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Resumo 

 

Objetivo: Definir os parâmetros biomecânicos da córnea gerados pelo equipamento 

Ocular Response Analyzer (histerese corneana – CH e fator de resistência corneana 

– CRF) em pacientes saudáveis e estudar suas alterações em pacientes com 

diversas formas clínicas e classificações de ceratocone. Métodos: Estudo clínico 

observacional, tipo série de casos comparativa. A primeira etapa do estudo consistiu 

na aferição dos parâmetros biomecânicos (CH e CRF) em um grupo de 260 olhos de 

150 pacientes com córneas normais, para determinação de valores da normalidade 

(grupo controle) e identificação de possíveis fatores influenciadores e associados 

aos mesmos. Estudos subsequentes trataram de determinar as diferenças entre os 

valores encontrados no grupo controle daqueles obtidos em pacientes com 

ceratocone, tentando estabalecer valores de corte para melhor diferenciação entre 

os grupos. Resultados: Em indivíduos saudáveis (grupo controle – primeiro estudo) 

os valores médios encontrados foram de 10,17±1,82 mmHg para CH e 10,14±1,8 

mmHg para CRF, havendo correlação entre estes e espessura corneana central, 

gênero e idade. Comparando os achados de um grupo de 77 olhos (43 pacientes) 

com ceratocone e 86 olhos (43 pacientes) com córneas normais, observamos 

valores estatisticamente mais baixos no primeiro para CH (8,23±1,51 mmHg no 

grupo ceratocone, e 10,13±1,75 mmHg no grupo controle; p<0,001) e CRF 

(7,46±1,76mmHg  e 10,06±1,97mmHg respectivamente; p<0,001). Em pacientes 

com ceratocone leve / inicial o valor de CH encontrada foi 8,50±1,36 mmHg e o de 

CRF 7,85±1,49 mmHg, valores estatisticamente mais baixos que os encontrados no 

grupo controle (pareado por espessura corneana central, gênero e idade): CH 

10,17±1,79 mmHg e CRF 10,13±2,0 mmHg (p<0,001). Em dezenove casos de 

ceratocone com espessura corneana central (CCT) ≥ 520µm comparados com grupo 

controle (pareado por CCT, gênero e idade) obtivemos novamente valores 

estatisticamente mais baixos no primeiro grupo, com os seguintes resultados: CH 

9,22±1,44 mmHg vs. 10,58±1,91 mmHg (p=0,0075); CRF 8,62±1,52 mmHg vs. 

10,30±1,92 mmHg, (p=0,0049) respectivamente. Estudando quatro casos de 

ceratocone unilateral e dezesseis olhos saudáveis como controle, encontramos os 

valores de CH 8,13±2,0 mmHg nos olhos acometidos, 8,96±0,86 mmHg nos 

contralaterais e 9,89±1,33 mmHg no grupo controle (p > 0,064 em todas as 

comparações); e CRF de 7,96±2,43 mmHg, 8,92±1,39 mmHg e 9,90±2,24 mmHg 



 

 xi 

respectivamente (p > 0,335 em todas as comparações). Em 46 olhos de 30 

pacientes com córneas finas normais (CCT ≤ 505µm) os valores de CH e CRF 

foram, respectivamente, 8,63±1,23 mmHg e 8,43±1,29 mmHg; estatisticamente mais 

baixos quando comparados com os valores encontrados em 42 olhos de 30 

pacientes com ceratocone (pareados por CCT, gênero e idade) de 8,07±1,17 mmHg 

(p=0,0312) e 7,22±1,34 mmHg (p<0,001). Conclusões: Os parâmetros 

biomecânicos estudados mostraram associação com a espessura corneana central, 

gênero e idade em indivíduos saudáveis. Pacientes com diferentes apresentações e 

classificações de ceratocone exibiram valores inferiores aos do grupo controle. No 

entanto, a grande interseção dos valores obtidos não permitiu a determinação de 

valores de corte para diferenciação entre os grupos com adequadas sensibilidade e 

especificidade. 
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O estudo da biomecânica corneana trata do equilíbrio e deformação teciduais 

decorrentes de qualquer força aplicada.(1-5) Além do componente genético, diversos 

fatores atuam em conjunto no estabelecimento do equilíbrio dinâmico da arquitetura 

e funcionamento corneanos. Podemos dividi-los em fatores extra e intra-corneanos 

(Quadro 1).  

