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RESUMO

Ceratite microbiana é um processo inflamatério da cornea, de natureza
infecciosa, que pode ser causada por bactérias, fungos, virus e protozoarios. E
considerada uma das principais causas de cegueira, tanto em paises desenvolvidos
guanto em desenvolvimento. O objetivo deste estudo foi investigar casos de ceratite
microbiana nao-viral, segundo o agente etioldgico, assim como identificar possiveis
fatores associados a sua ocorréncia, evolucao clinica e tratamento. Trata-se de um
estudo epidemioldgico do tipo caso-controle. Foi realizada uma pesquisa em um
centro especializado em Oftalmologia, na cidade de Campo Grande/MS, a fim de
obter dados dos pacientes com afec¢cbes oculares, diagnosticados no periodo de
2009 a 2013. Os pacientes foram divididos em dois grupos: a) casos — pacientes
com ceratite em observacédo clinica, pela biomicroscopia, b) controles — pacientes
com outras afec¢des oculares que nao ceratite. Foram identificados 64 casos de
ceratite microbiana, destes, 42,2% foram causados por bactérias, principalmente
Pseudomonas aeruginosa, 39,1% por fungos, com maior porcentagem de Fusarium
spp (14,1%) e em 6,3% por protozoario (Acanthamoeba). Foi encontrado um caso
de ceratite por Microsporidia em paciente imunocompetente, agente este
recentemente reclassificado como fungo. Os resultados obtidos mostram associacao
entre atividade laboral ligada a agropecudria, uso de lentes de contato e a
ocorréncia de ceratite. Nos pacientes com ceratite, os sintomas mais relatados foram
dor e fotofobia. Moxifloxacina (34,4%), anfotericina B (31,3%) e natamicina (28,1%),
foram os medicamentos mais utilizados nos casos com ceratite (n=64). A ceratite
evoluiu para perfuracdo de cornea em 15,6% dos casos e em 10,9% foi indicado
transplante. Os pacientes com ceratite apresentam maior gravidade na evolucéo
clinica que os pacientes com outras afec¢Bes oculares que nao ceratite, sendo por
isso imprescindivel a rapida identificacdo do agente etiologico, a fim de subsidiar a

escolha da terapéutica mais adequada.

Palavras-chave: Ceratite infecciosa/ Cornea/ Infec¢des oculares
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ABSTRACT

Microbial keratitis is a corneal inflammatory process, of infectious nature, which can
be caused by bacteria, fungi, virus and protozoa. It is considered a major cause of
blindness in developed countries as well as developing countries. The aim of this
study was to investigate cases of non-viral microbial keratitis, according to the
etiological agent, and identify possible factors associated with its occurrence, clinical
course and treatment. This is a case-control epidemiological study. Research was
carried out in a center specialized in Ophthalmology in the city of Campo Grande /
MS in order to obtain data of patients with eye disorders from 2009 to 2013, which
were divided into two groups: a) cases - patients with keratitis in clinical observation,
the slit lamp examination, b) controls - patients with other eye disorders that are not
keratitis. Of 64 patients with microbial keratitis, 42.2% were caused by bacteria,
mainly Pseudomonas aeruginosa, 39.1% by fungi, higher percentage of Fusarium
spp (14.1%) and 6.3% by protozoan (Acanthamoeba). A case of microsporidial
keratitis was found in an immunocompetent patient, this agent recently reclassified
as fungus.The results show an association between work activities linked to
agriculture and livestock raising, use of contact lenses and the occurrence of
keratitis. In patients with keratitis (n=64), the most common symptoms were pain and
photophobia, and the most used medicines were 4th generation fluoroquinolones
(34.4%), amphotericin B (31.3%) and natamycin (28.1%). Keratitis evolved to corneal
perforation in 15.6% of cases and 10.9% was indicated transplant. Patients with
keratitis have more severe clinical evolution, so it is essential rapid identification of
the etiologic agent in order to support the choice of the most appropriate drug

therapy.

Key-words: Infectious keratitis / Cornea/ Eye Infections
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1 Introducéo

Ceratite microbiana representa importante causa de morbidade ocular em
todo o mundo, principalmente quando tardiamente diagnosticada. Sua gravidade
varia conforme a viruléncia do agente envolvido e condi¢des clinicas do paciente.
Pode ser causada por bactérias, fungos, protozoarios e virus ou associacdo desses

micro-organismos (CAO et al., 2014).

A doenca € caracterizada por ser um processo inflamatorio agudo com leséo
tecidual, presenca de infiltrado epitelial e estromal, os quais conferem defeito
macroscopico observado na cérnea. Com a perda de epitélio, normalmente é
formado um tecido cicatricial responsavel pela opacidade. As complicacdes do
processo infeccioso podem causar cegueira e evisceracdo do olho acometido. Na
atualidade, ceratite € uma das principais indicacdes de transplantes de cornea em
todo o mundo, principalmente entre pessoas que vivem no meio rural e de baixa
escolaridade. (CAO et al., 2014; NEVES; BOTEON; SANTIAGO, 2010; PADMAJA,
NAGESWARA RAO, 2014).

Estudos prévios descrevem que ceratite infecciosa normalmente ocorre em
situacdes de carater oportunista e multifatorial. As principais condi¢cdes de risco
descritas para o desenvolvimento de ceratite sdo: modificagdo da microbiota normal
da conjuntiva por utilizacdo de corticosterdides tépicos, presenca de ceratite
herpética, uso de lentes de contato (LC), destruicdo do epitélio da cornea por
trauma, cirurgias, doencas oculares prévias ou diminuicdo da resisténcia do
hospedeiro e uso de drogas imunossupressoras (BHARATHI el al., 2009; HOFLING-
LIMA et al., 2005).

A analise do raspado da cérnea ou lentes de contato representa importante
ferramenta para o diagnéstico diferencial, por meio de procedimentos como exames
microscopicos apods coloragbes especificas, cultura para bactérias, fungos e
protozoarios. A identificacdo do agente etioldgico permite a instituicdo do tratamento
adequado (KONDA et al., 2014).

Em um pais de dimensfes continentais como é o Brasil, com grandes

diversidades sociais, econbmicas, geograficas e culturais, o perfil dos achados
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microbiolégicos apresenta muitas variagdes entre as regides. Ha grandes areas de
atividade em agropecuaria contrastando com regiées muito industrializadas. Em
areas de grande extensao territorial agropecuaria como no Estado de Mato Grosso
do Sul, existe ainda dificuldade de acesso aos centros especializados para o
diagnostico e tratamento de infeccdes oculares (GENARO et al., 2011; LANA;
MASCARO; ARAUJO, 2011; MARUJO et al., 2013).

Até o momento néo se conhece a frequéncia nem se sabe quéo grave séo os
casos de ceratite na populacdo Sul-Matogrossense.

Sob este aspecto, a fim de entender melhor a dindmica desta infec¢cdo que
acomete a visdo e que pode resultar na evisceragao ocular, este trabalho se propos
a estudar pacientes portadores de afeccGes oculares, com e sem ceratite, de modo
a identificar diferencas em relacdo a etiologia, procedimentos para diagndstico,

tratamento e evolucéo clinica.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Fisiopatologia da ceratite

O olho é um 6rgéo praticamente impermeavel aos agentes externos, desde
que sua integridade esteja preservada. As lagrimas contem diversas substancias
que atuam na defesa ocular como as imunoglobulinas, lactoferrina, interferon e
lisozima. As palpebras e os cilios, efetuam a acdo mecanica do piscar de olhos, e
protegem a cérnea frente aos micro-organismos e particulas presentes nas margens
palpebrais. Qualquer desequilibrio nessa estrutura pode predispor a ocorréncia de
infecgdes nao virais (BHARATHI et al., 2009).

A coOrnea é um tecido altamente especializado, responsavel por quase trés
quartos das funcdes opticas do olho, além de promover a protecdo contra a invasao
de micro-organismos. E constituida por cinco camadas (Figura 1), que lhe conferem
resisténcia mecanica e protecdo ao olho. O epitélio € a camada mais externa,
seguida da membrana de Bowman, estroma, membrana de Descemet e endotélio
(KANSKI & BOWLING, 2012).

A coOrnea ndo apresenta vasos sanguineos e 0s nutrientes sao supridos por
meio da difusdo dos leitos capilares periféricos, presentes no limbo. Os metabdlitos
sdo removidos através do humor aquoso na parte posterior e pelo filme lacrimal na
parte anterior. A inervacdo da cérnea é realizada por um plexo subepitelial e um
plexo de estroma, supridos pela primeira divisédo oftalmica do nervo trigémeo, razao
pela qual os processos patoldgicos provocam muita dor, fotofobia e lacrimejamento
(MOORE; DALLEY; AGUR, 2011).

Ceratite é considerado um processo inflamatorio da coérnea, de natureza
infecciosa ou ndo, caracterizada pela presenca de lesdo Unica ou mdltipla, e de
infiltrado supurativo sobrejacente a um defeito do epitélio (IBRAHIM; BOASE; CREE,
2009).

Cerca de 8 a 10 horas apds a injaria da cérnea, a Interleucina IL-8 induz
atracdo de polimorfonucleares e neovascularizacdo, que conferem opacidade a
cornea (ELNER et al., 1991). Os infiltrados sdo compostos por células inflamatérias,
debris celulares e extracelulares, podendo ser observados na ceratite microbiana e
como resposta imunoldogica de hipersensibilidade na ceratite estérii ou néo

infecciosa (KANSKI & BOWLING, 2012).
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Figura 1 — Desenho ilustrativo das diferentes camadas da cérnea.
Fonte: Adaptado de KANSKI & BOWLING, 2012.

Durante o processo inflamatério da coérnea, podem ocorrer complicacdes
como o “Melting” (dissolucéo das fibrilas de coldgeno do estroma) e Descemetocele
(exposicéo da membrana de Descemet, que funciona com uma barreira de oposigcao
a penetracdo do patdgeno). O aprofundamento da lesdo pode levar a perfuragéo da
cornea (KANSKI & BOWLING, 2012; MONTE & STADTHERR ,2013).

Ceratite infecciosa é considerada importante causa de diminuicdo de visao e
cegueira, responsavel por grande parte dos transplantes de cérnea no Brasil e em

outros paises em desenvolvimento. Ja nos dos paises desenvolvidos, o ceratocone,
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que é uma doenca estrutural ndo-inflamatéria, contribui para a maioria dos
transplantes (AMARAL et al.,, 2005; NEVES; BOTEON; SANO et al., 2008;
SANTIAGO, 2010; TAN et al., 2008; TEIXEIRA et al, 2001; WHO, 2011, XIE et al.,
2009).

Ha uma série de fatores de risco associados a ocorréncia de ceratite
infecciosa de etiologia ndo viral, dentre eles os mais descritos sao: traumatismo da
cornea (vegetal, terra, lama), desordens lacrimais e da conjuntiva, doencas da
cornea e da palpebra, uso frequente de antibioticos e corticoides topicos, cirurgia
prévia e enfermidades sistémicas (BHARATHI et al., 2009; GREEN; APEL, &
STAPLETON, 2008; WHITCHER; SRINIVASAN; UPADHYAY, 2001).

Dentre as desordens lacrimais mais observadas, cita-se a sindrome do olho
seco, a qual ocorre por diminuicdo da producdo de lagrimas ou por aumento da
evaporacdo. Os pacientes com este quadro relatam diversos sintomas como
ardéncia nos olhos, prurido, sensacdo de corpo estranho, fotofobia, vermelhidao e
acuidade visual diminuida (NARAYANAN et al., 2013).

Complicacbes pobs-cirdrgicas oculares também tem sido associadas a
ocorréncia de ceratite. Apds cirurgia de transplante de cOrnea, a presenca de
grandes infiltrados pode evoluir para quadros mais graves como endoftalmite,
necessidade de novo transplante de cornea e evisceracdo do olho (JOIN; MURTHY;
MOTUKUPALLY, 2014).

Leal et al. (2005), em estudo de ceratite infecciosa secundaria a cirurgia
refrativa, observaram que 42% dos pacientes submetidos a ceratotomia radical, 41%
dos pacientes pos LASIK (Laser-Assisted in Situ Keratomileusis) e 17 % dos
submetidos a ceratotomia fotorrefrativa, desenvolveram ceratite apds o
procedimento cirdrgico.

O uso de lentes de contato (LC) e de solugdes para limpeza contaminadas,
tém sido considerado como associado ao desenvolvimento de ceratite (MORIYAMA,
HOFLING-LIMA, 2008; VERANI et al., 2009).

