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RESUMO

O Corvis ST é um aparelho que mede a Pressão Intraocular (PIO) lançando um
jato de ar e registrando o movimento corneal, características desse movimento podem ser
utilizadas para detecção do ceratocone. O objetivo deste trabalho é gerar novas informa-
ções da biomecânica da córnea para melhorar a detecção do ceratocone, desenvolvendo
classificadores baseado na biomecânica da córnea, pois acredita-se que no ceratocone há
alterações no movimento corneal antes de ocorrer alterações de espessura característica
da doença. Uma base de treinamento com 195 olhos normais e 136 olhos com ceratocone
foi utilizada para o desenvolvimento de diferentes abordagens para distinguir córneas
normais e com ceratocone, usando funções discriminante (linear, quadratic, diagquadratic,
diaglinear, pseudolinear e pseudoquadratic) com validação cruzada do tipo “leave-one-out”.
É proposta uma compensação dividindo os valores do movimento corneal pelos valores da
PIO. Os resultados dos classificadores foram comparados com o atual índice biomecânico
do Corvis (Corvis Biomechanical Index - CBI). Os melhores classificadores desenvolvidos
foram aplicados em uma base de dados de validação de 156 olhos saudáveis e 87 olhos com
ceratocone, e também em 53 casos que aparentemente apresentam topografia normal. A
melhor abordagem biomecânica utilizou os valores compensados pela PIO, utilizando uma
função discriminante linear e atingiu a AUC 0,954, com uma sensibilidade de 88,2% e uma
especificidade de 97,4%. Quando os dados da espessura foram integrados, o resultado foi
AUC de 0,960, com uma sensibilidade de 89,7% e uma especificidade de 96,4%. Não houve
diferença significativa entre os resultados das melhores abordagens com o CBI nas bases
de dados de treinamento e validação. Concluindo que os novos classificadores baseados
apenas com informações biomecânicas são equivalentes ao melhor índice biomecânico da
literatura que ainda inclui dados relacionados a espessura.

Palavras-chave: Ceratocone. Processamento de imagem. Biomecânica. Pressão intra-
ocular.



ABSTRACT

Corvis ST is a device that measures the Intraocular Pressure (IOP) by launching
a jet of air and recording the corneal movement, characteristics of this movement can be
used to detect keratoconus. The objective of this work is to generate new information
on corneal biomechanics to improve the detection of keratoconus, developing classifiers
based on corneal biomechanics, since it is believed that in keratoconus there are changes
in corneal movement before changes in thickness characteristic of the disease. A training
base with 195 healthy eyes and 136 eyes with keratoconus was used to develop different
approaches to distinguish normal and keratoconic corneas using discriminant function
(linear, quadratic, diagquadratic, diaglinear, pseudolinear e pseudoquadratic) with leave-
one-out-cross-validation that considered different Corvis ST deformation parameters.
The IOP compensation is proposed by dividing the DA by the IOP values. The results
were compared with the current Corvis Biomechanical Index (CBI). The best classifiers
developed were applied in a validation database of 156 healthy eyes and 87 eyes with
keratoconus and 53 eyes with very asymmetric ectasia that present normal topography.
The best biomechanical approach used the DA values compensated by IOP using a
linear discriminant function and reached AUC 0.954, with a sensitivity of 88.2% and a
specificity of 97.4%. When the data of the horizontal thichness profile was integrated
resulted in an AUC of 0.960, with a sensitivity of 89.7% and a specificity of 96.4%. There
was no significant difference in the results between best approaches with the CBI in the
training and validation databases. By compensating for the IOP, and with the horizontal
thickness profile included or excluded, it was possible to generate a classifier based only
on biomechanical information with a similar result to the CBI. Concluding that the new
classifiers based only on biomechanical information are equivalent to the best biomechanical
index in the literature that still includes data related to thickness.

Keywords: Keratoconus. Image processing. Biomechanics. Intraocular pressure.
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1 INTRODUÇÃO

A visão é um dos nossos principais sentidos, através dela nós seres humanos
percebemos cores e formas. Isso nos permite conviver no ambiente e com as pessoas de
forma eficiente e ágil. É fácil fecharmos os olhos e imaginar como seria interagir no meio
em que vivemos sem esse sentido e reconhecer sua importância. Os olhos são os órgãos
capazes de captar e transformar a luz refletida pelos objetos e todo o ambiente. A Figura 1
apresenta as partes do olho humano. A estrutura do olho o torna capaz de transformar os
estímulos luminosos em corrente elétrica, que é enviada através do nervo óptico ao cérebro
e o cérebro interpreta as percepções visuais.

Figura 1 – Olho humano.

Fonte: Adaptado de VanPutte, Regan e Russo (2016).

A córnea é a parte mais externa do olho e é responsável pela recepção dos raios
luminosos (PUTZ, 2010; DELMONTE; KIM, 2011). O humor aquoso mantém a Pressão
Intraocular (PIO) (WEINREB et al., 2007). Estes dois pontos, córnea e PIO, serão
abordados neste trabalho, para melhorar a detecção do ceratocone. Um método será
proposto para compensar a variação da PIO, nos valores de movimento corneal. Dedicamos
primeiramente algumas seções para explicação mais detalhada sobre a córnea, a Pressão
Intraocular (PIO) e a definição do ceratocone.

1.1 Córnea
A córnea é a parte mais à frente do olho, ela é a primeira barreira, e nesta posição se

torna responsável também por limitar o que está no ambiente que permeia o globo ocular.
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Ela exerce funções refrativa, mecânica e química (TREUTING et al., 2012). É responsável
por prover o maior poder refrativo do olho (ATCHISON; SMITH, 2000). Histologicamente
é constituída por 5 camadas: epitélio, membrana de Bowman, estroma, membrana de
Descemet e o endotélio, nesta ordem. A Figura 2 demonstra essas camadas que formam
um tecido avascular conjuntivo e transparente (DELMONTE; KIM, 2011; MEENEY;
MUDHAR, 2013; NAUMANN; APPLE, 1986). Sua curvatura não é constante, sendo mais
curva no centro e menos na periferia (DELMONTE; KIM, 2011). O estroma representa
cerca de 85% da espessura corneal e é responsável pela integridade, formato e estrutura
da córnea (BOOTE et al., 2013). Em particular a parte anterior do estroma corneal é
importante para a manutenção da curvatura da córnea (MÜLLER; PELS; VRENSEN,
2001).

Figura 2 – Camadas da córnea.

Fonte: Adaptado de DelMonte e Kim (2011).

Quanto a sua geometria, a córnea vista de frente mostra-se em formato elíptico,
medindo em média 11,7mm horizontalmente e 10,6mm verticalmente, já na visão posterior
seu formato se mostra circular medindo em média 11,7mm de diâmetro. A Figura 3b
mostra essa diferença de formato, entre a curvatura anterior e posterior, gerada pela sua
posição de concavidade no olho para se ligar a esclera e formar o globo ocular (NAUMANN;
APPLE, 1986). A curvatura corneal e sua inclinação influencia diretamente o seu poder
refrativo (KLEIN; MANDELL, 1995).

Quanto a sua espessura a córnea apresenta por camada: epitélio 0,005mm, mem-
brana de Bowman 0,008-0,014mm, estroma cerca de 0,5mm, membrana de Descemet
0,004mm e o endotélio 0,010-0,011mm (NAUMANN; APPLE, 1986). A medida da es-
pessura dos 3 milímetros centrais é chamado de Espessura Corneana Central (ECC), em
média da ECC é de 568,2±40,5 Maimone, Maimone e Rossi (2007), havendo um aumento
da espessura em direção a periferia até a junção com a esclera, como demostrado na
Figura 3c. Essa geometria combinada com sua inclinação em forma de cúpula da córnea
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Figura 3 – Geometria da córnea: (a) raio de uma circunferência ajustada ao olho e a
córnea; (b) vista de frente, parte pontilhada indica formato da parte posterior;
e (c) medidas da espessura central e periférica da córnea.

(a) (b)

(c)

Fonte: Remington e Goodwin (2012).

convertem em uma força tangencial a pressão exercida pela pressão intraocular, força
absorvida principalmente pelo estroma (GUIRAO; ARTAL, 2000). A PIO é considerada
fator chave para a espessura corneal central (BOWLING; KANSKI, 2016).

1.2 Pressão Intraocular (PIO)
A Pressão Intraocular é uma pressão hidrostática gerada pelo humor aquoso

(BICAS, 1997). O humor é gerado a partir do plasma pelo epitélio ciliar e sai do olho
principalmente por uma estrutura porosa chamada trabeculado (BOWLING; KANSKI,
2016). O mecanismo homeostático normalmente mantêm o complexo equilíbrio entre a
taxa de produção e drenagem do humor aquoso. Sua produção é considerada constante e
há um pouco de resistência na saída. Alguma variação nesse fluxo pode provocar alterações
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na PIO (REMINGTON; GOODWIN, 2012).

A PIO normalmente é medida em milímetros de mercúrio (mmHg), varia de olho
para olho, a média da PIO na população geral é de 16mmHg, sendo aceita como normal
entre 11 e 21mmHg (BOWLING; KANSKI, 2016). Chamamos a mensuração da PIO de
tonometria, a forma mais utilizada de mensuração é baseada na força que é necessária
para gerar a aplanação da córnea. Em uma esfera ideal seca e com bordas finas a pressão
interna é igual a força necessária para deixar plana sua borda. Sabe-se que o olho não é
seco e que a espessura da córnea é variável, mas essa é a forma mais tradicional de medida
da PIO (KANSKI, 2012).

O Tonômetro de Goldmann é um exemplo de tonômetro de toque, Goldmann definiu
que ao pressionar a córnea, gerando uma área circular plana de 3,06mm, a força aplicada
multiplicada por 10 é igual a pressão intraocular em milímetros de mercúrio (YANOFF;
DUKER, 2011). Existem também os tonômetros de não contato como os dispositivos
Ocular Response Analyser (ORAr) e o Corneal Visualization Scheimpflug Technology
(CorvisSTr) que realizam o aplanamento corneal lançando um jato de ar na córnea e
medindo a força do jato no momento da aplanação (JEDZIEROWSKA; KOPROWSKI;
WRÓBEL, 2014). As imagens geradas pelo dispositivo Corvis são material de trabalho
desta tese, então esse aparelho será explicado em detalhes na subseção 2.1.3.

O Corvis além de calcular a pressão intraocular “tradicional” calcula também uma
PIO corrigida biomecanicamente (bPIO) que se mostrou menos afetada pelos parâmetros
biomecânicos da córnea do que a PIO tradicional (JODA et al., 2015; ELIASY et al.,
2018). A geração do bPIO foi baseada em modelos de elementos finitos que compensam
os efeitos da espessura central da córnea e da rigidez corneana. Quanto a relação entre
a PIO e a espessura corneal existem dois trabalhos que incluem a verificação entre a
deformação corneal e a pressão intraocular. O trabalho de Huseynova et al. (2014) analisa
o comportamento da deformação corneal de 1262 olhos de 795 pacientes, os dividindo em
grupos de pressão intraocular distintos e encontra diferença significativa da amplitude
de deflexão do Corvis entre os grupos. Já Bao et al. (2015) analisa 30 olhos de ratos e
considera 5 estágios de pressão diferentes e afirma que a bPIO é de alta a moderadamente
correlacionada com a maioria das métricas biomecânicas entre elas a amplitude de deflexão.

Quando a estrutura da córnea não tem força suficiente para sustentar a pressão
intraocular o formato da córnea será alterado pela PIO, essa alteração é chamada de
ectasia e ocorre no ceratocone.

1.3 Ceratocone
O ceratocone é uma alteração da forma (distrofia) da córnea não inflamatória e

progressiva que provoca o afinamento corneal e consequente encurvamento, protrusão
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cônica central ou paracentral (RABINOWITZ, 1998). A Figura 4 mostra um exemplo
de olho com ceratocone. O processo normalmente inicia no centro da córnea, o estroma
degrada e afina, e essa área afetada é projetada para frente gerando um formato de cone
(ectasia) pela força exercida pela pressão intraocular (REMINGTON; GOODWIN, 2012).
O formato em cone pode surgir em qualquer ponto da córnea, e o centro do cone é a parte
mais fragilizada, sendo o ponto de máximo estresse, onde o maior afinamento ocorre. Neste
ponto a PIO exerce maior força. Essas mudanças que afetam diretamente a geometria
corneal induzem o astigmatismo irregular e miopia, gerando prejuízos na qualidade de
visão (KRACHMER; FEDER; BELIN, 1984).

Figura 4 – Aparência clínica do ceratocone.

Fonte: Adaptado de Remington e Goodwin (2012).

O ceratocone é considerado relativamente comum com incidência geral de 1 caso
a cada 2000 habitantes (RABINOWITZ, 1998). O ceratocone surge normalmente na
adolescência e tem progressão até a vida adulta, onde comumente estaciona, mas a ectasia
pode parar de progredir a qualquer momento. Não há uma confirmação quanto a causa
do ceratocone, havendo casos de antecedentes familiares ou não e os descendentes são
afetados em 10% (KANSKI, 2012).

O tratamento do ceratocone em estágios iniciais ocorre com uso de óculos ou lente
de contato rígida. O tratamento chamado crosslinking é uma opção para casos leves e
moderados, o procedimento utiliza radiação UV-A com a intenção de aumentar a quantidade
de ligações entre as fibras colágenas, com consequente modificação da biomecânica da
córnea a tornando mais rígida (SORKIN; VARSSANO, 2014). Outra opção de tratamento
é o implante de anéis corneanos intraestromais (SHABAYEK; ALIÓ, 2007). Casos muito
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desenvolvidos necessitam de transplante de córnea (JHANJI; SHARMA; VAJPAYEE,
2011).

O ceratocone é considerado bilateral, mas normalmente acomete um olho inicial-
mente, ou seja, atinge de forma assimétrica, ocorrendo disparidade da doença observando
os dois olhos. O olho contralateral, o qual o ceratocone ainda não se desenvolveu é chamado
de frustro, 50% dos olhos contralaterais desenvolvem ceratocone em 16 anos, sendo os 6
primeiros de maior risco (KANSKI, 2012). Os casos de ectasia de alta assimetria, do inglês
Very Asymmetric Ectasia (VAE), são casos onde o ceratocone esta muito desenvolvido em
apenas um olho e o outro não apresenta indícios clínicos da doença. O olho desenvolvido é
denominado: VAE-E remetendo a ectasia e o olho contralateral é denominado VAE-NT,
em inglês Very Asymmetric Ectasia with Normal Topography, pois apresenta informações
topográficas normais. A variação VAE-NTT para os casos que apresentam topografia e
tomografia regulares, em inglês Very Asymmetric Ectasia with Normal Topography and
Tomography.

Essa definição dos casos VAE foi inicialmente feita por Ambrósio et al. (2017).
Para as pesquisas computacionais voltadas para detecção do ceratocone esses casos são
considerados muito relevantes. Acredita-se que o olho Very Asymmetric Ectasia with
Normal Topography (VAE-NT) possui a doença, mas não apresenta características clínicas
ainda descobertas, conseguir distinguir esses casos de casos normais é um grande desafio
atual. Avaliaremos aqui alguns desses casos VAE-NT.

Já existem muitos métodos de análise da córnea que contribuem para detecção
do ceratocone: topografia, tomografia, biomecânica. Estes métodos serão explicados em
detalhe na fundamentação teórica.

Após essa explicação sobre o ceratocone, voltamos a abordar o funcionamento
geral do olho para melhor compreensão do problema de pesquisa. Os raios luminosos
atravessam a córnea, o humor aquoso da câmera anterior, a pupila e permeiam o cristalino,
também chamado de lente. O cristalino projeta os raios através do humor vítreo até a
retina (PUTZ, 2010). A correta formação da imagem neste ponto, na retina, vai depender
do funcionamento, formato e posicionamento de todos os elementos do globo ocular
(HELENE; HELENE, 2011). O olho tem o poder refrativo de cerca de 65 Dioptrias (D). A
dioptria é uma unidade de medida utilizada para identificar a capacidade de uma lente ou
meio, de modificar o trajeto da luz, mecanismo chamado de refração (COLENBRANDER,
2011). Utilizamos comumente a expressão graus para identificar as dioptrias. A córnea é
responsável por aproximadamente 45D, e cerca de 20D são de responsabilidade do cristalino
(PUTZ, 2010). Então esses dois elementos do globo ocular tem grande participação para a
formação correta na imagem na retina.

A córnea e o cristalino tem papeis distintos no processo de formação da imagem.
A córnea precisa ter transparência e curvatura convexa adequada para focar os feixes
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luminosos na pupila. O cristalino por sua vez tem uma mobilidade, uma musculatura
capaz de movimentá-lo com precisão, para proporcionar diferentes focos. Esse movimento
é chamado de acomodação (HELMHOLTZ; SOUTHALL, 2005). A Figura 5 mostra a
formação da imagem comparando o olho relaxado (A) e o olho com acomodação do
cristalino (B). A acomodação permite que em cada situação (objeto perto ou longe) que
os raios luminosos sejam convergidos corretamente. Quando todo esse mecanismo funciona
corretamente os raios de luz são projetados na retina e indicamos que o olho é emetrope, e
que há acuidade visual. Ambas as expressões indicam normalidade e boa visão.

Figura 5 – Foco da luz em um olho ideal. A: o olho está relaxado, sem acomodação do
cristalino, e focando em um objeto distante. B: O cristalino pode sofrer alteração
para proporcionar um poder refrativo adequado para focar raios de luz de
objetos distantes ou próximos.

Fonte: Adaptado de Wang (2016).

No olho emetrope, a curvatura da córnea, a convergência do cristalino e toda a
estrutura do globo ocular geram a incidência dos raios luminosos, que chegam em formato
de frentes de onda, na retina (SCHWIEGERLING, 2000). As frentes de onda são uma
representação dos feixes de luz que possuem a mesma fase e comprimento no caminho
óptico (JANKOV et al., 2002). A retina é um tecido especializado em converter os estímulos
luminosos em corrente elétrica, para isso, possui células chamadas cones e bastonetes que
são sensíveis a luz e são interligadas ao nervo óptico (HELMHOLTZ; SOUTHALL, 2005).
Quando a Pressão Intraocular (PIO) está alta o nervo óptico pode ser pressionado gerando
a doença glaucoma (WEINREB et al., 2007).

Qualquer alteração nessa estrutura apresentada do olho emetrope, pode influenciar
a correta projeção dos raios luminosos na retina, prejudicando a acuidade visual. Chamamos
de aberrações oculares as alterações que geram algum desvio das frentes de onda que
impedem a convergência dos raios de luz na retina (SCHWIEGERLING, 2000). A miopia,
a hipermetropia e o astigmatismo são aberrações frequentes (KATZ; TIELSCH; SOMMER,
1997) e são escolhidas aqui como base para explicação das aberrações de alta ordem. Na
miopia a imagem é projetada antes da retina, Figura 6a e na hipermetropia a imagem é
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projetada após a retina, Figura 6b (VANPUTTE; REGAN; RUSSO, 2016).

Figura 6 – A formação da imagem nas aberrações: (a) miopia: que ocorre antes da retina;
e (b) hipermetropia: que ocorre após a retina.

(a) Miopia (b) Hipermetropia

Fonte: VanPutte, Regan e Russo (2016).

A Figura 7 apresenta uma comparação de um olho emetrope Figura 7a com alguns
tipos de aberrações. A coluna de emetropia “E” é comparada com as colunas: “M” que
indica o foco da miopia Figura 7b; e “H” que indica o foco quando o olho é hipermetrope
Figura 7c. Observe que no caso do astigmatismo Figura 7d; e das aberrações de alta ordem
Figura 7e, uma mistura de focos ocorre, comprometendo muito a qualidade da visão.

Figura 7 – Comparação do (a) olho normal - emetrope com as aberrações: (b) miopia, (c)
hipermetropia, (d) astigmatismo, (e) aberrações de alta ondem.

(a) Olho emetrope (b) Miopia (c) Hipermetropia

(d) Astigmatismo (e) Aberrações de alta ordem

Fonte: Adaptado de Schwiegerling (2000).

Como percebe-se o olho humano é uma estrutura complexa. O globo ocular forma
um mecanismo completo de refração e convergência da luz. O oftalmologista tem como
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desafio diário ajustar e corrigir esse mecanismo. Este trabalho realiza um estudo sobre o
ceratocone, que pode gerar aberrações oculares de alta ordem. O ceratocone é uma desordem
progressiva no tecido da córnea com consequente afinamento. Quando a córnea não tem
resistência suficiente ela é abaulada para frente pela pressão intraocular (RABINOWITZ,
1998). Um olho com ceratocone e outro normal, são comparados na Figura 8. A protusão da
córnea para frente, que ocorre no ceratocone, é chamada de ectasia (ROMERO-JIMÉNEZ;
SANTODOMINGO-RUBIDO; WOLFFSOHN, 2010). Devido a mudança do formato da
córnea, sua capacidade de convergência é alterada, ela torna-se uma lente mais convexa e
irregular, pois o afinamento corneal pode ocorrer em diferentes locais da córnea, gerando
aberrações de alta ordem como demonstra a Figura 7e.

