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RESUMOS E DESCRITORES

Resumo

Objetivo: Identificar alteracbes oftalmolégicas em pacientes infectados pelo virus da
hepatite C (HCV). Métodos: Estudo transversal analitico onde foram avaliados
portadores da infeccao crénica pelo HCV virgens de tratamento e pacientes com
anti-HCV negativos atendidos em um ambulatério de gastroenterologia. Todos foram
submetidos ao exame oftalmolégico completo, identificados sexo, idade e realizado
um interrogatério dirigido aos principais sinais e sintomas relacionados a doenca
ocular. Foram também realizados os testes de ruptura lacrimal, de Schirmer | e de
sensibilidade corneana. Resultados: Foram avaliados 70 portadores do HCV e 60
individuos do grupo controle. As médias de idade foram respectivamente 54 anos
+11 anos e 55 anos 10 anos (p = 0.76). Os sintomas oculares de fotofobia (p <
0.001), prurido (p = 0.004), lacrimejamento (p < 0.001), queixa de baixa da acuidade
visual (p < 0.001), sensacao de corpo estranho (p = 0.01), olho vermelho (p < 0.001),
ardor (p < 001) e sensacao de olho seco (p < 0.001) foram mais frequentes entre os
portadores do HCV. Alteracao no teste de ruptura do filme lacrimal ocorreu em 87%
dos casos de HCV positivo, contra 33% no grupo controle (p < 0.001) e o teste de
Schirmer foi alterado em 48% e 8,3%, respectivamente (p < 0.001). A sensibilidade
corneana retardada foi maior no grupo do estudo (p < 0.001). Alteracdes de fundo de
olho foram mais evidenciadas em pacientes com HCV (p < 0.001). Outras alteracdes
oftalmolégicas encontradas, como alteracées na iris, alteracbes na cdrnea,
alteracdes da conjuntiva, glaucoma e catarata ndo apresentaram diferencas entre os
grupos. Conclusao: Pacientes portadores de Hepatite C mostraram frequéncia
elevada de alteracdes e sintomas relacionados a superficie ocular. Tal achado
reforca a necessidade de incluir a infecgéo pelo HPV no diagndstico diferencial dos
pacientes com alteragdes oculares, e desta forma, contribuir para o diagnéstico

precoce da infeccéo

Palavras-chave: infeccao, hepatite C, olho, alteracdes oculares, superficie ocular.



ABSTRACT E KEYWORDS

Abstract

Objective: To identify ophthalmological changes in patients infected with hepatitis C
virus (HCV). Methods: An analytical cross-sectional study where patients with
chronic HCV infection and treatment with anti-HCV negative patients treated at an
outpatient gastroenterology clinic were evaluated. All of them underwent a complete
ophthalmological examination, identified sex, age and an interrogation directed to the
main signs and symptoms related to ocular disease. Tear rupture, Schirmer | and
corneal sensitivity tests were also performed. Results: 70 HCV patients and 60
control subjects were evaluated. The mean age was 54 years £ 11 years and 55
years + 10 years (p = 0.76). Ocular symptoms of photophobia (p < 0.001), pruritus (p
= 0.004), lacrimation (p < 0.001), complaint of low visual acuity (p < 0.001), foreign
body sensation (p = 0.01), red eye (p < 0.001), burning (p < 0.001) and dry eye
sensation (p < 0.001) were more frequent among patients with HCV. Alteration in the
tear film rupture test occurred in 87% of the cases of HCV positive, compared to 33%
in the control group (p < 0.001) and the Schirmer test was altered in 48% and 8.3%,
respectively (p < 0.001). Delayed corneal sensitivity was higher in the study group (p
< 0.001). Changes in the fundus of the eye were more evident in patients with HCV
(p < 0.001). Other ophthalmologic alterations, such as changes in the iris, changes in
the cornea, changes in the conjunctiva, glaucoma and cataract did not present
differences between the groups. Conclusion: Patients with hepatitis C showed a
high frequency of changes and symptoms related to the ocular surface. This finding
reinforces the need to include HPV infection in the differential diagnosis of patients

with ocular alterations, and thus contribute to the early diagnosis of infection.

Key words: infection, hepatitis C, eye, ocular changes, ocular surface.
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1. INTRODUGCAO

A infeccao pelo virus da hepatite C (HCV) é considerada um grande problema
de saude publica, devido a transmissdo através de sangue e fluidos corporais, pela
falta de sintomas, pela inexisténcia de vacinas e pelas limitagbes e possiveis
complicagdes do seu tratamento(’). A cada ano, cerca de 3 a 4 milhdes de pessoas
sao infectadas por Hepatite C (HCV) no mundo, sendo que a prevaléncia mundial é
de aproximadamente 130 a 170 milhdes de individuos cronicamente infectados,
ocasionando 350 mil ébitos por ano®. No Brasil, estima-se que 1% a 2% da
populacéo, sejam portadoras da hepatite C©).

O HCV é o maior responsavel por doenga cronica do figado“® e do
carcinoma hepatocelular no mundo ocidental, sendo uma significante causa de
morbidade®”). A infecgédo pelo HCV também pode resultar em varias anormalidades
extra-hepaticas, sendo considerada uma doenca sistémica®%1%. Dessa forma, o
figado n&o € o unico alvo do virus, cuja infec¢ao pode levar a disfungdes, através de

mecanismos imunoldgicos diversos, em varios outros 6rgaos('?.