Sabe-se que alguns micro-organismos podem aderir a superficie das LC,
colonizar a coOrnea durante seu uso, e sobreviver no estojo porta lentes,
principalmente quando manuseadas de forma inadequada. Usuarios de LC com
ceratite infecciosa, frequentemente relatam horas prolongadas de uso, manutencéo
das LC em soro fisioldgico, e manuseio com mao sujas (CLAYDON; EFRON, 1994;
OLIVEIRA et al., 2004).
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Outro agravante reside no fato de que muitos individuos adquirem LC sem
consultar um oftalmologista, sem prescricdo médica ou orientacdo quanto a
protocolos de higienizacédo e uso das mesmas. Ha inclusive relatos de usuarios com
ceratite que na vigéncia do quadro infeccioso estavam utilizando lentes cosméticas
de outra pessoa (RASOULINEJAD et al., 2014). Estudo com diferentes marcas de
LC evidenciou que os pigmentos presentes em algumas lentes, podem aumentar a
aderéncia bacteriana e também provocar reacfes alérgicas. Conforme o modo de
confeccdo e impregnacdo do corante nessas lentes podem ocorrer danos mais
graves ao olho humano (CHAN; CHOA; BOOST, 2014).

E consenso entre diversos autores que tanto lentes rigidas quanto as
gelatinosas, confeccionadas a partir de materiais com grande permeabilidade ao
oxigénio, influenciam negativamente as taxas de proliferacdo do epitélio central da
cornea, o0 que indica que a presenca mecanica da lente, pode alterar a homeostase
epitelial em comparagdo com ndo usuarios de lentes (KEAY; EDWARDS;
NADUVILATH, 2006; ROBERTSON, 2013).

Além dos fatores de risco previamente citados para ocorréncia de ceratite, ha
outros referentes a varidveis geograficas e climaticas. Bactérias sdo mais
comumente isoladas em clima temperado e fungos em clima tropical (STAPLETON,
et al., 2007). Na Asia, h4 maior frequéncia de ceratite entre jovens e adolescentes,
particularmente devido ao uso de lentes de contato, facilmente adquiridas em oéticas
ou pela Internet (CHAN; CHOA; BOOST, 2014).

De acordo com estudos prévios, sabe-se que em todo o0 mundo as infec¢des
bacterianas sdo predominantes, seguidas das infeccdes fungicas, virais e por
protozoarios (GREEN; APEL; STAPLETON, 2008; LAVINSKY; AVNI-ZAUBERMAN;
BAREQUET, 2013; MORIYAMA; HOFLING-LIMA, 2008).

2.2 Ceratite bacteriana

A coOrnea por ndo possuir vascularizagdo, propicia a infecgcdo bacteriana,
geralmente muito agressiva quando o tratamento ndo € iniciado rapidamente. A
formacao de abscesso por presenca de polimorfonucleares, pode levar a perfuragéo
da cérnea em menos de 24 horas (JOIN; MURTHY; MOTUKUPALLY, 2014).



18

Os achados clinicos mais frequentemente observados em ceratite bacteriana
sdo: presenca de hipopio, vascularizagdo superficial ou hiperemia conjuntival,
ulceracdes do estroma, quemose e presenca de secrecao (IBRAHIM et al., 2011).

A inflamacao persistente pode ocasionar alteracdes estruturais e funcionais
do olho acometido com sequelas como opacificagdo, desorganizacao do segmento
anterior do olho, glaucoma secundario, perfuracdo da cornea e endoftalmite (HENRY
et al., 2012).

O diagnéstico microbiologico das ceratites bacterianas é realizado mediante a
observacdo de laminas por coloracdes especificas (Gram, Ziehl-Neelsen) e a
inoculacdo em meios de cultura adequados (dgar sangue de carneiro, agar
chocolate, brain heart infusion e caldo thioglicolato) BOURCIER et al., 2003;
PASSOS, et al., 2010)

As espécies mais isoladas em ceratites bacterianas sdo Staphylococcus
coagulase negativo (SCN), seguido de Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae e bacilos Gram-negativos como Pseudomonas aeruginosa (IBRAHIM et
al., 2011; JOIN; MURTHY; MOTUKUPALLY, 2014; PASSOS et al., 2010; ROCHA et
al., 2011; UMAMAGESWARI; JEYA; SUJA, 2013).

O isolamento de SCN como agente de ceratite deve levar a uma reflexao,
visto que normalmente sdo considerados como parte da microbiota normal das
margens palpebrais. A identificacdo a nivel de género e espécie, se faz importante
para o tratamento. Staphylococcus lugdunensis, por exemplo, € uma espécie de
SCN, que apresenta concentracao inibitéria minima (CIM) mais alta frente a drogas
usualmente utilizadas em tratamento empirico de ceratite bacteriana, e ja foi
responsabilizado por ceratite supurativa com perfuracdo da cérnea em paciente
idosa (INADA et al., 2014).

As ceratites por espécies de Staphylococcus e Streptococcus apresentam-se
de aspecto redondo, de cor branco-acinzentada e rodeada por pequena zona de
edema. A lesdo pode permanecer inalterada por 1 a 2 dias apés o inicio da
terapéutica e melhora com cicatrizacdo entre 7 a 10 dias (ALVES & ANDRADE,
2000). InfecgBes por Staphylococcus podem exibir ainda infiltrados mudltiplos,
profundos, e microinfiltrados adjacentes a lesao principal, simulando lesdes satélites
que séo tipicas de infeccdo fungica (KAUFMAN et al., 2000). A natureza citolitica da

alfa-toxina € um dos principais fatores de viruléncia nas ceratites por Staphylococcus
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aureus, responsaveis pela destruicdo do epitélio, invasédo do estroma e ulceracdo da
cornea (CALLEGAN et al.,1994).

Dentre as infecgbes por bacilos Gram-negativos (BGN), Pseudomonas
aeruginosa é um dos patdgenos mais frequentemente isolados em infec¢cbes de
cOrnea, principalmente associados ao uso de lentes de contato (BENHMIDEUNE, et
al., 2013; IBRAHIM et al., 2011; KONDA et al., 2014). Ja € bem conhecido que a
formacdo de biofiilme é um dos principais fatores de viruléncia desse micro-
organismo. Faz-se importante destacar, que esses micro-organismos costumam ser
resistentes a drogas como as fuoroquinolonas (CHOY et al., 2008). Cepas invasivas
produzem altos niveis de proteases e causam ceratite mais severa, com perda do
epitélio na area afetada e exposicdo do estroma (ZHU; THURUTHYIL; WILLCOX,
2002).

Pseudomonas aeruginosa produz Ulcera extensa, rapidamente progressiva,
geralmente com hipdpio, estroma necroético e secrecdo amarelo-esverdeado, aderida
a superficie da ulcera com aspecto de vidro fosco. Persiste na cornea por cerca de
dez a quatorze dias, 0 que requer uma terapéutica prolongada até completa
cicatrizacdo do epitélio (ALVES & ANDRADE, 2000).

Outros BGN como Acinetobacter baumanni, Elisabethkingia meningoseptica e
Burkolderia cepacia ja foram relatados como agentes de ceratite microbiana,
isolados de lentes de contato e estojos. Burkolderia cepacia causa infeccdo em
pacientes imunodeprimidos assim como individuos saudaveis. Estudo prévio mostra
casos de ceratite e endoftalmite, apds cirurgia de catarata (ORNEK; OZDEMIR;
ERGIN, 2009).

Infeccdes por Elisabethkingia meningoseptica sao de dificil tratamento, pois
apresentam resisténcia frente a aminoglicosideos, tetraciclinas, cloranfenicol,
eritromicina, clindamicina e teicoplanina, mas resultados favoraveis com
fluoroquinolonas (LI & JHANJI, 2014).

Com o advento de colirios antibidticos de amplo espectro como as
fluoroquinolonas, foi possivel instituir o tratamento com monoterapia, agregando
maior seguranca ao tratamento da ceratite bacteriana. As quinolonas tem a
capacidade de chegar a uma CIM para a maioria das bactérias Gram-positivas e
Gram-negativas, além de diminuir o custo e o risco da manipulacdo dos colirios
fortificados. As fluoroquinolonas diminuiram o risco de desconforto ocular quando

comparado com associacdo de aminoglicosideos e cefalosporinas, mas nao foi
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observada diferenca de efetividade terapéutica entre os dois esquemas no
tratamento dos pacientes (GANGOPADHYAY et al., 2000; MCDONALD et al., 2014).

As fluoroquinolonas, em formulacdes oftalmologicas, apresentam amplo
espectro de acdo com eficacia frente a maioria das bactérias, tem baixo custo, pH
estavel e baixo risco de contaminacdo pois ja sdo comercializados como colirios
prontos para uso, razdo de sua ampla utilizagdo (LANA; MASCARO; ARAUJO,
2011).

2.3 Ceratite fungica

Ceratite fungica € considerada afeccdo oportunista de zonas tropicais e rurais,
associadas geralmente a trauma por material vegetal, e nos paises desenvolvidos,
secundaria ao uso de lentes de contato (IYER; TULI; WAGONER, 2006).

No periodo de 2001 a 2007, foi observada a ocorréncia de numerosos casos
de ceratite por Fusarium spp, entre usuéarios de lentes de contato nos Estados
Unidos. Esse fato foi relacionado a uma solucdo de manutencdo de lentes de
contato contaminada por Fusarium, e a capacidade desse fungo em formar biofilme,
aderir as LC e estojos porta lentes (GOWER et al., 2010).

A frequéncia de ceratite fungica apresenta indices que variam de 6 a 60% em
diferentes regides geograficas, com uma tendéncia a maior numero de casos em
regides de clima subtropical e tropical (GOPINATHAN et al., 2009).

A analise do monitoramento da venda de colirio antifungico, no periodo de
Julho 2002 a Junho de 2008, permitiu correlacionar com a distribuicdo geogréafica e
sazonal de ceratite fungica no Brasil, no mesmo periodo. Foi possivel estimar a
incidéncia de casos de ceratite fungica em 9,01/milhdo de habitantes ao ano, e
quanto a sazonalidade, o periodo de maior numero de vendas coincide com 0s
meses de umidade do ar mais baixa. Os colirios antifiingicos no Brasil sdo vendidos
por somente um laboratério farmacéutico oftalmoldgico (Opthalmos), o que viabilizou
a pesquisa (IBRAHIM et al., 2012).

A evolucdo clinica de ceratite fungica geralmente é grave. Ao exame
oftalmolégico € possivel observar o comprometimento epitelial, estromal e do
endotélio, com severa reacdo da camara anterior. Medidas cirirgicas podem ser
necessarias para remocao do tecido lesado, transplante de cOrnea ou enucleagéo
nos casos mais severos (CARVALHO et al., 2001; O'NEIL et al., 2014; TULI, 2011).
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O diagnéstico da ceratite fungica € baseado no exame clinico e exames
laboratoriais. Ao exame clinico, o oftalmologista pode suspeitar da natureza da
ceratite, porém o diagnéstico se estabelece perante a visualizacdo de estruturas
fungicas, em raspado de cérnea e cultura para fungos. Em alguns casos, torna-se
necesséria realizacdo de bidpsia da cornea ou paracentese de camara anterior
(humor aquoso) para a pesquisa do agente etiologico (DALMON et al., 2012;
IBRAHIM et al., 2011; PUNIA et al., 2014).

A ceratite causada por fungos tem a caracteristica de invadir o estroma
corneano mais facilmente, podendo nédo ser visualizado na pesquisa de fungos por
microscopia e apresentar crescimento em meio de cultura especifico como agar
Sabouraud dextrose (ASD). A visualizacdo de formas fungicas € possivel em exame
direto com hidroxido de potassio (KOH) a 10%, o que oferece subsidios para
direcionar o tratamento inicial. O crescimento em meio de cultura ASD, é utilizado
para o isolamento do fungo e posterior identificacdo por testes microbiolégicos
especificos (CARVALHO et. al, 2001; MELLADO; ROJAS; CUMSILLE, 2013).

Diante disso, é importante realizar a pesquisa e cultura, pois o diagndstico
precoce permite tratamento adequado, diminuicdo da penetracdo do fungo e
consequente diminuicdo do comprometimento da cérnea, por acdo de enzimas
proteoliticas e micotoxinas, e sequelas como perfuracao da cérnea e descemetocele
(BADIEE, 2013).

Fungos filamentosos como Fusarium, Aspergillus, Curvularia e o0s
leveduriformes como a Candida, sédo os mais envolvidos em ceratomicoses. O maior
fator predisponente para ceratite por fungos filamentosos é o trauma, enquanto que
Candida albicans esta normalmente relacionada a doenca ocular pré-existente, uso
de corticosteroides topicos cronicos e pés- cirargicos ou doencas sistémicas como
Diabetes mellitus e condi¢cbes de imunossupressdo (HOFLING-LIMA et al., 2005;
MULLER; KARA-JOSE; CASTRO, 2012; SALERA et al., 2002).

Dentre os fungos filamentosos demaceos, Fonsecaea pedrosoi, Phoma sp,
Phaeostaria sp e Exserohilum rostratum s&o raramente relatados como agentes de
ceratite (ANDRADE et al., 2000).

A ceratite fungica € de pior prognostico que a bacteriana, pela limitagcdo na
eficacia do esquema terapéutico frente a todos os fungos, e pela dificuldade de
penetragdo do antifungico. Inicialmente a terapia € realizada com base na suspeita

clinica, sendo natamicina a droga de primeira escolha para fungos filamentosos.
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Anfotericina B & amplamente utilizada nas ceratites por fungos leveduriformes,
sendo farmaco de primeira linha frente a Candida spp, pés debridamento para
melhor penetracdo (LOH et al., 2009 a).

