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Resumo:

O ceratocone, caracterizado por protusao cOnica e afinamento progressivo da coérnea, tem em suas fases
precoces caréncia de métodos diagnésticos com maior acuracia. Objetiva-se empregar a Transformada de
Wavelet e RNA para a criacdo de um modelo computacional auxiliar no diagnéstico do ceratocone. Estudo
retrospectivo desenvolvido a partir de parametros biomecanicos e imagens da cdrnea de pacientes com e sem
ceratocone. Foi utilizado o algoritmo Canny de deteccéo de borda e a Transformada de Wavelet para reducao
do nimero de pontos, etapas de pré-processamento para a criancdo do modelo computacional utilizando
RBFN. Foram estudados 175 olhos, sendo 58,3% normais e 41,7% com ceratocone grau | e Il
Estatisticamente, a idade entre os grupos foi igual, e a média da ECC e da PIO foi diferente. O parametro
isolado Radius obteve a melhor performance diagnéstica. Associando RBFN e a transformada Daubuchies
obteve-se 56% de sensibilidade, 81,37% de especificidade, 0,714 de AUC.
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Introducéo:
O ceratocone, ectasia primaria corneal mais comum do mundo, é caracterizada por uma fragilidade

tissular devido a perda e reorganizacao setorial de fibras coldgenas do estroma, com consequente formacéo de
um tecido biomecanicamente mais fragil (DUDAKOVA, et al., 2012). Com a altera¢édo do estroma e aumento da
pressdo intraocular, ocorre um afinamento progressivo e protrusdo codnica da cornea, com consequente
reducdo da acuidade e qualidade visual (FERRARA, TORQUETTI, 2009; MOREIRA, et al., 2002).

Atualmente os exames padréo-ouro para identificacdo de ceratocone sdo a topografia e a tomografia
corneais. Entretanto, nenhum método apresenta sensibilidade e especificidade absoluta, sobretudo quando
lidamos com casos subclinicos e fases muito precoces da doenga. Um dos equipamentos disponiveis
atualmente, CorVis ST® (Oculus Optikgerate GmbH, Wetzlar, Germany), baseia-se na deformacédo corneana
provocada por um impulso de ar e avaliada através de uma camera Sheimpflug de alta velocidade que capta a
movimentacdo dos 8mm centrais da cOrnea através de 140 imagens.

O processamento de imagens é um processo no qual uma imagem € dividida de acordo com suas
caracteristicas, como cor, presenca de objetos ou forma. Nesse sentido, o algoritmo Canny suaviza o ruido e
detecta bordas usando o conceito de base de descontinuidade para procurar mudancas abruptas na
intensidade da cor, produzindo imagens binéarias. A transformada de Wavelet, por sua vez, detecta as bordas
(sinais) e possibilita que um sinal seja analisado com boa resolucéo no tempo ou frequéncia, independente do
tamanho do sinal, uma vez que reduz a quantidade de informacdes existentes em um sinal (MESQUITA, et al.,
2012; MISITI, et al., 2015).

A Aprendizagem de Maquina (AM), por sua vez, € uma ferramenta capaz de melhorar o desempenho
na realizacdo de alguma tarefa por meio da experiéncia. Assim, cabe explorar o algoritmo Rede Neural Atrtificial
(RNA), cuja estrutura é analoga a dos neurdnios, sendo cada sinal de entrada ponderado com pesos sinpticos
diferentes e seu produto € somado e agrupado na funcdo agregadora. Trata-se de uma ferramenta de
modelagem né&o-linear que pode ser utilizada para modelar relagbes complexas entre entrada e saida, bem
como encontrar padrdes em uma cole¢do de dados.

Diante deste contexto, a presente proposta objetiva empregar a Transformada de Wavelet e Redes
Neurais Artificiais para a elaboracéo de modelos computacionais que auxiliem no diagnéstico do ceratocone.
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Metodologia:

Trata-se de um estudo retrospectivo, desenvolvido na Universidade Federal de Alagoas, Campus A. C.
Simdes, Maceid-AL, no periodo de agosto de 2016 até julho de 2017. O presente estudo foi submetido a
aprovagdo pela Comisséo de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Alagoas antes de sua execugao,
gue foi baseada apenas na revisdo de prontuarios dos pacientes.

O conjunto de dados empregado foi extraido de uma base de dados clinicos reais provenientes de
exames realizados com o CorVis ST® (versdo 3.01) no periodo de 2011 a 2014, totalizando 379 olhos normais
e 187 olhos com ceratocone graus | e Il de acordo com a classificacdo de Krumeich. Todos os pacientes foram
submetidos previamente a exame oftalmoldgico completo, com anamnese, verificacdo da acuidade visual
corrigida, fundoscopia e biomicroscopia. Somente medidas do CorVis ST® contendo 140 imagens com todos os
8mm centrais da cérnea, foram aceitos para o estudo.

