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Abstract

O exame da pupila oferece uma avaliacido objetiva das func¢des visuais e das vias vegetativas do olho.
Informacbes essenciais podem ser obtidas em um curto espaco de tempo. Isso faz da inspecdo da pupila
uma parte importante dos exames oftalmologicos e dos exames médicos gerais de rotina. Porém, a
despeito dos avancos tecnoldgicos, a rotina de exames da pupila ndo tem apresentado avancos
significativos nos tltimos 100 anos. O proposito desse trabalho é desenvolver um método e um dispositivo
portatil que permita testar o reflexo pupilar. Esse método pode aprimorar o diagnostico de problemas
neurologicos e oftalmolégicos, evitando testes desnecessarios e permitindo uma precoce intervengao
terapéutica. Além de abrir uma linha para novos estudos envolvendo diagndstico auxiliado por
computador. Os resultados obtidos demonstram que o pupilometro e a metodologia desenvolvida
mostrou ser uma efetiva, ndo invasiva e objetiva forma portatil de testar o reflexo pupilar por meio de
estimulos luminosos.
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Introducao

O exame da pupila oferece uma avaliacido objetiva das func¢des visuais e das vias vegetativas do olho.
Informacdes essenciais podem ser obtidas em um curto espaco de tempo. Isso faz da inspecdo da pupila
uma parte importante dos exames oftalmolbgicos, neurologicos e dos exames médicos gerais de rotina
(Wang et al. 2008).

A despeito dos avancos tecnologicos e do substancial progresso no entendimento das patologias sobre o
sistema nervoso central (SNC), a rotina de exames da pupila usando uma fonte de luz nao tem
apresentado avancos significativos nos dltimos 100 anos(Pava and Woodward 2012). O exame pupilar
implica em se registrar o tamanho, simetria, e a reacdo a luz de ambas as pupilas. A analise desses
parametros é significantemente afetada por fatores tais como diferenca na iluminagio ambiente, acuidade
visual do individuo examinado, intensidade do estimulo luminoso e método usado para direcionar o
estimulo (Pava and Woodward 2012).

Diversas condigdes patologicas podem romper as vias neurais responsaveis pelo controle orbital e pelos
reflexos visuais, patologias essas que podem se manifestar de varias maneiras, incluindo, ophtalmoplegia,
sindrome oculosimpatica, sindrome de Parinaud, e ptose (Crabbe et al. 2011). Dentre os exames médicos
em geral, o exame pupilar é considerado um método simples e conveniente de avaliacdo das fungdes
autonOmicas. A maioria dos pacientes com desordem autondémica mostra evidencias de déficit no sistema
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simpatico ou parassimpatico na pupila (Wermund and Wilhelm 2010)(Martinez-Ricarte et al.
2013)(Stalcup et al. 2013).

O sistema parassimpatico controla as reagdes a luz com o sistema central dorsal do mesencéfalo. O
sistema de reflexo aferente a entrada de luz nos humanos é caracteristicamente tensionado, permitindo
uma anilise detalhada em caso de lesdo na entrada aferente. Para se diagnosticar o funcionamento
pupilar como normal, as pupilas devem estar isocoricas e ambas devem reagir igualmente a luz.
Anisocoria indica um problema na via aferente pupilar. Desordem pupilar pode envolver a via aferente ou
a via eferente. As desordens parassimpaticas incluem a sindrome dorsal mesencefalica, paralisia do
terceiro nervo, e pupila tonica (Phillips et al. 2013).

Em exames oftalmoldgicos, o prejuizo no reflexo pupilar na retina pigmentosa realizado através de
oscilagdo de flashs luminosos é um importante sinal clinico. Quando este exame apresenta resultados
anormais, isto pode indicar a perda na visdo da via aferente pregeniculada (retina, nervo 6tico, quiasma, e
trato 6Otico) (Campos et al. 2008) (Bremner 2009),(Bir et al. 2009). O desenvolvimento de um
pupiléometro portatil, capaz de registrar e quantificar eficientemente os movimentos pupilares pode ser
utilizado para diagnosticar pacientes com perda visual (Campos et al. 2008).