Em paises como a india, a ceratomicose é mais frequente que na América do
Norte, Europa e Australia (Shah et al., 2011). Por essa razdo, outros antifungicos
além da anfotericiha B e natamicina, estdo disponiveis em formulacfes
oftalmoldgicas, a base de fluconazol e miconazol (TULI 2011).

Nos ultimos anos, o voriconazol tem sido considerado uma alternativa
promissora para o tratamento de ceratite fungica. Estudos tem demonstrado que
voriconazol apresenta boa penetracdo no tecido ocular, amplo espectro de acgéo
frente a diferentes infeccfes fungicas, porém seu elevado custo tem dificultado seu
uso generalizado (MELLADO; ROJAS; CUMSILLE, 2013).

Medicamentos como os inibidores da calcineurina (tacrolimus e ciclosporina),
parecem apresentar potencial efeito antifingico quando em uso topico, na profilaxia
da rejeicdo de transplantes de cérnea. A calcineurina é uma proteina citoplasmatica,
presente em diversas células, incluindo os linfocitos e células dendriticas, que
controla com eficacia o processo inflamatério. Nas espécies de Candida, a acédo da
calcineurina esta relacionada a fatores de viruléncia como a filamentacdo e
resisténcia a anfotericina B. Imunossupressores como tacrolimus e ciclosporina sao
conhecidos por inibir esta acdo (STONE; TAN, 2014).

2.3.1 Ceratite por Microsporidia

O Filo Microsporidia compreende pequenos parasitos eucariéticos,
intracelulares obrigatérios, com aproximadamente 160 géneros e 1200 espécies,
encontrados em diversos hospedeiros como mamiferos, anfibios, répteis e aves
(MATHIS; WEBER; DEPLAZES, 2005). Cerca de seis géneros e doze espécies tem
sido descritos como patégenos humanos, incluindo os géneros Enterocytozoon,
Encephalitozoon, Pleistophora, Trachipleistophora, Vittaforma e Nosema, além de
outros nao classificados e coletivamente denominados Microsporidium (Weber et
al.,1994).

Microsporidia por muito tempo foi considerado protozoario e apés analises
filogenéticas da subunidade da RNA Polimerase Il (RPBI), observou-se que este

micro-organismo era geneticamente relacionado ao reino Fungi (HIRT et al., 1999).
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A comprovacdo de sua origem comum com fungos ocorreu apos reanalise
ribossomal do RNA de Microsporidia, e a descoberta de DNA mitocondrial tipo
“chaperone” (KATINKA et al., 2001; VAN de PEER; BEN ALI; MEYER, 2000).

Mais da metade das espécies de Microsporidia parasita insetos e poucas
espécies causam infeccdo em humanos. Geralmente € observada em infeccdo
intestinal em pacientes com HIV/AIDS. O homem pode infectar seus olhos com
esses micro-organismos, banhando-se em éarea rural em que a agua esteja
contaminada por larvas de insetos parasitados (CURRY et al., 2007).

Com o advento da sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS) em 1981,
algumas infec¢cBes causadas por patdgenos oportunistas comecaram a ser
observadas, dentre elas as causadas por Microsporidia. A identificacdo de uma nova
espécie patogénica para o homem em 1985 (Enterocytozoon bieneusi), e a
observacdo de casos de ceratoconjuntivite por Encephalitozoon em pacientes com
AIDS, revelaram o papel patogénico deste micro-organismo (BRASIL; LIMA,;
MOURA, 1997, THENG et al., 2001).

Microsporidia é importante patégeno emergente, acometendo ndo sO
pacientes imunossuprimidos, mas também individuos imunocompetentes (ABREU-
ACOSTA et al., 2005; DIDIER, 2005).

Ceratite por Microsporidia é frequentemente relatada na india e Singapura,
principalmente em periodos chuvosos, por contaminacdo com agua Ssuja ou
lamacenta, ou dguas quentes em estancias termais (FAN et al., 2011; LAM; WONG;
CHUANG, 2013).

As manifestagdes oculares podem ocorrer de duas formas, de acordo com o
estado imune do paciente: ceratoconjuntivite como doenca autolimitada em
individuos imunocomprometidos, e ceratite estromal, profunda progressiva lenta
geralmente unilateral, em imunocompetentes (LOH et al., 2009 b).

A ceratoconjuntivite tem inicio subito, geralmente unilateral, com dor,
hiperemia ocular, fotofobia. E caracterizada por lesdes punctatas no epitélio da
cOrnea e reacgdo papilar e folicular, semelhante ao aspecto de ceratoconjuntite aguda
por Adenovirus ou Herpesvirus simples (HSV), porém mais grosseiras (LOH et al.,
2009 b).

A ceratite estromal € uma forma rara de ceratite por Microsporidia, com
poucos relatos em todo o mundo. Apresenta curso indolente e duracdo média de

332 dias antes do inicio dos sintomas. S&o considerados fatores predisponentes:
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trauma, &agua contaminada, contaminacdo oro-fecal e contato com animais
domésticos portadores. O aspecto € similar a ceratite por Herpes virus simples ou
ceratite fungica, sendo caracterizada por multiplos infiltrados exsudativos profundos,
edema estromal sobrejacente e precipitados na coérnea, com ou sem vascularizacao
profunda e ceratite ulcerativa. Com certa frequéncia, o diagnéstico € demorado, em
média 17,5 dias, e tratado inicialmente como ceratite estromal por Herpes virus
simples em aproximadamente 55% dos casos (GARG, 2013).

O diagndstico microbiolégico de ceratite por Microsporidia é feito em raspado
de cdrnea ou bidpsia, submetidos a KOH 10% e calcofluor branco, examinado em
microscopia de fluorescéncia, ou apés a coloracdo pelo método de Ziehl- Neelsen
modificado. E possivel também a visualizacdo desse fungo pela coloracéo de Gram,
COMO esporos ovais, pequenos, corados como Gram-positivo (JOSEPH et al., 2006;
SHARMA et al, 2011).

A definicdo de microsporidiose ocular pode ser feita pela microscopia apés
coloracdo, mas a identificacdo de género e espécie sO pode ser realizada por meio
de microscopia eletronica ou biologia molecular (VERMUGANTI et al., 2005).

Microsporidia é refratario as terapias antimicrobianas tradicionais, devendo
ser considerado em ceratoconjuntivite em que ndo ha melhora com tratamentos
convencionais, e na presenca de culturas negativas para outros micro-organismos. A
biépsia de cérnea, o exame histopatoldgico e o exame ultraestrutural, sdo vitais para
estabelecer o diagndstico de ceratite (RAUZ et al., 2004).

O tratamento € realizado utilizando uma variedade de drogas antiparasitarias
de uso tépico como fumagilina, propamidine isethionate e polyhexametileno
biguanida (PHMB), ou drogas antifUngicas como a natamicina com ou sem terapia
sistémica com albendazol ou itraconazol (FONT et al., 2000; REDDY et al., 2011).

2.4 Ceratite por Acanthamoeba

Acanthamoeba sp, é ameba de vida livre (AVL) geralmente encontrada no
solo, ambientes de agua fresca ou levemente salgada e no ar. Ja foi isolada em
todos os continentes, e em diversas altitudes. Apresenta uma forma de resisténcia
(cisto) que lhe permite sobreviver em condi¢coes extremas de pH e temperatura,

assim como resistir a agdo do cloro e outros tratamentos fisico-quimicos (DE
JONCKHEERE, 1991; RODRIGUEZ-ZARAGOZA, 1994).
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De acordo com estudo prévio, o encontro de amebas potencialmente
patogénicas na poeira de ambiente hospitalar (Acanthamoeba e Naegleria) constitui
um indicador da possibilidade de aquisicdo da parasitose nestes ambientes, o que
representa potencial risco para individuos com imunidade deprimida (SILVA; ROSA,
2003).

Outro aspecto preocupante das infec¢cbes por Acanthamoeba é a
possibilidade da associacdo de AVL com outros micro-organismos. Pseudomonas
aeruginosa, Escherichia coli, Vibrio cholerae, Legionella spp, Listeria
monocytogenes e Mycobacterium spp, podem viver e proliferar no interior dessas
amebas. Cryptococcus neoformans, Cryptosporidium sp e virus, ja foram isolados do
interior de amebas de vida livre (SCHEID, 2014; SCHUSTER; VISVESVARA, 2004,
WALOCHNIK, et al., 1999).

A contaminacdo pode ocorrer por agua, particulas do ar e solo contendo
cistos de Acanthamoeba. A invasdo do sistema nervoso central causa
meningoencefalite amebiana primaria e encefalite amebiana granulomatosa. Entre
outros sitios envolvidos, cita-se a pele, pulmdes e olhos. E mais comum em usuarios
de lentes de contato, decorrente de microtraumatismos, manutengdo e limpeza
inadequadas das lentes e do estojo em que as LC sdo guardadas (SCHEID, 2014,
SCHUSTER & VISVESVARA, 2004).

A maioria das patologias oftalmoldgicas por AVL compreendem ceratites ou
ceratoconjuntivites, com sintomatologia definida com dor intensa, desproporcional
aos sinais clinicos, fotofobia, diminuicdo da visédo e lacrimejamento (NAGINTON et
al., 1974).

O acometimento conjuntival por Acanthamoeba foi descrito por Ruthes et al.,
(2004) em pacientes refratarios ao tratamento habitual de infeccdo ocular externa.
Os exames laboratoriais de microscopia e cultura revelaram a presenca de cistos e
trofozoitos de Acanthamoeba. Os pacientes apresentavam conjuntivite crénica, com
hiperemia e secrecdo em alguns casos, e 0s sintomas observados, com alguma
diferenca entre os pacientes, foram a visao turva, fotofobia, prurido, sensacéo de
corpo estranho, ardéncia e lacrimejamento de forma cronica e sem etiologia definida.

A ceratite por Acanthamoeba pode ser causada por varias espécies deste
protozoario, sendo mais isoladas Acanthamoeba castellanii, A. hatchetti, A.
polyphaga, A. quina e A. rhysodes (CERULLI et al.,1998).
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Bharathi et al. (2009), relataram casos de ceratite por AVL em n&o usuarios
de lentes de contato,e relacionaram a infeccdo a trauma com terra molhada ou
material vegetal.

A infeccéo por AVL associada com microtraumas da cornea ou uso de LC em
pessoas saudaveis, ja é conhecida. A perda da integridade da superficie da cornea
favorece a penetracdo do protozoario e a formacéao de infiltrado em anel, com dor de
grande intensidade, refratario ao tratamento com antimicrobianos normalmente
utilizados em oftalmologia. Os primeiros relatos de ceratite por Acanthamoeba séo
dos anos 1970, geralmente decorrentes de trauma e limpeza posterior com agua
nao tratada (JONES; VISVESVARA; ROBINSON, 1975; NAGINTON et al., 1974,
PACELLA et al., 2013).

Ceratite por Acanthamoeba pode ser diagnosticada pela deteccdo de
trofozoitos ou cistos em amostra de raspado da base e margens da lesdo na cérnea,
submetidos a pesquisa direta ou por coloragdo. A cultura do protozoario a partir de
raspado da cdérnea, solucéo das lentes de contato ou do estojo das LC, é realizada
em meio pobre de nutrientes, acrescido de Escherichia coli inativada. Este € um
procedimento realizavel, de baixo custo, e uma alternativa menos invasiva que a
bidpsia de cornea (BORIN et al., 2013).

A Vvisualizacdo direta de cistos no tecido da coérnea € possivel pela
microscopia confocal, método de diagndstico ndo invasivo, que pode ser utilizado
para monitorar a resposta ao tratamento e progndéstico da ceratite (YUEHUA,;
XIANMIN; LINZHE, 2014).

O tratamento de ceratite por Acanthamoeba envolve a aplicacdo de
amebicidas tépicos. A combinacdo de digluconato de clorexidina e de PHMB
representam as drogas de primeira linha, podendo ser utilizados em mono ou
duoterapia. Agentes como hexamidine di-isetionato, um homélogo da propamidina, e
propamidina, também tem sido utilizados. Varias combina¢Bes destes e outros
agentes tém sido empregados, muitas vezes resultando em cura médica,
especialmente quando o tratamento € instituido no inicio do curso da doenca
(PEREZ-SANTOJA et al., 2003)

Faz-se importante destacar que os cistos de Acanthamoeba podem persistir
por meses na cOrnea, apO0s o tratamento, sendo possivel ocorrer recidiva ou
inflamacé&o persistente na auséncia de atividade da infeccdo amebiana (YANG et al.,
2001).
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Diante do exposto, em relagdo as caracteristicas clinicas apresentadas nos
casos de ceratite infecciosa segundo o tipo de micro-organismo envolvido, a
utilizacdo de exames laboratoriais tem papel relevante, pois auxilia o oftalmologista
guanto a identificacdo dos agentes infecciosos e tratamento antimicrobiano (LANA;
MASCARO; ARAUJO, 2011).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Estudar pacientes com afecgOes oculares, a fim de identificar os fatores
associados a ocorréncia ou nao de ceratite, procedimentos para diagnéstico,

tratamento e evolucao clinica.