Figura 8 – Comparação entre olho normal e ceratocone.

Fonte: Adaptado de America (2018).

Nos estágios iniciais do ceratocone, são prescritas comumente lentes de contato,
porém, com a progressão, são necessárias opções cirúrgicas como implante de anéis para
sustentação (ZARE; HASHEMI; SALARI, 2007) ou transplante de córnea (JHANJI;
SHARMA; VAJPAYEE, 2011). Então não se trata apenas de correção simples, através
de óculos ou lente de contato, como as aberrações mais frequentes. Para diagnosticar o
ceratocone, existem vários métodos e dispositivos que avaliam a córnea: topografia corneal
(RABINOWITZ; MCDONNELL, 1989) e tomografia corneal (AMBRÓSIO et al., 2011).
Estes métodos avaliam a córnea de forma estática, e mensuram a espessura e elevação da
corneal. Existem formas de analisar a córnea em movimento, esse método é chamado de
biomecânica corneal (AMBRÓSIO et al., 2013). A Figura 9, demonstra exames onde a
córnea é analisada de forma estática e exames com a córnea em movimento.

Vários trabalhos exploraram essas formas de análise da córnea (topografia, tomogra-
fia e biomecânica) através da estatística e também inteligência artificial para a identificação
do ceratocone. A topografia corneal (BÜHREN, 2014; LOPES et al., 2015), a tomografia
corneal (LOPES et al., 2018) e mesmo mais recente a biomecânica da córnea vem sendo
bastante estudada para a detecção do ceratocone (SHETTY et al., 2015; YE et al., 2015;
FRANCIS et al., 2017; AMBRÓSIO et al., 2017; LOPES et al., 2017). A justificativa disso
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Figura 9 – Exemplo de métodos para avaliação da córnea: topografia, tomografia e biome-
cânica. A topografia e a tomografia são exames que avaliam a córnea de forma
estática, como mostra as imagens a esquerda, avaliando a elevação e espessura
corneais, respectivamente. Já a biomecânica analisa a córnea em movimento,
como mostra as imagens da direita.

Fonte: Elaborada pela autora.

é que existem achados que confirmam que antes de ocorrer o aparente afinamento corneal,
característico do ceratocone, há alterações nas propriedades biomecânicas da córnea. O
trabalho de Roberts e Dupps (2014) traz essa afirmação se baseando na análise de modelos
de elementos finitos.

O ceratocone em estágio avançado apresenta clara mudança na estrutura corneal,
perceptível através de topografia e tomografia. Mas estágios leves, que ainda não apresentam
indícios clínicos, denominados subclínicos, são de difícil detecção, conseguir identificá-los é
importante devido a alguns fatores, como as opções de tratamentos, que podem reduzir o
desenvolvimento, evitando chegar em estágios avançados. Um exemplo de tratamento que
vem se expandido atualmente é o crosslinking (WOLLENSAK; SPOERL; SEILER, 2003;
WOLLENSAK; SPÖRL; SEILER, 2003). O crosslinking é um procedimento que aumenta
a quantidade de ligações entre as fibras colágenas através do princípio da sensibilização
da riboflavina da radiação UV-A, apresentando resultado positivo para o ceratocone
(VINCIGUERRA et al., 2009).

Há uma situação importante onde a detecção prévia do ceratocone é necessária.
Em casos de pacientes míopes ou hipermetropes, a cirurgia refrativa é uma opção para
correção (BECHARA et al., 2009). Existem diversos métodos de cirurgias e várias infor-
mações precisam ser consideradas para a decisão cirúrgica, entre elas: idade do paciente, o
erro refracional, espessura e curvatura corneais, entre outras (KRACHMER; MANNIS;



Capítulo 1. INTRODUÇÃO 31

HOLLAND, 2010; AMBRÓSIO; BELIN, 2017). Todos esses cuidados pré-operatórios são
principalmente devido a possibilidade da complicação cirúrgica chamada de ceratocone
iatrogênico (SEILER; QUURKE, 1998; MCLEOD et al., 2000). Como a cirurgia refrativa
para correção do grau altera a espessura da córnea, essa alteração pode deixar a córnea frá-
gil e provocar o desenvolvimento da ectasia (BECHARA et al., 2009), quando o ceratocone
é provocado ele é chamado de ceratocone iatrogênico ou ectasia iatrogênica.

Mesmo tendo avançando muito as pesquisas nesta área, trabalhos atuais confirmam
que a identificação de forma leves ou suspeitas do ceratocone continua sendo um desafio
(MARTÍNEZ-ABAD; PIÑERO, 2017; SALOMÃO et al., 2018). Casos de difícil detecção
geram dúvidas para os oftalmologistas no momento de avaliação dos candidatos a cirurgia
refrativa. Assim é desejável desenvolver índices para detecção do ceratocone que não
considerem apenas características da forma da córnea. Alguns trabalhos já apontam essa
necessidade (VINCIGUERRA et al., 2018).

O Corneal Visualization Scheimpflug Technology (Corvis ST) da Oculus Optikgerte
GmbH, Wetzlar, Alemanha, é um dispositivo que avalia as propriedades biomecânicas
da córnea. O Corvis lança um jato de ar na córnea, e uma câmera Scheimpflug de alta
velocidade registra uma sequência de imagens do movimento corneal. O dispositivo também
mensura a Pressão Intraocular (PIO) e a Pressão Intraocular corrigida biomecanicamente
(bPIO).

Existem estudos dedicados a avaliar a deformação corneana apresentada nas ima-
gens do Corvis (KOPROWSKI, 2014; KOPROWSKI et al., 2014) e também investiga
sua contribuição para a detecção de ceratocone (KOPROWSKI; AMBRÓSIO, 2015; VIN-
CIGUERRA et al., 2016). Mas observa-se que na literatura não há uma análise quanto
a influência da PIO na deformação corneal para detecção do ceratocone. Sabe-se que a
mensuração da PIO pode ser afetada pela espessura corneal (KOTECHA et al., 2005; LIU;
ROBERTS, 2005; AMARAL et al., 2006; OGBUEHI; OSUAGWU, 2014), e a PIO pode
influenciar na deformação da córnea (HUSEYNOVA et al., 2014; BAO et al., 2015). Então
é importante investigar o impacto dessa influência na identificação do ceratocone.

Alguns trabalhos constatam a influência da Pressão Intraocular (PIO) no comporta-
mento biomecânico da córnea (ANDERSON; EL-SHEIKH; NEWSON, 2004; ELSHEIKH;
WANG; PYE, 2007; ROBERTS, 2014), confirmando a importância de levar em considera-
ção a influência da PIO em análises biomecânicas. Podemos até afirmar que para estudos
que analisam a biomecânica corneal, serem comparáveis e até confiáveis, precisam levar
em conta a variação da Pressão Intraocular (PIO) de forma intra e/ou interpessoal. O
trabalho de Doughty e Zaman (2000) observa a relação entre PIO e espessura corneal e
relata achados onde podemos considerar uma relação diretamente proporcional entre a
espessura corneal e a PIO. Assim é importante verificar essa relação linear entre a PIO e o
comportamento corneal, na detecção do ceratocone. Esses trabalhos citados aqui serão
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abordados na fundamentação teórica.

O aparelho Corvis já extrai diversas características da sequência de imagens,
usualmente chamadas de parâmetros do aparelho. Será visto na fundamentação teórica
que alguns parâmetros se destacam para distinguir olhos normais e com ceratocone. Como
as informações relacionadas a Amplitude de Deflexão (AD) e a Velocidade (V) corneal
(TIAN et al., 2014b; YE et al., 2015). Este trabalho propõe um método mais elaborado
para explorar as informações da AD e V. Neste método esses valores também são tratados
para considerar a variação da Pressão Intraocular (PIO). Assim novas informações são
desenvolvidas e unidas a informações biomecânicas geradas pelo Corvis, juntos estes
dados são usados nesta tese para o desenvolvimento de classificadores para detecção do
ceratocone.

Como já comentado, a informação da espessura corneal é fundamental para identi-
ficação do ceratocone. A mensuração da espessura corneal é conhecida como paquimetria.
O trabalho de Vinciguerra et al. (2018) discute a importância da inclusão de informações
paquimétricas na elaboração de índices de identificação de ceratocone que são baseados
em biomecânica. O Corvis também calcula informações referentes a espessura da córnea.
Então são propostos classificadores baseados em informações biomecânicas para a detecção
de ceratocone e em seguida a resposta desses classificadores tem as informações de espes-
sura corneal mensuradas pela Corvis (Perfil Horizontal de Espessura Corneal (PHEC))
integradas.

Todos os experimentos propostos neste trabalho têm como fim garantir a qualidade
de visão, garantir que o funcionamento do olho projete corretamente os raios luminosos na
retina, gerando uma visão sem distorções. Descobrindo novas informações sobre a córnea, é
possível proporcionar aos oftalmologistas decisões com mais segurança. Com uma conduta
médica adequada à necessidade e realidade de cada paciente, os resultados serão mais
eficazes e trarão mais conforto.

1.4 Problema de pesquisa
• Como melhorar a detecção do ceratocone utilizando um método de aprendizagem de

máquina com informações exclusivamente biomecânicas?

1.5 Hipóteses
As principais hipóteses propostas neste trabalho são:

1. A compensação da variação da Pressão Intraocular (PIO), nos valores de deformação
corneal, pode contribuir para detecção do ceratocone.
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2. A compensação da PIO possibilita gerar um novo método de detecção do ceratocone
com informações exclusivamente biomecânicas, que seja melhor ou equivalente ao
CBI, índice que inclui informações estáticas da córnea.

3. Este novo método de detecção baseado em biomecânica pode ter a acurácia melhorada
com a inclusão da informações do Perfil Horizontal de Espessura Corneal (PHEC).

1.6 Objetivos
Objetivo geral é desenvolver um novo método para classificação do ceratocone

baseado em informações biomecânicas da córnea, pois existem achados que confirmam
que antes de ocorrer o aparente afinamento corneal, característico do ceratocone, há
alterações nas propriedades biomecânicas da córnea (ROBERTS; DUPPS, 2014) e em
seguida realizar a integração com informações paquimétricas para avaliar o aumento da
acurácia. O principal índice biomecânico (VINCIGUERRA et al., 2016) ainda considera
informações do formato corneal.

Para isso é proposto um método para pré-processar as imagens do Corvis e outro
método para tratar os dados da curvatura corneal, incluindo a compensação da Pressão
Intraocular (PIO), pois sabe-se que a PIO influencia na deformação corneal (HUSEYNOVA
et al., 2014; BAO et al., 2015) e essa influência ainda não foi avaliada para detecção do
ceratocone.

Os objetivos específicos são listados a seguir:

• Realizar o pré-processamento das imagens provenientes do Corvis para identificar o
contorno corneal, baseando-se nos métodos de referência existentes na literatura;

• Propor um método mais detalhado do que existe na literatura para explorar as
informações de Amplitude de Deflexão (AD) e Velocidade (V) corneais;

• Propor o cálculo da compensação da variação por paciente da PIO e bPIO nos
valores de Amplitude de Deflexão (AD) e a Velocidade (V) corneal;

• Unir as novas informações biomecânicas propostas e as informações biomecânicas
existentes no Corvis para desenvolver classificadores exclusivamente biomecânicos;

• Comparar resultados com Corvis Biomechanical Index (CBI) (VINCIGUERRA et
al., 2016);

• Integrar informações de espessura do Corvis aos resultados dos classificadores biome-
cânicos e avaliar a acurácia.



Capítulo 1. INTRODUÇÃO 34

1.7 Contribuições
Abaixo são listadas as contribuições desta tese:

1. A principal contribuição deste trabalho é desenvolver um método para detecção
do ceratocone com informações exclusivamente biomecânicas, que seja equivalente
ou melhor ao índice existente na literatura, pois o ceratocone antes de provocar
alterações no formato da córnea gera alterações biomecânicas (ROBERTS; DUPPS,
2014). O principal índice biomecânico (VINCIGUERRA et al., 2016) ainda considera
informações do formato corneal.

2. Observar a influência da variação por exame da Pressão Intraocular (PIO) no
movimento corneal, para detecção do ceratocone. Pois já se sabe que há relação
significativa da PIO, tanto com a Amplitude de Deflexão (AD), e com a Velocidade
(V) corneal (HUSEYNOVA et al., 2014; BAO et al., 2015), mas nenhum trabalho
anterior propôs tratamento dessa influência na deformação corneal e verificou a
resposta para detecção do ceratocone.

3. Tanto a Amplitude de Deflexão (AD) com a Velocidade (V) corneal já são reconheci-
das como significantes para distinguir entre olhos normais e com ceratocone (TIAN
et al., 2014b; YE et al., 2015). Este trabalho propõe novos métodos para explorar
essas informações do movimento corneal.

4. Também é um contribuição deste trabalho, avaliar se a inclusão de informações do
Perfil Horizontal de Espessura Corneal (PHEC) em método de detecção baseado
em informações biomecânicas podem trazer melhores resultados, como indicado por
Vinciguerra et al. (2018).

1.8 Organização do Texto
Este trabalho divide-se em sete capítulos. Neste capitulo de introdução são apre-

sentadas as motivações da pesquisa, introduzindo conceitos básicos e fazendo uma contex-
tualização do problema. Também é apresentado o problema, as hipóteses, os objetivos e as
contribuições da tese.

No Capítulo 2 apresenta a fundamentação teórica e a revisão do estado da arte
sobre o problema de pesquisa. Então tem-se uma explicação mais detalhada sobre a
córnea, sobre a pressão intraocular, as formas de análise da córnea, a biomecânica, sobre o
ceratocone e também sobre o dispositivo Corvis. São apresentados os trabalhos relacionados
ao processamento das imagens geradas pelo Corvis, que são as referências para o método
de processamento proposto. Apresentando também os trabalhos relacionados a detecção
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do ceratocone, identificando e discutindo os principais trabalhos relacionados ao problema
da tese.

No Capítulo 3 explica o método de processamento das imagens proposto que se
baseia nos principais trabalhos da literatura. Intitulamos pré-processamento todos os
passos necessários para identificação correta da curvatura corneal nas imagens. Então
propomos aqui um método que inclui vários passos como: filtro de mediana, detecção de
bordas Canny, dilatação, tratamento e validação da curvatura. Além do procedimento
necessário de remoção do movimento do olho.

No Capítulo 4 os dados extraídos das imagens são processados. Gerando os sinais
de amplitude de deformação máxima (AD), sua versão normalizada (ADn) e o sinal
de velocidade (V ). Então é proposta uma análise dos intervalos dos três sinais gerados
(AD,ADn e V ). Neste capítulo o método de compensação da pressão intraocular também
é apresentado e assim são geradas novas informações biomecânicas da córnea.

O Capítulo 5 apresenta o método para desenvolvimento dos classificadores. Estes são
baseados em função discriminante e seleção de atributos. Para o treinamento são utilizadas
as novas informações biomecânicas proposta no Capítulo 4 e as existentes calculadas pelo
aparelho. Três abordagens são propostas para comparação: (1) novas informações sem a
compensação da PIO mais os parâmetros biomecânicos do Corvis; (2) novas informações
compensadas pela PIO mais os parâmetros biomecânicos do Corvis não relacionados a
PIO; e (3) novas informações compensadas pela bPIO mais os parâmetros biomecânicos
do Corvis não relacionados a PIO. Em seguida, os resultados de cada abordagem são
integrados aos dados de espessura gerados pelo Corvis.

O Capítulo 6 apresenta os experimentos e resultados, indicando as taxas de avaliação
dos modelos desenvolvidos em cada abordagem. Neste capítulo também apresenta a
comparação dos resultados dos classificadores com o Corvis Biomechanical Index (CBI).

A tese é então finalizada com o Capítulo 7, onde são apresentadas as considerações
finais e uma discussão sobre os trabalhos futuros.
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2 FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA E TRABALHOS RE-
LACIONADOS

No presente trabalho é proposto métodos para: extração de características das ima-
gens do Corvis; processamento dessas características; e desenvolvimento de classificadores
para detecção de ceratocone.

Este capítulo destina-se a apresentar a teoria e o estado da arte sobre o a detecção
do ceratocone através da biomecânica e sobre o processamento das imagens do Corvis.
Explicando os fundamentos necessários para compreensão dos métodos propostos, como
conceitos sobre a estrutura ocular, o equipamento Corvis e os métodos existentes hoje
para o processamento das imagens do Corvis e para detecção do ceratocone.

2.1 Fundamentação teórica
Com a intenção de apresentar os conceitos básicos para compreensão do problema e

dos métodos propostos, iniciamos explicando os meios de avaliação da córnea existentes hoje
para sua detecção na subseção 2.1.1. Entre os meios de análise da córnea, é interesse desta
tese, a biomecânica corneal que será detalhada na subseção 2.1.2. Dando continuidade, a
subseção 2.1.3 explica o aparelho Corvis e os parâmetros de saída do aparelho, informações
também utilizadas no método proposto de desenvolvimento de classificadores para detecção
do ceratocone.

2.1.1 Métodos de analise da córnea

Os métodos que analisam e geram dados da córnea mais utilizados para o diagnóstico
do ceratocone são a topografia corneal, a tomografia corneal e a biomecânica corneal
(CARNEIRO-FREITAS et al., 2017). Um resumo de cada um deses métodos será explicado
a seguir para melhor compreensão e discussão dos dados utilizados nesta tese.

A topografia é de grande importância na caracterização do formato da córnea, ela
representa a superfície anterior corneal através de mapas de curvatura (KLYCE, 1984). Ela
é importante para o diagnóstico de doenças da córnea como o ceratocone e também para o
planejamento da cirurgia (RABINOWITZ; MCDONNELL, 1989; WILSON; AMBROSIO,
2001). Aparelhos como EyeSys Vision r realiza a topografia corneal, Figura 10.

A tomografia corneal analisa não só a curvatura anterior da córnea, mas as duas
superfícies anterior e posterior, fazendo assim um levantamento paquimétrico completo
da córnea, Figura 11. A tomografia cria um mapa 3D a partir de diversas fotos de
cortes transversais da córnea, gerando informações como o mapa da espessura corneal e
indicando valores máximo e mínimo de espessura (BELIN; KHACHIKIAN; AMBROSIO,
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Figura 10 – Exemplo de topografia.

Fonte: Schanzlin e Robin (1992).

2012; SINJAB, 2018). Aparelhos como Orbscanr (Bausch Lomb), Pentacamr (Oculus) e
Visante OCTr (Carl Zeiss Meditec) realizam a tomografia corneal mensurando de 8 a 9
mm de diâmetro da visão frontal da córnea. Este exame é muito importante para detecção
do ceratocone (AMBRÓSIO et al., 2011; VALBON et al., 2014).

Figura 11 – Exemplo de tomografia, comprando olho de paciente assintomático (superior)
e um olho com ceratocone (inferior).

Fonte: Adaptado de Belin, Khachikian e Ambrosio (2012).
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Todos esses métodos de análise da córnea descritos até o momento: topografia e
tomografia, realizam análise da córnea estática, mas o material da córnea possui caracte-
rísticas de elasticidade e resistência que podem ser avaliados pela análise da biomecânica
corneal, como a problemática desta tese está relacionada a biomecânica corneal, esse
método de análise será abordado na sessão a seguir subseção 2.1.2 pois merece uma
descrição mais detalhada.

2.1.2 Biomecânica corneal

A mecânica é a parte da física que estuda o movimento e as forças que criam
movimento. Forças agindo em estruturas vivas podem criar movimento, que é o foco
do estudo da biomecânica. Essa área prove ferramentas conceituais e matemáticas para
entender como os sistemas vivos se movem (KNUDSON, 2003). O estudo da biomecânica
corneal é uma área de pesquisa que vem evoluindo muito nos últimos anos.

Existem vários conceitos que podem ser utilizados para caracterizar o comporta-
mento de materiais biológicos. No estudo da biomecânica da córnea normalmente focamos
em observar sua elasticidade e viscosidade. A córnea é considerada viscoelástica, apresen-
tando as suas características viscosidade e elasticidade. A viscosidade é a característica
de materiais que se movem após a aplicação de uma força externa e não retornam ao seu
estado natural quando é cessada a aplicação da força. A elasticidade é a habilidade de
um material retornar ao seu estado original após a aplicação de uma força de deformação
externa (ROBERTS; LIU, 2017). Observa-se na literatura o uso dos termos córnea mais
rígida ou menos rígida, que irá identificar esse balanço de mais ou menos elasticidade e
viscosidade.

Compreender a características do tecido corneal, a estruturação de suas fibras,
podem contribuir para o melhor entendimento das suas propriedades biomecânicas. Vimos
que a córnea tem cinco camadas onde uma delas, o estroma, tem maior espessura que
os demais. O estroma é formado por 250 a 400 lamelas de colágeno, tendo no terço
mais superficial lamelas mais compactadas em comparação as lamelas mais profundas.
O estroma é o principal responsável pela força/resistência corneal (MAURICE, 1957;
KOMAI; USHIKI, 1991).