Em exames neurologicos, o tamanho pupilar e o reflexo a luz tém sido usados como parametro clinico
para detectar herniacdo cerebral, coma e como indicador de prognoéstico para pacientes com HT severa.
Estudos tem mostrado perda no reflexo pupilar em pacientes com mal de Parkinson sem evidente
disfun¢ao autondémica (Duailibi et al. 2007)(Volpe et al. 2000).

N

O terceiro nervo craniano estd intimamente ligado a parte medial do l6bulo temporal (uncos do
hipocampo) e areas do tronco cerebral. Por isso, qualquer lesdo ou hipoperfusdo no mesencéfalo ou nas
fibras eferentes causam dilatacao pupilar (Pava and Woodward 2012)(Bergamin et al. 2003)(Shwe-Tin et
al. 2012)(Léon et al. 2012). A detecgdo precoce pode estar associada a um melhor progresso clinico e pode
facilitar o inicio do tratamento (Duailibi et al. 2007)(da Costa and Gonzaga 2012).

Nos tltimos anos, dispositivos com iluminacdo infravermelho incluindo cimeras digitais tém permitido
avancos nos sistemas digitais, que permitem pesquisadores executarem estudos repetiveis e ndo invasivos
do tamanho da pupila e de sua reacdo usando um método objetivo (Pava and Woodward 2012)(Campos et
al. 2008)(Giza et al. 2011)(Bittner et al. 2014)(Gassel 1961). Contudo, ndo ha um dispositivo portatil capaz
de testar diretamente o reflexo consensual pupilar.

O propdsito desse trabalho é desenvolver um método efetivo e um dispositivo portatil que permita testar o
reflexo consensual pupilar. Esse método pode aprimorar o diagndstico de problemas neuroldgicos e
oftalmolégica nos pacientes, evitando testes desnecessarios e permitindo uma precoce intervencao
terapéutica.

Anatomia do Sistema Ocular Humano

Um dos maiores desafios em trabalhar com imagens do olho humano estid em se empregar a técnica
correta para captura das imagens. Essa tarefa nao é trivial, principalmente por causa da estrutura visivel
do olho humano, que é composta por esclera e iris, as quais refletem a luz visivel excepcionalmente bem.
Esses reflexos formam pontos brancos que se sobrepéem as imagens, atrapalhando uma correta
mensuracao da pupila em seus movimentos de contracao e dilatacdo.

Pesquisas na area da biometria tem proposto equipamentos especiais com iluminacao Near Infra-Red
(NIR) para capturar imagens do olho humano (da Costa and Gonzaga 2012)(Giza et al. 2011)(Bittner et al.
2014)(Gassel 1961)(Ropper 1990). Esse tipo de iluminacao nédo é visivel ao olho humano e portanto nao
oferece estimulo visual para a pupila executar os movimentos de miose e midriase.

Para aplicar a técnica correta, é necessario entender o sistema 6tico humano. O nervo 6tico transporta o
sinal visual aferente capturado através dos olhos para a regido do nicleo de Edinger-Westphal, cujos
axons estdo direcionados para os oculomotores direito e esquerdo. Por isso, qualquer movimento
executado por um dos olhos é reproduzido no outro (Chen et al. 2010)(Chen et al. 2008)(Hentati et al.
2012)(Jan et al. 2012)(Wilhelm 2010)(Kawasaki et al. 2012)(Zaidi et al. 2006). A figura 1 mostra um
exemplo de uma imagem capturada com iluminag¢ao natural e outra capturada com iluminacao NIR.

Twenty-first Americas Conference on Information Systems, Puerto Rico, 2015 2



Metodologia e Dispositivo Portatil para Avaliagdo do Reflexo Pupilar

(a) (b)
Figura 1: Diferenca entre a iluminacao comum (a) e a iluminacao NIR (b) para obter
imagens do olho humano.

Materiais e Métodos

Construcao do Pupilometro

Para aplicar e testar a metodologia proposta, um pupilometro foi construido baseado no reflexo
consensual. O pupildometro possui um sistema de iluminagdo com luz visivel que varia a estimulo
luminoso de o (zero) a 38 lux, posicionado a 3 centimetros de distancia dos olhos.