O fato de ser uma doencga predominantemente assintomatica torna crucial o
conhecimento das manifestacdes extra-hepaticas provenientes da infecgdo pelo
HCV, aumentando a possibilidade de diagnéstico precoce, antes do aparecimento

das sequelas mais graves da infec¢cdo, como cirrose hepatica terminal.

Ja foi demonstrada a presenca de genes do HCV em tecidos extra-hepaticos
em portador de HCV. Por meio de técnicas de PCR, revelou-se o virus em
leucécitos, que podem representar reservatorios desse agente (12,

Pelo menos uma manifestacao extra-hepatica pode ocorrer em cerca de 38%
a 76% de pacientes infectados por HCV, sendo as mais frequentes: crioglobulinemia
com suas manifestacdes (vasculites, purpura palpavel e glomerulonefrites) e
desordens da pele como Liguen Plano e Porfiria Cutanea tarda(2'3). Fibrose
pulmonar, sindrome de Behcet, poliartrite, fibromialgia, sindrome de Guillain-Barre e
purpura trombocitopénica também tem sido descritos(!4:

Na crioglobulinemia, a crioglobulina é depositada em pequenos e médios
vasos, levando a um quadro de vasculite sistémica que pode se manifestar nas
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articulagdes, pele, glomérulos renais, ocasionar quadros de linfoma, alteragdes na

tireoide, diabetes, xerostomia e xeroftalmia (1213),

Muitas manifestagdes oculares tém sido descritas('®)- Tais alteragbes, assim
como todas as manifestacdes extra-hepaticas, sao atribuidas a acao direta do virus,
ao seu potencial linfoproliferativo e a sua capacidade de desencadear fenbmenos
imunolégicos!'®). Apesar de n&do haver alteragbes patognomonicas, algumas
associagcdes entre a infeccdo pelo virus C e varias sindromes oculares tem sido
reportadas('). Além disso, o virus C ja foi isolado na lagrima e no humor

vitreo(18:19.20)

No olho, ja foi descrito a relagdo de HCV com uma sindrome de olho seco
semelhante a Sjégren, Uulcera corneana de Mooren, carcinoma de células
escamosas ha superficie ocular, retinopatia, episclerite, vasculite da retina, edema
macular da retina, Ulceras marginais da cérnea, além de sequelas mais graves como

a neuropatia optica, a atrofia 6ptica e casos de cegueira (2122:23.24),

Dois trabalhos realizados no Brasil, Gomes®) e Zeni® descreveram
alteragdes oculares em portadores do HCV e detectaram, principalmente, doencgas

de superficie ocular.

Desse modo, a possibilidade do diagnédstico precoce da infecgéo, através das
manifestacdes extra-hepaticas, torna real a necessidade de avaliar a ocorréncia de
manifestacdes oculares e da infeccao pelo HCV em uma amostra de portadores do
virus do estado do Maranhéo.
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2. METODOLOGIA

Estudo transversal analitico com pacientes portadores do HCV (anti-HCV e
HCV-RNA positivos) virgens de tratamento atendidos no ambulatério especializado
em doencgas hepaticas (grupo de estudo) e pacientes anti-HCV negativos atendidos
no ambulatério de gastroenterologia geral (grupo controle) do Hospital Universitario
da Universidade Federal do Maranhao (HU-UFMA) de Janeiro a Dezembro de 2013.
Foram excluidos dos grupos (estudo e controle): portadores do virus da Hepatite B
(HBV), do virus da imunodeficiéncia humana adquirida (HIV), diabéticos,
colagenoses, portadores de hipertensao arterial, usuarios de imunossupressores,
lentes de contato e colirios que modificassem os resultados dos exames
oftalmoldgicos.

Avaliacdo oftalmolégica completa foi realizada em todos os participantes
(grupos de estudo e controle), sempre pelo mesmo examinador, obedecendo a um
protocolo pré-determinado que incluia: identificacdo, sexo, idade, interrogatério
dirigido aos principais sinais e sintomas relacionados a doenga ocular (dor nos
olhos, fotofobia, lacrimejamento, sensacdo de corpo estranho, prurido, olho
vermelho, ardor, sensacdo de olho seco e de baixa da acuidade visual). Foram

realizados os seguintes procedimentos obedecendo esta sequéncia:

(1) Avaliagdo da acuidade visual: realizada pela tabela de Snellen a uma distancia
padrao de 6 metros, classificada em satisfatéria, deficiéncia visual moderada,
deficiéncia visual grave e cegueira (modelo adotado pela Organizagdo Mundial
da Saude - OMS).

(2) Aplicagao do formulario Ocular Surface Disease Index (OSDI): este questionario
€ um indice para avaliar o grau de ressecamento ocular indicativo de doenga de
superficie. Avalia os efeitos do olho seco na qualidade de vida, incluindo dor e
limitagdo de performance em atividades didrias. Apd6s analise do formulario
avaliado em uma escala de 0-100 e classificado em normal, leve, moderado e
severo (Instrumento validado e aprovado pela Food and Drug Administration e
pelo The National Eye Institute).