3.20bjetivos especificos

1) ldentificar fatores associados a ocorréncia ou nao de ceratite.

2) Descrever as manifestacdes clinicas observadas nos pacientes.

3) Identificar os agentes etiologicos e técnicas laboratoriais utilizadas para
diagnostico.

4) Levantar dados referentes a terapéutica e evolucao clinica.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de pesquisa, local e periodo de estudo

Trata-se de um estudo epidemioldgico do tipo caso-controle, realizado em um
centro especializado em oftalmologia, na cidade de Campo Grande, MS, para
obtencédo de dados de pacientes provenientes da capital e de cidades do interior de
Mato Grosso do Sul, atendidos no periodo de 2009 a 2013.

4.2 Sujeitos da pesquisa

Pacientes com afeccbes oculares atendidos em centro especializado
oftalmolégico, submetidos ao exame clinico por meio de biomicroscopia e com
suspeita de processo de origem infecciosa.

Como critérios de inclusdo foram considerados ter idade igual ou acima de 18
anos e ter sido submetido a coleta de material biolégico para identificacdo do agente
etiolégico: bactérias, fungos e protozoarios.

Foram excluidos do estudo criancas, gestantes e indigenas.

Os pacientes com afeccbes oculares foram divididos em dois grupos,
denominados casos e controles:

a) casos — pacientes com manifestacdes clinicas e diagndstico de ceratite,
devido presenca de defeito epitelial, infiltrado epitelial ou estromal, evidenciado pelo
exame de biomicroscopia.

b) controles - pacientes com outras afeccdes oculares que ndo ceratite, com
suspeita clinica de conjuntivite, infeccao por Chlamydia tracomatis, endoftalmite,

blefarite, dacriocistite, entre outras nao localizadas na cornea.

4.3 Procedimentos para coleta de dados

Os dados de interesse para o estudo foram obtidos no sistema informatizado
do Centro de Oftalmologia, em formulario elaborado (Apéndice A) para a pesquisa.
As variaveis de estudo foram as seguintes: caracteristicas socio-

demograficas, possiveis fatores predisponentes, sintomas, sinais clinicos, tipo de



30

material enviado para o exame laboratorial, resultados de exames microbiolégicos,

tratamento pré e pos a identificagdo do micro-organismo e evolucao clinica.

4.4 Fatores associados a ocorréncia de ceratite

Para identificar os fatores associados ou ndo a ocorréncia de ceratite, foram
estudadas caracteristicas socio-demograficas como sexo, idade e atividade laboral,
e outros fatores tais como: presenca de comorbidades, o uso de lentes de contato,

cirurgia prévia, tipo de trauma e lesdes ou aspectos clinicos concomitantes.

4.5 Manifestacdes clinicas

As manifestacfes clinicas apresentadas pelos pacientes foram observadas no
momento do exame clinico e anotadas nos respectivos prontuarios. Os sintomas e
sinais observados como queixa de dor, fotofobia, sensacdo de areia nos olhos,
vermelhiddo, prurido ocular, diminuicdo do campo de visdo, lacrimejamento ardente,
edema palpebral e secrecdo mucopurulenta. Foram anotadas em formulario

especifico para este estudo (Apéndice A).

4.6 Espécimes clinicos e exames microbioldgicos

A andlise microbioldgica incluiu pesquisa e cultura para bactérias e fungos e
pesquisa para Acanthamoeba. Foi realizada pelo mesmo laboratério de
microbiologia (Unico disponivel na regido, com técnicas microbiolégicas adaptadas
para a parte oftalmolédgica). Esse encaminhamento fazia parte da rotina do centro
especializado em oftalmologia.

No grupo casos, a coleta foi realizada pelo médico oftalmologista, com
lamina de bisturi n® 15, para obtencdo de raspado da regido marginal e regido
profunda da lesdo observada na cérnea. O material proveniente de bidpsia foi
utilizado em alguns casos de perfuracdo ou transplante de cérnea.

Nas situagOes de ceratite com amostra insuficiente, ou quando néo foi
possivel a coleta de material devido afinamento da cérnea do usuério, foram

utilizadas as lentes de contato para analise microbioldgica.
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O grupo controle apresentou-se heterogéneo, composto por diversas formas
de afecgbes oculares e a amostra foi colhida no laboratorio de microbiologia
conforme solicitacdo do médico oftalmologista. Nos casos de conjuntivite foi obtido
material da conjuntiva, com auxilio de swab umedecido em soro fisiolégico estéril, do
saco palpebral e das margens palpebrais. Para dacriocistite, material purulento era
coletado apés massagem do saco lacrimal da ponta do nariz em direcdo ao canto
interno do olho, e do canto externo na palpebra superior em dire¢cdo ao canto interno
do olho. Lentes de contato eram utilizadas para analise microbiologica, quando
observado efeitos adversos atribuidos ao uso das mesmas.

Nos quadros com suspeita de acometimento intraocular, a coleta foi realizada
por puncdo de humor aquoso, aspirado intravitreo, realizada pelo oftalmologista.

Quando a suspeita era de infec¢do por Chlamydia, a coleta era realizada pelo
médico oftalmologista apds eversédo da conjuntiva tarsal, utilizando Iamina de bisturi
n° 15, para pesquisa por imunofluorescéncia direta.

No laboratério de microbiologia, as amostras clinicas coletadas foram
aplicadas em laminas de microscopia, novas e limpas com 4alcool 70° para
confeccdo de esfregacos posteriormente submetidos a coloracdo e observacdo ao
microscépio. A andlise apds coloragdo de Gram, Giemsa e Ziehl-Neelsen
modificado, forneceu os resultados preliminares para pesquisas de bactérias, fungos
e protozoarios.

Uma segunda parte da amostra clinica foi inoculada em meios de &gar
sangue de carneiro, agar chocolate, 4gar sabouraud dextrose (ASD), e caldos Brain
Heart Infusion (BHI) e tioglicolato, para identificacdo de agente etioldgico conforme
laudos dos exames microbioldgicos. A identificacdo de agente etiolégico foi feita por
meio de técnicas manuais padronizadas (KONEMAN et al, 2008; MURRAY et al.,
2006).

4.7 Procedimentos terapéuticos pés-coleta de material bioldgico e evolucéao

clinica

Dados a respeito do tratamento foram colhidos dos prontuarios dos pacientes,
tratados com antibidticos ou antifingicos, conforme primeira impressao do médico
oftalmologista ao exame clinico, sinais e sintomas. Quando necessario, o tratamento

foi adequado apds os resultados preliminares fornecidos pela observacdo das
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laminas apos coloracao, e posteriormente pela identificacdo do agente etiolégico em
cultura.

A evolucao clinica nos grupos casos e controles foi estudada conforme a
presenca ou nado de recidiva, sequelas, perfuracdo de coérnea, transplante,
evisceracdo e necessidade de correcdo por colocacdo de prétese ou enxerto de

esclera.

4.8 Organizacao e andlise de dados

Os dados foram tabulados em planilha Excell® para posterior realizacdo de
analises estatisticas pertinentes. Para verificar possiveis associacdes entre as
variaveis de estudo foi utilizado o teste Qui-Quadrado ou Exato de Fisher, ao nivel
de significancia de 5%. Para estimar as razbes de chance (OR = odds ratio)
ajustadas com o0s respectivos intervalos de confianca de 95%, foi utilizada a
Regressdo Logistica, na qual primeiramente foram pré-selecionadas as variaveis
com significancia < que 20%, que posteriormente foram sendo excluidas mediante
selegcdo “para tras” (backward selection), a fim de detectar confundimentos
importantes. Os programas utilizados foram os seguintes: EPI INFO versao 7
(Centers for Diseases Control and Prevention, Atlanta/Gedrgia/Estados Unidos) e

Bio Estat 5.3 (Sociedade Mamiraua, Belém/Para/Brasil).

4.9 Aspectos éticos

A coleta de dados foi autorizada pela Diretoria do Centro Oftalmoldgico
(Anexo A). Todos os individuos participantes do estudo foram resguardados de suas
identidades, convénio médico, classe social, étnica. Os profissionais envolvidos no
diagndéstico, coleta de material para exame, e realizacdo dos exames laboratoriais
ndo foram citados ou expostos para ndo caracterizar negativamente nenhuma
equipe médico-hospitalar. Esta pesquisa por estar baseada na compilacdo de dados
clinicos, e resultados de exames realizados, ndo expds ou prejudicou nenhum
individuo envolvido.

Este estudo foi aprovado na Plataforma Brasil do Ministério da Saude, sob o

protocolo CAAE 22284913.1. 0000.0021 (Anexo B).



33

5 RESULTADOS

No periodo proposto, foram incluidos 111 pacientes com afecg¢do ocular

sendo: 64 com ceratite (casos) e 47 sem ceratite (controles).

5.1 Fatores associados a ocorréncia de ceratite

As variaveis socio-demograficas nos grupos com e sem ceratite séo
mostradas na Tabela 1, onde se observa que ndo houve associacdo entre as
variaveis: sexo, faixa etaria e a ocorréncia de ceratite. Entretanto, houve associacao

entre trabalhar na agropecuaria e a ocorréncia de ceratite.

Tabela 1 — Numero e porcentagem de pacientes segundo variaveis socio-
demograficas nos grupos com e sem Ceratite, Campo Grande/MS —

2014
Ceratite
Variaveis Casos Controles 0
(n=64) (n=47)
N°. % Ne. %
Sexo
Masc_:u_llno 36 56,2 22 46,8 0.325
Feminino 28 43,8 25 53,2
Faixa etaria
De 18 a 20 anos 6 94 4 8,5
De 21 a 40 anos 34 531 18 383 |y 0193
De 41 a 60 anos 14 219 15 31,9 ’
De 61 a 85 anos 10 15,6 10 21,3
Atividade laboral
Sem informacéo 1 1,6 1 2,1
Aposentado / do lar / estudante 23 359 19 404
Agropecuaria 21 32,8 1 2,1 ®<0,001

Prestacdo de servicos / comércio / industria 19 29,7 26 55,3
Nota: a categoria “sem informagao”, quando presente, foi suprimida do calculo estatistico.
(@ Teste Qui-quadrado.

@ Teste Qui-quadrado de tendéncia.

Os dados apresentados na Tabela 2 revelam que ndo houve associagao entre
as comorbidades descritas, cirurgia ocular anterior (até 3 anos) e a ocorréncia de
ceratite. Porém, observa-se associacdo entre o uso lente de contato e a ocorréncia

de ceratite, mas nado houve diferenca na proporcdo de pacientes com uso
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inadequado de lentes de contato nos grupos com e sem ceratite. Observa-se
associacao entre ter sofrido algum trauma ocular com vegetal, madeira, terra ou
animal e a ocorréncia de ceratite. Nao houve diferenca em relacdo as lesbes ou
aspectos clinicos concomitantes, tanto no grupo diagnosticado positivamente como

nos pacientes sem ceratite.

Tabela 2 — Numero e porcentagem de pacientes segundo variaveis clinicas nos
grupos com e sem Ceratite, Campo Grande/MS — 2014

Ceratite
Variaveis Casos Controles
(N=64) (N=47) P

N°. % N°. %

Tipo de comorbidade M

Diabetes 10 15,6 5 10,6 0,448
Hipertensao arterial 2 31 1 21 ©1,000
Anemia 2 31 - - 0,507
Cancer 2 31 - - 0,507
Cardiopatia 1 16 1 21 ©1,000
Doenca autoimune 1 16 - - ©®1,000
Sinusite 1 16 - - 31,000

Hipotireoidismo - 1 21 ©0,423

LesBes ou aspectos clinicos concomitantes

Neoplasia intraepitelial e conjuntival 8 125 1 21 ©0,076

Blefarite 2 31 - - 0,507

Lagoftalmo 1 16 - - ©®1,000

Glaucoma 1 1,6 - - ©®1,000

Lesao de iris na infancia - - 1 21 ©0,423

Entrépio - - 1 21 ©0423

Processo infeccioso pds- cirlirgico - - 1 21 ©0,423

Lesdo na conjuntiva - - 1 21 ©0,423
Uso de lentes de contato

Sim 25 39,1 4 85

N&o 39 609 43 915 . <0001
Uso inadequado de lentes de contato

Sim 11 17,2 8 17,0 3

Nao 53 82,8 39 83,0 0,982
Cirurgia ocular anterior (até 3 anos)

Sim 4 63 4 85

Nao 60 93,7 43 91,5 0,720
Tipo de trauma ¥

Com vegetal / madeira / terra / animal 19 29,7 - - @<0,001

Objetos de metal 3 47 - - 0,261

Cocar os olhos 1 16 - - 31,000

(™ cada paciente poderia apresentar 1 ou mais tipos de comorbidades, traumas, lesées ou aspectos
clinicos concomitantes.