 

Quadro 1. Fatores determinantes da biomecânica corneana 

Fatores extra-corneanos 

Pressão intraocular 

Pressão atmosférica 

Pressão exercida pelas pálpebras 

Tensão exercida pelos músculos extraoculares 

Tensão exercida pelo músculo ciliar 

Fatores Intra-corneanos 

Densidade, entrecruzamento, ligações químicas, distribuição, orientação e tipo das fibras colágenas  

Espessura (central e variação regional) 

Hidratação estromal e seu controle pelo endotélio 

Outros, tais como idade e exposição solar  

 

 

Dentre os fatores extra-corneanos a pressão intra-ocular é a mais importante, 

exercendo uma força contínua na face interna da córnea.(1) Alguns autores 

levantaram a hipótese de que o aumento da pressão intra-ocular seria capaz de 

acelerar o desenvolvimento de ectasia após LASIK, e seu controle (através de 

medicação hipotensora) poderia paralisar sua progressão ou até mesmo, ainda que 

temporariamente, revertê-la.(6-9) 

 Estudos da biomecânica corneana podem ajudar a compreender melhor esta 

condição, assim como detectar pacientes com maior risco de desenvolvê-la.   

Os fatores intra-corneanos são inerentes à própria estrutura corneana, a qual 

possui capacidade de suportar as pressões citadas anteriormente, mantendo sua 

curvatura e propriedades ópticas. Das cinco camadas anatômicas da córnea 

somente o estroma e a canada de Bowman contém fibras colágenas, sendo 
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consideradas por muito tempo as principais responsáveis pela resistência corneana 

(1). No entanto, estudos recentes utilizando extensiometria sugerem que as 

propriedades biomecânicas da córnea não sofrem alterações significantes com a 

retirada da membrana de Bowman, o que torna o estroma a camada mais 

importante para a manutenção da integridade estrutural do tecido.(10-12) O estroma 

corneano é composto aproximadamente por 78% de água, 15% colágeno e 7% de 

proteínas não-colágenas, sais e proteoglicanos. Trezentas a quinhentas lamelas 

cruzam o tecido de limbo a limbo, com posicionamento e entrecruzamento 

variáveis.(3, 4, 13-15) 

Tecidos ou materiais elásticos são aqueles com uma relação entre força 

aplicada e deformação: quando a força é retirada, o formato original é recuperado. 

Viscosidade se refere à tendência de um líquido resistir a fluir, com um ciclo força–

deformação também proporcional. A córnea apresenta estas duas propriedades, 

sendo um exemplo de tecido viscoelástico. Ainda, apresenta propriedades materiais 

heterogêneas, não lineares e altamente anisotrópicas.(1-4, 16-21) 

Evidências obtidas por meio da experiência com cirurgias incisionais, como a 

ceratotomia radial, mostraram que a córnea não é mecanicamente inerte.(1, 19) O 

aplanamento progressivo e irregular da córnea, que cursa com graus variáveis de 

hipermetropia e astigmatismo, ocorre em cerca de 40% dos casos em longo prazo e 

tornou-se um desafio para os cirurgiões refrativos.(22-24) Acredita-se que o 

aplanamento tardio, anos após ceratotomia radial, esteja relacionado com a não 

cicatrização total das incisões.  

Em um artigo clássico (“The cornea is not a piece of plastic”), Roberts (19) 

sugere que a córnea seja considerada como uma séria de bandas elásticas 

(lamelas) com esponjas entre cada camada (espaços interlamelares preenchidos 

com matriz extracelular). As bandas elásticas estão tensionadas constantemente, 

uma vez que existe uma força as empurrando (pressão intra-ocular), e suas 

extremidades são unidas firmemente ao limbo. A quantidade de água que cada 

esponja é capaz de manter é determinada pelo quanto os elásticos estão 

tencionados. Quanto maior a força submetida aos elásticos, maior a tensão e mais 

água é “espremida” das esponjas, com resultante menor espaço interlamelar.   
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O estudo da biomecânica é crucial para entendermos melhor a resposta da 