(3) Biomicroscopia: realizado com biomicroscoépio (lampada de fenda) para avaliar

conjuntiva, cérnea, iris e cristalino.
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Tempo de ruptura do filme lacrimal (TRFL): definido como o tempo de intervalo
entre o ultimo piscar e o aparecimento da primeira estria de ressecamento,
analisado ap6s a colocacao de 1 gota de colirio de fluoresceina sédica a 1%.
Um tempo de intervalo de 10 segundos ou mais foi considerado normal, e um
tempo de intervalo menor que 10 segundos considerado instabilidade do filme
lacrimal.

Avaliacdo da superficie corneana: utilizou-se a coloragdo da fluoresceina sodica
a 1% para detectar a presenca de lesées corneanas. Foram classificados em
dois grupos: auséncia ou presenca de ceratite ponteada.

Teste de Schirmer I: foi realizado com fitas apropriadas colocadas entre o terco
medial e externo do fundo de saco lacrimal para medir a extensao da
umidificacdo. A extensdo da umidificacdo igual ou acima de 10mm foi
considerada como normal e recebeu um escore de 0, enquanto a extensdo
inferior a 10mm recebeu um escore de 1.

Estesiometria: avaliado pelo estesidmetro de Cochet e Bonnet. Foi realizado em
ambos os olhos de todos os pacientes pelo mesmo pesquisador. Foram
classificados em 3 grupos: sensibilidade imediata, sensibilidade retardada e
sensibilidade ausente.

Tonometria: A medida da presséao intra-ocular foi realizada com tonémetro de
aplanacdo de Goldmann (Haag-Streit), método de aplanacdo com uso de
anestesia topica medido em mmhg. Considerada pressao intra-ocular normal até
a medida de 20mmhg e alterada a partir de 21mmHg.

Oftalmoscopia: o exame do segmento posterior foi realizado por oftalmoscopia
direta (oftalmoscopio monocular) e oftalmoscopia indireta (oftalmoscépio
binocular indireto); definida como normal ou portador de retinopatia

(hemorragias, exsudatos, edema e areas de isquemia)

Foi considerado portador de olho seco o paciente que apresentava alteracao

em um dos testes utilizados para avaliagdo da superficie ocular (Testes 2, 4, 5 e 6).

As variaveis nominais foram apresentadas como freqiéncia absoluta (N) e

frequéncia relativa (%) e as variaveis numéricas foram apresentadas como médias e

desvios-padrao. A analise estatistica entre varidveis nominais foi feita pelo teste do

Qui-quadrado e das variaveis numéricas com o teste t de Student. Foi utilizado o
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SPSS versao 20.0. Considerou-se significativo o p < 0,05. O presente estudo foi
previamente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario
da Universidade Federal do Maranhao (Processo n® 5938/2009). Para atender as
exigéncias éticas e cientificas fundamentais os participantes desta pesquisa

assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.
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3. RESULTADOS

Foram avaliados 70 portadores de hepatite C e 60 pacientes no grupo
controle. A média de idade do grupo portador de HCV foi de 54 anos £11 anos e o
controle foi de 55 anos +10 anos (p=0.76). Entre os portadores do HCV havia 22
mulheres (27%), e entre os controles estas eram 27 (38%), (p=0.82).

Os sintomas oculares de fotofobia, lacrimejamento, queixa de baixa da
acuidade visual, sensacdo de corpo estranho, prurido, olho vermelho, ardor e
sensacao de olho seco foram mais frequentes entre os portadores do HCV (Tabela

1).

Sintomas oculares Controle HCV P valor
N (%) N (%)

Fotofobia* 0 (0) 16 (23) <0.001
Dor 1(2) 3(4) 0,389
Lacrimejamento* 6 (10) 26 (37) <0.001
Baixa da acuidade visual* 5 (8) 42 (60) <0.001
Sensacao de corpo 14 (23) 30 (43) 0,019
estranho*

Prurido* 20 (33) 41 (58) 0,004
Olho vermelho* 13 (22) 40 (57) <0.001
Ardor* 26 (43) 61 (87) <0.001
Sensacao de Olho seco* 2(3) 22 (31) <0.001

Tabela 1. Distribuicdo dos sintomas oculares em pacientes com e sem hepatite C, Hospital
Universitario da Universidade Federal do Maranhdao, Sao Luis (MA), 2013. (*) Representa

significancia estatistica (p<0,05).
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Entre os testes para pesquisa de olho seco, a maioria foi mais
freqientemente alterada entre os portadores do HCV (p<0.001) (Tabela 2). No TRFL
ocorreu em 87,1% dos casos de HCV positivo enquanto no grupo controle ocorreu
em 33,3%. O teste de Schirmer foi alterado em 48,6% do grupo com hepatite C
enquanto no HCV negativo foi de 8,3% e o OSDI foi classificado como moderado em
47% dos pacientes com HCV e em apenas 5% dos pacientes do grupo controle.
Entretanto ao se avaliarem alteragdes da superficie corneana ndao houve diferenga

significativa (p=0.82) entre os grupos estudados quanto a presenca de ceratite

ponteada.
Testes para pesquisa de Controle HCV P valor
olho seco N (%) N (%)
TRFL alterado*
Olho direito 20 (33) 61 (87) <0.001
Olho Esquerdo 20 (33) 61 (87) <0.001
Teste de Schirmer |
alterado*
Olho direito 5 (8) 34 (48) <0.001
Olho Esquerdo 5(8) 34 (48) <0.001
OSDI* <0.001
Normal 33 (55) 6 (8)
Leve 24 (40) 31 (44)
Moderado 3(5) 33 (47)

Avaliacao da superficie
corneana

Ceratite Ponteada 4 (6.7) 4 (5.7) 0.82

Tabela 2. Exames de avaliacao de superficie ocular para pesquisa de olho seco em pacientes
com e sem hepatite C, Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhao, Sao Luis
(MA), 2013. (*) Representa significAncia estatistica (p<0,05). TRFL= tempo de ruptura do filme

lacrimal, OSDI= ocular surface disease index
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Quando se refere a estesiometria observou-se que os portadores de HCV
apresentaram mais frequentemente sensibilidade corneana alterada (retardada e

ausente) quando comparada ao grupo controle (Tabela 3).