@ Teste Qui-quadrado.

@) Teste de Fisher
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De acordo com a analise de regressao logistica (Tabela 3), a chance de
ocorrer ceratite foi 45 vezes maior em pessoas cuja atividade laboral estava ligada a

agropecuaria e 16 vezes maior em usuarios de lentes de contato.

Tabela 3 — Fatores associados a ocorréncia de ceratite, Campo Grande/MS — 2014

Variaveis Od?gé;"“o IC 95% (OR)
Atividade laboral (agropecuaria) <0,001 44,70 5,44 a 367,49
Uso de lentes de contato <0,001 15,68 4,39 a 55,97
Comorbldade (Neoplasia intraepitelial e 0.134 6.15 0,57 a 66,22
conjuntival)
ldade 0,467 1,01 0,98a1,04

5.2 Manifestac@es clinicas e medicacao prévia dos pacientes

As principais manifestagées clinicas apresentadas pelos pacientes com
afeccBes oculares (caso e controle) no momento do exame fisico estdo descritos na
Tabela 4. Nos 64 pacientes com diagnostico de ceratite, 0s sintomas mais descritos
foram dor (47; 73,4%) e fotofobia (27; 42,2%). Entre 47 pacientes sem ceratite, as
principais queixas foram: lacrimejamento ardente (17; 36,2%), vermelhiddo (15;
31,9%) e sensacao de areia nos olhos (13; 27,7%).

Segundo dados da Tabela 4, 38 (59,4%) pacientes com ceratite e 43 (91,5%)
dos sem ceratite ndo utilizaram nenhum medicamento antes da coleta para exame
microbiolégico. Houve maior utilizacdo de medicamentos nos pacientes com ceratite
e o0s mais utilizados foram: fluoroquinolona 42 geracdo (16; 25,0%) e
aminoglicosideos (11; 17,2%).
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Tabela 4 — Numero e porcentagem de pacientes segundo manifestagées clinicas e
medicacado prévia administrada nos grupos com e sem Ceratite, Campo
Grande/MS — 2014

Ceratite
Variaveis Casos Controles
(n=64) (n=47) P

N°. % N°. %

Sintomas e sinais @

Dor 47 73,4 4 8,5 2 <0,001
Fotofobia 27 42,2 2 4.3 2 <0,001
Sensacéo de areia nos olhos 4 63 13 27,7 20,002
Vermelhidao 4 6,3 15 31,9 2 <0,001
Prurido ocular 2 31 1 21 ) 1,000
Campo de visdo diminuido 1 1,6 1 21 1,000
Lacrimejamento ardente - - 17 36,2 (2 <0,001
Edema palpebral - - 1 21 0,423
Secrecdo mucopurulenta - - 1 21 0,423
Medicamentos antes da coleta @
Nenhum 38 594 43 915 < 0,001
Fluoroguinolona 42 geragéo 16 25,0 1 21 0,002
Aminoglicosideos 11 17,2 - - ©) 0,002
Aciclovir 4 6,3 - - 0,136
Anfotericina B 3 47 - - 30,261
Cefalosporina 32 geracéo 2 31 2 473 1,000
Ciprofloxacina 2 31 - - 0,507
Corticéide 2 31 - - 0,507
Sulfametoxazol Trimetoprina F 1 1,6 - - 1,000
Natamicina 1 1,6 - - 1,000
Cloranfenicol 1 1,6 - - ®) 1,000
Decadron 1 1,6 - - 1,000
Propamidine Isethionate 1 1,6 - - ®) 1,000
Lente Terapéutica 1 1,6 - 1,000
Lubrificante Oftalmico 1 1,6 2,1 ) 1,000

6,4 30,073
Bevacizumabe 2,1 0,423
Vancomicina - - 2,1 0,423

(@ cada paciente poderia apresentar 1 ou mais sintomas e um ou mais medicamentos.

@ Teste Qui-quadrado.
@) Teste de Fisher

Doxiciclina

PR W,
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5.3 Diagnéstico Laboratorial

Na Tabela 5 estdo elencadas as principais amostras clinicas analisadas para
exame microbioldgico: raspado de cérnea (47; 73,4%) nos pacientes com ceratite
(n=64), seguido das lentes de contato (14; 21,9%). Nos pacientes sem ceratite
(n=47) utilizou-se principalmente a secrecdo conjuntival (36; 76,6%) e conjuntiva
tarsal (10; 21,3%).

Tabela 5 — Numero e porcentagem de pacientes segundo amostra analisada para
exame microscopico nos grupos com e sem Ceratite, Campo Grande/MS

—-2014
Ceratite
, " Casos Controles
Amostra analisada (n=64) (n=47) P
N°. % N©°. %

Raspado de cérnea 47 73,4 1 21 ®<0,001
Lentes de contato 14 219 2 43 (20,009
Secrecdo conjuntival 4 6,3 36 76,6 @<0,001
Bidpsia de cérnea 3 4,7 - - 0,261
Secrecéo palpebral - - 1 21 0,423
Intravitreo (Aspirado) - - 2 43 0,177
Conjuntiva tarsal (Raspado) - - 10 21,3 ©®<0,001
Humor aquoso (Aspirado) - - 1 21 0,423

(@ cada paciente poderia ter 1 ou mais tipos de amostras analisadas.
@ Teste Qui-quadrado.
©®) Teste de Fisher

Os resultados dos exames microbiolégicos realizados para diagndstico estédo
apresentados na Tabela 6. Nos pacientes com ceratite, foi observado maior nimero
de estruturas fungicas como filamentos micelianos hialinos septados (19; 29,7%) e
estruturas caracteristicas do protozoario Acanthamoeba (4; 6,3%), no exame
microscopico corado. Enquanto que no grupo sem ceratite em amostras de dois
(4,3%) pacientes foram observadas células leveduriformes e pseudo-hifas
sugestivas de Candida sp.

No exame bacteriocopico (Gram) ndo houve diferenca na quantidade de
amostras oculares que apresentaram Cocos Gram positivos e Bacilos Gram-

negativos em pacientes com e sem ceratite. No entanto, nos pacientes com ceratite
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(n=64), houve maior percentual (12; 18,8%) de Bacilo Gram-negativo (+++) e
polimorfonucleares (+++) (19; 29,7%).

Tabela 6 — Numero e porcentagem de pacientes segundo resultados de exames
microbiolégicos nos grupos com e sem Ceratite, Campo Grande/MS —

2014.
Ceratite
Variaveis Casos Controles P
(n=64) (n=47)
N°. % N©°. %

Giemsa

Leveduras e pseudo-hifas 5 7.8 2 43 ©0,131

Filamentos micelianos hialinos septados 19 29,7 - - @<0,001

Acanthamoeba 4 6,3 - - 30,030

Leveduras 3 47 - - 30,073

Artroconideos 2 31 - - 30,177
ZiehL-Neelsen modificado

Esporos ovalados, corados em vermelho 1 1,6 - - ©®1,000
Gram @)

Polimorfonucleares 41 64,1 29 61,7 ©@0,799

Cocos Gram-positivos 29 453 19 40,4 0,608

Bacilo Gram-negativo 19 29,7 14 29,8 (0,991

Bacilos Gram-positivos 3 47 4 85 (0,454

Cocos Gram-positivos aos pares 3 47 3 64 ©0,697

Coco-bacilo Gram-negativo 2 31 - - 90,507
Bacilo Gram-negativo

Pequena quantidade (+) 5 7.8 6 12,8 ©0,523

Moderada quantidade (++) 2 31 4 85 0,398

Grande quantidade (+++) 12 18,8 2 43 ©@0,023
Bacilos Gram-positivos

Pequena quantidade (+) 3 47 3 6,4 ©@0,697

Moderada quantidade (++) - 1 21 ©0,423

Coco-bacilo Gram-negativo
Grande quantidade (+++) 1 1,6 - - ©®1,000
Cocos Gram-positivos
Pequena quantidade (+) 26 40,6 15 31,9 0,347
Moderada quantidade (++) 3 47 4 85 0,454
Grande quantidade (+++) 2 31 3 6,4 ©0,649
Polimorfonucleares

Pequena quantidade (+) 14 219 18 383 (0,059
Moderada quantidade (++) 6 94 7 149 20,372
Grande quantidade (+++) 19 29,7 6 128 0,035

@ um ou mais tipos de micro-organismos identificados por Gram por paciente.
@ Teste Qui-quadrado.
®) Teste de Fisher.
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Quanto a etiologia dos processos infecciosos, observou-se predominio de
infeccéo bacteriana (36; 76,6%) no grupo sem ceratite (n=47) e maior percentual de
infeccdo fungica (25; 39,1%) nos pacientes com ceratite (n=64). A relacdo dos

agentes microbianos identificados esta demonstrada na Tabela 7.

Em 10 pacientes foi identificado mais de um micro-organismo na mesma
amostra clinica. Dentre esses, em sete, foram isolados concomitantemente, bactéria
e fungo. Em dois pacientes foram identificados bactéria e protozoario e em um,

infeccdo mista por bactéria, fungo e protozoario.

Nos pacientes com ceratite, as infec¢gdes bacterianas foram causadas
principalmente por bacilos Gram negativos ndo fermentadores (13; 20,3%) e
Enterobactérias (7; 10,9%). N&ao foi observada diferenca no percentual de infec¢éo
dessas bactérias Gram negativas entre os grupos de pacientes com e sem ceratite.
Nos pacientes sem ceratite houve maior percentual de infeccdo por Staphylococcus
aureus (12; 25,5%) e Chlamydia trachomatis (5; 10,6%), quando comparado ao

grupo com ceratite.

Os casos de ceratite fungica foram causados principalmente por Fusarium sp
e Aspergillus sp. Enquanto que no grupo controle, nenhum agente fungico foi
identificado (Tabela 7). Digno de nota a observacdo de Microsporidia em bidpsia de
cOrnea de paciente imunocompetente, com 40 anos de idade, e quadro grave de
ceratite estromal. Documentam-se neste estudo ainda, quatro casos de ceratite por

Acanthamoeba, sendo trés associados ao uso de lentes de contato.
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Tabela 7 — Numero e porcentagem de pacientes segundo micro-organismos
identificados nos grupos com e sem Ceratite, Campo Grande/MS —

2014.
Ceratite
Variaveis Casos  Controles 0
(n=64) (n=47)
N°. 9%  N°. %
Micro-organismo &
Auséncia ou ndo crescimento 17 26,6 11 234 ©@0,705
Bactéria 27 42,2 36 76,6 ®<0,001
Fungo 25 39,1 2 4,3 @<0,001
Protozoario 4 6,3 - - (0,139
Crescimento de meios de cultura
Auséncia ou ndo crescimento 17 26,6 11 23,4 ©@0,705
Simples (apenas 1 tipo de micro-organismo) 39 60,9 34 72,3 ©0,211
Mista (2 ou 3 tipos de micro-organismo) 8 125 2 43 ©0,186
Bactérias @
Bacilo Gram-negativo (Nao fermentador)
Pseudomonas aeruginosa 8 125 9 19,1 ®@0,337
Stenotrophomonas maltophilia 1 16 2 43 ©0,573
Sphingomonas paucimobilis - - 1 21 ©0,423
Achromobacter xylosoxidans 2 31 - - 0,507
Acinetobacter baumannii 1 16 - - ©®1,000
Elizabethkingia meningoseptica 1 16 - - ®1,000
Ralstonia pickettii - - 1 21 ©0423
Bacilo Gram-negativo (Enterobactérias)
Enterobacter cloacae 1 1,6 - - ©®1,000
Escherichia coli 1 16 - - ©®1,000
Serratia sp 3 47 - - 0,261
Citrobacter sp 1 16 1 21 ©1,000
Enterobacter sp 1 1,6 1 21 ©1,000
Cocos Gram-positivos
Staphylococcus coagulase negativo 1 16 1 21 ©1,000
Micrococcus sp 1 16 - - ®1,000
Staphylococcus aureus 1 16 12 255 @<0,001
Streptococcus pneumoniae - - 3 64 ©0,073
Outros:
Chlamydia trachomatis - - 5 10,6 ©0,012
Fungo
Fusarium sp 9 141 - - ©&0,009
Aspergillus sp 3 47 - - (90,261
Candida albicans 2 31 - - 0,507
Cladophialophora sp 1 16 - - ©®1,000
Madurella sp 1 16 - - ®1,000
Microsporidia (Filo) 1 16 - - ©®1,000
Protozoario
Acanthamoeba sp 4 6,3 - - 0,136

M um ou mais tipos de micro-organismos identificados por paciente.

@ Teste Qui-quadrado. @ Teste de Fisher.
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Na tabela 8 estdo elencados os medicamentos administrados aos pacientes

com infecgdo ocular. O antimicrobiano de escolha no tratamento de ceratite

bacteriana foi fluoroquinolona de 42 geragédo (26; 40,6%). No caso de infecgbes

fungicas, anfotericina B (20; 31,3%) e natamicina (18; 28,1%) foram os

medicamentos mais utilizados. Os pacientes com infeccdo em outro sitio, que néo a

cornea, foram tratados principalmente com doxiciclina (5; 10,6%) e cefalosporina 32

geracao (4; 8,5%).