córnea à cirurgia refrativa com o Excimer Laser.(25, 26) Os resultados refrativos e 

visuais dependem do perfil de ablação, processo cicatricial e resposta biomecânica 

corneana à mudança em sua estrutura. Sendo assim, se pudéssemos avaliar 

individualmente as propriedades biomecânicas de cada paciente, poderíamos 

escolher e ajustar o tratamento de maneira a atingir o melhor resultado para cada 

indivíduo. Da mesma maneira, o conhecimento adquirido serviria para uma melhor 

seleção pré-operatória e reconhecimento de pacientes com maior risco de resultado 

insatisfatório ou progressão para ectasia corneana. Técnicas de aferição das 

propriedades biomecânicas da córnea in vivo despertam, portanto, grande interesse 

e investimento. 

Considerando o grande interesse e necessidade clínica, novos métodos 

propedêuticos são, cada vez mais, encontrados na literatura para a avaliação das 

propriedades biomecânicas da córnea.(1, 2, 18, 20, 27-34) Destaca-se com possível futuro 

de aplicação clínica interferometria, imagem corneana dinâmica (através de uma 

técnica de topografias seriadas com indentação corneana) e avaliação do 

comportamento da córnea frente a um jato de ar. Este último encontra-se disponível 

clinicamente, e proporciona novos parâmetros métricos nomeados histerese (CH) e 

fator de resistência corneana (CRF).  

No ano de 2005 Luce (30) descreve o funcionamento de um novo aparelho, 

denominado “Ocular Response Analyzer” (ORA), desenvolvido para determinar 

propriedades biomecânicas da córnea e as correlacionar com a pressão intra-ocular. 

Este equipamento utiliza um jato de ar, semelhante ao utilizado em tonômetros de 

sopro, gerando uma força/pressão diretamente na córnea.  Com isso são aferidos 

dois momentos de aplanação corneana em aproximadamente 20 milisegundos, um 

tempo suficientemente curto para minimizar a influência de fatores como pulso 

ocular ou posicionamento ocular no processo de mensuração. 

Durante as medidas, um pulso de ar precisamente controlado é aplicado na 

córnea, fazendo com que a mesma se deforme, passe por uma primeira aplanação e 

por uma ligeira concavidade. Milisegundos após a primeira aplanação, a bomba de 

ar geradora do pulso é desligada, e a pressão aplicada ao olho diminui 

progressivamente. Para confiabilidade da aferição dos parâmetros biomecânicos, é 
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fundamental que as fases ascendentes e descendentes da curva sejam simétricas 

(Figura 1, linha verde). Com a diminuição da pressão do ar contra a córnea, o tecido 

passa por um segundo estado de aplanação, durante o processo de recuperação de 

sua forma original (de concavidade para arquitetura convexa normal). Um sistema 

eletro-óptico monitora a curvatura corneana nos 3 mm centrais durante os cerca de 

20 milisegundos da aferição (Figura 1, linha azul). As duas fases de aplanação, 

aferidas durante os movimentos de deformação para trás e para frente da córnea, 

são determinadas e correlacionadas com a pressão de ar aplicada. A diferença das 

pressões aferidas durante as aplanações é determinada pela capacidade do tecido 

absorver energia, e é chamada de histerese corneana (CH). O fator de resistência 

corneana (CRF) é uma medida derivada da diferença entre as pressões, com maior 

peso na primeira pressão de aplanação. Os valores de CH e CRF são 

independentes, cada um nos dando informações distintas.  

A introdução destes novos parâmetros fornecidos pelo ORA na prática clínica 

tem despertado enorme interesse da comunidade científica em todo o mundo, com 

diversos artigos publicados recentemente. Dentre outras informações, os trabalhos 

mostram que os valores de CH e CRF mantêm-se constantes ao longo do dia, e 

apresentam valores mais baixos em casos de ectasia corneana, edema estromal, e 

após cirurgias refrativas. Ainda, tem-se postulado sobre a importância desses novos 

índices no manejo de pacientes com doenças oculares, tais como glaucoma e 

ceratocone.(21, 27, 28, 35-73) 