TORRES et al. (2005) reúnem e ilustram de forma bem explicativa os fatores que
influenciam a biomecânica corneal, e os fatores responsáveis pelo equilíbrio dinâmico da
córnea. Esse trabalho elenca 7 fatores e os divide em fatores intraoculares: (1) espessura
da córnea e (2) densidade e padrão de entrelaçamento das fibras colágenas; e extraoculares:
(1) Pressão Intraocular (PIO), (2) Pressão Atmosférica (P.A.), (3) pressão exercida pelas
pálpebras (T.P.A), (4) pressão exercida pelos músculos extraoculares (M.Ex.) e (5) pressão
exercida pelo músculo ciliar (M.Ci.), como mostrado na Figura 12. Entre os fatores
extraoculares a PIO é reconhecida como o mais importante e a pressão atmosférica é o
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fator menos relevante (TORRES et al., 2005).

Figura 12 – Fatores que influenciam a estabilidade da estrutura da córnea. Fatores ex-
traoculares: Pressão Intraocular (PIO), pressão atmosférica (P.A.), pressão
exercida pelas pálpebras (T.P.A), pressão exercida pelos músculos extra-
oculares (M.Ex.) e pressão exercida pelo músculo ciliar (M.Ci.). Fatores
intraoculares: espessura da córnea e densidade e padrão de entrelaçamento
das fibras colágenas.

Fonte: TORRES et al. (2005).

Outros fatores também podem influenciar a biomecânica corneal, como confir-
mado por Elsheikh et al. (2007) que observou uma aumento na rigidez da córnea com o
envelhecimento.

Vários experimentos já estudaram a relação entre a biomecânica corneal a PIO.
O foco de todos os experimentos foi observar a “reação da córnea, suas propriedades
biomecânicas, em situações de redução ou elevação da PIO.

O trabalho de Anderson, El-Sheikh e Newson (2004) propõe o estudo da reação
do tecido corneal usando um equipamento de teste de inflação. Vinte córneas de porcos
foram avaliadas, elas são acopladas a uma câmara que permitia o aumento e a redução da
pressão, enquanto são monitoradas. O estudo encontra uma reação corneal de rigidez com
o aumento da pressão, a rigidez tem um aumento que inicia discreto, mas com a elevação
da pressão rapidamente a rigidez se eleva. O trabalho de Elsheikh, Wang e Pye (2007)
confirma os achados de Anderson, El-Sheikh e Newson (2004) avaliando o comportamento
em amostras de olhos humanos.

O trabalho de Roberts (2014) estuda a rigidez corneal em função da PIO, em
modelos 2D e olhos hipotéticos. Este trabalho propõe a avaliação de córneas menos rígidas
e mais rígidas. Em todos os casos a uma relação direta entre o aumento da PIO e o
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aumento da rigidez. Confirmando o poder da PIO em alterar as propriedades biomecânicas
da córnea e a importância do estudo da influencia da PIO em trabalhos que envolvem
a biomecânica corneal. Todos os trabalhos encontrados que relacionam a biomecânica
corneal e a PIO confirmam a influência da PIO no comportamento corneal.

Quando a córnea está acometida pelo ceratocone uma instabilidade biomecânica
ocorre, pois suas fibras colágenas apresentam uma desorganização na orientação (DAXER;
FRATZL, 1997). As propriedades biomecânicas da córnea quando apresenta ceratocone
são significativa diminuição da resistência, tornando-se menos rígida (BARBARA, 2012;
ROBERTS; DUPPS, 2014). A Figura 13, mostra o módulo de elasticidade corneal com
uma área comprometida.

Figura 13 – A córnea com uma área fraca de menor módulo de elasticidade (vermelho)
cercada por áreas de maior módulo de elasticidade (preto). Irá esticar-se em
maior extensão quando colocada sob a mesma carga de pressão intra-ocular.
Maior deformação ocorre na região mais fraca, que está exagerado nesta
ilustração.

Fonte: Roberts e Dupps (2014).

Nos últimos anos houve um crescente interesse nas propriedade biomecânicas da
córnea. Até 2005 não existia nenhum equipamento, que permitisse na prática clínica,
avaliar as características biomecânicas. Todos os experimentos até essa época eram feitos
in vitro (BARBARA, 2012), mas já existiam trabalhos mais antigos que afirmavam que
as córneas com ceratocone eram mais fracas (NASH; GREENE; FOSTER, 1982). Mas
só com a chegada do primeiro dispositivo comercialmente disponível, em 2005, chamado
Ocular Response Analyser (ORA), mais pesquisas começaram a ser desenvolvidas.

O ORA da empresa Reichert, é um tonômetro de não contato que lança um jato
de ar e possui um sistema infravermelho eletro-óptico que grava o processo de deformação
da córnea, transformando em um sinal de aplanação (LUCE, 2005). A pressão aplicada é
variável e também é registrada. A Figura 14 mostra esses dois sinais: pressão e aplanação.
Vários parâmetros são calculados baseando-se neles, alguns parâmetros são baseados nos
picos, outros nos 25% ou 50% da curva de aplanação.
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Figura 14 – Curvas de pressão e aplanação geradas pelo Ocular Response Analyser (ORA).

Fonte: Ventura (2013).

Informações da biomecânica da córnea extraídas do ORA foram exploradas através
de aprendizagem de máquina para detecção do ceratocone (LEÃO, 2013; VENTURA,
2013). O primeiro trabalho de Leão (2013) gerou novas informações baseando-se nas curvas
de pressão e aplanação, através da decomposição Wavelet do sinais. O segundo de Ventura
(2013) fez uma análise dos parâmetros já calculados pelo ORA com seleção de atributos.
O trabalho de Luz et al. (2016) uniu dados do ORA com dados de tomografia, aplicando
regressão logística.

A PIO mensurada pelo ORA foi comparada a PIO mensurada por outro tonômetro
tradicional, o tonômetro de Goldmann, e resultados obtidos mostram que não há diferença
estatística significante entre as mensurações dos dois equipamentos (OGBUEHI; OSU-
AGWU, 2014). Alguns trabalhos realizam comparação dos parâmetros gerados pelo ORA
entre olhos normais e olhos com ceratocone (LUZ et al., 2013; FONTES et al., 2010) e
confirmam que alguns parâmetros apresentam diferença estatística entre olhos normais
e olhos com ceratocone, confirmando que os dados gerados pelo ORA podem contribuir
para detecção do ceratocone (VENTURA, 2013).

O trabalho de Jedzierowska, Koprowski e Wróbel (2014) trás uma visão geral do
estudo da biomecânicas até 2014. Neste período o segundo aparelho, que foi lançado em
2010, é um dispositivo apto a avaliar a deformação corneal através de uma câmera de alta
velocidade (ROBERTS; DUPPS JR.; DOWNS, 2018). Chamado Corvis ST da empresa
Oculus, a subseção 2.1.3 irá tratar especificamente desse aparelho.

Achados recentes afirmam que antes de ocorrer alterações na topografia e tomo-
grafia corneal, há alterações nas propriedades biomecânicas da córnea nos casos com
ceratocone (ROBERTS; DUPPS, 2014). Esses achados motivaram os estudos das proprie-
dades da córnea em movimento. Para continuar explorando a biomecânica corneal novas
tecnologias estão sendo desenvolvidas como a Elastografia Ultrassônica, Microscopia de
Brillouin (SCARCELLI et al., 2014; YUN; CHERNYAK, 2018) e a Ultrassonografia de
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Alta Frequência (MERCATELLI et al., 2017).

2.1.3 Corvis

O Corneal Visualization Scheimpflug Technology (Corvis ST) da Oculus Optikgerte
GmbH, Wetzlar, Alemanha, é um dispositivo que avalia a resposta biomecânica da córnea
usando uma câmera Scheimpflug de alta velocidade que tira 140 imagens 2D da córnea
em escala de cinza em cerca de 32 milissegundos durante a deformação sob um jato de
ar (HONG et al., 2013). O jato lançado é padrão em cada exame e tem pressão máxima
de 25 kPa, o jato vai aumentando gradativamente e quando chega ao seu máximo, reduz
gradativamente. A fonte de luz do aparelho é LED azul com ondas de 455 nm (AMBRÓSIO
et al., 2013). A Figura 15 mostra imagens do aparelho Corvis ST.

Figura 15 – Aparelho Corvis ST.

Fonte: Adaptado de OCULUS Optikgeräte (2019).

O aparelho faz uma cobertura de 8,5mm horizontalmente da córnea, iniciando
a gravação antes do lançamento do jato, registrando a córnea em seu estado normal;
depois passando pela sua primeira aplanação; continuando seu movimento; chegando a sua
concavidade máxima; e depois sem a influência do jato, voltando ao seu estado normal,
passando pelo segundo momento de aplanação (AMBRÓSIO et al., 2013). A Figura 16
apresenta essa sequência das fases do exame.

O dispositivo registra as imagens do movimento da córnea e estima a pressão
intraocular a partir dos primeiros dados de aplanação. O Corvis ST também mede
vários parâmetros biomecânicos relacionados à Deformação da Resposta Corneana (DRC)
(do inglês Deformation Corneal Response (DCR)) e ao Perfil Horizontal da Espessura
Corneal (PHEC) (do inglês Horizontal Corneal Thickness Profile (HCTP)). Esses dados são
limitados à seção horizontal central da córnea, que é diferente da tomografia e topografia
que realizam medidas tridimensionais.
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Figura 16 – Imagens geradas pelo Corvis, apresentando momentos marcos do exame.

Fonte: Ambrósio et al. (2013).

O próprio software do dispositivo mensura vários parâmetros relacionados à defor-
mação e espessura da córnea com base nas imagens. Jedzierowska, Koprowski e Wróbel
(2014) faz uma revisão dos equipamentos biomecânicos e inclui a lista dos parâmetros
gerados pelos Corvis em 2014. Neste momento apenas os parâmetros iniciais existiam: DA
(mm), Radius (mm), A1 length (mm), A2 length (mm), A1 velocity (m/s), A2 velocity
(m/s), Peak distance (mm), A1 time (ms), A2 time (ms), HC time (ms) e Pachy (µm),
como mostrado na Tabela 1. Vellara e Patel (2015) também faz uma revisão no ano seguinte
que apresenta os mesmos parâmetros do Corvis. Utilizaremos os nomes dos parâmetros
em inglês como padrão nesta tese.

Observa-se que no início apenas a amplitude de deformação era elencada como
parâmetro. Há uma diferença entre amplitude de deformação e Amplitude de Deflexão
(AD). A deformação mensura todo o movimento realizado pela córnea nas imagens, já a
amplitude de deflexão mensura apenas o movimento da córnea. Para isso é necessário um
tratamento para remoção do movimento do olho. Discutiremos em detalhes sobre essa
diferença, com o foco do processamento de imagem necessário para realizar essa distinção,
na subseção 2.2.4.

A maioria desses parâmetros foram definidos baseando-se nos momentos chaves do
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Tabela 1 – Parâmetros derivados do Corvis em 2014.

Parâmetro Descrição
DA (mm) Amplitude de deformação
Radius (mm) Raio de curvatura no momento da maior concavidade
A1 length (mm) Comprimento da córnea achatada na primeira aplanação
A2 length (mm) Comprimento da córnea aplainada na segunda aplanação
A1 velocity (m/s) Velocidade do ápice corneano na primeira aplanação
A2 velocity (m/s) Velocidade do ápice corneano na segunda aplanação
Peak distance (mm) Distância entre os dois ápices da córnea no momento da maior concavidade
A1 time (ms) Tempo desde o início até a primeira aplanação
A2 time (ms) Tempo de começar até o segunda aplanação
HC time (ms) Tempo desde o início até a mais alta concavidade da córnea ser atingida
Pachy (µm) Espessura corneal central (ECC)

Fonte: Parcialmente traduzida de Jedzierowska, Koprowski e Wróbel (2014)

exame, o momento da primeira e segunda aplanação e o momento de maior concavidade.
Algumas informações em cada momento chave são calculadas como o tempo até a córnea
alcançar a primeira aplanação, a velocidade ao chegar na primeira aplanação, o tamanho
da primeira aplanação, entre outros. O Corvis também calcula uma informação da córnea
parada/estática que é a paquimetria, o parâmetro Pachy.

Figura 17 – Explicação de alguns parâmetros do Corvis. (1) tamanho da primeira apla-
nação; (2) raio na maior concavidade; (3) amplitude de deformação; e (4)
tamanho da segunda aplanação.

Fonte: ROBERTS, DUPPS JR. e Downs (2018).
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Com o avanço dos estudos sobre biomecânica corneal vários novos parâmetros foram
surgindo, isso será bem observado nos artigos relacionados a análise da repetibilidade dos
parâmetros. Avaliar a repetibilidade e a reprodutibilidade dos parâmetros é fundamental,
essas investigações irão verificar se há variação nas mensurações do mesmo olho em
momentos ou equipamentos distintos. A repetibilidade avalia medições do mesmo paciente
no mesmo aparelho em momentos diferentes. Já a reprodutibilidade avalia a mensuração
do mesmo paciente em equipamentos diferentes (WERKEMA, 2013).

Vários trabalhos avaliam a repetibilidade e/ou a reprodutibilidade dos parâmetros
(HON; LAM, 2013; ALI et al., 2014; LOPES et al., 2017; MIKI et al., 2017). O trabalho de
Hon e Lam (2013) avalia a repetibilidade e reprodutibilidade, utilizando 2 equipamentos
e duas avaliações de 37 pacientes, 10 parâmetros do Corvis incluindo a amplitude de
deformação foram analisados. O trabalho de Ali et al. (2014) avalia 12 parâmetros e destaca
a amplitude de deformação como muito reprodutível, realiza análise apenas a repetibilidade
de 3 mensurações em 22 pacientes saudáveis. Lopes et al. (2017) avalia apenas parâmetros
relacionados a deformação corneal, avaliando 9 parâmetros, também realiza ambas as
análises repetibilidade e reprodutibilidade, com 3 equipamentos e 3 medições, de 32 olhos
normais.

O trabalho de Miki et al. (2017) faz a análise apenas da repetibilidade de 35
parâmetros. Os parâmetros relacionados a amplitude de deformação ou amplitude de
deflexão apresentam repetibilidade aceitável em todos os artigos. O trabalho de Kosker et
al. (2018) avalia apenas repetibilidade da espessura corneal central (ECC) mensurada pelo
Corvis, comparando com outros tomógrafos corneais, e conclui que a repetibilidade do
Corvis para medição da ECC é boa e que comparando-a aos demais topógrafos pode ser
considerada uma alternativa para a prática clínica.

Alguns trabalhos propõe novos parâmetros baseados nas imagens do Corvis (RO-
BERTS et al., 2017). Então, como percebe-se no histórico de publicações, novos parâmetros
vão sendo incluídos no software do aparelho. Iniciando com poucos parâmetros (11), como
listados na Tabela 1. Atualmente o software calcula 38 parâmetros. A Tabela 2 apresenta
a lista dos parâmetros atuais, que são os parâmetros disponíveis na versão do Corvis ST
1.3b1723.

2.2 Trabalhos relacionados
Nesta seção será apresentado um levantamento do estado da arte em relação ao

processamento das imagens do Corvis, subseção 2.2.1, e também os métodos existentes
para detecção do ceratocone, subseção 2.2.3.
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2.2.1 Processamento das Imagens do Corvis

Como comentado na fundamentação teórica, especificamente na subseção 2.1.3, o
Corvis gera uma sequência de 140 imagens em escala de cinza. A Figura 18 apresenta
exemplo de imagens de um exame, com início Figura 18a, meio Figura 18b e fim Figura 18c.
Estágios do movimento corneal provocado pelo jato de ar.

Figura 18 – Exemplo de imagens geradas pelo Corvis: (a) primeira imagem do exame;
(b) imagem intermediária com deformação da córnea; e (c) imagem final do
exame.

(a) (b)

(c)

Fonte: Elaborada pela autora.

A literatura de processamento de imagens do Corvis apresenta alguns desafios e
métodos para o processamento das imagens. Podemos elencar como primeiro desafio (I) a
identificação do contorno da córnea; e (II) o tratamento da remoção do movimento do
olho. Essa divisão é proposta para facilitar a organização dos trabalhos, mas cada um dos
itens (I) e (II) possuem várias etapas. A Figura 19 apresenta um esquema que mostra os
contornos corneais e o movimento do olho, também chamado de reação do globo ocular.

Quanto ao item (I), alguns trabalhos propõe filtros, métodos de detecção de borda,
operação morfológica e a definição do que é a córnea na imagem. Em relação ao item (II),
separar o movimento realizado pelo olho do movimento realizado apenas pela córnea é um
ponto importante. Existem trabalhos referência, apenas para esse tratamento, pois o olho
não está rígido em sua cavidade, assim como a cabeça com o susto do jato pode mover-se,
mas esse segundo ponto é pouco considerado, devido a rapidez do exame. O tempo total
do exame é cerca de 32 mili segundos e nesse intervalo o jato cresce e decresce.

A imagem do trabalho de Miki et al. (2017) reproduzida na Figura 20, apresenta
um esquema para explicar o movimento do olho. Na ilustração a córnea que está abaixo,
mais escura, representa a posição real da córnea na imagem proveniente do Corvis, essa
posição inclui o deslocamento do olho. A figura da córnea que está acima, mas clara,
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Figura 19 – Esquema que apresenta a aquisição e tratamentos das imagens do Corvis.

Fonte: Koprowski (2014).

demonstra a posição que a córnea estaria se não houvesse o movimento do globo ocular. A
seta azul destaca o movimento do olho. E a seta vermelha o movimento apenas da córnea.

Figura 20 – Ilustração explicando o movimento ou reação do olho nas imagens.

Fonte: Miki et al. (2017).

Diversos trabalhos serão apresentados a seguir e se observa que a principal intenção
dos trabalhos é extrair novas informações da biomecânica da córnea. Mas primeiro são
necessários esforços para esses tratamentos (I) e (II) do movimento corneal. Focaremos
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nestes pontos iniciais em cada trabalho. Quantos aos parâmetros gerados em cada trabalho,
será apresentado mais a frente um resumo proposto na publicação de Koprowski (2015)
que relaciona os principais trabalhos aos parâmetros calculados pelo software do aparelho.

Optou-se por apresentar na subseção a seguir o primeiro trabalho publicado de
processamento de imagens do Corvis, que servirá de base para discussão dos demais
trabalhos, comentando o que cada um propõe de diferente no método. Esse trabalho já
aborda os dois pontos (I) e (II) citados acima, que serão discutidos nas subseções seguintes.

2.2.2 Trabalho referência

O trabalho de Koprowski et al. (2014) propõe vários passos para geração de novos
parâmetros baseados nas imagens. São utilizadas 13.400 imagens, de 96 exames, 64 olhos
saudáveis de 32 pacientes e 32 olhos doentes de 16 pacientes. Neste artigo são estipulados
alguns fundamentos sobre as imagens do exame, que são importantes e serão explicados a
seguir.

O trabalho é divido em (1) inicialização: onde ocorre a aquisição dos exames; (2)
pré-processamento das imagens: onde há a aplicação de filtro, a seleção de um método de
detecção de borda, operação morfológica e a definição da curvatura superior da córnea nas
imagens; (3) processamento: onde ocorre a remoção do movimento do olho e a definição de
novos parâmetros baseando-se em uma análise de frequência com transformada de Fourier.

De agora em diante nesta subseção daremos atenção as etapas (1) e (2). Para
discutir sobre os pontos (I) definição do contorno e (II) remoção do movimento do olho,
levantados na introdução dessa seção. A Figura 21 apresenta o diagrama de blocos da
publicação que será discutida a seguir.

A aquisição das imagens é realizada no formato .cst e são convertidas para o
seguinte padrão: M ×N × I de 200×576×140 pixels, M é a quantidade total de linhas, N
a quantidade total de colunas da imagem e I a quantidade total de imagens de um exame.
Este trabalho foi realizado no software Matlab usando essas 3 dimensões. Cada imagem
por padrão tem uma resolução de 200×576 pixels e cada exame tem sempre uma sequência
de 140 imagens. Então a imagem em escala de cinza é definida como LGRAY (m,n, i), onde
m-linha mε (1,M), n-coluna n ε (1, N) e i define a sequência de imagens i ε (1, I).

Um filtro de mediana é proposto com máscara hl de tamanho Mhl ×Nhl × Ihl =
3×3×3. O tamanho da máscara foi escolhido de forma arbitrária de acordo com o tamanho
das distorções presentes nas imagens, resultando em LM (m,n, i). Atenção para a proposta
do filtro que envolve pixels da imagem atual e também das duas imagens próximas i− 1 e
i+ 1, para calcular a mediana. O esquema do filtro é apresentando da Figura 22.

Dois métodos de detecção de borda, Otsu e Canny são comparados, para definição
da melhor forma de identificação da curvatura superior da córnea nas imagens. O primeiro
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Figura 21 – Diagrama em blocos mostrando metodologia do trabalho de Koprowski et al.
(2014).

Fonte: Koprowski et al. (2014).

Figura 22 – Esquema mostra o filtro que envolve 3 dimensões.

