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Aberragoes Opticas de alta ordem em pacientes com distonias faciais

tratados com toxina botulinica

Ocular wavefront aberrations in patients with facial dystonia treated with botulinum toxin
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RESUMO

Objetivo: Avaliar as aberracdes dpticas de alta ordem em pacientes com distonias
faciais tratados com toxina botulinica tipo A.

Métodos: Pacientes com diagnostico clinico de espasmo hemifacial ou blefaroes-
pasmo essencial em atividade foram submetidos ao exame biomicroscépico e a
andlise de frente de ondas através do aberrémetro Alcon LADARvision®, sob midriase
medicamentosa. A seguir, foram tratados com injecoes de toxina botulinica tipo A.
Apods um més, a andlise de frente de ondas foi repetida da mesma forma e pelo
mesmo oftalmologista. As aberracdes de alta ordem foram comparadas antes e apos
o tratamento. O teste T pareado foi utilizado para comparar os valores numéricos
antes e apds o tratamento.

Resultados: Foram incluidos no estudo um total de 11 pacientes, 6 com ble-
faroespasmo essencial (54,5%) e 5 com espasmo hemifacial (45,5%). Nos pacientes
com espasmo hemifacial foram analisados apenas o lado acometido, totalizando 17
olhos com espasmo. A idade variou de 50 a 72 anos, com média de 65,9 + 8,2 anos.
Oito pacientes eram do sexo feminino (72,7%), sendo a relagdo masculino/feminino
de 1:2,6. Amédia do “root mean square” (RMS) das aberracdes de alta ordem foi 0,68
antes e 0,63 ap6s um més do tratamento (p=0,01). A média da aberracéo esférica foi
de 0,23 e 0,17 antes e apds o tratamento respectivamente (p=0,01). Nao houve
diferencas estatisticamente significantes nos demais tipos de aberracdes de alta
ordem apos o tratamento (p>0,05).

Conclusdo: O tratamento com toxina botulinica A pode diminuir as aberragdes
esféricas em pacientes com distonias faciais.

Descritores: Blefaroespasmo/quimioterapia; Espasmo hemifacial/quimioterapia;
Toxinas botulinicas tipo A/uso terapéutico; Distonia; Musculos faciais/fisiopatologia;
Astigmatismo/quimioterapia; Indice de gravidade de doenca

ABSTRACT

Purpose: To analyze the ocular wavefront aberrations in patients with facial dystonia
treated with botulinum toxin A.

Methods: Patients with benign essential blepharospasm andhemifacial spasm in activity
underwent slit lamp examination and bilateral wavefront analysis under pharmacologic
mydriasis using Alcon LADARvision® wavefront aberrometry system. After that, all patients
were treated with botulinum toxin A injections performed by the same ophthalmologist.
Afterone month, the wavefrontanalysis was performed in the same way and by the same
examiner. The main outcome measure was the change in ocular wavefront aberrations.
Paired T-test was used to compare pre and post-injection numeric wavefront values.
Results: From a total of 11 patients enrolled in this study, 6 (54.5%) had essential
blepharospasm and 5 (45.5%) had hemifacial spasm. The fellow eyes of patients with
hemifacial spasm were not included, totalizing 17 eyes with spasm. Eight patients were
female (72.7%) and three were male (27.3%), the male:female ratio was 1:2.6. The age
ranged from 50 to 72 years old with a mean of 65.9 + 8.2 years. The mean of high order
root mean square (RMS) wavefront aberrations was 0.68 before and 0.63 one month
after the treatment (p=0.01). Before the treatment, the mean of spherical aberration
was 0.23 and decreased to 0.17 one month after the treatment (p=0.01). There was no
significant difference in the other higher-order aberrations before and after the treatment
(p>0.05).

Conclusion: The treatment with botulium toxin may decrease spherical aberrations in
patients with facial dystonia.

Keywords: Blepharospasm/drug therapy; Hemifacial spasm/drug therapy; Botulinum
toxins, type A/therapeutic use; Dystonia; Facial muscles/physiopathology; Astigmatism/
drug therapy; Severity of illness index

INTRODUGCAO

Blefaroespasmo essencial (BE) é uma doenca caracterizada por
contragdes involuntarias, espasmadicas, bilaterais e simétricas dos
musculos perioculares (orbicularis oculi, procerus e corrugador)!2.
Apresenta etiologia incerta e geralmente inicia-se entre 5%a 6 déca-
da de vida, acometendo mais mulheres®®. Pode causar cegueira
funcional pelo persistente fechamento palpebral, levando a impor-
tante limitacao das atividades sociais®.

Espasmo hemifacial (EH) é caracterizado por contragcdes tonico-
clénicas unilaterais e involuntéarias dos musculos inervados pelo
nervo facial ipsilateral, respeitando a linha média, podendo, menos

frequentemente, ser bilateral e, neste caso, as contracdes sdo assi-
métricas"?. Embora alguns pacientes possam ser geneticamente pre-
dispostos a desenvolver EH, a maioria dos casos sdo esporadicos®.
Estudos apontam como etiologia a compressdo do nervo facial por
lesdes vasculares proximo a sua emergéncia no tronco cerebral. Dessa
forma, uma minuciosa investigacdo neuroldgica é necessaria’.

A toxina botulinica tipo A, considerada tratamento de elei-
cao, blogueia a liberagcdo de acetilcolina na jun¢do neuromuscular e
causa paralisia muscular temporaria diminuindo consideravelmen-
te as contragdes palpebrais e melhorando a qualidade de vida dos
pacientes*),
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Diversos estudos demonstraram que a pressao das palpebras
tem um efeito direto no formato da cérnea e na indugéo de astig-
matismo. Criancas frequentemente apresentam astigmatismos a
favor da regra que tendem a se modificar no sentido contra a regra
com a diminuicdo da tensdo palpebral induzida pela senilidade®.
Modificagdes no astigmatismo também foram documentadas apds
cirurgias de blefaroptose e dermatocalase superior®'® e, além disso,
vérias condi¢cdes que acometem as pdlpebras superiores ou inferio-
res, incluindo caldzio"”, implantes de peso de ouro"? e hemangio-
mas''® podem afetar o formato da cérnea.

Estudo envolvendo pacientes com distonias faciais encontrou
maiores astigmatismos nos olhos afetados de pacientes com EH com-
parados com olho contralateral e verificou que o tratamento com
toxina botulinica altera a curvatura da cérnea, diminuindo astigma-
tismos a favor da regra e aumentando astigmatismo contra a regra”.

O objetivo do presente estudo foi analisar o efeito do tratamento
com toxina botulinica nas aberracdes opticas de alta ordem em
pacientes com distonias faciais.

METODOS

Este estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da
instituicdo e seguiu as diretrizes da Declaracdo de Helsinque de
1964, suas versdes posteriores e da resolu¢ao 196/96 do Conselho
Nacional de Saude/Ministério da Saude para pesquisa em seres
humanos.

Pacientes com diagndstico clinico de BE ou EH, oriundos do De-
partamento de Oftalmologia da Universidade Federal de Séo Pau-
lo, foram convidados a participar do estudo por meio de assinatura
de termo de consentimento livre e esclarecido. Alergia conhecida
a toxina botulinica ou componente da medicacao, presenca de qual-
quer outra doenga sistémica ou ocular prévia que poderiam inter-
ferir com os resultados do estudo e tratamento prévio com toxina
botulinica hd menos de seis meses foram considerados critérios de
excluséo.

Todos os pacientes foram submetidos ao exame clinico ectos-
copico e biomicroscopia em lampada de fenda e, em seguida, sub-
metidos a dilatacdo pupilar com tropicamida 1%. A andlise de frente
de ondas foi realizada por um unico oftalmologista, através do aber-
rometro LADARvision® (Alcon, Fort Worth, Texas, EUA) conforme
orientacdes do fabricante.

Na sequéncia, todos os pacientes foram tratados com toxina
botulinica A (Botox®, Allergan, Irvine, Califérnia, EUA) pelo mesmo
médico conforme protocolo de aplicagdo clinica padronizada, di-
luindo-se a toxina imediatamente antes da aplicagao em solugao
de cloreto de sédio estéril 0,9% para uma concentracao final de
50 unidades/ml. Volume de 0,05 ml (2,5U) por ponto de aplicagdo
foi injetado por via intramuscular nos musculos orbicular do olho,
proceros e corrugadores dos supercilios bilateralmente em casos
de BE e, em casos de EH, também aplicado nos musculos zigoma-
ticos e risério conforme ilustra a figura 199, Apds 30 dias da aplicacdo
da toxina, a anélise de frente de ondas foi repetida da mesma forma,
pelo mesmo examinador do inicio do estudo.

Por meio do programa SPSS® (Windows, verséo 16), foi empre-
gado o teste T pareado para comparar as médias dos valores nu-
méricos da aberrometria antes e depois da aplicacdo de toxina
botulinica.

RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 11 pacientes, sendo 6 com BE (54,5%)
e 5 com EH (45,5%). Nos pacientes com EH foram analisados apenas
o lado acometido, totalizando 17 olhos com espasmo. A idade dos
pacientes variou de 50 a 72 anos, com média de 65,9 + 8,2 anos.
Oito pacientes eram do sexo feminino (72,7%), sendo a relacdo
masculino/feminino de 1:2,6. A média do “root mean square” (RMS)
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foi 0,68 antes e 0,63 apds um més do tratamento (p=0,01). Antes do
tratamento, a média da aberracdo esférica foi 0,23 e diminuiu para
0,17 um més apods o tratamento (p=0,01). Ndo houve diferencas
estatisticamente significantes nos demais tipos de aberracbes de
alta ordem apds o tratamento (p>0,05). Antes do tratamento, as
médias das aberracdes de baixa ordem (defocus, astigmatismo e
coma) foram, respectivamente, 2,7; 0,8 e 0,4. Apés um més do
tratamento, esses valores foram respectivamente, 2,6; 0,8 e 0,45
(p>0,05) - tabela 1.

Todos os pacientes apresentaram melhora sintomatica, dimi-
nuicdo do padrdo de contragdes e nenhum efeito adverso ou com-
plicacdo foi identificada.

DISCUSSAO

Embora estudos prévios j& descrevessem mudancas topografi-
cas induzidas pelo piscar ou por pressdo exercida pelas palpebras
sobre a cérnea’” ', o presente estudo foi pioneiro em avaliar as
aberracdes de alta ordem em pacientes com distonias faciais antes
e apods tratamento com toxina botulinica.

.....d'h
A= blefaroespasmo essencial; B= espasmo hemifacial

Figura 1.Pontosdeaplicacdo.

Tabela 1. Comparacao das médias dos valores de aberragoes
Opticas de pacientes com distonias faciais antes e um més
apods o tratamento com toxina botulinica

Antes do Um més apés Significancia
tratamento o tratamento estatistica
RMS 0,68 0,63 p=0,011*
Aberracdo esférica 0,23 0,17 p=0,014*
Defocus 2,66 2,62 p=0,260
Astigmatismo 0,80 0,77 p=0,316
Coma 0,44 0,45 p=0,400

RMS=root mean square
*=estatisticamente significante (teste T paraamostras pareadas)
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ABERRACOES OPTICAS DE ALTA ORDEM EM PACIENTES COM DISTONIAS FACIAIS TRATADOS COM TOXINA BOTULINICA

O aberrdmetro LADARvision® utiliza o sistema Shack-Hartmann,
que se baseia na andlise da frente de onda que emerge do olho. O
seu sensor utiliza um feixe de laser (diodo) que é direcionado para
a macula, sendo entdo refletido de volta, passando pelo vitreo,
cristalino, pupila, camara anterior, cérnea e filme lacrimal. Qualquer
aberracdo optica criada por essas estruturas ird determinar uma
modificacao especifica no feixe de luz. Apds a saida do olho, esse
raio de luz atravessa um sistema de lentes que concentram a frente
de onda, que serd representada por uma grade de pontos. Essas
informacdes sdo capturadas por um sistema computadorizado que
compara as imagens oriundas do olho com uma frente de onda
plana, livre de aberragées. As diferencas entre o feixe capturado e a
frente de onda plana representarao as aberracdes do olho!”.

O presente estudo demonstrou diminuicdo estatisticamente
significante da média do “root mean square” (RMS), que mede a
quantidade total de aberragbes de um sistema éptico!, sugerindo
genericamente uma diminuicao das aberragdes de alta ordem com o
tratamento com toxina botulinica. A anélise das medidas qualitati-
vas especificas das aberracdes encontradas identificou diminuicao
da aberracao esférica apds um més de tratamento.

A aberracdo esférica em um sistema optico faz com que os
raios luminosos sejam refratados mais intensamente quanto mais
distantes do centro éptico do sistema, podendo clinicamente causar
sintomas como halos e borramento de pontos luminosos (starburst)
principalmente a noite devido a dilatacdo pupilar escotopica que
permite maior entrada de raios periféricos refratados’®. Os dados
do presente estudo sugerem que o tratamento com toxina botu-
linica poderia também proporcionar melhor qualidade de viséo aos
pacientes com distonias faciais, principalmente em condicdes de
baixa luminosidade.

Embora se acredite que a acdo de relaxamento da musculatura
palpebral induzida pelo tratamento com toxina botulinica pode
ser responsavel por modificagbes no formato da cérnea, as modifi-
cacbes nas aberragoes identificadas no presente estudo podem
também ser justificadas por possiveis variacbes na distribuicdo e
composicdo do filme lacrimal. Estudo recente demonstrou que o
tratamento de paciente com distonias faciais por injecdo de toxina
botulinica pode aumentar a estabilidade e melhorar a drenagem
da lagrima”. A acomodacao poderia também influenciar modifi-
cacoes de frente de onda™, porém a faixa etaria da amostra es-
tudada (média de 65,9 anos) permitindo inferir que a interferéncia
da acomodacdo seja nula ou minima.

Moon et al, analisaram mudancas topograficas de pacientes
com BE e EH e verificaram diminuicdo do astigmatismo a favor da
regra e aumento do astigmatismo contra a regra apds 1 més de
tratamento com toxina botulinica, sugerindo que as palpebras po-
dem desempenhar um importante papel no estado refracional do
olho”. Na presente amostra estudada nao foi observada diferenca
significante na média das demais aberracdes de alta ordem ou nas
aberracoes de baixa ordem (defocus, astigmatismo e coma) apds
um més de tratamento. A raridade da doenca, somada aos critérios
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de exclusdo que pudessem falsear os resultados como doengas de
superficie ocular externa, opacidade de meios, tratamento prévio
com toxina botulinica hd menos de seis meses, entre outros ja citados,
limitou o tamanho da nossa amostra, o que pode ter sido responsavel
pela auséncia de mudanca significativa das demais aberragoes.

CONCLUSAO

O tratamento com toxina botulinica A pode diminuir as aberra-
coes esféricas em pacientes com distonias faciais e possivelmente
melhorar a qualidade de visdo escotodpica.
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