Enquanto o sistema de iluminacdo estimula a pupila, um conjunto de quatro LED’s infravermelho
fornecem luz invisivel ao olho humano, permitindo que a cimera registre as imagens. Esses LED’s operam
em a frequéncia de 850 nm, que é uma faixa de onda invisivel ao olho humano e que por conseguinte nao
estimula a dilagdo ou contracdo da pupila. A cdmera utilizada para registrar as imagens foi uma Point
Grey Firefly MV 0.3 MP Mono USB 2.0 (Microm MTVo022), conforme a especificacdo apresentada na
Tabela 1.

Caracteristica Descriciao
Resolucao 752 X 480
Frames por Segundo 60 fps
Megapixel 0.3
Sensor Aptima MT9Vo22
Tipo de Sensor CMOS
Interface USB 2.0
Tamanho do Pixel 6.0 um

Tabela 1. Especificacio da Camera

A Figura 2 mostra o pupilometro sendo utilizado por um voluntario.

Figura 2: voluntario utilizando o pupilémetro.
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Criacao de uma base da dados de videos

O pupilometro construido possui circuito integrado controlado por um software desenvolvido em C++
que permite definir os parametros da filmagem, sdo eles:

* Tempo de gravacio;

¢ Inicio do estimulo visual;

*  Duracao do estimulo visual;

* Intensidade do estimulo visual.

Com esses parametros, é possivel definir as caracteristicas de filmagem necessarias para cada tipo de
pesquisa. Para realizacdo das filmagens foram selecionados 20 voluntirios sem doencas oculares nem
sistémicas pré-existentes. Cada voluntario saudavel foi colocado em uma sala de testes escura por
aproximadamente 5 minutos para se adaptar a escuridao. Antes de iniciar as gravacoes, foi pedido aos
voluntarios que nao piscassem.

Os experimentos foram realizados com gravacées de 50 segundos, a uma taxa de gravagao de 60 frames
por segundo. A cada 10 segundos, um estimulo visual de 1 lux era aplicado durante 10 segundos. Portanto,
em cada video gravado, foram registrados 3 intervalos sem estimulos visuais e 2 intervalos com estimulo
visual. A metodologia de estimulo visual adotada é demonstrada na Tabela 2.

A duragio de cada periodo de estimulo pupilar foi definida com o intuito de garantir a completa captura,
com uma margem de seguranca, dos movimentos de contracdo e dilatacdo da pupila. A intensidade do
estimulo visual de 1 lux foi escolhida por permitir uma eficiente estimulacdo da pupila, promovendo sua
completa contracao, sem causar desconforto a pessoa que estd sendo filmada. Diferentemente de outros
estudos presentes na literatura (Chang et al. 2013), a fonte de luz branca esta posicionada a 3 centimetros
do olho que esta sendo estimulado e em um ambiente protegido contra iluminacdo externa, conforme
mostrado na Figura 2.

Frames Estimulo Visual
1- 600 Desligado
601 — 1200 Ligado
1201 — 1800 Desligado
1801 — 2400 Ligado
2401 — 3000 Desligado

Tabela 2. Especificacao dos periodos de
estimulo visual.

Essa metodologia foi aplicada em ambos os olhos. Inicialmente foi aplicado estimulo luminoso no mesmo
olho que estava sendo gravado. Posteriormente foi aplicado o estimulo no olho oposto ao que estava
sendo gravado para testar o reflexo consensual.

Para avaliar os resultados, seis medidas similares as do teste executado por (Chang et al. 2013) foram
aplicadas. Eles usaram entretanto, estimulos visuais na faixa de 0.6 a 2.1 segundos de duracdo. Os
voluntirios ndo estavam em ambiente protegido contra iluminagdo externa, estavam em uma sala
parcialmente iluminada, entdo era aplicado estimulos visuais a partir de 25 lux, para estimular a dilatagao
da pupila, até 35 lux, caso mais brilhante, para estimular a contracio da pupila.

Por outro lado, o pupilometro construido neste trabalho isola completamente os olhos dos voluntérios da
iluminagao externa, conforme visto na Figura 2. Os estimulos visuais aplicados foram de 0 (zero) lux para
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estimular a completa midriase e de 1 lux para estimular a maxima miose, sem desconforto ao voluntario.
As seis métricas usadas para testar a metodologia foram:

e Maxima Midriase — demonstra o tamanho maximo da pupila antes da contracio;
* Maxima Miose — demonstra o menor didmetro apos a contracio;

e Amplitude (Amp) — mostra em percentual o quanto a pupila contraiu ap6s aplicacdo do estimulo
visual de 1 lux.

e Laténcia (Lat) — mostra o tempo em segundos para o inicio da contracdo da pupila apos a
aplicacdo do estimulo visual;

* Tempo para a méixima contracdo (TMC) — demonstra em que ponto dos 10 segundos de
estimulacdo visual a pupila alcanca a méxima contracao.