Tabela 8 — Numero e porcentagem de pacientes segundo os medicamentos
utilizados ap6s exame clinico e coleta de material para diagndstico
laboratorial nos grupos com e sem ceratite, Campo Grande/MS — 2014.

Ceratite
Medicamentos pds coleta @ 213;3615) C(z:irdr‘)?')es p
N°. % N©°. %
Fluoroquinolona 42 geracio 26 40,6 9 19,2 0,042
Anfotericina B 20 31,3 - - @<0,001
Aminoglicosideos 18 28,1 15 31,9 0,666
Natamicina 18 28,1 - - @<0,001
Lubrificante Oftalmico 9 141 7 149 ©@0,902
Ciprofloxacina 8 125 10 21,3 @0,215
Cetoconazol 5 7.8 - - 990,071
Aciclovir 4 6,3 - - 0,136
Biguanida 4 6,3 - - 90,136
Atropina 2 31 - - 0,507
Fluconazol 2 31 - - 0,507
Mebendazol 1 16 - - 31,000
Azitromicina 1 1,6 5 106 ©0,081
Cloranfenicol 1 16 1 21 ©1,000
ltraconazol 1 16 1 21 ©1,000
Propamidine Isethionate 1 16 - - 31,000
Corticoide 1 1,6 - - 31,000
Doxiciclina - - 5 10,6 ©0,012
Cefalosporina 32 Geragédo - - 4 85 ©0,030
Dexametasona - - 2 43 ©0,177
Vancomicina - - 2 43 ©®0,177
Sulfametoxazol Trimetoprina F - - 1 21 ©0,423
Ciprofloxacino 0,3% Cloridrato Dexametasona 0,1% - - 1 21 ©0,423

(@ cada paciente poderia ter 1 ou mais tipos de medicamentos utilizados.
@ Teste Qui-quadrado.
©®) Teste de Fisher
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Em relacdo a evolucéo clinica, todos os pacientes pesquisados obtiveram alta
e apenas um paciente com ceratite apresentou recidiva (Tabela 9). A excecéo de
uma paciente que apresentou deformidade de pupila, os pacientes sem ceratite ndo

apresentaram sequelas.

Opacidade da cornea foi uma das complicacbes mais frequentes entre 0s
pacientes com ceratite (7; 10,9%). Dez (15,6%) pacientes apresentaram perfuracao
da cérnea e entre estes, 7 (10,9%) foram submetidos a transplante de cérnea. Como
consequéncia da gravidade dos casos de ceratite, trés pacientes realizaram
evisceracao. Dois pacientes colocaram protese ocular e um paciente foi submetido a
enxerto de esclera. Nenhum paciente sem ceratite teve perfuracdo de cornea ou

evisceracao, e também ndo necessitaram de medidas corretivas.

Tabela 9 — NUumero e porcentagem de pacientes segundo evolucdo clinica nos
grupos com e sem Ceratite, Campo Grande/MS — 2014.

Ceratite
Variaveis Casos Controles 0
(n=64) (n=47)
N°. % N©°. %
Recidiva
Sim 1 1,6 - - 3
N0 63 984 47 1000 . L1000
Sequelas @
Opacidade da Cdrnea 7 10,9 - - 30,020
Aumento da presséo intraocular 1 1,6 - - (1,000
Cicatriz Corneana 1 16 - - 31,000
Ceratite Ponteada 1 1,6 - - ©®1,000

Deformidade de Pupila - 1 2,1 ©0,423
Perfuracao da cornea

Sim 10 15,6 -

)
N0 54 844 47 1000 = 2005
Transplante de cérnea
Sim 7 10,9 - -
! (3)
Nao 57 89,1 47 100,0 0,020
Evisceragao
Sim 3 47 - -
’ (3)
N0 61 953 47 1000 2261
Correcgao
Prétese Ocular 2 31 - - 30,507
Enxerto de Esclera 1 16 - - 31,000

(@ cada paciente poderia ter 1 ou mais tipos de sequela.
@ Teste Qui-quadrado.
®) Teste de Fisher.
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6 DISCUSSAO

Ceratite infecciosa é considerada uma urgéncia oftalmolégica, pois sua
evolucao clinica é muito rapida, com potencial risco de diminuicédo de visao e
cegueira (PASSOS et al, 2010).

SituagBes que predisponham alteracdes da superficie da cornea, alteracdes
do filme lacrimal ou a vigéncia de foco infeccioso, como na blefarite, quando nao
tratadas adequadamente, podem evoluir com ceratite e até acometimento da camara
anterior além de endoftalmite (UMAMAGESWARI; JEYA; SUJA, 2013).

Na presente pesquisa, sexo e idade ndo foram fatores relacionados a
ocorréncia de ceratite. Por outro lado, estudos epidemiologicos realizados no
sudeste brasileiro mostraram maior frequéncia de ceratite em pacientes do sexo
masculino (IBRAHIM et al., 2011; MULLER; KARA-JOSE; CASTRO, 2012; GENARO
et al., 2011).

N&o héa diferencas significativas, anatébmicas ou fisioldgicas, para justificar
uma diferenca na ocorréncia de ceratite entre os sexos. Porém, a frequéncia desta
doenca entre homens e mulheres, pode variar de acordo com aspectos socio-
econdmicos. Assim, ha maior incidéncia de ceratite principalmente nas populacfes
mais pobres e rurais, particularmente no sexo masculino, devido suas atividades
relacionadas a lida com solo, vegetais e animais (GENARO et al., 2011; GREEN;
APEL; STAPLETON, 2008; HOFLING-LIMA et al., 2005).

A maior porcentagem de afec¢des oculares, observado em nosso estudo, foi
em pacientes com idade produtiva, na faixa etaria de 21 a 40 anos, e idade média
de 31 anos. Tal fato pode gerar prejuizo econdmico, pois 0S Mesmos nao
apresentam condi¢cdes de desenvolver suas atividades, seja pela dor, desconforto
visual ou necessidade de tratamento com aplicacdo de colirios tdpicos.

A presente casuistica mostra grande numero de usuarios de lentes de
contato, o que pode explicar a idade média de 31 anos, inferior a outros relatos.
Diferentes estudos descreveram maior frequéncia em pacientes com idade variando
de 41 a 52, e valor médio de 46,5 anos (CAO, et al., 2014; CHAUDHURI et al; 2014;
GENARO, et al., 2011; IBRAHIM et al., 2011; MARUJO, et al., 2013).

Na presente pesquisa, ndo houve diferenga significativa na frequéncia de
afeccdes oculares entre pacientes considerados idosos (61 a 85 anos). A senilidade

ocular aumenta o processo degenerativo da conjuntiva, cornea e esclera
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favorecendo a ocorréncia de ceratite microbiana e outras afec¢bes oculares. Esse
fato pode justificar o observado nos dois grupos (BORIN et al., 2013; CAO et al.,
2014; RUSS; KARA-JOSE, 2001).

Na presente pesquisa, ndo houve diferenca significativa na frequéncia de
afeccdes oculares entre pacientes considerados idosos (61 a 85 anos). A senilidade
ocular aumenta o processo degenerativo da conjuntiva, cérnea e esclera
favorecendo a ocorréncia de ceratite microbiana e outras afec¢des oculares (BORIN
et al., 2013; CAO et al., 2014; RUSS; KARA-JOSE, 2001). Esse fato pode justificar o
observado nos dois grupos, reiterando que esta faixa etaria predispde as afeccdes
oculares de forma geral, incluindo a ceratite.

Corroborando com publicacdes prévias, a ocorréncia de ceratite no presente
estudo foi associada a atividade laboral na agropecuéaria (p<0,001), onde os
trabalhadores ficam mais expostos ao trauma ocular. Acredita-se que o numero de
casos de ceratite neste segmento, seja ainda muito maior tendo em vista que a
agropecuaria é a principal atividade econdmica do Estado de Mato Grosso do Sul.

Os resultados obtidos na presente pesquisa, sdo condizentes com estudo
desenvolvido por Genaro et al. (2011), em S&o José do Rio Preto, noroeste paulista,
0s quais descreveram que em 37 casos de ceratite, 24 (64,9%) dos pacientes eram
trabalhadores da area rural. Outra pesquisa realizada no Hospital das Clinicas da
UNICAMP, mostrou que em um grupo de 150 pacientes com ceratite, 74 (49,3%)
eram lavradores (MULLER, KARA-JOSE; CASTRO, 2012).

De acordo com Chaudhuri et al. (2014), medidas simples como a utilizagéo de
Oculos de protecdo durante atividades em areas rurais e atendimento médico
precoce, em caso de trauma ocular, podem diminuir a incidéncia de ceratite entre
trabalhadores.

Evidéncias tem mostrado que doencas metabdlicas, sistémicas e
imunossupressoras sao fatores predisponentes para muitas patologias, incluindo as
doencas oculares, particularmente, ceratite bacteriana (BOURCIER et al., 2003;
IBRAHIM et al., 2011).

Apesar de diabetes ter sido a doencga sisttmica observada em maior
porcentagem em nosso estudo, tanto nos casos quanto nos controles, ndo houve
associagcdo com a ocorréncia de ceratite. Diferente do esperado, também n&o foi

observada associagdo para outras comorbidades como cancer e doenga autoimune.
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A presenca de neoplasia ocular, blefarite, lagoftalmo, entrépio, infec¢do pds-
cirirgica e lesdo na conjuntiva, quando presentes nos pacientes estudados, nao
apresentaram associacdo com a ocorréncia de ceratite. Este fato pode ser explicado
pela intervencdo médica adequada e o baixo nimero dessas lesGes tanto nos casos,
como nos controles.

A andlise multivariada dos resultados obtidos neste estudo, evidenciou que 0s
individuos em uso de lentes de contato, apresentaram 16 vezes maior chance de
desenvolverem ceratite. Este achado corrobora com estudos prévios que referem as
lentes de contato como uma das principais causas de ceratite microbiana em todo o
mundo, especialmente entre os jovens (BOURCIER et al., 2003; Green; Apel;
Stapleton 2008; KONDA et al., 2014, MORIYAMA; HOFLING-LIMA, 2008;
STAPLETON et al., 2008;)

A incidéncia anual de ceratite microbiana em usuarios de lentes de contato,
varia de 1,2 até 25,4/10.000 usuérios, de acordo com estudos realizados em
diferentes paises (Australia, EUA, Hong Kong, New Zeland e Netherlands). Essa
variacdo pode estar relacionada ao tipo de material utilizado, sendo mais frequente
em usuarios de lentes gelatinosas que nos usuarios de lentes rigidas gas-
permeaveis. As LC de uso prolongado também estdo associadas a maior risco de
ceratite microbiana (HODDENBACH et al., 2014; LAM et al., 2002; STAPLETON et
al., 2008).

Fisiologicamente, as LC podem induzir hipoxia na cOrnea e comprometer a
integridade do epitélio, favorecendo a aderéncia de bactérias. Conforme material
utilizado para confecgdo das mesmas, modo de utilizagdo, alteracdes individuais do
usuario, assim como a nao regularidade das visitas ao oftalmologista, aumenta a
probabilidade de microlesfes e infeccao entre usuarios de LC (EFRON ; MORGAN,
2006; HODDENBACH, et al., 2014; RASOULINEJAD, et al., 2014).

Diferente do esperado, a utilizacdo inadequada das lentes de contato nao foi
associada com a ocorréncia de ceratite neste estudo. Esse fato pode ser devido ao
bom nivel s6cio econémico dos clientes da clinica, mas também devido a falta de
padronizacao das fichas de atendimento médico, manuscritas na maioria dos casos.
N&o foi observada anotacédo detalhada quanto ao modo de utilizagéo das LC, o que
constituiu uma limitagéo neste estudo.

Szczotka-Flynn et al. (2013) averiguaram que para diminuir a incidéncia de

eventos de inflamacéo da cornea relacionados ao uso de lentes de contato, faz-se
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necessario controlar os fatores de risco relativos ao paciente, tais como diminuir a
carga microbiana das margens palpebrais e a instabilidade do filme lacrimal.

Muitos relatos tém documentado que a cirurgia ocular prévia pode ser fator de
risco para infeccédo ocular, com indices que variam de 1% a 35% (GENARO et al.,
2011; GREEN; APEL; STAPLETON, 2008; SAEED et al., 2009;; WONG et al., 2003).
Na presente investigacao néo foi observada associacdo entre cirurgia ocular anterior
e a ocorréncia de ceratite, provavelmente pelo pequeno nimero de procedimentos
cirdrgicos realizados pelos pacientes com ceratite (4/64) com igual namero de
cirurgias no grupo controle (4/47).