Estesiometria Controle HCV P valor
N (%) N (%) < 0,01

Imediata 55 (91) 25 (35)

Retardada* 5(8) 43 (61)

Ausente* 0 (0) 2 (3)

Tabela 3 — Avaliacao da estesiometria em pacientes com e sem hepatite C, Hospital
Universitario da Universidade Federal do Maranhao, Sao Luis (MA), 2013. (*) Representa
significancia estatistica (p<0,05).

Nao houve diferencas entre as medidas da pressao intra-ocular entre
portadores do HCV e controles (p=0.77) (Tabela 4).

Pressao intra-ocular Hepatite C Grupo controle P valor
N (%) N (%)

Normal 45 (64,3) 40 (66,7) 0.77

Alterada 25 (35,7) 20 (33,3)

Tabela 4. Distribuicao da tonometria em pacientes com e sem hepatite C, Hospital Universitario
da Universidade Federal do Maranhdao, Sao Luis (MA), 2013. (*) Representa significancia
estatistica (p<0,05).

Ao se avaliar a presenca de retinopatia ao exame de oftalmoscopia, esta foi
mais freqiente entre os portadores do HCV (p=0.001) (Tabela 5).
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Retinopatia Hepatite C Grupo controle P valor
N (%) N (%)

Ausente 54 (77,1) 58 (96,7)

Presente 16 (22,9) 02 (3,3) 0,001

Tabela 5. Presenca de retinopatia em pacientes com hepatite C, Hospital Universitario da
Universidade Federal do Maranhao, Sao Luis (MA), 2013. (*) Representa significaAncia estatistica
(p<0,05).

Nao houve diferencga significativa entre os grupos HCV e controles quanto a
alteragcbées da acuidade visual (12,9% e 3,3% p=0.052), da conjuntiva (27,1% e
16,7% p=0.32), da iris (2,8% e 1,7% p=0.64) e do cristalino (57,2% e 46,7% p=0.23).
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4. DISCUSSAO

Este estudo, envolvendo uma amostra de portadores do HCV virgens de
tratamento (grupo de estudo) e uma amostra de pessoas sem a infeccdo (grupo
controle), mostrou que algumas alteragdes oftalmoldgicas sdo mais freqlentes entre
0Ss primeiros.

Houve uma maior freqiiéncia da maioria dos sintomas oculares analisados
(fotofobia, lacrimejamento, queixa de baixa da acuidade visual, sensacado de corpo
estranho, prurido, olho vermelho, ardor e sensagdo de olho seco) entre os
portadores do HCV (p<0.05). Apenas a queixa de dor ocular ndo se mostrou
diferente entre os dois grupos p=0.38). No trabalho de Jacobi®?, os mesmos sinais e
sintomas foram analisados e apresentaram resultados similares ao encontrados
neste estudo. A presenca desses sintomas sugere comprometimento da superficie
ocular®d). Este achado coincide com relatos da literatura em que varios estudos
mostram associacdo do HCV com manifestagcbes que apontam alteracbes da
superficie ocular (27:28:29.30)

As manifestacdes de alteracdo da superficie ocular mais freqlientemente
descritas sao a sindrome do olho seco. O olho seco é uma doenca multifatorial das
lagrimas e da superficie ocular que causa sintomas de desconforto e alteracdes
visuais com potencial de dano a superficie ocular. Associa-se ao aumento da
osmolaridade do filme lacrimal e a inflamacgé&o da superficie ocular ©*.32),

O diagndstico do olho seco é feito com aplicacao do questionario de sintomas
como o OSDI, medida do tempo de ruptura do filme lacrimal (TRFL) e Teste de
Schirmer. A alteracdo do TRFL sugere o olho seco evaporativo e a alteragcdo do
Teste de Schirmer sugere olho seco por diminuigdo da produgéo lacrimal®3).

No presente trabalho os trés testes diagndsticos principais para identificacao
de olho seco tiveram alteragdes significativas (p<0.001) no grupo de paciente com
HCV quando comparado ao grupo controle. Estes resultados nos testes especificos
para olho seco confirmam a impressédo obtida na avaliacdo dos sintomas oculares
descritas anteriormente. Tal resultado foi o0 mesmo encontrado por Gumus®® ao
analisar pacientes com HCV sem tratamento, utilizando os mesmos testes e os
mesmos parametros.