Pelos motivos aqui expostos e discutidos, acreditamos que o estudo das 

propriedades biomecânicas da córnea poderá trazer grandes benefícios para a 

comunidade científica e sociedade em geral. Cirurgias e intervenções clínicas 

poderão ser modificadas e aprimoradas de acordo com a resposta individual de cada 

paciente. Resultados melhores e mais previsíveis, assim como a redução de efeitos 

adversos e complicações são esperados com o uso desse novo conhecimento. 
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Figura 1. Representação gráfica da curva de pressão do jato de ar (linha verde) e resposta do 
tecido corneano à mesma (linha azul) 
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Estudar os parâmetros biomecânicos da córnea aferidos pelo ORA e suas 

alterações em pacientes com ceratocone, correlacionando os valores encontrados 

em diversas apresentações da doença e comparando com os achados em 

indivíduos com córneas normais. 
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healthy Brazilian patients 
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3.2 Ability of corneal biomechanical metrics and anterior segment data in the 

differentiation of keratoconus and healthy corneas 
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3.3 Corneal biomechanical metrics and anterior segment parameters in mild 

keratoconus 
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3.4 Ocular Response Analyzer measurements in keratoconus with normal 

central corneal thickness compared with matched normal control eyes 
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3.5 Biomechanical and Tomographic Analysis of Unilateral Keratoconus 
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3.6 Biomechanical evaluation of healthy thin corneas compared with matched 

keratoconus cases 
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O ORA foi desenvolvido para ser um tonômetro de não contato capaz de fornecer 

parâmetros da resistência tecidual corneana perante a sua deformação frente a um jato de 

ar com força pré estabalecida. Desta forma, seria capaz de determinar a pressão 

intraocular levando em conta a resistência tecidual encontrada individualmente. É preciso 

enaltecer o brilhantismo e simplicidade da idéia original, que teve a originalidade de propor 

estas medidas de maneira rápida, indolor e relativamente simples. 

Nosso primeiro estudo teve o objetivo de estabelecer os valores de CH e CRF em 

indivíduos saudáveis na população brasileira, assim como avaliar possíveis variáveis 

associadas a estes parâmetros.(61) Desta forma, definimos os valores de normalidade e 

formamos um banco de dados para comparação (grupo-controle) em nossos futuros 

trabalhos. Nosso estudo mostrou que os parâmetros biomecânicos (CH e CRF) são 

positivamente associados à espessura corneana central, negativamente associados à 

idade, e com valores estatisticamente mais baixos em homens do que em mulheres na 

população estudada.  

Quando publicado, nosso trabalho continha o maior número de dados estudados 

(originados de 260 olhos de 150 pacientes) até então sobre o assunto na literatura mundial. 

Ainda, foi o primeiro a relacionar e estudar a associação de dados da tomografia de córnea 

(Pentacam) com parâmetros biomecânicos. A partir do mesmo, pesquisadores do mundo 

inteiro conduziram estudos em outras populações e etnias, aumentando consideravelmente 

o conhecimento sobre os parâmetros biomecânicos fornecidos pelo ORA.(27, 36, 37, 39, 40, 42, 48, 

59) e suas possíveis aplicações práticas para benefício da ciência e sociedade. 

A segunda publicação de nossa linha de pesquisa teve como objetivo investigar os 

parâmetros biomecânicos e tomográficos em grande grupo de pacientes com ceratocone 

(em todas as suas classificações) e compará-los com pacientes saudáveis.(74) Encontramos 

valores estatisticamente mais baixos e grande interseção de resultados, o que 

impossibilitou a determinação de pontos de corte entre os dados estudados para 

diferenciação dos grupos.  

Nosso terceiro trabalho(73) estudou parâmetros biomecânicos e tomográficos (da 

córnea e segmento anterior) em pacientes com ceratocone leve, comparando os resultados 

com pacientes saudáveis (pareados aos fatores associados aos mesmos que foram 

descritos e discutidos em nosso primeiro estudo). Tínhamos grande expectativa na 
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possibilidade de que os dados encontrados pudessem ser úteis na distinção dos grupos, 

aumentando o conhecimento sobre o ceratocone e fornecendo dados úteis para 

diagnóstico mais precoce e preciso desta patologia. No entanto, encontramos grande 

dispersão dos resultados de todos os fatores estudados. Desta forma, não foi possível 

estabelecer valores de corte nos quais a distinção entre pacientes com ceratocone leve 

pudessem ser distinguidos de indivíduos saudáveis. Outros autores se interessaram e 

aprofundaram o estudo neste grupo de pacientes.(37, 71, 75, 76) 