* Tempo para maxima dilatacdo (TMD) — demonstra em que periodo dos 10 segundos de auséncia
de iluminacdo a pupila alcanca a maxima dilatacao.

As variaveis analisadas incluem idade, sexo, maxima midriase, maxima miose, amplitude, laténcia, tempo
para a maxima contracdo e tempo para a maxima dilatagcdo. Os resultados das variaveis categoricas foram
expressos em suas frequéncias relativas e absolutas, enquanto que as variaveis quantitativas foram
expressas por meio da sua média e desvio padrao.

A autorizagdo para execucdo dessas mensuracoes foi submetida e aprovada pelo comité de ética em
pesquisa (CEP), em projeto submetido a Plataforma Brasil, sob o nimero CAAE 23723213.0.0000.5083.

Resultados

A solicitacdo para que os voluntirios ndo piscassem e mantivessem os olhos fixados em um ponto
luminoso do pupilometro nem sempre foi seguida. Em alguns casos, a movimentacdo dos olhos e as
piscadas dos voluntarios causaram falhas na deteccdo da pupila introduzindo ruidos ao sinal. A Figura 3
mostra um exemplo do sinal original com ruido e o mesmo sinal filtrado pelo algoritmo da média da
vizinhanca.

@=Original Signal
—Filtered Signal

w“'\/u

pupilary Diameter (in pixel)

Frames

Figura 3: Exemplo de sinal filtrado pelo algoritmo da vizinhanca média.

Foram gerados ao todo 160 videos, sendo de 6 a 12 videos de 20 pessoas diferentes. Dos quais 5
voluntarios eram do sexo feminino (25%) e 15 do sexo masculino (75%). A média de idade foi de 29.0 +
8.2 anos. Todos os videos foram normalizados pela norma Z-score.
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As tabelas 3 e 4 mostram os valores médios e os desvios padroes de todos os videos dos voluntarios. O
primeiro periodo corresponde aos frames 601 — 1800 e o segundo periodo corresponde aos frames 1801 —
2400, nos quais a iluminacao branca estava ligada.

As métricas usadas foram escolhidas para obter o periodo de transi¢do, nos quais a pupila estivessem em
sua maior contracdo em rea¢ao ao estimulo luminoso.

A tabela 3 apresenta os valores registrados do olho direito sendo filmado, com estimulos luminosos
aplicados nesse mesmo olho.

1° Periodo 20 Periodo
Média DP: Média DP1
Midriase 1.61 0.47 1.64 0.56
Miose 0.02 0.02 0.02 0.05
Amp 1.34% - 1.40% -
Lat 0.54seg | 0.135€g | p.49seg | 0.15 seg
T™C 0.20 seg 0.10seg | .23 seg Osj;
TMD 3.59seg | 0.515€g | 335seg | 0.73 seg

1 — Desvio Padrao
Tabela 3. Resposta Direta

A tabela 4 mostra os valores do olho direito sendo filmado, porém com os estimulos luminosos sendo
aplicados ao olho esquerdo.

1° Periodo 29 Periodo
Média DP: Média DP:
Midriase 1.44 0.25 1.41 0.39
Miose 0.02 0.03 0.01 0.04
Amp 1.14% - 1.15% -
Lat 0.47 seg 0.15seg | 0.45 seg 0.28
seg
T™MC 0.17seg | 0.04 seg | 0.17 seg OS':;
TMD 3.56 seg 0.65 seg | 3.69 seg OS'S;

1 — Desvio Padrao
Tabela 4. Resposta Consensual

Foram notadas algumas diferencas entre a distribuicdo das respostas do reflexo pupilar. A miose no
reflexo consensual foi maior do que no reflexo direto. A midriase, amplitude, laténcia e TMC no reflexo
consensual foram menores que no reflexo direto. O TMD variou de acordo com o periodo analisado.