Foram excluidos do estudo pacientes com: histérico de cirurgia ocular ou outra enfermidade ocular, uso
cronico de medicacdes tdpicas, cicatrizes ou opacidades na cérnea, uso de lente de contato nas 72 horas que
antecederam o exame, ou com graus lll ou IV de ceratocone. Os ceratocones graus lll e IV néo representam
um desafio diagnostico e podem interferir na criacdo do modelo de classificacdo devido a presenca de
irregularidades na superficie corneal ou de cicatrizes na cérnea

Para avaliagdo da sequéncia de pontos da curvatura anterior da cornea, foi empregado o algoritmo
Canny de segmentacdo de borda para extragdo dos 400 pontos centrais em relacdo a posicdo cartesiana da
cérnea no eixo. Os exames que ndo apresentavam 400 pontos em todas as 140 imagens foram excluidos do
estudo, totalizando entéo 102 olhos normais e 73 olhos com ceratocone grau | e Il.

Como cada exame fornece 140 imagens, totalizamos 56.000 pontos por olho estudado. A
Transformada de Wavelet possibilita a redu¢do do sinal com manutencado de suas caracteristicas, sendo
utilizada a ferramenta de decomposicéo de sinal 8 vezes, os pontos iniciais foram reduzidos para 223 pontos.

Seguido a isto, os pontos decompostos foram utilizados como atributos de entrada no processamento
de dados com o algoritmo Rede Neural de Funcdo de Base Radial (RBFN), sendo utilizado o software
RapidMiner (verséo 5.1; Rapid-l GmbH, Dortmund, Alemanha) para tal. A técnica de validacdo cross-validation
com 10-folds foi a escolhida para a validacdo do modelo.

Para avaliar a performance do modelo computacional em diferenciar cérneas normais de cérneas com
ceratocone, foi o software MedCalc (Versdo 12.0.1; MedCalc Software bvba, Mariakerke, Bélgica) para a
criacdo de curvas ROC. As curvas foram quantificadas utilizado a AUC (Area Under the Curve), sendo
considerado que o valor maior que 0,900 reflete uma excelente qualidade em distinguir os grupos. A
performance do modelo foi entdo expressa através da sensibilidade, especificidade e AUC.

Resultados e Discusséo:

Na primeira etapa do estudo, a partir da avaliagéo oftalmolégica dos pacientes, foram selecionados 379
olhos normais e 187 olhos com ceratocone graus | e Il de Krumeich (KRUMEICH, et al., 1998). Em seguida foi
realizada a segmentacdo de imagens, deteccdo de bordas e exclusdo de amostras com erro no
sequenciamento de pontos. Assim, ao final do processo, foram utilizados 102 (58,3%) olhos normais e 73
(41,7%) olhos com ceratocone grau | e Il.

Do total de 175 pacientes, 90 (51,4%) sédo do sexo feminino e 85 (48,6%) do sexo masculino. A média
de idade no grupo de olhos normais foi de 38.02 + 14.30 (valores maximo de 83,0 e minimo de 13,0) e de olhos
comceratocone de 35.30 £ 9.75 (valores maximo de 70,0 e minimo de 13,0); ambos grupos apresentando
idades estaticamente iguais (p = 0,7621, Teste de Mann-Whitney).

A espessura central da cérnea (ECC) no grupo de pacientes com olhos normais teve uma média de
527.40 £ 42.90 p (valor maximo de 638.0 p e valor minimo de 417.0 y) e no grupo com ceratocone a média foi
de 461.07 £ 35.91 p (valor maximo de 524.0 p e valor minimo de 380.0 u). Estatisticamente, os grupos
apresentam valores estatisticamente diferentes de ECC (p < 0.001 Teste de Mann — Whitney).

A média da presséao intraocular (PIO) no grupo de pacientes com olhos normais foi de 13.6667 +
1.9830 mmHg, com valor médximo de 23.5 mmHg e valor minimo de 8.0 mmHg. No grupo de olhos com
ceratocone a média da PIO foi de 12.0479 + 1.8748 mmHg, com valor maximo de 15.0 mmHg e valor minimo
de 5.0 mmHg. Os grupos apresentaram valores estatisticamente diferente (p < 0.001 Teste de Mann —
Whitney).

O Corvis ST® dispde 31 parametros relacionados a resposta da cérnea para um pulso de ar. Esses
parametros foram estudados quanto a sua habilidade em diferenciar corneas normais e cérneas com
ceratocone, e apenas 11 par&metros apresentaram diferenca estatisticamente significativa entre os grupos
(Al_Deformation_Amp, Al Time, A2_Length, A2_Time, Def Amp_Max, Deflection_Amp_Max_mm,
HC_Deflection_Amp, HC_Deformation_Amp, Radius, dArcLengthMax, HC_dArc_Length). Em relagdo a
performance para separar coérneas normais de corneas com ceratocone, o melhor parametro isoladamente foi
Radius, com a sensibilidade de 84,9%, especificidade de 78,4% e AUC de 0,873.

