
0.49X—-6.92) to the biometric data (AL) in our sample. The
analyses were conducted using SPSS version 21 (IBM
Corporation, Ammonk, NY, USA). The p values were two-
tailed, and statistical significance was set at 0.05.

Results

The sample consisted of 112 patients who underwent vitrec-
tomy surgery (Table 1). The mean (SD, range) age was
71 years (7, 53—90). Sixty-five individuals (58%) were wom-
en. Surgery was performed on the right cye in 58 (51.8%)
patients.

The mean (SD; range) AL of this sample was 23.78 mm
(0.93; 21.55-25.26). In addition, the mean (SD; range) AL
was 23.94 mm (0.82; 21.93-25.23) in men and 23.66 mm
(0.99; 21.55-25.26) in women (p = 0.126).

The mean (SD; range) VCV of this sample was 4.96 mL
(0.69; 3.60-6.40). Also, the mean (SD; range) VCV was
5.09 mL (0.67; 3.80-6.40) in men and 4.87 mL (0.69; 3.60-
6.00) in women (p = 0.098).

The mean (SD; range) AL was 23.80 mm (0.88; 21.55-
25.23) in paticnts who underwent surgery on the night eye and
23.76 mm (0.97; 21.80—25.26) in thosc who underwent sur-
gery on the left eye (p =0.795). On the other hand, the mean
(SD; range) VCV was 4.98 mL (0.67; 3.60-6.40) in paticnts
who underwent surgery on the night cye and 4.94 mL (0.71;

3.60-6.20) in patients who underwent surgery on the left cye
(p=0.749).

A positive Pearson’s correlation coefficient (r=0.950;
p<0.01) was found between AL and VCV for this sample;
the coefficient of determination (R%) was 0.902. Pearson’s cor-
relation cocfficient between AL and VCV (r=0.944; p <0.01)
was positive in men; the cocfficient of determination (R?) was
0.891, while Pearson’s correlation coefficient between AL and
VCV (r=0.956; p <0.01) was also positive in women, and the
cocflicient of determination (R%) was 0.914.

We did not find significant correlations between age and
VCV (r =—0.039; p=0.686) and age and AL (r=—0.080;
p=0.403). On scparate analysis for men and women, no cor-
relation was found between age and VCV (men, p =0.569;
women, p = 0.916), as well as between age and AL (men, p=
0.384; women, p = 0.642).

The estimated regression equation for this sample is Y=
0.71X— 11.84 (Fig. 1), where Yis the VCV, X'is the AL of the
cye, — 11.84 is the linear coefficient of the straight line, and
0.71 is the angular cocfficient (p <0.01). The estimated re-
gression cquation in men is Y=0.77X- 13.46 (Fig. 2;
p<0.01), and the estimated regression equation in men is
Y=067X-10.97 (Fig. 3; p<0.01).

Discussion

These results suggest that the VCV increases with an increase
in the AL. The coefficient of determination showed that over
90% of the vanations in the VCV was due to the AL, accord-
ing to the simple lincar regression model. The VCV was sig-
nificantly correlated with the AL (Y=0.71X-11.84, R =
0.902, p<0.01), and this was similar to the findings of two
other studies (7, 8], which used different methodologies.

Table 1  Descriptive data on age, axial length, and volume of the vi cavity according to sex and cye
Axial length (mm) Volume of the vitreous cavity (mL)
All M F RE LE All M w RE LE
N 112 47 65 58 54 112 47 65 58 54
Mecan 2378 2394 23.67 2380 23.76 496 5.09 4387 498 494
Median 2388 2392 2381 2385 2388 500 520 5.00 5.00 5.00
Mode 2388 2320 282 2359 2282 5.00 540 5.00 5.00 5.00
SD 093 082 099 089 097 069 0.67 0.69 0.67 071
Amplitude in 330 in 280 346 280 260 240 280 260
Minimum 21.55 2193 21.55 2155 21.80 360 380 360 3.60 3.60
Maximum 25.26 2523 25.26 2523 25.26 640 640 6.00 6.40 620
25 2332 2353 2304 2339 23.16 440 4.60 430 455 440
Percentile 50 2388 2392 2381 2385 2388 500 5.20 5.00 5.00 5.00
75 2447 2455 2440 244 24.50 540 5.60 540 545 545

SD standard deviation, M men, W women, RE right eye, LE left cye
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Fig.1 Correlation between axial length and volume of the vitreous cavity
(all patients)