Fonte: Elaborada pela autora.

método avaliado é o Otsu, que gera a imagem binarizada LB(m,n, i), definindo threshld
automático:

LB(m,n, i) =
 1 se LM(m,n, i) > (vrpr(n, i))

0 outro
(2.1)

As imagens binarizadas LB(m,n, i) passam por uma operação XOR entre uma
imagem LB(m,n, i) e sua erosão, usando elemento estruturante SE de tamanho MSE ×
NSE × ISE = 3× 3× 3 pixels e gera a matriz LK(m,n, i):

LK = (m,n, i) =
(
min
SE (LB(m,n, i))

)
Y (LB(m,n, i)) (2.2)
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Após a imagem binarizada a curvatura corneal é definida como o primeiro ponto
branco de cada coluna na imagem. Então se gera L(1)

p (n, i) que é a curvatura superior da
córnea após a binarização com o método Otsu, usando (1) para esse primeiro método,
como mostram as fórmula a seguir:

L(1)
p (n, i) =

 minm(LR(m,n, i)) se LK(m,n, i) = 1
0 outro

(2.3)

LR(m,n, i) =
 m se LK(m,n, i) = 1

0 outro
(2.4)

O método Canny é aplicado com threshold de 0,1 e desvio padrão do filtro Gaussiano
de 0,99, gerando LC(m,n, i). Após a segmentação uma correção é necessária, um fechamento
morfológico, usando elemento estruturante SE de tamanho MSE ×NSE × ISE = 3× 3× 3
pixels, resultando em LW = (m,n, i):

LW = (m,n, i) =min
SE

(
max
SE (LC(m,n, i))

)
(2.5)

Para identificação da curvatura superior da córnea LW (m,n, i) é submetido a
mesma proposta nas Equações 2.4 e 2.3, resultando em L(2)

p (n, i). Um critério de validação
é definido apenas indicando que: não pode haver nenhuma descontinuidade de pontos na
curvatura e a diferença da posição da coluna não ser maior que 10 pixels entre uma imagem
e a seguinte da sequência. Essa é a definição do correto contorno da córnea proposta por
Koprowski et al. (2014).

Comparando L(1)
p (n, i) e L(2)

p (n, i) seguindo esse critério, o método Canny resulta o
contorno correto em 90% das imagens analisadas, sendo escolhido como melhor método de
detecção. O percentual de erro não é crítico, mas o artigo não deixa claro quantos exames
completos tiveram o contorno corretamente identificado. Então Lp(n, i) segue para a fase
de processamento, onde o primeiro passo é a remoção do momento zero do exame (i = 1)
de todas as imagens, para gerar LT (n, i):

LT = (n, i) = Lp(n, i)− Lp(n, 1) (2.6)

Então se inicia a proposta da separação entre o movimento/reação do olho e a
reação apenas da córnea, que é chamada por Koprowski et al. (2014) de "correção da
deformação da córnea". Então LT (n, i) é composto pela deflexão corneal LTR(n, i) e a
reação do olho LTO(n, i):

LT (n, i) = LTO(n, i)− LTR(n, i) (2.7)



Capítulo 2. FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA E TRABALHOS RELACIONADOS 52

A identificação do movimento do olho é baseada nas extremidades de cada imagem.
Onde é feita uma ponderação da posição da primeira e da última coluna para definir um
movimento médio do olho que é aplicado a cada coluna. Essa é uma abordagem inicial
que foi aprimorada em outra publicações do mesmo autor.

LTO = (n, i) = LT (N, i)− LT (1, i)
N − 1 .(n− 1) + LT (1, i) (2.8)

Apenas o ponto central da cada imagem (N/2, i) gera uma visão geral de toda defor-
mação LT (N/2, i), da deflexão corneal LTR(N/2, i) e do movimento do olho LTO(N/2, i),
demonstrado no gráfico da Figura 23.

Figura 23 – Gráfico demostrando em um exame os valores de deformação de amplitude
em preto, o movimento do olho em vermelho, e a amplitude de deflexão, que
é o movimento apenas da córnea, em verde.

Fonte: Koprowski et al. (2014).

Os parâmetros do Corvis Def Amp Max (deformação corneal, que inclui o movimento
do olho) e a Deflection Amp Max (deflexão corneal, que não inclui o movimento do olho), são
baseados nesses valores, max(LT (N/2, i)) e max(LTR(N/2, i)), respectivamente. Observe
que ambos utilizam a coluna central da imagem como referência. Essa tese sugere uma
proposta diferente para identificação da amplitude de deflexão, identificando a valor de
maior amplitude de deflexão em cada imagem, não a coluna central. Essa proposta é
baseada na identificação de que em algumas imagem a coluna da maior amplitude de
deflexão não é a central e que o ceratocone pode ser descentralizado.

O método do artigo Koprowski et al. (2014) segue gerando novos parâmetros
baseando-se na frequência da deformação corneal aplicando transformada de Fourier, esses
parâmetros serão desenvolvidos e avaliados para detecção do ceratocone no trabalho de
Koprowski e Ambrósio (2015), discutido mais adiante na subseção 2.2.5.

Usando como base as referências de definição de contorno e da remoção do movi-
mento do olho apresentadas por Koprowski et al. (2014), faremos comparações com os
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métodos propostos nos demais artigos que compõe o estado da arte. Será utilizada a sepa-
ração inicialmente proposta para tratar dos pontos (I) definição do contorno e (II) remoção
do movimento do olho, nas seções: subseção 2.2.3 e subseção 2.2.4, respectivamente.

2.2.3 Definição do contorno

Em resumo, Koprowski et al. (2014) propõem os seguinte passos para a definição do
contorno: filtro de mediana, detecção de borda Canny, operação morfológica de fechamento
e estabelece que o contorno é formado pelos primeiros pontos brancos de cada coluna.

O segundo trabalho do mesmo autor e ano Koprowski, Kasprzak e Wróbel (2014)
propõe alguns pontos diferentes. Primeiramente o objetivo do trabalho é corrigir erros
de estabilização da córnea provocados pela pressão do jato de ar. Para isso o contorno
corneal também é definido, partindo da imagem LRi para i ε (1, 140). Um filtro de mediana
de máscara h de tamanho Mh ×Nh = 3× 3 pixels gerando LMi. Neste trabalho o filtro
só inclui duas dimensões; então não envolve as imagens da sequência, e os autores não
apresentam uma justificativa.

A detecção de borda é realizada com o método Otsu, mas agora a definição do
threshold pr(n) acontece coluna a coluna. Esse processo resulta a imagem binarizada LBi
como mostra a equação a seguir:

LBi(m,n) =
 1 se LMi(m,n) > pr(n)

0 outro
(2.9)

Todos os objetos da imagem binarizada LBi são rotulados (gerando LEi) e apenas
o maior objeto j permanece, assim todos os ruídos são removidos gerando a imagem LUi:

LUi(m,n) =
 1 se LEi(m,n) = LI(n)

0 outro
(2.10)

onde

LI(n) = arg

max
j

∑
mε j

(LEi(m,n))
 (2.11)

Uma operação XOR da imagem binarizida LUi com sua dilatação é proposta como
mostra a equação a seguir.

LDi(m,n) = LEi(m,n)XOR max
SE (LEi(m,n)) (2.12)

A definição de contorno também é realizada pela posição das bordas. Neste trabalho
tanto a curvatura superior como inferior das imagens são identificadas em LDi, (cui(n) ,
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cdi(n)), mas o autor só considera a curvatura superior. A justificativa dessa consideração é
devido aos erros relacionados à leitura precisa da borda inferior da córnea, citando alguns
trabalhos como Valbon et al. (2013) e Reznicek et al. (2013). Um gráfico é apresentado
no artigo com a presença das duas curvaturas de todos as imagens de um exame, como
mostra a Figura 24.

Figura 24 – Gráfico de Koprowski, Kasprzak e Wróbel (2014) que mostra todas as curva-
turas superior e inferior (cui(n), cdi(n)) de um exame, i ε (1, I).

Fonte: Koprowski, Kasprzak e Wróbel (2014).

O artigo segue se baseando em cui(n) para sua proposta de tratamento para
estabilização, que gera novos parâmetros. Este trabalho não apresenta referências a
remoção do movimento do olho.

Mais quatro trabalhos do mesmo primeiro autor são publicados em seguida (KO-
PROWSKI, 2014; KOPROWSKI et al., 2015; KOPROWSKI; AMBRÓSIO; REISDORF,
2015; KOPROWSKI, 2015), todos propõe a definição da curvatura exatamente igual ao
trabalho referência discutido na subseção 2.2.2, usando o mesmo tipo e tamanho de filtro,
mesma forma de detecção de borda e estabelecendo que a curvatura é definida com os
primeiros pontos de cada coluna. Os trabalhos de Koprowski (2014), Koprowski, Ambrósio
e Reisdorf (2015) e Koprowski (2015) propõe a geração de novos parâmetros para o Corvis
e o artigo Koprowski et al. (2015) dedica a analisar o movimento do olho nas imagens.

Os parâmetros gerados por cada trabalho são apresentados numa única tabela
por Koprowski (2014) que relaciona cada publicação aos parâmetros propostos, Tabela 3.
Observe que diversos parâmetros são gerados pela versão atual do software 1.3b1723,
descritos na Tabela 2. A Figura 25 mostra o diagrama de blocos deste trabalho. Podemos
observar a denominação pré-processamento unindo as etapas para gerar o contorno; e
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processamento a geração de novos parâmetros. Este é um exemplo de vários trabalhos que
apresentam essa separação.

Em Koprowski e Ambrósio (2015) os autores fazem uma avaliação da vibração
para detecção do ceratocone e para a definição do contorno, propondo algumas diferenças:
um filtro de mediana com máscara h de tamanho Mh × Nh = 200 × 576; a imagem é
normalizada; devido a normalização é possível utilizar o threshold constante de 0.2. A
posição máxima de cada coluna é definida como contorno.

O artigo de Li et al. (2015) propõe um tratamento de distorções nas imagens para
mensuração da espessura corneal central de forma dinâmica. Esse é o primeiro trabalho
que aborda diretamente a espessura corneal nas imagens do Corvis. Os trabalhos de Ji et
al. (2015) e Kasprzak e Boszczyk (2016) sugerem seus próprios métodos de definição da
curvatura. Ambos comentam sobre os desafios da detecção de borda e sobre a importância
da remoção de artefatos, que são menores que a córnea. Citando o baixo contraste, a
iluminação não homogenia e a presença de ruídos nas imagens. Levantando uma discussão
mais subjetiva, ainda não proposta nos trabalhos anteriores de Koprowski. A Figura 26
apresenta exemplos de variação de iluminação entre exames.

Figura 25 – Diagrama em blocos demonstrando a metodologia apresentada no artigo de
Koprowski (2014).

Fonte: Koprowski (2014).

O trabalho de Ji et al. (2015) tem como objetivo identificar a topografia (elevação)
da superfície corneal anterior no Corvis. Ele não utiliza método clássico de detecção de
borda e propõe seu próprio método, executando três passos para definição da curvatura.
Segue um resumo dos passos: (1) removendo artefatos: um fechamento morfológico com
um elemento estruturalmente linear de tamanho 10 × 60 pixels; a binarização é proposta
através da definição de um threshold de área, e o valor é de 1/3 da maior área.
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Figura 26 – Exemplos de variação de iluminação entre exames diferentes. De (a) menos
iluminada a (d) mais iluminada.

(a) (b)

(c) (d)

Fonte: Elaborada pela autora.

(2) Gerando as imagens baseadas em fase: abordagens de simetria de fase e assi-
metria de detecção e de borda destacam a córnea na imagem. (3) Detectando os limites
superior e inferior: um tratamento para pontos de brilho é definido usando a localização
dos artefatos com threshold maior que 0.1; para cada coluna uma média da posição dos
pixels é calculada, formando uma curvatura central da córnea que é ajustada a uma curva
polinomial de quinta ordem. Para identificar as curvaturas superior e inferior a imagem
baseada em fases é utilizada; os dois pontos mais claros, próximos da linha central, em
cada coluna são: o acima da linha central pertence a curvatura superior e o outro pertence
ao limite inferior.

O trabalho de Kasprzak e Boszczyk (2016) gera um novo parâmetro, chamado de
raio de curvatura da córnea não deformada. O artigo apresenta uma análise de repetibilidade
e propõe passos para identificação da curvatura. Segue um resumo dos passos: (1) detecção
de bordas Canny e as operações morfológicas de fechamento e abertura, com elementos
retangulares de 2 × 5 pixels; (2) exclusão de bordas detectadas se o tamanho for menor que
100 pixels; (3) a curvatura superior é definida como uma função degrau; (4) uma remoção
de artefatos é propostas nos casos em que uma i− nézima imagem da sequencia apresente
pontos fora da curvatura fisicamente aceitável. A curvatura dessa região é aproximada
com base nos valores de curvatura das imagens vizinhas i− 1 e i+ 1.

O trabalho mais recente Koprowski e Wilczynski (2018) afirma que o melhor método
de definição de contorno é o apresentado em Koprowski, Kasprzak e Wróbel (2014), com
detecção de bordas Otsu e filtro de duas dimensões, já citado no início desta subseção.
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2.2.4 Remoção do movimento do globo ocular

Como descrito na subseção 2.2.2, a proposta de remoção do movimento do olho
apenas considera a média da variação entre as extremidades e corrigi todas as colunas da
imagem por um valor constante. Repetimos a equação do trabalho citado aqui:

LTO(n, i) = LT (N, i)− LT (1, i)
N − 1 .(n− 1) + LT (1, i) (2.13)

A Figura 27 mostra exemplo de exame onde o deslocamento do olho não é constante
em todas as colunas. A solução proposta na Equação 2.13 não é ótima, ela considera que
o deslocamento do olho acontece por inteiro para baixo, gerando um movimento de linha
reta paralela a inicial e na maioria dos exames não é isso que ocorre.

Figura 27 – Exemplo de exame que deslocamento do olho não é constante em todas as
colunas. Córnea em verde é posição inicial e a córnea em roxo é posição de
maior deflexão. As linhas em branco mostram a diferença entre as laterais em
cada momento do exame. Percebe-se que as linhas não estão paralelas, então o
olho não se move por inteiro para baixo, um lado se move diferente do outro.

Fonte: Elaborada pela autora.

Métodos diferentes para remoção do movimento do olho são propostos e resolvem
esse problema (KOPROWSKI, 2014; KOPROWSKI et al., 2015; KOPROWSKI; AM-
BRÓSIO, 2015). Pela sequência cronológica, o segundo trabalho que propõe a remoção
do movimento do globo ocular foi descrito por Koprowski (2014). Este já apresenta uma
forma mais elaborada, baseada em interpolação linear, onde a posição das extremidades
esquerda e direita de cada imagem são consideradas e subtraídas da primeira imagem do
exame. Assim identificando o movimento do olho em cada lado e propondo uma solução
que considera a inclinação, onde cada lado servem de referência para a definição de uma
linha por interpolação que terá os seus valores subtraídos de cada colunas da imagem. A
Figura 28 mostra o esquema que destaca os pontos de referência e seu deslocamento.

As Equações 2.14 e 2.15 do trabalho de Koprowski (2014) definem os pontos que
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Figura 28 – Esquema do método para designar os pontos de fronteira da reação do globo
ocular.

Fonte: Koprowski (2014).

sevem de base para o cálculo da interpolação linear:

LTO(N, i) = 1
Nk

Nk∑
n=0

(LT (N − n, i)− LTD(N − n, 1)) (2.14)

LTO(1, i) = 1
Nk

Nk∑
n=1

(LT (n, i)− LTD(n, 1)) (2.15)

Onde LT (n, i) é a soma dos componentes: LTD(n, i) que é uma componente cons-
tante do formato da córnea em t = 0 (i = 1); LTR(n, i) é a deformação corneal (a amplitude
de deflexão) e LTO(n, i) é o movimento do olho. A Figura 29 demostra cada um deses
valores em gráficos.

Observa-se que o trabalho de Koprowski (2014) é bem completo quanto a análise
da deformação corneal e a remoção do movimento do olho. Isso se deve aos estudos feitos
em outra publicação do autor Koprowski et al. (2015). Esta publicação é dedicada ao
estudo do movimento do olho, e foi a única encontrada dedicada inteiramente a este fim.
Ela propõe várias análises e correlações entre ambos os olhos e com outros parâmetros do
Corvis. Quanto a forma de identificação do movimento, é a mesma a proposta apresentada
acima, baseada na interpolação linear.

Mais um trabalho do mesmo primeiro autor fez uma pequena alteração nessa
proposta de remoção do movimento do olho. O trabalho de Koprowski e Ambrósio (2015),
mantêm a proposta da interpolação linear, mas agora fazendo uma média das 10 primeiras
posições a esquerda e das 10 últimas a direita de cada curvatura. Como mostram as
Equações 2.16 e 2.17, que são correspondentes às Equações 2.14 e 2.15, onde LE(n, i)
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Figura 29 – Gráficos de Koprowski (2014) que mostra: LT (n, i) – deformação corneal;
LTD(n, i) – componente constante imagem inicial; LTR(n, i) – deformação
corneal (a amplitude de deflexão); e LTO(n, i) – movimento do olho.

Fonte: Koprowski (2014).

representa as curvaturas corneais:

mp(i) = 1
10

10∑
n=1

LE(n, i) (2.16)

mk(i) = 1
10

N∑
n=N−9

LE(n, i) (2.17)

Nenhuma outra publicação foi encontrada propondo novo método para remoção do
movimento do olho após este trabalho.

2.2.5 Corvis e a detecção do ceratocone

Iniciaremos agora uma discussão cronológica sobre os estudos publicados que
avaliam os parâmetros do Corvis para distinção entre olhos normais e olhos com ceratocone.
Aqui desenvolvemos um método para detecção de ceratocone, nesta seção apresentamos
uma visão geral sobre as publicações que tem esse objetivo.
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Inicialmente vários artigos apresentaram análises estatísticas dos diversos parâ-
metros do Corvis, observando olhos normais e olhos com ceratocone. No estudo de Tian
et al. (2014a) 60 olhos com ceratocone e 60 olhos normais tem os parâmetros do Corvis
avaliados. Vários parâmetros apresentam diferenças significativas entre olhos normais e
doentes, mas o melhor parâmetro preditivo, com área sob a curva de 0,882 foi a amplitude
de deformação, concluindo que a possibilidade de classificar o ceratocone com base na
amplitude de deformação merece atenção clínica.

O trabalho de Roberts e Dupps (2014), não avalia os parâmetros do Corvis,
mas é importante ser citado aqui pois apresenta uma explicação importante quanto ao
desenvolvimento da ectasia. Um ciclo biomecânico de descompensação é proposto e se
inicia pela assimetria da distribuição biomecânica. Este artigo propõe que as características
morfológicas da córnea e as alterações da curvatura, elevação e paquimetria são todos
sinais secundários de ceratocone e que a anormalidade primária está nas propriedades
biomecânicas. Essa afirmação é baseada na análise de modelos de elementos finitos. A
Figura 30 apresenta o ciclo proposto no artigo.

Figura 30 – Esquema proposto para um ciclo biomecânico de descompensação em ectasia. O
ciclo é iniciado pela assimetria na distribuição das propriedades biomecânicas,
o que faz com que a córnea diminua, que provoca um aumento no estresse e faz
com que a córnea deforme ou redistribua a curvatura de forma compensatória.

Fonte: Traduzido de Roberts e Dupps (2014).

O trabalho de Ali et al. (2014), citado antes pela análise de repetibilidade, propõe
também uma comparação entre olhos normais e com ceratocone, e afirma que a amplitude
de deformação pode ser um complemento útil na avaliação e monitoramento de ceratocone,
mas não para discriminar sozinho entre olhos normais e doentes. Shetty et al. (2015) fez
um estudo avaliando 44 olhos normais e 92 com ceratocone, para entender a correlação
entre informações tomográficas e biomecânicas em grupo distintos de severidade da doença.
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As informações biomecânicas apresentaram diferença significativa entre olhos normais e
doentes, nos graus mais leves de ceratocone a diferença foi menor.

Em 2015 surge o primeiro trabalho que une processamento de imagem, inteligência
artificial e biomecânica (KOPROWSKI; AMBRÓSIO, 2015). Um algorítimo CART de
árvore de decisão é aplicado em parâmetros baseados na vibração corneal, propostos no
artigo. A frequência de vibração é mensurada em vários pontos da córnea nas imagem
gerando 8 novos parâmetros. Os 3 parâmetros mais relevantes do Corvis são escolhidos
com análise do componente principal (do inglês Principal Componente Analysis - PCA)
e análise fatorial: A1 length, IOP e pachy, uma avaliação destes três parâmetros juntos
é proposta com a função discriminante. Todos os 11 parâmetros são utilizados para a
construção das árvores de decisão com validação cruzada em uma base com 493 olhos
normais e 279 olhos com ceratocone, resultando em especificidade de 98%, sensibilidade
de 85% e acurácia de 92%.