Na etapa seguinte do delineamento, foram utilizados trés tipos de Transformada de Wavelet (Coiflet,
Haar e Daubechies). Todas estas sofreram 8 decomposi¢fes, reduzindo 56.000 pontos iniciais a 223 pontos,
com representacdo significativa do todo. Entdo, estes pontos foram utilizados como entrada no algoritmo RBFN
(tabela 1), com o objetivo de aperfeicoar a diferenciacdo de corneas normais e corneas com ceratocone. O
melhor resultado foi alcangado utilizando a Transformada de Wavelet Daubuchies, alcancando sensibilidade de
56,16%, especificidade de 81.37% e AUC de 0,714.
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Tabela 1: Resultados dos modelos de classificacdo para cérneas normais e com ceratocone utilizando o
algoritmo Rede Neural Artificial do tipo RBFN, expressos em sensibilidade, especificidade e AUC.

Wavelet Sensibilidade Especificidade AUC
Coiflet 56,16% 78,43% 0,735
Haar 54,76% 81,37% 0,705
Daubuchies 56,16% 81,37% 0,714

Segundo a revisdo de literatura do presente estudo, ha poucas publicacbes que estudaram as
diferencas entre olhos normais e com ceratocone nos parametros do CorVis ST®. Ademais ndo ha um padrao
metodoldgico entre os artigos quanto a classificacdo e selecdo dos pacientes com ceratocone, alguns com
inclusdo de casos avancados da doenca (graus lll e IV de Krumeich), o que dificulta uma comparacao objetiva.

Em estudo realizado por Ali et al. (2014) o parametro com a maior AUC foi a Amplitude de Deformacao
da Maior Concavidade, com uma AUC de 0.77. Entretanto, a média encontrada nos dois grupos foi de 1.25 £
0.08 mm nos olhos com ceratocone, e 1.13 £ 0.09 mm com um p < 0.006, que apesar de estatisticamente
diferentes, apresentam grande sobreposicdo de valores. Tian et al. (2014), por sua vez, obteve como
parametro de maior AUC a Maxima Velocidade de Entrada, com um valor de 0.79, e uma média de 0.225 £
0.029 em olhos normais e 0.267 + 0.056 nos olhos com ceratocone (p < 0.001).

Desta forma, cabe salientar que ndo had uma relacdo direta entre o fato de um pardmetro apresentar
diferenca significativa e a significancia dele ser um bom parametro diagnéstico, pois pode haver sobreposicéo
de valores entre 0s grupos estudados, o que diminui seu poder de classificacdo. Além disto, dentre os fatores
intraoculares que podem ser medidos, a Espessura Central da Cornea (ECC) e a Pressao Intraocular (PIO) sédo
comprovadamente influenciadores diretos da resposta biomecénica da cérnea, ou seja, quanto maior a ECC ou
a P10, maior a resisténcia da cornea a resposta a um puff de ar. E necessario este entendimento uma vez que,
independente do parametro utilizado, a ECC e a PIO devem ser sempre levadas em consideragdo para gerar
métodos matematicos de compensagdo dos mesmos.

Diante deste contexto, a criagdo de um novo parametro RBFN_Daubuchies através do uso de técnicas
de segmentacdo de imagem e do aprendizado de maquina, demonstra resultados promissores, sobretudo
guando comparados ao poder diagnéstico dos parametros originais do Corvis ST®. Tal estudo serve de
estimulo para o aprofundamento do modelo em bases maiores e 0 uso de outras técnicas computacionais, em
prol do alcance de melhores resultados.

Conclusdes:

Observa-se que os parametros fornecidos pelo Corvis ST® quando processados em conjunto,
utilizando o algoritmo Rede Neural Artificial, apresentam uma potencial habilidade em diferenciar casos de
ceratocone e ndo-ceratocone, quando comparado aos parametros avaliados isoladamente.

A avaliacdo isolada dos parametros gerados pelo CorVis ST® demonstrou gue estes tém um pequeno
poder na diferenciacdo entre corneas normais e corneas com ceratocone, uma vez que foi observada grande
sobreposicdo de valores entre ambos os grupos. Dos trinta e um parédmetros disponiveis, somente 11
apresentaram diferencga estatisticamente significativa, sendo melhor pardmetro isoladamente o Radius, com a
sensibilidade de 84,9%, especificidade de 78,4% e AUC de 0,873.

Na criacdo de um novo modelo utilizando técnicas de segmentacéo de imagens e o algoritmo RBFN
demonstrou resultados promissores, o que estimula o aprofundamento do modelo em bases maiores, e em
outras técnicas computacionais, para que possamos alcancar ainda melhores resultados, com a constru¢éo de
classificadores que obtenham uma melhor sensibilidade, especificidade e acuracia.
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