Dois trabalhos realizados no Brasil também reforcaram a predominancia nas
alteracdes de superficie ocular®>26) e detectaram doenga de superficie em pelo
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menos um dos olhos em pacientes infectados. No estudo de Gomes® foram
detectadas elevadas frequéncias de doencas de superficie ocular no grupo portador
de HCV tanto pelo TRFL quanto pela estesiometria com p<0.001, similares aos
resultados aqui encontrados. O estudo de Zeni®®, que também analisou
anormalidades de superficie em pacientes com HCV sem tratamento, através da
realizacdo de um exame oftalmologico completo, demonstrou alteragédo significativa
no TRFL e no Teste de Schirmer também coincidindo com os resultados
encontrados no presente trabalho. Este ultimo estudo encontrou alteracao da
tonometria no grupo HCV, diferindo do resultado aqui encontrado onde n&o houve
diferencas entre os grupos.

Embora a cérnea e episclera sejam suscetiveis as alteracées de doencas
inflamatorias sistémicas, devido as caracteristicas locais, como hipervascularizacéo,
grande quantidade de células produtoras de imunoglobulinas (IgM) e complemento
C1, que favorece a formagdo de complexo imune®4), ambos os trabalhos,
corroborando com o presente resultado, falharam em evidenciar presenca de
ceratite ponteada no teste de avaliacdo da superficie corneana.

Conforme j& demonstrado em estudos, a sindrome do olho seco é uma
manifestacao ocular comum na hepatite C crénica, portanto deve ser considerada no
diagndstico diferencial de pacientes com ceratoconjuntivite seca(®36.37.38)
Entretanto, ndo ha consenso, até o momento, sobre 0 mecanismo patogénico do
quadro de olho seco nos pacientes portadores do HCV. Alguns autores defendem a
hipétese de tratar-se de reacdo imunoldgica, ocasionada por particulas virais
distantes da glandula lacrimal, provocando capilarite linfocitaria e lesdo do tecido
glandular pelo depédsito de autoanticorpos ou talvez a possibilidade de haver
replicagdo do préprio HCV na glandula lacrimal(®6:3949), Além disso, ha o maior risco
de portadores de HCV desenvolverem sindrome de Sjogren (OR =2.49,95%
Cl=2.16-2.86), quando comparados ao grupo controle*?,

Os mecanismos propostos para as alteracoes de superficie ocular séo
diversos, desde a destruicdo direta de células glandulares, que poderiam ser
ocasionados por reag¢do antigénica aos imunocomplexos ou pela atuagao direta do
virus® até infiltragdo linfocitica da glandula lacrimal®? ou modificagdo da
sensibilidade da cérnea, devido alteracdo no arco sensitivo do nervo trigémio,
diminuindo a produgéo da lagrima®®®. O achado encontrado no presente estudo, que
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observou uma maior freqiiéncia de alteragdo da sensibilidade corneana entre os
portadores do HCV, pode ser justificado por estas possibilidades.

Semelhante ao discutido em outro estudo clinico®®, incluindo apenas
pacientes virgens de tratamento, os resultados encontrados no presente estudo
sugerem que as retinopatias estdo associadas ao HCV e estas alteragdes incluem
hemorragia da retina e ocorréncia de exsudatos. Foi observada uma freqiiéncia de
22,9% destas alteragcbes no grupo com HCV e apenas 3,3% no grupo controle
(p=0.001). Nas alteracGes oftalmoscoépicas de pdlo posterior houve ocorréncia de
edema macular e retinopatia isquémica que também foram relatadas na literatura4).
Sao poucos os estudos que avaliaram a presenca de retinopatia de pacientes que
n&o estdo sendo submetidos ao tratamento“344. No entanto, a maioria dos estudos
tém demonstrado que as mesmas alteragbes retininanas ocorrem durante o

tratamento da hepatite C(4546),

Apesar dos diversos resultados reforcando a associacdo das alteracdes
oculares pela infeccao cronica pela Hepatite C, nota-se que o estudo nao
apresentou diferencas em relacdo a acuidade visual, alteragdes da conjuntiva, iris e

cristalino.
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5. CONCLUSAO

Este estudo identificou algumas alteracdes claramente mais freqlientes em
portadores do HCV, especialmente aquelas relacionadas com a superficie ocular,
como sintomas e sinais de olho seco. Estas informagbes precisam ser bem
observadas pelo oftalmologista, de modo que possa haver suspeita da infec¢ao pelo
HCV nos casos onde estiverem presentes estas alteracées e, como ja foi dito,
colaborar na identificacdo precoce de portadores desta infec¢cdo para que possam
ser encaminhados para tratamento especifico, prevenindo a progressao para fases
avangadas da doenga.
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ANEXO A - REGRAS DE SUBMISSAO DA REVISTA BRASILEIRA DE
OFTALMOLOGIA (RBO)

INSTRUCOES AOS AUTORES

A Revista Brasileira de Oftalmologia (Rev Bras Oftalmol.) - ISSN 0034-7280,
publicacdo cientifica da Sociedade Brasileira de Oftalmologia, se propde a divulgar
artigos que contribuam para o aperfeicoamento e o desenvolvimento da pratica, da
pesquisa e do ensino da Oftalmologia e de especialidades afins. Todos os
manuscritos, apos aprovacao pelos Editores, serdo avaliados por dois ou trés
revisores qualificados (peer review), sendo o anonimato garantido em todo o
processo de julgamento. Os comentéarios dos revisores serdo devolvidos aos autores
para modificacdes no texto ou justificativa de sua conservacdo. Somente apds
aprovaglOes finais dos revisores e editores, os manuscritos serdo encaminhados
para publicacdo. O manuscrito aceito para publicacao passara a ser propriedade da
Revista e ndo podera ser editado, total ou parcialmente, por qualquer outro meio de
divulgagdo, sem a prévia autorizagdo por escrito emitida pelo Editor Chefe. Os
artigos que nao apresentarem mérito, que contenham erros significativos de
metodologia, ou ndo se enquadrem na politica editorial da revista, serdo rejeitados

nao cabendo recurso.