After the vitrectomy surgery, the infusion fluid volume in
the vitreous chamber following the air-fluid exchange was
measured, which was different from the methods used by
Tanaka et al. [8], as they measured the volume of fluid aspi-
rated durning the air-fluid exchange. Morcover, their sample
was smaller and more heterogencous (82 patients: 43 diag-
nosed with retinal detachment, 31 diagnosed with an idiopath-
ic macular hole, and 8 diagnosed with other ocular comorbid-
ities). This partially explains the difference in the mean VCV,
which was 4.96 + 0.69 mL (ranging from 3.6 t0 6.4 mL) in our
study, and 5.38 + 1.22 mL (ranging from 3.5 t0 9.2 mL) in the
study by Tanaka et al. [8]. Also, in this aforementioned study,
the VCV was significantly correlated with the AL (Y= 0.49X
-6.92, R*=0.71, p<0.001). We applied Tanaka's equation
using the biometric data (AL) from our study sample and
verified that the mean VCV in Tanaka's study would be

results and those reported by Ahzham et al. [7). Tanaka et al.
[10] conducted a study that also demonstrated a positive cor-
relation between AL and VCV (Y= 0.58Y~10.18, R = 0.8,
p<0.01), despite the small sample of patients with a macular
hole (12 individuals).

In our study, we noticed a slightly higher VCV in men than
in women, similar to the findings of Azhdam ct al. (7). This
difference is probably due to the relatively smaller AL ob-
served in women [11-13). The regression equation estimated
in men (Y=0.77X - 13.46, R = 0.891, p<0.01) was similar
to that of women (¥=0.67X~ 10.97, > =0.914, p <0.01).
We also found that VCV was not influenced by laterality,
being similar regardless of whether the eye is night or left.

Despite previous studies which that VCV (7] and AL [7,
14] decrease with age, our results did not suggest that age is a
major factor in the estimation of the VCV (r=-0.039; p=
0.686).

This study gives risc to a series of questions such as, if we
typically use a fixed dosc of intravitreal drugs, then it is pos-
sible that we are administening sub-therapeutic doses to myo-
pic cyes and higher-than-recommended doses to hypermetro-
pic cyes. Regarding the angiogenesis inhibitor, ranibizumab,
whose usual dose is 0.05 mL (0.5 mg) for a patient with
hypermetropia and an AL of 22 mm and a VCV of 4 mL,
we would be administering a dose of 0.125 mg/mL, whercas
for a patient with myopia and an AL of 25 mm and a VCV of
6 mL, we would be administering a dose of 0.083 mg/mL,
hence 33% lower. The same reasoning applics to the intravit-
real drugs used in the treatment of endophthalmitis, such as
aminoglycosides and antifungal drugs, in which excessive
doses are known to be toxic to the retina. Similarly, this fact
may be uscful in the dosage of intravitreal gases. Kazaykin
ct al. [15], in an animal study, showed that the individualized
dose calculation of an intravitreal antibiotic would reduce the

4.80+0.46 mL (ranging from 3.6 to 5.5 mL), similar to our  risk of toxic damage to the retina.
7 7
y = 0.7748x - 13.46 -
o .. - 10971
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Fig.2 Corrclation between axial length and volume of the vitreous cavity
(men)
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Fig.3 Corrclation between axial length and volume of the vitreous cavity
(women)
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This study presents promising results: however, it needs to be
weighed by a series of questions and limitations. The first limi-
tation of this study is that we evaluated the “vitrectomized space,”
which comesponds to the empty space in the vitreous chamber
produced by the air-fluid exchange after vitrectomy [10]. The
space corresponds to the VCV deducted from the volume of
the post-vitrectomy residual vitreous. However, insignificant
the latter may be, we estimate that it represents up to 5% of the
VCV in pscudophakic patients. The second limitation is that this
study did not evaluate cyes with degencrative myopia or
nanophthalmos. The main potential problem with this is that
the study provides a lincar equation to describe a three-
dimensional structure, in which the relationship between the ra-
dius and the length is not fixed. Therefore, for most cyes, the
equation is likely to provide a fair estimate, and the cyes that
would most benefit from an adapted drug dose are those with
extremes AL values. However, in these cases, the equation may
not be able to predict the volume correctly. The third limitation of
this study is that to cvaluate how well the model performs in
predicting VCV, it would be necessary to apply the algorithm
to an independent dataset. However, this has not been done in the
present study. Another limitation is that the study did not include
phakic cyes, and since in this age group (> 50 years) the lens
measures, on average, 4 mm in thickness and 8.9 mm in diameter
[16], we estimated that the VCV should be 0.6 to 0.7 mL smaller
than in pscudophakic patients.

An cquation can be used to estimate the values of the de-
pendent vanable (VCV) based on the independent vanable
(AL). which can guide future studics on the individual dosage
of intravitreal drugs. New studies with larger samples will be
required to confim these observations and will allow the de-
velopment of an algorithm (perhaps non-lincar) that includes
extreme AL values and that takes into account other factors
such as the status of the lens and sex.
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O humor vitreo &€ uma estrutura gelatinosa clara com um volume variavel, mas estimado em média de 4.0
mL. E fundamental para manter a transparéncia e manter a forma do olho, além de garantir a aderéncia da
retina. A vitrectomia, remoc¢ao do humor vitreo, esta indicada em diversas doencas do olho. Apés a retirada
do humor vitreo este é substituido por fluido semelhante, gas ou 6leo de silicone. A quantidade adequada é
importante para que nao haja excesso ou falta.

Previamente havia sido realizada biometria ocular com equipamento especifico determinar o volume da
cavidade vitrea a partir do comprimento axial obtido e o volume infundido em cada olho foi mensurado
durante a reposicao do vitreo.

Todos os procedimentos ja foram realizados e sao rotina no tratamento de individuos com buraco de macula
ou membrana epirretiniana.

A descricao dos objetivos continua confusa mas foi deduzido que os autores pretendem desenvolver uma
formula para o calculo do volume da cavidade vitrea e comparar com outras metodologias. Os
procedimentos de vitrectomia ja foram realizados para tratamento dos pacientes e os autores se propoem
apenas a desenvolver e comparar a formula com os dados previamente obtidos por outros métodos.
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Adequados

Recomendacoes:

Os autores necessitam re-escrever os objetivos para uma melhor compreensao, bem como a metodologia
do estudo - comparativo.
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Recomendo aprovacao

Consideracoes Finais a critério do CEP:

PROJETO APROVADO APOS A ANALISE DE PENDENCIAS PELOS RELATORES

O Protocolo foi avaliado e esta APROVADO. Para iniciar a coleta de dados. Solicitamos o comparecimento
ao NAP para solicitar a Carta de Encaminhamento, caso a pesquisa seja realizada no ambito do Hospital
das Clinicas. Informamos que a APROVACAO DEFINITIVA do projeto s6 sera dada apés o envio da
Notificacdo com o Relatério Final da pesquisa. O pesquisador devera fazer o download do modelo de
Relatorio Final para envia-lo via “Notificacao”, pela Plataforma Brasil. Siga as instrucdes do link “Para enviar
Relatério Final", disponivel no site do CEP HC/UFPE. Apés apreciacao desse relatorio, o CEP emitira novo
Parecer Consubstanciado definitivo pelo sistema
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Plataforma Brasil. Informamos, ainda, que o (a) pesquisador (a) deve desenvolver a pesquisa conforme
delineada neste protocolo aprovado, exceto quando perceber risco ou dano nao previsto ao voluntario
participante (item V.3., da Resolucao CNS/MS N° 466/12). Eventuais modificacdes nesta pesquisa devem
ser solicitadas atraves de EMENDA ao projeto, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas
justificativas. Para projetos com mais de um ano de execucao, é obrigatério que o pesquisador responsavel
pelo Protocolo de Pesquisa apresente a este Comité de Etica, relatérios parciais das atividades
desenvolvidas no periodo de 12 meses a contar da data de sua aprovacao (item X.1.3.b., da Resolucao
CNS/MS N° 466/12). O CEP HC/UFPE deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes
que alterem o curso normal do estudo (item V.5., da Resolugado CNS/MS N° 466/12). E papel do/a
pesquisador/a assegurar todas as medidas imediatas e adequadas frente a evento adverso grave ocorrido
(mesmo que tenha sido em outro centro) e ainda, enviar notificacao a ANVISA - Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria, junto com seu posicionamento.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 17/03/2020 Aceito
| do Projeto ROJETO 1467215.pdf 22:43:52
Projeto Detalhado / |Projeto.docx 17/03/2020 |JULIANA MOREIRA | Aceito
Brochura 22:42:45 |DE SANTANA
r
Outros carta_apresentacao.pdf 17/03/2020 |JULIANA MOREIRA | Aceito
22:11:00 |DE SANTANA
Recurso Anexado |cartarespostaaocepsf6.docx 17/03/2020 |JULIANA MOREIRA | Aceito
| pelo Pesquisador 22:07:07 |DE SANTANA
Outros Compromisso.pdf 06/12/2019 |JULIANA MOREIRA | Aceito
09:02:03 |DE SANTANA
Outros Declaracao_vinculo.pdf 05/12/2019 |JULIANA MOREIRA | Aceito
| _ 19:20:17 |DE SANTANA _
TCLE /Termos de |DispensaTCLE.pdf 29/11/2019 |JULIANA MOREIRA | Aceito
Assentimento / 11:32:47 |DE SANTANA
Justificativa de
Auséncia
Qutros Carta_Anuencia.pdf 29/11/2019 |JULIANA MOREIRA | Aceito
Outros Curriculo_Rodrigo.pdf 29/11/2019 |JULIANA MOREIRA | Aceito
09:54:18 | DE SANTANA
Outros Curriculo_Juliana.pdf 29/11/2019 |JULIANA MOREIRA | Aceito
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Outros Curriculo_Juliana.pdf 09:46:45 |DE SANTANA Aceito
Folha de Rosto Folha_Rosto.pdf 29/11/2019 |JULIANA MOREIRA | Aceito
09:23:43 |DE SANTANA
Situacao do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

RECIFE, 23 de Margo de 2020

Assinado por:

José Angelo Rizzo
(Coordenador(a))
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