O conhecimento sobre as propriedades biomecânicas da córnea avaliadas e 

definidas pelo ORA foi aumentando e diversos estudos publicados na literatura mundial.(27, 

28, 35-60, 76-83) Estudamos os valores de CH e CRF em pacientes com ceratocone e 

espessura corneana central considerada normal em nossa quarta publicação.(72) Mais uma 

vez, encontramos valores estatisticamente mais baixos nos olhos acometidos quando 

comparados aos encontrados no grupo controle. Da mesma forma, encontramos grande 

dispersão dos resultados nos dois grupos, não sendo possível determinar um valor de 

ponto de corte capaz de diferenciar os grupos com sensibilidade e especificidade 

satisfatórias. 

Em pacientes com ceratocone unilateral (muitos classificariam como assimétrico e 

não unilateral), não encontramos diferença estatística entre os olhos acometidos dos 

contralaterais e do grupo controle de indivíduos saudáveis. No entanto, nosso estudo 

contou com poucos casos (apenas quatro), devido à raridade do encontro de pacientes 

com esta condição. De qualquer forma, encontramos uma “tendência” de valores mais 

baixos nos olhos acometidos, seguidos pelos olhos contralaterais (dos mesmos indivíduos) 

e finalmente pelos olhos utilizados como controle. Este trabalho(41) trouxe mais 

conhecimento sobre esta condição particular e pouco freqüente, tendo o artigo discutido 

possíveis benefícios destes para a comunidade científica e sociedade. 

O último estudo conduzido pelo nosso grupo está sendo avaliado para publicação 

(peer review) neste momento. Estudamos os valores encontrados em pacientes saudáveis 

com córneas finas e comparamos com grupo pareado de indivíduos com ceratocone leve. 

Mais uma vez encontramos grande dispersão de resultados e baixas sensibilidade e 

especificidade do valor de corte determinado pela análise estatística para diferenciação dos 

grupos. 



C o n s i d e r a ç õ e s  | 47 

 
 

 

Nosso grupo trabalhou no estudo dos parâmetros biomecânicos fornecidos pelo 

ORA. Determinamos os valores de normalidade em indivíduos saudáveis, assim como os 

valores em pacientes com ceratocone (sem distinção classificatória), ceratocone leve, 

ceratocone com espessura corneana central normal, ceratocone unilateral e em córneas 

finas saudáveis. Estimulamos a busca e acúmulo do conhecimento desta área por meio de 

pesquisa, publicações internacionais e apresentação dos resultados em congressos no 

Brasil e exterior. Planejamos continuar nossa pesquisa a fim de encontrar e divulgar 

possíveis novos métodos de avaliação da biomecânica corneana que tragam benefícios 

para pacientes com ceratocone e com outras patologias oculares. 
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Os parâmetros biomecânicos estudados mostraram associação com a 

espessura corneana central, gênero e idade em indivíduos saudáveis. Pacientes 

com diferentes apresentações e classificações de ceratocone exibiram valores 

estatisticamente inferiores aos do grupo controle (pacientes saudáveis). No entanto, 

a grande interseção dos valores obtidos não permitiu a determinação de valores de 

corte para diferenciação entre os grupos com sensibilidade e especificidade 

satisfatórias. 
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Anexo1 – Parecer do Comitê de Ética em Pesquisa CEP/UNIFESP 
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Anexo 2 – Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

 

AVALIAÇÃO DAS PROPRIEDADES BIOMECANICAS CORNEANAS  

EM PACIENTES COM CERATOCONE 

 

 Você está sendo convidado(a) a participar de um estudo que tem a finalidade de 

estudar propriedades estruturais corneanas em pacientes com doença ocular 

denominada ceratocone. Não há qualquer risco físico, apenas mínimo desconforto 

durante o exame. 
 

 Você terá seu exame oftalmológico de rotina feito da mesma forma que a habitual, 

acrescido da realização de 3 (três) exames complementares. Será realizado da seguinte 

maneira: 
 

Perguntaremos à você sobre como está sua visão, se há alguma queixa oftalmológica, no 

presente ou no passado, quais são os remédios que você está usando e se ha algum 

caso de doença ocular em sua família. Dura em média dez minutos e não existe 

nenhum tipo de desconforto.  
 

Exame Oftalmológico de rotina : Você lerá algumas letras em uma tabela, terá seu exame 

das parte externa e interna dos olhos feita através de aparelhos especiais . Dura em 

média vinte minutos e há mínimo desconforto causado pela luz emitida pelos 

aparelhos. 
 

Exames Complementares: você será posicionado, em seqüência, a três aparelhos: 

I. Topografia Corneana 

II. Pentacam 

III. “Ocular Response Analyzer” 
 

Cada exame dura em torno de 5 minutos e há somente mínimo desconforto, 
relacionado a exposição luminosa emitida pelos aparelhos. 

 

 Você será informado sobre todos os procedimentos e exames realizados, e tem o 

direito de perguntar e se recusar a realizar os mesmos. 
 

 Você terá seu exame Oftalmológico completo realizado, não resultando em nenhum 

prejuízo em favor da coleta dos dados. 
 

 Não há nenhum risco de contaminação ou transmissão de doenças com a realização 

dos exames acima citados, nem necessidade de cuidados especiais ou uso de 

medicamentos após os mesmos, uma vez que não há indução de danos ou ferimentos. 
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 Garantia de acesso: em qualquer etapa do estudo, você terá acesso aos profissionais 

responsáveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais dúvidas. O principal 

investigador é o Dr Bruno Machado Fontes, que pode ser encontrado no endereço: 

Rua Lucidio Lago 210, Méier. Telefone 2501-2893, ou 8134-6548. Se você tiver 

alguma consideração ou dúvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o 

Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) da Universidade Federal de São Paulo – Rua 

Botucatu, 572 – 1º andar – cj 14, 5571-1062, FAX: 5539-7162 – E-mail: 

cepunifesp@epm.br  

 É garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar de 

participar do estudo, sem qualquer prejuízo à continuidade de seu tratamento na 

Instituição. 

 Direito de confidencialidade – As informações obtidas serão  analisadas em conjunto 

com outros pacientes, não sendo divulgado a identificação de nenhum paciente. 

 Direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais das pesquisas, quando 

em estudos abertos, ou de resultados que sejam do conhecimento dos pesquisadores. 

  Despesas e compensações: não há despesas pessoais para o participante em qualquer 

fase do estudo, incluindo exames e consultas. Também não há compensação 

financeira relacionada à sua participação. Se existir qualquer despesa adicional, ela 

será absorvida pelo orçamento da pesquisa. 

 Em caso de dano pessoal, diretamente causado pelos procedimentos ou tratamentos 

propostos neste estudo (nexo causal comprovado), o participante tem direito a 

tratamento médico na Instituição, bem como às indenizações legalmente 

estabelecidas. 

 Compromisso do pesquisador de utilizar os dados e o material coletado somente para 

esta pesquisa. 
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Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informações que li ou que foram 

lidas para mim, descrevendo o estudo “Avaliação das propriedades biomecanicas corneanas 

em pacientes com ceratocone”. Eu discuti com o Dr Bruno Machado Fontes, ou com um dos 

outros investigadores, sobre a minha decisão em participar nesse estudo. Ficaram claros para 

mim quais são os propósitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus 

desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. 

Ficou claro também que minha participação é isenta de despesas e que tenho garantia do 

acesso a tratamento hospitalar quando necessário. Concordo voluntariamente em participar 

deste estudo e poderei retirar o meu consentimento a qualquer momento, antes ou durante o 

mesmo, sem penalidades ou prejuízo ou perda de qualquer benefício que eu possa ter 

adquirido, ou no meu atendimento neste Serviço. 

 

-------------------------------------------------  

Assinatura do paciente / representante legal Data         /       /        

  

 

-------------------------------------------------------------------------  

Assinatura da testemunha Data         /       /        

  

 

(Somente para o responsável do projeto) 

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntária o Consentimento Livre e Esclarecido 

deste paciente ou representante legal para a participação neste estudo. 

 

-------------------------------------------------------------------------  

Assinatura do responsável pelo estudo Data         /       /        
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