Os artigos publicados na Revista Brasileira de Oftalmologia seguem os requisitos
uniformes proposto pelo Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas,
atualizado em  fevereiro de 2006 e  disponivel no  endereco

eletrbnico http://www.icmje.org.
FORMA E PREPARACAO DE MANUSCRITOS

O artigo enviado devera ser acompanhado de carta assinada por todos os
autores, autorizando sua publicacdo, declarando que o mesmo é inédito e que nao
foi, ou estd sendo submetido a publicacdo em outro periédico e foi aprovado pela
Comissdo de Etica em Pesquisa da Instituicdo em que o mesmo foi realizado.
A esta carta devem ser anexados:

* Declaragao de Conflitos de Interesse, quando pertinente. A Declaracao de Conflitos

de Interesses, segundo Resolucédo do Conselho Federal de Medicina n® 1595/2000,
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veda que em artigo cientifico seja feita promog¢do ou propaganda de quaisquer

produtos ou equipamentos comerciais;

* Informacgbes sobre eventuais fontes de financiamento da pesquisa;

* Artigo que trata de pesquisa clinica com seres humanos deve incluir a declaragao
de que os participantes assinaram Termo de Consentimento Livre Informado.
Todas as pesquisas, tanto as clinicas como as experimentais, devem ter sido
executadas de acordo com a Declaracao de Helsinki.

A Revista Brasileira de Oftalmologia ndo endossa a opinido dos autores, eximindo-
se de qualquer responsabilidade em relacio a matérias assinadas.
Os artigos podem ser escritos em portugués, espanhol, inglés ou francés. A versao
‘on-line” da revista podera ter artigos apenas em inglés. A Revista Brasileira de
Oftalmologia recebe para publicagdo: Artigos Originais de pesquisa basica,
experimentacao clinica ou cirurgica; Divulgacdo e condutas em casos clinicos de
relevante importancia; Revisdes de temas especificos, Atualizacbes; Cartas ao
editor. Os Editoriais serdo escritos a convite, apresentando comentérios de trabalhos
relevantes da prépria revista, pesquisas importantes publicadas ou comunicacoes
dos editores de interesse para a especialidade. Artigos com objetivos comerciais ou
propagandisticos serdo recusados. Os manuscritos deverdao obedecer as seguintes

estruturas:

Artigo Original: Descreve pesquisa experimental ou investigagcdo clinica -
prospectiva ou retrospectiva, randomizada ou duplo cego. Deve ter: Titulo em
portugués e inglés, Resumo estruturado, Descritores; Abstract, Keywords,
Introducao, Meétodos, Resultados, Discussao, Conclusdao e Referéncias.

Artigo de Revisao: Tem como finalidade examinar a bibliografia publicada sobre um
determinado assunto, fazendo uma avaliacdo critica e sistematizada da literatura
sobre um determinado tema e apresentar as conclusdes importantes, baseadas
nessa literatura. Somente serdo aceitos para publicacdo quando solicitado pelos
Editores. Deve ter: Texto, Resumo, Descritores, Titulo em Inglés, Abstract,
Keywords e Referéncias.
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Artigo de Atualizacao: RevisGes do estado-da-arte sobre determinado tema, escrito
por especialista a convite dos Editores. Deve ter: Texto, Resumo, Descritores,
Titulo em Inglés, Abstract, Keywords e Referéncias.

Relato de Caso: Deve ser informativo € ndo deve conter detalhes irrelevantes. S6
serdo aceitos os relatos de casos clinicos de relevada importancia, quer pela
raridade como entidade nosolégica, quer pela ndo usual forma de apresentacao.
Deve ter: Introducao, Descricao objetiva do caso, Discussao, Resumo,
Descritores, Titulo em Inglés, Abstract e Keywords e Referéncias.

Cartas ao Editor: Tém por objetivo comentar ou discutir trabalhos publicados na
revista ou relatar pesquisas originais em andamento. Ser&o publicadas a critério dos

Editores, com a respectiva réplica quando pertinente.

Preparo do Manuscrito:

A) Folha de Rosto devera conter:
* Titulo do artigo, em portugués e inglés, contendo entre dez e doze palavras, sem
considerar artigos e preposicdes. O Titulo deve ser motivador e deve dar idéia dos
objetivos e do conteudo do trabalho;

* Nome completo de cada autor, sem abreviaturas, porém se 0 autor ja possui um

formato utilizado em suas publicagdes, deve informar a secretaria da revista;

* Indicagao do grau académico e/ou funcdo académica e a afiliacao institucional de
cada autor, separadamente. Se houver mais de uma afiliacdo institucional, indicar
apenas a mais relevante. Cargos e/ou fungcées administrativas ndo devem ser
indicadas.