O primeiro estudo encontrado com os parâmetros do Corvis que incluí olhos
suspeitos de ceratocone foi o trabalho de Steinberg et al. (2015), que envolve 87 olhos
normais, 27 olhos com ceratocone subclínico, 42 olhos com ceratocone suspeito e 65 olhos
com ceratocone manifestado. Testes de diferenças estatísticas foram realizados entre os
grupos. Neste artigo 20 parâmetros do Corvis foram incluídos no estudo e pela primeira
vez o parâmetro de amplitude de deflexão é avaliado para distinguir ceratocone e normal,
e assim como o a deformação de amplitude, mostrou relevância nas diferenças entre
casos normais e com estágio avançado de ceratocone. No entanto, quando comparados os
olhos normais e subclínicos, nenhum dos parâmetros analisados demonstrou diferenças
estatisticamente significativas. Afirmando sobre esse ponto que os parâmetros do Corvis
naquele momento poderiam contribuir marginalmente e concluí dando destaque ao novo
parâmetro de comprimento de deflexão (amplitude de deflexão).

A carta de Ambrósio et al. (2016) comenta os resultados de Steinberg et al. (2015),
discutindo sobre os critérios de seleção e organização dos dados, sobre o usos de apenas
critérios topográficos para separação dos grupos. Citando o trabalho de Koprowski e
Ambrósio (2015) como exemplo positivo de uso dos dados biomecânicos para detecção de
ceratocone. Essa carta também afirma que novos parâmetros estavam sendo desenvolvidos
e apresentando considerável area under curve (AUC). Os novos parâmetros eram: o raio
corneano inverso, a relação entre amplitude de deformação no ápice em 2 mm e também
1mm, citando pela primeira vez o parâmetro paquimétrico do Corvis chamado Ambrósio
Relational Thickness for the horizontal meridian (ARTh).

Em 2016 o trabalho de Wang (2016) também relata a aplicação de processamento
de imagem e avalia as novas características geradas através de diferenças estatísticas. Os
dois novos parâmetros propostos são chamados de coeficiente de rigidez tangencial e área
absorvida de energia. Esses parâmetros foram propostos para indicar a elasticidade e
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viscosidade da córnea, respectivamente. A repetibilidade desses novos parâmetros também
é avaliada no artigo. A curva ROC dos novos parâmetros para distinção entre ceratocone
e normal foram 0,918 e 0,894, respectivamente.

Em seu trabalho Jhanji, Chan e Yu (2016) faz uma análise da area under curve
(AUC) de informações tomográficas e biomecânicas. Incluindo parâmetros do Corvis e
do Pentacam, envolvendo 21 pacientes normais e 21 com ceratocone. Os parâmetros
que apresentaram as melhores taxas foram: Belin/Ambrosio Enhanced Ectasia Display
(BAD-D), que é um índice para detecção de ceratocone, ele será comentado a seguir, e
o parâmetro Ambrosio’s relational thickness maximum (ARTmax). Afirmando que os
parâmetros de raio de 1 e 2mm do Corvis demonstraram alta AUC.

Uma nova revisão sobre o diagnóstico e acompanhamento do ceratocone baseado
em biomecânica foi publicada, comentando sobre os principais métodos desenvolvidos até
aquele momento, concluindo, que uma vez que as primeiras alterações nas córneas com
ceratocone ocorrem dentro da microestrutura, a avaliação in vivo da biomecânica corneana
pode ser uma abordagem mais apropriada para detectar o ceratocone subclínico (BAO
et al., 2016). Durante todo o período várias revisões sobre a biomecânica corneal foram
realizadas (JEDZIEROWSKA; KOPROWSKI; WRÓBEL, 2016; LANZA; IACCARINO;
BIFANI, 2016; AMBRÓSIO et al., 2017; CARNEIRO-FREITAS et al., 2017; KANIMOZHI;
GAYATHRI, 2018; JEDZIEROWSKA; KOPROWSKI; WROBEL, 2018).

Na literatura sobre a detecção de ceratocone são intitulados índices, composições
de parâmetros que possam indicar o risco do ceratocone. Todos os índices publicados que
envolvem biomecânica, serão comparados nesta seção. Historicamente o Belin/Ambrosio
Enhanced Ectasia Display (BAD) (BELIN et al., 2007; CORREIA et al., 2012) foi o
primeiro índice para detecção de ceratocone, ele é baseado em dados topográficos e
tomográficos provenientes do equipamento Pentacam, usando regressão linear. Mesmo esta
seção sendo destinada ao relato da biomecânica, é importante citar o BAD, pois hoje ele é
muito usado na prática clínica.

Um marco para o aparelho Corvis é apresentado no trabalho de Vinciguerra et
al. (2016), o Corvis Biomechanical Index (CBI). O CBI foi construído utilizando ao todo
658 exames, divididos em 2 bases de dados, com 329 olhos cada, Base I (227 normais,
102 com ceratocone) e Base II (251 normais, 78 com ceratocone), uma sendo utilizada
para treinamento e outra para validação do classificador, respectivamente. O índice é
proposto através de uma equação de regressão logística baseando-se apenas em parâmetros
do Corvis (A1 Velocity, ARTh, SPA1, DA Ratio Max 1mm, DA Ratio Max 2mm e um
desvio padrão da DA), mas incluí um parâmetro relacionado a espessura corneal, o ARTh.
O Ambrósio relational thickness for the horizontal meridian (ARTh) é uma mensuração da
progressão paquimétrica na direção temporal-nasal. Ele segue a proposta do parâmetro do
Pentacam já citado, Ambrosio’s relational thickness maximum (ARTmax), mas é baseado
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apenas no segmento horizontal apresentado na primeira imagem do Corvis, o Pentacam
tem uma abrangência maior da paquimetria.

O CBI também inclui um novo parâmetro chamado de parâmetro de rigidez, SPA1
ou SP-A1, que foi definido mais tarde no trabalho de Roberts et al. (2017). O SPA1 é
a relação entre a pressão ajustada do jato de ar e a amplitude de deflexão no momento
da primeira aplanação. O trabalho do CBI também trás o conceito dos parâmetros de
Deformação da Resposta Corneana (DRC) (do inglês Deformation Corneal Response
(DCR)), fazendo uma separação entre os parâmetros que são relacionados diretamente ao
movimento. O CBI apresenta os seguintes resultados na base de treinamento: AUC de
0,983, acurácia de 98,2%, especificidade de 100% e sensibilidade de 94,1%. Na base de
validação a acurácia foi de 98,8% com especificidade de 98,4% e sensibilidade de 100%.
Em ambas as bases usando o ponto de corte de 0,5 como padrão.

A questão do CBI incluir informação estática, não biomecânica, foi abordada por
Steinberg et al. (2017), que propôs o Adjusted Corvis Biomechanical Index (aCBI), que
não inclui informações biomecânicas. O estudo avaliou 29 olhos com ceratocone 29 olhos
normais, e resultou AUC de 0,93 para o aCBI e AUC de 0,91 para o CBI, afirmando que a
inclusão das informações de espessura não contribuíram para detecção do ceratocone. A
desvantagem deste trabalho é que ele avalia poucos casos. Vinciguerra et al. (2018) discutiu
esses achados comentando sobre a importância da inclusão de parâmetros paquimétricos
aos parâmetros biomecânicos e apresenta uma análise com uma base de dados maior;
concluindo que a inserção de informações paquimétricas é importante na avaliação do
ceratocone junto aos dados biomecânicos. Esta tese também objetiva após a criação do
método baseado em biomecânica avaliar a resposta da integração dos dados paquimétricos
do Corvis.

O trabalho de Mercer et al. (2017) baseado-se apenas em parâmetros biomecânicos
do Corvis, propôs uma nova forma de seleção através da regressão logística, denominado
de índice DCR. Este artigo utiliza duas bases, uma para treinamento com 89 olhos (47
normais, 42 com ceratocone) e um conjunto de dados para validação com 72 olhos (33
normais, 39 com ceratocone). Ele propõe a união dos parâmetros: A1 velocity, DA, DA
Ratio Max 1mm, Max Inverse Radius, e SP-A1 também em uma equação de regressão
logística. O índice DCR resultou em sensibilidade de 92,9%, especificidade de 95,7%,
acurácia de 94,4% e AUC de 98,5. Mas este trabalho não realiza uma comparação direta
com os resultados do CBI para confirmação se é estatisticamente equivalente, sem incluir
informações de espessura.

O trabalho de Vinciguerra et al. (2017) faz um estudo do CBI em 12 casos subclínicos
de ceratocone que não apresentam alteração topográfica ou tomográficas. Indicando que a
biomecânica apresenta anormalidades. O trabalho de Wang et al. (2017) avaliou a AUC
de parâmetros do Corvis e Pentacam para detecção de ceratocone e ceratocone frustro,
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dando destaque aos índices CBI e BAD.

Outro índice que inclui biomecânica foi publicado por Ambrósio et al. (2017),
chamado Tomographic and Biomechanical Index (TBI), podemos o considerar também mais
um marco na história da biomecânica corneal. Esse novo índice inclui dados topográficos,
tomográficos e biomecânicos, sendo o índice atualmente de maior relevância para detecção
do ceratocone (KATARIA et al., 2018; STEINBERG et al., 2018; SEDAGHAT; MOMENI-
MOGHADDAM, 2018; FERREIRA-MENDES et al., 2019). O TBI aplica o método random
forest com leave-one-out cross-validation (RF/LOOCV) e 850 exames são utilizados para
seu desenvolvimento, divididos em: 480 normais, 204 com ceratocone, 72 Very Asymmetric
Ectasia (VAE-E) e 94 Very Asymmetric Ectasia with normal topography (VAE-NT). A
performance de classificação unindo todos os grupos foram: AUC de 0,996, com acurácia
de 97,5%, tendo 98,8% de especificidade com 96,2% de sensibilidade, usando ponto de
corte de 0,48. Os resultados foram comparados com BAD-D (AUC de 0,956) e CBI (AUC
de 0,936), apresentando melhor performance.

Apenas a título da composição da história, em 2018 mais um índice foi apresentando,
esse é baseado apenas na tomografia corneal, chamado Pentacam Random Forest Index
(PRFI), com AUC de 0,992 usando mais de 3 mil exames (LOPES et al., 2018). O artigo
de Lopes et al. (2018) concluí comentando que a integração desse novo índice com dados
biomecânicos podem contribuir para detecção prévia do ceratocone.

Tabela 4 – Resumo dos índices que envolvem biomecânica.

Abreviação Nome Ano Tipos dados Total de exames AUC
CBI Corvis biomechanical index 2016 Biomecânicos e paquimetricos 658 0,983
Índice DCR Deformation corneal response index 2017 Biomecânicos 161 0,985

TBI Tomographic and biomechanical index 2017 Topograficos, tomográficos
e biomecânicos 850 0,996

Fonte: Elaborada pela autora.

Os principais índices (BAD, CBI e TBI) já foram comparados em grupo de VAE-
E, VAE-NT e VAE-NTT, concluindo que o TBI apresenta melhor performance, mas
que mais estudos precisam ser realizados para detecção de casos que não apresentam
alterações topográficas e/ou tomográficas (VAE-NT e VAE-NTT) (KATARIA et al., 2018;
STEINBERG et al., 2018; SEDAGHAT; MOMENI-MOGHADDAM, 2018; FERREIRA-
MENDES et al., 2019). Uma análise importante é feita observando que as melhores taxas
de predição são encontradas nos índices que unem informações de diversas formas de
análise da córnea.

Não é intenção desta tese buscar resultados melhores que todos os índices dis-
cutidos nesta seção. Apenas o CBI será alvo de comparação, pois como comentado, ele
ainda inclui dados estáticos. E os trabalhos propostos para discutir ou solucionar este
problema (STEINBERG et al., 2017; MERCER et al., 2017) envolvem poucos casos ou
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não comparam estatisticamente com o CBI. Então é o problema motivador desta tese
desenvolver método equivalente ou melhor que o CBI sem incluir informações estáticas,
gerando novas informações biomecânicas.

Esta seção apresenta uma revisão de literatura de forma cronológica dos principais
trabalhos relacionados ao problema da tese. Vários trabalhos citados concluem que a
biomecânica corneal tem potencial, com sua evolução, para o diagnóstico de casos suspeitos.
Observa-se o destaque aos parâmetros de amplitude de deformação e amplitude de deflexão.
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3 PRÉ-PROCESSAMENTO

Esse capítulo apresenta as bases de dados utilizadas e o método proposto para
o pré-processamento das imagens da deformação corneal. Como foi mostrado na subse-
ção 2.2.3 os principais trabalhos denominam de pré-processamento os passos para identificar
corretamente a curvatura corneal.

Seguindo a separação proposta na subseção 2.2.1, dividiremos, apenas para melhor
organização o método de pré-processamento em: (1) definir o contorno da córnea e (2)
remover o movimento do globo ocular. Uma seção é proposta para cada etapa, explicando
quais etapas foram escolhidas e aplicadas. Todo método foi proposto com base nos
trabalhos já mencionados, mas vários desafios encontrados na base de dados, motivaram o
desenvolvimento de novas alternativas. Optando de forma empírica pelos melhores métodos.
A ferramenta utilizada para implementação foi o Matlab. O Algoritmo 1 e a Figura 31
mostram as etapas do método de pre-processamento.

Algoritmo 1: Método de pré-processamento das imagens.
Input : Imagens de todos os exames LGRAY {e, i}
Output :Curvaturas corneais de todos os exames CAD(e, n, i)

1 Ll{e, i} ← LGRAY {e, i}(m,n) ∧ Máscara A
2 Lf{e, i} ← Aplicando máscara de tamanho Mhi ×Nhi × Ihi = 3× 3× 3 em Ll{e, i}
3 Lc{e, i} ← solução da Equação 3.1
4 Ld{e, i} ← solução da Equação 3.2
5 Le{e, i} ← solução da Equação 3.3
6 CD(e, n, i)← solução da Equação 3.5 e Equação 3.7
7 CT (e, n, i)← solução da Equação 3.10
8 CT (e, n, i)← solução da Equação 3.13 que reduz quantidade de E
9 CAD(e, n, i)← solução da Equação 3.14

3.1 Bases de dados
Três bases de dados privadas foram organizadas com imagens obtidas do Corvis.

Segue nome definido e detalhamento quantitativo de cada base:

1. Base de treinamento: 192 olhos com ceratocone (26.880 imagens) e 263 olhos
normais (36.820 imagens), totalizando 455 olhos (E = 455) de 451 pacientes.

2. Base de validação: 119 olhos com ceratocone (16.660 imagens) e 206 olhos normais
(28.840 imagens), totalizando 325 olhos (Ev = 325) de 324 pacientes.

3. Base VAE-NT: 64 olhos apresentando casos de ectasia muito assimétrica com
topografia normal – Very Asymmetric Ectasia with Normal Topography (VAE-NT) –
(EV AE−NT = 325) de 64 pacientes, com 8.960 imagens.
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Figura 31 – Diagrama que apresenta os passos do pré-processamento.

Fonte: Elaborada pela autora.

Os dados foram coletados no Instituto de Olhos Renato Ambrósio, Rio de Janeiro,
Brasil e na Vincieye Clinic in Milan, Itália. Todos os pacientes foram submetidos a uma
examinação ocular completa, incluindo histórico de saúde oftalmológica e acuidade visual
corrigida. Olhos com história de cirurgia ocular ou doença ocular prévia foram excluídos do
estudo. O conjunto de dados foi obtido seguindo a Declaração de Helsinque. A classificação
da base foi realizada pelo especialista responsável em cada clínica e revisada pelo outro
especialista.

3.1.1 Função de cada base de dados

Apenas a Base de treinamento é utilizada para o desenvolvimento dos classificadores.
A AUC-área abaixo da curva é definida como critério para seleção dos classificadores, pois
representa ambos sensibilidade e especificidade, mas várias outras taxas padrões serão
apresentadas e discutidas.

Apenas o melhores classificadores serão aplicados nas demais bases de dados: (1) o
classificador sem informação de espessura com maior AUC (HANLEY; MCNEIL, 1982); e
(2) o classificador com informação de espessura de maior AUC.

A Base de validação é usada para comprovação da performance dos melhores
classificadores alcançada no treinamento. E a Base VAE-NT tem a intenção de avaliar a
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performance na predição de casos subclínicos.

A Tabela 5 apresenta um resumo do quantitativo e a função de cada base de dados
utilizada:

Tabela 5 – Resumo quantitativo e da função de cada base de dados.

Nome da base Qtd total Ceratocone Normais Função da base de dados
Base de treinamento 451 192 263 Desenvolvimento dos classificadores
Base de validação 325 119 206 Confirmar performance do desenvolvimento
Base VAE-NT 64 64 0 Testar capacidade de predizer casos subclínicos

Fonte: Elaborada pela autora.

3.2 Definição do contorno corneal
Como apresentado na subseção 2.2.3 o método mais aplicado para definição de

contorno é obtido através de importação das imagens, filtro, detecção de borda, operação
morfológica e estabelecendo que os primeiros pontos brancos de cada coluna formam o
contorno. Usando esses métodos como base um novo método é proposto.

3.2.1 Importação das imagens

Usaremos uma notação semelhante a literatura apresentada anteriormente onde
I = 140 é a quantidade de imagens da sequência e a resolução padrão das imagens do
Corvis tem M ×N = 200× 576 pixels. A extensão dos arquivos é .jpg que são organizados
em diretórios por exames e serão importados em uma única matriz de células denominada
LGRAY {e, i}. Onde e-linhas representa cada exame e ε (1, E), E é a quantidade total de
exames, i-coluna define a sequência de imagens i ε (1, I). Em LGRAY {e, i} cada célula
contém uma imagem [m,n], onde m-linha mε (1,M) e n-coluna n ε (1, N) da imagem.
Quando a referência for feita a cada imagem de LGRAY {e, i} a seguinte notação é utilizada:
LGRAY {e, i}(m,n).

3.2.2 Remoção da logomarca

A logomarca da fabricante do aparelho aparece no canto inferior esquerdo de todas
as imagens. É necessário o cuidado na hora da aquisição do exame para evitar que a córnea
esteja em contato com ela. Mas foram encontrados alguns, poucos, exames em que ocorre
esse contato da logo com a curvatura superior da córnea. O objetivo é que a logomarca não
influencie, ou influencie o mínimo possível na detecção de bordas. A Figura 32 apresenta a
imagem original Figura 32a, e esta após a detecção de bordas Figura 32b, sem nenhum
tratamento de remoção da logomarca.
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Figura 32 – Presença da logomarca. (a) imagem original onde a logomarca faz contato
com contorno corneal; e (b) mesma imagem após a detecção de bordas e a
dilatação.

(a) (b)

Fonte: Elaborada pela autora.

A remoção foi propostas através da aplicação de máscara preparadas manualmente.
Algumas máscaras foram aplicadas e tiveram seus efeitos observados na imagem binari-
zada final. Duas opções de máscaras A e B, casos extremos entre as alternativas, serão
apresentados:

• Máscara A foi preparada deixando apenas a logomarca e usando a imagem com-
plementar como máscara, para ter a inversão de cores que viabiliza a remoção,
Figura 33a.

• Máscara B foi preparada deixando a logomarca, aplicando inversão, borramento e
colagem com opacidade reduzida, para tentativa da remoção dos pixels ao redor da
logomarca com suavidade, Figura 33b.

A aplicação das máscaras ocorre através da operação lógica AND (∧) com cada
imagem. Em todas as máscaras testadas se observou que a definição do contorno sofre
menor influência, mas não deixa de ser influenciada. A Figura 34a mostra a mesmas
imagem apresentada em Figura 32a após a remoção da logomarca com a Máscara A, que
não aparenta melhoria perceptível. A Figura 34c mostra a mesmas imagem apresentada em
Figura 32a após a remoção da logomarca com a Máscara B, agora há melhoria perceptível.
Mas o resultado da aplicação da Máscara B na imagem binarizada não é boa Figura 34d.
Provavelmente pelo método de detecção escolhido ser muito sensível as bordas deixadas
pela máscara.

Já o resultado da detecção de bordas após a aplicação da Máscara A tem uma
pequena melhoria na identificação do contorno, observe na Figura 34b que o contorno
acima da logomarca tem uma presença maior do que na imagem binarizada sem a remoção
da logo, Figura 32b. Então de forma empírica, a Máscara A foi escolhida. Por perceber
visualmente nas imagens binarizadas uma pequena redução da interferência na curvatura.
Essa etapa do método gera Ll{e, i}.
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Figura 33 – Máscaras para remoção da logomarca. (a) Máscara A; e (b) Máscara B.

(a)

(b)

Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 34 – Aplicação das máscaras. (a) Figura 32a após a aplicação da Máscara A; (b)
esta após a detecção de bordas e dilatação; (c) Figura 32a após a aplicação
da Máscara B; (d) esta após a detecção de bordas e dilatação;.

(a) (b)

(c) (d)

Fonte: Elaborada pela autora.
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3.2.3 Filtro de mediana

Um filtro de mediana de máscara hi de tamanho Mhi×Nhi× Ihi = 3× 3× 3 pixels
é aplicado, que resulta na sequência de imagens Lf{e, i}. Embora Koprowski e Ambrósio
(2015) sugira um filtro de mediana com máscara h de tamanho Mh × Nh = 200 × 576
pixels, o método proposto em Koprowski et al. (2014) apresentou menos ruídos ao redor
da córnea; observando diversas imagens após a detecção de borda. Provavelmente por
considerar três imagens da sequência, pois se percebe uma pequena variação de iluminação
inter imagens do mesmo exame e realizando o filtro com as três dimensões, apresenta
melhores resultados. A Figura 35 mostra um exemplo de variação de iluminação do mesmo
exame.

Figura 35 – Exemplo de variação de iluminação no mesmo exame.

(a) (b)

Fonte: Elaborada pela autora.

A Figura 36 mostra um exemplo da imagem original e sua imagem binarizada com
o método de Canny que será explicada na subseção 3.2.4. A Figura 37 apresenta a mesma
imagem após o filtro e sua respectiva binarização. É possível perceber que a detecção
de bordas após o filtro Figura 37b apresenta resultado melhor que a detecção de bordas
diretamente na imagem original Figura 36b.

Figura 36 – Exemplo de imagem (a) original; e (b) seu resultado após a detecção de bordas.

(a) (b)

Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 37 – Exemplo de imagem (a) filtrada; e (b) seu resultado após a detecção de bordas.

(a) (b)

Fonte: Elaborada pela autora.

3.2.4 Detecção de borda

As imagens filtradas Lf{e, i} são binarizadas usando o método de Canny de
detecção de borda (CANNY, 1986), segundo o trabalho de Koprowski et al. (2014) que
testa os método Canny e Otsu e concluí que o método de Canny apresenta melhores
resultados. Vários métodos foram testados mas nenhum apresentou resultado melhor
que o método de Canny. E esse método de detecção também é o método mais aplicado
na literatura (KOPROWSKI et al., 2014; KOPROWSKI, 2014; KOPROWSKI et al.,
2015; KOPROWSKI; AMBRÓSIO; REISDORF, 2015; KOPROWSKI, 2015). A seguinte
configuração foi estabelecida: threshold ta(m,n) automático e desvio padrão do filtro
Gaussiano com valor 2, resultando em Lc{e, i}:

Lc{e, i}(m,n) =
 1 se Lf{e, i}(m,n) > ta(m,n))

0 outro
(3.1)

Vários threshold foram testados. Usando valores altos, a córnea não era inteiramente
detectada em algumas imagens como mostra a Figura 38a; e usando valores baixos resulta
muitos ruídos em várias imagens, como apresenta a Figura 38b, não permitindo inclusive
a identificação da córnea. Novamente, percebe-se que há variação de iluminação inter e
intra exames. Sendo em cada imagem necessário um valor específico de threshold. Devido
a isso a aplicação do threshold automático apresentou os melhores resultados.

Vários valores de desvio padrão do filtro Gaussiano também foram testados. Valores
maiores que 2, deformavam o contorno da córnea Figura 39a e valores muito a baixo
resultavam detalhamento excessivo Figura 39b. O valor 2 apresentou-se ideal no grupo de
exames que foram observados. A Figura 40 mostra o resultado da detecção de bordas com
a configuração escolhida.

E como citado na revisão de literatura subseção 2.2.3 os trabalhos de referência
usam o método de Canny com threshold de 0,1 e desvio padrão do filtro Gaussiano de
0,99. O trabalho de Koprowski e Wilczynski (2018), publicado após a definição do método
proposto aqui, usa outra forma de detecção de borda. O método de Otsu com a definição
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Figura 38 – Exemplo de valores de threshold. (a) valor alto 0,6; e (b) valor baixo de 0,2.

(a) (b)

Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 39 – Exemplo de valores de desvio padrão do filtro Gaussiano. (a) valor alto,
exemplo de imagem aplicando desvio de valor 4; e (b) exemplo de valor baixo
de 0,1.

(a) (b)

Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 40 – Imagem com threshold automático e desvio padrão do filtro Gaussiano 2.
Valores escolhidos para detecção de bordas Canny.

Fonte: Elaborada pela autora.

de threshold por coluna. Acredita-se que essa mudança de método, em relação a maioria
dos seus trabalhos anteriores, é explicada devida a variação de iluminação nas imagens.
Essa variação exige uma forma mais específica de definição do threshold por imagem. O
método proposto aqui com a definição do threshold automático atende essa necessidade. A
Figura 41a é um exemplo de imagem da base utilizada que apresenta problema atípico de
iluminação. A Figura 41b mostra a imagem binarizada utilizando o método proposto.
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Figura 41 – Exemplo de detecção de bordas em casos com problema atípico de iluminação.

(a) (b)

Fonte: Elaborada pela autora.

3.2.5 Dilatação

As imagens binarizadas Lc{e, i} foram submetidas a operação apenas de dilatação.
Usando um elemento estruturante SE MSE = 3 × 3 pixels; resultando em Ld{e, i}. A
dilatação foi realizada para unir pixels adjacentes que fazem parte do contorno e não
estavam integrados ao objeto.

Ld{e, i}(m,n) =max
SE (Lc{e, i}(m,n)) (3.2)

Outras operações são encontradas na literatura após a detecção de bordas; mas
essa etapa depende do método de detecção aplicado. A Figura 42 apresenta uma imagem
antes e depois da dilatação.

Figura 42 – Exemplo de dilatação.

(a) Antes da dilatação (b) Após a dilatação

Fonte: Elaborada pela autora.

3.2.6 Manter objetos largos

Objetos com comprimento de retângulo, medido em pixels, maiores que 450 pixels
foram mantidos, gerando Le{e, i}. Como a córnea é sempre o maior objeto, ela permanece
e os ruídos são removidos. Todos os objetos presentes na imagem são rotulados gerando
Ji(m,n) e o comprimento do retângulo que se ajusta a cada objeto é mensurada Ri(j),
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j ε (1, J) onde J é quantidade total de objetos da imagem. Os retângulos com comprimento
maiores que 450 pixels permanecem.

Le{e, i}(m,n) =
 1 se Ji(m,n) ε (Ri(j) > 450)

0 outro
(3.3)

Os trabalhos Koprowski, Kasprzak e Wróbel (2014) e Kasprzak e Boszczyk (2016)
especificam claramente a aplicação de critério para permanência de objetos na imagem.
Ambos os métodos foram testados. O primeiro Koprowski, Kasprzak e Wróbel (2014)
determina que apenas o objeto de maior área permaneça, propondo um tratamento de
objetos conexos pela área que também foi testado nessa tese. Em algumas imagens da
base, a curvatura superior não é o maior objeto. A Figura 43 mostra um exemplo em que
o objeto de maior área é a curvatura inferior em branco.

O segundo trabalho de Kasprzak e Boszczyk (2016) opta por manter os objetos de
bordas maiores que 100 pixels. Aplicando esse método muitos artefatos permanecem na
imagem, novamente devido a sensibilidade do método de detecção de bordas escolhido.
Assim, várias alternativas de critério de permanência foram avaliadas e a opção do
comprimento do retângulo ajustado ao objeto se apresentou a melhor opção em todos os
testes realizados.

O valor 450 pixels de comprimento do retângulo foi estabelecido como padrão, mas
o ideal seria N pixels, como N é a quantidade total de colunas, permitindo permanecer
apenas os objetos com comprimento total da imagem 576 pixels, pois a córnea ocupa toda
a imagem. Mas optou-se por um valor menor porque ao testar o valor 576, vários exames
não passaram pela verificação que será explicada na subseção 3.2.9. Muitas vezes devido a
algumas poucas imagens do exame que não permitiam a visualização completa da córnea,
todo o exame era desconsiderado. Para correção desses casos uma etapa de tratamento é
sugerida, subseção 3.2.8.

Figura 43 – Exemplo de objeto de maior área em branco. Usando essa proposta só a
curvatura inferior seria identificada.

Fonte: Elaborada pela autora.
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3.2.7 Definição do contorno

O contorno superior da córnea é identificado em Le{e, i}(m,n) como o primeiro
ponto branco de cada coluna, que gera a matriz CD(e, n, i). Método utilizado em maioria
dos trabalhos apresentados na revisão do estado da arte:

LR(m,n, i) =
 m se Le{e, i}(m,n) = 1

0 outro
(3.4)

CD(e, n, i) =
 minm(LR(m,n, i)) se Le{e, i}(m,n) = 1

0 outro
(3.5)

As imagens registradas pelo aparelho não possuem um padrão de sentido ocular,
pois as imagens dos olhos esquerdos apresentam sentido nasal-temporal e as imagens dos
olhos direitos apresentam sentido temporal-nasal. Então faz parte da definição do contorno
proposta aqui manter um padrão temporal-nasal. Para isso uma função flip é aplicada na
curvatura de cada imagem para a inversão de todos os olhos esquerdos, Equação 3.7. Esse
foi um ponto levantado por especialista. Como o método proposto nesta tese identifica a
maior deflexão, que pode ocorrer em coluna diferente da central, esse procedimento foi
definido como necessário. Diferente do método do aparelho que identifica a deflexão na
coluna central e esse procedimento não é necessário.

ee = {olhos esquerdos} (3.6)

CD(e, n, i) = flip(CD(e, n, i)) ∀ i de ee (3.7)

O contorno inclui o movimento do olho CEM (e, n, i), a amplitude de deflexão corneal
CAD(e, n, i) e o contorno inicial CD(e, n, 1):

CD(e, n, i) = CEM(e, n, i) + CAD(e, n, i) + CD(e, n, 1) (3.8)

3.2.8 Tratamento de descontinuidades

Percebe-se que ocorre descontinuidades pontuais no contorno, estando grande
maioria das imagens do mesmo exame com a correta identificação do contorno, e apenas
algumas imagens da sequência apresentando contorno incompleto. Devido a alguma
variação da iluminação ou presença de artefato como cílios ou algum reflexo.

Observando erros de identificação do contorno nas imagens da base de dados, foram
encontrados casos, que passariam a ter a correta identificação do contorno, aplicando
o tratamento proposto por Kasprzak e Boszczyk (2016). O tratamento de Kasprzak e
Boszczyk (2016) se baseia na posição dos pixels das imagem vizinhas i − 1 e i + 1 da



Capítulo 3. PRÉ-PROCESSAMENTO 78

sequência, para correção do contorno; usando um valor de aproximação para posição
descontinuada. Também foram usados como referências os valores das colunas próximas,
da mesma imagem. Esse tratamento gera CT (e, n, i). A sequência apresentada na Figura 44
demonstra exemplo de exame que é corrigido por essa etapa do método.

dp = CT (e, n, i)− CT (e, n+ 1, i) (3.9)

CT (e, n, i) =
 media(CT (e, n− 1, i), CT (e, n+ 1, i), CT (e, n, i+ 1)) se dp > 15
CT (e, n, i) outro

(3.10)

Figura 44 – Sequência de imagens do mesmo exame, apresentando exemplo de desconti-
nuidade no contorno.

(a) Imagem 125 de 140 imagens total do exame (b) Imagem 126

(c) Imagem 127 (d) Imagem 128

Fonte: Elaborada pela autora.

3.2.9 Verificação do contorno

O contorno CT (e, n, i) não pode apresentar nenhuma descontinuidade de pontos,
e o máximo deslocamento aceito foi de 5 pixels entre colunas dc da mesma imagem; e
de 15 pixels da mesma coluna entre as imagens da série di. O método de verificação
do contorno aplicado aqui é automático e semelhante ao proposto por Koprowski et al.
(2014), sendo um pouco mais rigoroso na verificação, pois o autor não restringe limite
de deslocamento de pixels entre colunas da mesma imagem. Inicialmente foi aplicado o
método proposto por Koprowski et al. (2014) e observando o gráfico de algumas amostras
de curvaturas, várias ainda apresentavam erros. Então com o objetivo de minimizar os
erros de curvatura os valores propostos foram definidos de forma empírica. A Figura 45a
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demostra um gráfico com as curvaturas de um exame que apresenta erros e não passou da
verificação do contorno; a Figura 45b mostra o gráfico com as curvaturas de um exame
que passou na verificação do contorno.

dc = CT (e, n, i)− CT (e, n+ 1, i) (3.11)

di = CT (e, n, i)− CT (e, n, i+ 1) (3.12)

CT (e, :, :) =
 vazio se dc > 5oudi > 15
CT (e, n, i) outro

(3.13)

Essa verificação facilita a exclusão de exames em que junto ao contorno permaneceu
algum artefato, inclusive poeira, que possam estar junto a córnea. Com esta proposta, os
exames que não apresentam a curvatura inteira da córnea, em todas as imagens, serão
removidos do experimento, alterando o valor de E− linhas em CT (e, n, i). Essa verificação
do contorno é imprescindível para a realização da próxima etapa corretamente.

Essa etapa do método reduz a quantidade de casos nas bases de dados. Todos os
passos explicados anteriormente como remoção da logomarca, filtro, identificação da melhor
configuração para detecção de borda, manutenção de objetos largos e principalmente
o tratamento das descontinuidades foram propostas especificamente para redução da
quantidade de casos que não passam na validação. Observa-se que mais tratamentos
podem ser proposto no momento de aquisição do exame, definindo um padrão de aceitação
mínima por exemplo, evitando casos em que cílios ou reflexos anormais aparecem. Mas
essas sugestões precisariam ser implementadas diretamente no dispositivo para serem
aplicadas no momento da examinação, sendo soluções propostas para o futuro.

3.3 Remoção do movimento do olho
O movimento do olho já definido aqui como CEM(e, n, i). Foi removido seguindo a

última proposta encontrada na literatura, que usa a média dos 10 pontos das extremidades
do contorno para interpolação linear. Tal processo envolve determinar a linha reta que
passa entre os pontos (nl, fl) e (nr, fr), onde nl e nr são as extremidades do contorno, fl é
1 e fr é N . Assim a linha de inclinação definida entre as bordas, considera um intervalo
maior para evitar a influência de pequenos erros presentes na segmentação. Desta forma a
definição do deslocamento é mais precisa.

Assim o movimento do olho CEM(e, n, i) pode ser removidos do contorno geral
CT (e, n, i) junto da curvatura contante C1(e, n, 1) para definição da amplitude de deflexão
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Figura 45 – Exemplo de gráficos de curvaturas: (a) exame que não passou na verificação
do contorno; e (b) exame que passou na verificação do contorno.

(a)

(b)

Fonte: Elaborada pela autora.

CAD(e, n, i), como segue:

CAD(e, n, i) = CT (e, n, i)− CEM(e, n, i)− CD(e, n, 1) (3.14)

Onde:
CEM(e, n, i) = fl + (fr − fl).

n− nl(e, i)
nr(e, i)− nl(e, i)

(3.15)

fl = 1 fr = N

e
nl(e, i) = 1

10

10∑
n=1

CT (e, n, i) (3.16)
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nr(e, i) = 1
10

N∑
n=N−9

CT (e, n, i) (3.17)

Com esta ação a proposta de processamentos das imagens, conhecida na literatura
como pré-processamento é concluída.

Figura 46 – Exemplo de gráficos de curvaturas. Em azul o movimento total apresentado
nas imagens CT (e, n, i); e em laranja o movimento apenas da córnea que é a
amplitude de deflexão CAD(e, n, i).

Fonte: Elaborada pela autora.
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4 AMPLITUDE DE DEFLEXÃO E COMPENSAÇÃO
DA PIO

Esse capítulo apresenta o método proposto para processar os dados da curvatura
corneal, extraídos no Capítulo 3. Explicando o desenvolvimento dos sinais de amplitude
de deflexão, amplitude de deflexão normalizado e velocidade; e propondo uma forma
diferenciada de análise através de intervalos. Em seguida é proposto um método para
compensação da pressão intraocular por exame.

4.1 Definição da amplitude de deflexão máxima
Em CAD(e, n, i) temos todos os valores de todas as curvaturas dos exames. Normal-

mente na literatura para análise da amplitude de deflexão utiliza o valor central de cada
imagem (N/2, i). Assim o centro do jato de ar é avaliado. Mas a ectasia do ceratocone
pode ser descentralizada. Assim é importante identificar o valor máximo de deflexão, que
pode ocorrer fora do ponto central da imagem. Devido a isso, foi considerado como mais
relevante o valor da máxima deflexão AD(e, i), que é o máximo valor de CAD(e, n, i) em
cada i. Como mostra a equação:

AD(e, i) = max(CAD(e, n, i)) (4.1)

Figura 47 – Combinação da imagem inicial e da imagem da maior deflexão após pré-
processamento. Com destaque em vermelho para a amplitude de deflexão.

Elaborada pela autora.

A AD(e, i) é a sequência das máximas deflexões em cada imagem, sendo uma série
temporal, aqui denominada de sinal AD. A Figura 48 mostra o sinal AD de 331 exames,
136 olhos com ceratocone em vermelho e 195 olhos saudáveis em verde. A próxima seção
propõem a geração de duas variações deste sinal.
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Figura 48 – Sinal de amplitude de deflexão de 331 exames. Cor vermelha são olhos com
ceratocone e cor verde são olhos saudáveis.

Observa-se que há uma sobreposição grande dos valores de amplitude de deflexão,
comparando casos normais e casos com ceratocone, como mostra o gráfico da Figura 48.
Sabe-se que apenas esses valores não serão suficientes para distinção entre as classes,
devido a isso no desenvolvimento dos classificadores os demais parâmetros calculados pelo
aparelho Corvis são também incluídos como atributos.

4.1.1 Sinais AD normalizado e velocidade

O Corvis em relação a amplitude de deflexão apresenta apenas os seguinte pa-
râmetros: Deflection Amp Max mm, Deflection Amp Max ms, HC Deflection Amp, A1
Deflection Amp e A2 Deflection Amp. Identificando valores pontuais: o seu valor máximo,
o tempo que isso ocorre, e os valores nos momentos de maior curvatura e da primeira
e segunda aplanação. Como a intenção de explorar ao máximo os valores relacionados
a amplitude de deflexão, é proposta aqui a geração de dois sinais derivados do sinal
AD(e, i). O Algoritmo 2 e a Figura 49 apresentam os passos para geração das informações
relacionadas a amplitude de deflexão.

O sinal normalizado AD(e, i) é calculado a partir do valor da máxima amplitude
de deflexão em cada exame. Então todos os valores de AD são divididos pela máxima AD
do exame, como mostra a equação:

ADn(e, i) = AD(e, i)
max(AD(e)) (4.2)

A velocidade V (e, i) é calculada através da aproximação da derivada do sinal AD.
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Algoritmo 2: Método para gerar medianas intervalos da amplitude de deflexão.
Input :Curvaturas corneais de todos os exames CAD(e, n, i)
Output :Medianas dos intervalos dos sinais da Amplitude de Deflexão F (e, 3S)

1 AD(e, i)← solução da Equação 4.1
2 ADn(e, i)← solução da Equação 4.2
3 V (e, i)← solução da Equação 4.3
4 RAD(e, s)← solução da Equação 4.5
5 RADn(e, s)← solução da Equação 4.6
6 RV (e, s)← solução da Equação 4.7
7 F (e, 3S)← [RAD(e, s),RADn(e, s),RV (e, s)]

Figura 49 – Diagrama que apresenta os passos para geração das informações da amplitude
de deflexão normalizada e velocidade.

Fonte: Elaborada pela autora.

Como mostra a equação a seguir, onde I é a quantidade total de imagens da sequência.

V (e, i) =
 AD(e, i+ 1)− AD(e, i) se i < I

0 outros
(4.3)

4.1.2 Definição dos intervalos para análise dos sinais

O método sugerido aqui tem a intenção de realizar uma análise mais completa de
cada sinal. Então é proposta a análise de diversos intervalos do sinal com a intenção de
identificar os momentos de maior relevância. A proposta é observar os valores da amplitude
deflexão em diferentes trechos do exame, definindo intervalos de tempo. Além de analisar
os valores de amplitude de deflexão AD(e, i), os dois sinais derivados deste, a amplitude
de deflexão normalizada ADn(e, i) e a velocidade V (e, i) também tem seus intervalos
definidos.

A abordagem proposta é: inicialmente, todos os valores dos sinais são incluídos,
depois ele é dividido em 2 e a primeira metade sozinha é incluída, depois a segunda metade,
dois é dividido em 3 e assim o primeiro 1/3 do sinal, depois o segundo 1/3 e assim por
diante. Tal procedimento divide o sinal de amplitude de deflexão até 20 vezes, definindo um
conjunto em s-intervalos, s ε (1, S), onde S é a soma da progressão aritmética 1,2,...,19,20,
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então S = 210:

Intervalos(1 : S) = [(1 : I); (1 : round(I/2)); (round(I/2) + 1 : I); ...
(18 ∗ round(I/20) + 1 : 19 ∗ round(I/20)); (19 ∗ round(I/20) + 1 : I)] (4.4)

Uma análise experimental foi realizada para empiricamente definir um número
de divisões e o número foi 20, o qual é representativo em relação quantidade total de
valores A quantidade de intervalos gerados de 210, consequentemente quantidade de
atributos para seleção na próxima etapa, torna a seleção custosa computacionalmente
mas aceitável, demorando mais de 4 horas. Valores maiores tiveram o processamento
iniciado, mas apresentaram custo computacional alto, mais de 78 horas, não sendo viável
o processamento. Para cada intervalo foi calculada a mediana e a média. A mediana
apresentou melhores resultados em relação a média. Este processo gera RAD(e, s), que
consiste em 210 valores de medianas baseados nos intervalos do sinal AD(e, i):

RAD(e, s) = mediana(AD(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.5)

Então a mesma análise dos intervalos realizada em AD(e, i) foi aplicada em ADn(e, i)
e V (e, i), gerando RADn(e, s) e RV (e, s), que são os valores das medianas dos 210 intervalos
de cada sinal. Calculados como segue as equações:

RADn(e, s) = mediana(ADn(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.6)

RV (e, s) = mediana(V (e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.7)

Os valores de mediana gerados são utilizados para desenvolvimentos de classifica-
dores no próximo capítulo.

4.2 Compensação da PIO e da PIO corrigida
Como discutido na fundamentação teórica, a PIO influência a deformação corneal

(HUSEYNOVA et al., 2014; BAO et al., 2015), então esse trabalho propõe uma compensação
da variação da PIO de cada exame nos valores de amplitude de deformação. A compensação
aqui proposta é através da divisão do valor do sinal AD(e, i) pela PIO de cada exame
e também pelo valor da PIO corrigida biomecanicamente (bPIO). O Algoritmo 3 e a
Figura 50 apresentam os passos para geração das informações relacionadas a amplitude de
deflexão compensada.
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Algoritmo 3: Método para gerar medianas intervalos da amplitude de deflexão
compensado.
Input :Curvaturas corneais de todos os exames CAD(e, n, i)
Output :Medianas dos intervalos dos sinais da Amplitude de Deflexão compensados

FIOP (e, 3S) e FbIOP (e, 3S)
1 ADPIO(e, i)← solução da Equação 4.8
2 ADPIOn(e, i)← solução da Equação 4.9
3 VPIO(e, i)← solução da Equação 4.10
4 ADbPIO(e, i)← solução da Equação 4.11
5 ADbPIOn(e, i)← solução da Equação 4.12
6 VbPIO(e, i)← solução da Equação 4.13
7 RADP IO

(e, s)← solução da Equação 4.14
8 RADP IOn

(e, s)← solução da Equação 4.16
9 RVP IO

(e, s)← solução da Equação 4.18
10 RADbP IO

(e, s)← solução da Equação 4.15
11 RADbP IOn

(e, s)← solução da Equação 4.17
12 RVbP IO

(e, s)← solução da Equação 4.19
13 FIOP (e, 3S)← [RADP IO

(e, s),RADP IOn
(e, s),RVP IO

(e, s)]
14 FbIOP (e, 3S)← [RADbP IO

(e, s),RADbP IOn
(e, s),RVbP IO

(e, s)]

Figura 50 – Diagrama que apresenta os passos para geração das informações relacionadas
a amplitude de deflexão compensadas pela PIO e bPIO.

Fonte: Elaborada pela autora.

4.2.1 Compensação da PIO

Para a compensação dos valores da Pressão Intraocular (PIO) nos valores de
amplitude de deflexão, o sinal AD(e, i), é dividido pelo valor de PIO que é diferente em
cada exame. A mesma proposta do sinal normalizado e da velocidade são aplicadas aqui
após o sinal compensado.

A compensação da PIO no sinal AD(e, i) gera o sinal compensado ADPIO(e, i),
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calculado dividindo-o pela PIO, como mostra a equação:

ADPIO(e, i) = AD(e, i)
PIO(e) (4.8)

A normalização do sinal ADPIO(e, i) pelo seu valor máximo é realizada como
mostra a equação:

ADPIOn(e, i) = ADPIO(e, i)
max(ADPIO(e)) (4.9)

O calculo da velocidade do sinal ADPIO(e, i) também é proposto pela aproximação
da derivada, como segue a equação:

VPIO(e, i) =
 ADPIO(e, i+ 1)− ADPIO(e, i) se i < I

0 outros
(4.10)

4.2.2 Compensação da PIO corrigida

O mesmo método é proposto para a compensação da pressão intraocular biomeca-
nicamente corrigida (bPIO). Dividindo o sinal AD(e, i) pela bPIO e gerando os valores de
normalização e velocidade.

O sinal compensado pela bPIO ADbPIO(e, i) é gerado pela divisão:

ADbPIO(e, i) = AD(e, i)
bPIO(e) (4.11)

O sinal normalizado é igual ao sinal ADPIOn(e, i), afirmação constatada após
calcular a normalização de cada sinal separadamente.

ADbPIOn(e, i) = ADPIOn(e, i) (4.12)

E a velocidade do sinal compensado pela bPIO é também calculado pela aproxima-
ção da derivada como mostra a equação:

VbPIO(e, i) =
 ADbPIO(e, i+ 1)− ADbPIO(e, i) se i < I

0 outros
(4.13)

4.2.3 Definição dos intervalos para análise dos sinais compensados

O mesmo método de análise dos intervalos é aplicado nos sinais gerados após a com-
pensação da PIO e bPIO, gerandoRADP IO

(e, s),RADbP IO
(e, s),RADP IOn

(e, s),RADbP IOn
(e, s),

RVP IO
(e, s) e RVbP IO

(e, s), como segue.

RADP IO
(e, s) = mediana(ADPIO(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.14)
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RADbP IO
(e, s) = mediana(ADbPIO(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.15)

RADP IOn
(e, s) = mediana(ADPIOn(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.16)

RADbP IOn
(e, s) = mediana(ADbPIOn(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.17)

RVP IO
(e, s) = mediana(VPIO(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.18)

RVbP IO
(e, s) = mediana(VbPIO(e, i)), ∀ i ε Intervalos(s) (4.19)

Este capítulo apresenta os valores de mediana RAD(e, s), RADn(e, s), RV (e, s),
RADP IO

(e, s), RADbP IO
(e, s), RADP IOn

(e, s), RADbP IOn
(e, s), RVP IO

(e, s) e RVbP IO
(e, s) que

serão utilizados para criação dos classificadores na seção 5.1. A Tabela 6 resume os valores
de mediana gerados neste capítulo.

Tabela 6 – Resumo dos valores de mediana gerados neste capítulo.

Grupo Valores Descrição

Amplitude de deflexão
(AD) F (e, 3S)

RAD(e, s) Valores de mediana dos intervalos de AD
RADn(e, s) Valores de mediana dos intervalos de AD nor-

malizados
RV (e, s) Valores de mediana dos intervalos da veloci-

dade AD
Amplitude de deflexão
compensados pela PIO
FIOP (e, 3S)

RADP IO
(e, s) Valores de mediana dos intervalos de AD com-

pensados pela PIO
RADP IOn

(e, s) Valores de mediana dos intervalos de AD com-
pensados pela PIO normalizados

RVP IO
(e, s) Valores de mediana dos intervalos da veloci-

dade AD compensados pela PIO
Amplitude de deflexão
compensados pela
bPIO FbIOP (e, 3S)

RADbP IO
(e, s) Valores de mediana dos intervalos de AD com-

pensados pela bPIO
RADbP IOn

(e, s) Valores de mediana dos intervalos de AD com-
pensados pela bPIO normalizados

RVbP IO
(e, s) Valores de mediana dos intervalos da veloci-

dade AD compensados pela bPIO
Fonte: Elaborada pela autora.
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5 DESENVOLVIMENTO DE CLASSIFICADORES

Todos os valores de mediana elaborados no Capítulo 4 serão utilizados juntos aos
parâmetros existentes do Corvis para no desenvolvimento de classificadores para detecção
do ceratocone. Neste capítulo o método proposto para o desenvolvido desses classificadores
será explicado.

5.1 Desenvolvimento dos classificadores
São propostas três abordagens para organização dos dados. Em resumo, os dados

elaborados se dividem em: (1) informações sem compensação; (2) informações compensadas
pela PIO; e (3) informações compensadas pela bPIO. O Algoritmo 4 e a Figura 51 apresenta
os passos para o desenvolvimento dos classificadores.

Algoritmo 4: Método para o desenvolvimento dos classificadores.
Input :Medianas dos intervalos dos sinais da Amplitude de Deflexão compensados

e não compensado F (e, 3S), FIOP (e, 3S) e FbIOP (e, 3S)
Output :Taxas de avaliação dos classificadores resultados

1 tipoFunc(:, :)← [’linear’,’quadratic’,’diagquadratic’,’diaglinear’,
’pseudolinear’,’pseudoquadratic’]

2 FCell(1, 1 : 3)← [[F (e, 3S)], [FIOP (e, 3S)], [FbIOP (e, 3S)]]
3 foreach i ∈ [1, length(FCell)] do
4 AS ← seleção_forward(FCell1, i)
5 foreach t ∈ [1, length(FuncType)] do
6 Rt1(:, i, t)← função_discriminante(FCell(1, i)(AS),tipoFunc(:, t))
7 end
8 R1(:, i)← retorna_melhor_predicao(Rt1(:, i, t))
9 Fpaqui ← [R1(:, i), Pachy(:, 1), PachySlope(:, 1), ARTh(:, 1)]

10 ASpaqui ← seleção_forward(Fpaqui)
11 foreach t ∈ [1, length(FuncType)] do
12 Rt2(:, i)← função_discriminante(ASpaqui(:, :)(ASpaqui),tipoFunc(:, t))
13 end
14 end
15 resultados← rertorna_taxas_avaliacao(Rt1,Rt2)

Cada abordagem também incluirá os parâmetros do Corvis, objetivo é unir os
parâmetros já desenvolvidos e gerar informações novas que possam contribuir para detecção
do ceratocone. Na primeira abordagem proposta os 35 parâmetros biomecânicos serão
inseridos: Def Amp Max, A1 Time, A1 Velocity, A2 Time, A2 Velocity, HC Time, Peak
Dist, Radius, A1 Deformation Amp, HC Deformation Amp, A2 Deformation Amp, A1
Deflection Length, HC Deflection Length, A2 Deflection Length, A1 Deflection Amp, HC
Deflection Amp, A2 Deflection Amp, Deflection Amp Max, Deflection Amp Max, Whole
Eye Movement Max, Whole Eye Movement Max, A1 Deflection Area, HC Deflection Area,



Capítulo 5. DESENVOLVIMENTO DE CLASSIFICADORES 90

Figura 51 – Diagrama que apresenta os passos para o desenvolvimento dos classificadores.

Fonte: Elaborada pela autora.

A2 Deflection Area, A1 dArc Length, HC dArc Length, A2 dArc Length, dArc Length Max,
Max Inverse Radius1, DA Ratio Max2, DA Ratio Max1, Integrated Radius1, SPA1, IOP e
bIOP. Nas segunda e terceira abordagens os dois parâmetros relacionados a PIO (IOP e
bIOP) não serão incluídos pois suas informações já estão sendo utilizadas na compensação.

No segundo momento os três parâmetros estáticos do Corvis, relacionados a espes-
sura (Pachy, PachySlope e ARTh), serão incluídos para a avaliação dos resultados. Assim
os dados são organizados da seguinte maneira:

• Abordagem 1: Inclui as medianas dos intervalos relacionados ao sinal AD RAD(e, s),
RADn(e, s) e RV (e, s) e os parâmetros biomecânicos do Corvis, incluindo valores da
PIO.

• Abordagem 2: Inclui as medianas dos intervalos relacionados aos sinais compensa-
dos pela PIO RADP IO

(e, s), RADP IOn
(e, s) e RVP IO

(e, s) e os parâmetros biomecânicos
do Corvis, sem incluir os parâmetro IOP e bIOP.

• Abordagem 3: Inclui as medianas dos intervalos relacionados aos sinais com-
pensados pela bPIO RADbP IO

(e, s), RADbP IOn
(e, s) e RVbP IO

(e, s) e os parâmetros
biomecânicos do Corvis, sem incluir os parâmetro IOP e bIOP.

• Integração com informações da espessura: O resultado de cada uma das abor-
dagens será integrado aos parâmetros estáticos do Corvis relacionados a paquimetria:
Pachy, PachySlope e ARTh.

As etapas e escolhas dos métodos para desenvolvimento dos classificadores são
apresentadas nas próximas subseções.
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5.1.1 Função Discriminante

Os classificadores propostos são desenvolvidos utilizando função discriminante
(FISHERT, 1936). As seis funções existentes para aplicação no Matlab foram testadas:
linear, quadratic, diagquadratic, diaglinear, pseudolinear e pseudoquadratic, a Tabela 7
descreve as funções. Para o treinamento e avaliação dos classificadores o método leave-
one-out-cross-validation (LOOCV) foi aplicado.

Tabela 7 – Tipos de funções discriminante.

Função Descrição Tratamento do preditor
linear Análise discriminante linear

regularizada (do inglês regu-
larized Linear Discriminant
Analysis (LDA))

Todas as classes possuem a mesma
matriz de covariância.

diaglinear LDA Todas as classes têm a mesma matriz
de covariância diagonal.

pseudolinear LDA Todas as classes possuem a mesma
matriz de covariância. A matriz de
covariância é invertida, usando o
pseudo inverso.

quadratic Análise discriminante qua-
drática (do inglês Quadra-
tic Discriminant Analysis
(QDA))

As matrizes de covariância podem
variar entre as classes.

diagquadratic QDA As matrizes de covariância são diago-
nais e podem variar entre as classes.

pseudoquadratic QDA As matrizes de covariância podem va-
riar entre as classes. A matriz de cova-
riância é invertida, usando o pseudo
inverso.

Fonte: Adaptado e traduzido de The MathWorks Inc (2018).

Optamos pela função discriminante pois é um método aplicado na literatura
(KOPROWSKI; AMBRÓSIO, 2015) e por ser uma opção que permite uma identificação
mais clara da participação de cada atributo na resolução do problema. Isso viabiliza uma
melhor discussão com os especialistas médicos, pois há uma necessidade das soluções
propostas seguirem uma lógica clínica de raciocínio. Utilizando métodos mais simples
em suas propostas de solução, por exemplo em casos de específica linearidade ou não é
possível discutir com os especialistas quais parâmetros tiveram qual tendência; diferente de
métodos caixa preta como as redes neurais. E na revisão de literatura os principais índices
são propostos com regressão logística seguindo essa tendência. Mas outros algorítimos
podem ser avaliados como trabalhos futuro.

Como além da base de treinamento há outras duas bases para validação, então foi
escolhido o método leave-one-out-cross-validation (LOOCV), utilizá-lo é uma forma de
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obter o máximo da base de treinamento. Os método de validação cruzada com 10 folds
também foi aplicado, mas em todos os casos observados o método escolhido apresentou
melhores resultados.

5.1.2 Seleção de atributos

O desenvolvimento dos classificadores é baseado na seleção de atributos forward
selection usando o método wrapper (KOHAVI; JOHN, 1997). O método backward selection
também foi aplicado, mas em todos os casos observados o forward selection apresentou
melhores resultados. Como a quantidade de atributos é grande e os dados elaborados são
similares, tem-se o objetivo de identificar os atributos de fato relevantes, para resolução
do problema.

No método wrapper a seleção de cada atributo é realizada com um algorítimo de
indução. Essa alternativa deixou a seleção mais elaborada e alcançou melhores resultados.
A função discriminante também foi utilizada com leave-one-out-cross-validation (LOOCV)
na seleção. Os tipos de função linear e quadrática foram aplicados, e a função linear
apresentou melhores resultados. O critério para a seleção dos atributos foi a maximização
da AUC.

A Figura 52 apresenta um resumo dos valores que são incluídos em cada abordagem
indicando a quantidade de atributos. Onde a abordagem 1 totaliza 665 atributos e as
abordagens 2 e 3 totalizam 663, pois não incluem os dois parâmetros relacionados a pressão
intraocular.

5.2 Integração com informações da espessura
A inclusão dos dados paquimétricos do Corvis é proposta através de uma nova

seleção de atributos. Junto ao resultado do classificador de cada abordagem, são adicionados
os 3 parâmetros relacionados a paquimetria: Pachy, PachySlope e ARTh. E uma nova
seleção é proposta com 4 atributos: resultado do classificador da abordagem mais Pachy,
PachySlope e ARTh.

O mesmo método de seleção já mencionado na subseção 5.1.2 é aplicado. A Figura 53
mostra a proposta de inclusão das informações de espessura em cada abordagem.
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Figura 52 – As três abordagens para o desenvolvimento de classificadores com base na
seleção de atributos. Abordagem 1 inclui valores relacionados ao sinal de
amplitude de deflexão e os parâmetros biomecânicos do Corvis. A abordagem
2 inclui valores relacionados ao sinal de amplitude de deflexão compensado
pela PIO e os parâmetros biomecânicos do Corvis não incluindo os parâmetros
IOP e bIOP. E a abordagem 3 inclui valores relacionados ao sinal de amplitude
de deflexão compensado pela bPIO e os parâmetros biomecânicos do Corvis
não incluindo os parâmetros IOP e bIOP

Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 53 – Quadro da proposta de inclusão das informações de espessura em cada abor-
dagem.

Fonte: Elaborada pela autora.
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6 RESULTADOS

Unindo todas as etapas propostas, como mostra a Figura 54, temos o método
completo proposto nesta tese, onde 6 classificadores são desenvolvidos. Este capítulo tem o
objetivo de apresentar as bases de dados utilizadas e apresentar os resultados. Mostrando,
comparando e discutindo a performance dos classificadores.

Figura 54 – Diagrama apresentando todo o método proposto.

Fonte: Elaborada pela autora.

A Tabela 8 apresenta o tempo de execução de cada fase do método quando executado
na base de treinamento.

Tabela 8 – Tempo de execução de cada etapa do método para desenvolvimento dos modelos
na base de treinamento.

Etapa Tempo de execução
(segundos)

Tempo de execução
(horas)

Pré-processamento 24499,63 6,80
AD e Compensação PIO 49,74 0,0138
Desenvolvimento classificadores 46221,53 12,84

Fonte: Elaborada pela autora.

6.1 Quantitativo das bases após a verificação
Todas as etapas propostas no pré-processamento, Capítulo 3, são realizadas com

todas as bases de dados. Na etapa de validação subseção 3.2.9 cada base tem exames
removidos devido a não identificação do correto contorno corneal.
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A base de dados de treinamento reduz seu quantitativo em cerca 26% no total de
exames, permanecendo 195 olhos saudáveis e 136 olhos com ceratocone, e E muda para
E = 331. A base de dados de validação reduz um percentual equivalente, ficando com 243
olhos Ev = 243, 156 olhos saudáveis e 87 olhos com ceratocone. A base VAE-NT, os casos
altamente assimétricos, tem menos exames excluídos proporcionalmente, permanecendo
53 casos na base, EV AE−NT = 53.

Apenas os exames que passaram na verificação foram usados para o desenvolvi-
mento dos classificadores ou avaliação da performance. A Tabela 9 apresenta um resumo
quantitativo das bases de dados após a validação do contorno.

Tabela 9 – Resumo quantitativo das bases de dados após a validação do contorno.

Nome da base Qtd total olhos Qtd ceratocone Qtd normais % de redução
Base de treinamento 331 136 195 26,6%
Base de validação 243 87 156 25,2%
Base VAE-NT 53 53 0 17,2%

Fonte: Elaborada pela autora.

6.2 Resultados
Iniciaremos essa seção apresentando os atributos selecionados e a performance do

treinamento em cada uma das três abordagens. Em seguida, apresentaremos os atributos
selecionados e a performance do treinamento da integração com as informações de espessura.
Depois, os resultados nas bases de validação e base VAE-NT são apresentados. E por fim,
uma comparação estatística entre os resultados.

Em todas as avaliações de performance as taxas do Corvis Biomechanical Index
(CBI) (VINCIGUERRA et al., 2016) dos mesmos casos serão apresentadas para comparação.
Ao apresentar os parâmetros selecionados, a ordem na lista é a mesma ordem da seleção.

Para apresentar as performances as seguintes abreviações serão utilizadas: TP-
verdadeiro positivo, TN-verdadeiro negativo, FP-falso positivo, FN-falso negativo, SPC-
especificidade, SEN-sensibilidade, ACC-acurácia e AUC-área abaixo da curva. Uma análise
dos possíveis pontos de corte foi realizada, mas o valor 0,5 apresentou os melhores resultados,
então foi definido como padrão em todos os classificadores.

6.2.1 Resultados abordagens

Para o Abordagem 1, que envolve as medianas dos intervalos relacionados à
amplitude de deflexão, junto com os parâmetros de saída do Corvis, não incluindo a
espessura, os atributos selecionados foram:
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1. SPA1 (ROBERTS et al., 2017)

2. Intervalo 3/13 DA

3. Intervalo 1/16 DA

4. Intervalo 10/12 V

5. Intervalo 12/12 V

6. Intervalo 12/13 V

Apenas o parâmetro do Corvis SPA1 foi selecionado e duas medinas dos intervalos
referente ao início do sinal DA e intervalos referente ao final do sinal da velocidade V
permanecem. Como a proposta do métodoforward é incluir apenas os parâmetros que
geram ganho de AUC (critério definido), a tendência é selecionar poucos parâmetros, tanto
esta abordagem como a terceira apesentaram apenas 6 parâmetros na seleção.

Para o Abordagem 2, que avalia a amplitude de deflexão compensada pela IOP
juntamente com os parâmetros do Corvis, sem incluir IOP, bIOP e informações de espessura,
os atributos selecionados foram:

1. A1 Deformation Amp(mm)

2. A2 Deflection Length

3. A2 Deflection Amp(mm)

4. DA Ratio Max 2mm

5. SPA1

6. Intervalo 3/4 DAIOP

7. Intervalo 6/6 VIOP

8. Intervalo 2/8 VIOP

9. Intervalo 5/10 VIOP

10. Intervalo 9/12 VIOP

Nesta abordagem, 5 parâmetros do Corvis foram inicialmente selecionados. Três
relacionados as momentos de aplanação, um ao momento de maior curvatura, em seguida
o SPA1, a mediana de um intervalo do valor de amplitude de deflexão e várias medianas
dos intervalos iniciais e final do sinal da velocidade.

Para a Abordagem 3, que contém os valores compensados pela bPIO, os atributos
selecionados foram:
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1. SPA1

2. Intervalo 1/9 DAbIOP

3. Intervalo 12/16 DAbIOP

4. Intervalo 5/5 VbIOP

5. Intervalo 5/10 VbIOP

6. Intervalo 3/16 VbIOP

Semelhante ao resultado da Abordagem 1, apenas o SPA1 foi selecionado como
parâmetro do Corvis, em seguida, duas medianas do sinal da amplitude de deflexão e três
medianas do sinal da velocidade.

A presença recorrente das medianas de valores referente ao início e ao fim dos sinais,
trazem a tona uma análise importante: a forma que a córnea começa resistindo a jato de
ar e também como ela se move sozinha para retornar ao estado inicial são relevantes. E os
parâmetros atuais propostos pelo Corvis não consideram inteiramente esses momentos,
principalmente o final do exame. Não há parâmetro algum que apresente informações sobre
o movimento final da córnea, apenas a segunda aplanação é avaliada. E uma curiosidade a
comentar é que analisando alguns exames, se observa pequena diferença entre a posição
da córnea na primeira e na última imagem do exame, como mostra a Figura 55. Podendo
constatar que, em alguns casos, dentro do tempo do exame ou olho e/ou a córnea não
retornam ao seu estado inicial. Isso pode ser melhor investigado e pode trazer alguma
característica biomecânica nova.

Figura 55 – Diferença da posição da córnea entre a primeira em verde e a ultima imagem
do exame em roxo.

Fonte: Elaborada pela autora.

A performance dos classificadores desenvolvidos na base de treinamento em cada
abordagem biomecânica são mostrados na Tabela 10. A tabela também mostra os resultados
obtidos com o Corvis Biomechanical Index (CBI) (VINCIGUERRA et al., 2016) que é
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Tabela 10 – Resultados dos classificadores desenvolvidos na base de treinamento para cada
abordagem biomecânica e também a performance do CBI nesta base. Melhor
resultado em destaque.

CBI
Funções TP FP FN TN SEN SPC ACC AUC
CBI 185 10 16 120 0.882 0.949 0.921 0.919

Abordagem 1 (A1)
Funções TP FP FN TN SEN SPC ACC AUC
Linear/Pseudolinear 186 9 25 111 0.816 0.954 0.897 0.914
Diagquadratic 176 19 42 94 0.691 0.903 0.816 0.890
Diaglinear 180 15 30 106 0.779 0.923 0.864 0.914
Quadratic/Pseudoquadratic 178 17 34 102 0.750 0.913 0.846 0.895

Abordagem 2 (A2)
Funções TP FP FN TN SEN SPC ACC AUC
Linear /Pseudolinear 190 5 16 120 0.882 0.974 0.937 0.954
Diagquadratic 180 15 38 98 0.721 0.923 0.840 0.897
Diaglinear 175 20 35 101 0.743 0.897 0.834 0.891
Quadratic/Pseudoquadratic 187 8 34 102 0.750 0.959 0.873 0.930

Abordagem 3 (A3)
Funções TP FP FN TN SEN SPC ACC AUC
Linear/Pseudolinear 182 13 17 119 0.875 0.933 0.909 0.938
Diagquadratic 170 25 37 99 0.728 0.872 0.813 0.869
Pseudolinear 165 30 34 102 0.750 0.846 0.807 0.879
Quadratic/Pseudoquadratic 174 21 23 113 0.831 0.892 0.867 0.916
TP-verdadeiro positivo, TN-verdadeiro negativo, FP-falso positivo e FN-falso negativo.
SPC-especificidade, SEN-sensibilidade, ACC-acurácia, AUC-área abaixo da curva,

Fonte: Elaborada pela autora.

baseado nos parâmetros: A1 Velocity, ARTh, SPA1, DA Ratio Max 1mm, DA Ratio Max
2mm e um desvio padrão da DA, como apresentado na revisão de literatura.

As funções discriminantes do tipo linear apresentaram as maiores AUCs das funções
das Abordagens 1, 2 e 3 foram 0,914, 0,954 e 0,938, respectivamente. O classificador linear da
Abordagem 2 apresentou a melhor AUC e, portanto, foi considerado a melhor Abordagem
biomecânica. A Figura 56 mostra os dotplots de cada abordagem, juntamente com uma
comparação com o desempenho do CBI, Figura 56d.

Observa-se que a quantidade de falsos negativos, que resultará na taxa de sensi-
bilidade de cada classificador é de muita importância neste trabalho, pois representam
os casos doentes que o classificador erra a predição. A quantidade de falsos negativos do
modelo de melhor acurácia foi igual a quantidade do CBI.

Ao todo foram avaliados 18 classificadores, e o resultado da melhor função discri-
minante de cada abordagem, terá as informações de espessura adicionadas a seguir.
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Figura 56 – DotPlots. (a) Abordagem 1; (b) Abordagem 2; (c) Abordagem 3; e (d) CBI

(a) (b)

(c) (d)

Fonte: Elaborada pela autora.

6.2.2 Resultados integração espessura

Nesta seção um método é proposto para integração das informações de espessura
geradas pelo Corvis. Lembrando que essas informações são referente a um corte horizontal
da córnea. Os três parâmetros gerados pelo Corvis que compõe o Perfil Horizontal de
Espessura Corneal (PHEC) são: Pachy, PachySlope e ARTh. A proposta aqui é adicioná-los
aos resultados de cada abordagem, para uma nova seleção de atributos, usando as mesmas
configurações. Então os atributos selecionados em cada abordagem com a inclusão serão
apresentados, assim como a performance na base de treinamento.

Os atributos selecionados entre: resultado Abordagem 1, Pachy, PachySlope e
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ARTh, foram:

1. Pachy

2. ARTh

3. Resultado da Abordagem 1

Para inclusão de paquimetria a Abordagem 2, os seguintes parâmetros foram
selecionados:

1. PachySlope

2. Resultado da Abordagem 2

Para a Abordagem 3, esses foram os parâmetros selecionados:

1. Pachy

2. PachySlope

3. ARTh

4. Resultado da Abordagem 3

A Tabela 11 mostra a performance da melhor função para cada abordagem após a
inclusão do perfil horizontal de espessura.

Tabela 11 – Resultados de cada abordagem ao incluir o perfil horizontal de espessura na
base de dados de treinamento.

Abordagem Função TP FP FN TN SEN SPC ACC AUC
Abordagem 1 + PHEC (A1e) diagLinear 189 6 19 117 0,860 0,969 0,924 0,946
Abordagem 2 + PHEC (A2e) diagQuadratic 188 7 14 122 0,897 0,964 0,937 0,960
Abordagem 3 + PHEC (A3e) diagQuadratic 185 10 14 122 0,897 0,949 0,927 0,954
SPC-especificidade, SEN-sensibilidade, ACC-acurácia, AUC-área abaixo da curva,
TP-verdadeiro positivo, TN-verdadeiro negativo, FP-falso positivo e FN-falso negativo.

Fonte: Elaborada pela autora.

O classificador gerado com a função diagquadratic na Abordagem 2e apresentou
a maior AUC de 0,960, com especificidade de 0,964, um sensibilidade de 0,897 e uma
acurácia de 0,937, conforme apresentado na Tabela 11. A Figura 57 mostra o dotplot para
esta melhor abordagem.

A Figura 58 mostra comparação das curvas Operating Operating Characteristic
(ROC) para as três abordagens biomecânicas, a abordagem 2 com a inclusão do PHEC e
também o CBI.
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Figura 57 – DotPlot Abordagem 2 + PHEC (A2e)

Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 58 – Comparação curvas ROC.

Fonte: Elaborada pela autora.

Finalizamos aqui a apresentação das performances na base de treinamento, a
performance nas demais bases serão apresentados a seguir.

6.2.3 Resultados bases externas

Os dois melhores classificadores identificados pela AUC são: Abordagem 2 (A2) e
Abordagem 2 com espessura (A2e). Essa seção propõe avaliar a performance da aplicação
destes dois classificadores nas duas demais bases: de validação e base VAE-NT.
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Na base de validação tanto o A2 como o a A2e resultam AUC de 0,868, mas houve
uma diferença na acurácia com 0,815 para A2 e 0,819 para A2e e 0,874 no CBI, conforme
apresentado na Tabela 12.

Tabela 12 – Resultados do CBI, Abordagem 2 e Abordagem 2e na base de validação

Classificadores TP FP FN TN SEN SPC ACC AUC
CBI 150 6 24 63 0,724 0,962 0,877 0,874
Abordagem 2 (A2) 150 6 39 48 0,552 0,962 0,815 0,868
Abordagem 2 + PHEC (A2e) 151 5 39 48 0,552 0,968 0,819 0,868
SPC-especificidade, SEN-sensibilidade, ACC-acurácia, AUC-área abaixo da curva,
TP-verdadeiro positivo, TN-verdadeiro negativo, FP-falso positivo e FN-falso negativo.

Fonte: Elaborada pela autora.

Na base VAE-NT, os casos altamente assimétricos, o classificador A2 foi capaz de
prever 16 dos 53 casos, resultando em 30% de sensibilidade. Quando o classificar A2e é
aplicado, 17 casos são detectados, representando uma sensibilidade de 31%. Enquanto
o CBI previu corretamente apenas 10 casos, resultando em uma precisão de 19%. A
Tabela 13 mostra os resultados. Esse foi o principal ganho de resultado deste trabalho
de tese, mostrando que as novas informações biomecânicas desenvolvidas aqui podem
contribuir para detecção de casos que ainda não apresentam alterações topográficas.

Tabela 13 – Performance dos classificadores A2 e A2e na base VAE-NT.

Abordagens Qtd acertos % acerto
CBI 10 19%
Abordagem 2 (A2) 16 30%
Abordagem 2 + PHEC (A2e) 17 31%

Fonte: Elaborada pela autora.

6.2.4 Comparação estatística

Um avaliação estatística é proposta inicialmente para comparar a performance
entre as abordagens biomecânicas. Para isso foi calculando o nível de significância entre os
resultados das três abordagens A1, A2 e A3. Verificando se há diferença estatística entre
elas. A Tabela 14 mostra os resultados de comparação entre os pares.

Considerando um nível de significância de 0,05, podemos concluir que entre todas
as abordagens biomecânicas houve diferenças estatísticas.

Também foram avaliadas as diferenças entre o CBI e as abordagens A2 e A2e.
Conforme apresentado na Tabela 15, não houve diferença significativa em nenhum dos
pares analisados, considerando um nível de significância de 0,05.
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Tabela 14 – Comparação do nível de significância entre as abordagens biomecânicas.

Parares de comparação Nível de significância
Base de treinamento

Abordagem 1 ∼Abordagem 2 P = 0,0007
Abordagem 1 ∼Abordagem 3 P = 0,0302
Abordagem 2 ∼Abordagem 3 P = 0,0466

Fonte: Elaborada pela autora.

Tabela 15 – Comparação do nível de significância entre o CBI e as abordagens A2 e A2e.

Parares de comparação Nível de significância
Base de treinamento

CBI ∼Abordagem 2 P = 0,5035
CBI ∼Approach 2e P = 0,3224

Abordagem 2 ∼Abordagem 2e P = 0,4392
Base de validação

CBI ∼Abordagem 2 P = 0,7828
CBI ∼Abordagem 2e P = 0,8016

Abordagem 2 ∼Abordagem 2e P = 0,9093
Fonte: Elaborada pela autora.

6.3 Discussão
O estudo da biomecânica da córnea é clinicamente relevante na triagem de cera-

tocone leve e forma frustra de ceratocone. O presente trabalho criou classificadores para
detecção de ceratocone com base nos valores de amplitude de deflexão (sinal AD) com e sem
compensação da PIO e da bPIO. O objetivo deste estudo foi desenvolver um classificador
com apenas informações biomecânicas da córnea. Uma das abordagens testadas no estudo
(Abordagem 2) foi considerada a melhor abordagem biomecânica, que forneceu resultados
que não mostraram diferenças significativas do CBI (VINCIGUERRA et al., 2016). Apesar
do fato de o CBI incluir informações sobre o Perfil Horizontal de Espessura Corneal
(PHEC). No entanto, quando as informações do PHEC foram integradas, um nível de
significância maior que 0,05 foi mantido, mas com uma pequena melhora na acurácia. Como
os resultados sem compensação de PIO (Abordagem 1) são significativamente menores
que os resultados dos valores compensados (Abordagens 2 e 3), podemos afirmar que a
proposta de compensação feita através da divisão, que é considerada uma compensação
linear simples, trouxe considerável melhoria para a detecção de ceratocone. Comparando a
Abordagem 2 - compensação pela PIO e Abordagem 3 - compensação bPIO, percebe-se
que não houve diferença significativa.

O trabalho de Koprowski e Ambrósio (2015) avalia os valores de vibração da córnea
para classificação de ceratocone com precisão de 92%, confirmando que é útil avaliar a
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vibração da córnea. Como a Abordagem 2e apresentou acurácia maior que 93% na base de
dados de treinamento, seria interessante investigar se o resultado da avaliação dos valores
de vibração corneana após a compensação da PIO, se aumentaria a acurácia de Koprowski
e Ambrósio (2015). Em relação ao trabalho de Mercer et al. (2017) que alcança AUC de
98,5, aparentemente superior mas este trabalho não realiza uma comparação direta com os
resultados do CBI, para confirmação se é estatisticamente superior ou equivalente ao CBI
sem incluir informações de espessura. O método proposto aqui gera novas informações
biomecânicas, contribuindo para a evolução dessa área de pesquisa.

Quanto aos índices BAD (CORREIA et al., 2012) e TBI (AMBRÓSIO et al., 2017),
é uma tendência juntar parâmetros de saída de vários dispositivos para obter melhores
taxas de previsão. BAD - índice que une topografia e tomografia; e o TBI - índice que
une tomografia e biomecânica; são os índices que alcançam melhores taxas de detecção
de ceratocone apresentando AUC de 1,00 e AUC de 0,996, respectivamente, para os
casos relatados. Para comparação estes trabalhos propomos juntar as novas informações
biomecânicas geradas neste estudo com informações de outros métodos clássicos de análise
da córnea como tomografia, que incluem informações de espessura mais detalhadas e
topografia.



105

7 CONSIDERAÇÕES FINAIS

Esta trabalho tem como foco desenvolver um método de detecção para o ceratocone
baseado apenas em informações biomecânicas geradas pelo aparelho Corvis. Para isso, três
etapas foram propostas: iniciando pela elaboração de um novo método de pré-processamento
das imagens do Corvis; uma proposta de processamento dos dados da curvatura extraídos
das imagens, a partir da compensação da pressão intraocular e da análise mais elaborada
de sinais; e finalizando com o desenvolvimento dos classificadores com várias abordagem,
com e sem compensação da pressão intraocular.

No método de pré-processamento proposto, algumas etapas foram baseadas nos
principais trabalhos do estado da arte, prezando métodos existentes ou propondo ajustes,
mas também foram propostas novas etapas: a tentativa de remoção da logomarca, a
manutenção de objetos baseando-se na largura do retângulo e a inversão dos olhos esquerdos
para definição do contorno. Propomos o método de detecção de bordas Canny com
configuração diferentes e uma validação mais rigorosa do contorno. As etapas mantidas
como propostas na literatura foram: o filtro de mediana, a definição do contorno pelos
primeiros pontos brancos de cada coluna e o tratamento de descontinuidades.

Quanto ao processamentos dos dados da curvatura propomos um método não
investigado anteriormente que se baseia no valor de deflexão máxima em cada imagem
e na análise dos intervalos dos sinais de amplitude de deflexão, amplitude de deflexão
normalizado e velocidade. Também foi proposta a compensação da variação da Pressão
Intraocular (PIO) por exame. Procedimentos que geraram novas informações biomecânicas
da córnea.

Desta forma, um método para desenvolvimento dos classificadores é proposto, se
baseando em função discriminante e seleção de atributos. Este método utiliza todas as
novas informações produzidas neste trabalho organizando-as em 3 abordagens: novos
valores de amplitude de deflexão; valores compensados pela PIO; e valores compensados
pela bPIO. Todas as abordagens incluindo os parâmetros existentes no Corvis sem incluir
a paquimetria, que foi integrada aos resultados em seguida, gerando mais 3 classificadores
incluindo informações paquimétricas.

7.1 Contribuições
A principal contribuição deste trabalho foi desenvolver um método para detecção

do ceratocone apenas com informações biomecânicas. Como comprovado pela análise
estatística o classificador da segunda abordagem, que envolve os dados compensados pela
PIO e apenas dados biomecânicos da córnea, é equivalente ao Corvis Biomechanical Index
(CBI) que ainda considera informações da espessura corneal. Assim desenvolvendo um
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método de classificação totalmente biomecânico, objetivo desta tese. Com destaque para o
principal ganho em resultado na base VAE, os casos altamente assimétricos, que alcançou
30% de sensibilidade enquanto o CBI teve apenas 19%.

Uma contribuição foi observar a influência da variação da Pressão Intraocular (PIO)
no movimento corneal, para detecção do ceratocone. Nas análises estatísticas apresentadas,
podemos confirmar que há diferenças significativas dos resultados dos classificadores sem e
com a compensação. Ratificando o que se encontra na literatura, que há relação entre PIO
e a amplitude de deflexão, mas agora verificando que essa relação impacta na detecção do
ceratocone.

Outra contribuição foi propor um novo método para análise dos valores de amplitude
de deflexão. Método que permite avaliar diversos momentos de deflexão, não se limitando
aos valores pontuais nas aplanações ou na maior concavidade. Assim confirmando o que se
encontra na literatura que os valores de Amplitude de Deflexão (AD) e a Velocidade (V)
corneal são relevantes para detecção do ceratocone (TIAN et al., 2014b; YE et al., 2015).

Também é uma contribuição deste trabalho a avaliação da inclusão de informações
de espessura em classificadores baseados em informações biomecânicas. Uma pequena
melhora na acurácia foi percebida, mas não foi encontrada diferença significativa para
comprovar os achados de (VINCIGUERRA et al., 2018). Acreditamos que esse ponto pode
ser mais explorado, provavelmente algorítimos mais elaborados possam trazer melhores
resultados. Pois essa integração entre biomecânica e paquimetria já é reconhecida como
sucesso em outros tipos de integração, como no Tomographic and Biomechanical Index
(TBI) que envolve dados biomecânicos e paquimétricos.

Um artigo de título “Corneal deformation amplitude analysis for keratoconus
detection through compensation for intraocular pressure and integration with horizontal
thickness profile” foi redigido com os principais achados desta tese e submetido ao periódico:
Computers in Biology and Medicine. Este artigo está em fase final de avaliação.

7.2 Trabalhos Futuros
Diversos trabalhos futuros podem ser propostos: formas complexas para compensa-

ção da PIO; desenvolvimentos dos classificadores com métodos mais elaborados; estudo do
epitélio corneal para detecção do ceratocone; análise da complementariedade dos resultados
dos classificadores desenvolvidos, propondo multi-classificadores; analise da relevância dos
atributos com outros métodos como anova e também uma análise da posição da córnea na
última imagem.

A principal sugestão para trabalhos futuros é combinar as novas informações
biomecânicas geradas neste estudo com informações de outros métodos clássicos de análise
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da córnea como tomografia, topografia e também dados clínicos. Esses métodos clássicos
disponibilizam informações de espessura e elevação detalhadas da córnea e utilizando dados
clínicos de cada paciente como idade e erro refracional, é possível desenvolver métodos para
detecção prévia de ceratocone. Uma análise de risco do desenvolvimento do ceratocone é
necessária principalmente para os candidatos à cirurgia refrativa. Esse tipo de cirurgia
pode gerar como complicação o ceratocone iatrogênico (ectasia).

Mais uma opção de trabalho futuro é a utilização do método Deep learning nas
informações biomecânicas da córnea. É percebível a contribuição da Inteligência Artificial
(IA) para evolução da oftalmologia (DU; LI; HU, 2018), especificamente na detecção do
ceratocone, que avançou nos últimos anos (VINCIGUERRA et al., 2016; AMBRÓSIO
et al., 2017; LOPES et al., 2018; JACINTO, 2018). A oftalmologia tem ainda muitas
prospecções de avanço (HOGARTY; MACKEY; HEWITT, 2018). O objetivo é auxiliar
aos oftalmologistas quando a decisão cirúrgica e na escolha do método cirúrgico mais
adequado para cada paciente.
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