O presente estudo verificou associagcado entre trauma ocular com vegetal,
madeira, terra ou animal e a ocorréncia de ceratite, em situacbes em que 0sS
pacientes estavam expostos durante o plantio, colheita, poda de vegetais ou na lida
com animais. Estes resultados também foram descritos por pesquisadores, que
descrevem o trauma ocular por vegetal como importante condicdo de risco para
ocorréncia de ceratite, principalmente nos paises em desenvolvimento e economia
agricola (CAO et al., 2014; CHAUDHURI et al., 2014; UPADHYAY et al., 2001).

Neste estudo, dor e fotofobia, foram as principais manifestacdes clinicas
observadas nos pacientes com diagnéstico de ceratite. Por ser um tecido
densamente inervado, situacdes em que ocorre desepitelizacdo (lesdo) da cornea
cursam com muita dor, fotofobia e lacrimejamento (KANSKI & BOWLING, 2012).

Nos pacientes sem ceratite houve maior percentual com lacrimejamento
ardente, vermelhiddo e sensacao de areia nos olhos. Este Ultimo sintoma € muito
frequente em casos de infeccdo por Chlamydia trachomatis, por outro lado, também
pode ser observado na Sindrome do Olho Seco e Sindrome de Sjogren (FREITAS et
al., 2004; JESUS et al., 2013).

A maioria dos quadros de ceratite microbiana adquiridas na comunidade é
resolvida com antibioticoterapia empirica de amplo espectro, com excec¢do das
infeccBes fungicas. Apesar da recomendacédo de coleta de materiais para exames
microbiolégicos antes da instituicdo do tratamento antimicrobiano, na pratica, dado
ao incdOmodo decorrente da infec¢do, 0 que se observa € a instituicdo do tratamento
empirico imediato. Em pesquisa realizada por Lana et al. (2011), os autores
observaram que essa prética é decorrente da dificuldade de encontrar servigos para

realizagdo de exames microbiologicos em amostras oftalmoldgicas.
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Assim como observado em outros estudos, o raspado de coOrnea foi o
espécime clinico preferencialmente utilizado para o diagndstico laboratorial, nos
casos de ceratite. Nos pacientes sem ceratite, na presenca de eventos adversos
associados as LC, estas foram utilizadas para analise microbiologica. Outras
afeccBes oculares com suspeita de conjuntivites, dacriocistite, blefarite, o espécime
clinico mais utilizado foi secrecdo conjuntival. Estudo realizado por Bourcier et al.
(2003), observou positividade de culturas em 83,6% para lentes de contato e
estojos e 64,7% para os raspados obtidos de cérnea.

Um dos principais desafios no diagnostico microbiolégico da ceratite é a
escassez de material, principalmente nas causadas por fungos, que penetram com
facilidade as camadas mais profundas do estroma, sem perda do estroma anterior.
Sob este aspecto, quando ndo é observada a presenca de fungos no exame
microbiolégico, deve ser considerada a possibilidade de realizacdo de biépsia que
apresenta maior positividade que em raspados de cérnea (ALEXANDRAKIS, et al.,
2000).

O diagnéstico precoce de ceratite € de suma importancia para instituicdo do
tratamento adequado. A observacdo microscopica, realizada por profissional
experiente, pode orientar precocemente a conduta do oftalmologista, baseado nos
resultados do espécime clinico, apos coloragfes pelos métodos de Gram, Giemsa e
Ziehl-Neelsen modificado. A microscopia deve ser realizada no dia da coleta do
material e seu resultado informado imediatamente ao médico oftalmologista, para
um melhor prognadstico.

Pela analise microscopica foi possivel detectar a presenca de filamentos
micelianos hialinos septados, e de Acanthamoeba nos pacientes com ceratite, 0 que
reforca a importancia da realizacao destes exames imediatamente apds a coleta.

Ao exame microscépico, também foi possivel averiguar nos pacientes com
ceratite, maior percentual de bacilos Gram-negativos (+++) e presenca de leucocitos
polimorfonucleares (+++), em relacdo a esse mesmo exame em amostras oculares
de pacientes sem ceratite. A associacdo do grupo de casos e bactéria Gram-
negativo pode ser explicada pela presenca de (14; 21,9%) de ceratite relacionada ao
uso de lentes de contato e principalmente causadas por estes micro-organismos, o
gue esta em concordancia com relatos prévios (KONDA et al., 2014, SHARMA et al.,
2003).
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A identificago etiologica de ceratite microbiana é sempre um desafio devido a
escassez da amostra clinica coletada, e a necessidade de técnicas microbiolégicas
adaptadas para a oftalmologia (MARUJO et al., 2013). Diferentes autores obtiveram
positividade de identificacdo do micro-organismo, entre 29% e 61% (IBRAHIM et al.,
2011; ROCHA et al., 2011). Apesar dessa dificuldade, no presente estudo, foram
obtidos dados de identificacdo dos agentes etiolégicos pelos exames
microbiolégicos, em 73,4% dos casos com ceratite e em 76,6% dos pacientes sem
ceratite, 0 que representa um aspecto positivo desta pesquisa.

O alto percentual de positividade das culturas neste estudo, observado nos
casos de ceratite (73,4%) assim como nos pacientes sem ceratite (76,6%), pode ser
explicado pela realizacdo de coletas de material para exame por oftalmologistas
capacitados, técnicas microbiolégicas adaptadas para amostras oculares e boa
habilidade técnica do microbiologista.

Quanto a etiologia dos processos infecciosos, nos pacientes com afeccdes
oculares deste estudo, observou-se dentre os sem ceratite, maior percentual de
infeccdo bacteriana (Staphylococcus aureus e Chlamydia tracomatis), e o menor
percentual de infeccdo fungica. Observou-se que a maior porcentagem de espécime
clinico coletado para exames microbiologicos, foi swab de secregcdo conjuntival
(76,6%). Haas et al., 2012, observaram que a maioria dos isolados em secrecgéo
conjuntival de pacientes adultos, eram de Staphylococcus aureus e Staphylococcus
coagulase negativo, o que reitera o encontrado neste trabalho.

Nos pacientes com ceratite, as infec¢gdes bacterianas foram causadas
principalmente por Pseudomonas aeruginosa, mas sem diferenca com relacdo ao
grupo controle. Diferentes autores tem mostrado associacdo deta bactéria nao
fermentadora com infeccbes oculares em usuarios de lentes de contato
(HODDENBACH et al., 2014; KONDA et al., 2014, SHARMA et al., 2003).

Neste estudo, observou-se infeccdo mista em alguns pacientes, envolvendo
bactéria com fungo e bactéria com protozoario. A lesdo do epitélio da cornea, com
envolvimento de micro-organismos como fungos e Acanthamoeba que invadem o
estroma, favorece a infeccdo por outros patdgenos, particularmente bactérias
presentes nas margens palpebrais. Diferentes autores relataram o envolvimento de
dois a seis diferentes micro-organismos, em casos de ceratite (GENARO et al.,
2011, MARUJO et al., 2013, WONG et al., 2003).
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A porcentagem de fungos (25; 39,1%) encontrada nesta pesquisa realizada
com 64 casos de ceratite, difere dos dados encontrados por Marujo et al. (2013), que
analisaram 1468 amostras provenientes de ceratite microbiana, com identificacéo de
menor percentagem de fungos (103; 7,0%). O referido estudo foi desenvolvido no
laboratério da UNIFESP, que por estar em grande centro urbano tem pequena
influéncia de varia¢cdes da zona rural.

Todavia, neste estudo, os resultados encontrados para ceratite de etiologia
fungica (25; 39,1%), sdo muito proximos aos dados obtidos por Ibrahim et al. (2011),
0S quais avaliaram 118 amostras provenientes de ceratite microbiana, e
encontraram (52; 44,1%) de ceratite por fungos. A similaridade dos resultados, pode
ser atribuida as caracteristicas em comum quanto a atividades em agropecuaria e
clima da regido. Vale salientar que Ribeirdo Preto € um dos grandes polos de
plantacdo de cana de acucar do Brasil, e que Mato Grosso do Sul estd num
crescente de implantacdo de usinas e produgdo no setor sucroalcooleiro. A
ocorréncia dos casos de ceratite por fungo tende a aumentar, devido trauma ocular
durante a colheita de cana de acucar, a menos que sejam tomadas medidas
educativas e preventivas com intuito de minimizar o trauma vegetal.

Dentre os fungos identificados neste estudo, Fusarium sp foi um dos
patbgenos mais isolados nos pacientes com ceratite, assim como também descrito
por outros pesquisadores (IBRAHIM et al., 2011; MULLER; KARA-JOSE; CASTRO,
2012).

A baixa frequéncia de infeccado fungica por leveduras neste estudo, pode estar
relacionada a baixa frequéncia de fatores predisponentes. Sdo conhecidos como
fatores de risco, os procedimentos cirdrgicos, doencas oculares pré-existentes,
tratamentos prévios como uso topico de corticosteroides e antibidticos, doencas
sisttmicas ou imunossupressdo, devidamente documentados na literatura
(HOFLING-LIMA et al., 2005; MONTE & STADTHERR, 2013; PASSOS et al., 2010).

Observou-se dentre 0os 64 casos de ceratite, dois pacientes com identificacdo
de fungos demaceos: Cladophialophora sp e Madurella sp. Estes sdo encontrados
no meio ambiente e ndo sdo usualmente isolados de ceratites, porém ja foram
citados em outros trabalhos (HOFLING-LIMA et al., 2005; PASSOS et al., 2010).

O presente estudo identificou um caso de ceratite com envolvimento de
Microsporidia, em paciente imunocompetente, em que nao foi observado qualquer

tipo de fator diretamente relacionado ao seu aparecimento. Na evolucdo deste caso,
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ocorreram perfuracdo e transplante da coérnea. Dor intensa e a gravidade da
ulceragdo com perfuragdo da cérnea, sdo sinais e sintomas similares ao quadro de
ceratite por Acanthamoeba. Dois patdgenos de tratamentos totalmente diversos em
gue somente a identificacdo do agente pode auxiliar o médico a definir o tratamento.

Evidenciou-se baixa frequéncia de infeccdo por protozodrios, e a ocorréncia
de Acanthamoeba sp somente no grupo com ceratite. Infec¢cdo por Acanthamoeba é
relativamente rara, de dificil tratamento, com potencial risco de perda de viséo.
Diversos fatores estdo associados a infeccdo por Acanthamoeba, dentre elas:
exposicdo dos olhos a gua suja, uso de lentes de contato e de solu¢gbes de LC
contaminadas (IBRAHIM, et al., 2011; MASCARENHAS et al., 2014; PASSOS et al.,
2010).

Destaca-se neste estudo, a importancia do exame microscopico na orientacao
medicamentosa pré e poés-coleta. Em alguns pacientes ocorreu alteracdo de
protocolo terapéutico, apos fornecer ao oftalmologista os resultados preliminares dos
achados microbiolégicos. Assim, apdés informar ao médico observacao microscopica
de Acanthamoeba, foi instituido imediatamente, tratamento com propamidine
isethionate e biguanida. A mesma situacéo foi observada, quando relatado encontro
de Microsporidia, com utilizacdo de mebendazol para o tratamento.

A perfuragdo da cornea observada nos pacientes com ceratite pode ter
ocorrido pelas dificuldades de diagndstico, tratamento e agressividade do micro-
organismo. Ha casos em que o paciente de regido rural ou cidades do Estado do
Mato Grosso do Sul, que ndo dispdem de servico de oftalmologia especializado,
chegam a Campo Grande com Ulceras de cérnea perfuradas ou comprometidas de
tal forma que a perfuracdo ocorre horas apés sua chegada.

Observou-se que os transplantes de cornea, evisceracdo do olho e medidas
corretivas como enxerto de esclera e colocacédo de prétese ocular, foram realizados
somente nos pacientes com ceratite. Estes procedimentos de intervencdo mais
drastica foram realizados devido a gravidade do quadro infeccioso e
comprometimento de estruturas oculares.

Mediante os resultados encontrados, e baseado nos dados clinicos, foi
possivel o delineamento dos aspectos epidemioldgicos das afecgbes oculares. Os
profissionais da salude ao conhecerem o0s problemas oculares mais comuns na
regido, podem adotar mais facilmente condutas clinicas especificas. Neste sentido,

elaborou-se um protocolo para coleta de dados, baseado nos achados do presente
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estudo, denominado formulario para coleta de dados na vigéncia de ceratite
(Apéndice B).

Recomenda-se também implementar o sistema de referéncia e contra-
referéncia, a fim de que os médicos das cidades do interior possam atender o
paciente em sua cidade de origem, com maior agilidade e eficiéncia no tratamento
indicado. Quando ndo houver possibilidade de diagnéstico em sua unidade de
atendimento, que seja garantida a remessa do material coletado para exames
microbiolégicos para um laboratorio publico referenciado na capital do estado ou
regionais de saude.

Faz-se também necessario treinamento de equipe em microbiologia para
execucdo das analises, segundo técnicas adequadas a oftalmologia, visto que as
amostras muitas vezes sdo minimas, exigindo do observador expertisse suficiente
para distinguir a presenca de bactérias, fungos, principalmente Microsporidia, e
amebas de vida livre.
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7 CONCLUSOES

Os fatores associados a ocorréncia de ceratite foram: atividade laboral na
agropecudria, que expde os trabalhadores a trauma ocular com vegetal, madeira,
terra ou animal, e uso de lente de contato. Em relacdo a lente de contato, ndo houve
associacao da ceratite com o uso inadequado das lentes de contato, o que pode ser
devido a auséncia de dados mais detalhados em relacdo ao modo e inadequacéo do

uso das lentes de contato.

As principais queixas dos individuos com ceratite foram dor e fotofobia, o que
resultou em maior utilizagdo de medicamentos antes da coleta de exames
microbioldgicos, devido a sintomatologia mais severa. Em vigéncia de ceratite, a
amostra coletada para investigacdo do agente etioldégico foi preferencialmente
raspado de cérnea.

Os agentes etiologicos mais frequentes foram bactérias, principalmente
Pseudomonas aeruginosa, seguidos de fungos com maior porcentagem de Fusarium
sp, e Acanthamoeba. Dentre os fungos, documentou-se um caso raro de
Microsporidia, patégeno este considerado raro e emergente.

A positividade para ao menos um agente infeccioso em 73,4% dos casos de
ceratite por bactéria, fungo ou protozoario, foi resultante de coletas adequadas e
técnicas microbiolégicas adaptadas para a oftalmologia.

Os resultados preliminares de laminas coradas pelos métodos de Gram,
Giemsa e Ziehl-Neelsen mod., orientaram a terapéutica apos coleta de raspado de
cOrnea na ceratite e de secrecdo conjuntival no grupo sem ceratite, com utilizacao
dos seguintes medicamentos: moxifloxacina, anfotericina B natamicina nos
pacientes com ceratite, e nos pacientes sem ceratite de doxiciclina e cefalosporina
32 geragao.

Todos os pacientes tiveram alta meédica, por cicatrizacdo da lesdo ou término
da infeccdo. Entretanto, dentre os casos de ceratite, ocorreram perfuracées da
cornea e necessidade de transplantes de coOrnea. Essas complicagbes néo
ocorreram nos pacientes sem ceratite, o que sinaliza maior gravidade na evolucéo

clinica dos pacientes com ceratite.
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APENDICE A: FORMULARIO PARA COLETA DE DADOS

|.4 Atividade laboral:

Dados socioecondmicos:

ALIVIdAdE: e

Tempo de desenvolvimento da atividade

Comorbidade
LesBes ou aspectos clinicos concomitantes
Cirurgia ocular anterior
Uso de lente de contato

Trauma ocular

Dados clinicos:

[1.5 Resultados dos exames:
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DATA
COLETA

GRAM

GIEMSA
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GABETT

CULTURA
A.SANGUE/
A.CHOCOLATE

CULTURA
SABOURAUD

PESQUISA DE
ACANTHAMOEBA

MICROSPORIDIO

PESQUISA
DE FUNGOS
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APENDICE B:
FORMULARIO PARA COLETA DE DADOS NA VIGENCIA DE CERATITE
| Dados do paciente:
[.1- NOME 0O PACIENTE......ce ittt e e et e e e e e e e e e e s e e e e e e e e e eas

[.2- Sexo: Fem. ( ) Masc. ()

I.5- Cirurgia ocular prévia: Sim( ) Nao( )
L@ 10 T 1 ¢ [o [0 17PN

I.6- Doenca sistémica: Sim( ) Nao( ) Qual:

[.7- Inicio ...... [ooid.....

I o Je R e (oIS g1 (0] 1 = TSP
1.9 -Trauma ocular: SIM () NEO () OULIIO ([ )ererrreerriniiriiiieiiiirriereiesreeeeeeererererrrerrrrerrerreereeen
[.10- Uso de lentes de contato: Sim () Nao ( )

LI oI (=3 [T o1 ( PP P P PP PPPTRPPPI
Observacfes quanto a higienizacdo/tempo de uso diario/oUtras:..........ccvvveeeeeeiiiiiiieeeeeeee s

Il Observacéo clinica:

[I.1 Localizag&o do infiltrado: Temporal Nasal
[I.2 Didametro do infiltrado:..............ccoeeeeeeeeeeeeee, \\{J

[1.3 Infiltracdo do estroma: Sim ( ) Nao ( )

[I.4 Perfuracdo da cornea: Sim ( ) Nao ()

I1.5: Complicac¢des: Sim ( ) Nao ( )

L T T T3
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Il Exames microbioldgicos:

llI-2 Resultados preliminares (Bacterioscopia, pesquisa de fungos, pesquisa
Acanthamoeba):



Anexo A

Servico Pablico Federal
Ministério da Educagéo
Fundagéao Universidade Federal de Mato Grosso do Sul
FACULDADE DE MEDICINA
PGS-GRADL?A(??\() EM DOENCAS INFECCIOSAS

TERMO DE AUTORIZACAO

PESQUISA EM PRONTUARIO

Exmo Sr Henrique,MD administrador do Instituto da Visdo de Campo Grande, MS.

Eu, Eunice Stella Jardim Cury, aluna matriculada no Programa de Pés Graduacdo da UFMS,
pela FAMED em Doengas Infecciosas e Parasitarias, venho requerer autorizagdo para realizar
coleta de dados, por meio de prontudrios de pacientes com diagndstico de Ulcera de Cérnea,
no periodo de Janeiro de 2008 a Maio de 2013, atendidos nessa instituicdo.

Estes dados subsidiardo o trabalho intitulado: ULCERAS DE CORNEA: ASPECTOS CLINICOS E
LABORATORIAIS DAS INFECCOES BACTERIANAS, FUNGICAS E POR PROTOZOARIOS, projeto
desta pesquisadora no mestrado.

Esclarecemos que por se tratar de um trabalho baseado em coleta de dados secunddrios,
sua autorizagdo servird para viabilizar a tabulagdo dos dados necessarios para a pesquisa.
Informo ainda que todas as informagGes coletadas neste estudo s3o estritamente
confidenciais.Somente a pesquisadora e orientadora terdo conhecimento dos mesmos.

Campo Grande, 28 de junho de 2013

Pesquisadora: Eunice Stella Jardim Cury

Autorizagdo / Ciéncia:
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ADM. Instituto da Visdo 61 .976.296/0001_45_'
INSTITUTO DA VISRO DF 143§/ LT W@Q@%

Av. Arg. Rubens Gil da Camills, .2 £3 ). «
Chacara Cachoeira  Cep: 79002-090

Campo Grande  MS
| \M:0008967400.00 _|
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ANEXO B
AR, UNIVERSIDADE FEDERAL DO
gl MATO GROSSO DO SUL - me
UFMS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ULCERAS DE CORNEA: ASPECTOS CLiNICOS E LABORATORIAIS DAS
INFECGCOES BACTERIANAS, FUNGICAS E POR PROTOZOARIOS

Pesquisador: EUNICE STELLA JARDIM CURY

Area Temitica:

Versdo: 1

CAAE: 22284913.1.0000.0021

Instituigio Proponente: Universidade Federal de Mato Grosso do Sul - UFMS

Patrocinador Principal: Financiamento Praprio

DADOS DO PARECER

Nimero do Parecer: 438.313
Data da Relatoria: 281002013

Apresentagio do Projeto:

A ceratite ou dlcera de comea & uma infecgdo gue pode ser causada por bactérias, fungos, protozoarios ou
virus. O espectro de microrganismos patogénicos varia de acordo com a localizagio geografica e o clima. E
a principal causa da perda de visdo e cegueira, ficando a catarata em segunda colocagdo.

Ocorre em situagies de carater oportunista e multifatorial, tais como: modificagdo da microbiota da
conjuntiva por medicagies topicas ou condigies climaticas; destruigSo das defesas locais por frauma,
cirurgias ou doengas oculares prévias ou a diminuigio da resisténcia do hospedeiro devido a doengas
sistémicas ou drogas imuUNoSsUpressoras.

Como a identificagdo do microrganismo depende de resultados laboratoriais que demandam certo tempo, o
oftalmeologista normalmente inicia uma terapia antimicrobiana baseada nos aspectos clinicos e na
investigagio dos possiveis fatores associados & ocorméncia da infecgdo.

Messe processo as vezes ha necessidade de troca da terapia, por ndo ser o microrganismo
imicialmente pensado, ou devido & resisténcia bacteriana. Pode ainda ocomer uma associagio de
microrganismos numa mesma lesdo, por exemplo, fungo e bactéria. Os esfregagos da comea e outros
procedimentos de diagndstico molecular s3o0 importantes para o diagnostico diferencial.

Mo Estado de Mato Grosso do Sul ha varios fatores predisponentes para a ocoméncia das

Endersgo; Pro Reftoia de Pesquisa & Pds GrRduagEo/UFMS

Balrmo:  Cabea Postal 549 CEP: 7o.070-110
UF: MS Municipio:  CAMPO GRANDE
Telsfone: (67)3345-7187 Fax (67)3345-T187 E-mall:  bioefica@propp ufms. br

Priagirea 01 a0 03
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Continuacdo do Parecer: 438.313

ceratites bacterianas, fungicas ou por protozoarios, principalmente os seguintes: clima e atividades laborais
referentes & pecuaria e agricultura.

Diante do exposto, é relevante desenvolver um estudo das ceratites, na linha de pesquisa: aspectos
laboratoriais e epidemiolégicos das infecgdes fungicas, bacterianas e virais, a fim de gerar conhecimento
cientifico e subsidiar a praxis clinica e laboratorial relacionadas as infec¢gdes da comnea.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo geral:

Verificar aspectos epidemiologicos e dados clinicos de casos de ulcera de cornea, que possibilitem
conhecer e relacionar as circunstancias nas quais ocorreram, diagnostico da leséo, evolugéo do quadro
clinico e terapéutica utilizada.

Objetivos especificos:

a) descrever 0s dados socioeconomicos dos casos com ulcera de cornea;

b) caracterizar clinicamente os casos com Ulcera de carnea, segundo agente etioldgico, técnica laboratarial
utilizada, terapéutica, evolucéo clinica.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Esta pesquisa, por estar baseada na compilacéo de dados clinicos e resultados de exames realizados, néo
lesara nenhum individuo envolvido.

Beneficios:

Os resultados desta pesquisa servirao para produzir conhecimento acerca do diagnostico, quadro clinico,
dados laboratoriais, tratamento e evolugéo

dos casos relatados de ulceras de cornea.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

A pesquisa apresenta relevancia epidemiologica e cientifica. Ha viabilidade a execugé&o do projeto.
Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatdria:

Apresenta solicitac&o de dispensa de TCLE. Anexa autorizac¢&o institucional a realizagc&o da pesquisa em
local de coleta de dados. Anexa formulario para a coleta de dados.

Recomendacgoes:

N&o ha.

Enderego: Prd Reitoria de Pesquisa e Pos Graduagao/UFMS

Bairro: (Caixa Postal 549 CEP: 79.070-110
UF: MS Municipio: CAMPO GRANDE
Telefone: (57)3345-7187 Fax: (67)3345-T187 E-mail: bioetica@propp.ufms br

Pagina 02 de 03



ﬂ % UNIVERSIDADE FEDERAL DO
"? MATO GROSSO DO SUL -
\\‘.,rﬂ' UFMS

Confinuagao do Parecer: 438.313

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacodes:
Nao ha.

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nago

Consideragoes Finais a critério do CEP:

CAMPO GRANDE, 28 de Outubro de 2013

CRorant

Assinador por:
Odair Pimentel Martins
(Coordenador)
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CERATITE

CERATOPLASTIA PENETRANTE

CHAPERONAS

DESCEMETOCELE

ENUCLEACAO

EVISCERACAO

HIPOPIO

LAGOFTALMO

LASIK/EXCIMER LASER

LEUCOMA
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GLOSSARIO

Inflamacdo da cornea (infiltrado corneano

sobrejacente a um defeito epitelial)
Transplante de cérnea

Proteinas auxiliares com funcéo de evitar que
erros na transmissao da informacao genética
se propaguem na replicacdo, transcricdo e
traducdo.presentes no citossol, nas

mitocdndrias, no reticulo endoplasmatico

Herniacdo da membrana de Descemet para
dentro da cornea acometida por defeito em
toda sua espessura

Remocdo completa do globo ocular com a
desinsercdo dos musculos extraoculares e a

secc¢ao do nervo Optico

Remocédo de todo o contetdo do globo ocular,
preservando a esclera (branco do olho), a

conjuntiva, os masculos extraoculares intactos

Presenca de reacao leucocitaria, com aspecto
de “massa”, que se deposita na parte inferior

da camara anterior do olho

Incapacidade de fechar a  palpebra

completamente

Cirurgia ocular a laser para correcdo de

miopia, astigmatismo, hipermetropia.

Opacidade da cérnea



MELTING

OLHO SECO

PARACENTESE

QUEMOSE

ULCERA
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“Derretimento” da coérnea decorrente da

degradacdo da camada de colageno

Olho com volume ou funcédo inadequada da

lagrima

Puncdo com agulha fina da camara anterior

para retirada de humor aquoso
Edema conjuntival

Escavacdao no epitélio