* Indicagao da Instituicdo onde o trabalho foi realizado;

* Nome, endereco, fax e e-mail do autor correspondente;
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* Fontes de auxilio a pesquisa, se houver;

* Declaragao de inexisténcia de conflitos de interesse.

B) Segunda folha

Resumo e Descritores: Resumo, em portugués e inglés, com no maximo 250
palavras. Para os artigos originais, devera ser estruturado (Objetivo, Métodos,
Resultados, Concluséo), ressaltando os dados mais significativos do trabalho. Para
Relatos de Caso, Revisbes ou Atualizacbes, 0 resumo nao devera ser estruturado.
Abaixo do resumo, especificar no minimo cinco e no maximo dez descritores
(Keywords) que definam o assunto do trabalho. Os descritores deverdo ser
baseados no DeCS - Descritores em Ciéncias da Saude - disponivel no endereco
eletrénico http://decs.bvs.br/

Abaixo do Resumo, indicar, para os Ensaios Clinicos, 0 numero de registro na base
de Ensaios Clinicos (http://clinicaltrials.gov)*]

C) Texto

Devera obedecer rigorosamente a estrutura para cada categoria de manuscrito.
Em todas as categorias de manuscrito, a citacdo dos autores no texto devera ser
numérica e sequencial, utilizando algarismos arabicos entre parénteses e
sobrescritos. As citagbes no texto deverdo ser numeradas sequencialmente em

nameros arabicos sobrepostos, devendo evitar a citagdo nominal dos autores.

Introducao: Deve ser breve, conter e explicar os objetivos e o motivo do trabalho.

Métodos: Deve conter informacao suficiente para saber-se o que foi feito e como foi
feito. A descricdo deve ser clara e suficiente para que outro pesquisador possa
reproduzir ou dar continuidade ao estudo. Descrever a metodologia estatistica
empregada com detalhes suficientes para permitir que qualquer leitor com razoavel
conhecimento sobre o tema e 0 acesso aos dados originais possa verificar os
resultados apresentados. Evitar o uso de termos imprecisos tais como: aleatdrio,
normal, significativo, importante, aceitavel, sem defini-los. Os resultados da pesquisa
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devem ser relatados neste capitulo em seqiéncia l6gica e de maneira concisa.
Informacao sobre o manejo da dor pds-operatério, tanto em humanos como em
animais, deve ser relatada no texto (Resolugcéao n® 196/96, do Ministério da Saude e

Normas Internacionais de Prote¢do aos Animais).

Resultados: Sempre que possivel devem ser apresentados em Tabelas, Gréficos

ou Figuras.

Discussao: Todos os resultados do trabalho devem ser discutidos e comparados

com a literatura pertinente.

Conclusao: Devem ser baseadas nos resultados obtidos.

Agradecimentos: Devem ser incluidos colaboracées de pessoas, instituicbes ou
agradecimento por apoio financeiro, auxilios técnicos, que merecam

reconhecimento, mas nao justificam a inclusdo como autor.

Referéncias: Devem ser atualizadas contendo, preferencialmente, os trabalhos
mais relevantes publicados, nos ultimos cinco anos, sobre o tema. Nao deve conter
trabalhos ndo referidos no texto. Quando pertinente, é recomendavel incluir
trabalhos publicados na RBO. As referéncias deverdo ser numeradas
consecutivamente, na ordem em que s&o mencionadas no texto e identificadas com
algarismos ardbicos. A apresentacdo devera seguir o formato denominado
“Vancouver Style”, conforme modelos abaixo. Os titulos dos periddicos deverao ser
abreviados de acordo com o estilo apresentado pela National Library of Medicine,
disponivel, na “List of Journal Indexed in Index medicus” no enderecgo eletrénico:

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=journals.

Para todas as referéncias, citar todos os autores até seis. Quando em numero maior,

citar os seis primeiros autores seguidos da expressao et al.

Artigos de Periodicos:
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Dahle N, Werner L, Fry L, Mamalis N. Localized, central optic snowflake
degeneration of a polymethyl methacrylate intraocular lens: clinical report with
pathological correlation. Arch Ophthalmol. 2006;124(9):1350-3.

Arnarsson A, Sverrisson T, Stefansson E, Sigurdsson H, Sasaki H, Sasaki K, et al.
Risk factors for five-year incident age-related macular degeneration: the Reykjavik
Eye Study. Am J Ophthalmol. 2006;142(3):419-28.

Livros:
Yamane R. Semiologia ocular. 2a ed. Rio de Janeiro: Cultura Médica; 2003.

Capitulos de Livro:
Oréfice F, Boratto LM. Biomicroscopia. In: Yamane R. Semiologia ocular. 22 ed. Rio
de Janeiro: Cultura Médica; 2003.

Dissertacoes e Teses:
Cronemberger S. Contribuicdo para o estudo de alguns aspectos da aniridia [tese].
Sao Paulo: Universidade Federal de Sao Paulo; 1990.