O grafico apresentado na Figura 4 apresenta a diferenca entre os nimeros da tabela 3 e 4 especialmente
entre a midriase, miose e laténcia.
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Pupillary Diameter — Mean of all Videos
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Figura 4: Diametro pupilar entre os frames 550 e 850.

A Figura 5 mostra as analises entre as diferencas de comportamento da pupila quando da resposta direta
e do resposta consensual em um maior periodo de tempo.

As Figuras 4 e 5 mostra que as pupilas estavam simétricas quando a gravacgio iniciou. Entretanto, as
pupilas se tornaram assimétricas ap6s os estimulos luminosos e assim permaneceram durante todo o
estudo.
Pupillary Diameter — Mean of all Videos
100 T T T

— Direct Light — Eye Right
Rl et YA - — — Consensual Reflex — Eye Left
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Diameter
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Figura 5: Diametro pupilar entre os frames 950 e 2050.

Discussao

A pupilografia tem sido usada para categorizar as caracteristicas das oscilagdes do teste luminoso, mas ela
nao se tornou uma ferramenta efetivamente usada na pratica oftalmolégica para identificar ou observar
pacientes com perda visual neurogénica (Volpe et al. 2000).

O pupilémetro construido tem se mostrado ser um equipamento portatil, ndo invasivo e efetivo para
identificacdo de alteracdes pupilares baseado em estimulos luminosos. As imagens capturadas foram
analisadas de maneira eficiente, sem a necessidade de repetir os exames por erro nas mensuragoes. Em
alguns casos, os movimentos dos voluntarios causaram falhas na deteccdo da pupila introduzindo ruidos
ao sinal. Para resolver esse problema foi utilizado o algoritmo da vizinhanca média. Outra caracteristica
do pupilémetro construido nessa pesquisa é que ele veda completamente os olhos dos voluntarios contra
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iluminacdo exterior. Os estimulos visuais variaram de o lux, a fim de estimular a completa dilatacao da
pupila, a 1 lux para estimular a maxima contracdo, sem causar desconforto ao voluntario.

Os testes mostraram diferencas no didmetro da pupila quando considerado o reflexo direto a luz e quando
considerado o reflexo consensual. Essas diferencas entre os tipos de reflexos ainda que sutis, mostram a
importancia e a necessidade de se utilizar um método computacional para realizar as analises, uma vez
que essas diferencas ndo sdo detectadas em um exame clinico comum. A diferenca entre o reflexo direto e
o reflexo consensual chamado de aferente relativo pupilar esta presente em 0.3 log da populacao mundial
(Volpe et al. 2000)(Shwe-Tin et al. 2012). Nicholas J. Volpe descobriu que voluntarios com defeito pupilar
aferente (APD) simuladas foram similares a pacientes com APD resultantes de neuropatias Oticas. A
magnitude das diferencas entre os olhos com diferentes niveis de APDs para cada parametro foi a mesma
independentemente se foi usado uma APD simulado ou verdadeiro.

As pupilas se adaptaram de maneira simétrica a escuridao, entretanto, elas se tornaram assimétricas apo6s
os estimulos luminosos e permaneceram assim durante todo o estudo. Mostrando que as vias Oticas
aferentes e eferentes possuem propriedades de despolarizacao e repolarizacdo em dois sentidos. Assim
sdo necessarios mais estudos para interpretar e padronizar essas caracteristicas.

Conclusao

O pupiléometro permite a avaliacao do tamanho, simetria, e reacao a luz das pupilas. Fatores que poderiam
interferir nos testes foram minimizados ou eliminados, tais como: luz ambiente, experiéncia do
observador, intensidade dos estimulos luminosos, e 0 método usado para direcionar os estimulos.

Portanto, o pupilometro e a metodologia desenvolvida se mostrou ser uma efetiva, ndo invasiva, objetiva e
uma forma portatil de testar o reflexo pupilar por meio de estimulos luminosos.

Esse trabalho pode também abrir uma linha para novos estudos envolvendo diagnoéstico auxiliado por
computador (DAC). Adaptacbes no software podem possibilitar estudos para identificar sinais de doencas
provaveis. Contudo, pesquisas adicionais sdo necessarias para melhor parametrizar o tempo necessario
para adaptacdo ao escuro, a intensidade da luz, a duracio dos estimulos luminosos e o intervalo entre eles.
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