Publicacoes eletronicas:

Herzog Neto G, Curi RLN. Caracteristicas anatémicas das vias lacrimais excretoras
nos bloqueios funcionais ou sindrome de Milder. Rev Bras Oftalmol [periédico na
Internet]. 2003 [citado 2006 jul 22];62(1): [cerca de 5p.]. Disponivel em:

www.sboportal.org.br

Tabelas e Figuras: A apresentacdo desse material deve ser em preto e branco, em
folhas separadas, com legendas e respectivas numeracdes impressas ao pé de
cada ilustracdo. No verso de cada figura e tabela deve estar anotado o nome do
manuscrito e dos autores. Todas as tabelas e figuras também devem ser enviadas
em arquivo digital, as primeiras preferencialmente em arquivos Microsoft Word (r) e
as demais em arquivos Microsoft Excel (r), Tiff ou JPG. As grandezas, unidades e
simbolos utilizados nas tabelas devem obedecer a nomenclatura nacional.
Fotografias de cirurgia e de bidpsias onde foram utilizadas coloragdes e técnicas
especiais serdo consideradas para impressao colorida, sendo o custo adicional de
responsabilidade dos autores.
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Legendas: Imprimir as legendas usando espago duplo, acompanhando as
respectivas figuras (gréaficos, fotografias e ilustracdes) e tabelas. Cada legenda deve

ser numerada em algarismos arabicos, correspondendo as suas citacdes no texto.

Abreviaturas e Siglas: Devem ser precedidas do nome completo quando citadas
pela primeira vez no texto ou nas legendas das tabelas e figuras.
Se as ilustragdes ja tiverem sido publicadas, deverdo vir acompanhadas de
autorizagao por escrito do autor ou editor, constando a fonte de referéncia onde foi
publicada.

O texto deve ser impresso em computador, em espaco duplo, papel branco, no
formato 210mm x 297mm ou A4, em paginas separadas e numeradas, com margens
de 3cm e com letras de tamanho que facilite a leitura (recomendamos as de n® 14).
O original deve ser encaminhado em uma via, acompanhado de CD, com versao do
manuscrito, com respectivas ilustragdes, digitado no programa “Word for Windows
6.0.

A Revista Brasileira de Oftalmologia reserva o direito de ndo aceitar para avaliacao

os artigos que nao preencham os critérios acima formulados.

Versao portugués-inglés: Seguindo os padrbées dos principais peridodicos mundiais,
a Revista Brasileira de Oftalmologia contara com uma versao eletrébnica em inglés de
todas as edicdes. Desta forma a revista impressa continuara a ser em portugués e a

versao eletrénica sera em inglés.

A Sociedade Brasileira de Oftalmologia, Sociedade Brasileira de Catarata e
Implantes Intraoculares e Sociedade Brasileira de Cirurgia Refrativa, se
comprometem a custear a traducédo dos artigos para lingua inglesa, porém seus
autores uma vez que tenham aprovado seus artigos se disponham a traduzir a
versao final para o inglés, esta sera publicada na versao eletrdnica antecipadamente
a publicacao impressa (ahead of print).

O trabalho cientifico submetido a avaliacao que néo tiver resposta por parte do autor
por mais de 3 meses sera excluido do processo de avaliagéo e devolvido ao autor.



36

* Nota importante: A “Revista Brasileira de Oftalmologia” em apoio as politicas para
registro de ensaios clinicos da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) e do
Intemational Committee of Medical Joumal Editors (ICMJE), reconhecendo a
importancia dessas iniciativas para o registro e divulgacdo internacional de
informacgao sobre estudos clinicos, em acesso somente aceitara para publicagéo, a
partir de 2008, os artigos de pesquisas clinicas que tenham recebido um numero
de identificacdo em um dos Registros de Ensaios Clinicos validados pelos critérios
estabelecidos pela OMS e ICMJE, disponivel no enderego: http://clinicaltrials.gov

ou no site do Pubmed, no item <ClinicalTrials.gov>.
O numero de identificacdo devera ser registrado abaixo do resumo.

Os trabalhos poderéo ser submetidos pela Internet, pelo site - rbo.emnuvens.com.br
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ANEXO B - DECLARACAO DOS AUTORES

Em consideragdo ao fato de que a Sociedade Brasileira de Oftalmologia esta
interessada em editar o manuscrito a ela encaminhado pelo(s) o(s) autor(es) abaixo
subscrito(s), transfere (transferem) a partir da presente data todos os direitos
autorais para a Sociedade Brasileira de Oftalmologia em caso de publicagdo pela
Revista Brasileira de Oftalmologia do manuscrito ALTERACOES OCULARES EM
PORTADORES DA INFECCAO CRONICA PELO VIRUS DA HEPATITE C. Os
direitos autorais compreendem qualquer e todas as formas de publicacdo, tais como
na midia eletrénica, por exemplo. O(s) autor (autores) declara(m) que o manuscrito
nao contém, até onde é de conhecimento do(s) mesmo(s), nenhum material
difamatorio ou ilegal, que infrinja a legislacao brasileira de direitos autorais.

Certificam que, dentro da &rea de especialidade, participaram cientemente deste
estudo para assumir a responsabilidade por ele e aceitar suas conclusées.
Certificam que, com a presente carta, descartam qualquer conflito financeiro ou de
interesse que possa ter com o assunto tratado nesse manuscrito.

Titulo do manuscrito: ALTERACOES OCULARES EM PORTADORES DA
INFECGCAO CRONICA PELO VIRUS DA HEPATITE C

Nome dos autores: Romero Henrique Carvalho Bertrand e Vinicius Pereira Barbosa

Almeida

Minha assinatura abaixo indica minha total concordancia com as trés declaracdes
acima.

Data: / /  Assinatura do autor:

Data: / /  Assinatura do autor:




